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Вступительное слово

несенной COVID-19-пневмонии на здоровье паци-
ентов, установлена связь вариантов скрытой кон-
трактильной дисфункции левого желудочка и при-
знаков иммунного воспаления, а  также выявлено 
изменение протеома конденсата выдыхаемого воз-
духа под влиянием ингаляционного водорода. 

С образовательными целями будет интересен 
клинический случай синдрома Шатерье у  больной 
с хронической сердечной недостаточностью.

Обзорные статьи посвящены патогенетиче-
ским особенностям сердечно-сосудистой патоло-
гии у  пациентов с  остеоартритом, ВИЧ-инфекции 
и  патологии сердечно-сосудистой системы, со-
четанному влиянию сидячего поведения и  физи-
ческой активности разной интенсивности на здо-
ровье.

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

Уважаемые читатели, 

Современные методы исследования характе-
ра распределения жировой ткани позволяют свое-
временно обеспечить диагностику висцерально-
го ожирения, что является важным шагом на пути 
к  профилактике сердечно-сосудистых осложнений 
у  пациентов с  ожирением. Недорогим, простым 
в  исполнении, воспроизводимым и  точным явля-
ется метод ультразвук-ассистированного осмотра. 

Авторами методических рекомендаций "Уль-
тразвук-ассистированная оценка толщины висцераль-
ной и подкожной жировой ткани" впервые предло-
жен комплексный подход к  интегративной оценке 
висцеральной и подкожной жировой ткани и пред-
ставлен последовательный 5-этапный алгоритм, 
который позволяет специалистам оценить распре-
деление жировой ткани у  пациентов и  дать соот-
ветствующие рекомендации по коррекции образа 
жизни, питания, физической активности и медика-
ментозной терапии. 

Рекомендации опубликованы в третьем номере 
журнала "Кардиоваскулярная терапия и профилак-
тика" за 2023 год.

В этом выпуске читатели также могут ознако-
миться с  результатами сравнительного анализа 
индексов артериальной жесткости START и  CAVI 
у  больных артериальной гипертензией, сравнения 
толщины эпикардиального ожирения в  зависимо-
сти от формы фибрилляции предсердий, сравнения 
уровней биомаркеров воспаления и  эндотелиаль-
ной дисфункции у пожилых пациентов с наличием/
отсутствием синдрома старческой астении, новой 
моделью догоспитальной клинической оценки рис-
ка развития инфаркта миокарда, которая позволяет 
на этапе приемного отделения формировать разные 
потоки пациентов для окончательной верификации 
диагноза. Авторами, изучающими влияние пере-
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Сравнительный анализ значений индексов артериальной 
жесткости START и CAVI у больных артериальной
гипертензией
Сумин А. Н.1, Щеглова А. В.1, Бахолдин И. Б.2

1ФГБНУ "Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний". Кемерово; 
2ФГУ  "Федеральный  исследовательский  центр  Институт  прикладной  математики  им.  М. В. Келдыша  Российской  академии  наук". 
Москва, Россия 

Цель. Сопоставить новый индекс артериальной жесткости START 
и  показатель сердечно-лодыжечного сосудистого индекса (CAVI) 
у больных артериальной гипертензией (АГ).
Материал и методы. Обследованы 709 человек с АГ в возрасте от 
24 до 64 лет методом объемной сфигмографии на аппарате VaSera 
VS-1000 (Fukuda Denshi, Япония). Изучались значения CAVI и START, 
полученного ретроспективно по скорости пульсовой волны и пока-
зателям артериального давления при помощи оnline калькулятора. 
Результаты. Медиана индекса CAVI была в  пределах нормальных 
значений (<9,0): 7,5 (6,6; 8,4) справа и 7,4 (6,5; 8,4) слева. Медиана 
индекса START составила 6,25 (5,0; 7,55) справа и 6,4 (5,1; 7,8) слева. 
Для молодых лиц (21-30 лет) медиана индекса START составила 4,47, 
для индекса CAVI — 6,25 (р>0,05). У лиц старшей возрастной груп-
пы (61-70 лет) медиана индекса START составила 7,27, для индекса 
CAVI — 8,4 (р>0,05). Динамика роста индекса START с возрастом бы-
ла выше на 38,5%, чем индекса CAVI на 25,6% (р=0,034). Отмечена 
высокая степень корреляции CAVI и  START (r=0,823, р<0,001). 
Показатели ассоциировались с  возрастом (r=0,412 для CAVI 
и  r=0,355 для START; p<0,001), стажем курения (r=0,390 и  r=0,361; 
p<0,001), скоростью клубочковой фильтрации (r=-0,317 и  r=-0,318; 
p<0,001), индексом массы тела (r=-0,176 и  r=-0,185; p=0,001). Для 
индекса CAVI связь выявлена с уровнем глюкозы (r=0,192; p<0,001) 
и  малоподвижным образом жизни (r= -0,157; p=0,04), для индекса 
START — с уровнем креатинина (r=0,143; p=0,01).

Заключение. У  больных АГ отмечена высокая степень корре-
ляции нового индекса START с  индексом CAVI (r=0,823, р<0,001). 
Показатели имели схожие ассоциации с факторами риска, что яв-
ляется важным для последующего практического применения ин-
декса START.
Ключевые слова: сердечно-лодыжечный сосудистый индекс, 
артериальная жесткость, индекс артериальной жесткости START, 
факторы риска, артериальная гипертензия, скорость пульсовой 
волны.
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Aim. To compare the novel arterial stiffness index START and the 
cardio-ankle vascular index (CAVI) in hypertensive (HTN) patients.
Material and methods. A total of 709 people with HTN aged 24 to 
64 years were examined by volume sphygmography using VaSera 
VS-1000 (Fukuda Denshi, Japan). CAVI and START values obtained 
retrospectively from pulse wave velocity and blood pressure were 
studied using an online calculator.
Results. The median CAVI score was within the normal range (<9,0): 7,5 
(6,6; 8,4) on the right and 7,4 (6,5; 8,4) on the left. The median of the START 
index was 6,25 (5,0; 7,55) on the right and 6,4 (5,1; 7,8) on the left. For young 
people (21-30 years old), the median START score was 4,47, for the CAVI 
index — 6,25 (p>0,05). In the older age group (61-70 years), the median 

START index was 7,27, for the CAVI index  — 8,4 (p>0,05). The growth 
pattern of the START score with age was higher by 38,5% than the CAVI 
index by 25,6% (p=0,034). A high degree of correlation between CAVI and 
START was noted (r=0,823, p<0,001). Parameters were associated with 
age (r=0,412 for CAVI and r=0,355 for START; p<0,001), smoking duration 
(r=0,390 and r=0,361; p<0,001), glomerular filtration rate (r=-0,317 and r= 
-0,318; p<0,001), body mass index (r=-0,176 and r=-0,185; p=0,001). For 
the CAVI index, a relationship was found with the glucose level (r=0,192; 
p<0,001) and a sedentary lifestyle (r=-0,157; p=0,04), while for the START 
index — with the creatinine level (r=0,143; p=0,01).
Conclusion. Patients with hypertension showed a high correlation 
between the novel START index and the CAVI score (r=0,823, 



7

Артериальная гипертония

АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, ДАД — диастолическое АД, ИМТ — индекс массы тела, Ме — медиана, ПАД — пульсовое АД, САД — систолического АД, СКФ — скорость клу-
бочковой фильтрации, СПВ — скорость пульсовой волны, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ЧСС — частота сердечных сокращений, CAVI — сердечно-лодыжечный сосудистый индекс.

p<0,001). The indicators had similar associations with risk factors, 
which is important for the subsequent practical application of the 
START index.
Keywords: cardio-ankle vascular index, arterial stiffness, START ar-
terial stiffness index, risk factors, hypertension, pulse wave velocity.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Большинство известных факторов риска разви-
тия сердечно-сосудистых осложнений реализует 
свое действие через изменение свойств сосудис-
той стенки. 

•  Артериальная жесткость является мощным предик-
тором риска сердечно-сосудистых заболеваний.

Что добавляют результаты исследования?
•  Отмечена взаимосвязь нового индекса артери-

альной жесткости START с рядом кардиоваску-
лярных факторов риска.

•  Оценка нового индекса START может эффек-
тивно использоваться в  клинической практике 
наряду с  другими методами оценки сосудистой 
жесткости у больных артериальной гипертензий.

Key messages
What is already known about the subject?

•  Most of the known risk factors for cardiovascular 
events realize their effect through changes in vas-
cular properties.

•  Arterial stiffness is a powerful predictor of cardio-
vascular disease risk.

What might this study add?
•  The relationship between the novel START arterial 

stiffness index and a number of cardiovascular risk 
factors was noted.

•  Evaluation of the novel START index can be effec-
tively used in clinical practice along with other 
methods for assessing vascular stiffness in hyper-
tensive patients.

Введение
Артериальная жесткость отражает старение 

и потерю эластичности кровеносных сосудов и ис-
пользуется в  качестве предиктора сердечно-со-
судистых заболеваний (ССЗ) [1-3]. Несмотря на 
то, что наиболее часто используемым параметром 
артериальной жесткости является скорость пуль-
совой волны (СПВ) [2], в последнее время рассма-
тривают новые индексы  — cердечно-лодыжечный 
сосудистый индекс CAVI, CAVI0 и  START (stiffness 
of arteries) [4-6]. Причина поиска новых индексов 
артериальной жесткости заключается в том, что по-
казатель СПВ по своей природе подвержен влия-
нию артериального давления (АД) во время изме-
рения и  может недооценивать степень сосудистой 
дисфункции из-за рисков ССЗ, отличных от арте-
риальной гипертензии (АГ) [7]. Независимость 
CAVI от АД была подтверждена как теоретически, 
так и в реальной клинической практике [8]. Индекс 
CAVI0 предложен как вариант CAVI, который по 
предположению авторов еще сильнее корректиру-
ет зависимость от АД [5]. Казалось бы, что найден 
идеальный маркер сосудистой жесткости  — CAVI, 

который можно использовать в  донозологическом 
скрининге, программах первичной и  вторичной 
профилактики. Однако для массового применения 
данного показателя существует серьезное ограни-
чение — данный показатель можно получить толь-
ко при использовании приборов семейства VaSera, 
которые производятся в Японии и имеют, соответ-
ственно, довольно высокую стоимость, не говоря 
уже о  влиянии возможных санкций. Поэтому воз-
никает вопрос о разработке отечественного аналога 
показателя CAVI для оценки артериальной жест-
кости.

Идеальным решением представляется разра-
ботка прибора, способного измерять СПВ по клас-
сической методике и  нивелировать влияющее АД. 
Следует отметить, что недавно предложен такой по-
казатель  — индекс START, не зависящий от влия-
ния АД в момент измерения, индекс жесткости ар-
терий, основанный на теории обратимых разрывов 
при движении жидкости в протяженном простран-
стве, ограниченном эластичными стенками, а  так-
же фундаментальных законах сохранения импуль-
са и массы. Индекс жесткости START не привязан 



8

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2023;22

к конкретному устройству и может быть применен 
для коррекции влияния высокого АД на оценку со-
судистой жесткости по СПВ, измеренной любым 
устройством на любом участке артериального рус-
ла. Индекс START рассчитывается для конкретного 
участка артериального русла на основе присущей 
ему СПВ [6]. Ранее была продемонстрирована вы-
сокая степень корреляции данного показателя с ин-
дексом CAVI у  здоровых лиц (Сумин А. Н., в  пе-
чати), требуется дальнейшее подтверждение его 
диагностических возможностей при различных за-
болеваниях. На основании этого проведено насто-
ящее исследование, целью которого было сопоста-
вить новый индекс артериальной жесткости START 
и показатель CAVI у больных АГ.

Материал и методы
Объектом исследования явилась случайная популя-

ционная выборка (n=1628) взрослого населения в  воз-
расте 25-64 лет Кемеровской области в рамках эпидемио-
логического исследования ЭССЕ (Эпидемиология сер-
дечно-сосудистых заболеваний в  регионах Российской 
Федерации). Всем участникам исследования проводился 
опрос по стандартной анкете, разработанной на основе 
адаптированных международных методик, состоящей из 
12 модулей [9]. Модуль о  наличии АГ включал вопросы 
об осведомленности обследованного о  наличии у  него 
заболевания и о факте приема антигипертензивных пре-
паратов. Измерение АД проводили в  положении сидя 
в спокойной комфортной обстановке после 5-мин отдыха 
автоматическим тонометром Omron. Уровень АД изме-
ряли на правой руке двукратно с  интервалом ~2-3 мин. 
При анализе учитывали среднее из двух измерений. АГ 
констатировали при уровне систолического АД (САД) 
≥140 мм рт.ст. и/или диастолического АД (ДАД) ≥90 мм 
рт.ст., и/или если больной получал антигипертензивную 
терапию. В  окончательный анализ были включены лица 
с АГ в анамнезе (n=709), 390 мужчина и 319 женщин [10]. 
Исследование было одобрено независимым этическим 
комитетом НИИ КПССЗ. У каждого участника было по-
лучено письменное информированное согласие на про-
ведение обследования.

У всех исследуемых с АГ помимо стандартного набо-
ра обследований проводили оценку жесткости сосудис-
той стенки с  помощью объемной сфигмографии (Vasera 
VS-1000 Fukuda Denshi, Япония). Исследование прово-
дилось после 10 мин. отдыха в тихой комнате. Обследуе-
мому с двух сторон на плечи и лодыжки накладывались 4 
сфигмоманжеты, на запястья  — электроды для электро-
кардиографии, во втором межреберье от грудины сле-
ва — датчик фонокардиограммы. Аппарат VaSera VS-1000 
позволяет автоматически рассчитывать показатель со-
судистой жесткости CAVI по сердечно-лодыжечной СПВ 
(ha PWV) на участке от клапана аорты до артерий правой 
и  левой голени. Прибор определяет два основных CAVI: 
R-CAVI (справа) и  L-CAVI (слева). Дополнительно дает 
возможность автоматически получить значения САД, 
ДАД, на 4 конечностях и  показатели лодыжечно-плече-
вого индекса.

На основе архивных данных отчетов прибора 
VaSeraVS-1000 у  этих же пациентов, был проанализиро-

ван индекс жесткости START при помощи Online кальку-
лятора (https://stelari-start.com/). 

Расчет нового индекса сосудистой жесткости START
С учетом недостатков методов расчета классическо-

го индекса β и  основанного на нем индекса CAVI, пред-
ложено учитывать нелинейные эффекты, влияющие на 
скорость волн при большой их амплитуде. Данный ме-
тод оценки жесткости основывается на работах Бахолди-
на И. Б. [11, 12], в которых исследовались волны в трубах 
с  упругими стенками на основе полной модели мем-
браны и  пластины для стенок, а  также гидравлического 
приближения внутри трубы. Полученный новый пара-
метр жесткости, в  отличие от классического парамет-
ра жесткости β, базируется на законе сохранения массы 
и  импульса, использовании стандартного метода вывода 
условий на разрыве, где фронт пульсовой волны моде-
лируется как разрыв, и учитывает нелинейные эффекты, 
влияющие на скорость волн при большой их амплитуде. 
Это позволило авторам предположить, что данный ко-
эффициент лучше описывает упругие стенки сосуда при 
большой разнице САД и ДАД [6]. 

Индекс жесткости START рассчитывается по формуле:

START =
−ln( +√[ln 2 − vs(vs−U )ln2 ( )( )

(1−α)vs

(1−α)
[6],

(vs−U )])(vs−U )Ps
Pd

Ps
Pd

Ps
Pd

где vs — максимальная систолическая скорость кровото-
ка; vd  — конечная диастолическая скорость кровотока; 
α — отношение vd к vs; U — скорость разрыва, совпадаю-
щая с измеренной ранее СПВ PWV; Ps — САД; Pd — ДАД.

В связи с  тем, что скорость течения крови мала по 
сравнению со СПВ, обычно величину α целесообразно 
брать нулевой. СПВ на участке от клапана сердца до ло-
дыжки была рассчитана по предложенной производите-
лем VaSera VS-1000 Fukuda Denshi формуле:
haPWV=L/T, 
где расстояние L=L1+L2+L3, а  время T=tb+tba (рису-
нок 1).

В конечном итоге мы получили индекс жесткости 
START, отражающий жесткость на сердечно-лодыжеч-
ном участке артериального русла (haSTART), т.к. именно 
на этом участке аппарат VaSera позволяет рассчитывать 
показатель сосудистой жесткости.

 Для статистической обработки использовали стан-
дартный пакет прикладных программ "Statistica 10.0". 
Для принятия решения о виде распределения применяли 
критерий Шапиро-Уилка. При распределении перемен-
ных, отличном от нормального, данные представлены 
в  виде медианы и  интерквартильного размаха (Me [Q25; 
Q75]). При сравнении показателей CAVI и START в раз-
личных возрастных группах был использован критерий 
Краскелла-Уоллеса с  последующей оценкой межгруппо-
вых различий с помощью теста Манна-Уитни. Для оцен-
ки корреляционных отношений индексов CAVI и START 
с  факторами риска использовали коэффициент корре-
ляции Спирмена. Дополнительно рассчитывались мо-
дели множественной линейной регрессии отдельно для 
каждого индекса жесткости. Для каждого фактора была 
проведена оценка коэффициента регрессии (β), его стан-
дартной ошибки (SE), статистической значимости отли-
чия коэффициента от нулевого значения (p), а также 95% 
доверительного интервала для каждого коэффициента. 
В  качестве независимых факторов модели были исполь-
зованы пол, возраст, скорость клубочковой фильтрации 
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(СКФ), САД, ДАД и  пульсовое артериальное давление 
(ПАД). 

Результаты
Клинико-анамнестическая характеристика 

исследуемых представлена в  таблице 1. Ме возрас-
та в  общей группе составила 55,0 (48,0; 60,0) лет. 
Из 709 исследуемых  — 390 (55,5%) мужчин. Среди 
участников отмечена более высокая Me индекса 
массы тела (ИМТ), окружности бедер и талии. Рас-
пространенность среди обследованных курения 
составила 26,5%. Ме уровня общего холестерина 
(5,35  ммоль/л) и  холестерина липопротеинов низ-
кой плотности (3,63 ммоль/л) превышали верхнюю 
границу нормы для этих показателей. Согласно 
данным анамнеза, 113 (15,9%) больных имели ише-
мическую болезнь сердца, 24 (3,4%) ранее перенес-
ли инфаркт миокарда, в 29 случаях (4,1%) перенес-
ли инсульт, сахарным диабетом 2 типа страдали 52 
(7,3%) пациента. 

Анализ показателей объемной сфигмографии (та-
блица 2) среди всей когорты обследованных с АГ по-
казал, что Me индекса жесткости CAVI была в пределах 
нормальных значений (т.е. <9,0) [4]: 7,5 (6,6; 8,4) спра-
ва и 7,4 (6,5; 8,4) слева. Ме индекса жесткости START 
составила 6,25 (5,0; 7,55) справа и 6,4 (5,1; 7,8) слева. 
При анализе показателей АД Ме САД была 148,0 мм 
рт.ст. справа и 143,0 мм рт.ст. слева. Ме ДАД составила 
92,0 мм рт.ст. справа и 90,0 мм рт.ст. слева. Показатели 
частоты сердечных сокращений (ЧСС) и лодыжечно-
плечевого индекса находились в пределах нормы.

При сопоставлении показателей жесткости 
CAVI и  START в  изученной группе выявлена их 
сильная взаимосвязь (r=0,823, р<0,001) (рисунок 2), 
причем, более выраженная зависимость опреде-
лялась у  женщин (r=0,903, р<0,001) по сравнению 
с мужчинами (r=0,743, р<0,001).

Рис. 1     Показатели для расчета СПВ (haPWV) на основе данных 
отчетов прибора VaSeraVS-1000.

Примечание: L1  — длина сосуда между клапаном сердца и  местом 
пульсации на бедренной артерии; L2  — расстояние по прямой 
между местом пульсации на бедренной артерии и  центром колен-
ного сустава; L3 — расстояние по прямой между центром коленного 
сустава и  центром манжеты, наложенной на лодыжку; L  — длина 
сосуда между клапаном сердца и  артерий лодыжки (=L1+L2+L3); 
Т — время прохождения пульсовой волны от аортального клапана до 
лодыжки; tb — время между началом II тона и инцизурой пульсовой 
волны, регистрируемой на плече; tba — время между началом пуль-
совой волны, регистрируемой на плече, и началом пульсовой волны, 
регистрируемой на голени. 

Таблица 1 
Характеристика обследованных больных АГ

Показатель (n=709)
Мужчины (n, %) 390 (55,0)
Возраст (лет, Me [Q25; Q75]) 55,0 [48,0; 60,0]
Наследственность по ССЗ (n, %) 491 (62,3)
Курение (n, %) 188 (26,5)
Стаж курения (годы, Me [Q25; Q75]) 35,0 [26,0; 41,0]
Работа в основном сидячая (n, %) 207 (29,2)
Инвалидность по ССЗ (n, %) 14 (2,0)
Работающие (n, %) 469 (66,1)

Антропометрические показатели
Рост (см, Me [Q25; Q75]) 166,0 [159,0; 173,0]
Вес (кг, Me [Q25; Q75]) 85,5 [74,0; 96,6]
ИМТ (кг/м2, Me [Q25; Q75]) 30,53 [26,7; 34,7]
Окружность талии (см, Me [Q25; Q75]) 100,5 [91,0; 109,0]
Окружность бедер (см, Me [Q25; Q75]) 108,0 [101,0; 116,0]

Основные лабораторные данные
Общий ХС (ммоль/л, Me [Q25; Q75]) 5,35 [4,65; 6,15]
ХС липопротеинов высокой плотности 
(ммоль/л, Me [Q25; Q75])

1,62 [1,37; 1,91]

ХС липопротеинов низкой плотности 
(ммоль/л, Me [Q25; Q75])

3,63 [2,99; 4,31]

Триглицериды (ммоль/л, Me [Q25; Q75]) 1,35 [0,93; 1,84]
Креатинин (мкмоль/л, Me [Q25; Q75]) 70,7 [64,3; 78,15]
Глюкоза (ммоль/л, Me [Q25; Q75]) 5,11 [4,64; 5,65]
Мочевая кислота (мкмоль/л, Me [Q25; Q75]) 0,31 [0,26; 0,38]
СКФ (мл/мин/1,73 м2) Me [Q25; Q75]) 102,1 [84,5; 121,9]

Анамнестические данные
ИБС, n (%) 113 (15,9)
Постинфарктный кардиосклероз, n (%) 24 (3,4)
Инсульт, n (%) 29 (4,1)
Сахарный диабет, n (%) 52 (7,3)
Бронхиальная астма, n (%) 39 (5,5)
Заболевания почек, n (%) 219 (30,9)

Примечание: ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМТ — индекс 
массы тела, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, ССЗ — сер-
дечно-сосудистые заболевания, ХС  — холестерин, Ме  — медиана.
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Проанализированы показатели объемной сфиг-
мографии у обследованных пациентов с АГ в зави-
симости от возраста (рисунок 3). Дополнительный 
анализ показателей жесткости проведен в  следу-
ющих возрастных группах: 21-30, 31-40, 41-50, 51-
60 и  61-70 лет. Ме индекса CAVI во всех возраст-
ных группах не достигала патологического уровня 
(≥9,0) [4]. Показатель CAVI увеличивался с  6,25 
в возрасте 21-30 лет до 8,4 в возрасте 61-70 лет. Бы-

Таблица 2 
Показатели объемной сфигмографии  

(VaSera VS-1000) среди больных АГ
(n=709)
САД (мм рт.ст., Me [Q25; Q75]), право 148,0 [136,0; 160,0]
САД (мм рт.ст., Me [Q25; Q75]), лево 143,0 [132,0; 157,0]
ДАД (мм рт.ст., Me [Q25; Q75]), право 92,0 [85,0; 99,0]
ДАД (мм рт.ст., Me [Q25; Q75]), лево 90,0 [84,0; 98,0]
ПАД (мм рт.ст., Me [Q25; Q75]), право 54,0 [47,0; 63,0]
ПАД (мм рт.ст., Me [Q25; Q75]), лево 52,0 [45,0; 62,0]
ЛПИ (Me [Q25; Q75]), право 1,1 [1,02; 1,17]
ЛПИ (Me [Q25; Q75]), лево 1,07 [1,0; 1,14]
ЧСС (уд./мин, Me [Q25; Q75]) 67,0 [60,0; 75,0]
CAVI (Me [Q25; Q75]), право 7,5 [6,6; 8,4]
CAVI (Me [Q25; Q75]), лево 7,4 [6,5; 8,4]
START (Me [Q25; Q75]), право 6,25 [5,0; 7,6]
START (Me [Q25; Q75]), лево 6,4 [5,1; 7,7]

Примечания: ДАД — диастолическое АД, ЛПИ — лодыжечно-пле-
чевой индекс, ПАД  — пульсовое АД, САД  — систолического АД, 
ЧСС — частота сердечных сокращений, CAVI — сердечно-лодыжеч-
ный сосудистый индекс.

Таблица 3
 Корреляционные связи CAVI и START 

с факторами риска 
Показатели CAVI START

r p r p
Возраст (лет) 0,412 <0,001 0,355 <0,001
Вес (кг) -0,153 0,006 -0,154 0,005
Окружность талии (см) -0,093 0,094 -0,106 0,55
Окружность бедер (см) -0,142 0,010 -0,131 0,019
ИМТ (кг/м2) -0,176 0,001 -0,185 0,001
Работа в основном сидячая -0,157 0,04 -0,098 0,078
Курение -0,016 0,776 -0,047 0,398
Стаж курения (лет) 0,390 <0,001 0,361 <0,001
ЧСС (уд./мин) 0,025 0,650 -0,004 0,947
Общий ХС (ммоль/л) 0,006 0,919 0,077 0,174
ХС ЛВП (ммоль/л) 0,016 0,638 0,053 0,163
ХС ЛНП (ммоль/л) -0,011 0,843 0,051 0,362
ТГ (ммоль/л) -0,049 0,378 -0,147 0,792
Креатинин (мкмоль/л) 0,099 0,074 0,143 0,01
Глюкоза (ммоль/л) 0,192 <0,001 0,123 0,26
Мочевая кислота (ммоль/л) 0,032 0,559 0,067 0,23
СКФ (мл/мин/1,73 м2) -0,317 <0,001 -0,318 <0,001

Примечания: ИМТ  — индекс массы тела, ЛВП  — липопротеины 
высокой плотности, ЛНП  — липопротеины низкой плотности, 
СКФ  — скорость клубочковой фильтрации, ТГ  — триглицериды, 
ХС — холестерин, ЧСС — частота сердечных сокращений, CAVI — 
сердечно-лодыжечный сосудистый индекс.
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А) Корреляция между CAVI и START у больных АГ
в общей выборке (n=709; r=0,823; р<0,001).

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24

CAVI муж.

-2
0
2
4
6
8

10
12
14
16
18
20
22
24
26

ST
A

R
T 

м
уж

. 

Б) Корреляция между CAVI и START у больных АГ мужчин
(n=390; r=0,743; р<0,001).
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В) Корреляция между CAVI и START у больных АГ женщин
(n=319; r=0,903; р<0,001).

Рис. 2     Корреляция между CAVI и START у больных АГ.
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Рис. 3     Показатели CAVI и START больных АГ в разных возрастных 
диапазонах.

Примечание: *  — р<0,001 при сопоставлении мужчин и  женщин 
в со  ответствующих возрастных группах.
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Таблица 4 
Сравнение взаимосвязи CAVI и START с показателями АД  

с помощью множественного регрессионного анализа 

А) Сравнение взаимосвязи CAVI и START с показателями САД

CAVI
Простая Множественная
r p β 95% ДИ р

Возраст 0,324 <0,001 0,262 0,18 0,33 <0,001
Пол -0,115 0,002 -0,137 -0,2 — -0,06 <0,001
ЧСС 0,043 0,251 0,059 0,009 — 0,12 0,088
СКФ -0,284 <0,001 -0,184 -0,25 — -0,11 <0,001
САД 0,183 <0,001 0,135 0,06 — 0,21 <0,001

START
Простая Множественная

Возраст 0,276 <0,001 0,194 0,11 — 0,27 <0,001
Пол -0,083 0,028 -0,094 -0,16 — -0,02 <0,001
ЧСС 0,039 0,947 0,052 -0,01 — 0,12 0,139
СКФ -0,301 <0,001 -0,232 -0,3 — -0,16 <0,001
САД 0,143 <0,001 0,109 0,03 — 0,18 0,002

Б) Сравнение взаимосвязи CAVI и START с показателями ДАД

CAVI
Простая Множественная
r p β 95% ДИ р

Возраст 0,324 <0,001 0,279 0,2 — 0,35 <0,001
Пол 0,115 0,002 -0,131 -0,2 — -0,06 <0,001
ЧСС 0,004 0,251 0,051 -0,01 — 0,12 0,148
СКФ -0,284 <0,001 -0,191 -0,26 — -0,11 <0,001
ДАД 0,117 0,002 0,118 0,04 — 0,19 <0,001

START
Простая Множественная

Возраст 0,276 <0,001 0,206 0,13 — 0,28 <0,001
Пол -0,08 0,028 -0,088 -0,15 — -0,01 0,012
ЧСС 0,039 0,291 0,044 -0,02 — 0,11 0,222
СКФ -0,304 <0,001 -0,239 -0,3 — -0,16 <0,001
ДАД 0,088 0,019 0,103 0,03 — 0,17 <0,001

В) Сравнение взаимосвязи CAVI и START с показателями ПАД

CAVI
Простая Множественная
r p β 95% ДИ р

Возраст 0,324 <0,001 0,279 0,2 — 0,35 <0,001
Пол -0,112 0,002 -0,152 -0,22 — -0,08 <0,001
ЧСС 0,043 0,250 0,081 -0,01 — 0,14 0,021
СКФ -0,284 <0,001 -0,168 -0,24 — -0,09 <0,001
ПАД 0,114 <0,001 0,082 0,02 — 0,15 0,02

START
Простая Множественная

Возраст 0,276 <0,001 0,205 0,12 — 0,28 <0,001
Пол -0,083 0,03 -0,107 -0,17 — -0,03 <0,001
ЧСС 0,039 0,29 0,07 0,001 — 0,13 <0,001
СКФ -0,304 <0,001 -0,219 -0,29 — -0,14 <0,001
ПАД 0,114 0,02 0,061 -0,009 — 0,13 0,09

Примечание: ДИ — доверительный интервал, ДАД — диастолическое АД, ПАД — пульсовое АД, САД — систолического АД, СКФ — ско-
рость клубочковой фильтрации, ЧСС — частота сердечных сокращений, CAVI — сердечно-лодыжечный сосудистый индекс.
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ло отмечено, что значение индекса CAVI у мужчин 
достоверно выше, чем у  женщин (р<0,001) в  стар-
ших возрастных группах (51-60 лет и  61-70 лет). 
Такая же тенденция наблюдалась и  для индекса 
START  — выявлены аналогичные гендерные раз-
личия в  возрастных группах 51-60 лет и  61-70 лет 
(р<0,001). Для индекса START значение Ме со-
ставило 4,47 в молодом возрасте (21-30 лет). У лиц 
старшей возрастной группы (61-70 лет) Ме индек-
са START составила 7,27. Динамика роста индекса 
START с  возрастом была выше на 38,5%, чем ин-
декса CAVI на 25,6% (р=0,034).

При изучении влияния факторов риска на по-
казатели жесткости CAVI и  START выявлена су-
щественная зависимость от возраста (для CAVI 
r=0,412; р<0,001; для индекса START  — r=0,35; 
р<0,001). Оба показателя жесткости продемон-
стрировали слабые, но достоверные (p<0,05) кор-
реляции с ИМТ (CAVI r=-0,176, р<0,001, START r=  
-0,185, р<0,001), окружностью бедер (CAVI r=-0,142, 
р=0,01, START r=-0,131, р=0,019), стажем курения 
(CAVI r=0,39, р<0,001, START r=0,361, р<0,001) 
и  СКФ (CAVI r=0,317, р<0,001, START r=-0,318, 
р<0,001). Для индекса CAVI значимая корреляци-
онная связь выявлена также с  уровнем глюкозы 
(r=0,192; p<0,001) и малоподвижным образом жиз-
ни (r=-0,157; p=0,04), для индекса START — с уров-
нем креатинина (r=0,143; p=0,01) (таблица 3). 

При проведении регрессионного анализа до-
полнительно оценили ассоциацию САД, ДАД 
и ПАД с индексами CAVI и START при включении 
в  модели множественной регрессии с  учетом воз-
раста, пола, ЧСС и СКФ. Результаты представлены 
в таблице 4. По соотношению с САД и ДАД (табли-
ца 4 А, Б) существенных расхождений между CAVI 
и индексом START не выявлено, отмеченная поло-
жительная корреляционная связь остается статисти-
чески значимой и  в  модели множественной логи-
стической регрессии. Ассоциация ПАД с индексами 
CAVI и  START имела некоторые отличия (табли-
ца 4 В). При сопоставимой выраженности корреля-
ционной связи в модели регрессионного анализа со-
хранялась статистически значимая ассоциация ПАД 
и индекса CAVI (р=0,02), чего не отмечено для ин-
декса START (р=0,09). Тем не менее, и в этом случае 
сохранялась однонаправленность как корреляцион-
ных связей, так и стандартизированных коэффици-
ентов частичной регрессии (β) для значений ПАД 
и индексов CAVI и START. Данный анализ показы-
вает сопоставимые зависимости данных индексов от 
уровня АД в когорте обследованных нами больных 
АГ, чего ранее не удалось показать при сопоставле-
нии индексов CAVI и CAVI0 [13].

Обсуждение
У больных АГ отмечена высокая степень кор-

реляции нового индекса артериальной жесткости 

START с  индексом жесткости CAVI в  общей вы-
борке (р<0,001), у  мужчин (р<0,001) и  женщин 
(р<0,001). Кроме того, данные показатели имели 
схожие ассоциации с  факторами риска: с  возрас-
том (р<0,001), ИМТ (р<0,001), окружностью бе-
дер (р<0,019), стажем курения (р<0,001) и  СКФ 
(р<0,001). Для индекса CAVI значимая корреля-
ционная связь выявлена также с  уровнем глюко-
зы (p<0,001) и  малоподвижным образом жизни 
(p=0,04), для индекса START — с уровнем креати-
нина (p=0,01), что является важным для последу-
ющего практического применения индекса START.

Выявленное достаточно полное совпадение 
возрастных изменений и  корреляционных связей 
индексов CAVI и START не являлось чем-то заранее 
обусловленным. Например, относительно недавно 
разработанный индекс CAVI0 [5], призванный, по 
мнению разработчиков, полностью нивелировать 
зависимость от уровня АД, оказался менее конкор-
датным с индексом CAVI, в частности у больных АГ 
[13]. В  печати была развернута дискуссия по сопо-
ставлению и  обсуждению этих показателей. Пона-
чалу сторонникам индекса CAVI0 с помощью мате-
матических расчетов удалось показать, что данный 
показатель более точен и меньше зависит от уровня 
АД [5]. Однако индекс CAVI показал бóльшую точ-
ность в  клинических ситуациях, напротив, индекс 
CAVI0 при обследовании здоровых лиц и  больных 
АГ в  популяционной выборке оказался менее точ-
ным маркером жесткости артерий по сравнению 
с  индексом CAVI (вследствие большей зависимо-
сти от ДАД) [13]. Индекс CAVI имел лучшую про-
гностическую значимость по сравнению не только 
с  индексом CAVI0, но и  с  другим показателем ар-
териальной жесткости  — haСПВ [14]. Кроме того, 
в  результате более подробного рассмотрения схо-
жести и  различий индексов CAVI и  CAVI0 авторы 
недавнего обзора пришли к  выводу, что CAVI0 яв-
ляется сомнительным из-за несоответствия в  фор-
муле, а CAVI является надежным и чувствительным 
показателем артериальной жесткости, независимой 
от АД, как в  органическом, так и  в  функциональ-
ном компонентах [15]. Поэтому хорошая корреля-
ция индекса START с CAVI позволяет использовать 
индекс START в тех же клинических ситуациях, что 
и уже изученный (правда, преимущественно в ази-
атских странах) индекс CAVI. 

Эти индексы имели схожие ассоциации и с та-
кими факторами риска как возраст, стаж курения, 
СКФ, ИМТ. Для индекса CAVI значимая корреля-
ционная связь выявлена с уровнем глюкозы и мало-
подвижным образом жизни, для индекса START — 
с  уровнем креатинина. Обнаруженные ассоциации 
вполне согласуются с  полученными ранее данны-
ми для показателя CAVI и  приведенными в  обзо-
ре Saiki A, et al. [16]. Оба эти показателя оказались 
в равной степени ассоциированы с уровнями САД, 
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ДАД и  ПАД в  моделях множественной логисти-
ческой регрессии. В  последнем случае отмечается 
различие с данными сопоставления индексов CAVI 
и  CAVI0  — для CAVI наблюдалась положительная 
корреляция с  ДАД, а  для CAVI0  — отрицательная 
[13]. Нами не отмечено ассоциации индексов CAVI 
и START с показателями липидного спектра крови, 
хотя ранее было показано, что гиполипидемиче-
ская терапия способна снизить значения CAVI [16]. 
В  исследовании Wang H, et al. [17] было показано, 
что при АГ значения CAVI были выше, а  призна-
ки дислипидемии были более выраженными, чем 
у  здоровых. В  то же время существенная корреля-
ция со значениями CAVI показателей липидно-
го спектра отмечена только у  здоровых лиц, но не 
у больных АГ, что вполне согласуется с полученны-
ми нами результатами. 

Клиническое значение результатов исследова-
ния логично вытекает из вышеприведенных рас-
суждений. Поскольку значения индекса START хо-
рошо коррелируют с  показателями индекса CAVI 
у  здоровых лиц (Сумин А. Н., в  печати), в  общей 
выборке [6] и  у  больных АГ (в  настоящем иссле-
довании), то видятся, как минимум, два основных 
направления для дальнейших исследований. Во-
первых, необходимо убедиться в  том, что индекс 
START имеет прогностическое значение, анало-
гичное индексу CAVI у различных категорий паци-
ентов [14, 18, 19]. Во-вторых, изучить влияние раз-
личных профилактических и лечебных воздействий 
на индекс START, определив, насколько они ана-
логичны таковым для индекса CAVI и других пока-
зателей сосудистой жесткости [16, 20-22]. И  нако-
нец, оценить, возможно ли, при снижении индекса 
START улучшить прогноз пациентов. В  последнем 
случае можно также вспомнить концепции син-
дрома раннего сосудистого старения (early vascular 
aging, EVA) и, наоборот, сверхнормальное старение 
сосудов (SUPERNOVA  — чрезвычайно низкие по-
казатели сосудистой жесткости) [23, 24]. Использо-
вание индекса START (как и показателя CAVI) мо-

жет способствовать поиску защитных механизмов 
или новых терапевтических целей против процесса 
старения [25, 26]. Если же рассматривать больных 
АГ, то оценка индекса START может позволить оце-
нивать влияние гипотензивной терапии на дина-
мику развития артериосклероза [27], влияние про-
филактических программ по борьбе с  факторами 
риска на состояние сосудистой стенки [28], прогно-
зировать развитие почечной дисфункции [19]. В на-
стоящее время доступен онлайн калькулятор рас-
чета индекса START (https://stelari-start.com/), что, 
несомненно, будет способствовать его применению 
в дальнейших исследованиях и внедрению в клини-
ческую практику. 

Ограничением исследования является отсут-
ствие описания структуры гипотензивной терапии 
в  группе исследования и  сведений о  доле пациен-
тов, находившихся на регулярной терапии. Соот-
ветственно, не проводился субанализ с  учетом до-
стижения/поддержания целевого уровня АД. Это 
было обусловлено особенностью настоящего ис-
следования, которое выполнено без врачебного 
вмешательства в неорганизованной популяции Ке-
меровской области и проведено в 2012-2013гг в рам-
ках крупного многоцентрового, эпидемиологиче-
ского исследования ЭССЕ-РФ.

Заключение
У больных АГ отмечена высокая степень кор-

реляции нового индекса артериальной жестко-
сти START с  индексом жесткости CAVI (r=0,823, 
р<0,001). Эти показатели имели схожие ассоциации 
с  факторами риска, что является важным для по-
следующего практического применения индекса 
START, прежде всего для оценки его прогностиче-
ского значения и  возможности коррекции при ле-
чебных и профилактических воздействиях.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье. 
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Эпикардиальное ожирение и механическая дисперсия 
левого предсердия у  больных артериальной гипертензией 
с пароксизмальной и персистирующей фибрилляцией
предсердий
Мазур Е. С., Мазур В. В., Баженов Н. Д., Нилова О. В., Николаева Т. О.
ФГБОУ ВО "Тверской государственным медицинский университет" Минздрава России. Тверь, Россия

Цель. Сравнить толщину эпикардиального ожирения (ЭЖ) в  об-
ласти передней стенки правого желудочка и  механическую дис-
персию левого предсердия (МДЛП) у  больных артериальной ги-
пертензией (АГ) без нарушения сердечного ритма и с различными 
формами рецидивирующей фибрилляции предсердий (ФП). 
Материал и  методы. В  обсервационное одномоментное одно-
центровое исследование включены 383 пациента с  АГ, из которых 
у  251 при целенаправленном обследовании ФП не выявлена, у  61 
отмечалась пароксизмальная, а  у  71  — персистирующая ФП. При 
эхокардиографическом исследовании, которое выполнялось на 
фоне синусового ритма, измерялась толщина ЭЖ в области перед-
ней стенки правого желудочка и  с  помощью технологии speckle-
tracking эхокардиографии определялась МДЛП, равная процент-
ному отношению стандартного отклонения времени достижения 
пикового значения глобальной продольной деформации миокарда 
левого предсердия в  фазу резервуара к  продолжительности сер-
дечного цикла.
Результаты. У  больных АГ без ФП, с  пароксизмальной и  перси-
стирующей ФП толщина ЭЖ равнялась 6,70 [5,80; 8,00], 8,20 [7,10; 
9,93] и 8,70 [7,93; 10,0] мм (р<0,0001), МДЛП — 0,72 [0,58; 0,93], 2,87 
[2,40; 3,28] и 2,67 [2,11; 3,15]% (р<0,0001), соответственно.
Заключение. У  больных АГ с  пароксизмальной и  персистирую-
щей ФП толщина ЭЖ в области передней стеки правого желудочка 

и МДЛП существенно больше, чем у больных без нарушения ритма. 
У больных с персистирующей ФП толщина жирового слоя больше, 
чем при пароксизмальной ФП, в то время как МДЛП при этих фор-
мах аритмии практически не различается. 
Ключевые слова: артериальная гипертензия, фибрилляция пред-
сердий, эпикардиальный жир, speckle-tracking эхокардиография, 
механическая дисперсия левого предсердия. 
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Epicardial obesity and left atrial mechanical dispersion in hypertensive patients with paroxysmal 
and persistent atrial fibrillation
Mazur E. S., Mazur V. V., Bazhenov N. D., Nilova O. V., Nikolaeva T. O.
Tver State Medical University. Tver, Russia

Aim. To compare the epicardial fat thickness (EFT) in right ventricular 
anterior wall (RVAW) and left atrial mechanical dispersion (LAMD) in 
hypertensive (HTN) patients without arrhythmias and with various types 
of recurrent atrial fibrillation (AF).
Material and methods. This observational cross-sectional single-
center study included 383 patients with HTN, of which 251 did not 
have AF, 61 patients had paroxysmal, and 71 patients  — persistent 
AF. Echocardiography performed against the background of sinus 
rhythm assessed the EFT in RVAW. In addition, using speckle-tracking 
echocardiography, the LAMD was determined, equal to the percentage 
of the standard deviation of the time to peak global longitudinal LA 
strain in the reservoir phase to duration of cardiac cycle.

Results. In HTN patients without AF, with paroxysmal and persistent AF, 
the EFT was 6,70 [5,80; 8,00], 8,20 [7,10; 9,93] and 8,70 [7,93; 10,0] mm 
(р<0,0001), LAMD — 0,72 [0,58; 0,93], 2,87 [2,40; 3,28] and 2,67 [2,11; 
3,15]% (p<0,0001), respectively.
Conclusion. In HTN patients with paroxysmal and persistent AF, the 
EFT in RVAW and LAMD is significantly greater than in patients without 
arrhythmias. In patients with persistent AF, EFT is greater than in paro-
xysmal AF, while LAMD practically does not differ.
Keywords: hypertension, atrial fibrillation, epicardial fat, speckle-
tracking echocardiography, left atrial mechanical dispersion.

Relationships and Activities: none.
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АГ — артериальная гипертензия, ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка, ИМТ — индекс массы тела, ИОЛП — индекс объема левого предсердия, ЛЖ — левый желудочек, ЛП — левое предсердие, МДЛП — 
механическая дисперсия ЛП, ПНУП — предсердный натрийуретический пептид, ст. — степень, ФП — фибрилляция предсердий, ЭКГ — электрокардиография, ЭЖ — эпикардиальный жир, AUC — площадь под 
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования? 

•  Эпикардиальное ожирение является одним из 
факторов риска фибрилляции предсердий (ФП).

•  Важнейшим механизмом проаритмического дей-
ствия эпикардиального жира служит жировая 
инфильтрация миокарда предсердий, ведущая 
к  его электрической неоднородности и  разви-
тию фиброза. 

•  Увеличение механической дисперсии левого 
предсердия, определяемой с  помощью speckle-
tracking эхокардиографии, может отражать на-
личие предсердного фиброза и  электрофизио-
логических нарушений. 

Что добавляют результаты исследования?
•  У  больных артериальной гипертензией с  паро-

ксизмальной и  персистирующей ФП толщина 
эпикардиального жира и  механическая диспер-
сия левого предсердия существенно больше, 
чем у больных без нарушения ритма. 

•  Исследование выявило тесную связь между по-
казателями механической дисперсии левого 
предсердия и  наличием у  больного пароксиз-
мальной или персистирующей ФП, что свиде-
тельствует о  возможности использования дан-
ного показателя для выявления больных с  не-
диагностированной ранее ФП.

Key messages
What is already known about the subject?

•  Epicardial adiposity is one of the risk factors for 
atrial fibrillation (AF).

•  The most important mechanism of proarrhythmic 
epicardial fat effect is fatty infiltration of the atrial 
myocardium, leading to its electrical heterogeneity 
and fibrosis.

•  An increase in left atrial mechanical dispersion, as 
determined by speckle-tracking echocardiography, 
may ref lect atrial fibrosis and electrophysiological 
abnormalities.

What might this study add?
•  In hypertensive patients with paroxysmal and persi-

stent AF, epicardial fat thickness and mechanical 
dispersion of the left atrium is significantly greater 
than in patients without arrhythmias.

•  The study revealed a close relationship between left 
atrial mechanical dispersion and paroxysmal or per-
sistent AF, which indicates the possibility of using 
this indicator to identify patients with pre viously 
undiagnosed AF.

Введение
Эпикардиальное ожирение, то есть избыточ-

ное отложение жира под эпикардом является одним 
из факторов риска фибрилляции предсердий (ФП) 
[1]. Принято считать, что связующим звеном между 
эпикардиальным ожирением и ФП служит жировая 
инфильтрация миокарда предсердий [2, 3], ведущая 
к  его электрической неоднородности [1, 2] и  раз-
витию фиброза [4]. Одним из проявлений фиброза 
является возрастание механической дисперсии ле-
вого предсердия (ЛП) (МДЛП), отражающей асин-
хронность достижения пиковых значений продоль-

ной деформации миокарда в  различных сегментах 
ЛП [5, 6]. По мнению Ciuffo L, et al. [6], МДЛП бо-
лее точно отражает выраженность фиброза ЛП, чем 
оценка по данным магнитно-резонансной томо-
графии.

Из вышеизложенного следует, что появление 
и  прогрессирование ФП должно сопровождаться 
увеличением количества эпикардиального жира 
(ЭЖ) и  проявлений фиброза, в  частности, увели-
чением толщины ЭЖ в области правого желудочка 
и возрастанием МДЛП. В настоящей работе сдела-
на попытка подтвердить это предположение.
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Цель работы — сравнить толщину ЭЖ в облас-
ти передней стенки правого желудочка и  МДЛП 
у больных артериальной гипертензией (АГ) без на-
рушения сердечного ритма и с различными форма-
ми рецидивирующей ФП.

Материал и методы
Одноцентровое одномоментное обсервационное 

исследование было одобрено Этическим комитетом 
ФГБОУ ВО Тверской ГМУ Минздрава России (прото-
кол № 7 от 23.04.2020) и  выполнено в  соответствии со 
стандартами надлежащей клинической практики и прин-
ципами Хельсинкской Декларации. Все включенные 
в  исследование пациенты подписали добровольное ин-
формированное согласие на использование результатов 
выполненных им исследований в научных целях. 

В исследование последовательно включались па-
циенты с  ранее диагностированной АГ, обратившиеся 
к  кардиологу с  жалобами на перебои сердцебиения и/
или одышку, возникающие при физической нагрузке или 
спонтанно. Кроме того, в исследование последовательно 
включались больные АГ с персистирующей ФП, которым 
была выполнена успешная электрическая кардиоверсия. 
В  исследование не включались пациенты с  ранее диа-
гностированной ишемической болезнью сердца. Из ис-
следования были исключены больные, у  которых в  ходе 
проводимого обследования была выявлена транзиторная 
ишемия миокарда, пороки сердца или кардиомиопатия, 
а  также пациенты без гипертрофии левого желудочка 
(ГЛЖ) и больные с фракцией выброса левого желудочка 
(ЛЖ) <50%. В результате были сформированы три груп-
пы больных АГ. В 1 группу (n=251) вошли пациенты с АГ, 
у  которых не было анамнестических указаний на ФП 
и  при суточном мониторировании электрокардиограм-
мы (ЭКГ) не зарегистрированы эпизоды аритмии; во 2 
группу (n=61) — больные АГ с документально подтверж-
денным диагнозом пароксизмальной ФП или с  зареги-
стрированными при суточном мониторировании ЭКГ 
эпизодами ФП длительностью ≥30 сек; 3 группу (n=71) 
составили больные с персистирующей ФП. 

Учитывали пол и  возраст пациентов, индекс массы 
тела (ИМТ), наличие сопутствующего сахарного диабета, 
длительность гипертензивного анамнеза, особенности 
антигипертензивной терапии и  уровень артериального 
давления на момент обследования. 

Всем пациентам в  соответствии с  рекомендация-
ми ASE (American Society of Echocardiography) и  EACVI 
(European Association of CardiovVascular Imaging) [7] было 
выполнено трансторакальное эхокардиографическое ис-
следование (аппарат Vivid S70, GE, США), включавшее 
определение толщины ЭЖ в  области передней стенки 
правого желудочка, степени ГЛЖ, индекса объема ЛП 
(ИОЛП), отношение скорости трансмитрального кро-
вотока в фазу раннего наполнения к скорости смещения 
кольца митрального клапана (Е/е’), глобальной продоль-
ной деформации миокарда ЛП в фазу резервуара и расчет 
МДЛП. Исследование проводилось на фоне синусового 
ритма, причем у  больных с  персистирующей ФП после 
исчезновения признаков станнинга ЛП. 

Толщина ЭЖ измерялась в  парастернальной по-
зиции по длинной оси ЛЖ и  принималась равной рас-
стоянию между миокардом свободной стенки правого 

желудочка и  висцеральным листком перикарда в  конце 
систолы желудочков [3, 8]. При этом ультразвуковой луч, 
по ходу которого проводилось измерение, пересекал ко-
рень аорты в  области его фиброзного кольца. Толщина 
ЭЖ принималась равной среднему значению результатов 
измерений в  трех последовательных сердечных циклах. 

Степень (ст.) ГЛЖ у лиц без ожирения диагностиро-
валась и  оценивалась по массе миокарда ЛЖ, нормиро-
ванной по площади поверхности тела: 1 ст. — 116-131 г/м2 
у мужчин или 96-108 г/м2 у женщин, 2 ст. — 132-148 или 
109-121 г/м2, 3 ст. при более высоких значениях. У  лиц 
с  ожирением масса миокарда нормировалась по росту: 
49-55 г/м2,7 у мужчин и 45-51 г/м2,7 у женщин — 1 ст., 56-
63 и 52-58 г/м2,7 — 2 ст., не <64 и 59 г/м2,7 — 3 ст., соответ-
ственно [7]. 

Двухмерная эхокардиография с  технологией отсле-
живания серого пятна (speckle-tracking) и  последующий 
анализ проводился на ультразвуковых изображениях с ча-
стотой кадров не <50 кадров/сек. Кривые деформации 
ЛП были созданы путем ручного отслеживания эндокар-
диальной границы в  апикальной 4-камерной проекции 
в конце диастолы в соответствии с R-R алгоритмом (ну-
левой уровень деформации установлен на зубце R). Гло-
бальная продольная деформация ЛП рассчитывалась как 
среднее значение пиковых значений продольной дефор-
мации в фазу резервуара в 6 сегментах ЛП [9, 10]. МДЛП 
рассчитывалась как процентное отношение стандартно-
го отклонения времени достижения пикового значения 
резервуарной фазы продольной деформации миокарда 
в  различных сегментах ЛП (рисунок 1) к  продолжитель-
ности сердечного цикла [11].

Для статистического анализа использовался про-
граммный продукт MedCalc® Statistical Software version 
20.106 (MedCalc Software Ltd, Ostend, Belgium; ttps://www.
medcalc.org; 2022). Определялись медиана (Ме) и  интер-
квартильный размах [Q1; Q3] для числовых переменных, 
выборочная доля для категориальных. Статистическая 
значимость влияния изучаемого фактора на числовые 
переменные оценивалась по критерию Крускала-Уолли-
са, на категориальные по критерию χ2. При посттестовом 
анализе межгрупповых различий числовых переменных 

Рис. 1     Кривые деформации сегментов ЛП при его синхронном (а) 
и асинхронном растяжении (b). Белыми квадратами обозна-
чены пиковые значения продольной деформации миокарда 
в фазу резервуара в каждом из 6 сегментов ЛП. Время дости-
жения пикового значения измеряется от зубца R на ЭКГ. 
При синхронном растяжении (а) — это время одинаково для 
всех сегментов, при асинхронном — различается (b).
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использовался критерий Conover WJ, при сравнении вы-
борочных долей  — точный двусторонний критерий Фи-
шера с поправкой Бонферрони. Сила взаимосвязи между 
значениями числовой и бинарной переменных оценива-
лась с  помощью ROC-анализа по площади под кривой 
(AUC). Сила влияния изучаемых факторов на значение 
числовой переменной оценивалась по коэффициентам 
уравнения множественной линейной регрессии. Резуль-
таты статистического анализа признавались значимыми 
при вероятности альфа-ошибки <5% (р<0,05). 

Результаты
Больные АГ без нарушения сердечного ритма 

в  среднем были на 5 лет моложе больных с  паро-
ксизмальной и  персистирующей ФП, между кото-
рыми статистически значимых возрастных разли-
чий не отмечалось (таблица 1). Среди больных без 
аритмии и  с  пароксизмальной ФП преобладали 
женщины, среди больных с персистирующей ФП — 
мужчины. По продолжительности гипертензивного 
анамнеза выделенные группы не различалась. Все 
больные получали комбинированную антигипер-
тензивную терапию, в  подавляющем большинстве 
случаев включавшую ингибиторы ангиотензин-
превращающего фермента или блокаторы рецеп-
торов ангиотензина II. В  качестве второго препа-
рата у  больных без нарушения ритма чаще всего 
использовались тиазидные диуретики, у  больных 
с  ФП  — β-адреноблокаторы. Антиаритмические 
препараты получали 18 больных пароксизмальной 
ФП: соталол — 11 пациентов, пропафенон — 5 па-

циентов, лаппаконитина гидробромид — 2 пациен-
та. Эффективность антигипертензивной терапии, 
судя по уровню артериального давления на момент 
обследования, у  больных с  персистирующей ФП 
была выше чем у больных с пароксизмальной ФП, 
а  у  последних выше чем у  больных без аритмии. 
Можно полагать, что эти различия связаны с боль-
шей приверженностью к  лечению больных с  субъ-
ективно ощущаемой или диагностированной ФП. 

Между выделенными группами не отмечалось 
статистически значимых различий по ИМТ; до-
ля больных с  ожирением (ИМТ >30  кг/м2) во всех 
группах была близка к 50%. В отличие от ИМТ, тол-
щина ЭЖ у  больных с  пароксизмальной ФП была 
больше, чем у  больных без аритмии, а  у  больных 
с персистирующей ФП больше, чем у больных с па-
роксизмальной формой аритмии (рисунок 2).

По выраженности ГЛЖ больные АГ в  выде-
ленных группах не различалась, однако отноше-
ние Е/е’, отражающее уровень давления напол-
нения ЛЖ, у больных с ФП в среднем было выше, 
чем у  больных без аритмии. Статистически значи-
мых различий между больными с пароксизмальной 
и  персистирующей ФП не выявлено, однако тен-
денция к  повышению давления наполнения при 
переходе от пароксизмальной к  персистирующей 
ФП прослеживалась вполне отчетливо.

ИОЛП статистически значимо различался 
как между больными АГ без аритмии и  с  ФП, так 
и между больными с пароксизмальной и персисти-

Таблица 1 
Характеристика обследованных больных

Показатель Все больные
(n=383)

ФП р
Нет (n=251) Пароксизмальная (n=61) Персистирующая (n=71)

Возраст, лет 62,0 [56,0; 68,0] 60,0 [52,3; 66,8] 65,0 [62,0; 69,0]* 64,0 [60,0; 70,0]* <0,0001
Мужчины, n (%) 147 (38,4%) 89 (35,5%) 17 (27,9%) 41 (57,7%)*# 0,0005
Анамнез АГ, лет 7,00 [5,00; 10,0] 7,00 [5,00; 10,0] 7,00 [4,75; 10,0] 8,00 [6,00; 10,0] 0,5707
иАПФ/БРА, n (%) 371 (96,7%) 242 (96,4%) 59 (96,7%) 70 (98,6%) 0,6474
β-блокаторы, n (%) 194 (50,7%) 100 (39,8%) 43 (70,5%)* 51 (71,8%)* <0,0001
Антагонисты кальция, n (%) 164 (42,8%) 107 (42,6%) 21 (34,4%) 36 (50,7%) 0,1685
Диуретики, n (%) 207 (54,0%) 133 (53,0%) 25 (41,0%) 49 (69,0%)# 0,0047
АД <140/90 мм рт.ст., n (%) 108 (28,2%) 49 (19,5%) 20 (32,8%) 39 (54,9%)*# <0,0001
ИМТ, кг/м2 29,9 [26,9; 33,8] 29,8 [26,6; 33,6] 30,5 [27,3; 34,2] 29,5 [27,3; 34,1] 0,8403
Сахарный диабет, n (%) 80 (20,9%) 42 (16,7%) 20 (32,8%)* 18 (25,4%) 0,0129
ЭЖ, мм 7,20 [6,10; 8,88] 6,70 [5,80; 8,00] 8,20 [7,10; 9,93]* 8,70 [7,93; 10,0]*# <0,0001
ГЛЖ 2-3 ст., n (%) 189 (49,3%) 116 (46,2%) 36 (59,0%) 37 (52,1%) 0,1752
Е/е’ 9,60 [7,91; 11,7] 9,10 [7,56; 11,2] 10,2 [8,46; 11,6]* 11,3 [9,07; 13,4]* <0,0001
ИОЛП, мл/м2 33,0 [27,6; 39,9] 30,0 [26,3; 34,9] 35,9 [33,0; 42,0]* 42,0 [37,0; 48,8]*# <0,0001
ПДЛП, % 21,7 [19,0; 25,0] 23,0 [21,0; 27,0] 20,0 [17,0; 22,0]* 19,0 [17,0; 21,0] <0,0001
МДЛП, % 0,92 [0,65; 2,34] 0,72 [0,58; 0,93] 2,87 [2,40; 3,28]* 2,67 [2,11; 3,15]* <0,0001

Примечание: * — статистически значимое различие с показателем больных без ФП (р<0,05), # — статистически значимое различие с по-
казателем больных пароксизмальной ФП (р<0,05). АД — артериальное давление, БРА — блокаторы рецепторов ангиотензина, ГЛЖ — ги-
пертрофия левого желудочка, иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ИМТ — индекс массы тела, ИОЛП — индекс 
объема левого предсердия, МДЛП — механическая дисперсия левого предсердия, ПДЛП — глобальная продольная деформация миокарда 
ЛП в фазу резервуара, ФП — фибрилляция предсердий, ЭЖ — эпикардиальный жир.
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рующей ФП. Глобальная деформация миокарда ЛП 
в  фазу резервуара у  больных с  пароксизмальной 
и  персистирующей ФП практически не различа-
лась и  была существенно ниже, чем у  больных без 
аритмии. Однако наиболее выраженными оказа-
лись различия средних величин МДЛП, которые 

у  больных с  ФП в  4 раза превышали показатель 
больных без аритмии (рисунок 3).

Наглядное представление о  силе взаимосвязи 
между ФП и  показателями структурно-функцио-
нального состояния ЛП дают ROC-кривые, пред-
ставленные на рисунке 4. Площадь под кривой 

Рис. 2     Толщина ЭЖ в области передней стенки правого желудочка 
у больных АГ без нарушения ритма (Группа 1), с пароксиз-
мальной (Группа 2) и персистирующей ФП (Группа 3).

Рис. 4      ROC-кривые для МДЛП, ИОЛП, глобальной продольной 
деформации миокарда ЛП в  фазу резервуара (стрейн), 
давления наполнения ЛЖ (E/e’) и  ЭЖ, отражающие спо-
собность перечисленных показателей дискриминировать 
больных с ФП и без таковой. 

Рис. 5     ROC-кривые для МДЛП, ИОЛП, глобальной продоль-
ной деформации миокарда ЛП в  фазу резервуара (стрейн), 
давления наполнения ЛЖ (E/e’) и  ЭЖ, отражающие спо-
собность перечисленных показателей дискриминировать 
пароксизмальную и персистирующую формы ФП.

Рис. 3     МДЛП у больных АГ без нарушения ритма (Группа 1), с паро-
ксизмальной (Группа 2) и  персистирующей ФП (Группа 3). 
Выбросы в  Группе 1 могут быть связаны с  наличием в  ней 
больных с невыявленной пароксизмальной ФП. 
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(AUC) для МДЛП существенно больше, чем у дру-
гих показателей (таблица 2), что указывает на по-
тенциальную возможность использования кри-
терия МДЛП >1,6% для выявления больных с  вы-
соковероятной, но не диагностированной ФП. 
Чувствительность этого критерия составляет 96,2 
(91,4-98,8)%, специфичность  — 96,4 (93,3-98,3)%, 
отношение правдоподобия положительного и отри-
цательного результата — 26,83 и 0,039.

Анализ, выполненный на группах больных 
АГ с  ФП, показал, что дифференцировать паро-
ксизмальную и  персистирующую формы аритмии 
позволяет только ИОЛП (рисунок 5), причем дис-
криминирующая способность этого показателя не 
слишком высока: AUC =0,700 (95% доверитель-
ный интервал: 0,614-0,776), р<0,0001. ИОЛП >35,9 
мл/м2, как критерий пароксизмальной формы 
ФП обладает чувствительностью 84,5 (74,0-92,0)% 
и  специ фичностью 50,8 (37,7-63,9)%, при отноше-
нии правдоподобия положительного и отрицатель-
ного результата — 1,72 и 0,30, соответственно.

Тот факт, что с  наличием ФП ассоциируется 
увеличение МДЛП, а с переходом от пароксизмаль-
ной к персистирующей ФП — возрастание ИОЛП, 
указывает на различие структурно-функциональ-
ных изменений ЛП, ведущих к появлению аритмии 
и к ее прогрессированию.

Для выявления факторов, влияющих на МДЛП, 
был выполнен анализ множественной линейной 
регрессии, в который вошли переменные, не отно-
сящиеся к  характеристикам структурно-функцио-
нального состояния ЛП: пол, возраст, ИМТ, тол-
щина ЭЖ, степень ГЛЖ и отношение Е/е’. Анализ 
был выполнен на всей обследованной когорте и на 
группе больных без нарушения сердечного ритма. 
В  первом случае независимое влияние на МДЛП 
продемонстрировали степень ГЛЖ и  наличие ФП: 
МДЛП =0,6574+0,1172×ГЛЖ+1,8491×ФП (р<0,0001; 
R2=0,6583). У  больных без нарушения ритма ста-
тистически значимым оказалось влияние мужско-
го пола и  ГЛЖ: МДЛП =0,5368+0,1614×Мужской 
пол+0,1565×ГЛЖ (р=0,0027; R2=0,0467). Очевид-
но, что ни выраженность ГЛЖ, ни принадлежность 

к  мужскому полу не позволяют объяснить резкое 
возрастание МДЛП у больных АГ с ФП.

Для выявления факторов, способных повли-
ять на количество ЭЖ, в  анализ множественной 
линейной регрессии были включены пол, возраст, 
ИМТ и  номер группы, к  которой относится паци-
ент: 1 группа — нет ФП, 2 группа — пароксизмаль-
ная, 3 группа  — персистирующая ФП. Все вклю-
ченные в анализ факторы, за исключением половой 
принадлежности, продемонстрировали статисти-
чески значимое влияние на толщину ЭЖ: Жир 
=1,1743+0,03054×Возраст+0,09933×ИМТ+0,9473×
Группа (р<0,0001; R2=0,2570). Коэффициенты при 
переменных свидетельствуют, что влияние ФП на 
толщину ЭЖ на порядок превосходит влияние пола 
и ИМТ.

Обсуждение
Исследование показало, что у  больных АГ 

с  ФП значения МДЛП существенно выше, чем 
у  больных без нарушения сердечного ритма. При 
этом у  больных с  пароксизмальной и  персистиру-
ющей формами аритмии средние величины этого 
показателя практически не различаются. Аналогич-
ные, но менее выраженные различия между боль-
ными АГ с  пароксизмальной ФП и  без таковой 
ранее были выявлены в  исследовании Furukawa A, 
et al. [12], а между больными с идиопатической па-
роксизмальной ФП и  здоровыми лицами в  иссле-
довании Shang Z, et al. [13]. Результатов сравнения 
МДЛП у  больных АГ с  пароксизмальной и  перси-
стирующей формами ФП в литературе не представ-
лено, однако при гипертрофической кардиомиопа-
тии различий МДЛП между больными с указанны-
ми формами ФП выявлено не было [14].

В ряде исследований показано наличие корре-
ляционной связи показателей МДЛП с  оценками 
выраженности предсердного фиброза по данным 
магнитно-резонансной томографии и  электро-
физиологических исследований [5, 6]. Причем, по 
мнению Ciuffo L, et al. [6], МДЛП более точно от-
ражает выраженность фиброза ЛП, чем оценка 
по данным магнитно-резонансной томографии. 

Таблица 2 
Результаты ROC-анализа взаимосвязи между показателями  

структурно-функционального состояния ЛП и ФП
Показатель AUC (95% ДИ) p Разность с предыдущей AUC (95% ДИ) р
МДЛП 0,956 (0,931-0,975) <0,0001 – –
ИОЛП 0,824 (0,782-0,861) <0,0001 0,133 (0,085-0,180) <0,0001
Жир 0,774 (0,729-0,815) <0,0001 0,050 (-0,012-0,111) 0,1128
ПДЛП 0,770 (0,725-0,811) <0,0001 0,004 (-0,061-0,069) 0,9030
Е/е’ 0,632 (0,581-0,680) <0,0001 0,138 (0,075-0,202) <0,0001

Примечание: ДИ — доверительный интервал, ИОЛП — индекс объема левого предсердия, МДЛП — механическая дисперсия левого пред-
сердия, ПДЛП — глобальная продольная деформация миокарда левого предсердия в фазу резервуара.
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С этой точки зрения различия МДЛП у больных АГ 
с ФП и без таковой (2,87 vs 0,72%) свидетельствуют 
не просто об увеличении выраженности фиброза, 
а о переходе его на качественно иной уровень. При 
этом устойчивость аритмии, судя по значениям 
МДПЛ у  больных с  пароксизмальной и  персисти-
рующей ФП (2,87 и  2,67%), от выраженности фи-
броза не зависит. 

Маркером фиброза служит не только МДЛП, 
но и  глобальная продольная деформация миокар-
да ЛП в  фазу резервуара [15-19], средние значе-
ния которой у  обследованных нами больных АГ 
с  пароксизмальной и  персистирующей ФП были 
существенно ниже, чем у  больных без нарушения 
ритма — 20,0 и 19,0 vs 23,0%, соответственно. При 
этом дискриминирующая способность МДЛП в от-
ношении ФП существенно выше, чем у глобальной 
продольной деформации миокарда ЛП в  фазу ре-
зервуара (AUC 0,956 vs 0,770), что было отмечено 
и в других исследованиях [11, 13]. Тесная связь меж-
ду ФП и МДЛП указывает на возможность исполь-
зования этого показателя для выявления больных 
АГ с  недиагностированной ФП. По нашим дан-
ным, МДЛП >1,6%, с  вероятностью 92,7% указы-
вает на наличие у  пациента пароксизмальной или 
персистирующей ФП. Заметим, что прогностиче-
ское значение глобальной продольной деформации 
ЛП в фазу резервуара ≤20% составляет всего 63,8%. 

В настоящем исследовании не выявлено фак-
торов, с  которым можно связать "скачкообразное" 
возрастание МДЛП у  больных АГ с  ФП. Анализ 
множественной линейной регрессии, выполнен-
ный на группе больных АГ без нарушения ритма, 
показал, что независимое влияние на МДЛП ока-
зывают пол пациента (р=0,0409) и  степень ГЛЖ 
(р=0,0025). Однако мужской пол ведет к  возраста-
нию МДЛП, в  среднем, на 0,16±0,09%, а  увеличе-
ние ГЛЖ на 1 ст. приводит к повышению МДЛП на 
0,16±0,05%. Между тем, ФП ассоциируется с  уве-
личением МДЛП на 1,84±0,07%. Иными словами, 
влияние ФП на порядок превосходит влияние ука-
занных выше факторов. Приходится признать, что 
причиной резкого возрастания МДЛП у  больных 
АГ с  ФП служат иные, не учтенные в  настоящем 
исследовании факторы. Возможно, одним из таких 
факторов является генетическая предрасположен-
ность к  более быстрому развитию "возрастного" 
фиброза, хотя в  настоящем исследовании связи 
между возрастом пациентов и  значениями МДЛП 
не выявлено.

Проведенное исследование показало, что ФП 
у больных АГ ассоциируется не только с уменьше-
нием глобальной продольной деформации мио-
карда ЛП в фазу резервуара и резким увеличением 
МДЛП, но и  с  возрастанием ИОЛП, увеличением 
отношения Е/е’, т.е. с  повышением давления на-
полнения ЛЖ и  увеличением толщины ЭЖ. При-

чем средние величины ИОЛП и толщины ЭЖ ста-
тистически значимо различались не только между 
больными АГ без нарушения ритма и  с  пароксиз-
мальной ФП, но и  между больными с  пароксиз-
мальной и персистирующей ФП. Различие средних 
значений Е/е’ у  больных с  разными формами ФП 
не достигали уровня статистической значимости, 
но тенденция к  увеличению давления наполнения 
при переходе от пароксизмальной ФП к персисти-
рующей прослеживалась вполне отчетливо. Можно 
полагать, что отмеченные межгрупповые различия 
носят аритмогенный характер, т.е. связаны с  по-
явлением и возрастанием "бремени" ФП. Роль ФП 
в  развитии дилатации ЛП и  повышении давления 
наполнения ЛЖ достаточно хорошо известна [18, 
20], но предположение об адипогенном действии 
ФП требует обсуждения. 

Взаимосвязь между общим и  эпикардиаль-
ным ожирением отмечается как у здоровых лиц [3, 
21], так и у больных с ФП [2]. По нашим данным, 
увеличение ИМТ на 1  кг/м2 ассоциируется с  воз-
растанием толщины ЭЖ на 0,10±0,02  мм. Однако 
в  ряде работ показано, что у  больных с  ФП выра-
женность общего ожирения не является главным 
фактором, определяющим количество ЭЖ [1, 22, 
23]. Так, по данным Özer S, et al. [22], толщина ЭЖ 
у  больных с  ФП, которую не удалось купировать 
с помощью электрической кардиоверсии, была зна-
чительно больше, чем в группе больных с успешно 
восстановленным синусовым ритмом (4,17±1,33 vs 
2,37±1,0 мм, p<0,002), при том, что ИМТ в сравни-
ваемых группах был практически одинаковым  — 
32,1±5,1 и 30,1±5,9 кг/м2 (p>0,05). В настоящем ис-
следовании между выделенными группами больных 
АГ также не было статистически значимых разли-
чий по ИМТ, в то время как толщина ЭЖ при пере-
ходе от группы больных без ФП к группам больных 
с  пароксизмальной и  с  персистирующей ФП воз-
растала, в среднем, на 0,95±0,12 мм (р<0,0001). Та-
ким образом, появление и нарастание тяжести ФП 
по влиянию на ЭЖ сопоставимо с  увеличением 
ИМТ на 10 кг/м2.

Связующим звеном между ФП и эпикардиаль-
ным ожирением может быть предсердный натрий-
уретический пептид (ПНУП), обладающий как ли-
политическим, так и  адипогенным действием [24, 
25]. Липолитический эффект проявляется в  слу-
чае быстрого и  выраженного повышения концен-
трации ПНУП, что бывает при высвобождении из 
внутриклеточных гранул его ранее накопленных за-
пасов в  ответ на острую объемную перегрузку ЛП. 
Адипогенное действие ПНУП проявляется в случае 
небольшого, но постоянного повышения его кон-
центрации, что отмечается при усилении синтеза 
пептида в  ответ на стойкое повышение гемодина-
мической нагрузки на предсердия. Косвенным под-
тверждением этой гипотезы служит тот факт, что 
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у обследованных нами больных толщина ЭЖ и от-
ношение Е/е’ возрастают при переходе от группы 
больных АГ без аритмии к  группам больных с  па-
роксизмальной и персистирующей ФП.

Ограничения исследования. В  настоящее время 
отсутствуют общепринятые референсные значе-
ния для показателей деформации и  механической 
дисперсии миокарда ЛП, полученных с  помощью 
speckle-tracking эхокардиографии, что не позволяет 
оценить функциональное состояние ЛП у обследо-
ванных пациентов. 

Проведенное исследование выявило резкое воз-
растание значений МДЛП у больных АГ с пароксиз-
мальной и персистирующей ФП, что свидетельству-
ет о возможности использования данного показате-
ля для выявления больных с недиагностированной 
ранее ФП. Однако эти данные получены в относи-
тельно небольшом одноцентровом исследовании 
и  не подтверждены на валидирующей когорте, что 
заставляет относиться к ним с определенной осто-
рожностью. Кроме того, в исследовании участвова-
ли только больные АГ с ГЛЖ, что порождает вопрос 
о возможности экстраполяции полученных результа-
тов на пациентов с иной этио логией ФП.

Настоящее исследование показало, что коли-
чество ЭЖ у больных АГ возрастает при ФП и пере-
ходе от пароксизмальной формы аритмии к перси-

стирующей. Убедительных данных о  роли эпикар-
диального ожирения в  развитии ФП и  нарастании 
ее тяжести в этом исследовании не получено. Одна-
ко для оценки количества ЭЖ использовались дан-
ные о  толщине жирового слоя в  области правого 
желудочка, который не соприкасается с миокардом 
ЛП. Более обоснованные выводы взаимосвязи ФП 
и  эпикардиального ожирения можно было бы сде-
лать при сопоставлении структурно-функциональ-
ных характеристик ЛП с  количеством жира, непо-
средственно соприкасающегося с  миокардом ЛП, 
например, жира, содержащегося в межпредсердной 
перегородке [26]. 

Заключение
У больных АГ с пароксизмальной и персисти-

рующей ФП толщина ЭЖ в области передней стен-
ки правого желудочка и МДЛП существенно боль-
ше, чем у больных без нарушения ритма. У больных 
с  персистирующей ФП толщина жирового слоя 
больше, чем при пароксизмальной ФП, в то время 
как МДЛП при этих формах аритмии практически 
не различается. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Биомаркеры воспаления и эндотелиальной дисфункции 
у пожилых пациентов с инфарктом миокарда, 
артериальной гипертензией и синдромом старческой 
астении 
Агарков Н. М.1,2, Охотников О. И.3, Голиков А. В.3, Колпина Л. В.4, Коломиец В. И.1
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Цель. Анализ уровня биомаркеров воспаления и  эндотелиальной 
дисфункции у пожилых пациентов с инфарктом миокарда (ИМ), ар-
териальной гипертензией (АГ) и  синдромом старческой астении 
(ССА).
Материал и  методы. Сформировано три клинические груп-
пы: пациенты 60-74 лет с  ИМ+АГ 1-2 ст. (n=80); пациенты 60-74 лет 
с ИМ+АГ+преастения (ПА) (n=52); пациенты 60-74 лет с ИМ+АГ+ССА 
(n=114). У пациентов всех групп через 2-4 мес. после ИМ определя-
лись уровни высокочувствительного С-реактивного белка (вчСРБ), 
молекул межклеточной адгезии (ICAM-1), метаболитов оксида 
азота (NO)  — нитратов и  нитритов, эндотелина-1, десквамиро-
ванных эндотелиоцитов, фактора роста роста эндотелия сосудов 
(VEGF).
Результаты. У пациентов с ИМ+АГ+ССА установлено более высо-
кое содержание в  крови вчСРБ  — 6,4  мг/л по сравнению с  паци-
ентами с  ИМ+АГ+ПА (4,2  мг/л; p<0,01) и  с  пациентами с  ИМ+АГ 
(3,2 мг/л; p<0,01). Уровень другого биомаркера воспаления ICAM-1 
составил в  указанных группах 315,6, 242,7 и  213,5 нг/мл, соответ-
ственно (р<0,01). У пациентов с ИМ+АГ+ПА диагностированы низ-
кие уровни нитрита (NO2

-) и  нитрата (NO3
-)  — 6,7 и  5,4 мкмоль/л 

у  пациентов с  ИМ+АГ+ССА vs 7,2 мкмоль/л у  пациентов с  ИМ+АГ 
(p<0,01). Аналогичное соотношение присуще нитрату NO3

-. 
Напротив, содержание десквамированных эндотелиоцитов и VEGF 
было статистически значимо выше у  пациентов с  ИМ+АГ+ССА по 
сравнению с пациентами с ИМ+АГ+ПА (р<0,01). Существенно выше 

у пациентов с ИМ+АГ+ССА по сравнению с группой ИМ+АГ+ПА ока-
зался и  уровень эндотелина-1: 18,85 vs 13,41 фмоль/л в  (p<0,05). 
Заключение. Уровни показателей воспаления и  эндотелиальной 
дисфункции у пациентов с ИМ+АГ статистически значимо превыша-
ют таковые у пациентов с ИМ+АГ+ССА по сравнению с пациентами 
с ИМ+АГ+ПА и с ИМ+АГ, за исключением метаболитов оксида азота. 
Ключевые слова: инфаркт миокарда, артериальная гипертензия, 
синдром старческой астении, маркеры воспаления, эндотелиаль-
ная дисфункция. 
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Biomarkers of inflammation and endothelial dysfunction in elderly patients with myocardial infarction, 
hypertension and frailty
Agarkov N. M.1,2, Okhotnikov O. I.3, Golikov A. V.3, Kolpina L. V.4, Kolomiets V. I.1
1Southwest State University. Kursk, Russia; 2Belgorod National Research University. Belgorod, Russia; 3Kursk State Medical University. Kursk, 
Russia; 4Tel Aviv University. Tel Aviv, Israel

Aim. To analyze the level of biomarkers of inflammation and endothelial 
dysfunction in elderly patients with myocardial infarction (MI), 
hypertension (HTN) and frailty.
Material and methods. Three following clinical groups were formed: 
patients aged 60-74 years with MI+ grade 1-2 HTN (n=80); patients 
aged 60-74 with MI+HTN+prefrailty (n=52); patients aged 60-74 years 
with MI+HTN+frailty (n=114). In patients of all groups 2-4 months after 

MI, the levels of high-sensitivity C-reactive protein (hsCRP), intercellular 
adhesion molecule 1 (ICAM-1), nitric oxide (NO) metabolites — nitrates 
and nitrites, endothelin-1, desquamated endotheliocytes, vascular endo-
thelial growth factor (VEGF) were determined.
Results. Patients with MI+HTN+frailty had a higher hsCRP  — 6,4 
mg/l compared with patients with MI+HTN+ prefrailty (4,2 mg/l; 
p<0,01) and patients with MI+HTN (3,2 mg/l; p<0,01). The level of 
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АГ — артериальная гипертензия, вчСРБ — высокочувствительный С-реактивный белок, ИМ — инфаркт миокарда, ПА — преастения, ССА — синдром старческой астении, ССЗ — сердечно-сосудистые забо-
левания, Ме — медиана, ЭД — эндотелиальная дисфункция, ICAM-1 — Intercellular adhesion molecule-1 (молекула межклеточной адгезии-1), NO — оксид азота, NO2

- — нитрит, NO3
- — нитрат, VEGF — vascular 

endothelial growth factor (фактор роста эндотелия сосудов).

ICAM-1 was 315,6, 242,7, and 213,5 ng/ml, respectively, in these 
groups (p<0,01). Patients with MI+HTN+prefrailty, MI+HTN+frailty 
and MI+HTN had following levels of nitrite (NO2

-) and nitrate ( NO3
-)  — 

6,7, 5,4, and 7,2 µmol/l (p<0,01). A similar ratio is inherent in  NO3
-. 

On the contrary, the content of desquamated endotheliocytes 
and VEGF was significantly higher in patients with MI+HTN+frailty 
compared with patients with MI+HTN+ prefrailty (p<0,01). The 
level of endothelin-1 was also significantly higher in patients with 
MI+HTN+frailty compared with the MI+HTN+prefrailty group: 18,85 
vs 13,41 fmol/l (p<0,05).
Conclusion. The levels of inflammation and endothelial dysfunction 
in patients with MI+HTN are significantly higher than those in patients 
with MI+HTN+frailty compared with patients with MI+AH+prefrailty and 
MI+HTN, with the exception of nitric oxide metabolites.
Keywords: myocardial infarction, hypertension, frailty, inflammatory 
markers, endothelial dysfunction.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Около трети пациентов, госпитализированных 
с  острым коронарным синдромом, составляют 
лица старческого возраста, среди которых ши-
роко распространен основной гериатрический 
синдром — синдром старческой астении (ССА).

•  Неизвестными остаются изменения систе-
мы воспаления и  эндотелиальной дисфункции 
у  пациентов пожилого возраста с  инфарктом 
миокарда (ИМ)+артериальной гипертензией 
(АГ)+ССА, поскольку в предыдущих исследова-
ниях эти показатели рассматривались раздельно 
среди пациентов с ИМ, при ССА и АГ.

•  Раздельно представлены в  современных публи-
кациях сведения о биомаркерах воспаления, эн-
дотелиальной дисфункции у  пациентов только 
с ИМ (без АГ и ССА), что не позволяет оценить 
влияние сочетания ИМ, АГ и  ССА на наруше-
ния в системе воспаления и эндотелия.

Что добавляют результаты исследования?
•  У  пациентов с  ИМ+АГ+ССА по сравнению 

с  ИМ+АГ и  ИМ+АГ+преастения (ПА) до-
стоверно выше уровень С-реактивного белка, 
определенного высокочувствительным методом, 
молекулы межклеточной адгезии, эндотелина-1, 
десквамированных эндотелиоцитов, фактора 
роста эндотелия сосудов и снижены уровни ни-
трита NO2

- и нитрата NO3
-.

•  Выявленные различия в  уровнях показателей 
воспаления и  эндотелиальной дисфункции 
у  пациентов с  ИМ+АГ+ССА указывают на то, 
что ССА ассоциируется с  более высоким уров-
нем вышеназванных показателей. 

Key messages
What is already known about the subject?

•  About a third of patients hospitalized with acute 
coronary syndrome are elderly, among whom frailty 
is widespread.

•  Changes in the inflammation and endothelial dys-
func tion in elderly patients with myocardial infarc-
tion (MI)+hypertension (HTN)+frailty remain 
unknown, since in previous studies these indi cators 
were considered separately among patients with MI, 
frailty and HTN.

•  Data on biomarkers of inf lammation and endo-
thelial dysfunction in patients with only MI (with-
out HTN and frailty) are presented separately in 
modern publications, which does not allow asses-
sing the effect of MI, HTN and frailty com bination 
on inflammation and endothelial system disorders.

What might this study add?
•  In patients with MI+HTN+frailty, compared with 

MI+HTN and MI+HTN+prefrailty, the level of 
high-sensitivity C-reactive protein, intercellular adhe-
sion molecule, endothelin-1, desquamated endo-
theliocytes, endothelial growth factor was signi fi cantly 
higher, while the levels of nitrite NO2

- and nitrate 
NO3

- was lower.
•  The revealed differences in inf lammation and 

endo thelial dysfunction parameters in patients with 
MI+HTN+frailty indicate that frailty is associated 
with its higher levels.
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Введение
Ведущим фактором риска инфаркта миокарда 

(ИМ) в  пожилом возрасте выступает артериальная 
гипертензия (АГ), диагностируемая в 82-87% случа-
ев соответственно при типичном и атипичном раз-
витии ИМ [1]. За последние десять лет значительно 
увеличилось число пациентов старших возрастных 
групп с  ИМ+АГ и  другими сопутствующими забо-
леваниями [2], оказывающими существенное не-
гативное влияние на гериатрический статус паци-
ентов с данной сердечно-сосудистой патологией [3, 
4]. Около трети пациентов, госпитализированных 
с острым коронарным синдромом, составляют лица 
старческого возраста [5], среди которых широко рас-
пространен основной гериатрический синдром  — 
синдром старческой астении (ССА), считающийся 
неблагоприятным вариантом старения, и оказываю-
щий влияние на течение и исходы ИМ [6].

Однако сведения о  ССА среди пациентов 
с  ИМ+АГ ограничены. Неизвестными остают-
ся маркеры воспаления и  эндотелиальной дис-
функции (ЭД) у  пациентов пожилого возраста 
с ИМ+АГ+ССА, поскольку в предыдущих исследо-
ваниях эти показатели рассматривались раздельно 
среди пациентов с ИМ, при ССА и АГ. В частности, 
анализируется содержание С-реактивного белка 
(СРБ) у  пожилых с  ССА [7], высокочувствитель-
ного СРБ (вчСРБ) в  оценке ССА и  для прогнози-
рования смерти от всех причин и  от сердечно-со-
судистых заболеваний [8], молекул межклеточной 
адгезии (ICAM-1 Intercellular adhesion molecule-1) 
с  распространенностью ССА среди пожилых тай-
ванцев [9], связь показателей ЭД и  ССА [10]. Раз-
дельно представлены в  современных публикациях 
[11-13] сведения о  биомаркерах воспаления, ЭД 
у  пациентов только с  ИМ [14], т.е. без АГ и  ССА, 
что не позволяет оценить влияние сочетания 
ИМ+АГ+ССА на нарушения в системе воспаления 
и  эндотелия, необходимые для понимания обще-
патологических процессов при вышеназванных за-
болеваниях и  для использования их при ведении 
и  прогнозировании исходов ИМ и  определения 
вклада ССА в  изменение обсуждаемых биомарке-
ров. 

Цель исследования  — анализ уровня био-
маркеров воспаления и  ЭД у  пожилых пациентов 
с ИМ+АГ+ССА.

Материал и методы 
Настоящее исследование представляет одномомент-

ное исследование, выполненное в  2020-2021гг на базе 
городской клинической больницы № 1 г. Курска. В  ис-
следование включались пациенты через 2-4 мес. после 
перенесенного ИМ+АГ, проходившие диспансерное на-
блюдение в вышеназванном лечебно-профилактическом 
учреждении, у которых в этот период (2-4 мес. после ИМ) 
проводился забор крови для изучения содержания пока-
зателей воспаления и ЭД. На этом же этапе у пациентов 

с  ИМ+АГ проводилось выявление ССА и  дифференци-
ация данного гериатрического синдрома на ССА и  пре-
астению (ПА).

При выполнении исследования было сформировано 
три клинические группы: пациенты 60-74 лет с  ИМ+АГ 
1-2 ст. (n=80, средний возраст 68,4±3,1 года); пациенты 
60-74 лет с  ИМ+АГ 1-2-й ст.+ПА (n=52, средний воз-
раст 68,1±2,9 лет); пациенты 60-74 лет с  ИМ+АГ 1-2-й 
ст.+ССА (n=114, средний возраст 69,4±3,5 лет).

В исследование не включались пациенты, не до-
стигшие 60 лет и старше 74 лет, с АГ 3 ст., хронической 
сердечной недостаточностью III-IV функционального 
класса, осложненными формами ИМ (отек легких, кар-
диогенный шок), онкологической патологией, индек-
сом массы тела >30 кг/м2, острыми и хроническими за-
болеваниями печени и почек, с печеночной и почечной 
недостаточностью, заболеваниями щитовидной желе-
зы, перенесенным нарушением мозгового кровообра-
щения, сахарным диабетом 1-го и  2-го типов, острой 
инфекционной патологией; пациенты, принимающие 
нестероидные противовоспалительные средства; паци-
енты с  сопутствующими заболеваниями, влияющими 
на уровень воспаления. За 3-4 сут. до забора крови у па-
циентов исключался прием статинов по согласованию 
с  медицинской организацией, руководством больницы, 
что отражено в  подписанном пациентами информиро-
ванном согласии. Диагноз ИМ без подъема сегмента ST 
устанавливался на основании медицинской докумен-
тации (выписка из медицинской карты амбулаторного 
больного). Коронарная ангиография пациентам не про-
водилась.

АГ выявлялась в  соответствии с  "Национальными 
рекомендациями Всероссийского научного общества 
кардиологов 4-го пересмотра по диагностике и  лечению 
АГ" [15].

Фенотип ССА определяли по критериям Fried LP 
[16]. ПА определяли при наличии двух положительных 
ответов на вопросы шкалы Fried LP, а  наличие трех по-
ложительных ответов соответствовало ССА. При отсут-
ствии положительных ответов пациента относили к груп-
пе с  отсутствием ССА. Для верификации ПА и  ССА 
выполнялась динамометрия аппаратом "ДМЭР-120". 
Исследование силы кисти выполнялось в  соответствии 
с  требованиями Гронингемского теста оценки уровня 
физической активности. Скорость ходьбы определялась 
по тесту "Скорость ходьбы на 4 м", а уровень низкой фи-
зической активности при наличии ≤38 баллов по тесту 
"Опросник двигательной активности ODA23+". 

Среди маркеров воспаления изучались вчСРБ, уро-
вень которого определялся на биохимическом анализа-
торе BS-300 методом иммунотурбидиметрии, и  ICAM-1, 
концентрацию которого определяли иммуноферментным 
методом с  использованием наборов "Biomedica". Забор 
крови осуществлялся во всех случаях в утренние часы на-
тощак. Для определения концентрации всех биомаркеров 
воспаления и  ЭД использовалась негемолизированная 
сыворотка крови, буферный раствор с полиэтиленглико-
лем и  антисыворотка с  моноспецифическими антитела-
ми. Полученную сыворотку аликвотировали и заморажи-
вали при -70 С до выполнения анализа.

Среди параметров ЭД определялись нитриты (NO2
-), 

нитраты (NO3
-), их сумма, эндотелин-1, десквамирован-

ные эндотелиоциты, VEGF.



27

Инфаркт миокарда

Содержание в сыворотке крови NO2
- и NO3

- опреде-
ляли на спектрофотометре СФ-46 при длине волны 540 
нм по методике Грисса. Эндотелин-1, десквамированные 
эндотелиоциты, VEGF определяли иммуноферментным 
анализом с набором "Biomedica". Перед определением со-
держания NO2

- и NO3
- сыворотку крови депротеинизиро-

вали этиловым спиртом 96 в соотношении 1:2 и замора-
живали при -20 С. Десквамированные эндотелиоциты, 
эндотелин-1, фактор роста эндотелия сосудов (VEGF) 
определяли в замороженной при -20 С плазме.

Показатели липидограммы и  уровень глюкозы изу-
чали посредством автоанализатора "Konelab-300".

Обобщённая характеристика обследованных групп 
представлена в  таблице 1; согласно приведенным дан-
ным, среди пациентов рассматриваемых трех групп не 
установлено статистически значимых различий по со-
держанию в крови триглицеридов, холестерина липопро-
теинов низкой плотности, холестерина липопротеинов 
высокой плотности. Сравниваемые группы пациентов 
статистически значимо не различались по наличию со-
путствующих заболеваний (p>0,05).

Исследование проводилось в  соответствии с  Хель-
синкской декларацией и  стандартами надлежащей кли-

нической практики (Good Clinical Practice). Исследова-
ние одобрено этическим комитетом Юго-Западного го-
сударственного университета, а  пациенты включались 
в  него после подписания информированного согласия.

Полученные данные заносились в  специально соз-
данные электронные таблицы Microsoft Office Excel 
и  подвергались статистической обработке с  применени-
ем стандартного пакета "Statistica 10.0". При обработке 
результатов лабораторных и  инструментальных исследо-
ваний производился расчет медианы (Ме) с  интерквар-
тильным размахом (Q25; Q75), а также применялся метод 
многомерного статистического анализа — иерархический 
кластерный анализ.

Достоверность полученных результатов оценивалась 
по критерию Краскела-Уоллиса с  поправкой Бонферро-
ни и  различие принималось статистически значимым 
при р<0,05.

Результаты 
Изучение показателей воспаления через 2-4 мес. 

после ИМ в  трех клинических группах предусма-
тривало определение содержания вчСРБ и IСАМ-1 

Таблица 1 
Общая характеристика обследованных групп пациентов

Исследуемый показатель Пациенты 60-74 лет  
с ИМ+АГ, n=80

Пациенты 60-74 лет 
с ИМ+АГ+ПА, n=52

Пациенты 60-74 лет 
с ИМ+АГ+ССА, n=114

Средний возраст, лет 68,4±3,1 68,1±2,9 69,4±3,5
Количество пациентов, n 80 52 114
Мужчины, n 38 24 54
Женщины, n 42 28 60
Продолжительность АГ, лет 6,8±1,4 12,5±2,2 12,8±2,4*
Передняя локализация ИМ, n 48 36 71
Задняя локализация ИМ, n 32 16 43
Триглицериды, ммоль/л, Мe [Q1-Q3] 2,1 [2,0-2,3] 2,0 [1,8-2,2] 2,2 [2,1-2,3]
ХС ЛНП, ммоль/л, Мe [Q1-Q3] 4,0 [3,9-4,1] 4,1 [3,9-4,2] 4,0 [3,8-4,2]
ХС ЛВП, ммоль/л, Мe [Q1-Q3] 1,1 [1,0-1,3] 1,0 [0,9-1,1] 1,1 [1,0-1,3]
Глюкоза, ммоль/л, Мe [Q1-Q3] 5,5 [5,3-5,6] 5,2 [5,0-5,5] 5,1 [4,9-5,2]**
ХСН I-II ФК, n 32 24 51
Нарушение ритма, n 6 4 9
Перенесенный ранее ИМ, n 8 6 16
Стенокардия, n 30 21 46

Примечание: *  — p<0,01 между группами с  ИМ+АГ+ПА и  ИМ+АГ+ССА, **  — p<0,01 между пациентами с  ИМ+АГ и  ИМ+АГ+ССА. 
АГ — артериальная гипертензия, ИМ — инфаркт миокарда, ПА — преастения, ССА — синдром старческой астении, ХС ЛНП — холестерин 
липопротеинов низкой плотности, ХС ЛВП — холестерин липопротеинов высокой плотности, ХСН — хроническая сердечная недостаточ-
ность, ФК — функциональный класс. 

Таблица 2
Маркеры воспаления у больных пожилого возраста  

с ИМ+АГ, с ИМ+АГ+ПА, с ИМ+АГ+ССА (Мe [Q1-Q3])
Исследуемый показатель,  
единица измерения

Пациенты пожилого возраста 
с ИМ+АГ, n=80

Пациенты 60-74 лет 
с ИМ+АГ+ПА, n=52

Пациенты 60-74 лет 
с ИМ+АГ+ССА, n=114

вчСРБ, мг/л 3,2 [3,1-3,4] 4,2 [3,9-4,5]* 6,4 [6,2-6,6]**
IСАМ-1, нг/мл 213,5 [211,2-218,9] 242,7 [239,1-247,7]* 315,6 [311,4-318,7]**

Примечание: *  — p<0,01 между пациентами с  ИМ+АГ и  ИМ+АГ+ПА, **  — p<0,01 между пациентами с  ИМ+АГ+ПА и  ИМ+АГ+ССА. 
АГ  — артериальная гипертензия, вчСРБ  — высокочувствительный С-реактивный белок, ИМ  — инфаркт миокарда, ПА  — преастения, 
ССА — синдром старческой астении, ICAM-1 — Intercellular adhesion molecule-1 (молекула межклеточной адгезии-1).
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(таблица 2). Содержание в крови этих маркеров бы-
ло статически значимо выше у  больных пожилого 
возраста с ИМ+АГ+ПА по сравнению с пациента-
ми группы ИМ+АГ. У  пациентов с  ИМ+АГ+ССА 
уровень маркеров воспаления также оказался вы-
ше не только по сравнению с пациентами ИМ+АГ, 
но и с пациентами с ИМ+АГ+ПА. Эти результаты 
свидетельствуют о  наличии ассоциации между их 
повышенным уровнем и ИМ+АГ+ССА. 

Среди параметров эндотелиальной дисфункции 
у  пожилых больных ИМ+АГ+ПА, ИМ+АГ+ССА 
статически значимо снижено содержание NO2

-, чем 
у  пациентов с  ИМ+АГ. Однако концентрация NO3

- 
достоверно ниже только у пациентов с ИМ+АГ+ССА 
по сравнению с двумя другими группами. 

Наряду с этим у пациентов пожилого возраста 
с  ИМ+АГ+ПА уровни эндотелина-1, десквамиро-
ванных эндотелиоцитов и VEGF (p<0,01) статисти-
чески значимо выше по сравнению с  пациентами 
с  ИМ+АГ. Наибольшее содержание среди назван-
ных выше параметров присуще эндотелину-1, 
концентрация которого оказалась выше в  2,6 раза 
у  пациентов с  ИМ+АГ+ССА и, наоборот, мини-
мальное  — VEGF. Дестабилизация других патоло-
гических процессов в эндотелии повысилась также 
у  пациентов 60-74 лет с  ИМ+АГ+ССА. В  частно-

сти, все исследуемые параметры ЭД у  пациентов 
пожилого возраста с  ИМ+АГ+ССА существенно 
увеличились по сравнению с  предыдущей груп-
пой — ИМ+АГ+ПА. У пациентов с ИМ+АГ+ССА 
в пожилом возрасте содержание в крови метаболи-
тов NO имело наименьшие значения по сравнению 
с двумя другими клиническими когортами (p<0,01) 
(таблица 3).

Репрезентативно низкой в  периферической 
крови больных ИМ+АГ+ССА оказалась кон-
центрация суммарных метаболитов NO  — NO2

- 

и NO3
- по сравнению с пациентами с ИМ+АГ+ПА 

(p<0,01). Напротив, уровни эндотелина-1, десква-
мированных эндотелиоцитов и  VEGF у  пациентов 
с  ИМ+АГ+ССА достоверно выше (p<0,01), чем 
в двух других клинических группах.

Таким образом, через 2-4 мес. у  пожилых па-
циентов с  ИМ+АГ+ПА и  ИМ+АГ+ССА парамет-
ры ЭД значимо отличались от таковых у  пациен-
тов с  ИМ+АГ. При этом содержание суммарных 
NO2

- и  NO3
- оказалось ниже (p<0,01), а  уровень 

эндотелина-1, VEGF и  десквамированных эндоте-
лиоцитов — достоверно выше (p<0,01) у пациентов 
с ИМ+АГ+ССА, чем у пациентов с ИМ+АГ. 

Оценка взаимодействия  вазодилатирующих 
и  вазо  прессорных маркеров ЭД у  больных ИМ+ 

Таблица 3 
Параметры ЭД у больных ИМ+АГ, ИМ+АГ+ПА, ИМ+АГ+ССА 

 в пожилом возрасте (Мe [Q1-Q3])
Исследуемый показатель,  
единица измерения

Пациенты пожилого возраста 
с ИМ+АГ, n=80

Пациенты пожилого возраста 
с ИМ+АГ+ПА, n=52

Пациенты пожилого возраста 
с ИМ+АГ+ССА, n=114

NO2
-, мкмоль/л 7,2 [7,0-7,4] 6,7 [6,4-6,9]* 5,4 [5,2-5,5]**

NO3
-, мкмоль/л 12,2 [12,0-12,6] 11,5 [11,2-11,8] 8,7 [8,4-9,0]**

Сумма NO2
- и NO3

-, мкмоль/л 20,4 [19,2-21,8] 19,3 [18,2-20,9] 13,4 [12,5-15,6]**
Эндотелин-1, фмоль/л 7,23 [6,84-7,91] 13,41 [11,86-12,32]* 18,85 [17,08-22,15]**
Десквамированные эндотелиоциты,  
x104 л

3,0 [2,8-3,5] 4,6 [4,3-4,8]* 8,2 [7,9-9,3]**

VEGF, пг/мл 534,2 [539,7-546,3] 552,9 [548,5-560,4]* 574,8 [571,3-586,8]**

Примечание: *  — p<0,05 между пациентами с  ИМ+АГ и  ИМ+АГ+ПА, **  — p<0,05 между пациентами с  ИМ+АГ+ПА и  ИМ+АГ+ССА. 
АГ — артериальная гипертензия, ИМ — инфаркт миокарда, ПА — преастения, ССА — синдром старческой астении, NO2

- — нитрит, NO3
- — 

нитрат, VEGF — vascular endothelial growth factor (фактор роста эндотелия сосудов). 
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Рис. 1     Взаимодействие показателей ЭД через 2-4 мес. после ИМ 
у больных пожилого возраста с ИМ+АГ+ПА. 

Примечание: 1 — содержание в крови NO2
-, 2 — содержание в крови 

NO3
-, 3 — сумма NO2

- и NO3
-, 4 — содержание в крови эндотелина-1, 

5  — содержание в  крови десквамированных эндотелиоцитов, 6  — 
содержание в крови VEGF, I-V — номера кластеров.

Рис. 2     Взаимодействие показателей ЭД у больных пожилого возрас-
та с ИМ+АГ+ССА.

Примечание: 1 — содержание в крови NO2, 2 — содержание в крови 
NO3, 3 — сумма NO2 и NO3, 4 — содержание в крови эндотелина-1, 
5  — содержание в  крови десквамированных эндотелиоцитов, 6  — 
содержание в крови VEGF, I-V — номера кластеров.
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АГ+ПА пожилого возраста с применением кластерного 
метода показывает интеграцию эндотелина-1 и десква-
мированных эндотелиоцитов, образующих 1-й кластер 
(рисунок 1). 

С эндотелином-1, десквамированными эндо-
телиоцитами взаимодействует VEGF. Следует от-
метить, что интеграция вазопрессорных субстратов 
у  пожилых больных ИМ+АГ+ПА более высокая, 
чем NO2

- и  NO3
-. Они взаимодействуют между со-

бой на более низком уровне интеграции. Между 
NO2

- и  NO3
- и  эндотелином, десквамированными 

эндотелиоцитами и  VEGF выявлена опосредован-
ная интеграция через 2-й кластер и 4-й кластер.

Анализ взаимодействия между показателями 
ЭД у  больных пожилого возраста с  ИМ+АГ+ССА 
свидетельствует о  более высоком уровне интегра-
ции биомаркеров ЭД у этих больных по сравнению 
с пациентами с ИМ+АГ+ПА (рисунок 2). Особен-
но это относится к  взаимодействию эндотелина-1 
и  VEGF. Незначительно повысилась степень ин-
теграции между содержанием NO2 и  NO3 в  крови.

Эти результаты подчеркивают повышение сопря-
женности параметров ЭД у пациентов с ИМ+АГ+ССА 
по сравнению с  пациентами аналогичного возраста 
с ИМ+АГ+ПА. Ведущими биомаркерами воспаления 
и ЭД у пожилых пациентов с ИМ+АГ+ССА следует 
считать эндотелин-1 и  десквамированные эндоте-
лиоциты, образующие 1-й кластер при наивысшей 
интеграции. 

Обсуждение
У пациентов с  ИМ+АГ+ССА по сравнению 

с  двумя другими группами выявлены более вы-
сокие (p<0,01) уровни биомаркеров воспаления 
и  ЭД. Согласно результатам ранее выполненно-
го исследования [13] у  пациентов более молодого 
возраста с изолированным ИМ (без АГ и ССА) со-
держание ICAM-1 в  сыворотке на 12-14 сут. после 
развития ИМ составляло 44,9 пг/мл, что статисти-
чески значимо ниже полученных нами результатов 
и  особенно по сравнению с  пациентами 60-74 лет 
с  ИМ+АГ+ССА. Среди пациентов со стабильной 
стенокардией уровень данного биомаркера воспа-
ления оказался еще ниже [13].

Близкие к нашим данным параметры СРБ выяв-
лены у пациентов 60-74 лет с ИМ в ближайшие 48 ч 
после выполнения чрескожного коронарного вмеша-
тельства в  ретроспективном (СРБ=1,76±1,72  мг/л) 
и проспективном исследованиях (1,78±1,88 мг/л) [17]. 
Исследование, направленное на изучение связи меж-
ду увеличением СРБ и  частотой ИМ у  пациентов 
с  плановым чрескожным коронарным вмешатель-
ством в ретроспективном и проспективном этапах, 
представило доказательства того, что повышенные 
уровни СРБ и  других биомаркеров воспаления 
были значимыми факторами, влияющими на воз-
никновение ИМ и  особенно после корректировки 

факторов, связанных с  процедурными характерис-
тиками.

У пациентов с ИМ с подъемом сегмента ST че-
рез 24 ч после появления симптомов, содержание 
СРБ составило 15,0  мг/л, что подтвердило роль 
низкопорогового воспаления в  генезе ИМ [18]. 
Кроме того, сообщается о  более высоком уров-
не вчСРБ в  сыворотке крови у  пациентов с  ИМ 
с подъемом сегмента ST (69,9 мг/л) [12] по сравне-
нию с  пациентами с  ИМ без подъема сегмента ST 
(23,1  мг/л) [11] во время госпитализации в  острую 
фазу заболевания и  подчеркивается, что уровни 
вчСРБ могут быть простым и надежным маркером 
величины воспалительной реакции на некроз мио-
карда. 

Уровень ICAM-1 у  пациентов 40-80 лет с  ИМ 
при госпитализации составляет 145 нг/мл [12], что су-
щественно ниже, чем у пациентов с ИМ+АГ+ССА, 
обследованных в  настоящей работе, и  указывает на 
то, что при ССА содержание ICAM-1 статистиче-
ски значимо выше, чем у пациентов с ИМ+АГ+ПА 
и с ИМ+АГ. 

У пациентов с  сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями (ССЗ) и  ССА уровень вчСРБ был стати-
стически значимо выше (1,66  мг/л), чем у  пациен-
тов без названного выше гериатрического синдро-
ма — 1,13 мг/л (р<0,001) [8]. В других исследованиях 
также показаны более высокие уровни СРБ у  па-
циентов с  ССА и  сердечно-сосудистой патологией 
[7, 19]. ССА тесно связан с  сопутствующими ССЗ, 
и они могут иметь общие патофизиологические де-
терминанты [19], включая нейроэндокринные на-
рушения и  вялотекущее хроническое воспаление 
[20]. Существуют доказательства двунаправленной 
связи между ССЗ и  ССА. В  длительных проспек-
тивных исследованиях показана, с  одной стороны, 
связь ССА, СРБ и преждевременной смерти от сер-
дечно-сосудистой патологии, а с другой стороны — 
кардиометаболического риска со снижением фи-
зической работоспособности у пожилых людей [21, 
22]. Высокий уровень вчСРБ у пациентов с ССА ас-
социируется с  высоким риском смерти от ССЗ [8]. 
После коррекции на возраст, хронические болезни 
почек, когнитивные функции и  рацион питания, 
повышенный уровень вчСРБ у  пациентов с  ССА 
связан с  3-кратным увеличением риска развития 
сердечно-сосудистой патологии, что, по мнению 
авторов, указывает на прогностическую ценность 
вчСРБ в  прогнозировании сердечно-сосудистых 
событий у пациентов с ССА. 

Результаты метаанализа [23] также показали, что 
ССА и ПА представляют собой независимые факто-
ры риска ССЗ у пожилых людей. Поэтому определе-
ние вчСРБ позволяет выявлять пациентов с ПА [24]. 
Мужчины с более высоким уровнем вчСРБ и нали-
чием ССА чаще умирали к моменту последующего 
наблюдения, чем пациенты без ССА [19]. 
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Средний уровень ICAM-1 у  пациентов с  ПА 
(276,7±91,5 нг/мл) и с ССА (325,3±131,2 нг/мл) был 
выше по сравнению с лицами без ССА (263,3±88,9 
нг/мл); p<0,001 в обоих случаях [9]. Более высокие 
уровни ICAM-1 у пациентов с ССА, которые выяв-
лены в этом исследовании, могут свидетельствовать 
о  сопряженности повышенного содержания этого 
маркера воспаления с развитием ССА. 

В развитии ИМ и  ССА, как известно, реша-
ющую роль играет повреждение эндотелия [10], 
а ЭД предшествует этим заболеваниям и позволя-
ет прогнозировать сердечно-сосудистые события. 
Среди медиаторов, продуцируемых эндотелием, 
наиболее важную роль играет NO [25]. В  единич-
ных работах впервые показана взаимосвязь между 
ЭД, оцениваемой по уровню NO, и ССА [10]. Эти 
результаты не только подтверждают известную 
взаимосвязь между ССА и  ССЗ, но и  то, что эта 
связь существует уже на очень ранней стадии ЭД. 
Кроме того, выявлено, что уровень ассиметрич-
ного диметиларгинина, являющегося эндоген-
ным ингибитором NO-синтазы и  используемого 
в качестве маркера ЭД [26], повышен у пациентов 
с  атеросклерозом и  ПА и  у  пациентов без атеро-
склероза, но с  ССА [10]. У  больных АГ 1-2-й  ст. 
без ИМ и  ССА при увеличении риска по шкале 
SCORE (Systematic Coronary Risk Evaluation) вы-

явлены более высокие уровни стабильных ме-
таболитов NO, эндотелина-1 [27], и  VEGF [28]. 
Напротив, у  пациентов с  ИМ+АГ содержание 
NO2

- снижено до 5,7±0,2 vs 8,6±0,3 мкмоль/л 
у  здоровых людей, а  NO3

- до 12,0±0,2 vs 14,5±0,4 
мкмоль/л, соответственно [29]. Однако у  пациен-
тов с ИМ+АГ+ССА эти показатели ЭД в предыду-
щих исследованиях не определялись. 

Заключение
У пациентов пожилого возраста с ИМ+АГ+ССА 

по сравнению с пациентами ИМ+АГ+ПА и ИМ+АГ 
существенно выше в  сыворотке крови уровни 
вчСРБ, ICAM-1, эндотелина-1, десквамирован-
ных эндотелиоцитов, VEGF, тогда как содержа-
ние NO2

- и NO3
- достоверно ниже. Сопряженность 

биомаркеров ЭД, согласно иерархичному кластер-
ному анализу, также была более выражена у  по-
жилых пациентов с  ИМ+АГ+ССА, чем у  пациен-
тов с  ИМ+АГ+ПА. Установленные различия в  со-
держании маркеров воспаления и  ЭД у  пациентов 
с  ИМ+АГ, ИМ+АГ+ПА и  ИМ+АГ+ССА свиде-
тельствуют об их сопряженности с ССА.
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Инфаркт миокарда 2 типа: потенциал раннего выявления 
Каретникова В. Н.1,2, Мотова А. В.2, Осокина А. В.1, Голубовская Д. П.2, Олейник И. Р.1, 
Шмидт Е. А.1, Жидкова И. И.1, Печерина Т. Б.1, Поликутина О. М.1, Барбараш О. Л.1,2

1ФГБНУ  "Научно-исследовательский  институт  комплексных  проблем  сердечно-сосудистых  заболеваний".  Кемерово;  2ФГБОУ  ВО 
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Цель. Оценка возможности использования факторов, ассоцииро-
ванных с  развитием инфаркта миокарда (ИМ) 2 типа, для ранней 
диагностики заболевания. 
Материал и  методы. В  проспективное исследование вошли 204 
пациента с диагнозом острый коронарный синдром (ОКС). На мо-
мент госпитализации каждому пациенту проводились стандартные 
обследования для пациентов с ОКС. Годовой этап был реализован 
в виде телефонного опроса пациентов, в ходе которого устанавли-
вались особенности течения отдаленного постинфарктного перио-
да. Конечные точки: летальный исход, эпизоды повторных коронар-
ных событий и госпитализации.
Результат. Пациенты с ИМ 2 типа составили 10,8% (n=22) от всей 
анализируемой выборки. Разработана модель для догоспитальной 
диагностики вероятного ИМ 2 типа. В модель вошли клинико-анам-
нестические данные, позволяющие без инвазивных и  лаборатор-
ных исследований предположить течение ИМ 2 типа. В модель бы-
ли включены признаки (индекс массы тела ≥35, кг/м2, фибрилляция 
предсердий+Killip I, гемоглобин <110 г/л в  течение 1 года до ИМ, 
хроническая обструктивная болезнь легких), наиболее часто встре-
чающиеся у пациентов с ИМ 2 типа согласно собственным данным 
и результатам ранее проведенных исследований.
Заключение. Разработана модель догоспитальной клинической 
оценки риска развития ИМ, которая является инструментом поста-

новки предварительного диагноза, и позволяет на этапе приемно-
го отделения сформировать разные потоки пациентов для оконча-
тельной верификации диагноза. 
Ключевые слова: инфаркт миокарда 2 типа, ишемический дисба-
ланс, ранняя диагностика инфаркта миокарда, факторы риска раз-
вития инфаркта миокарда 2 типа.
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Type 2 myocardial infarction: the potential for early detection
Karetnikova V. N.1,2, Motova A. V.2, Osokina A. V.1, Golubovskaya D. P.2, Oleinik I. R.1, Shmidt E. A.1, Zhidkova I. I.1, Pecherina T. B.1, Polikutina O. M.1, 
Barbarash O. L.1,2

1Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases. Kemerovo; 2Kemerovo State Medical University. Kemerovo, Russia

Aim. To evaluate the potential of using factors associated with type 2 
myocardial infarction (MI) for its early diagnosis.
Material and methods. This prospective study included 204 patients 
diagnosed with acute coronary syndrome (ACS). At the time of 
admission, each patient underwent standard examinations for ACS 
patients. The 1-year stage consisted of telephone survey of patients 
on the course of long-term postinfarction period. There were following 
endpoints: death, recurrent coronary events and hospitalization.
Result. Patients with type 2 MI accounted for 10,8% (n=22) of 
the entire analyzed sample. A model for prehospital diagnosis of 
probable type 2 MI has been developed. The model included clinical 
and history data that allow to suggest the type 2 MI course without 
invasive and laboratory studies. The model included signs (body 

mass index ≥35, kg/m2, atrial fibrillation+Killip I, hemoglobin <110 
g/l within 1 year before MI, chronic obstructive pulmonary disease), 
the most common in type 2 MI patients according to own data and 
previous studies.
Conclusion. A model of prehospital clinical assessment of MI risk 
has been developed for making a preliminary diagnosis and forming 
different patient streams at the admission stage for the final verification 
of the diagnosis.
Keywords: type 2 myocardial infarction, ischemic imbalance, early 
diagnosis of myocardial infarction, risk factors for type 2 myocardial 
infarction.
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ДИ  — доверительный интервал, ИМТ  — индекс массы тела, ИМ  — инфаркт миокарда, КА  — коронарная артерия, КАГ  — коронароангиография, ОСН  — острая сердечная недостаточность, ОКС  — острый 
коронарный синдром, ОШ — отношение шансов, ФП — фибрилляция предсердий, ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких, ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство, ЭКГ — электрокардио-
грамма, Hb — гемоглобин.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Основой развития инфаркта миокарда (ИМ) 2 ти  - 
па является значимый ишемический дисба-
ланс между потребностью миокарда в кислоро-
де и возможностью его доставки при отсутствии 
тромбоза коронарных артерий.

•  Основными непосредственными причинами 
ишемического дисбаланса являются нарушения 
ритма сердца с выраженной тахи- или брадиси-
столией, анемия, дыхательная недостаточность 
и другие. 

Что добавляют результаты исследования?
•  Создана модель ранней диагностики ИМ 2 типа, 

основанная на клинико-анамнестических факто-
рах риска его развития.

•  Разработанная модель является инструментом 
ранней диагностики ИМ 2 типа на догоспиталь-
ном этапе и позволяет сформировать разные по-
токи пациентов для окончательной верификации 
диагноза.

Key messages
What is already known about the subject?

•  The basis for type 2 myocardial infarction (MI) is 
a  sig nificant ischemic imbalance between myo car-
dial oxygen demand and delivery in the absence of 
coro nary artery thrombosis.

•  The main immediate causes of ischemic imbalance 
are arrhythmias with severe tachy- or bradysystole, 
anemia, respiratory failure, and others.

What might this study add?
•  A model for the early diagnosis of type 2 MI based 

on clinical and anamnestic risk factors has been 
created.

•  The developed model is a tool for early prehospital 
diagnosis of type 2 MI and makes it possible 
to create different patient streams for the final 
diagnosis verification.

Введение
На протяжении нескольких десятилетий ин-

фаркт миокарда (ИМ) входит в  список наиболее 
частых причин смерти во всем мире. По-прежнему 
пристальное внимание уделяется изучению зако-
номерностей течения, особенностям диагностики 
и  прогнозирования неблагоприятных исходов при 
ИМ. Формулировка 4-го универсального определе-
ния ИМ в 2018г побудила всплеск внимания к про-
блеме ИМ 2 типа, обусловленный отсутствием 
общепризнанных диагностических критериев [1]. 
Основой развития ИМ 2 типа является критиче-
ский дисбаланс между потребностью миокарда 
в кислороде и возможностью его доставки при от-
сутствии тромбоза коронарных артерий. Наруше-
ние баланса может возникать за счет таких причин 
как тахикардия, брадикардия, ранний послеопе-

рационный период, аортальный стеноз, тяжелая 
анемия и  прочих. Однако наличие этих факторов 
не исключает ИМ 1 типа. С  учетом полиэтиоло-
гичности заболевания тактика ведения пациента 
с  ИМ 2 типа должна быть индивидуальна с  мо-
мента постановки диагноза, включая персонали-
зированный подход к  медикаментозной терапии 
и ведению на амбулаторном этапе. Своевременная 
постановка корректного диагноза требует четких 
диагностических критериев, позволяющих в крат-
чайшие сроки определиться с  тактикой ведения 
пациента на догоспитальном, госпитальном и ам-
булаторном этапах.

Цель настоящего исследования  — оценка воз-
можности использования факторов, ассоциирован-
ных с развитием ИМ 2 типа, для ранней диагности-
ки заболевания. 
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Материал и методы 
Протокол исследования одобрен локальным этиче-

ским комитетом учреждения. В  проспективное исследо-
вание были включены 204 пациента, поступивших в ста-
ционар по экстренным показаниям в  период с  февраля 
по апрель 2020г, с  диагнозом острый коронарный син-
дром (ОКС). Критериями включения считались: 1)  по-
явление симптомов не более чем за 12 ч до госпитали-
зации с  последующим подтвержденным диагнозом ИМ 
в  госпитальном периоде согласно 4-му универсальному 
определению ИМ; 2) возраст пациентов >18 лет; 3) со-
гласие пациента на участие в исследовании. Критериями 
невключения стали: 1) отказ пациента от участия в  ис-
следовании; 2) наличие противопоказаний к проведению 
коронароангиографии (КАГ).

На момент госпитализации всем пациентам были 
проведены стандартные обследования, включающие сбор 
клинико-анамнестических данных, антропометрические 
измерения, лабораторные и  инструментальные обследо-
вания, являющиеся стандартными для пациентов с ОКС. 
Годовой этап наблюдения включал телефонный опрос 

пациентов, в результате которого устанавливали особен-
ности течения отдаленного постинфарктного периода. 
Конечными точками считали летальный исход, эпизо-
ды повторных коронарных событий и  госпитализаций, 
спровоцированных кардиальными и  некардиальными 
причинами. Кроме того, оценивали приверженность вра-
чебным рекомендациям и  принимаемую пациентом те-
рапию.

Медиана возраста анализируемой выборки соста-
вила 63 [56; 70] года, большинство участников исследо-
вания  — мужчины (n=135 (66,2%)) в  возрасте 61 [52; 67] 
года. Наименьшую часть, соответственно, составили 
женщины (n=69 (33,8%)) в  возрасте 68 [63; 79] лет. Ха-
рактеристика пациентов по имеющимся факторам риска 
и  сопутствующей патологии представлена на рисунке 1. 
Наиболее частыми факторами сердечно-сосудистого рис-
ка явились артериальная гипертензия (n=185 (90,7%)), 
курение (n=120 (58,8%)) и дислипидемия (n=90 (44,1%)). 
Реже встречались сведения о наличии сахарного диабета 
2 типа — у 44 (21,6%) пациентов, в т. ч. получающих тера-
пию инсулином — 11 (25%).

Согласно данным анамнеза 47 (23%) больных ранее 
перенесли ИМ, в  20 (42,5%) случаях было выполнено 
чрескожное коронарное вмешательство (ЧКВ), 4 (8,5%) 
пациента подверглись коронарному шунтированию (та-
блица 1). 

При поступлении в стационар у 149 (73%) пациентов 
был установлен ОКС с подъемом сегмента ST, в 55 (27%) 
случаях — без подъема сегмента ST, из которых у 22 (40%) 
пациентов отмечена депрессия сегмента ST. В  3 (5,5%) 
случаях регистрировалась полная блокада левой ножки 
почки Гиса, у 16 (29%) пациентов — коронарный зубец Т, 
у 7 (12,7%) — ишемические изменения на электрокардио-
грамме (ЭКГ) отсутствовали (рисунок 2). У  142 (69,6%) 
пациентов в  госпитальном периоде регистрировался па-
тологический зубец Q. Диагноз ИМ установлен всем па-
циентам с  учетом клинической картины и/или наличия 
ишемических изменений на ЭКГ и обязательного повы-
шения концентрации тропонина Т.

При оценке риска смерти или развития повтор-
ных ИМ по шкале GRACE 2.0 (Global Registry of Acute 
Coronary Events) были получены следующие данные: 
почти половина пациентов  — 98 (48%) соответствова-
ла низкому риску (≤108 баллов), 81 (39,7%)  — среднему 
риску (109-140 баллов) и  25 (12,3%) больных  — высоко-
му риску (>140 баллов). По шкале SYNTAX Score (Synergy 
between Percutaneous Coronary Intervention with TAXUS 
and Cardiac Surgery) 148 (72,5%) пациентов имели низкий 
риск (0-22 балла), 32 (15,7%) — промежуточный риск (23-
32 балла) и  20 (9,8%) были отнесены в  группу высокого 
риска. Четырем пациентам (1,9%) расчет не проведен по 
причине перенесенного в анамнезе коронарного шунти-
рования.

Статистическая обработка полученных данных про-
водилась с  использованием программы STATISTICA 
версии 10 (США). Для анализа данных применялись 
стандартные непараметрические методы описательной 
статистики при распределении выборки отличной от 
нормального. Проверка гипотезы о  нормальности рас-
пределения выборки осуществлялась с  помощью кри-
териев Шапиро-Уилка и  Колмогорова-Смирнова. Ис-
пользовались следующие методы статистического ана-
лиза: 1) для сравнения двух независимых выборок по 
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Рис. 1     Факторы сердечно-сосудистого риска и  коморбидный фон 
анализируемой выборки, n=204 (100%).

Примечание: АГ — артериальная гипертония, ОНМК — острое нару-
шение мозгового кровообращения, СД — сахарный диабет, СКФ — 
скорость клубочковой фильтрации, ФП — фибрилляция предсердий, 
ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких,
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количественному признаку использовался U-критерий 
Манна-Уитни; 2) для анализа различий частот в двух не-
зависимых выборках был использован критерий Фише-
ра с  двухсторонней доверительной вероятностью; 3) для 
описания центральных тенденций применялся расчет 
медианы (Me) и  интерквартильного размаха [Q25; Q75]; 
4) построение ROC-кривых проводилось для оценки чув-
ствительности и  специфичности предложенной диагно-

стической модели, оценивалось значение площади под 
ROC-кривой для оценки силы предложенной модели. 
Диагностически значимыми считали значения площади 
под ROC-кривой >0,70 (С-статистика). Во всех проводи-
мых методах статистического анализа уровень значимо-
сти "р" принимался <0,05. 

Работа выполнена за счет средств фундаментальной 
темы НИИ № 0419-2022-0002.

Рис. 2     Изменения на ЭКГ при поступлении в стационар, n=204 (100%).
Примечание: ПБЛНПГ — полная блокада левой ножки почки Гиса, ЭКГ — электрокардиограмма.

� сегмента ST на ЭКГ

� сегмента ST на ЭКГ

Без изменений на ЭКГ

Зубец Q без других изменений

0 10 80706050403020

(–) зубец T на ЭКГ

ПБЛНПГ на ЭКГ

Таблица 1 
Клинико-анамнестические характеристики анализируемой выборки, n=204 (100%)

Показатель n %
ПИКС:
1 ИМ в анамнезе
≥2 ИМ в анамнезе

42
5

20,6
2,4

ЧКВ в анамнезе 26 12,7
КШ в анамнезе 4 1,9
Killip I
Killip II
Killip III
Killip IV

184
13
7
0

90,2
6,4
3,4
0

Элевация сегмента ST на ЭКГ 149 73
Депрессия сегмента ST на ЭКГ 22 10,8
ПБЛНПГ на ЭКГ 3 1,5
Коронарный зубец Т на ЭКГ 16 7,8
Зубец Q без других ишемических изменений 7 3,4
Отсутствие ишемических изменений 7 3,4
Стеноз КА на КАГ ≤49% 14 6,9
Стеноз КА на КАГ ≥50% 190 93,1

Примечание: ИМ  — инфаркт миокарда, КА  — коронарная артерия, КАГ  — коронароангиография, КШ  — коронарное шунтирование, 
ПБЛНПГ — полная блокада левой ножки почки Гиса, ПИКС — постинфарктный кардиосклероз, ЧКВ — чрескожное коронарное вмеша-
тельство, ЭКГ — электрокардиограмма.
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Результаты
Согласно результатам КАГ у 16 (7,8%) обследу-

емых больных отсутствовало поражение коронар-
ных артерий (КА) или верифицированы стенозы 
<50% без указаний на наличие тромбоза. Хрониче-
ская окклюзия инфаркт-несвязанной КА обнару-
жена у 6 (2,9%) пациентов, у одного из которых вы-
явлено 3-сосудистое поражение без отрицательной 
динамики от 2011г. Все эти пациенты были отнесе-
ны в группу ИМ 2 типа, включившую 22 (10,8%) че-
ловека. 

Пациенты с  ИМ 2 типа оказались сопостави-
мы по возрасту с  группой больных ИМ 1 типа (64 
[57; 70] и  63 [54; 68], р=0,585). Отличия заклю-
чались в  преобладании лиц женского пола, мень-
шем количестве курящих пациентов, более частом 
указании на наличие фибрилляции предсердий 

(ФП) в анамнезе, а также более редком выявлении 
патологического зубца Q на ЭКГ у  больных ИМ 
2 типа по сравнению с группой 1 типа (таблица 2). 
При анализе анамнестических данных отмече-
но, что пациенты с  ИМ 1 типа имели более высо-
кую распространенность дислипидемии  — 47,3 vs 
18,2% (р<0,015) и  постинфарктного кардиоскле-
роза — 24,2 vs 13,6% (р<0,001), ЧКВ — 13,2 vs 9,1% 
(р<0,001) по сравнению с пациентами с ИМ 2 типа.

При сравнении клинических проявлений ИМ 
в  группах сравнения существенных различий не 
выявлено (в  обеих группах преобладал болевой 
синдром в  грудной клетке  — 99 и  90,9%, а  также 
с  сопоставимой частотой встречался атипичный 
вариант начала ИМ (астматический) — в 1,6 и 1,9% 
при ИМ 1 и  2 типов, соответственно) (таблица 2). 
При поступлении в  стационар среди больных ИМ 

Таблица 2 
Сравнительная характеристика клинико-анамнестических данных,  

особенностей клинических характеристик на момент госпитализации  
и медикаментозной терапии больных ИМ 1 и 2 типов в стационаре, n=204 (100%)

Показатель, n (%) ИМ 1 типа, 
n=182 (89,2%)

ИМ 2 типа,
n=22 (10,8%)

p

Пол:
Мужской
Женский

125 (69)
57 (31)

10 (45,4)
12 (54,5)

0,029
0,029

Гипертоническая болезнь 167 (92) 19 (86,4) 0,390
ИМТ ≥35, кг/м2 19 (10,4) 12 (54,5) <0,001
Курение 112 (61,5) 8 (36,4) 0,037
СД 2 типа 39 (21,4) 5 (22,7) 0,888
Нарушение толерантности к углеводам 8 (4,4) 1 (4,5) 1,000
Онкология 12 (6,6) 1 (4,5) 1,000
ХОБЛ 4 (2,2) 4 (18,2) 0,005
Тахисистолическая форма ФП 14 (7,7) 8 (36,4) <0,001
Hb <110 г/л в течение 1 года до индексного события 7 (3,8) 5 (22,7) 0,004
Стенокардия 71 (39) 9 (40,9) 0,863
ПИКС: 
1 ИМ в анамнезе
≥2 ИМ в анамнезе

39 (21,4)
5 (2,7)

3 (13,6)
0 (0)

0,577
–

ЧКВ в анамнезе 24 (13,2) 2 (9,1) 0,746
АКШ 4 (2,2) 0 (0) –
ОНМК 14 (7,7) 2 (9,1) 0,685
ХСН 25 (13,7) 2 (9,1) 0,745
Церебральный атеросклероз: 
<50%
>50%

73 (40)
30 (16,5)

3 (13,6)
1 (4,5)

0,018
0,209

Жалобы при поступлении: 
Боль
Одышка

177 (97)
3 (1,6)

20 (91)
2 (9,1)

0,122
0,091

Предварительный диагноз: 
ИМ
Стенокардия
Декомпенсация ХСН

176 (97)
4 (2,2)
2 (1,1)

17 (77,3)
4 (18,2)
1 (4,5)

<0,001
0,005
0,291

Тромболитическая терапия 25 (14) 3 (13,6) 1,000
ЧКВ 156 (86) 1 (4,5) <0,001
Неуспешное ЧКВ 3 (1,6) 2 (9,1) 0,091
↑ cегмента ST на ЭКГ 136 (75) 13 (59,1) 0,118
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Таблица 2. Продолжение
Показатель, n (%) ИМ 1 типа, 

n=182 (89,2%)
ИМ 2 типа,
n=22 (10,8%)

p

ПБЛНПГ 3 (1,6) 0 (0) –
Зубец Q на ЭКГ 134 (74) 8 (36,4) <0,001
Брадикардия 13 (7) 1 (4,5) 1,000
Локальная гипокинезия миокарда (по ЭхоКГ) 111 (61) 9 (40,9) 0,070
Диффузная гипокинезия миокарда (по ЭхоКГ) 7 (3,8) 1 (4,5) 1,000
Локальная акинезия миокарда (по ЭхоКГ) 44 (24,2) 5 (22,7) 0,880
Аневризма ЛЖ 2 (1,1) 1 (4,5) 0,291
Стеноз аортального клапана 1 (0,5) 0 (0) –
Синусовая тахикардия 53 (29,1) 7 (31,8) 0,034
Killip: 
I
II
III
IV

90 (49,4)
69 (38)
23 (12,6)
0 (0)

21 (95,4)
1 (4,5)
0 (0)
0 (0)

0,030
<0,001
–
–

НРС, осложнения ИМ: 
ФП/ТП 
ЖТ 
ЖЭС 

13 (7,1)
1 (0,5)
2 (1,1)

3 (13,6)
0 (0)
0 (0)

0,389
–
–

Поражение КА: 
Стеноз <50%
Стеноз >50%
Стеноз >70% 
Окклюзия инфаркт независимой артерии

0 (0)
0 (0)
73 (40)
107 (59)

14 (63,6)
2 (9,1)
0 (0)
6 (27,3)

–
–
–
0,005

Количество пораженных КА: 
1
2
≥3

30 (16,5)
36 (20)
114 (63)

4 (18,2)
8 (36,4)
3 (13,6)

0,767
0,074
<0,001

Тромбоз КА 137 (75,3) 1 (4,5) <0,001
"Чистые" КА 0 (0) 14 (63,6) –
Тахисистолическая форма ФП 14 (7,7) 8 (36,4) <0,001
Hb <110 г/л в течение 1 года до индексного события 7 (3,8) 5 (22,7) 0,004
ФП+Killip I (при госпитализации) 7 (3,8) 6 (27,3) <0,001
β-блокаторы 170 (93,4) 17 (72,7) <0,001
Клопидогрел 67 (36,8) 21 (95,4) <0,001
Ацетилсалициловая кислота 162 (89) 19 (86,4) 0,720
Тикагрелор 111 (60,9) 1 (4,5) <0,001
ПОАК 23 (12,6) 7 (31,8) 0,016
Прасугрел 1 (0,5) 0 (0) –
иАПФ 177 (97,2) 21 (95,4) 0,500
Аторвастатин 164 (90,1) 21 (95,4) 0,700
Розувастатин 17 (9,3) 0 (0) –
Блокаторы Са2+ каналов 86 (47,2) 13 (59,1) 0,294
Нитраты 2 (1,1) 1 (4,5) 0,291
Диуретики 91 (50) 12 (54,5) 0,687
АМКР 113 (62,1) 13 (59,1) 0,784
Антиаритмики 19 (10,4) 1 (4,5) 0,703
Сахароснижающая терапия: 
Диета
Таблетки
Инсулин 

5 (2,7)
22 (12,1)
9 (4,9)

0 (0)
3 (13,6)
2 (9,1)

–
0,738
0,336

Примечания: АКШ — аортокоронарное шунтирование, АМКР — антагонисты минералокортикоидных рецепторов, ЖТ — желудочковая 
тахикардия, ЖЭС  — желудочковая экстрасистолия, иАПФ  — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ИМТ  — индекс массы 
тела, ИМ — инфаркт миокарда, КА — коронарная артерия, ЛЖ — левый желудочек, НРС — нарушение ритма сердца, ОНМК — острое 
нарушение мозгового кровообращения, ПБЛНПГ  — полная блокада левой ножки почки Гиса, ПИКС  — постинфарктный кардиоскле-
роз, ПОАК — прямые оральные антикоагулянты, СД — сахарный диабет, ТП — трепетание предсердий, ФП — фибрилляция предсердий, 
ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких, ЧКВ — чрескожное коронарное вме-
шательство, ЭКГ — электрокардиограмма, ЭхоКГ — эхокардиография, Hb — гемоглобин.
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2 типа 77% пациентов имели предварительный диа-
гноз ИМ, что значимо отличалось от пациентов 
с  ИМ 1 типа (р<0,001). Подавляющее большин-
ство ЧКВ было выполнено больным ИМ 1 типа со 
значимостью межгруппового различия (р<0,001). 
Наибольшая часть пациентов с  ИМ 2 типа имели 
минимальные проявления острой сердечной недо-
статочности (ОСН), соответствующие Killip I — их 
количество превосходило количество аналогичных 
пациентов с ИМ 1 типа (p=0,030). 

Анализ клинико-анамнестических и  лабора-
торных показателей пациентов с ИМ 2 типа выявил 
следующие факторы, потенциально вызывающие 
ишемический дисбаланс: синусовую тахикардию — 
у  7 (31,8%), выраженную синусовую брадикар-
дию  — у  1 (4,6%), тахисистолический вариант па-
роксизмальной формы ФП  — у  8 (36,4%), анемию 
у 2 (9,1%) пациентов в раннем послеоперационном 
периоде (после холецистэктомии, тромбэктомии 
из вен нижних конечностей), острое респиратор-
ное вирусное заболевание — у 2 (9,1%) человек. В 2 
(9,1%) случаях потенциальных факторов для раз-
вития ишемического дисбаланса установить не уда-
лось.

Все пациенты получали лечение и  рекомен-
дации согласно унифицированным клиническим 
рекомендациям по ведению пациентов с  ИМ (та-
блица 2). Очевидно, что пациенты с  ИМ 2 типа 
значимо реже получали β-блокаторы по причине 
наличия противопоказаний к  препаратам данной 
группы (р<0,001). Разнонаправленная тенденция 
выявлена в  назначении антиагрегантов. Клопидо-
грел и прямые оральные антикоагулянты чаще по-
лучали больные ИМ 2 типа (<0,001 и 0,016), а тика-
грелор — пациенты с ИМ 1 типа (<0,001). 

При проведении телефонного опроса на годо-
вом этапе наблюдения установлено, что живы 199 
(97,5%) человек, конечные точки зарегистриро-
ваны в  59 (29%) случаях (таблица 3). Эпизоды не-
стабильной стенокардии и  повторных ИМ чаще 
отмечались среди пациентов с ИМ 2 типа. В то же 
время декомпенсация хронической сердечной не-
достаточности и  острого нарушения мозгового 
кровообращения с наибольшей частотой регистри-
ровались у пациентов с перенесенным ИМ 1 типа, 
однако статистической значимости полученные 
различия не достигли.

При проведении межгруппового сравнения 
анамнестических и  антропометрических данных 
были получены значимые различия относительно 
полового состава групп, между численностью па-
циентов с ожирением II и III ст. (индекс массы тела 
(ИМТ) ≥35 кг/м2) и нормальным весом, по частоте 
встречаемости сопутствующей патологии  — хро-
ническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ), 
и  указанием на снижение уровня гемоглобина 
(Hb) <110 г/л в течение 1 года до развития индекс-
ного события. Кроме того, анализируемые группы 
различались по частоте нарушения ритма сердца 
в анамнезе (ФП) и проявлениям левожелудочковой 
недостаточности на момент госпитализации. 

С целью выявления факторов, ассоциирован-
ных с развитием ИМ 2 типа, проведен однофактор-
ный анализ с  включением следующих факторов: 
женский пол, указание в анамнезе на снижение Hb 
<110 г/л в  течение 1 года до индексного события, 
ИМТ ≥35  кг/м2, ХОБЛ, комбинация ФП+Killip I 
(таблица 4). 

Для выявления наиболее важных факторов, ас-
социированных с  развитием ИМ 2 типа, проведен 

Таблица 3 
Конечные точки на годовом этапе наблюдения

Показатель, n (%) ИМ 1 типа, n=182 (89,2%) ИМ 2 типа, n=22 (10,8%) p
Повторный ИМ 5 (2,7) 1 (4,5) 0,500
Нестабильная стенокардия 18 (9,9) 3 (13,6) 0,400
Декомпенсация ХСН 12 (6,6) 0 (0) –
ОНМК 14 (7,7) 1 (4,5) 0,501
Летальный исход 4 (2,2) 1 (4,5) 0,438

Примечания: ИМ — инфаркт миокарда, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ХСН — хроническая сердечная недоста-
точность.

Таблица 4 
Однофакторный анализ для показателей, ассоциированных с развитием ИМ 2 типа

Показатель ОШ 95% ДИ
ИМТ ≥35, кг/м2 10,29 3,90-27,16
ХОБЛ 9,88 2,25-43,31
ФП+Killip I 9,37 2,79-31,49
Hb <110, г/л (в течение 1 года до индексного события) 7,35 2,08-25,88
Женский пол 2,7 1,09-6,65

Примечания: ДИ  — доверительный интервал, ИМТ  — индекс массы тела, ОШ  — отношение шансов, ФП  — фибрилляция предсердий, 
ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких, Hb — гемоглобин.
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многофакторный анализ методом бинарной логи-
стической регрессии. Факторы, влияющие на раз-
витие ИМ 2 типа, представлены в таблице 5.

В логистическую регрессию с  пошаговым 
включением вошли 4 фактора: ИМТ (отношение 
шансов (ОШ)=13,91; 95% доверительный интер-
вал (ДИ): 4,15-46,63), ФП+Killip I (ОШ=11,74; 95% 
ДИ: 2,46-55,87), Hb <110 г/л (в течение 1 года до ин-
дексного события) (ОШ=7,77; 95% ДИ: 1,44-41,72), 
ХОБЛ (ОШ=7,69; 95% ДИ: 1,00-58,64). Наличие 
женского пола не продемонстрировало статистиче-
ской значимости в своем влиянии на развитие ИМ 
2 типа при проведении многофакторного анализа.

На основании полученных данных, можно за-
писать формулу для прогнозирования развития 
ИМ 2 типа (бинарная логистическая регрессия):
р = 1 + e-y

1 ,

где y = -3,5914 + а × 2,6342 + b × 2,4647 + с × 2,052 + 
 + d × 2,0404, 
а — ИМТ (0 <35 кг/м2, 1 ≥35, кг/м2), 
b — наличие или отсутствие сочетания ФП+Killip I 
(0 — нет сочетания ФП+Killip I, 1 — есть сочетание 
ФП+Killip I),
c — наличие или отсутствие признака Hb <110 г/л 
в течение 1 года до индексного события (0 — нет Hb 
<110 г/л в  течение 1 года до индексного события, 
1 — Hb <110 г/л в течение 1 года до индексного со-
бытия),
d  — наличие или отсутствие признака в  анамнезе 
(0 — нет ХОБЛ, 1 — есть ХОБЛ),
e — константа, равная -3,5914,
p  — вероятность того, что разовьется ИМ 2 типа 
(принимает значение от 0 до 1).

С помощью ROC-анализа определен "порог 
отсечения"  — значение р >0,1749, выше которого 
повышается вероятность развития ИМ 2 типа в за-
висимости от четырех факторов (ИМТ ≥35, кг/
м2, ФП+Killip I, Hb <110 г/л, ХОБЛ). На рисунке 3 
представлена шкала развития ИМ 2 типа (порог от-
сечения равен >0,1749, чувствительность  — 77,3%, 
специфичность  — 82,4%), площадь под ROC-
кривой для данного уравнения =0,829. Качество 
полученной модели хорошее. 

Обсуждение 
По данным различных источников ИМ 2 ти-

па встречается с частотой от 1,6 до 29,7% от обще-
го числа ИМ [2-4]. В анализируемой нами выборке 
больные ИМ 2 типа составили 10,8%, что пол ностью 
соответствует представленным выше данным. Такую 
выраженную вариативность частоты выявления ИМ 
2 типа можно расценивать как следствие отсутствия 
общепринятого подхода к  диа гностике, во многом 
зависящей от особенностей анализируемых пациен-
тов (возраста, пола, коморбидного фона). Именно 
это и послужило причиной разработки диагностиче-
ского алгоритма, представленного в данной работе. 

В настоящем исследовании одним из основных 
показателей, определяющих диагноз ИМ 2 типа, 
явились данные КАГ, среди которых отмечены от-
сутствие поражений КА и наличие хронической ок-
клюзии инфаркт-несвязанной КА. Известно, что 
ИМ 2 типа может характеризоваться различными 
фенотипами — ИМ без обструкции КА и ИМ с на-
личием окклюзионных поражений инфаркт-несвя-

Таблица 5 
Многофакторный анализ для показателей, ассоциированных с развитием ИМ 2 типа

Показатель ОШ 95% ДИ Коэффициент Ст. ошибка р
ИМТ ≥35, кг/м2 13,93 4,35-44,55 2,6342 0,5932 <0,001
ФП+Killip I 11,75 2,60-53,09 2,4647 0,7690 0,001
Hb <110, г/л (в течение 1 года до индексного события) 7,78 1,58-38,37 2,0526 0,8136 0,016
ХОБЛ 7,69 1,02-57,7 2,0404 1,0284 0,047
Константа – – -3,5914 0,058 <0,001

Примечания: ДИ  — доверительный интервал, ИМТ  — индекс массы тела, ОШ  — отношение шансов, ФП  — фибрилляция предсердий, 
ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких, Hb — гемоглобин.
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Рис. 3    Модель риска развития ИМ 2 типа. 
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занных КА. В  данном случае ключевым моментом 
является отсутствие атеротромбоза [5, 6]. Вместе 
с тем, отсутствие возможности достоверной оценки 
стабильности атеросклеротической бляшки, а также 
этиологии коронарного тромба является весомым 
ограничением в  дифференциальной диагностике 
1 и 2 типов ИМ. Для решения данного вопроса не-
обходимо располагать результатами внутрисосудис-
того ультразвукового исследования КА, однако на 
сегодняшний день данная методика не является ру-
тинной диагностической процедурой [7].

При детальном анализе пациентов с ИМ 2 ти-
па, следует отметить наличие синусовой тахикардии 
у 7 (31,8%) человек, тахисистолической формы ФП 
у 8 (36,4%), которые потенциально выступают при-
чиной усугубления ишемического дисбаланса — ос-
новы развития ИМ 2 типа [8, 9]. Вместе с тем и сре-
ди пациентов с ИМ 1 типа с сопоставимой частотой 
регистрировались эти нарушения ритма в 29 и 7,7%, 
соответственно. По данным исследований Saaby L, 
et al, анемия, тахиаритмии и  дыхательная недоста-
точность встречаются в 71% случаев ИМ 2 типа [10, 
11]. В проведенном исследовании установлена более 
высокая частота случаев ХОБЛ, а  также ожирения 
среди пациентов с  ИМ 2 типа. Кроме того, обра-
щает на себя внимание установленная особенность 
более частого сочетания ФП с  отсутствием прояв-
лений ОСН (Killip I) при ИМ 2 типа — в 27,3% слу-
чаев по сравнению с 3,8% среди лиц с ИМ 1 типа. 
Эта особенность отражает связь ФП с  реализаций 
патогенеза ИМ 2 типа, являясь закономерным триг-
гером ишемического дисбаланса. При этом стоит от-
метить характерную особенность развития ФП при 
ИМ 1 типа — как весьма типичного проявления ос-
ложняющей течение инфаркта ОСН (Killip II-IV). 
В  данном исследовании установлена роль именно 
ФП в отсутствии проявлений миокардиальной дис-
функции для развития ИМ 2 типа. У 36,4% пациен-
тов с  диагнозом ИМ 2 типа не удалось установить 
потенциальные факторы для развития ишемическо-
го дисбаланса. Следует подчеркнуть, что пациенты 
с  ИМ 2 типа представлены фенотипически разно-
родной группой с  наличием различных факторов 
ишемического дисбаланса. Определенные законо-
мерности развития ИМ 2 типа, вероятно, стоит ожи-
дать в некоторых клинических ситуациях, например, 
у  пациентов после оперативного вмешательства, 
с острой кровопотерей, тахисистолией и других, что 
лишь указывает на необходимость индивидуального 
подхода к его выявлению. 

Разработанная модель позволила выделить 
факторы, наиболее характерные для больных ИМ 
2 типа, несмотря на разнородность данной катего-
рии пациентов и  их принципиальные отличия от 
больных ИМ 1 типа. Вместе с тем, закономерности 
в развитии 2 типа ИМ можно ожидать у определен-
ных групп пациентов, например, подвергающихся 

оперативному вмешательству, на фоне острой кро-
вопотери, с выраженной тахисистолией. 

Разработанная в  ходе представленного иссле-
дования модель направлена на диагностику вероят-
ного ИМ 2 типа на самом раннем догоспитальном 
этапе оказания помощи, который имеет принципи-
альное значение для маршрутизации и составления 
эффективного лечебно-диагностического плана ве-
дения пациентов. В представленную модель вошли 
клинико-анамнестические данные, позволяющие 
без инвазивных, продолжительных инструменталь-
ных и лабораторных исследований с высокой долей 
вероятности предположить течение у пациента ИМ 
именно 2 типа. В модель были включены признаки, 
наиболее часто встречающиеся у  пациентов с  ИМ 
2 типа согласно собственным данным и результатам 
ранее проведенных исследований [10-13]. 

Следует отметить, что в  большинстве случаев 
для больных ИМ 2 типа общепринятая "стандарт-
ная" тактика ведения пациентов с  ИМ 1 типа, не-
применима. Разработанная нами диагностическая 
модель сочетает в себе факторы, значимо различаю-
щиеся между собой при сравнении пациентов с ИМ 
1 и 2 типов с преобладанием анализируемых факто-
ров при 2 типе: наличие ожирения (ИМТ ≥35, кг/
м2), сочетание указаний на нарушение ритма сердца 
в анамнезе и/или на момент поступления и прояв-
ления острой левожелудочковой недостаточности 
в  пределах Killip I (ФП+Killip I), факт снижения 
Hb <110 г/л в течение 1 года до индексного события 
и наличие ХОБЛ. Наличие каждого из факторов не 
отрицает возможности развития ИМ 1 типа, однако 
результаты многофакторного анализа свидетельству-
ют о том, что именно совокупность анализируемых 
показателей повышает диагностическую эффектив-
ность модели. Практическое применение данного 
алгоритма обеспечит обоснованность подозрения 
на наличие ИМ 2 типа, что должно иметь положи-
тельные последствия для дальнейшего лечения и на-
блюдения за этими пациентами, включая все этапы 
оказания медицинской помощи. 

Предложенная модель догоспитальной клини-
ческой смарт-диагностики ИМ является инстру-
ментом постановки предварительного диагноза, 
что позволит на этапе приемного отделения сфор-
мировать разные потоки пациентов для оконча-
тельной верификации диагноза. Так, при подо-
зрении у  больного ИМ 2 типа, с  целью уточнения 
диагноза, наиболее целесообразно проведение 
мультиспиральной компьютерной томографии ко-
ронарных сосудов, являющейся менее финансово 
затратной для медицинской организации и неинва-
зивной для пациента по сравнению с КАГ.

Ограничением исследования является отсут-
ствие методов диагностики, позволяющих непосред-
ственно оценивать состояние атеросклеротических 
бляшек в  КА (внутрисосудистого ультразвукового 
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исследования или оптической когерентной томо-
графии). Соответственно, распределение пациентов 
между группами сравнения (с ИМ 1 и 2 типа) было 
основано на результатах КАГ, свидетельствующих 
о наличии атеротромбоза КА (как основного вери-
фицирующего признака ИМ 1 типа) или отсутствии 
тромботического компонента при наличии незначи-
мых коронарных стенозов (<50%) или их отсутствии 
и подтверждалось наличием факторов ишемическо-
го дисбаланса (для верификации ИМ 2 типа). 

Заключение 
Результаты проведенного исследования проде-

монстрировали наличие совокупности факторов, 

ассоциированных с  развитием ИМ 2 типа: ожире-
ния, анемии в течение 1 года до развития ИМ, соче-
тания ФП с отсутствием проявлений ОСН (Killip I) 
и  наличия ХОБЛ. Сочетание этих состояний с  вы-
сокой долей вероятности позволяет предположить 
течение ИМ именно 2 типа на начальных этапах 
оказания медицинской помощи, включая догоспи-
тальный этап и  приемное отделение, что позволит 
оптимизировать диагностический и лечебный про-
цесс в каждом конкретном случае. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье. 
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Связь вариантов скрытой контрактильной дисфункции 
левого желудочка и признаков иммунного воспаления 
у пациентов, перенесших COVID-19-пневмонию
Широков Н. Е., Ярославская Е. И., Криночкин Д. В., Мусихина Н. А., Петелина Т. И., 
Осокина Н. А.
Тюменский кардиологический научный центр, Томский национальный исследовательский медицинский центр Российской 
академии наук. Томск, Россия

Цель. Исследовать связь показателей эхокардиографии и лабора-
торных признаков иммунного воспаления у пациентов, перенесших 
пневмонию новой коронавирусной инфекции (COVID-19, COrona 
VIrus Disease 2019) в зависимости от вариантов поражения левого 
желудочка (ЛЖ) по данным метода отслеживания движения пятен 
(speckle tracking echocardiography, STE). 
Материал и  методы. В  исследование включены 216 пациентов 
(51,1% мужчин, средний возраст 50,1±11,1 года). Обследование 
проведено у  пациентов через 3 мес. после COVID-19-пневмонии. 
Пациенты с  диффузным угнетением (≥4 сегментов одного уровня 
ЛЖ) продольной деформации (longitudinal strain, LS) по данным 
STE составили группу I (n=41); пациенты c региональным пораже-
нием (снижение LS ≥3 сегментов, соответствующих бассейнам 
крово снабжения передней, огибающей либо правой коронарных 
артерий) — группу II (n=67); пациенты без визуального поражения 
ЛЖ — группу III (n=108).
Результаты. Не обнаружено статистически значимых различий по 
фракции выброса ЛЖ — 68,9±4,1% в группе I, 68,5±4,4% в группе II 
и 68,6±4,3 в группе III (р=0,934). Снижение глобальной продольной 
деформации ЛЖ выявлялось статистически значимо чаще в  груп-
пах I и II в сравнении с группой III (-17,8±2,0, -18,5±2,0 и -20,8±1,8%, 
соответственно; р<0,001). При этом угнетение LS базального уров-
ня ЛЖ (-14,9±1,5, -16,8±1,2% и  -19,1±1,7%; р<0,001), а  также сниже-
ние LS нижне-задних отделов ЛЖ в группе с диффузным поражени-
ем выявлялось достоверно чаще в сравнении с группами II и III. При 
анализе лабораторных признаков иммунного воспаления между 
группами была выявлена статистически значимая разница в  кон-

центрации интерлейкина-6 — 3,1 [2,5;4,0], 3,1 [2,4;3,8] и 2,5 [3,8;1,7] 
пг/мл, (р=0,033), С-реактивного белка  — 4,0 [2,2;7,9], 5,7 [3,2;7,9] 
и 2,4 [1,1;4,7] мг/л, (р<0,001), фактора некроза опухоли-α — 5,9±1,9, 
6,2±1,9 и 5,2±2,0 пг/мл, (р=0,004) и ферритина — 130,7 [56,5;220,0], 
92,2 [26,0;129,4] и 51,0 [23,2;158,9] мкг/л, соответственно (р=0,025).
Заключение. Выявлена связь диффузного и  регионального по-
ражения ЛЖ по данным STE c признаками иммунного воспаления 
у пациентов через 3 мес. после пневмонии COVID-19. 
Ключевые слова: COVID-19, продольная деформация, иммунное 
воспаление, хроническая воспалительная кардиомиопатия, микро-
васкулярная дисфункция. 
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Relationship between latent left ventricular contractile dysfunction and signs of immune inflammation  
in patients with COVID-19 pneumonia
Shirokov N. E., Yaroslavskaya E. I., Krinochkin D. V., Musikhina N. A., Petelina T. I., Osokina N. A.
Tyumen Cardiology Research Center, Tomsk National Research Medical Center. Tomsk, Russia

Aim. To investigate the relationship between echocardiographic 
parameters and laboratory immune inflammation signs in patients 
after coronavirus disease 2019 (COVID-19) pneumonia depending 
on the left ventricular (LV) involvement according to speckle tracking 
echocardiography (STE).

Material and methods. The study included 216 patients (men, 51,1%, 
mean age, 50,1±11,1 years). The examination was carried out in patients 
3 months after COVID-19 pneumonia. Patients were divided in 3 groups: 
group I (n=41) — diffuse decrease (≥4 segments the same LV level) of 
longitudinal strain (LS) according to STE; group II (n=67)  — patients 
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АГ — артериальная гипертония, ДИ — доверительный интервал, ИЛ — интерлейкин, КМП — кардиомиопатия, ЛЖ — левый желудочек, ОШ — отношение шансов, СРБ — С-реактивный белок, ФНО-α — фак-
тор некроза опухоли α, ЭхоКГ — эхокардиография, COVID-19 — COrona VIrus Disease 2019 (коронавирусная инфекция 2019г), GLS — global longitudinal strain (глобальная продольная деформация), LS — 
longitudinal strain (продольная деформация), NETs — Neutrophil extracellular traps (нейтрофильные внеклеточные сети), STE — speckle tracking echocardiography (метод отслеживания движения пятен).

with regional decrease (LS reduction ≥3 segments corresponding to 
systems of the anterior, circumflex or right coronary arteries); group 
III — patients without visual left ventricle involvement (n=108).
Results. There were no significant differences in LV ejection fraction — 
68,9±4,1% in group I, 68,5±4,4% in group II and 68,6±4,3 in group III 
(p=0,934). A decrease in the global longitudinal left ventricle strain was 
detected significantly more often in groups I and II compared with group III 
(-17,8±2,0, -18,5±2,0 and -20,8±1,8%, respectively; p<0,001). At the same 
time, LS depression of LV basal level (-14,9±1,5, -16,8±1,2% and -19,1±1,7%; 
p<0,001), as well as a decrease in LS of LV inferior-posterior segments 
in group with diffuse involvement was detected significantly more often 
than in groups II and III. In addition, we revealed a significant difference in 
interleukin-6 concentration — 3,1 [2,5;4,0], 3,1 [2,4;3,8] and 2,5 [3,8;1,7] 
pg/ml, (p=0,033), C-reactive protein  — 4,0 [2,2;7,9], 5,7 [3,2;7,9] and 
2,4 [1,1;4,7] mg/l, (p<0,001), tumor necrosis factor-α  — 5,9±1,9, 6,2±1,9 
and 5,2±2,0 pg/ml, (p=0,004) and ferritin  — 130,7 [56,5;220,0], 92,2 
[26,0;129,4] and 51,0 [23,2;158,9] µg/l, respectively (p=0,025).
Conclusion. A relationship was found between diffuse and regional 
left ventricular involvement according to STE and signs of immune 
inflammation in patients 3 months after COVID-19 pneumonia.
Keywords: COVID-19, longitudinal strain, immune inflammation, chro-
nic inflammatory cardiomyopathy, microvascular dysfunction.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Ранее была обнаружена связь между субклини-
ческой дисфункцией левого желудочка (ЛЖ) 
и  лабораторными признаками иммунного вос-
паления у  пациентов, перенесших пневмонию 
COVID-19 (COrona VIrus Disease 2019). 

Что добавляют результаты исследования?
•  Диффузный вариант поражения ЛЖ (преиму-

щественно базального уровня) через 3 мес. после 
COVID-19-пневмонии может указывать на хро-
ническую воспалительную кардиомиопатию.

•  Региональный вариант поражения ЛЖ (соглас-
но бассейнам коронарных артерий) в  сочета-
нии с признаками иммунного воспаления после 
перенесенной пневмонии COVID-19, вероятно, 
указывает на микроваскулярную дисфункцию. 

Key messages
What is already known about the subject?

•  An association has previously been found between 
subclinical left ventricular (LV) dysfunction and 
laboratory evidence of immune inf lammation 
in patients with COVID-19 pneumonia.

What might this study add?
•  Diffuse LV involvement (mainly basal level) 3 

months after COVID-19 pneumonia may indicate 
chronic inflammatory cardiomyopathy.

•  Regional left ventricular involvement (according to 
the coronary artery systems) in combination with 
signs of immune inf lammation after COVID-19 
pneumonia probably indicates microvascular dys-
function.

Введение 
Новая коронавирусная инфекция (COVID-19, 

COrona VIrus Disease 2019) является актуальной 
моделью для демонстрации взаимопотенцирующе-
го действия иммунной системы и  системы коагу-
ляции [1]. Приоритетную роль в  интенсификации 
воспаления и  микроваскулярного тромбоза име-
ют нейтрофильные внеклеточные сети (Neutrophil 
extracellular traps, NETs). Важно указать, что обна-
ружена грубая корреляция признаков NETs с  кон-
центрацией С-реактивного белка (СРБ) [2]. Кроме 
того, значительный вклад в  иммунную дисрегуля-

цию вносит провоспалительный цитокин — интер-
лейкин (ИЛ)-6 [3]. Высокие уровни ИЛ-6 и  СРБ 
связаны со снижением глобальной продольной де-
формации (longitudinal strain, LS) через 30-45 дней 
после перенесенной COVID-19. Поэтому предлага-
ется более длительный период наблюдения за паци-
ентами со скрытой дисфункцией левого желудочка 
(ЛЖ) [4]. 

Наряду с  миокардитом в  рамках острого 
COVID-19 Благовой О. В. и  др. впервые описаны 
случаи морфологически подтвержденного "постко-
видного" миокардита с  длительной персистенцией 
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вируса в  миокарде [5]. Миокардит-подобное нако-
пление гадолиния по данным магнитно-резонанс-
ной томографии выявляется в  субэпикардиальном 
и среднем слоях миокарда ЛЖ у 30-50% пациентов 
через 3 мес. после COVID-19 [6, 7]. При проведе-
нии эхокардиографии (ЭхоКГ) с  использовани-
ем метода отслеживания движения пятен (speckle 
tracking echocardiography, STE) также обнаружива-
ется преимущественно субэпикардиальное сниже-
ние сократимости ЛЖ [8]. При этом рядом авторов 
было отмечено угнетение LS с различными вариан-
тами преимущественной локализации поражения 
ЛЖ [9, 10]. 

Цель  — исследовать связь показателей ЭхоКГ 
и  лабораторных признаков иммунного воспаления 
у  пациентов, перенесших COVID-19-пневмонию, 
в зависимости от вариантов поражения ЛЖ по дан-
ным STE. 

Материал и методы
Исследование одномоментное, обсервационное; 

соответствует стандартам надлежащей клинической 
практики (Good Clinical Practice) и  положениям Хель-
синкской Декларации; зарегистрировано в  международ-
ном реестре клинических исследований Национально-
го института здоровья США (ClinicalTrials.gov Identifier: 
NCT04501822). Протокол исследования одобрен ло-
кальным этическим комитетом (№ протокола 159 от 
23.07.2020). Информированное согласие получено от всех 
пациентов, включенных в исследование.

Обследование проведено у  пациентов, перенесших 
COVID-19-пневмонию, через 3 мес. после получения 

двух отрицательных результатов теста полимеразной цеп-
ной реакции — 51,1% мужчин, средний возраст 50,1±11,1 
года. Метод STE применен у  273 (71,8%) из 380 боль-
ных (с  высоким качеством визуализации при ЭхоКГ), 
включенных в  "Проспективный регистр лиц, перенес-
ших COVID-19-ассоциированную пневмонию", свиде-
тельство о  государственной регистрации базы данных 
№ 2021622535. Впоследствии исключены больные с под-
твержденной ишемической болезнью сердца [11] и  арте-
риальной гипертонией (АГ) с  увеличенной массой мио-
карда ЛЖ по данным ЭхоКГ [12]; таким образом, в иссле-
дование включено 216 (56,8%) пациентов.

ЭхоКГ была проведена на ультразвуковом аппара-
те экспертного класса Vivid S70, использован матрич-
ный датчик M5Sc-D (1,5-4,6 МГц), данные  сохранялись 
в  формате DICOM. Оценка LS осуществлялась при по-
мощи STE в соответствии с действующими рекомендаци-
ями [13]. 

При проведении STE использовалась 17-сегментар-
ная модель ЛЖ для визуальной оценки вариантов его по-
ражения (рисунок 1). Пациенты с диффузным угнетени-
ем LS (≥4 сегментов одного уровня ЛЖ) составили груп-
пу I (n=41); пациенты c региональным поражением ЛЖ 
(снижение LS ≥3 сегментов, соответствующих бассейнам 
кровоснабжения передней, огибающей либо правой ко-
ронарных артерий) — группу II (n=67); пациенты без ви-
зуального поражения ЛЖ  — группу III (n=108). Клини-
ческая, функциональная и лабораторная характеристики 
пациентов представлены в таблицах 1-4. 

Лабораторные исследования включали общий и  био-
химический анализы крови. Определяли биохимиче-
ские маркеры воспаления: CРБ, измеренный высоко-
чувствительным иммунотурбидиметрическим методом 
с помощью набора "C-reactive protein hs" (BioSystem, Ис-

А Б

Рис. 1    Полярные карты ЛЖ при использовании STE. 
Примечание: диффузное поражение преимущественно базального уровня миокарда ЛЖ, GLS -16,3% (А). Региональное поражение апикаль-
но-передне-перегородочных отделов миокарда ЛЖ, GLS -15,8% (Б). 
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пания) на полуавтоматическом анализаторе открытого 
типа Clima MC-15 (Испания), референсные значения 
0-3,0 мг/л; ИЛ-1 (0-5 пг/мл), ИЛ-6 (≥9,7 пг/мл), ИЛ-8 (0-
62 пг/мл); фактор некроза опухоли α (ФНО-α, 0-8,11 пг/
мл), гомоцистеин (5,0-15,0 мкмоль/л), N-терминальный 
фрагмент предшественника мозгового натрийуретиче-
ского пептида  — конкурентным методом (твердофазно-
го хемилюминисцентного иммуноферментного анализа) 
на анализаторе IMMULITE 2000 (Siemens Diagnostics, 
США), ферритин (мужчины 30-400 нг/мл, женщины 15-
150 нг/мл). 

Статистический анализ проводили с помощью пакета 
программ Statistical Package for the Social Sciences — IBM 
SPSS Statistics 23. Для определения нормальности распре-
деления был использован критерий Колмогорова-Смир-
нова. При анализе количественных величин при их нор-
мальном распределении использован однофакторный 
дисперсионный анализ; результаты представлены в  виде 

M±SD (М — среднее арифметическое, SD — среднеква-
дратичное отклонение). При анализе количественных 
величин при распределении, отличном от нормально-
го, использован критерий Краскала-Уиллиса; результаты 
представлены в виде медианы (Me) и интер квартильного 
размаха (Q25;Q75). Качественные величины сравнивали 
критерием χ2 Пирсона. При сравнении трех групп исполь-
зовали поправку на множественные сравнения. Для вы-
явления независимой связи использовали логистический 
регрессионный анализ. При оценке диагностической зна-
чимости полученных в регрессии показателей использо-
вался ROC-анализ. За уровень статистической значимости 
различий переменных принимали значение p<0,05.

Результаты
Группы были сопоставимы по основным кли-

ническим и  функциональным характеристикам 

Таблица 1
 Клиническая характеристика пациентов, перенесших COVID-19-пневмонию 

Показатель Группа I (n=41) Группа II (n=67) Группа III (n=108) р
Возраст, лет 51,3±10,8 51,3±10,9 48,8±11,2 0,278
Пол, муж, % 73,2 59,7 36,1 <0,001
ИМТ, кг/м2 30,4 [28,4;32,9]* 30,1 [27,8;33,8]^ 27,5 [24,3;31,2] <0,001
КТ ОГК во время госпитализации, % 52,0 [36,0;65,0] 52,0 [32,0;70,0] 49,0 [30,5;60,0] 0,387
КТ ОГК на первой контрольной точке, % 8,0 [6,0;25,0] 18,0 [8,0;35,0] 8,0 [5,0;24,0] 0,429
АГ, % 82,9 77,6 54,6 <0,001
СД, % 7,3 10,4 5,6 0,486
БА, % 7,3 4,5 3,7 0,643
ХОБЛ, % 0 3,0 0 0,106
ФК ХСН по NYHA 1,1±0,25 1,2±0,5 1,3±0,5 0,084

Примечание: АГ — артериальная гипертония, БА — бронхиальная астма, ИМТ — индекс массы тела, КТ ОГК — компьютерная томогра-
фия органов грудной клетки, СД — сахарный диабет, ФК — функциональный класс, ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких, 
ХСН — хроническая сердечная недостаточность, NYHA — New York Heart Association (Нью-Йоркская ассоциация сердца), статистически 
значимые различия: * — между группами I и III, ^ — между группами II и III.

Таблица 2 
ЭхоКГ характеристика пациентов, перенесших COVID-19 пневмонию 

Показатель Группа I (n=41) Группа II (n=67) Группа III (n=108) р
Толщина МЖП, мм 10,0 [10,0;12,0]* 10,0 [10,0;11,0]^ 10,0 [9,0;10,8] <0,001
Толщина задней стенки ЛЖ, мм 10,0 [9,0;10,0]* 10,0 [9,0;10,0]^ 9,0 [9,0;10,0] <0,001
ИМТ ЛЖ, г/м2 77,6±14,0* 76,6±14,4^ 70,1±12,5 0,001
КДО ЛЖ, мл 85,0 [78,0;117,5]* 94,0 [77,0;110,0]^ 81,5 [68,0;100,8] <0,001
КДО ЛП, мл 45,0 [37,0;57,0] 42,0 [37,0;58,0] 44,5 [36,0;53,0] 0,612
TDI e’, МЖП, см/с 8,0 [5,5;9,0]* 7,0 [6,0;9,0]^ 9,0 [8,0;12,0] <0,001
TDI e’, боковая стенка ЛЖ, см/с 9,0 [7,0;12,5]* 10,0 [8,0;11,0]^ 12,0 [10,0;15,0] <0,001
ФВ ЛЖ, % 68,9±4,1 68,5±4,4 68,6±4,3 0,934
LS, базальный уровень, % -14,9±1,5#* -16,8±1,2^ -19,1±1,7 <0,001
LS, средний уровень, % -17,6±1,9* -18,4±1,7^ -20,7±1,7 <0,001
LS, апикальный уровень, % -21,5±3,9* -20,9±4,2^ -23,3±3,6 <0,001
GLS, % -17,8±2,0* -18,5±2,0^ -20,8±1,8 <0,001
Снижение GLS <-18,0%, % 53,7 35,8 4,6 <0,001
Количество визуально пораженных сегментов 
ЛЖ, n

6,0 [5,0;8,0]#* 5,0 [4,0;5,0]^ 1,0 [0,0;2,0] <0,001

Примечание: ЛП — левое предсердие, МЖП — межжелудочковая перегородка, КДО — конечный диастолический объем, ФВ — фракция 
выброса, TDI e’ — left ventricular annular velocity assessed by tissue Doppler imaging, peak e’ (ранняя диастолическая скорость движения кольца 
митрального клапана), статистически значимые различия: # — между группами I и II, * — между группами I и III, ^ — между группами II 
и III. 



46

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2023;22

через 3 мес. после COVID-19-пневмонии, за ис-
ключением пола, АГ, индекса массы тела, которые 
статистически значимо чаще встречались в группах 
I и II. Не было выявлено достоверных различий по 
выраженности поражения легких по данным ком-
пьютерной томографии грудной клетки во время 
госпитализации и  на контрольной точке (табли-
ца 1). 

Индекс массы миокарда ЛЖ и  конечный диа-
столический объем ЛЖ были статистически значи-
мо бóльшими у пациентов групп I и II в сравнении 
с группой III. Наряду с этим было выявлено досто-
верное снижение ранней диастолической скорости 
движения кольца митрального клапана по данным 
тканевой допплерографии в  указанных группах 
в сравнении с группой III (таблица 1). 

Таблица 3 
Сегментарная продольная деформация ЛЖ у пациентов, перенесших COVID-19 пневмонию 

Показатель Группа I (n=41) Группа II (n=67) Группа III (n=108) р
1, % -15,0 [-12,0;-17,0]* -16,0 [-13,0;-19,0]^ -18,0 [-17,0;-21,0] <0,001
2, % -14,0 [-12,0;-16,0]*# -16,0 [-14,0;-18,0]^ -18,0 [-16,0;-20,0] <0,001
3, % -15,0 [-13,0;-16,5]* -16,0 [-14,0;-18,0]^ -18,0 [-16,0;-19,0] <0,001
4, % -16,0 [-15,0;-18,0]*# -19,0 [-17,0;-22,0]^ -20,0 [-19,0;-22,0] <0,001
5, % -14,0 [-13,5;-16,0]*# -18,0 [-15,0;-20,0]^ -20,0 [-17,3;-22,0] <0,001
6, % -15,0 [-11,5;-17,0]* -16,0 [-14,0;-18,0]^ -19,0 [-17,0;-21,0] <0,001
7, % -16,0 [-13,5;-18,5]* -15,0 [-13,0;-19,0]^ -19,0 [-17,0;-22,0] <0,001
8, % -18,0 [-17,0;-21,0]* -20,0 [-17,0;-23,0]^ -21,0 [-19,0;-23,0] <0,001
9, % -19,0 [-17,0;-21,0]* -20,0 [-18,0;-21,0]^ -21,0 [-20,0;-23,0] <0,001
10, % -20,0 [-16,5;-21,0]*# -21,0 [-19,0;-23,0] -22,0 [-20,0;-24,0] <0,001
11, % -17,0 [-15,0;-19,0]* -18,0 [-15,0;-20,0]^ -21,0 [-19,0;-23,0] <0,001
12, % -15,7±3,5* -16,2±3,4^ -19,5±3,2 <0,001
13, % -20,6±4,5 -19,3±5,6^ -22,0±4,9 0,003
14, % -23,3±4,5 -22,9±4,5^ -24,7±4,0 0,020
15, % -21,0 [-19,0;-25,0]* -22,0 [-19,0;-25,0]^ -24,0 [-22,0;-27,0] <0,001
16, % -20,0 [-17,0;-22,5]* -19,0 [-16,0;-22,0]^ -23,0 [-19,3;-25,0] <0,001
17, % -21,6±3,9 -20,8±3,4^ -23,3±3,7 <0,001

Примечание: использование 17-сегментарной модели ЛЖ согласно действующим рекомендациям [13]: 1  — базальный передний сегмент, 
2 — базальный передне-перегородочный сегмент, 3 — базальный перегородочный сегмент, 4 — базальный нижний сегмент, 5 — базальный 
задний сегмент, 6 — базальный боковой сегмент, 7 — средний передний сегмент, 8 — средний передне-перегородочный сегмент, 9 — сред-
ний перегородочный сегмент, 10 — средний нижний сегмент, 11 — средний задний сегмент, 12 — средний боковой сегмент, 13 — апикаль-
ный передний сегмент, 14 — апикальный перегородочный сегмент, 15 — апикальный нижний сегмент, 16 — апикальный боковой сегмент, 
17 — верхушка, статистически значимые различия: # — между группами I и II, * — между группами I и III, ^ — между группами II и III.

А Б

Рис. 2     Модели связи вариантов поражения ЛЖ: А — модел ь 1 (выделение групп I и III), Б — модель 2 (выделение групп II и III). 
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При анализе контрактильной функции ЛЖ до-
стоверных различий по фракции выброса ЛЖ об-
наружено не было, но было выявлено угнетение 
как глобальной продольной деформации (global 
longitudinal strain, GLS), так и LS всех уровней ЛЖ 
в  группах I и  II в  сравнении с  группой III (табли-
цы  1, 2). При анализе сегментарной LS было об-
наружено угнетение сократимости большинства 
сегментов ЛЖ групп I и  II в  сравнении с  группой 
III (таблица 3). При этом нижнезадние отделы ЛЖ 
в  группе с  диффузным поражением страдали до-
стоверно чаще в  сравнении с  группами II и  III. 
В  группе II региональное снижение LS соответ-
ствовало бассейнам коронарных артерий: передней 
нисходящей артерии — в 56,7% случаев, огибающей 
артерии — в 34,3%, правой коронарной артерии — 
в 9,0%. 

При анализе лабораторных показателей в груп-
пах I и  II в  сравнении с  группой III были выявле-

ны статистически значимо более высокие концен-
трации ИЛ-6, триглицеридов, высокочувствитель-
ного СРБ и  ряда других показателей (таблица 4). 
Уровень ФНО-α был достоверно выше в  группе II 
в  сравнении с  группой III; уровень ферритина  — 
статистически значимо выше в  группе I в  сравне-
нии с группами II и III. 

Для выявления факторов, связанных с  диф-
фузным и региональным поражением ЛЖ, проана-
лизировали данные с помощью логистического ре-
грессионного анализа. 

По данным логистической регрессии (включе-
ние групп I и  III) в  исходной совокупности пере-
менных, характеризующих контрактильный статус 
ЛЖ, лабораторных признаков иммунного воспа-
ления, а  также клинических характеристик (GLS, 
GLS <18,0%, LS базального, среднего, апикального 
уровней ЛЖ, уровней триглицеридов, высокочув-
ствительный СРБ, ферритина, ИЛ-6, ФНО-α, АГ, 

Таблица 4 
Лабораторные показатели пациентов, перенесших COVID-19 пневмонию

Показатель Группа I (n=41) Группа II (n=67) Группа III (n=108) р
Эритроциты, *1012/л 5,1±0,4* 5,0±0,4^ 4,8±0,4 <0,001
Гемоглобин, г/л 149,7±10,4*# 142,2±12,8^ 136,3±12,4 <0,001
Гематокрит, % 47,4±3,1* 45,7±3,8^ 43,6±3,9 <0,001
Ферритин, мкг/л 130,7 [56,5;220,0]*# 92,2 [26,0;129,4] 51,0 [23,2;158,9] 0,025
Лейкоциты, *109/л 5,5±1,5 5,6±1,6 5,2±1,4 0,400
Нейтрофилы, % 53,9±8,0 53,3±9,2 54,9±8,3 0,483
Лимфоциты, % 35,7±7,8 36,8±8,4 35,1±7,5 0,400
Эозинофилы, % 3,0 [1,0;4,0] 2,0 [1,0;3,0] 2,0 [2,0;3,0] 0,121
Тромбоциты, 109 клеток/л 230,0 [195,0;260,0] 230,0 [197,0;266,0] 228,5 [192,8;263,3] 0,995
КФК, Ед/л 106,0 [80,2;150,0] 100,9 [71,5;142,7] 99,5 [73,4;140,7] 0,519
КФК-МВ, Ед/л 10,6 [8,3;13,2] 11,5 [8,8;14,9] 12,0 [9,1;15,5] 0,315
АСТ, Ед/л 21,1 [17,9;26,2] 20,7 [16,0;27,1] 20,0 [15,9;23,8] 0,177
АЛТ, Ед/л 24,5 [17,1;32,3] 21,1 [15,3;32,3] 21,2 [15,9;26,6] 0,189
Фибриноген, г/л 2,7±0,5 2,8±0,6 2,6±0,6 0,306
ПТИ, % 102,0 [92,8;105,0] 103,5 [96,6;109,0] 101,0 [90,3;108,0] 0,508
Общий ХС, ммоль/л 5,7±1,2 5,6±1,2 5,5±1,3 0,717
ХС ЛВП, ммоль/л 1,1 [1,0;1,4]* 1,2 [1,1;1,4]^ 1,3 [1,1;1,7] 0,005
ХС ЛНП, ммоль/л 3,6±1,0 3,5±1,0 3,4±1,1 0,785
ХС ЛОНП, ммоль/л 0,7 [0,5;1,1]* 0,6 [0,5;1,0]^ 0,5 [0,4;0,7] 0,001
ТГ, ммоль/л 1,6 [1,1;2,5]* 1,4 [1,1;2,1]^ 1,1 [0,8;1,5] 0,001
D-димер, мкг/мл 0,2 [0,1;0,3] 0,2 [0,1;0,4] 0,2 [0,1;0,4] 0,824
НУП, пг/мл 77,4 [28,6;157,7] 66,3 [31,1;130,4] 63,1 [15,1;146,0] 0,616
вчСРБ, мг/л 4,0 [2,2;7,9]* 5,7 [3,2;7,9]^ 2,4 [1,1;4,7] <0,001
ФНО-α, пг/мл 5,9±1,9 6,2±1,9^ 5,2±2,0 0,004
Гомоцистеин, мкмоль/л 12,0 [10,5;15,2] 12,9 [10,1;14,8] 11,7 [9,0;14,5] 0,508
ИЛ-1, пг/мл 2,1 [1,7;3,0] 1,8 [1,5;2,7] 2,0 [1,6;2,7] 0,474
ИЛ-6, пг/мл 3,1 [2,5;4,0]* 3,1 [2,4;3,8]^ 2,5 [3,8;4,7] 0,033
ИЛ-8, пг/мл 13,5 [9,0;19,1] 14,2 [11,6;17,3] 14,3 [9,9;18,7] 0,644

Примечание: АСТ — аспартатаминотрансфераза, АЛТ — аланинаминотрансфераза, вчСРБ — высокочувствительный С-реактивный белок, 
ИЛ — интерлейкин, КФК — креатинфосфокиназа, КФК-МВ — МВ-изофермент КФК, НУП — натрийуретический пептид, ПТИ — про-
тромбиновый индекс, ЛВП  — липопротеины высокой плотности, ЛНП  — липопротеины низкой плотности, ЛОНП  — липопротеины 
очень низкой плотности, ТГ — триглицериды, ФНО-α — фактор некроза опухоли α, ХС — холестерин, статистически значимые различия: 
# — между группами I и II, * — между группами I и III, ^ — между группами II и III.
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мужской пол, индекс массы тела) только LS базаль-
ного уровня ЛЖ — отношение шансов (ОШ) 6,907; 
95% доверительный интервал (ДИ): 2,886-16,532 
(р<0,001), имел независимую связь с  диффузным 
поражением ЛЖ (модель 1). При проведении ROC-
анализа чувствительность и  специфичность этой 
модели составили 92,7 и  93,5%, соответственно. 
Площадь под кривой была равна 0,980; р<0,001, что 
соответствует отличному качеству предсказатель-
ной модели (рисунок 2). 

При проведении логистической регрессии 
с включением групп II и III комплекс из LS базаль-
ного уровня ЛЖ (ОШ 1,918; 95% ДИ: 1,171-3,140; 
р=0,010), LS среднего уровня ЛЖ (ОШ 1,679; 95% 
ДИ: 1,125-2,505; р=0,011) и ФНО-α (ОШ 1,365; 95% 
ДИ: 1,057-1,764; р=0,017) был независимо связан 
с  региональным поражением ЛЖ (модель 2). При 
проведении ROC-анализа чувствительность и  спе-
цифичность этой модели составили 86,6 и  79,2%, 
соответственно. Площадь под кривой была равна 
0,894; р<0,001, что также соответствует отличному 
качеству предсказательной модели (рисунок 2). 

Обсуждение
Как известно, СРБ синтезируется в  ответ на 

высвобождение ИЛ-6 и  ФНО-α [14]. Важно отме-
тить, что локальная продукция указанных цитоки-
нов может играть роль в перераспределении десмо-
сомального белка плакоглобина и  способствовать 
повреждению кардиомиоцитов [15, 16]. Согласно 
нашим данным, у пациентов с диффузным и регио-
нальным поражением ЛЖ выявлены более высо-
кие показатели маркеров иммунного воспаления 
(в  рамках референсных значений, за исключением 
СРБ), а  также снижение контрактильности боль-
шинства сегментов ЛЖ без визуального маркирова-
ния их дисфункции. 

При проведении STE Caiado LDC, et al. выяви-
ли преимущественное поражение базального уров-
ня ЛЖ [9]. При этом, по данным Tryfou ES, et al. ча-
ще страдают задняя и боковая стенки ЛЖ [10], что 
согласуется с  полученными нами данными у  боль-
ных с диффузным угнетением сократимости. Более 
того, такая локализация по данным магнитно-ре-
зонансной томографии характерна для миокарди-
та [7]. Отечественные исследователи указывают на 
возможный патогенетический механизм "постко-
видного" миокардита  — прямое повреждение кар-
диомиоцитов при COVID-19 с последующей воспа-
лительной реакцией, которая может поддерживать-
ся и после элиминации вируса из миокарда [17, 18]. 
Вероятно, диффузное поражение ЛЖ по данным 
ЭхоКГ с  использованием STE (преимущественно 
базального уровня) через 3 мес. после COVID-19 
пневмонии указывает на хроническую воспали-
тельную кардиомиопатию (КМП) [19]. Согласно 

согласованному мнению экспертов по ведению 
пациентов с миокардитом и хронической воспали-
тельной КМП от 2020г, такая КМП характеризуется 
признаками воспаления миокарда; снижением кон-
трактильной функции/дилатацией ЛЖ; продолжи-
тельностью симптомов >1 мес. [19]. 

Коган Е. А. и др. [17] представили данные мор-
фологического исследования, согласно которому 
особенностью ассоциированного c SARS-CoV-2 
(Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2) 
миокардита является его сочетание с  коронари-
итом, в т.ч. мелких веток коронарных артерий. Бо-
лее того, обнаружена связь между инфицированием 
эндотелиальных клеток SARS-CoV-2 и микроваску-
лярным тромбозом коронарных артерий [20]. Не-
смотря на отсутствие единого мнения относитель-
но определения микроваскулярной дисфункции 
коронарных артерий, классифицируют несколько 
ее типов. Основной тип обусловлен нарушением 
функции эндотелия и гладкомышечных клеток, что 
приводит к сосудистому ремоделированию [21]. По 
нашим данным, региональное поражение ЛЖ (со-
гласно бассейнам коронарных артерий) в сочетании 
с признаками иммунного воспаления могут указы-
вать на микроваскулярную дисфункцию после пе-
ренесенной COVID-19-пневмонии.

Важно отметить, что иммунное воспаление 
и  сердечная недостаточность тесно связаны и  вза-
имно усиливают друг друга [22], поэтому актуаль-
ным представляется продолжение наблюдения 
за пациентами со скрытой дисфункцией ЛЖ [23]. 
Кроме того, дальнейшие исследования необходимы 
для разработки стратегий лечения и  реабилитации 
больных с "постковидным" синдромом [24]. 

Ограничения исследования. Отсутствие исход-
ных данных (до COVID-19, во время госпитализа-
ции) приводит к  потере комплексного представле-
ния о  динамике исследуемых показателей ЭхоКГ 
и  признаков иммунного воспаления. Выделение 
групп по принципу вариантов поражения ЛЖ при 
использовании метода STE у  пациентов после 
COVID-19-пневмонии ранее не описано. Поэто-
му полученные результаты, их описание и  обсуж-
дение могут только указать на возможное течение 
COVID-19. 

Заключение
Таким образом, в  работе выявлена связь диф-

фузного и  регионального поражения ЛЖ по 
данным STE c признаками иммунного воспа-
ления у  пациентов через 3 мес. после COVID-19-
пневмонии. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Изменение протеома конденсата выдыхаемого воздуха 
под влиянием ингаляционного водорода у пациентов 
с постковидным синдромом 
Рябоконь А. М.1,  Захарова Н. В.1,  Индейкина М. И.1,  Кононихин А. С.2,  Шогенова Л. В.3, 
Медведев О. С.4, Костинов М. П.5,6, Свитич О. А.5, Kunio Ibaraki7, Hiroki Maehara8, 
Николаев Е. Н.2, Варфоломеев С. Д.1,9,10, Чучалин А. Г.3
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Цель. Изучить влияние ингаляционной терапии активной формой 
водорода (АФВ) на белковый состав конденсата выдыхаемого воз-
духа (КВВ) у пациентов с постковидным синдромом (ПКС).
Материал и  методы. В  рандомизированное контролируемое па-
раллельное проспективное исследование были включены 60 паци-
ентов, перенесших новую коронавирусную инфекцию (COVID-19, 
COronaVIrus Disease 2019) с ПКС в период выздоровления, имеющих 
клинические проявления синдрома хронической усталости и полу-
чавших стандартную терапию по протоколу ведения пациентов 
с синдромом хронической усталости. Пациенты были разделены на 
2 группы: 1 группа (основная) — 30 человек, которые получали стан-
дартную терапию и ингаляции АФВ (аппарат "SUISONIA", Япония) на 
протяжении 10 сут., и 2 группа (контрольная) — 30 медицинских ра-
ботников, которые получали только стандартную терапию. Пациенты 
обеих групп были сопоставимы по полу и среднему возрасту. У всех 
участников исследования в  1-е и  10-е сут. отбирали пробы КВВ. 
Образцы подвергали триптическому гидролизу и проводили мето-
дом высокоэффективной жидкостной хроматографии в  сочетании 
с тандемной масс-спектрометрией анализ с использованием нано-
поточного хроматографа (Dionex 3000) в тандеме с времяпролетным 
масс-спектрометром высокого разрешения (timsTOF Pro). 
Результаты. С помощью масс-спектрометрии высокого разреше-
ния было суммарно идентифицировано 478 белков и 1350 пептидов. 
Число белков в пробах после терапии АФВ, в среднем, на 12% боль-
ше, чем до лечения. Анализ распределения белков по различным 
группам пациентов показал, что лишь половина этих белков (112) яв-
ляются общими для всех групп образцов и выявляются в КВВ до, по-
сле и в независимости от водородной терапии. Кроме качественной 
разницы в белковых составах КВВ у различных групп, были выявле-
ны и количественные изменения в концентрации 36 белков (в основ-
ном, структурных и защитных), которые в совокупности позволили 

достоверно различить подгруппы до и после прохождения терапии. 
Важно отметить, что среди этих белков есть участники процессов 
свертывания крови (α-1-антитрипсин), опосредованного хемокина-
ми и цитокинами воспаления, и ряда сигнальных путей (цитоплазма-
тический актин 2), ответа на окислительный стресс (тиоредоксин), 
гликолиза (глицеральдегид-3-фосфатдегидрогеназа) и пр. 
Заключение. Применение водородной терапии может способство-
вать переключению ряда физиологических процессов, что может 
влиять на успех восстановительного лечения при ПКС. В частности, 
полученные результаты указывают на активацию водородной тера-
пией аэробного синтеза аденозинтрифосфата в митохондриях, что 
хорошо соотносится с  выявленным лабораторными исследовани-
ями снижением уровня лактата в крови исследованных пациентов. 
При этом важно, что данная терапия может тормозить провоспа-
лительную активность, негативно влияя на процессы свертывания 
и  сигнальные пути интегринов и  апоптоза, и, кроме того, активи-
ровать защитные пути, цикл трикарбоновых кислот, FAS-сигналинг 
и метаболизм пурина, что может быть существенным для эффектив-
ного восстановления после перенесенной COVID-19.
Ключевые слова: постковидный синдром, реабилитация, актив-
ная форма водорода, конденсат выдыхаемого воздуха, протеом, 
масс-спектрометрия.
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Changes in the proteomics of exhaled breath condensate under the influence of inhaled hydrogen in patients 
with post-COVID syndrome
Ryabokon A. M.1, Zakharova N. V.1, Indeikina M. I.1, Kononikhin A. S.2, Shogenova L. V.3, Medvedev O. S.4, Kostinov M. P.5,6, Svitich O. A.5, Kunio Ibaraki7, 
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Aim. To study the effect of inhalation therapy with an active hydrogen 
(AH) on the protein composition of exhaled breath condensate (EBC) 
in patients with post-COVID syndrome (PCS).
Material and methods. This randomized controlled parallel 
prospec tive study included 60 patients after coronavirus disease 
2019 (COVID-19) with PCS during the recovery period and clinical 
manifestations of chronic fatigue syndrome who received standard 
therapy according to the protocol for managing patients with chronic 
fatigue syndrome (CFS). The patients were divided into 2 groups: 
group 1 (main)  — 30 people who received standard therapy and AH 
inhalations (SUISONIA, Japan) for 10 days, and group 2 (control)  — 
30 medical workers who received only standard therapy. Patients in 
both groups were comparable in sex and mean age. All participants 
in the study were sampled with EBC on days 1 and 10. Samples were 
subjected to tryptic digestion and high-performance liquid chro-
matography combined with tandem mass spectrometry analysis using 
a nanoflow chromatograph (Dionex 3000) in tandem with a high-
resolution time-of-flight mass spectrometer (timsTOF Pro).
Results. A total of 478 proteins and 1350 peptides were identified 
using high resolution mass spectrometry. The number of proteins 
in samples after AH therapy, on average, is 12% more than before 
treatment. An analysis of the distribution of proteins in different groups 
of patients showed that only half of these proteins (112) are common 
for all groups of samples and are detected in EBC before, after, and 
regardless of hydrogen therapy. In addition to the qualitative difference 
in the EBC protein compositions in different groups, quantitative 
changes in the concentration of 36 proteins (mainly structural and 
protective) were also revealed, which together made it possible to 
reliably distinguish between subgroups before and after treatment. 
It is worth noting that among these proteins there are participants of 
blood coagulation (α-1-antitrypsin), chemokine- and cytokine-mediated 
inflammation, and a number of signaling pathways (cytoplasmic 
actin 2), response to oxidative stress (thioredoxin), glycolysis 
(glyceraldehyde-3- phosphate dehydrogenase), etc.
Conclusion. The use of hydrogen therapy can contribute to the 
switching of a number of physiological processes, which may affect 
the success of recovery in PCS patients. In particular, the obtained 
results indicate the activation of aerobic synthesis of adenosine 

triphosphate in mitochondria by hydrogen therapy, which correlates 
well with the decrease in the blood lactate level detected by laboratory 
studies. At the same time, this therapy can inhibit pro-inflammatory 
activity, negatively affecting the coagulation and signaling pathways of 
integrins and apoptosis, and, in addition, activate protective pathways, 
tricarboxylic acid cycle, FAS signaling, and purine metabolism, which 
may be essential for effective recovery after COVID-19.
Keywords: post-COVID syndrome, rehabilitation, active hydrogen, 
exhaled breath condensate, proteome, mass spectrometry.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Масс-спектрометрический анализ протеома кон-
денсата выдыхаемого воздуха позволяет прово-
дить неинвазивную диагностику заболеваний 
дыхательной системы.

•  Интерес к  терапии активной формой водоро-
да основан на его антиоксидантных свойствах 
и  способности влиять на окислительно-восста-
новительные процессы в  сыворотке и  тканях. 

Что добавляют результаты исследования?
•  Применение ингаляционной терапии активной 

формой водорода способствует переключению 
ряда физиологических процессов, что может вли-
ять на успех реабилитации пациентов с постко-
видным синдромом.

•  Полученные результаты указывают на актива-
цию водородной терапией аэробного синтеза 
аденозинтрифосфата в  митохондриях, а  также 
существенное снижение доли провоспалитель-
ных процессов.

Key messages
What is already known about the subject?

•  Mass spectrometry of protein profile of exhaled 
breath condensate makes possible non-invasive dia-
gnostics of respiratory diseases.

•  Interest in active hydrogen therapy is based on its antio-
xidant properties and ability to influence serum and 
tissue oxidation-reduction reactions.

What might this study add?
•  The use of inhalation therapy with active hydrogen 

contributes to the switching of some physiological 
processes, which may affect the success of the reha-
bilitation of post-COVID syndrome patients.

•  The obtained results indicate the activation of aero-
bic mitochondrial synthesis of adenosine tripho-
sphate by hydrogen therapy, as well as a signi ficant 
decrease in the proportion of pro-inf lam matory 
processes.

Введение
Пандемия острого вирусного заболевания, вы-

званная распространением коронавируса SARS-
CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome Corona-
Virus 2), впервые зафиксирована в  декабре 2019г 
в городе Ухань, КНР. Согласно данным Всемирной 
организации здравоохранения на 4  декабря 2022г, 
во всем мире зарегистрировано >641 млн под-
твержденных случаев заболевания и  6,6 млн смер-
тей1. 

Особое внимание в  процессе пандемии было 
уделено постковидному синдрому (ПКС). Соглас-
но Ballering AV, et al., из 8 пациентов, перенесших 
новую коронавирусную инфекцию (COVID-19, 
COronaVIrus Disease 2019), у  одного формировался 
ПКС [1]. В  настоящее время выделяют две формы 
ПКС: ранний ПКС, который продолжается от 4 
до 6 нед. от начала заболевания и может иметь за-
тяжной характер; если ПКС продолжается >3 мес., 
а  в  отдельных случаях до года, то эту форму обо-
значили как Long COVID-19. Клинические про-
явления ПКС зависят от сопутствующих заболева-
ний пациентов, состояния их иммунной системы, 
эффективности медикаментозной терапии, назна-
ченной в острый период заболевания. У 20% пере-
несших COVID-19 симптомы ПКС персистируют 
до 12 нед., а в 2,3% случаев — до 12 мес. [2]. Мно-
гие из этого контингента пациентов, перенесших 
ПКС, нуждаются в  специализированном лечении, 

1 https://www.wвуho.int/publications/m/item/weekly-epidemiological-
update-on-covid-19-7-december-2022.

регулярном наблюдении и в повторной госпитали-
зации. 

В течение пандемии было апробировано не-
сколько вариантов клинических рекомендаций. 
В  их основе лежало применение противовирусных 
препаратов, моноклональных антител. В  более тя-
желых случаях проводились реанимационные ме-
роприятия, включая неинвазивную вентиляцию 
и  искусственную вентиляцию легких. Необходимо 
отметить высокую эффективность вакцинации как 
метода первичной профилактики. 

Была выполнена серия работ по применению 
ингаляционной терапии активной формой водоро-
да (АФВ) у пациентов с ПКС [3]. 

Возрастающий интерес к  АФВ основан на его 
антиоксидантных свойствах и  способности влиять 
на окислительно-восстановительные процессы. 
Вирусные инфекции, индуцирующие воспалитель-
ные реакции, иммунный ответ, приводят к образо-
ванию активных форм кислорода [4].

АФВ, являясь восстановителем, обладает эф-
фективным антиоксидантным действием, нейтра-
лизует провоспалительные медиаторы и, таким об-
разом, способствует снижению миграции клеток 
воспаления в  легочную ткань, тем самым сводя 
к минимуму степень повреждения легких [5]. Кро-
ме того, терапия АФВ оказалась существенно эф-
фективнее стандартно применяемой кислородной 
поддержки при обострениях хронической обструк-
тивной болезни легких. Этот эффект достигается за 
счет снижения сопротивления потоку газов в дыха-
тельных путях [6].
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нительно промывали органическим растворителем; по-
лученный смыв объединяли с  КВВ и  лиофилизировали 
до полного высыхания. Высушенные образцы подверга-
ли гидролизу  — расщеплению белков с  помощью трип-
сина (Promega, USA); пробы хранили при -80 C до про-
ведения протеомного анализа.

Высокоэффективная жидкостная хроматография-
масс-спектрометрия (ВЭЖХ-МС). Образцы триптических 
пептидов анализировали методом высокоэффективной 
жидкостной хроматографии в  сочетании с  тандемной 
масс-спектрометрией (ВЭЖХ-МС/МС) на основе си-
стемы нано-ВЭЖХ Dionex Ultimate3000 (Thermo Fisher 
Scientific, США) и  времяпролетного масс-спектрометра 
высокого разрешения с  ионной подвижностью timsTOF 
Pro (Bruker Daltonics, США). Хроматографическое разде-
ление проводили на C18 капиллярной колонке-эмиттере 
(25 см×75 мкм, 1,6 мкм, Ion Optics, Parkville, Австралия) 
при скорости потока 400 нл/мин путем градиентного 
элюирования от 4 до 90% фазы B в течение 40 мин. Под-
вижная фаза А состояла из 0,1% муравьиной кислоты 
в воде, а подвижная фаза В состояла из 0,1% муравьиной 
кислоты в ацетонитриле.

Масс-спектрометрический анализ проводили с  ис-
пользованием метода сбора данных, зависящего от дан-
ных (DDA  — data dependent acquisition), с  параллель-
ным накоплением и  последовательной фрагментацией 
(PASEF). Источник ионизации электрораспылением 
(ESI) работал при напряжении 1500 В, смещении торце-
вой пластины 500  В и  скорости потока газа-осушителя 
3,0 л/мин при температуре 180 C. Измерения проводили 
в  диапазоне m/z от 100 до 1700 Th. Подвижность ионов 
находилась в пределах от 0,60 до 1,60 В с/см2. Общее вре-
мя цикла составило 1,88 с, а  количество сканирований 
PASEF MS/MS было установлено равным 10.

Статистический анализ. Списки точных масс пепти-
дов и масс их фрагментов были использованы для поис-
ка и идентификации белков по базе данных при помощи 
программы Peaks Studio (Bioinformatics Solutions Inc., 
США, version 8.5). Для идентификации использовали 
следующие параметры поиска: фермент — трипсин; точ-
ность измерения масс родительского иона  — 10/25 ppm; 
точность масс фрагментов  — 0.5/0.05 Da; возможные 
модификации  — окисление метионина (Oxidation (M): 
15.99), деамидирование остатков глутамина и  аспараги-
на (Deamidation (NQ): 0.98), а  также модификации ци-
стеинов во время пробоподготовки с  помощью IAC или 
NEM (Carbamidomethylation: 57.02, N-ethylmaleimide on 
cysteines: 125.05). Также проводили анализ с  использо-
ванием режима поиска с допустимым отклонением. Для 
обеспечения достоверности пороговое значение ложно-
положительных идентификаций устанавливалось на уров-

Объектом исследования в  настоящей работе 
является конденсат выдыхаемого воздуха (КВВ). 
Это научное направление метаболомики получило 
название бризомика. 

КВВ является объектом исследования мар-
керов воспаления у  пациентов с  симптомами 
острой дыхательной недостаточности, перенесших 
COVID-19, а  также служит для оценки эффектив-
ности проводимой терапии [7]. 

Протеомный анализ КВВ позволяет выявлять 
диагностические и прогностические белковые мар-
керы [8], а  также способствует получению новых 
знаний о патофизиологических процессах в легких 
[9], в частности при COVID-19 и ПКС.

Цель настоящего исследования  — изучение 
влияния ингаляционного водорода АФВ на проте-
ом КВВ у пациентов с ПКС.

Материал и методы
Характеристика пациентов. В  рандомизированное 

контролируемое параллельное проспективное иссле-
дование были включены 60 пациентов, перенесших 
COVID-19 с  ПКС в  период выздоровления, имеющих 
клинические проявления синдрома хронической устало-
сти (СХУ) и  получавших стандартную терапию по про-
токолу ведения пациентов с СХУ. Пациенты были разде-
лены на 2 группы: 1 группа (основная) — 30 человек, ко-
торые получали стандартную терапию и ингаляции АФВ 
(аппарат "SUISONIA", Япония) на протяжении 10 сут. и 2 
группа (контрольная) — 30 медицинских работников, ко-
торые получали только стандартную терапию. Краткие 
данные пациентов представлены в таблице 1. Дизайн ис-
следования и подробная характеристика больных, вклю-
ченных в программу, описаны ранее [3].

Ингаляционная терапия АФВ. Ингаляционная терапия 
АФВ проводилась через носовую канюлю (Intersurgical 
Ltd, Великобритания), соединенную с  аппаратом 
"SUISONIA" Япония). Все пациенты подвергались про-
цедуре ежедневно на протяжении 10 сут. в течение 90 мин 
согласно инструкции применения оборудования и опыта 
работы японских коллег.

Сбор и пробоподготовка КВВ. Образцы КВВ собира-
ли в  течение 10 мин с  помощью специального стандар-
тизованного аппарата Rtube ("Respiratory Research, Inc.", 
США) в  соответствии с  разработанными нами ранее 
протоколами и  рекомендациями [10]. Аликвоты КВВ 
( объём ~1 мл) переносили в полипропиленовые пробир-
ки, устойчивые к  низким температурам со слабо-адсор-
бирующей поверхностью. Собирающую емкость допол-

Таблица 1 
Характеристика пациентов, участвующих в исследовании

Основная группа Контрольная группа
До терапии После терапии 1 сут. 10 сут.

Число пациентов, n 30 27 30 21
Средний возраст, лет 51,6±11,3 52,8±10,0 51,2±8,7 50,6±6,6
M/Ж (%) 21/79 22/78 17/83 14/86

Примечание: М/Ж — мужчины/женщины.
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не 0,1% для спектров, пептидов и белков. После иденти-
фикации пептидов и  белков проводили количественный 
анализ их относительного содержания в  группах образ-
цов методом LFQ. 

Для построения диаграммы Венна был использован 
ресурс http://bioinformatics.psb.ugent.be/webtools/Venn/, 
анализ молекулярных функций белков проводили, ис-
пользуя ресурс http://pantherdb.org/ [11].

Результаты
Всего было исследовано 108 проб КВВ: 60 об-

разцов на момент начала исследования и  48 об-
разцов  — в  конечной точке (12 пациентов выбы-

ло по личным мотивам). Объем пробы собран-
ного конденсата выдыхаемого воздуха составлял 
900±400 мкл.

С помощью масс-спектрометрии высокого раз-
решения было суммарно идентифицировано 478 
белков и 1350 пептидов. Число белков в пробах по-
сле терапии АФВ, в среднем, на 12% больше, чем до 
нее (398 и  349, соответственно). Для более полно-
го анализа были отобраны только белки, которые 
воспроизводились у  >10% пациентов каждой из 
групп, их суммарное число составило 227. Анализ 
распределения белков по различным группам паци-
ентов (рисунок 1) показывает, что лишь половина 
(112) этих белков являются общими для всех групп 
образцов и  выявляются в  КВВ до, после и  в  неза-
висимости от водородной терапии. Доминирующая 
часть этих белков имеет связывающие и  каталити-
ческие функции, а  также структурную молекуляр-
ную активность (таблица 2) и, в  частности, пред-
ставлена актинами, миозинами и  коллагенами, 
которые участвуют в  воспалении, опосредованном 
хемокиновыми и  цитокиновыми путями, Rho гуа-
нозинтрифосфатазной регуляции цитоскелета, 
интегриновом сигналинге и  сигналинге никоти-
нового ацетилхолинового рецептора, а  также уча-
ствующими в гликолизе α-енолазой, триозофосфа-
тизомеразой, пируваткиназой и  глицеральдегид-3-
фосфатизомеразой. 

Среди остальных особенно следует отметить 
белки, которые есть только в исходной группе и пе-
рестают выявляться в КВВ после стандартной и ин-
галяции АФВ (39), а также белки, которые появля-
ются в  образцах двух групп на 10-е сут.: 25 из них 
появляются в  обеих группах, 14  — только в  конт-
рольной группе, 20  — только в  основной группе 
(рисунок 2). 

Кроме качественной разницы в  белковых со-
ставах КВВ у различных групп, были выявлены и ко-
личественные изменения.

В некоторых исходных пробах обеих групп 
можно наблюдать значительное увеличение интен-
сивности белков, коррелирующих с  анамнезом па-

Изменения протеома КВВ после водородной терапии

Исходно Контрольная группа

Основная группа

Рис. 1     Сравнительный анализ протеомного состава КВВ исследо-
ванных групп при помощи диаграммы Венна.

Примечания: в  таблице 2 показано изменение доли белков с  раз-
ными молекулярными функциями. В  исходную группу включены 
образцы всех участников исследования в  1-е сут. исследования, 
до начала терапии; на 10-е сут. исследования отдельно показаны 
результаты для групп, принимавших и  не принимавших терапию 
АФВ ("после терапии" и "без терапии"), соответственно. КВВ — кон-
денсат выдыхаемого воздуха, COVID-19  — новая коронавирусная 
инфекция, COronaVIrus Disease 2019 (коронавирусная инфекция 
2019г).

Таблица 2 
Молекулярные функции белков КВВ (%)

Функция Группа белков (см. рисунок 2)
112 6 39 11 20 25 14

Связывание 43,0 50,0 34,2 60,0 22,2 36,4 53,3
Каталитическая активность 30,0 33,3 39,5 20,0 44,4 18,2 33,3
Регуляция молекулярных функций 5,0 – 13,2 20,0 – 9,1 6,7
Структурная молекулярная активность 14,0 – 7,9 – 11,1 27,3 –
Регуляция транскрипции 1,0 – – – – 9,1 –
Транспортная активность 2,0 – – – 11,1 – –
Молекулярная адапторная активность – – 2,6 – 11,1 – –
Молекулярное преобразование – 16,7 2,6 – – – –
АТФ-зависимая активность 2,0 – – – – – 6,7
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Исходно После водородной терапии

А Основная группа

1-е сут. 10-е сут.
Б Контрольная группа

Рис. 2     Иерархическая кластеризация белков со значимо изменяющимися концентрациями при проведении сравнительного полуколиче-
ственного анализа протеомных профилей КВВ в основной (А) и контрольной (Б) группах.
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циентов — уровень белка повышен у курильщиков 
(проба 331) и пациентов с респираторными патоло-
гиями (проба 551  — астма), а  также у  перенесших 
COVID-19 в тяжелой степени (проба 151 — длитель-
ное течение заболевания).

Тем не менее, количественные изменения 
36 белков в  совокупности позволили достовер-
но различить подгруппы до и  после прохождения 
терапии. Результаты, представленные на рисун-
ке 2, отражают более существенное влияние АФВ 
на количественные изменения ряда белков (рису-
нок 3 А), чем это имеет место в контрольной груп-
пе (рисунок 3 Б). Важно отметить, что среди этих 
белков есть участники процессов свертывания 
крови (α-1-антитрипсин), опосредованного хемо-
кинами и цитокинами воспаления, и ряда сигналь-
ных путей (цитоплазматический актин 2), ответа 
на окислительный стресс (тиоредоксин), гликоли-
за (глицеральдегид-3-фосфатдегидрогеназа) и  пр. 
Очевидно, переключения этих процессов играют 
важную роль на этапе восстановления функций 
легких при ПКС.

На гистограмме представлена доля пациентов 
в  каждой группе, у  которых к  концу исследования 
наблюдалось повышение уровня белков КВВ; при 
этом в  группе, получающей водородную терапию, 
таких пациентов было больше (рисунок 3).

В таблице 3 значимо меняющиеся белки рас-
пределены по функциональным группам. Самые 
большие группы  — это структурные и  защитные 
белки. Их концентрация значительно увеличилась 
в основной группе.

Важно отметить увеличение частоты встреча-
емости и  концентрации в  основной группе белка 
тио редоксина, выполняющего роль защиты клеток 
от окислительного стресса путем детоксикации пе-
рекисей, а также белка аннексина А2.

Обсуждение
В последние десятилетия в комплексном лече-

нии больных с респираторными патологиями хоро-
шо себя зарекомендовала терапия медицинскими 
газами [12-14], в  частности водородная терапия  — 
ингаляция смесью кислорода и водорода. Имеются 
сообщения о влиянии АФВ на активность противо-
воспалительных медиаторов, сложилось предвари-
тельное впечатление о  спаринг-эффекте водорода 
и при ингаляции кислородом [6].

Уже в  самом начале пандемии были полу-
чены данные о  преимущественном распростра-
нении SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory 
Syndrome CoronaVirus 2) респираторным путем, 
в  виде аэрозолей, т.е. ингаляционный путь рас-
пространения превалировал над желудочно-ки-
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Рис. 3     Доля лиц, у которых относительная концентрация белка увеличилась в ходе исследования.
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шечным, кожным и  т.д.2. К  числу этих аэрозо-
лей, в частности, относится КВВ. В связи с этим 
многие исследования были посвящены изучению 
возможности детектирования вирусных частиц 
в  КВВ, особенно ввиду высокого процента лож-
ноотрицательных результатов анализа ротогло-
точной среды у  клинически положительных па-
циентов с COVID-19 [15-17]. 

Выдыхаемый воздух содержит и  другие мар-
керы COVID-19, подходящие для его диагностики: 
например, в предоперационный период часто про-
водят детекцию летучих органических соединений 
с помощью электронного носа [18]. 

Анализ полученных результатов по белковому 
составу КВВ показал, что АФВ способствует уве-
личению доли белков с  каталитической, молеку-
лярно-адапторной и  транспортной активностями 
и  снижению доли связывающих белков. В  то же 
время, при проведении только стандартной тера-
пии в  контрольной группе, наоборот, увеличива-
ется доля связывающих белков и, кроме того, уве-
личивается аденозинтрифосфат (АТФ)-зависимая 
активность. Анализ биологических путей подчер-
кивает существенную разницу в  меняющихся фи-
зиологических процессах у  пациентов двух групп: 
в  контрольной группе сохраняется существенная 
роль процессов свертывания (фактор свертывания 
XIII), интегринового и  апоптотического сигна-
линга (филамин-В и  родственный белок теплово-
го шока 71 кДа), проявляется пуриновый биосин-
тез de novo (митохондриальная гуанозинтрифосфа
т:аденозинмонофосфат фосфотрансфераза АК3); 
тогда как при ингаляции АФВ важную роль играет 
сигналинг, опосредованный рецепторами гастри-
на и  холицистокинина (кластерин), активизиру-
ются цикл трикарбоновых кислот и  синтез АТФ 
(митохондриальные фумаратгидролаза и  АТФ-
синтаза), метаболизм пурина и  проявляются пу-
ти спасения аденина и  гипоксантина, ксантина 
и  хинина (пурин-нуклеозидфосфорилаза). Таким 
образом, качественный анализ показывает суще-
ственное влияние терапии АФВ на протеом КВВ 
и  отражает характерные изменения физиологиче-
ских путей с существенным снижением доли про-
воспалительных процессов, которое происходит 
в большей степени, чем в конт рольной группе, где 
применяли стандартную терапию.

Представляется немаловажным присутствие 
среди значимо меняющихся белков большого чис-
ла кератинов, что заслуживает дополнительного 
обсуждения. В  предыдущих работах было показа-
но, что цитоскелетные кератины являются основ-
ными белковыми компонентами КВВ как у  ку-
рильщиков, так и у некурящих здоровых людей [19]. 

2 https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/science/science-
briefs/sars-cov-2-transmission.html. 06.07.2021.

Согласно каталогу белков человека, цитокератины 
СК 1, 2, 9 и 10 — эпидермального происхождения, 
поэтому считается, что данные белки вносятся при 
пробоподготовке или имеют экзогенное проис-
хождение, т.е. не относятся к белкам дыхательных 
путей [20]. В предыдущем исследовании выдвину-
то предположение, что эти экзогенные кератины 

Таблица 3 
Распределение идентифицированных белков  

по функциональным группам
Структурные белки
№ Белок ID и ген белка
1 Keratin type I cytoskeletal 9 P35527|K1C9_Human
2 Keratin type I cytoskeletal 10 P13645|K1C10_Human
3 Keratin type I cytoskeletal 13 P13646|K1C13_Human
4 Keratin type I cytoskeletal 14 P02533|K1C14_Human
5 Keratin type I cytoskeletal 16 P08779|K1C16_Human
6 Keratin type I cytoskeletal 17 Q04695|K1C17_Human
7 Keratin type II cytoskeletal 1 P04264|K2C1_Human
8 Keratin type II cytoskeletal 1b Q7Z794|K2C1b_Human
9 Keratin type II cytoskeletal 2 epidermal P35908|K22E_Human
10 Keratin type II cytoskeletal 5 P13647|K2C5_Human
11 Keratin type II cytoskeletal 78 Q8N1N4|K2C78_Human
12 Keratin type II cytoskeletal 80 Q6KB66|K2C80_Human
13 Desmoplakin P15924|DESP_Human
14 Decmoglein-1 Q02413|DDSG1_Human
15 Desmocollin-1 Q08554|DSC1_Human
16 Junction plakoglobin P14923|PLAK_Human
17 Filaggrin-2 Q5D862|FLG2_Human

Сократительные белки
18 Actin cytoplasmic 2 P63261|ACTG_Human
19 Actin cytoplasmic 1 P60709|ACTB_Human

Транспортные белки
20 Apolipoprotein A-I P02647|APOA1_Human
21 Hemoglobin subunit α P69905|HBA_Human
22 Hemoglobin subunit β P68871|HBB_Human

Ферменты
23 Glyceraldehyde-3-phosphate 

dehydrogenase
P04406|G3P_Human

24 Prolactin-inducible protein P12273|PIP_Human
25 Protein-glutamine gamma-glutamyl-

transferase E
Q08188|TGM3_Human

26 Caspase-14 P31944|CASPE_Human
27 Cathepsin D P07339|CATD_Human

Защитные белки
28 Corneodesmosin Q15517|CDSN_Human
29 Dermcidin P81605|DCD_Human
30 α-1-antitrypsin P01009|A1AT_Human
31 Serpin B12 Q96P63|SPB12_Human
32 Annexin A2 P07355|ANXA2_Human
33 Thioredoxin P10599|THIO_Human
34 Peroxiredoxin-1 Q06830|PRDX1_Human
35 Peroxiredoxin-2 P32119|PRDX2_Human
36 Zinc-α-2-glycoprotein P25311|ZA2G_Human
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Заключение
Результаты проведенного исследования группы 

медицинских сотрудников, перенесших COVID-19 
и  включенных в  исследование в  связи с  ПКС, по-
зволяют заключить, что применение водородной 
терапии способствует переключению ряда физио-
логических процессов, что может влиять на успех 
восстановительного лечения при ПКС. В  частно-
сти, полученные результаты указывают на актива-
цию водородной терапией аэробного синтеза АТФ 
в  митохондриях, что хорошо соотносится с  выяв-
ленным лабораторными исследованиями сниже-
нием уровня лактата (отражающим снижение ана-
эробного гликолиза) в  крови исследованных па-
циентов [20]. Представляется важным, что данная 
терапия может тормозить провоспалительные про-
цессы, негативно влияя на процессы свертывания 
и сигнальные пути интегринов и апоптоза, и, кроме 
того, активировать защитные пути, цикл трикарбо-
новых кислот, FAS-сигналинг и  метаболизм пури-
на, что может быть важным для эффективного вос-
становления после перенесенного COVID-19.

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

в  КВВ являются свободно циркулирующими бел-
ками воздуха [19]. 

Кератины также являются основными струк-
турными белками в  эпителиальных клетках, по-
вышенная секреция кератинов у  пациентов после 
водородной терапии обусловлена, по-нашему мне-
нию, освобождением респираторного тракта от по-
врежденного эпителия.

Из некератиновых белков наиболее часто в КВВ 
встречается дермцидин  — белок-антибиотик, об-
ладающий антибактериальной и протеолитической 
активностью. Известно, что дермцидин секретиру-
ется потовыми железами человека [21], экспрессия 
дермцидина наблюдается и  во многих других тка-
нях, включая респираторный тракт. 

Содержание защитного белка аннексина А2 
увеличивается в группе после водородной терапии. 
Этот белок имеет решающее значение для фибри-
нолиза в  легких, действуя как корецептор, кото-
рый активирует эндогенный тканевый активатор 
плазминогена для лизиса тромбов и  стимуляции 
клиренса фибрина. Аннексин А2 способствует эла-
стичности легких, а также участвует в стабилизации 
и  восстановлении клеточных мембран клеток ле-
гочного эпителия, тем самым предотвращая апоп-
тоз [22].
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Синдром Шатерье у больной с хронической сердечной 
недостаточностью с сохраненной фракцией выброса 
левого желудочка: клинический случай
Витт К. Н., Кужелева Е. А., Тукиш О. В., Кондратьев М. Ю., Хлынин М. С., 
Гарганеева А. А.
Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский медицинский центр Российской 
академии наук. Томск, Россия

В статье представлен клинический случай развития синдрома 
Шатерье после имплантации электрокардиостимулятора (ЭКС) 
у  больной с  хронической сердечной недостаточностью с  сохра-
ненной фракцией выброса левого желудочка. При госпитализации 
в  специализированный кардиологический стационар у  пациентки 
на электрокардиограмме (ЭКГ) имела место фибрилляция пред-
сердий (ФП) с  частотой желудочковых сокращений 49 уд./мин, 
депрессия сегмента ST до 1 мм в отведениях I, II, V4-V6. С учетом 
данных суточного мониторирования ЭКГ (паузы до 5,2 сек на фоне 
ФП) и  наличия эквивалентов синдрома Морганьи-Эдамса-Стокса, 
принято решение об имплантации однокамерного ЭКС. Сразу по-
сле имплантации ЭКС на ЭКГ зарегистрирована ФП, работа ЭКС 
в  режиме VVI 60 импульсов/мин. На второй день после оператив-
ного лечения проведено перепрограммирование ЭКС — снижение 
минимальной частоты стимуляции с  60 до 45 импульсов/мин. На 
третий день после имплантации ЭКС были выявлены изменения ко-
нечной части желудочкового комплекса в виде отрицательных зуб-
цов Т в отведениях I, II, III, aVF, V2-V6, депрессии сегмента ST V3-V6 
до 1,5 мм. Проводилась дифференциальная диагностика выявлен-
ных изменений с  другими клиническими состояниями, сопровож-
дающимися нарушением процессов реполяризации по данным 

ЭКГ. В динамике продемонстрирована нормализация ЭКГ картины 
через 2,5 мес. 
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность с  со-
храненной фракцией выброса, электрокардиостимулятор, фибрил-
ляция предсердий, синдром Шатерье, клинический случай.
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Chatterjee phenomenon in a patient with heart failure with preserved ejection fraction: a case report
Vitt K. N., Kuzheleva E. A., Tukish O. V., Kondratiev M. Yu., Khlynin M. S., Garganeeva A. A.
Research Institute of Cardiology, Tomsk National Research Medical Center. Tomsk, Russia

The article presents a case report of the Chatterjee phenomenon 
after implantation of a pacemaker in a patient with heart failure with 
preserved ejection fraction. During hospitalization in a specialized 
cardiology hospital, the patient’s electrocardiogram (ECG) showed 
atrial fibrillation (AF) with a ventricular rate of 49 bpm, ST segment 
depression of 1 mm in I, II, V4-V6 leads. Taking into account the data 
of 24-hour ECG monitoring (pauses up to 5,2 seconds with AF) and 
Stokes-Adams syndrome equivalents, a decision was made to implant 
a single-chamber pacemaker. Immediately after the pacemaker 
implantation, AF was registered on the ECG with a pacemaker VVI 
mode of 60 pulses/min. On the second day after intervention, the 
pacemaker was reprogrammed in the form of reducing the minimum 
pacing rate from 60 to 45 pulses/min. On the third day after pacemaker 
implantation, altered terminal ventricular complex part was detected in 

the form of negative T waves in I, II, III, aVF, V2-V6 leads, as well as ST 
segment depression in V3-V6 to 1,5 mm. Differential diagnosis of the 
identified abnormalities with other clinical conditions accompanied by 
impaired repolarization processes according to ECG data was carried 
out. In dynamics, normalization of the ECG picture after 2,5 months was 
demonstrated.
Keywords: heart failure with preserved ejection fraction, pacemaker, 
atrial fibrillation, Chatterjee phenomenon, case report.
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АД — артериальное давление, ЛЖ — левый желудочек, НЛС — нарушение локальной сократимости, ПЖ — правый желудочек, СД — сахарный диабет, СНсФВ — сердечная недостаточность с сохраненной 
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Ключевые моменты
•  Имплантация электрокардиостимулятора может 

привести к  развитию синдрома Шатерье (фе-
номена памяти), проявляющегося нарушением 
процессов реполяризации диффузного характе-
ра на электрокардиограмме.

•  Для диагностики данного синдрома необходимо 
исключение других причин изменений на элек-
трокардиограмме: повреждения миокарда ише-
мического и  воспалительного генеза, тромбо-
эмболии легочной артерии, приема некоторых 
лекарственных препаратов и др.

•  Осведомленность клиницистов о  существова-
нии данного феномена поможет избежать из-
лишних диагностических, в  т.ч. инвазивных 
вмешательств, увеличения финансовых затрат 
на здравоохранение.

Key messages
•  Pacemaker implantation can lead to Chatterjee 

phe nomenon, which is manifested by impaired 
repo larization according to the electrocardiography.

•  To diagnose Chatterjee phenomenon, other causes 
of electrocardiographic changes should be ruled 
out, such as ischemic and inflammatory myo cardial 
pathology, pulmonary embolism, taking medi-
cations, etc.

•  Clinicians’ awareness about this phenomenon will 
help to avoid an unnecessary diagnostic, including 
invasive interventions, as well as the increase in 
healthcare costs.

Введение
Сердечная недостаточность с  сохраненной 

фракцией выброса (СНсФВ) левого желудочка 
(ЛЖ) представляет собой гетерогенный фенотип 
сердечной недостаточности, характеризующий-
ся высокой заболеваемостью и  смертностью [1]. 
Большинство пациентов с  СНсФВ  — люди пожи-
лого возраста, имеющие множество коморбидных 
заболеваний [2, 3]. Структурные изменения при 
СНсФВ приводят к электрической нестабильности 
миокарда и, как следствие, к  развитию наруше-
ний ритма сердца и  проводимости. Одним из ос-
новных видов нарушений ритма сердца у  больных 
с сердечной недостаточностью является фибрилля-
ция предсердий (ФП), а  брадисистолическая фор-
ма ФП при наличии клинически значимых пауз 
и  редкого ритма, сопровождающегося синдромом 
Морганьи-Эдамса-Стокса или его эквивалентами, 
служит показанием к имплантации электрокардио-
стимулятора (ЭКС) [4]. В  литературе описан фе-
номен, проявляющийся изменениями конечной 
части спонтанного желудочкового комплекса на 
электрокардиограмме (ЭКГ) после имплантации 
ЭКС, обу словленный изменениями в  реполяриза-

ции миокарда — синдром Шатерье (синдром памя-
ти) [5, 6]. В статье представлен клинический случай 
развития данного синдрома у пациентки с СНсФВ 
в  раннем послеоперационном периоде после им-
плантации ЭКС.

Клинический случай
Информация о пациенте
Пациентка М., 72 лет, госпитализирована 

в плановом порядке 05.05.2022 для проведения им-
плантации ЭКС по поводу брадисистолической 
формы ФП, проявляющейся приступами слабости, 
головокружения на фоне пауз сердечного ритма до 
5,2 сек.

Пациентка предъявляла жалобы на чувство 
сдавления в левой половине грудной клетки без ир-
радиации, при значительной физической нагрузке; 
одышку инспираторного характера при обычной 
физической нагрузке (при ходьбе на 450 м, подъеме 
на 2 этаж); урежение пульса до 40 уд./мин, сопровож-
дающееся чувством слабости и  головокружением; 
отеки голеней. 

Из анамнеза: стаж гипертонической болезни 
12  лет. ФП впервые диагностирована 10 лет назад. 
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Назначался амиодарон, на фоне лечения восста-
новления синусового ритма не регистрировалось. 
Сахарный диабет (СД) в  течение 6 лет, назначен 
метформин 2000 мг/сут. 

Стенокардитические боли беспокоят ~5 лет, 
возникают при выраженной физической нагрузке, 
купируются самостоятельно в  течение нескольких 
мин. С  2015г отметила появление одышки, быст-
рой утомляемости при ходьбе на 700 м, подъеме на 
3 этаж. В  течение года имело место постепенное 
ухудшение переносимости физической нагрузки 
из-за усиления одышки при ходьбе на 450 м, подъ-
еме на 2 этаж, появление отеков ног до уровня ниж-
ней трети голеней. Наблюдалась у  участкового те-
рапевта, к  терапии добавлен диуретик, однако па-
циентка принимала его нерегулярно. В  последние 
6 мес. отмечает приступы резкой слабости, голово-
кружения на фоне урежения пульса, в  связи с  чем 
в середине апреля 2022г была направлена к кардио-
логу в  амбулаторном порядке. Учитывая наличие 
брадисистолической формы ФП, пациентке была 
рекомендована госпитализация для проведения 
имплантации ЭКС. 

При поступлении пациентка принимала: то-
расемид 10  мг/сут. (нерегулярно), спиронолак-
тон 50  мг/сут., аторвастатин 20  мг/сут., периндо-
прил 10  мг/сут., амлодипин 10  мг/сут., дабигатран 
300 мг/сут.

Результаты физикального осмотра 
Состояние удовлетворительное. Тоны серд-

ца аритмичные, частота сердечных сокращений 
52 уд./мин. Частота пульса 46 уд./мин (дефицит 
пульса 6 уд./мин). Артериальное давление (АД) 
130/78  мм рт.ст. Дыхание жесткое, хрипов нет. Пе-
чень не увеличена. Отмечались симметричные оте-
ки ног до уровня нижней трети голеней. 

Предварительный диагноз 
Основное заболевание: ишемическая болезнь 

сердца: стенокардия напряжения функционально-
го класса (ФК) I. ФП, постоянная форма, бради-
систолия. CHA2DS2-VASc (Congestive Heart failure, 
Hypertension, Age (2 ball), Diabetes mellitus, Stroke 

(2 ball), Vascular disease, Age, Sex category)  — шка-
ла для оценки риска тромбоэмболических ос-
ложнений у  больных с  ФП) 5 баллов, HAS-BLED 
(Hypertension, Abnormal renal-liver function, Stroke, 
Bleeding history or predisposition, Labile international 
normalized ratio, Elderly (65 years), Drugs or alcohol 
concomitantly  — шкала для оценки риска кровоте-
чения у  больных с  ФП) 1 балл. Эквиваленты син-
дрома Морганьи-Эдамса-Стокса. 

Фоновое заболевание: Гипертоническая бо-
лезнь III стадии. Контролируемая артериальная 
гипертония. Дислипидемия. Ожирение 1 ст. Атеро-
склероз сонных артерий (стеноз до 30% с обеих сто-
рон). СД 2 типа, целевой уровень гликированного 
гемоглобина (HbA1c) <7,5%. Диабетическая поли-
нейропатия. Риск 4. Целевое АД 130-139/70-79  мм 
рт.ст. 

Осложнение основного заболевания: Хрониче-
ская сердечная недостаточность (ХСН) II Б стадии 
с сохраненной фракцией выброса (ФВ), ФК II (по 
NYHA).

Временная шкала (рисунок 1)
Диагностическая оценка
Проведенные исследования в стационаре. Эхо-

кардиография (ЭхоКГ) от 05.05.2022г: дилатация 
левого предсердия, индексированный объем лево-
го предсердия составлял 86,5 мл/м2. Гипертрофии 
ЛЖ нет, индекс массы миокарда ЛЖ — 91 г/м2, ФВ 
ЛЖ — 61%. E (скорость наполнения ЛЖ в раннюю 
диастолу) 89  см/с, e’ (усредненная скорость подъ-
ема основания ЛЖ в раннюю диастолу) 6 см/с, E/e’ 
(соотношение скорости раннего диастолического 
наполнения ЛЖ и  усредненной скорости подъема 
основания ЛЖ в  раннюю диастолу)  — 14,8. Нару-
шений локальной сократимости (НЛС) нет. Ми-
тральная и  трикуспидальная регургитация 1 ст., 
створки не изменены. Увеличено систолическое 
давление в правом желудочке (ПЖ) до 46 мм рт.ст. 
В  перикардиальном пространстве, плевральных 
синусах жидкости нет. По результатам теста с 6-ми-
нутной ходьбой пройденная дистанция составила 
400 м.

ФП 

2012 год 2015 год 2022 год

ХСН Имплантация
ЭКС

Прогноз:
риск смерти пациентов с ФП и СНсФВ в течение 2 лет равен 18%,
5-летняя смертность составляет 50%.

Рис. 1    Хронология течения болезни. 
Примечание: СНсФВ — сердечная недостаточность с сохраненной фракцией выброса, ФП — фибрилляция предсердий, ЭКС — электро-
кардиостимулятор.
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По результатам нагрузочной однофотонной 
эмиссионной томографии миокарда дефекта мио-
кардиальной перфузии выявлено не было.

Показатели общего анализа крови в норме, в био-
химическом анализе крови: глюкоза 6,5 ммоль/л, сер-
дечная фракция креатинфосфокиназы (КФК-МВ) 15 
ЕД/л, HbA1c 5,78%, общий холестерин 3,5  ммоль/л, 
холестерин липопротеинов высокой плотности 
1,11  ммоль/л, холестерин липопротеинов низкой 
плотности 2  ммоль/л, триглицериды 0,9  ммоль/л, 
С-реактивный белок — 3,4 мг/л, D-димер <250 нг/мл. 

ЭКГ при поступлении: ФП с  усредненной 
частотой желудочковых сокращений (ЧЖС) 49 
уд./мин. Горизонтальное положение электрической 

оси сердца (ЭОС). Депрессия ST до 1 мм в V4-6, I, 
II (рисунок 2). Ритмурежающие препараты паци-
ентка не принимала.

18.05.2022 проведена первичная импланта-
ция однокамерного ЭКС VIRSAR SR электрода: 
BEFLEX RF45D, режим стимуляции VVI.

После имплантации ЭКС (18.05.2022) на ЭКГ 
отмечалась ФП, работа ЭКС в  режиме VVI 60 им-
пульсов/мин (рисунок 3).

На второй день после операции (19.05.2022) 
проведена проверка работы ЭКС, минимальная 
частота стимуляции снижена с  60 до 45 имп./мин. 
На третий день после имплантации (20.05.2022) на 
ЭКГ ФП с  ЧЖС 70 уд./мин. Отмечалось измене-

Рис. 2     ЭКГ (05.05.2022) при поступлении, до имплантации ЭКС: ФП, усредненная ЧЖС 49 уд./мин, горизонтальное положение ЭОС. 
Депрессия сегмента ST до 1 мм V4-6, I, II. 

Рис. 3     ЭКГ в день имплантации ЭКС (18.05.2022): ритм ЭКС в режиме VVI на фоне ФП, ЧЖС 62 уд./мин.
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ние ЭКГ картины в  виде появления депрессии ST 
в V3-V6 до 1,5 мм. Впервые были зарегистрированы 
отрицательные зубцы Т в I, II, III, aVF, V2-V6 (ри-
сунок 4). За время госпитализации ЭКГ-картина не 
изменялась.

Клинический диагноз
На основании клинических, лабораторно-ин-

струментальных данных пациентке был выставлен 
диагноз:

Основное заболевание: ишемическая болезнь 
сердца: стенокардия напряжения ФК I. ФП, по-
стоянная форма, брадисистолия. CHA2DS2-VASc 
5 баллов, HAS-BLED 1 балл. Эквиваленты синдро-
ма Морганьи-Эдамса-Стокса. 

Операция (18.05.2022): первичная импланта-
ция однокамерного ЭКС VIRSAR SR электрода: 
BEFLEX RF45D.

Фоновое заболевание: Гипертоническая бо-
лезнь III стадии, контролируемая артериальная 
гипертония. Дислипидемия. Ожирение 1 ст. Ате-
росклероз сонных артерий (стеноз до 30% с  обеих 
сторон). СД 2 типа, целевой уровень HbA1c <7,5%, 

достигнутый 5,78%. Диабетическая полинейропа-
тия. Риск 4. Целевое АД 130-139/70-79 мм рт.ст. 

Осложнение основного заболевания: ХСН II Б 
стадии с сохраненной ФВ, ФК II (NYHA).

Дифференциальная диагностика
Проводилась дифференциальная диагностика 

изменений на ЭКГ с  острым коронарным синдро-
мом и другими возможными причинами диффузных 
нарушений реполяризации. Поскольку после опера-
ции пациентка ангинозных болей не отмечала, а мар-
керы острого повреждения миокарда были в пределах 
референсного диапазона (таблица 1), диа гноз острый 
коронарный синдром был исключен.

Препараты, вызывающие нарушения процес-
сов реполяризации (дигоксин и др.), не назначались, 
электролиты, показатели общего анализа крови, ско-
рости оседания эритроцитов, С-реа ктивный белок 
были в  норме, данных за острый воспалительный 
процесс получено не было. При повторном анализе 
уровня D-димера — результат <250 нг/мл. Тромбоэм-
болия легочной артерии ( ТЭЛА) была исключена вви-
ду низкого риска по шкалам Geneva и Wells [7].

Рис. 4     ЭКГ на 3 день после имплантации ЭКС (20.05.2022): ФП с  ЧЖС 70 уд./мин, ЭОС не отклонена. Депрессия ST V3-V6 до 1,5  мм, 
отрицательные зубцы Т в I, II, III, aVF, V2-V6. 

Таблица 1
Результаты лабораторных исследований

Дата Лейкоциты,
109/л

СОЭ, 
мм/ч

СРБ, 
мг/л

КФК, 
ммоль/л

КФК-МВ,
ммоль/л

Тропонин-I 
 количественный, нг/л

Калий в сыворотке, 
ммоль/л

D-димер,  
250 нг/мл

20.05.2022 7,56 13 3,4 137 14,2 8,2 4,84 <250
24.05.2022 93 17 6 4,6
25.05.2022 123 16
26.05.2022 101 13 5,08
27.05.2022 6,76 12 2,9 76 15 5,3 4,8

Примечание: КФК  — креатинфосфокиназа, КФК-МВ  — сердечная фракция КФК, СОЭ  — скорость оседания эритроцитов, СРБ  — 
С-реактивный белок.
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Проведено повторное ЭхоКГ исследование 
(20.05.2022): ФВ ЛЖ 65%. НЛС нет. В правых каме-
рах сердца электрод ЭКС, без патологии, систоли-
ческое давление в ПЖ 45 мм рт.ст. Признаков пере-
грузки правых отделов сердца нет. ЭхоКГ-картина 
без отрицательной динамики. Сатурация составила 
97-98%. Таким образом, острое повреждение мио-
карда ишемического и  воспалительного генеза, 
 ТЭЛА, электролитные нарушения были исключены.

Медицинские вмешательства 
После проверки работы ЭКС к  лечению до-

бавлен бисопролол в  дозе 2,5  мг/сут. Таким об-
разом, к  моменту выписки пациентка получала 
следующую терапию: бисопролол 2,5  мг/сут., то-
расемид 10 мг/сут., спиронолактон 50 мг/сут., аторва-
статин 40 мг/сут., периндоприл 10 мг/сут., амлодипин 
10 мг/сут., дабигатран 300 мг/сут. С учетом данных ли-
пидного спектра доза аторвастатина была увеличена.

Динамика и исходы
Пациентка была выписана в  удовлетвори-

тельном состоянии, на фоне регулярного приема 
назначенных лекарственных препаратов отеков 
не отмечала. Через 2,5 мес. при регистрации ЭКГ 
(09.08.2022): ФП с  ЧЖС 76 уд./мин. Депрессия ST 
в V4-V6 уменьшилась до 1 мм, зубцы T в V2-V4 ста-
ли положительными, в  V5-V6 регистрировались 
2-фазные зубцы Т (рисунок 5). ЭКГ картина верну-
лась к исходной.

Обсуждение
Несмотря на то, что о существовании синдро-

ма Шатерье известно много лет, данный феномен 
часто остается недиагностированным в  клини-
ческой практике. ЭКГ- картина характеризуется 
стойкими, но обратимыми изменениями зубца Т, 

которые могут сохраняться в  течение нескольких 
мес. после имплантации ЭКС [8]. Длительность 
сохранения изменений зависит от выраженности 
аномальной деполяризации, в  нашем случае сти-
муляции ПЖ. Стимуляция верхушки ПЖ связана 
с  возникновением более выраженных изменений, 
в отличие от стимуляции базальных отделов, счита-
ющейся более физиологической, по причине ана-
томической близости к пучку Гиса. 

Лежащие в  основе механизмы неясны, но су-
ществующие данные указывают на модификацию 
специфических калиевых каналов и изменения про-
цессов фосфорилирования белка, связывающего ци-
клический аденозинмонофосфат-чувствительный 
элемент (CREB) [9]. По мнению некоторых авторов, 
выявленные нарушения возникают в результате из-
менения передачи сигналов рецепторам ангиотензи-
на II, а также изменения потенциала действия вслед-
ствие механического напряжения [10]. 

При верификации синдрома необходимо ис-
ключение других причин инверсии зубца T. Подо-
зрение на ишемию миокарда требует тщательного 
сбора анамнеза, неинвазивных методов исследова-
ния, при наличии показаний  — коронарографии. 
НЛС, гипертрофию камер сердца, ТЭЛА исключа-
ется с  помощью ЭхоКГ. Необходимо оценить ме-
дикаментозную терапию, способную изменить ре-
поляризацию сердца (пропафенон и др.) [8, 9]. По 
данным некоторых авторов, для диагностики син-
дрома Шатерье могут быть использованы тест ин-
гибиции кардиостимулятора и калиевая проба [11]. 

К одному из механизмов феномена памяти от-
носят активацию симпатоадреналовой системы, 
в т.ч. при ХСН, которая приводит к ускорению атрио-
вентрикулярного проведения и  увеличению ЧЖС. 

Рис. 5     ЭКГ через 2,5 мес. после имплантации ЭКС (09.08.2022): ФП с ЧЖС 76 уд./мин. Депрессия ST V4-6 до 1 мм, двухфазные зубцы Т 
V5-V6. 
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Вследствие данного механизма может развиться де-
компенсация ХСН, особенно при наличии ФП.

Несмотря на убеждение, что синдром Шатерье 
имеет благоприятный прогноз, в литературе встре-
чаются упоминания о серьезных последствиях изме-
ненной активации желудочков, включающие ухуд-
шение механической функции сердца [12] и воспри-
имчивость к жизнеугрожающим аритмиям [13].

Заключение
Учитывая тот факт, что в настоящее время ре-

гистрируется увеличение числа пациентов, нужда-
ющихся в  кардиостимуляции, информации о  воз-
можных электрокардиографических феноменах 
должно уделяться пристальное внимание. Синдром 

Шатерье является недостаточно диагностируемым 
состоянием, и клиницисты должны знать о вероят-
ности его развития, чтобы избежать излишних диа-
гностических, в т.ч. инвазивных вмешательств, не-
обоснованных госпитализаций. 

Прогноз для пациента
Риск неблагоприятных событий у  пациентов 

с ФП и СНсФВ в течение двух лет составляет 18%, 
5-летняя смертность достигает 50%.

Информированное согласие
Пациентка подписала письменное информиро-

ванное согласие на публикацию клинического случая. 
Отношения и деятельность: все авторы заявляют 

об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Патогенетические особенности сердечно-сосудистой 
патологии у пациентов с остеоартритом
Анкудинов А. С., Калягин А. Н.
ФГБОУ ВО "Иркутский государственный медицинский университет" Минздрава России. Иркутск, Россия

Сердечно-сосудистая патология занимает ведущее место среди 
всех причин смерти, стойкой нетрудоспособности и  инвалиди-
зации населения. В последние годы отмечается увеличение чис-
ла случаев сердечно-сосудистой коморбидности, что приводит 
к  значительному ухудшению качества жизни пациентов, труд-
ностям в  подборе терапии и  ухудшению прогноза. Актуальным 
и активно обсуждаемым направлением в данной области являет-
ся кардиоревматология. Одной из наиболее распространенных 
ревматических патологий является остеоартрит. Исследователи 
выделяют ряд негативных факторов, отягощающих течение сер-
дечно-сосудистой патологии при наличии остеоартрита: регу-
лярный прием нестероидных противовоспалительных препара-
тов, хронический болевой синдром, уменьшение подвижности. 
В  обзоре приводятся современные данные, касающиеся обсуж-
даемой проблемы, в частности современное понимание патоге-
нетических взаимо связей. Освещаются вопросы безопасности 
нестероидных противовоспалительных препаратов у  пациентов 
с  сердечно-сосудис той патологией. Описываются возможности 
применения у  данной группы пациентов современных иммуно-

логических цитокинов на примере галектина-3 в качестве марке-
ра прогноза. 
Ключевые слова: артериальная гипертония, ишемическая болезнь 
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Cardiovascular pathology occupies a leading place among all causes 
of death and permanent disability of the population. In recent years, there 
has been an increase in the number of cardiovascular comorbidity cases, 
which leads to a significant deterioration in the quality of life, difficulties 
in the selection of therapy and a worse prognosis. Cardiorheumatology 
is an actual and actively discussed direction in this area. One of the most 
common rheumatic pathologies is osteoarthritis. Researchers identify 
a number of factors aggravating the course of cardiovascular pathology 
in the presence of osteoarthritis: regular intake of non-steroidal anti-
inflammatory drugs, chronic pain syndrome, decreased mobility. The 
review provides current data on the problem under discussion, in par-
ticular, the current understanding of pathogenetic relationships. 
The issues of safety of non-steroidal anti-inflammatory drugs in car-
diovascular patients are highlighted. The potential of using modern 
immunological cytokines in this group of patients are described using 
the example of galectin-3 as a marker of pro gnosis.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Остеоартрит (ОА) значимо ухудшает течение 
артериальной гипертензии и  ишемической бо-
лезни сердца, прогноз для пациентов с хрониче-
ской сердечной недостаточностью, ассоцииру-
ется с нарушениями липидного профиля.

Что добавляют результаты исследования?
•  На фоне ухудшения течения артериальной ги-

пертонии у пациентов с ОА, на фоне повышен-
ного давления, наблюдается нарушение физи-
ческого и  химического гомеостаза сустава, что 
ведет к прогрессии его деструкции.

•  Согласно данным литературного обзора полу-
чены экспериментальные данные о положитель-
ном влиянии β-блокаторов и  блокаторов каль-
циевых каналов на течение ОА. 

•  Пациентов с ишемической болезнью сердца и ОА 
необходимо относить к особой группе рис ка раз-
вития острых сердечно-сосудистых осложнений. 

•  Маркером раннего прогнозирования острых 
сердечно-сосудистых событий у пациентов с сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями и ОА, в част-
ности с  хронической сердечной недостаточ-
ностью, может быть галектин-3. 

Key messages
What is already known about the subject?

•  Osteoarthritis (OA) significantly worsens the course 
of hypertension and coronary artery disease, the pro -
gnosis for patients with heart failure, and is asso  cia -
ted with lipid profile disorders.

What might this study add?
•  Hypertension deterioration in patients with OA 

is accompanied by impairment of physical and 
chemical homeostasis of the joint, which leads to 
disruption progression.

•  According to the literature review, experimental 
data were obtained on the favorable effect of β-  
 blockers and calcium channel blockers on OA course.

•  Patients with coronary artery disease and OA 
should be considered a special risk group for deve-
lo ping acute cardiovascular events.

•  Galectin-3 may be a marker for early prediction 
of acute cardiovascular events in patients with car-
diovascular diseases and OA, in particular with 
heart failure.

Введение 
Термин сердечно-сосудистые заболевания 

(ССЗ) объединяет под собой большую группу но-
зологий различной этиологии, сопровождающих-
ся повреждением сердца, сосудов, головного мозга 
и других органов и являющихся главной причиной 
смерти и стойкой нетрудоспособности во всем ми-
ре. По оценкам Всемирной организации здравоох-
ранения в 2016г в мире было зарегистрировано 17,9 
млн случаев смертельных случаев от ССЗ, что со-
ставило 31% от всех случаев смерти. Причем, 85% 
от общего числа смертельных исходов от ССЗ со-
ставили острый инфаркт миокарда (ОИМ) и  ин-
сульт1. Основной причиной развития ССЗ является 
атеросклероз, который, по данным исследований, 
в  75% случаев обуславливает развитие ишемии, 
хронической сердечной недостаточности (ХСН), 
а также острых сердечно-сосудистых событий, в т.ч. 
внезапной коронарной смерти [1-3]. Кроме того, 
выделяют инфекционные (бактериальные, вирус-
ные, грибковые) поражения органов сердечно-со-
судистой системы, заболевания аутоиммунного 
генеза, онкологические процессы. Наиболее рас-
пространенным ССЗ является артериальная гипер-

1 Cardiovascular diseases. https://www.who.int/news-room/fact-sheets/
detail/cardiovascular-diseases-(cvds). (June 2021).

тония (АГ). По данным Всемирной организации 
здравоохранения на 2020г во всем мире АГ страда-
ли 1,13 млрд человек, причем 20% не знали о нали-
чии повышенного уровня артериального давления 
(АД) и  только 10% пациентов принимали терапию 
на регулярной основе2. 

Повышенное АД неминуемо ведет к  ухудше-
нию состояния эндотелия, увеличению преднагруз-
ки на миокард, возрастанию степени повреждения 
миокарда за счет свободнорадикального окисления 
[4, 5]. Вышеописанные патогенетические измене-
ния ведут к образованию атеросклеротических бля-
шек, что в >50% случаев приводит к развитию ише-
мической болезни сердца (ИБС). Согласно опу-
бликованным данным в  2020г в  мире официально 
было зарегистрировано 126 млн случаев ИБС; 16% 
всех смертей в мире ассоциировано с ИБС [6]. Ис-
тинную распространенность ИБС в  мире указать 
сложно ввиду многообразия различных ее форм. 
Хроническое нарушение коронарного кровотока, 
нарушение метаболизма миокарда приводят к  не-
обратимым морфофункциональным изменениям 
миокарда, что в  свою очередь является субстратом 
для развития ХСН [7]. В  последнее время активно 

2 Hypertension. https://www.who.int/health-topics/hypertension#tab=tab_1. 
(October 2022).
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обсуждается негативное влияние коморбидных ас-
социаций на течение ССЗ. Интерес представляют 
ревматические заболевания, в  частности остеоар-
трит (ОА)  — наиболее распространенное ревмати-
ческое заболевание, от которого страдают, по раз-
ным оценкам, от 10 до 20% населения планеты. ОА 
характеризуется нарушением двигательной функ-
ции, прогрессирующим снижением качества жиз-
ни и необходимостью постоянного лечения [8]. По 
данным исследований, ОА часто сочетается с  раз-
личными ССЗ и  является одним из наиболее рас-
пространенных коморбидных состояний [9]. 

Цель настоящего обзора  — анализ современ-
ных данных, касающихся оценки влияния ОА 
на течение АГ, ИБС и  ХСН, влияния приема не-
стероидных противовоспалительных препаратов 
(НПВП) на ССЗ и  способов ранней диагностики 
риска декомпенсации ССЗ у пациентов с ОА. 

Материал и методы
Представлен несистематический обзор отечествен-

ных и  зарубежных литературных источников по иссле-
дуемой теме, который проводился с  помощью сплош-
ной выборки в  базах данных PubMed, РИНЦ и  eLibrary 
с  использованием ключевых слов: артериальная ги-
пертония (arterial hypertension), ишемическая болезнь 
сердца (ischemic heart disease), хроническая сердечная 
недостаточность (chronic heart failure), остеоартрит 
(osteoarthritis), нестероидные противовоспалительные 
препараты (nonsteroidal antiinf lammatory drugs), а  также 
их комбинаций: ХСН и  ОА; ИБС и  ОА; АГ и  ОА; ХСН 
и НПВП. Проведен анализ информации, представленной 
в  литературных обзорах, оригинальных исследованиях, 
метаанализах. Всего проанализировано 65 источников. 
Глубина поиска составила 8 лет. Годы поиска 2014-2022гг. 
Кроме того в обзоре представлены источники, имеющие 
даты публикации ранее 2010г, если в  них представлена 
ценная информация, касающаяся данной темы.

Результаты
ОА и АГ
Сочетание ОА и  АГ в  различных странах, по 

данным исследований, варьирует от 30 до 80% слу-
чаев [10]. Широкая распространенность ОА и  АГ 
обусловлена близкой патогенетической идентич-
ностью факторов риска обоих заболеваний. Фак-
торами риска развития АГ при ОА являются из-
быточная масса тела/ожирение, гиподинамия, 
нерациональное питание [11, 12]. По мнению спе-
циалистов, основным механизмом развития АГ 
при ОА является гиподинамия, обусловленная 
нарушением подвижности крупных суставов (та-
зобедренные, коленные). Гиподинамия приводит 
к нарушениям липидного обмена, снижению толе-
рантности миокарда к физической нагрузке, умень-
шению эластичности сосудов, что, в свою очередь, 
приводит к повышению АД [13]. Хроническое вос-
паление при ОА влияет не только на повреждение 

перихондральных тканей, но и  эндотелия сосудов, 
что, в  свою очередь, приводит к  эндотелиальной 
дисфункции, являясь, тем самым, весомой при-
чиной развития АГ. Субхондральные участки кос-
ти, оболочка, связки, капсулы, периартикулярные 
мышцы, перихондральные ткани и  эндотелий раз-
виваются из мезодермы, что обуславливает опосре-
дованное повреждение эндотелия [14]. По данным 
исследователей, описанная коморбидная ассоци-
ация может иметь и  обратный характер взаимо-
связи. Длительное течение АГ может нарушать 
физический и  химический гомеостаз суставов. На 
тканевом уровне системная АГ приводит к наруше-
ниям перфузии субхондральной кости и  ишемии, 
что нарушает ангиогенно-остеогенную связь и  на-
рушает целостность функциональной единицы 
кости и хряща. На сегодняшний день в литератур-
ных источниках описаны доклинические экспе-
риментальные данные о  положительном влиянии 
β-блокаторов и блокаторов кальциевых каналов на 
течение ОА [15]. Имеются данные о том, что мета-
болический синдром и АГ связаны с развитием ОА 
коленных суставов [16, 17]; это свидетельствует 
о  перспективности изучения влияния препара-
тов, применяемых для лечения данных нозоло-
гий, при ОА. 

Нестероидная противовоспалительная терапия 
и АГ

Еще одной весомой причиной прогрессирова-
ния АГ при ОА является прием НПВП. Синтез про-
стагландинов играет важнейшую роль в  регуляции 
тонуса сосудов и  нормального функционирования 
почек. Прямое взаимодействие простагландинов 
с  ренин-ангиотензиновой системой регулирует ва-
зоконстрикторный эффект. Постоянный прием 
НПВП приводит к уменьшению выведения натрия, 
сужению сосудов, увеличению выделения катехола-
минов, а также повышает чувствительность интимы 
к  вазоконстрикторам, снижает скорость клубочко-
вой фильтрации [18]. Достаточно сложно оценить 
частоту возникновения АГ впервые на фоне при-
ема НПВП, особенно у  лиц старшей возрастной 
группы. По данным исследований, в США >20 млн 
человек одновременно принимают НПВП и  анти-
гипертензивные препараты [19, 20]. Тем не менее, 
высокий риск развития и/или декомпенсации АГ 
на фоне приема НПВП трудно переоценить. Мета-
анализ 51 рандомизированного клинического ис-
следования продемонстрировал значимую ассоци-
ацию между приемом НПВП и частотой развития/
декомпенсации, имеющейся АГ [21]. В  отдельных 
работах продемонстрирован существенный вклад 
НПВП в  частоту развития острых событий (41%) 
у пациентов с ССЗ, в частности с АГ [22]. 

ОА и ИБС
Регулярный прием НПВП ассоциирован с воз-

никновением ОИМ. Нарушение баланса проста-
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циклина и тромбоксана А2 может приводить к уси-
ленной адгезии и агрегации тромбоцитов и, а также 
к  повышенному тромбообразованию [23]. По дан-
ным метаанализа Bally M, et al., регулярный при-
ем НПВП ассоциирован с  повышенным риском 
развития ОИМ; отношение шансов составило 1,24 
(95% доверительный интервал 0,91-1,82) для це-
лекоксиба, 1,48 (1,00-2,26) для ибупрофена, 1,50 
(1,06-2,04) для диклофенака, 1,53 (1,07-2,33) для 
напроксена и 1,58 (1,07-2,17) для рофекоксиба. При 
этом риск увеличивался по мере нарастания ис-
пользованной дозировки [24]. Данный эффект, по 
мнению специалистов, обусловлен дисбалансом 
простагландинов и последующим нарушением эла-
стичности сосудов. По имеющимся данным наибо-
лее выраженным атеротромботическим действием 
обладает диклофенак [25]. Хроническое воспаление 
в  суставах, приводящее к  вынужденной гиподина-
мии, ассоциировано с ожирением, сахарным диабе-
том/инсулинорезистентностью, дислипидемией  — 
известными факторами риска развития и  прогрес-
сирования ИБС. По данным литературы сахарный 
диабет/инсулинорезистентность, дислипидемия 
также влияют на прогрессию деструкции сустава 
при ОА, ухудшая его функциональность. У  паци-
ентов с  такой ассоциацией так называемая диабе-
тическая остеоартропатия. Хроническое наруше-
ние микроциркуляции при диабете способствует 
прогрессированию деструкции костно-хрящевых 
структур. Уменьшение подвижности при ОА — ги-
подинамия, за счет прогрессирования заболевания, 
в свою очередь, негативно ассоциируется с риском 
развития острых сердечно-сосудистых осложнений 
у пациентов со стабильной ИБС [22]. Учитывая вы-
ше представленные данные, можно предположить, 
что пациентов с ИБС и ОА стоит относить к особой 
группе риска с  необходимостью разработки инди-
видуального подхода лечения ОА с  целью мини-
мизации риска сердечно-сосудистых осложнений. 

ОА и ХСН
Одним из существенных негативных воздей-

ствий ОА на течение ХСН является хронический 
болевой синдром. Боль, вызванная растяжениями 
мышц, травмами и  воспалительными процессами 
костно-суставной системы, провоцирует выброс 
в кровоток катехоламинов, в частности повышение 
концентрации норадреналина в  плазме. Данное 
явление приводит к  увеличению частоты сердеч-
ных сокращений, задержке натрия, спазму сосудов, 
увеличивая преднагрузку на миокард. Описанные 
механизмы неизбежно ведут к  ремоделированию 
мио карда и  прогрессированию уже имеющейся 
ХСН [26, 27]. Наличие хронического болевого син-
дрома при ОА приводит к необходимости постоян-
ного приема НПВП, основным побочным эффек-
том, как уже было сказано ранее, является задерж-
ка жидкости в организме и дестабилизация АД. По 

данным европейских метаанализов за период 2000-
2010гг при использовании неселективных НПВП 
(диклофенак, кеторолак, напроксен), а  особенно 
при увеличении дозировок, риск декомпенсации 
ХСН и повторной госпитализации значимо возрас-
тает [28]. Прием НПВП также связан с угнетением 
клубочковой фильтрации, усилением канальцевой 
реабсорбции натрия, усилением сосудистой рези-
стентности вследствие ингибирования активности 
циклооксигеназы 1 и 2, которая что в свою очередь 
регулирует выработку простагландинов. Прост-
агландины и  простациклин отвечают за вазодила-
тацию, регуляцию адгезии тромбоцитов. Таким об-
разом, угнетение данных механизмов повышает пе-
риферическую резистентность сосудов, ухудшение 
микроциркуляции и  сосудистый гемостаз [29-31].

Тем не менее, несмотря на имеющиеся рис-
ки, возникающие при приеме НПВП у  пациентов 
с  ОА, в  т.ч. при наличии ХСН, их использование 
необходимо. На сегодняшний день разработаны 
клинические рекомендации с  алгоритмом сопо-
ставления определенного НПВП с  риском сердеч-
но-сосудистых осложнений. По данным рекомен-
даций, прием целекоксиба и  напроксена у  паци-
ентов с  ОА с  ССЗ, ассоциирован с  наименьшим 
риском осложнений со стороны сердечно-сосудис-
той системы [32]. 

С учетом возможных рисков развития деком-
пенсации основной сердечно-сосудистой патологии 
у  пациентов с  ОА, в  частности ХСН, приобретает 
значимость их ранняя оценка. Наряду с  необходи-
мостью применения эхокардиографического ис-
следования, а  также определения уровня мозгово-
го натрийуретического пептида или N-концевого 
фрагмента его предшественника (BNP/NT-proBNP) 
активно обсуждаются возможности применения им-
мунологических маркеров для оценки риска деком-
пенсации до появления клинически выраженных 
симптомов. Интересно отметить применение галек-
тина-3 — галактозидсвязывающего протеина, регу-
лирующего активацию клеточного цикла, воспале-
ния, фиброза, ремоделирования мио карда. Данному 
белку отводится одна из ключевых ролей в  регуля-
ции иммунологического каскада при ОА [33]. В экс-
периментальных исследованиях показано, что галек-
тин-3 является одним из основных регуляторов про-
цессов ремоделирования миокарда при ХСН [34]. По 
данным метаанализов, проведенных в Китае, повы-
шение уровня галектина-3 связано с более высоким 
риском смерти и  повторной госпитализации [35]. 
Проспективных исследований, посвященных изуче-
нию свойств и  динамике уровня галектина-3 у  па-
циентов с ОА немного. В отдельных исследованиях 
и обзорах по данному вопросу продемонстрировано, 
что галектин-3 активно экспрессируется и секрети-
руется воспаленной синовиальной оболочкой па-
циентов с ОА [36, 37]. В экспериментальном иссле-
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довании Chou WC, et al. продемонстрировано, что 
галектин-3 индуцирует дисфункцию и повреждение 
суставного хряща посредством активации транс-
крипционного фактора NF-κB и митоген-активиру-
емых протеинкиназ [38]. 

Прогрессирование ОА неминуемо ведет к сни-
жению физической активности пациентов, что при 
наличии ХСН является негативным прогностиче-
ским фактором. Учитывая биологические свойства 
галектина-3 как цитокина, регулирующего процес-
сы ремоделирования миокарда, фиброза и апопто-
за, можно полагать, что данный маркер может быть 
полезен для оценки риска декомпенсации ХСН 
у пациентов с ОА, т.к. известно, что повышение его 
уровня ассоциировано с  таким риском. К  сожале-
нию, каких-либо крупных исследований по оцен-
ке роли галектина-3 у  данной группы пациентов 
не обнаружено. Однако данное направление может 
быть перспективным. 

Заключение
Резюмируя вышеописанные данные, следует 

заключить, что наличие ОА  — хронического вос-
палительного деструктивного заболевания опор-
но-двигательного аппарата  — может оказывать 
существенное негативное влияние на течение сер-
дечно-сосудистой патологии. Патогенетические 
механизмы обусловлены:

• постоянным приемом НПВП. Данная груп-
па препаратов вызывает дестабилизацию АД, ухуд-
шает почечную функцию, увеличивает риск разви-
тия ОИМ, а также декомпенсацию ХСН;

• уменьшением физической активности и сни-
жением толерантности к физической нагрузке, что 
является дополнительным фактором риска деком-
пенсации имеющейся сердечно-сосудистой пато-
логии;

• обратным негативным влиянием сердечно-
сосудистой патологии на течение ОА — нарушени-
ем физического и химического гомеостаза суставов 
на фоне имеющейся АГ.

Перспективным направлением в  данной об-
ласти представляется разработка новых методов 
ранней диагностики риска декомпенсации ССЗ 
у  пациентов с  ОА. По мнению специалистов, им-
муномодулирующие цитокины могут быть наибо-
лее эффективными маркерами в диагностике таких 
событий. По данным исследований, повышенный 
уровень галектина-3 ассоциируется с  риском де-
компенсации ХСН. На сегодняшний день имеются 
результаты исследований, демонстрирующие зна-
чимый вклад галектина-3 в патогенез ОА. Экспери-
ментальные исследования демонстрируют положи-
тельное влияние β-блокаторов и  блокаторов каль-
циевых каналов на течение ОА.

Анализ данных подтверждает наличие целого 
ряда патогенетических ассоциаций ОА с  заболева-
ниями сердечно-сосудистой системы, что должно 
учитываться при ведении таких пациентов в  прак-
тической деятельности. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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ВИЧ-инфекция и патология сердечно-сосудистой 
системы
Шеховцова Т. А.1, Дупляков Д. В.1,2
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Согласно современным литературным данным, доказана роль 
инфекции, вызываемой вирусом иммунодефицита человека 
(ВИЧ-инфекции), как независимого фактора риска (ФР) разви-
тия атеросклероза и  сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), 
в  т.ч. ишемической болезни сердца, сердечной недостаточно-
сти и  внезапной сердечной смерти. Роль антиретровирусной 
терапии (АРТ) в  возникновении ССЗ остается дискутабельной. 
С одной стороны, прием АРТ — обязательный компонент в про-
филактике ССЗ, т.к. имеются многочисленные подтверждения 
ассоциации высокой вирусной нагрузки и  некомпенсированно-
го иммунного статуса с повышением риска возникновения ССЗ. 
С  другой стороны, применение некоторых классов препаратов 
АРТ ассоциировано с  развитием дислипидемии, резистентно-
сти к  инсулину и  сахарного диабета 2 типа, которые являются 
ФР ССЗ. В  связи с  этим действующие протоколы лечения ВИЧ 
предполагают оценку ФР ССЗ для подбора оптимальной схемы 
АРТ. Необходимо помнить, что при применении общепринятых 
алгоритмов и  шкал оценки рис ка ССЗ, реальный риск может 
остаться недооцененным у  ВИЧ-инфицированных пациентов. 
В настоящем литературном обзоре представлен алгоритм веде-

ния данных пациентов, разработанный Американской ассоциа-
цией сердца, описаны особенности статинотерапии у пациентов 
с ВИЧ-инфекцией. 
Ключевые слова: вирус иммунодефицита человека, антиретро-
вирусная терапия, сердечно-сосудистые заболевания, внезапная 
сердечная смерть, сердечная недостаточность, атеросклероз. 
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HIV infection and cardiovascular pathology
Shekhovtsova T. A.1, Duplyakov D. V.1,2

1Polyakov Samara Regional Clinical Cardiology Dispensary. Samara; 2Samara State Medical University. Samara, Russia

According to modern literature data, the role of human immuno-
deficiency virus (HIV) infection has been proven as an independent risk 
factor (RF) for atherosclerosis and cardiovascular diseases (CVDs), 
including coronary artery disease, heart failure, and sudden cardiac 
death. The role of antiretroviral therapy (ART) in the occurrence of CVD 
remains debatable. On the one hand, ART is a mandatory component 
in CVD prevention, since there are numerous confirmations of the 
association of high viral load and noncompensated immune status with 
an increased risk of CVD. On the other hand, the use of certain classes 
of ART agents is associated with the development of dyslipidemia, 
insulin resistance, and type 2 diabetes, which are risk factors for 
CVD. In this regard, the current HIV treatment protocols require an 
assessment of CVD risk factors to select the optimal ART regimen. It 
must be remembered that when using generally accepted algorithms 
and scales for assessing the risk of CVD, the real risk may remain 
underestimated in HIV-infected patients. This literature review presents 
a patient data management algorithm developed by the American Heart 
Association and describes statin therapy in patients with HIV infection.

Keywords: human immunodeficiency virus, antiretroviral therapy, 
car dio vascular disease, sudden cardiac death, heart failure, athero-
sclerosis.
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АГ — артериальная гипертония, АРТ — антиретровирусная терапия, белок-Tat — белок трансактиватор транскрипции, ВААРТ — высокоактивная АРТ, ВИЧ — вирус иммунодефицита человека, ВСС — внезап-
ная сердечная смерть, ДИ — доверительный интервал, ЖТ — желудочковая тахикардия, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИИ — ингибиторы интегразы, ИМ — инфаркт миокарда, ИП — ингибиторы про-
теазы, ЛЖ — левый желудочек, СН — сердечная недостаточность, СПИД — синдромом приобретенного иммунодефицита, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ФР — факторы риска. 

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования? 

•  Вирус иммунодефицита человека (ВИЧ)  — 
ВИЧ-инфекция, является независимым факто-
ром риска развития ССЗ, атеросклероза. 

•  Необходима оценка факторов риска ССЗ у  па-
циентов с  ВИЧ с  целью назначения оптималь-
ной схемы АРТ. 

Что добавляют результаты исследования? 
•  Предложен способ стратификации риска смер-

ти от ССЗ атеросклеротического генеза, учиты-
вающий особенности патогенеза ВИЧ-инфек-
ции.

•  Разработан алгоритм профилактики ССЗ атеро-
склеротического генеза у пациентов с ВИЧ.

Key messages
What is already known about the subject?

•  Human immunodeficiency virus (HIV) is an inde-
pendent risk factor for CVD, atherosclerosis.

•  An assessment of CVD risk factors in patients with 
HIV is needed in order to prescribe the optimal 
ART regimen.

What might this study add?
•  A method for death risk stratification for athero-

sclerotic CVD, taking into account the specifics 
of HIV infection pathogenesis, is proposed.

•  An algorithm for the prevention of atherosclerotic 
CVD in patients with HIV has been developed.

Введение 
По данным Всемирной организации здравоох-

ранения в конце 2021г в мире насчитывалось ~38,4 
млн людей, инфицированных вирусом иммуноде-
фицита человека (ВИЧ) 1.

За последние несколько десятилетий ВИЧ из 
смертельного диагноза перешел в  разряд хрони-
ческих заболеваний, которые поддаются лечению 
и  воздействию антиретровирусной терапии (АРТ). 
На сегодняшний день ВИЧ-инфицированные лица 
имеют среднюю продолжительность жизни немно-
гим короче, чем в общей популяции [1, 2]. По про-
гнозам, к 2030г 70% ВИЧ-инфицированных людей 
достигнут возраста ≥50 лет [3]. 

С наступлением эры высокоактивной АРТ 
(ВААРТ) общая смертность среди лиц с  ВИЧ-
инфекцией, скончавшихся от причин, связанных 
с  синдромом приобретенного иммунодефицита 
(СПИД), значительно снизилась [4]. Все большее 
значение в  структуре смертности данной группы 
пациентов приобретают заболевания печени, сер-
дечно-сосудистые заболевания (ССЗ), заболевания 
легких и  злокачественные новообразования [5, 6]. 
При этом, в сравнении с общей популяцией, ВИЧ-
инфицированными пациентами, умершими от 
ССЗ, чаще оказывались мужчины молодого возрас-
та [7]. 

Цель и методология поиска 
Цель обзора  — представить современные дан-

ные об особенностях развития и  профилактики 
ССЗ у пациентов с ВИЧ-инфекцией. 

1 https://www.who.int/.

Поиск публикаций проводился в  базах дан-
ных PubMed с  использованием следующих ключе-
вых слов (в т.ч. MeSH): HIV or AIDS AND (cardio-
vascular disease) or (risk factors) or (coronary artery 
disease) or (acute coronary syndrome) or (myocardial 
infarction) or (heart failure) or (hyper tension) or 
(arrhythmia) or (sudden death) и  логических опера-
торов, а  также e-library (для поиска отечественных 
публикаций). Мы не ограничивали поиск давностью 
или языком публикации. В  связи с  обширностью 
поискового запроса данный обзор носит описа-
тельный характер.

Особенности факторов риска (ФР) ССЗ у паци-
ентов с ВИЧ-инфекцией

ВИЧ-инфекция является независимым ФР 
развития ряда ССЗ, в  частности ишемической бо-
лезни сердца (ИБС) и  сердечной недостаточности 
(СН) [8-11]. Число ВИЧ-инфицированных паци-
ентов с  зарегистрированными ССЗ достигает 28%, 
у  этих людей заболевания сердца возникают рань-
ше и протекают тяжелее по сравнению с общей по-
пуляцией [12]. В течение шести лет наблюдения за 
женщинами с ВИЧ-инфекцией, не имевших исход-
но ССЗ, было показано, что они имели в  2,8 раза 
больший риск их развития, среди них была выше 
смертность от ССЗ, по сравнению с  женщинами 
без ВИЧ-инфекции [13]. По результатам африкан-
ского исследования ВИЧ-инфицированных детей, 
принимающих АРТ, была установлена необходи-
мость скрининга ССЗ в данной группе в связи с вы-
соким риском развития у них СН [14]. 

ФР ССЗ у  ВИЧ-инфицированных пациентов 
можно разделить на две большие категории [15-21]: 



76

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2023;22

• Традиционные ФР ССЗ  — такие как сахар-
ный диабет, курение и другие;

• ФР, связанные с ВИЧ-инфекцией: 
— непосредственное влияние вируса,
— оппортунистические инфекции или их ле-

чение/профилактика, 
— влияние АРТ на сердце,
— факторы, связанные со способом приобре-

тения ВИЧ (внутривенное введение наркотических 
средств).

В популяции ВИЧ-инфицированных людей ча-
ще встречаются такие традиционные ФР ССЗ, как 
дислипидемия, курение, артериальная гипертония 
(АГ) и  нарушение метаболизма углеводов [16-21]. 

Распространенность АГ у  людей с  ВИЧ в  воз-
расте 40-49 лет составляет 25,2%, при этом у полу-
чавших АРТ она регистрировалась гораздо чаще — 
у 34,7%, а вот у лиц, никогда не принимавших АРТ, 
всего в  12,7% случаев. Встречаемость АГ увеличи-
вается с  возрастом  — в  группе >50 лет она реги-
стрируется у 40,3% [21]. 

Предположительно, наибольший вклад в  раз-
витие АГ вносит активация ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы и  персистирующее хро-
ническое воспаление. Высокая активность ренина 
у  ВИЧ-инфицированных пациентов может быть 
связана с  его схожестью со структурами протеа-
зы ВИЧ-1, которая повышает продукцию ренина 
в  CD4 клетках, являясь его эндогенным источни-
ком [22, 23]. 

Из других традиционных ФР ССЗ следует вы-
делить курение и  употребление наркотических 
средств. Так, в  американском популяционном ис-
следовании 42% пациентов оказались активными 
курильщиками, а ~20% курили в прошлом [17]. Око-
ло 72% случаев инфарктов миокарда (ИМ) у ВИЧ-
инфицированных лиц ассоциировано с  курением, 
тогда как в  контрольной группе только 23% [24]. 

Среди факторов, непосредственно связанных 
с ВИЧ-инфекцией, следует отметить белок Nef (от-
рицательный фактор регулирования) — внутрикле-
точный белок ВИЧ, играющий непосредственную 
роль в  размножении и  диссеминации вируса. Он 
подавляет экспрессию молекул CD4 на поверхно-
сти инфицированных клеток [25] и способен инду-
цировать преждевременное старение и апоптоз эн-
дотелиальных клеток сосудов, приводя тем самым 
к эндотелиальной дисфункции [26]. 

Функционирование белка-Tat (трансактивато-
ра транскрипции), который необходим для репли-
кации ВИЧ, способствует развитию воспалитель-
ного процесса в стенке сосудов, и, тем самым, по-
вышает риск развития атеросклероза и ССЗ [27, 28].

Роль хронического воспаления и  патологиче-
ской иммунной активации у ВИЧ-инфициро ванных 
пациентов в  патогенезе развития ССЗ показана во 
многих исследованиях [29-31]. Высокий уровень 

маркеров воспаления, таких как интерлейкин-6, 
растворимый фактор некроза опухолей α-1 и  α-2, 
D-димер, С-реактивный белок, фибриноген ассоци-
ирован с развитием атеросклероза коронарных арте-
рий у ВИЧ-инфицированных пациентов [32].

Роль АРТ 
К основным группам препаратов для АРТ от-

носятся: ненуклеотидные ингибиторы обратной 
транскриптазы, нуклеотидные ингибиторы обрат-
ной транскриптазы, ингибиторы протеазы (ИП), 
ингибиторы интегразы (ИИ), ингибиторы фузии 
(слияния) и  ингибиторы хемокиновых рецепто-
ров — CCR5 [33]. Роль АРТ в возникновении ССЗ 
остается дискутабельной. С  одной стороны, прием 
АРТ  — обязательный компонент в  профилактике 
ССЗ, т.к. имеются многочисленные подтверждения 
ассоциации высокой вирусной нагрузки с повыше-
нием риска возникновения ИМ [34]. В  исследова-
нии CHAART 2 (Highly Active AntiRetroviral Therapy 
(HAART)-Associated Cardiotoxicity in HIV-Infected 
Children) были изучены особенности эхокардио-
грамм ВИЧ-инфицированных детей, принимающих 
ВААРТ — сочетание ≥2 антиретровирусных препа-
ратов, и детей, находящихся на монотерапии или не 
принимающих АРТ вовсе. В  результате 11-летнего 
наблюдения такие показатели, как масса миокарда 
левого желудочка (ЛЖ), толщина межжелудочковой 
перегородки в  диастолу, сократимость ЛЖ у  всех 
трех групп пациентов имели тенденцию к  ухудше-
нию со временем, однако у  детей, принимающих 
ВААРТ, эти изменения наступали позднее и были не 
столь выражены, в сравнении с пациентами на мо-
нотерапии или не получавшими АРТ [35]. 

В то же время, применение АРТ, особенно 
ИП, ассоциировано с  развитием дислипидемии, 
резистентности к  инсулину и  сахарный диабет 2 
типа, которые являются ФР ССЗ. Показано, что 
у  пациентов, получающих ИП, ниже фракция вы-
броса, выше давление в  легочной артерии, а  риск 
возникновения острого ИМ в  2,7 раз выше, чем 
у  пациентов, получающих другие схемы АРТ [36, 
37]. У  ВИЧ-инфицированных лиц с  СН не реко-
мендуется использовать ИП в  качестве АРТ пер-
вой линии, в связи с 2-кратным повышением риска 
смерти от ССЗ [36]. Среди ИП у  препарата атаза-
навир, в отличие от других представителей группы, 
не обнаружена связь с повышением сердечно-сосу-
дистого риска. Согласно действующим протоколам 
по лечению ВИЧ-инфекции, атазанавир рекомен-
дован к назначению пациентам с ФР ССЗ [34, 38].

Некоторые препараты из класса нуклеотидных 
ингибиторов обратной транскриптазы также могут 
влиять на риски возникновения ССЗ. Так, примене-
ние абакавира было ассоциировано с повышением 
риска возникновения ИМ, но при этом, использо-
вание этого препарата у лиц без ФР ССЗ не привело 
к  достоверному повышению частоты ИМ [38, 39]. 
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Согласно рекомендациям "по лечению ВИЧ-
инфекции и связанных с ней заболеваний, химио-
профилактике заражения ВИЧ", разработанным 
Национальным научным обществом инфекционис-
тов в  2019г, пациенты >50 лет или имеющие нару-
шения липидного и  углеводного обмена, а  также 
больные с  риском сердечно-сосудистой патологии 
выделяются в  особую группу, требующую специ-
альной тактики назначения АРТ. Пациенты с  ФР 
ССЗ нуждаются в  назначении препаратов, в  наи-
меньшей степени влияющих на липидный и  угле-
водный обмен. Небустированный атазанавир, ИИ 
(ралтегравир, долутегравир), ненуклеотидные ин-
гибиторы обратной транскриптазы (невирапин, 
элсульфавирин, рилпивирин, доравирин и  этрави-
рин), а  также антагонист CCR5-рецепторов мара-
вирок в  наименьшей степени влияют на углевод-
ный и  липидный обмен, поэтому указанные пре-
параты оптимальны для этой группы пациентов. 
В наибольшей степени на углеводный и липидный 
обмен влияют препараты и  схемы АРТ, включаю-
щие в себя ИП, а также (в качестве бустера) рито-
навир или кобицистат [34].

ВИЧ и атеросклероз
ВИЧ-инфекция является независимым ФР раз-

вития атеросклероза, ИБС и ИМ, что подтверждено 
в  большом количестве исследований. По результа-
там мультиспиральной компьютерной томографии 
коронарных артерий у  молодых (средний возраст 
46,5 лет) бессимптомных ВИЧ-инфицированных 
мужчин в  59% случаев выявлен субклинический 
атеросклероз коронарных артерий (в  контрольной 
группе  — у  34% исследуемых). Атеросклеротиче-
ские бляшки в группе ВИЧ-инфицированных муж-
чин оказались большего объема — 55,9 (0-207,7) vs 
0 (0-80,5) мкл (р=0,02), больше было и количество 
сегментов коронарных артерий, пораженных ате-
росклерозом: 1 (0-3) vs 0 (0-1) сегментов (р=0,03). 
Объем атеросклеротической бляшки и  количество 
сегментов коронарных артерий, пораженных атеро-
склерозом, оказались прямо пропорциональны дли-
тельности ВИЧ-анамнеза [40]. 

Риск развития ИМ в  ВИЧ-инфицированной 
популяции возрастает в 1,5-2 раза и напрямую кор-
релирует с  уровнем вирусной нагрузки и  числом 
CD4 клеток крови [41-43]. Установлена взаимо-
связь между снижением коэффициента CD4/CD8 
и большей распространенностью атеросклероза ко-
ронарных артерий [16]. 

В липидном профиле ВИЧ-инфицированных 
пациентов, как правило, отмечается повышение 
уровней холестерина (ХС) липопротеинов низкой 
плотности и  триглицеридов, на фоне нормального 
или несколько сниженного уровня общего ХС и ХС 
липопротеинов высокой плотности [27, 44]. 

Согласно метаанализу, включившему 15 на-
блюдательных исследований, у  ВИЧ-инфициро-

ванных людей, перенесших острый коронарный 
синдром, наиболее часто встречался подъем сег-
мента ST, средняя госпитальная летальность со-
ставила 8,0% [43]. У  ВИЧ-инфицированных па-
циентов чаще обнаруживаются однососудистые 
поражения коронарного русла с  преимуществен-
но проксимальной локализацией бляшки и  более 
низким риском по шкале TIMI (Thrombolysis In 
Myocardial Infarction) [45, 46]. 

Проведение чрескожного коронарного вмеша-
тельства в группе лиц с ВИЧ-инфекцией сопряже-
но с повышенным риском осложнений, в частности 
тромбоза и рестеноза стента, требующих повторной 
реваскуляризации миокарда [44]. При этом веду-
щую роль в патогенезе данных осложнений отводят 
хроническому воспалительному процессу и  пато-
логической иммунной активации, имеющих место 
при ВИЧ-инфекции [45]. 

ВИЧ и СН
Исследования in vitro на кардиомиоцитах чело-

века и крысы показали, что вирус ВИЧ может про-
никать непосредственно в клетки миокарда, вызы-
вая при этом выброс цитокинов и воспаление [47]. 
В свою очередь, высокий уровень медиаторов вос-
паления в  крови индуцирует апоптоз клеток мио-
карда и нарушение его функции [48].

Риск развития СН у  ВИЧ-инфицированных 
пациентов в  1,5-2 раза выше в  сравнении с  неин-
фицированной популяцией [12, 48-50]. При этом 
высокий риск развития СН сохраняется и  у  па-
циентов с  неотягощенным анамнезом по ИБС 
[51]. Высокая вирусная нагрузка, уровень CD4+ 
T-лимфоцитов <200 кл/мл ассоциируются со зна-
чительным повышением рисков возникновения 
СН по сравнению с пациентами, у которых уровень 
CD4+ T-лимфоцитов крови >500 кл/мл [51]. При 
этом риск развития СН у  ВИЧ-инфицированных 
с  компенсированным иммунным статусом (CD4+ 
T-лимфоцитов крови >500 кл/мл) остается выше, 
чем у  неинфицированной группы пациентов [50]. 

У ВИЧ-инфицированных людей клинические 
признаки СН возникают раньше и  в  более моло-
дом возрасте, чем в популяции в целом [48]. ВИЧ-
инфицированные пациенты преодолевали мень-
шую дистанцию во время проведения 6-минутного 
теста ходьбы, при этом успешная вирусная супрес-
сия и высокий уровень CD4+ T-лимфоцитов ассо-
циировались с повышением толерантности к физи-
ческой нагрузке [52]. 

По данным Veterans Aging Cohort Study (VACS) 
у  40% ВИЧ-инфицированных мужчин, страдаю-
щих СН, имелась сниженная фракция выброса 
(ФВ), сохраненная у  30%, промежуточная у  15%, 
а  у  оставшихся 15% участников исследования вид 
СН не был установлен [50]. ВИЧ-инфицированные 
пациентки с диагностированной СН были моложе, 
нуждались в  большем количестве госпитализаций 
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с более длительным пребыванием по поводу деком-
пенсации СН [53]. 

Метаанализ, включивший 54 исследования, 
показал, что систолическая и  диастолическая дис-
функция ЛЖ у ВИЧ-инфицированных встречалась 
с  частотой 12,3 и  29,3%, соответственно, причем 
у женщин реже — 2,5 и 34,4%, соответственно [49, 
54]. В  исследованиях, включавших большее коли-
чество пациентов, получающих АРТ, встречаемость 
систолической дисфункции ЛЖ была ниже [55]. 
Примечательно, что в более ранних исследованиях, 
проведенных до эры ВААРТ, сообщается о частоте 
встречаемости систолической дисфункции ЛЖ от 
20 до 40%, а диастолической дисфункции ЛЖ ~60% 
[56, 57]. 

При исследовании группы ВИЧ-инфици ро-
ванных пациентов, получающих ВААРТ, встреча-
емость систолической дисфункции ЛЖ составила 
8,3%, 95% доверительный интервал (ДИ): 2,20-
14,25, а  диастолической дисфункции ЛЖ  — 43,4% 
(95% ДИ: 31,73-55,03). Первая степень диастоли-
ческой дисфункции ЛЖ была зарегистрирована 
в 31,8% случаев, вторая в 8,5%, а третья в 3% случа-
ев. Уровень С-реактивного белка в  крови >5  мг/л, 
ИМ в анамнезе и активное табакокурение являются 
предвестниками развития систолической дисфунк-
ции ЛЖ, тогда как АГ и старший возраст (отноше-
ние шансов =2,50 на каждые 10 лет; 95% ДИ: 1,70-
3,60) оказались связаны с  развитием диастоличе-
ской дисфункции ЛЖ [55]. 

ВИЧ и внезапная сердечная смерть 
Результаты сравнительно недавних иссле-

дований показали, что ВИЧ-инфекция является 
ФР развития внезапной сердечной смерти (ВСС) 
[58]. ВСС оказалась третьей по частоте причи-
ной смерти у данной группы пациентов (13%) по-
сле СПИДа (57%) и  смерти от внешних причин 
(19%). В  структуре смертности от ССЗ у  ВИЧ-
инфицированных пациентов доля ВСС состав-
ляла 86%, что в  4,5 раза больше, чем у  лиц без 
ВИЧ-инфекции [59]. В  некоторых источниках 
упоминается 8-кратное увеличение риска ВСС по 
сравнению с популяцией в целом [58]. 

У ВИЧ-инфицированных пациентов основны-
ми механизмами, приводящими к  ВСС, являются 
желудочковые тахикардии (ЖТ), миокардиальный 
фиброз, а  также ВИЧ-ассоциированный хрони-
ческий воспалительный процесс [58]. Проведение 
компьютерной томографии сердца в  ходе исследо-
вания Multicenter AIDS Cohort Study показало, что 
у ВИЧ-положительных мужчин индекс массы мио-
карда ЛЖ выше, чем у неинфицированных. Причем 
высокая вирусная нагрузка, низкий уровень CD4-
клеток, СПИД и продолжительность ВААРТ не кор-
релируют с индексом массы миокарда ЛЖ [60, 61]. 

Миокардиальный фиброз, еще один субстрат 
для развития жизнеопасных аритмий, при выпол-

нении магнитно-резонансной томографии сердца 
выявляется у  76% бессимптомных людей с  ВИЧ-
инфекцией, тогда как в  контрольной группе всего 
у 13% пациентов [62]. 

ЖТ  — одна из самых частых причин ВСС  — 
может быть вызвана нарушением процесса репо-
ляризации в  миокарде. Интересно, что >50% па-
циентов с  ВИЧ-инфекцией имеют патологические 
изменения на электрокардиограмме [63]. Высокая 
вирусная нагрузка, низкий уровень CD4 клеток 
у  ВИЧ-инфицированных коррелируют с  частотой 
возникновения ЖТ [64]. Одним из наиболее значи-
мых ФР ЖТ и ВСС выступает удлинение интервала 
QT, особенно >500 мс [65]. ВИЧ-инфекция — неза-
висимый ФР удлинения интервала QTc [66]. Пред-
ложено несколько механизмов, посредством кото-
рых ВИЧ- инфекция может влиять на процессы ре-
поляризации миокарда:

• Белок Tat, принимающий непосредственное 
участие в  репликации вирусной рибонуклеиновой 
кислоты, может ингибировать калиевые каналы, 
приводя, тем самым, к нарушениям процесса репо-
ляризации [67].

• Хронический воспалительный процесс на-
рушает электрические характеристики миокар-
да желудочков [66]. Повышенный титр маркеров 
воспаления в  крови ассоциируется с  бóльшим по 
длительности интервалом QT [68]. Кроме того, 
хроническое воспаление сопряжено с  развитием 
атеросклеротических изменений сосудистой стен-
ки и,  соответственно, с  бóльшим риском развития 
ИБС, что также может приводить к  ВСС [69, 70].

• Дисфункция автономной нервной системы, 
развивающаяся на фоне ВИЧ-инфекции, приводит 
к  преобладанию симпатической стимуляции, что, 
в  свою очередь, оказывает влияние на реполяри-
зацию миокарда [71]. Механизмы возникновения 
дисфункции автономной нервной системы (низ-
кой вариабельности ритма сердца) на фоне ВИЧ-
инфекции изучены в  настоящее время недоста-
точно. Выявлена взаимосвязь с  высоким уровнем 
воспалительных маркеров, а  также предполагается 
участие в  данном патологическом процессе белка 
Tat [72].

Данная когорта пациентов имеет больший ин-
декс вариабельности QT, что является предиктором 
ВСС и  ЖТ. Более высокий индекс вариабельно-
сти интервала QT предполагает бóльшую лабиль-
ность реполяризации желудочков и, как следствие, 
бóльшую предрасположенность к  возникнове-
нию желудочковых аритмий. Отмечено, что ин-
декс вариабельности интервала QT прямо про-
порционален уровню вирусной нагрузки и  уров-
ню интерлейкина-6, фактора некроза опухоли-2 
и С-реактивного белка в крови [73]. 

Удлинение интервала QT описано на фоне при-
менения различных схем АРТ, включающих эфа-
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виренц, рилпивирин, саквинавир, сочетания рито-
навира и  ингибиторов протеиназы [74, 75]. Вместе 
с тем, вполне вероятно, что клинического значения 
подобное удлинение интервала QТ не имеет, т.к. бы-
ло отмечено снижение риска ВСС на фоне АРТ (от-
ношение рисков 0,53; 95% ДИ: 0,32-0,87) [59]. По-
этому считается, что в целом АРТ к возрастанию ри-
ска ВСС не приводит. 

Следует также отметить, что низкий уровень 
CD4-лейкоцитов (<200 кл/мл) в  крови ассоци-
ирован с  более высокой заболеваемостью и  рас-
пространенностью фибрилляции предсердий. При 
этом у ВИЧ-инфицированных пациентов с низкой 
вирусной нагрузкой и  компенсированным имму-
нологическим статусом достоверно значимого по-
вышения риска развития фибрилляции предсердий 
выявлено не было [76, 77]. 

Наиболее важные исследования, посвященные 
связи ВИЧ-инфекции с развитием ССЗ, приведены 
в таблице 1.

Профилактика ССЗ у ВИЧ-инфицированных па-
циентов 

Ввиду того, что пациенты с  ВИЧ-инфекцией 
больше подвержены развитию ССЗ, у  каждого из 
них должна быть проведена оценка факторов сер-
дечно-сосудистого риска и  разработан план меро-
приятий по их коррекции. 

Общепринятые алгоритмы и  шкалы оценки 
риска ССЗ не могут быть применены у данной ко-
горты пациентов в  связи с  особенностями патоге-
неза кардиологических заболеваний на фоне ВИЧ-
инфекции. 

Американская ассоциация сердца разработа-
ла алгоритм ведения таких больных [78]. Пациен-
тов с ВИЧ предложено стратифицировать в группы 
высокого и/или низкого/умеренного риска (рису-
нок 1). При этом речь идет в первую очередь о ли-
цах, получающих АРТ и  достигших оптимальной 
вирусной супрессии. Пациенты с  некомпенсиро-
ванным иммунным статусом автоматически отно-
сятся к группе высокого риска и нуждаются в под-
боре оптимальной схемы АРТ. Для профилактики 
ССЗ предложены следующие стратегии ведения па-
циентов:

— Оптимизация образа жизни 
Как и  в  общей популяции, коррекция образа 

жизни — неотъемлемая часть первичной и вторич-
ной профилактики ССЗ. Наибольший упор следует 
делать на помощь в отказе от курения, т.к. доказа-
но, что в  группе ВИЧ-инфицированных пациен-
тов табакокурение играет более значимую роль по 
сравнению с общей популяцией. Диета, регулярные 
физические нагрузки также должны быть рекомен-
дованы. 

Таблица 1
Наиболее значимые исследования,  

посвященные изучению ССЗ при ВИЧ-инфекции

Авторы Место проведения Количество 
участников

Возраст
(лет)

Риск 
развития

Оценка результата (95% ДИ)

Triant VA,  
et al. (2007) 
[69]

Massachusetts General Hospital 
and Brigham and Women’s 
Hospital, USA

>1 млн 38 (12) ИМ Пациенты с ВИЧ имели повышенный риск 
развития ИМ (RR) 1,75 (95% ДИ: 1,51-2,02; 
р<0,0001), с учетом пола, возраста, расы  
и основных ФР

Lang S,  
et al. (2010) 
[70]

French hospital database on HIV 74958 35-64 ИМ Стандартизированный по полу и возрасту 
коэффициент заболеваемости ИМ среди ВИЧ-
инфицированных в сравнении с общей  
популяцией составил 1,5 (95% ДИ 1,3-1,7)  
для мужчин и 1,4 (1,3-1,6) для женщин

Alonso A,  
et al. (2019) 
[8]

Truven Health MarketScan 
Commercial Claims and 
Encounter and Medicare 
Supplemental and Coordination 
of Benefits databases, USA

79100 43 (13) ИМ, 
ХСН, 
инсульт, 
ФП

Пациенты с ВИЧ имели выше риск развития ИМ 
(ОР 1,2 [0,8-1,8], ХСН (ОР 2,8 [2,0-3,8], инсульта 
(ОР 2,3 [1,5-3,6], ФП (ОР 1,3 [1,0-1,7]

Freiberg MS,  
et al. (2017) 
[50]

Veterans Aging Cohort Study, 
USA

98015 48,3 (9,8) ХСН Пациенты с ВИЧ имели повышенный риск 
развития ХСН с сохраненной ФВ (ОР 1,21;  
95% ДИ: 1,03-1,41), умеренно сниженной (ОР 1,37;  
95% ДИ: 1,09-1,72), и сниженной (ОР 1,61;  
95% ДИ: 1,40-1,86)

Tseng ZH,  
et al. (2012) 
[58]

HIV specialty clinic in San 
Francisco, California, USA

2860 39 (33-45) ВСС Риск ВСС среди пациентов с ВИЧ равен 2,6  
на 1000 чел.-лет (95% ДИ: 1,8-3,8), что в 4,5 раза 
выше в соответствующей возрастной группе.

Примечание: ВИЧ — вирус иммунодефицита человека, ВСС — внезапная сердечная смерть, ДИ — доверительный интервал, ИМ — ин-
фаркт миокарда, ОР — отношение рисков, RR — relative risk (относительный риск), ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ФВ — 
фракция выброса, ФП — фибрилляция предсердий, ФР — факторы риска.
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                         Высокий риск атеросклеротических ССЗ?

– Риск развития атеросклеротических ССЗ (по шкале АСС/АНА)
>7,5% (c учетом потенциального повышения уровня риска
при присутствии ФРССЗ, связанных с ВИЧ).
– При использовании альтернативных шкал оценки риска:
умеренный или высокий риск? (D:A:D: риск развития ССЗ
в течение 5 лет >3,5%, Фрамингемская шкала: риск развития ССЗ
в течение 10 лет >10%).

                                                          и/или

– Семейный анамнез раннего развития ИМ/ОНМК
(мужчины <55 лет, женщины <65 лет).
– Уровень ХС ЛНП >160 мг/дл (4,1 ммоль/л).
– Хроническая болезнь почек, преэклампсия, ранняя менопауза.
– Субклинический атеросклероз (индекс кальцификации >0,
лодыжечно-плечевой индекс <0,9).
– Липопротеин(а) >50 мг/дл, СРБ >2,0 мг/л, Аполипопротеин В
>130 мг/дл.

Стратегия низкого/умеренного риска

Оптимизация образа жизни
(в особенности отказ от курения)

+

Своевременная переоценка рисков

Рассмотреть переход к стратегии высокого
риска, если потенциальная польза превышает

риск, и при согласии пациента.

Нет 

Нет 

Нет
Да

Да

Да

Да

Нет

Пациент с ВИЧ-инфекцией (получает АРТ, низкая вирусная нагрузка).

– 21 год и старше + ИМ в анамнезе/стенокардия/инсульт/атеросклероз периферических артерий?
– 21 год и старше + ХС ЛНП >190 мг/дл (4,9 ммоль/л)?
– 40-75 лет + СД? 

40-75 лет?
Риски/польза

статинотерапии
сомнительны.

              Оценка сердечно-сосудистого риска

Используя шкалу АСС/АНА или альтернативные
методы (D:A:D, Фрамингемская шкала).

Присутствуют факторы риска ССЗ,
связанные с ВИЧ?

 – Длительно сохраняющаяся высокая вирусная 
нагрузка и/или позднее начало АРТ.
– Уровень CD4 клеток <350 кл/мл в настоящем
или в анамнезе.
– Неэффективное лечение ВИЧ-инфекции.
– Метаболический синдром, липодистрофия/
липоатрофия, жировой гепатоз.
– Гепатит С.

Реальный риск
атеросклеротических ССЗ

может быть выше,
чем расчетный.

Рекомендовано повышение
категории риска.

Реальный риск
атеросклеротических ССЗ
соответствует расчетному.

Стратегия высокого риска

Оптимизация образа жизни
(в особенности отказ от курения)

+

Медикаментозное лечение
Аторвастатин 10-80 мг*
Розувастатин 5-40 мг*
Питавастатин 2-4 мг

Дозировка статинов: 
принцип "start low, go slow":

начинать следует с минимальных дозировок,
медленно увеличивать при удовлетворительной

переносимости. При появлении выраженной
миалгии, мышечной слабости, при повышении

уровня печеночных трансаминаз в ≥3 раз
или уровня КФК в ≥10 раз, снизить дозу

или отменить препарат.

*Необходимо учитывать возможные
неблагоприятные лекарственные

взаимодействия при приеме высоких
доз статинов.

Рис. 1     Алгоритм профилактики ССЗ у пациентов с ВИЧ разных групп риска.
Примечание: АРТ — антиретровирусная терапия, ВИЧ — вирус иммунодефицита человека, ИМ — инфаркт миокарда, КФК — креатинфос-
фокиназа, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, СЛ — сахарный диабет, СРБ — С-реактивный белок, ССЗ — сердечно-
сосудистые заболевания, ХС ЛНП — холестерин липопротеинов низкой плотности, АСС/АНА — American College of Cardiology/American 
Heart Association (Американская коллегия кардиологов/Американская ассоциация сердца).
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— Фармакологические методы профилактики
Терапия статинами у  ВИЧ-инфицированных 

пациентов имеет свои особенности. Следует из-
бегать назначения симвастатина и  ловастатина, 
в связи с их неблагоприятным лекарственным вза-
имодействием с  АРТ (особенно ИП), связанным 
с  конкуренцией за ферментную систему CYP450. 
Совместный прием данных препаратов может при-
вести к  значительному повышению концентрации 
статинов в плазме крови, что увеличивает риск раз-
вития побочных эффектов, в  частности рабдомио-
лиза [79, 80]. 

Аторвастатин в  дозе до 40  мг/сут.  считается 
безопасным для применения совместно с  АРТ 
в  связи с  незначительной инактивацией фермент-
ной системой CYP3A в печени. Однако в случае со-
четания аторвастатина с  ИП (дарунавир, саквина-
вир) для снижения риска возможных неблагопри-
ятных эффектов превышать суточную дозировку 
в  20  мг не рекомендуется. Розувастатин, праваста-
тин и  питавастатин минимально метаболизируют-
ся ферментной системой CYP450, что делает их от-
носительно безопасными для совместного приема 
с АРТ [78-81]. 

Результаты последних клинических исследо-
ваний свидетельствуют о  сопоставимой с  общей 
популяцией эффективностью статинов в  сниже-
нии уровня ХС липопротеинов низкой плотности 
у  ВИЧ-инфицированных пациентов на 15-35%. 
У пациентов, получавших ИП, при приеме аторва-
статина 10  мг, розувастатина 10  мг и  правастатина 
20  мг в  течение одного года, отмечалось снижение 
уровня ХС липопротеинов низкой плотности на 20, 
25 и 18%, соответственно [81]. Помимо этого, розу-
вастатин продемонстрировал значительное сниже-
ние уровня активированных CD4, CD8 лимфоци-
тов и моноцитов (на 38, 44 и 41%, соответственно) 

и  некоторых маркеров воспаления (липопротеин-
ассоциированная фосфолипаза А2, фактор некроза 
опухоли и другие) [82]. При подборе терапии стати-
нами следует придерживаться правила "start low, go 
slow", т.е. начинать с минимальных дозировок с по-
следующим медленным наращиванием дозы. Цель 
данного подхода  — минимизировать количество 
побочных эффектов, связанных с  лекарственными 
взаимодействиями.

Препаратами выбора для коррекции гипер-
триглицеридемии, часто развивающейся у  ВИЧ-
положительных пациентов, являются фибраты. По-
казана эффективность данной группы препаратов 
в  снижении уровня триглицеридов: от 18 до 58% 
в зависимости от принимаемой схемы АРТ и исход-
ного уровня триглицеридов в крови [81].

Заключение
ВИЧ-инфекция является независимым ФР раз-

вития ССЗ. Патогенез и клиническая картина кар-
диологических заболеваний у данной группы паци-
ентов имеет ряд особенностей, которые следует учи-
тывать в  выборе тактики лечения ВИЧ-инфекции. 
Необходимо помнить, что при применении об-
щепринятых алгоритмов и  шкал оценки риска 
ССЗ, он может остаться недооцененным у  ВИЧ-
инфицированных пациентов. Учитывая текущую 
эпидемиологическую обстановку по ВИЧ, а  также 
растущую смертность от болезней системы крово-
обращения у этих пациентов, необходимо дальней-
шее изучение проблемы с разработкой оптимально-
го алгоритма ведения ВИЧ-инфицированного паци-
ента с ССЗ. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Сочетанное влияние сидячего поведения и физической 
активности разной интенсивности на кардиоваскулярное 
здоровье
Логинов С. И.
ФГБОУ ВО "Владимирский государственный университет им. А. Г. и Н. Г. Столетовых". Владимир, Россия

Сидячее поведение (СП) и низкая (недостаточная) физическая ак-
тивность (НФА)  — два взаимодополняющих негативных фактора, 
влияющих на сердечно-сосудистое здоровье. Большинство со-
временных исследований посвящено изучению СП и  физической 
активности (ФА) разной интенсивности по отдельности, в  то вре-
мя как их сочетанное (комбинированное) влияние изучено недо-
статочно. Цель обзора  — анализ литературы, посвященной оцен-
ке сочетанного влияния СП и  ФА разной интенсивности на общее 
и  сердечно-сосудистое здоровье человека. При подготовке обзо-
ра проведен поиск публикаций в базах данных MedLine, Cochrane, 
Scopus, а  также электронных ресурсах e-library, КиберЛенинки 
и библиотек университетов физической культуры и спорта России 
за 2002-2022гг. 
Рассмотрены и  подвергнуты обсуждению вопросы, связанные 
с различными комбинациями СП и ФА и их эффектами на показате-
ли общего и  кардиоваскулярного здоровья. Приведены факты по-
ложительного влияния замещения сидячего поведения на анало-
гичную по времени ФА умеренной интенсивности. Представленные 
данные свидетельствуют о  необходимости дальнейшего изучения 

с учетом взаимозамещения СП и ФА разной интенсивности в рам-
ках непрерывного суточного временного континуума. 
Ключевые слова: физическая активность, сидячее поведение, со-
четанные эффекты, сердечно-сосудистое здоровье, физические 
тренировки.
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Combined effect of sedentary behavior and physical activity of different intensity on cardiovascular health
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Sedentary behavior (SB) and low (insufficient) physical activity (LPA) 
are two complementary negative factors affecting cardiovascular 
health. Most of the current studies are devoted to the study of SB 
and physical activity (PA) of different intensity separately, while 
their combined effect has not been studied enough. The purpose 
was to  analyze the literature on the assessment of combined SB+PA 
effect of different intensity on the general and cardiovascular health 
of a  person. When preparing the review, a search was made for 
publications in the MedLine, Cochrane, Scopus databases, as well as 
electronic resources e-library, CyberLeninka and libraries of physical 
culture and sports universities in Russia for 2002-2022.
Issues related to various SB+PA combinations and their effects 
on  general and cardiovascular health are considered and discussed. 
The facts of the favorable effect of switching sedentary behavior on 
the same time moderate-intensity PA are presented. The presented 
data indicate the need for further study, taking into account the mutual 
substitution of SB and FA of different intensity.
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ВИПФА — высокоинтенсивная прерывистая физическая активность, ВИФА — высокоинтенсивная физическая активность, ИМТ — индекс массы тела, МИЗ — модель изовременного замещения, МПОЖ — ма-
лоподвижный образ жизни, НИЗ — неинфекционные заболевания, НИФА — низкоинтенсивная физическая активность, НФА — низкая физическая активность, ОР — отношение рисков, СД — сахарный диабет, 
СП — сидячее поведение, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, УИФА — умеренно интенсивная физическая активность, ФА — физическая активность, IPAQ — International Physical Activity Questionnaire), 
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Многие исследования посвящены изучению си-
дячего поведения (СП) и  физической активно-
сти (ФА) разной интенсивности отдельно, тогда 
как их комбинированное влияние недостаточно 
изучено. 

Что добавляют результаты исследования?
•  Модель изовременного замещения учитывает 

перераспределение времени СП и ФА в течение 
суток и  позволяет эффективно проводить кар-
диореабилитационные мероприятия. 

•  Можно накапливать 150 мин/нед. ФА умерен-
ной интенсивности, но при этом иметь СП 
>4 ч/день, что представляет собой новую норму 
по  ведения, известную как парадокс "физически 
активного, но малоподвижного поведения".

Key messages
What is already known about the subject?

•  Many studies are devoted to the study of sedentary 
behavior (SB) and physical activity (PA) of different 
intensity separately, while their combined effect 
is not well understood.

What might this study add?
•  The isotemporal substitution model takes into ac-

count the redistribution of SB and PA time during 
the day and allows for effective cardiac reha bili ta-
tion activities.

•  It is possible to accumulate 150 min/week of mode-
rate-intensity PA but still have a SB >4 h/day, which 
represents a new behavioral norm known as the "ac-
tive but sedentary" paradox.

Введение
Простые истины иногда открываются неожи-

данной стороной познания, что создает новую ре-
альность, изменяющую традиционное представле-
ние о  предмете исследования. В  нашем случае это 
касается изучения взаимоотношений сидячего по-
ведения (СП) и  физической активности (ФА) раз-
ной интенсивности и их влияния на кардиореспи-
раторное здоровье. 

До недавнего времени исследования СП и ФА 
были традиционно сосредоточены на изучении 
двух вопросов: 1) как влияет продолжительность 
СП на показатели здоровья и  2) в  какой мере ФА 
разной интенсивности может компенсировать не-
гативное воздействие СП [1]. Утверждается, что СП 
оказывает серьезное негативное влияние на здо-
ровье и его эффект не смягчается никакой ФА [2]. 
В  то же время другие исследователи дружно отме-
чают положительный эффект ФА на кардиоваску-
лярное здоровье при депрессии [3], психических 
расстройствах [4, 5], метаболическом синдроме 
[6], при тренировках по повышению кардиореспи-
раторной выносливости [7] и  инфаркте миокарда 
[8]. При этом основные дискуссии ведутся отно-
сительно того, насколько правильно оцениваются 
полученные результаты без учета происходящего 
в течение остальной части суток и особенно в части 
смешанных эффектов ФА и времени СП. В течение 
суток каждый вид поведения человека непрерывно 
реализуется либо в  зоне малой подвижности (сидя 
или полулежа в кресле), либо во сне, или с затрата-
ми энергии в  процессе ФА низкой интенсивности 
(НИФА), умеренной интенсивности (УИФА) или 
высокой интенсивности (ВИФА). Однако в  боль-
шинстве исследований связи этих видов поведения 
традиционно анализировались изолированно друг 

от друга, т.е. без учета смещения времени, затрачи-
ваемого на оставшиеся виды поведения. В послед-
ние годы наблюдается растущий интерес к  оценке 
сочетанного (комбинированного) влияния. Разра-
ботана, апробирована и  внедрена в  клиническую 
практику модель изовременного замещения (МИЗ) 
[9, 10], что изменило представления клиницистов 
о  сочетанном воздействии СП, ФА различной ин-
тенсивности и  поставило на повестку дня необхо-
димость учета их перераспределения в  течение су-
ток, включая время сна. 

Цель настоящего обзора — анализ литературы, 
посвященной современным исследованиям, оце-
нивающим сочетанное влияние СП и  ФА разной 
интенсивности на состояние здоровья человека, 
и выбор эффективных методов реабилитации. 

Материал и методы 
Библиографический поиск осуществляли с по мощью 

поисковых баз данных MedLine, PsyInfo, Cochrane, Scopus, 
а также электронных ресурсов КиберЛенинки и библио-
тек университетов физической культуры и спорта России. 
Для поиска использовали ключевые слова: физическая 
активность, малоподвижное поведение, сидячее пове-
дение, двигательная активность и  здоровье в  различных 
сочетаниях. Отбор полнотекстовых документов проводи-
ли с  учетом следующих критериев: 1)  данные являются 
результатом собственных наблюдений, экспериментов 
или качественного анализа обзоров, сочетающих данные 
о  влиянии ФА и  малоподвижного поведения; 2) данные 
имеют количественное выражение; 3) данные опублико-
ваны в период 2002-2022гг. 

По итогам поиска было найдено 239 полнотексто-
вых источников, из которых 46 вошли в  настоящий об-
зор. Мы намеревались получить ответы на вопросы 
о том, как ФА разной интенсивности и СП разной про-
должительности оказывают сочетанное влияние на здо-
ровье взрослых людей разного возраста и пола. 
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Обзоры литературы

Результаты
ФА и ее интенсивность
ФА — уникальное биосоциальное явление. Оно 

объединяет эволюционно закрепленный арсенал 
двигательных действий человека, обеспечивающий 
адаптацию и выживание в биологической и социаль-
ной средах. Процесс адаптации реализуется за счет 
механизмов гомеостаза и гомеокинеза, при этом ФА 
зачастую выступает одновременно и  как условие, 
и как результат адаптации [11]. В повседневной жиз-
ни адаптация представлена разными видами активно-
сти: производственной, хозяйственно-бытовой, физ-
культурно-спортивной, рекреационной и  досуговой 
ФА, т.е. набором различных двигательных действий 
и  поступков, сопровождающихся расходом энергии 
и называемых поведением. Эти виды поведения от-
личаются друг от друга и по-разному влияют на орга-
низм человека [12]. ФА рассматривается не только как 
специфическая форма поведения человека, связанная 
с  его здоровьем [13], но и  как результат взаимодей-
ствия организма со средой [14]. Экспериментальные 

данные, полученные с помощью калиброванных ак-
селерометров позволили классифицировать уров-
ни ФА по количеству шагов и  по затратам энергии 
в  метаболических эквивалентах (МЕТ  — Metabolic 
Equivalents of a Task) [15, 16]. В частности, первона-
чально были выделены следующие градации для здо-
ровых взрослых: 1) <5000 шагов/день ("сидячий образ 
жизни"); 2) 5000-7499 шагов/день ("низкоактивный"); 
3) 7500-9999 шагов/день ("незначительно активный"); 
4) ≥10000-12499 шагов/день ("активный"); и 5) ≥12500 
шагов/день ("высокоактивный") [17]. Эта классифи-
кация была пересмотрена через 5 лет и первоначаль-
ный "сидячий" уровень (т.е. <5000 шагов/день) был 
разделен на две дополнительные градации: <2500 
шагов/день ("базовая активность") и  2500-4999 ша-
гов/день ("ограниченная активность") [18]. Убеди-
тельные данные были получены в масштабных иссле-
дованиях количества шагов с помощью акселероме-
тров (рисунок 1). 

Представлены данные акселерометрии шагов, 
соответствующие ~10-минутным отрезкам УИФА, 

Рис. 1     Количество шагов/день по данным акселерометрии [15].
Примечание: УИФА — умеренно интенсивная физическая активность.
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начиная с  нескольких шагов и  до 18000+ (рису-
нок 1). Чем больше длина стрелки, тем больше диа-
пазон шагов/день, соответствующий рекомендаци-
ям по времени УИФА на протяжении всей жизни. 
Основание стрелки указывает на минимальное ко-
личество рекомендуемых шагов. Например, диапа-
зон для взрослых составляет 7000-8000 шагов/день, 
из которых не <3000 следует набрать в  быстром 
темпе (~100 шагов/мин). 

При удовлетворительной адаптации регуляр-
ная ФА является весьма эффективным способом 
повышения физической работоспособности, улуч-
шения физического, психического здоровья и сни-
жения факторов риска неинфекционных заболева-
ний (НИЗ), таких как сердечно-сосудистые заболе-
вания (ССЗ), метаболический синдром и сахарный 
диабет (СД) 2 типа, а также остеопороз и депрессия 
[19]. Однако в  последнее время ФА почти повсе-
местно снижается [20]. По данным исследования 
с использованием акселерометрии [21] установлено, 
что в популяции шведов среднего возраста в общей 
сложности 54,5% времени ежедневно приходилось 
на малоподвижный образ жизни (МПОЖ), 39,1% 
на низкую ФА (НФА), 5,4% на умеренную и только 
0,1% на ВИФА (рисунок 2). При этом высокий ин-
декс массы тела (ИМТ) и  наличие множественных 
хронических заболеваний были тесно связаны с бо-
лее длительным временем СП и меньшим временем 
ФА во всех трех видах интенсивности. 

СП (сидячее, малоподвижное, поведение) 
Два десятилетия тому назад СП рассматрива-

лось как часть континуума ФА. В настоящее время 
оно выделилось в самостоятельный вид поведения, 
при котором человек проводит в  бодрствующем 
состоянии значительную часть времени дня си-

дя или полулежа с  затратой энергии 1,5 МЕТ [22], 
т.е. немногим больше, чем скорость основного об-
мена веществ. Напомним, что 1 MET равен расхо-
ду энергии в  покое во время спокойного сидения 
приблизительно 1 ккал/кг/ч или 3,5 мл O2/кг/мин. 
Появился термин "сидячее" поведение, с  которым 
все чаще отождествляется МПОЖ. Было отмечено 
[23], что люди, ведущие МПОЖ, тратят <10% своей 
дневной энергии на выполнение действий умерен-
ной и высокой интенсивности, превышающих ско-
рость основного обмена примерно в  4-6 раз. Для 
сравнения у  малоподвижных и  активных мужчин 
в  Швейцарии энергозатраты за сутки составили 
2600 и 3226 ккал, а у женщин 2092 и 2356 ккал, со-
ответственно. Следовательно, за вычетом энергии 
основного обмена примерно 2100 ккал у  мужчин 
и 1700 ккал у женщин на все виды энергозатратной 
деятельности остается только 500 ккал у  сидячих 
мужчин и  310 ккал у  женщин по сравнению с  1126 
ккал у активных мужчин и 656 ккал у женщин, со-
ответственно. Разница довольно внушительная. 
Она свидетельствует о существенном снижении до-
полнительных затрат энергии на повседневно-бы-
товую активность [24]. Не случайно Matthews CE 
(2019) указывает, что "в  настоящее время необхо-
димо приложить максимум усилий для того, чтобы 
изу чить сочетанные эффекты ФА и  МПОЖ" [1]. 
Ранее подобные мысли высказывал Rosenberg DE, 
et al. (2015) [25].

Сочетанное влияние комплекса НФА + CП на 
здоровье

МИЗ была разработана в  рамках методологии 
изучения эффектов временнόго замещения одного 
вида деятельности другим в  условиях непрерывно-
го временного континуума [9]. Изовременное за-

Рис. 2     Распределение ФА в течение дня (А — % медианы времени ношения акселерометра и график индивидуальных данных, В — % време-
ни ношения акселерометра) в общей популяции шведского населения (n=27890, 52% женщины, возраст 50-64 лет) [21].

Примечание: ВИФА — высокоинтенсивная физическая активность, УИФА — умеренно интенсивная физическая активность, ФА — физи-
ческая активность.
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мещение одновременно моделирует выполняемую 
специфическую деятельность (например, ФА) и вы-
тесняемую специфическую деятельность (СП) в рав-
ном временном обмене, т.е. изовременно. Таким об-
разом, модель не только контролирует смешанный 
эффект других действий, но и  фиксирует эффект 
замены времени и уменьшает неоднородность в ас-
социациях. Дискуссии ведутся относительно того, 
насколько правильно оцениваются результаты с уче-
том изменений, происходящих в течение остальной 
части дня, в особенности из-за смешанных эффек-
тов ФА и  времени СП. Комбинации могут быть 
разными. СП может сочетаться с  НИФА, УИФА 
и ВИФА, которые могут различаться по продолжи-
тельности, как и время СП. Поэтому связи времени, 
проведенного, например, во сне, СП или ФА, с по-
казателями здоровья следует изучать с учетом того, 
что время представляет собой непрерывный конти-
нуум и оно конечно в течение дня. Следовательно, 
время, проведенное в  каждом из этих видов пове-
дения, созависимо [26, 27]. После того, как авторы 
скорректировали данные с  учетом на общую ФА 
в  течение дня, связь между СП и  кардиометаболи-
ческими маркерами здоровья исчезла. Это говорит 
о том, что сам по себе МПОЖ может не иметь по-
следствий для здоровья независимо от ФА, т.е., не-
обходимо учитывать не только время СП, но и вре-
мя ФА разной интенсивности. Вместе с тем, замена 
одного вида поведения на другой внутри суточного 
временного контину ума, например, длительность 
сна, время СП, НФА или УИФА связаны с  ИМТ, 
окружностью талии, уровнями в плазме крови три-
глицеридов, глюкозы, инсулина (p<0,001 для всех 
случаев), систолическим и диастолическим артери-
альным давлением (p<0,001). Внутри композиции 
самый сильный положительный эффект обнаружен 
для доли времени, проведенного в УИФА, при этом 
эффекты замены УИФА другим поведением были 
несимметричны. Например, замена 10 мин СП на 
УИФА была связана с  более низкой окружностью 
талии на 0,001%, но, если 10 мин УИФА замещались 
СП, то окружность талии увеличивалась на 0,84%. 
Доля времени, проведенного в  УИФА и  СП, была 
отрицательно связана с маркерами ожирения, ССЗ 
и СД, но ассоциация с СП была сильнее, кроме того, 
уменьшение доли УИФА приводило к росту показа-
теля смертности [28].

В основополагающей статье Katzmarzyk PT, 
et al. [2] изучена ассоциация времени СП с риском 
смерти в выборке из 17013 канадцев в возрасте 18-90 
лет. Авторы ежедневно оценивали время сидения 
по разделам: почти никогда, 1/4 часть времени, 1/2 
времени, 3/4 времени, почти все время и ФА в сво-
бодное время. Исследование длилось в  течение 12 
лет для выявления уровня смертности. Было заре-
гистрировано 1832 случая смерти (759 от ССЗ и 547 
от рака) в  течение 204732 человеко-лет наблюде-

ния. После поправки на потенциальные искажаю-
щие факторы риск смерти от всех причин при бо-
лее высоких уровнях времени сидения постепенно 
возрастал (отношение рисков (ОР) составило: 1,00, 
1,00, 1,11, 1,36, 1,54 (p<0,0001), как и для ССЗ (ОР): 
1,00, 1,01, 1,22, 1,47, 1,54 (p<0,0001). Аналогичные 
результаты были получены при стратификации по 
полу, возрасту, статусу курения и  ИМТ. Скоррек-
тированные по возрасту показатели смертности 
от всех причин на 10000 человеко-лет наблюдения 
составили 87, 86, 105, 130 и  161 случай (p<0,0001) 
у физически неактивных участников и 75, 69, 76, 98, 
105 случаев (p=0,008) среди активных участников 
по 5 категориям времени сидения. Эти данные де-
монстрируют дозозависимую реакцию между вре-
менем сидения и  смертью от всех причин в  отно-
шении ССЗ независимо от ФА в  свободное время. 
В  дополнение к  активному продвижению знаний 
о  пользе УИФА и  здоровом весе, врачам рекомен-
дуется всячески препятствовать сидячему образу жиз-
ни пациентов. При этом следует рекомендовать вести 
учет ФА и СП с помощью акселерометров [29], а ес-
ли необходимо, то использовать валидный опросник 
IPAQ (International Physical Activity Questionnaire) [30, 
31] и дневник самонаблюдений [32]. 

В последние годы наметился растущий интерес 
к МИЗ. В частности, Grgic J, et al. [10] провели би-
блиографический поиск и выявили 56 статей, посвя-
щенных использованию этой модели. В статьях вре-
мя СП, которое исследователи пытались заместить 
ФА разной интенсивности, варьировало от 1 до 120 
мин/день. Чаще всего оно составляло 30 мин/день. 
При этом измеряемыми переменными были уровень 
смертности, общее состояние здо ровья, психическое 
здоровье, ожирение, физическая подготовленность 
и кардиометаболические маркеры. Перераспределе-
ние времени СП на НИФА или УИФА было связано 
со значительным снижением риска смерти, которое 
было выраженным, когда время, проведенное в си-
дячем положении, заменялось более интенсивной 
ФА. Для пациентов с ожирением перераспределение 
СП на ФА сопровождалось снижением ИМТ, про-
центного содержания жира тела и окружности талии 
во всех возрастных группах, при этом степень связи 
была выше для ФА более высокой интенсивности. 
В целом показано, что самая сильная связь с пока-
зателями здоровья наблюдалась при перераспреде-
лении времени СП на УИФА [28, 33, 34]. Перерас-
пределение 30 мин СП на НИФА также было связа-
но с более низкими величинами ИМТ, окружности 
талии, более высокой общей мышечной массой те-
ла и  уровнем холестерина липопротеинов высокой 
плотности.

Считается, что важными поведенческими де-
терминантами здоровья являются СП, НИФА, 
УИФА, время и качество сна [10]. Для оценки этих 
показателей был разработан и  проверен на ва-
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лидность и  надежность новый опросник  — Daily 
Activity Behaviors Questionnaire (DABQ) [35]. По 
надежности и валидности DABQ сравним с опрос-
никами IPAQ и  GPAQ (Global Physical Activity 
Questionnaire), однако он позволяет оценить все че-
тыре вида суточного двигательного поведения и их 
связи со здоровьем. Незамедлительно появились 
соответствующие обзоры, анализирующие статьи 
в рамках методологии, близкой к DABQ [36-39]. 

В обзоре Saunders TJ, et al. [36] была предприня-
та попытка определить взаимосвязь между различ-
ными комбинациями СП и ФА и последствиями для 
здоровья у взрослых и пожилых людей. Установле-
но, что высокие уровни СП неблагоприятно связа-
ны с когнитивной функцией, депрессией, функцио-
нальностью и инвалидностью, уровнями ФА и каче-
ством жизни, связанными с физическим здоровьем 
у взрослых. Отмечено, что сокращение времени СП 
может улучшить состав тела и маркеры кардиомета-
болического риска. Сидячий образ жизни в  целом 
и  просмотр телевизора в  наибольшей степени бы-
ли связаны с негативными последствиями для здо-
ровья, в  то время как использование компьютера 
и  Интернета благоприятно ассоциировалось с  ког-
нитивными функциями у пожилых людей. 

Cao Z, et al. [37] оценили теоретические эф-
фекты замены СП ФА разной интенсивности на 
риск возникновения 45 распространенных НИЗ. 
В исследование было включено >360 тыс. участни-
ков в  возрасте 37-73 лет из Британского биобанка, 
имевших 45 распространенных НИЗ. Информация 
о  СП, как сумма времени просмотра телевизора, 
использования компьютера и  вождения автомоби-
ля, и ФА, измеренная с помощью опросника IPAQ, 
была собрана путем самоотчетов в начале исследо-
вания. Участники наблюдались на предмет 45 наи-
более распространенных диагнозов НИЗ в  соот-
ветствии с  кодом международной классификации 
болезней 10 пересмотра (МКБ-10) на основании 
национальных медицинских записей Британско-
го биобанка до 2020г. Модель изовременной заме-
ны использовали для исследования замен СП на 
 НИФА, УИФА и  ВИФА. Установлено, что участ-
ники, которые сообщали о  продолжительности 
СП >6 ч/день по сравнению с ≤2 ч/день, имели бо-
лее высокий риск развития 12 из 45 НИЗ (26,7%), 
включая ишемическую болезнь сердца, СД, хро-
ническую обструктивную болезнь легких, астму, 
хроническую болезнь почек и  печени, нарушения 
щитовидной железы, депрессию, мигрень, подагру, 
ревматоидный артрит. Теоретически замена СП 
эквивалентными по длительности НИФА, УИФА 
и ВИФА была связана со снижением риска 4, 6 и 10 
видов нозологий, соответственно. При длительном 
СП (>6 ч/день) замена только 1  ч сидячего образа 
жизни на эквивалентную по времени ВИФА по-
казала более сильную связь с такими НИЗ как СД, 

депрессия, хроническое заболевание печени, тол-
стого кишечника и  нарушение сна со снижением 
степени рис ка, варьирующим в  пределах 11-31%. 
Сходные результаты были получены в систематиче-
ском обзоре Janssen I, et al. [38]. Перераспределение 
времени СП на ФА разной интенсивности было 
связано со снижением смертности от всех причин. 
Подтверждено мнение о  том, что значение име-
ет оценка двигательного поведения в  течение всех 
24  ч, а  рекомендации по контролю сна, СП и  ФА 
должны быть объединены в  единое руководство, 
доступное для общественного здравоохранения. 

Возможности и методы оптимизации сочетания 
ФА и СП

Несмотря на убедительные доказательства, 
свидетельствующие о том, что НФА и повышенное 
время СП связаны с  негативными последствиями 
для здоровья, уровень СП продолжает расти. Сле-
довательно, необходимо продолжать поиск новых 
подходов для снижения времени СП, например, та-
кой как в работе Nguen P, et al. [39]. Авторы пред-
ставили систематический обзор статей с  метаана-
лизом вмешательств, направленных на снижение 
СП среди населения во всех возрастных группах. 
Несмотря на то, что обзор посвящен не соотно-
шению СП и  уровней ФА, а  эффективности про-
филактических программ по снижению СП, он 
все же важен для понимания того, что СП можно 
контролировать. Показано, что вмешательства, на-
правленные на СП в  офисах, способствовали су-
щественному сокращению сидячего рабочего вре-
мени в диапазоне 40-100 мин за 8-часовой рабочий 
день. В  то же время, необходимо продолжать раз-
работку новых подходов для повышения ФА [40]. 
В этом исследовании авторы изучили влияние гор-
ных походов и  психологической тренировки на 
взрослых, ведущих МПОЖ. Экспериментальная 
группа (n=26) участвовала в  7-дневной программе 
походов с  гидом и  тремя личными тренировками, 
тогда как контрольная группа (n=32) участвовала 
в  прогулочной ходьбе. Влияние на аэробную спо-
собность, показатели внешнего дыхания и качество 
жизни оценивали исходно (1-й день), после неде-
ли вмешательства (7-й день) и  через 80 дней. Бы-
ло отмечено существенное влияние тренировок на 
аэробную мощность у женщин экспериментальной 
группы по сравнению с женщинами, совершавши-
ми пешие прогулки. Для показателей внешнего ды-
хания существенных эффектов обнаружено не бы-
ло. Показатели качества жизни улучшились в  обе-
их группах. В  заключение следует отметить, что 
горные походы, как разновидность рекреационной 
ФА, так и  простая прогулочная ходьба могут спо-
собствовать улучшению качества жизни, связанно-
го со здо ровьем и  кардиореспираторной подготов-
ленностью. Аналогичные результаты были получе-
ны в исследованиях со скандинавской ходьбой [41].
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Принято считать, что СП, сон и ФА независи-
мо связаны с последствиями для здоровья, но неяс-
но, обусловлены ли эти связи прямыми эффектами 
каждого типа поведения отдельно или же тем, что 
в течение одних суток занятость в одном поведении 
требует вытеснения в  другом [42]. Цель исследо-
вания состояла как раз в том, чтобы изучить заме-
щающие эффекты МПОЖ (общее сидение, время, 
проведенное за экраном телевизора/компьютера 
в совокупности), сна, стояния, ходьбы и ФА в диа-
пазоне от умеренной до интенсивной на смертность 
от всех причин с  использованием МИЗ. Более 4-х 
лет 201129 участников в  возрасте ≥45 лет одной из 
провинций Австралии участвовали в исследовании. 
За это время произошло 7460 смертей. Были выяв-
лены положительные ассоциации замены общего 
времени сидения стоянием, ходьбой, УИФА и сном 
у  тех, кто спит >7 ч/сут. Аналогичные связи были 
отмечены при замене времени просмотра телевизо-
ра. Установлено, что замена одного часа ходьбы или 
УИФА на сидение было связано с повышенным рис-
ком смерти на 7-18%. Исключение смертей в первые 
2 года наблюдения и ограничение анализа теми, кто 
был здоров на исходном уровне, существенно не 
изменили результаты наблюдения. Следовательно, 
хотя замена СП ходьбой и УИФА связана с самым 
низким риском смерти, замена равного количества 
стояния и сна у тех, кто плохо спит, также связана 
со значительным снижением риска смерти. Сходные 
результаты были получены в когортном исследова-
нии [43] и обзоре [44], подтвердившим положитель-
ные факты смещения сокращенного времени СП на 
значительное общее увеличение продолжительности 
НИФА на рабочем месте (р<0,013) и дневной УИФА 
у взрослых (р<0,001). 

Сочетанное влияние ФА и  МПОЖ, связан-
ного со смертностью от всех причин, были изуче-
ны в  обзоре [45]. Авторы представили метаанализ, 
включавший девять проспективных когортных ис-
следований из 4-х стран, в  которых 44370 мужчин 
и  женщин наблюдались в  течение от 4,0 до 14,5 
лет. За это время умерло 3451 человек (летальность 
7,8%). Связи между комбинациями УИФА и  СП 
были проанализированы с  использованием ре-
грессионного анализа. Установлено, что в когортах 
среднее время, проведенное сидя, варьировалось от 
8,5 до 10,5 ч/день, а продолжительность УИФА со-
ставляла 8-35 мин/день. По сравнению с контроль-
ной группой (наибольшая ФА/наименьшее время 
СП) риск смерти увеличивался при более низких 
уровнях УИФА и большем количестве времени СП. 
Среди лиц, находящихся в верхней трети значений 
УИФА, риск смерти статистически не отличался 
от референтных значений для лиц, находящихся 
в  средней (16%) и  самой высокой (40%) трети си-
дячего времени. Индивиды, которые находились 
в  нижней трети значений УИФА, имели бóльший 

риск смерти во всех комбинациях с  МПОЖ  — 65 
и 263%, соответственно. Таким образом, более дли-
тельное СП связано с  более высокой смертностью 
у менее активных людей при измерении с помощью 
профессиональной акселерометрии. Примерно 30-
40 мин ежедневной УИФА ослабляют связь между 
СП и  риском смерти. Тем не менее, те, кто тратят 
>4 ч/день на такие действия, как вождение авто-
мобиля, сидение, лежание или время, проведенное 
перед телевизором (т.е. имеют обычный повседнев-
ный набор действий современного человека), могут 
быть классифицированы как малоподвижные (си-
дячие) лица. В этом отношении ФА и СП не явля-
ются взаимоисключающими противоположностя-
ми, более того, чилийские исследователи считают, 
что сегодня жизнь такова, что можно соблюдать 
рекомендации по минимальной ФА в  нед. (т.е. 150 
мин УИФА), но при этом сидеть >4 ч/день. Такое 
соотношение авторы считают новой нормой, из-
вестной как парадокс "физически активного, но 
малоподвижного поведения" [46]. 

Однако подобная перспектива устраивает не 
всех. На пути поиска новых способов привлечения 
населения к  ФА Stamatakis E, et al. была высказана 
идея дискретной высокоинтенсивной ФА [47, 48]. 
Обоснование построено на результатах анализа об-
зоров, в которых отмечается, что многие люди в раз-
ных странах независимо от уровня доходов неохотно 
выполняют рекомендации Всемирной организации 
здравоохранения относительно регулярной ФА на 
протяжении 3-5 дней/нед. и  150 мин УИФА или 75 
мин ВИФА [49]. Причин много. От банальной не-
хватки времени и лени [50] до причин поведенческого 
характера (отсутствие навыков тренировки и уверен-
ности в себе, дискомфорт, связанный с высокой на-
грузкой, низкий уровень физической подготовленно-
сти) и установленными биомедицинскими фактора-
ми риска, такими как артериальная гипертония, СД 
2 типа и избыточный вес [48]. Данные, полученные 
на популяционном уровне, свидетельствуют о  низ-
кой вероятности осуществления регулярных упраж-
нений высокой интенсивности. Например, только 
~20% взрослых в возрасте 40-65 лет сообщили о том, 
что выполняют высокоинтенсивные упражнения по 
15 мин непрерывно в  течение месяца [51]. По дан-
ным акселерометрии среднее время, затрачиваемое 
на ВИФА, составляет всего 42 сек/день для взрослых 
в США [52]. Все это привело к тому, что многие ис-
следователи задумались над тем, как использовать 
ВИФА в практике оздоровительной физической куль-
туры, подобно тому, как она используется в  спорте 
высших достижений, спортизированном физическом 
воспитании [53] или высокоинтенсивной интерваль-
ной тренировке, которые улучшают кардиореспира-
торную выносливость [54]. 

Stamatakis E, et al. [47, 48] предлагают исполь-
зовать высокоинтенсивную прерывистую физиче-
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скую активность (ВИПФА) в  повседневной жизни 
как деятельность в  виде коротких сеансов ФА, ко-
торые выполняются во время повседневной жизни 
(рисунок 3). 

Авторы предполагают, что ВИПФА может быть 
более осуществимой программой, чем структуриро-
ванные высокоинтенсивные упражнения в  некото-
рых группах населения и что это неизученный аспект 
ФА. Предлагаемая авторами структура исследования 
охватывает разработку эмпирического определения 
ВИПФА, усовершенствование измерений свободно 
распространенной ВИПФА, изу чение, направлен-
ное на лучшее понимание дозо-зависимых реакций 
ВИПФА на здоровье, а также разработку масштаби-
руемых и приемлемых поведенческих вмешательств, 
способствующих внедрению ВИПФА в практику оз-
доровительной физической культуры. 

Заключение 
В настоящем обзоре затронут ряд проблем, 

ставших в  последнее время актуальными. Сидячее 
(малоподвижное) поведение и ФА сами по себе мо-
гут иметь реципрокное воздействие на кардиоре-
спираторное здоровье человека. Но сколько и какой 
по интенсивности ФА необходимо для защиты здо-
ровья доподлинно не известно. Создается впечатле-
ние, что все-таки важно не соотношение ФА и СП 
в чистом виде, а именно уровень ФА, который яв-
ляется достаточным по интенсивности для каждого 
индивида, неважно, сколько времени (в  разумных 
пределах) он проводит в  сидячем положении. Дру-
гое дело, что многие вмешательства, проводимые 
с  целью коррекции НФА и  высокого уровня СП, 
зачастую не достигают ожидаемого эффекта, по-
скольку не учитывают изменений, происходящих 
за пределами воздействия в течение всех 24 ч. Про-

фессиональная акселерометрия, валидные опрос-
ники — IPAQ, GPAQ, DPAQ (Danish Physical Activity 
Questionnaire),  — а  также использование инклино-
метров (датчиков положения тела в  пространстве) 
позволяют существенно повысить объективность 
получаемой информации, а,  следовательно, более 
тщательно планировать вмешательства и  получать 
корректные данные на основе МИЗ. Приведены ре-
зультаты наиболее удачных исследований, направ-
ленных на коррекцию негативных комбинаций вре-
мени сна, ФА и СП среди разных групп населения, 
в т.ч. у пациентов с нарушениями кардиоваскуляр-
ного здоровья. В целом, работ по сочетанному воз-
действию СП и различных комбинаций времени СП 
с ФА разной интенсивности и продолжительностью 
сна недостаточно. Работы отечественных исследова-
телей, посвященные различным аспектам изучения 
ФА и МПОЖ, не соответствовали критериям отбора 
и не были включены в обзор. 

В итоге анализ статей позволил получить новое 
представление и подтвердить уже известные факты 
о  том, что УИФА в  пределах 150 мин/нед. или ко-
личество ежедневных шагов в  пределах 7500-10000 
в  сочетании с  продолжительностью СП в  пределах 
4 ч в комбинации с длительностью сна не <7 ч/сут. 
оказывают в  целом положительное влияние на об-
щее и кардиореспираторное здоровье взрослых лю-
дей разного возраста и пола. При этом необходимо 
учитывать уровень физической подготовленности, 
возраст, текущее состояние физического и  психо-
логического здоровья, наличие заболеваний с  уче-
том коморбидности. 

Отношения и деятельность: автор заявляет об от  - 
сутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.

Рис. 3     Пример 10-минутного отрезка ВИПФА. Горизонтальная линия означает пограничный уровень УИФА и ВИФА в 6 МЕТ [48]. 
Примечание: ФА — физическая активность, МЕТ — Metabolic Equivalent of Task (метаболический эквивалент).
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Методические рекомендации разработаны для врачей терапев-
тов стационаров, врачей общей практики, врачей участковых 
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пертов, накопленного клинического и научного опыта. Подробно 
описана методика организации и  проведения ультразвук-асси-
стированной оценки висцеральной жировой ткани. В  помощь 
практическому врачу представлены алгоритмы диагностики 
висцерального ожирения. Особое внимание уделено методо-
логии оценки скопления висцерального жира с  помощью уль-
тразвук-ассистированного осмотра. Настоящие методические 
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Methodological guidelines have been developed for inpatient inter-
nists, general practitioners, paramedics providing healthcare care in 
accordance with the professional standard "internist", "general practi-
tioner". The guidelines are based on consensus papers, accumulated 
clinical and scientific experience. The methodology for organizing and 
conducting an ultrasound-assisted assessment of visceral adipose 
tissue is described in detail. Algorithms for diagnosing visceral obesity 
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в квадрате [4]. По результатам многочисленных ис-
следований, ИМТ и  риск заболеваемости/смерт-
ности находятся в  волнообразной зависимости [5, 
6]. Крайне низкий ИМТ ассоциирован с повышен-
ной смертностью, поскольку дефицит массы тела 
может быть маркером таких патологий, как онко-
логические заболевания и хроническая обструктив-
ная болезнь легких. С другой стороны, увеличение 
ИМТ ассоциировано с  прогрессивным ростом ча-
стоты хронических неинфекционных заболеваний, 
связанных с  ожирением. К  ним относятся артери-
альная гипертония, сахарный диабет (СД) 2 типа, 
ССЗ, дислипидемия, желчнокаменная болезнь, не-
которые онкологические патологии [7]. В большин-
стве классификаций ожирения для определения 
степени заболевания используется именно ИМТ, 
поскольку ассоциации между ожирением, диагно-
стированным по ИМТ, и  величиной заболеваемо-
сти и смертности были неоднократно установлены 
и  подтверждены в  популяционных исследованиях. 
У  ИМТ имеются градации, в  соответствии с  кото-
рыми пациента относят в  одну из групп: недоста-
точного веса, нормального веса, избыточного веса 
и различной степени ожирения.

Несмотря на то, что ИМТ достаточно часто ис-
пользуется для определения выраженности ожире-
ния, данный показатель не всегда позволяет отра-
зить истинную картину композиционного состава 
тела, что говорит о  необходимости более тщатель-
ной оценки при помощи иных методов [4]. У  па-
циентов с избыточной массой тела или ожирением 
риск развития ассоциированных с  ожирением за-
болеваний выше, чем у людей с нормальным весом 
[5-7]. Тем не менее ожидаемые патологии и метабо-
лические нарушения выявляются далеко не у  всех 
пациентов с избытком жировой массы в организме 
[8]. Таким образом, вероятность развития осложне-
ний выше у  людей с  ожирением, однако развива-
ются они далеко не у каждого такого человека, что 
говорит о  высокой гетерогенности данного состо-
яния. При использовании ИМТ для оценки массы 
тела следует понимать, что при этом не учитывают-
ся особенности регионарного распределения жи-
ровой ткани [4]. Некоторые исследования по изу-
чению взаимосвязей между ИМТ и  исходами ССЗ 
у относительно здоровых людей дают противоречи-
вые результаты в  связи описанным выше несовер-

ВЖТ — висцеральная жировая ткань, ВОЗ — Всемирная организация здравоохранения, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, ИМТ — индекс массы тела, КТ — компьютерная томо-
графия, ЛП — левое предсердие, МРТ — магнитно-резонансная томография, ОБ — окружность бедер, ОТ — окружность талии, ПЖТ — подкожная жировая ткань, СД — сахарный диабет, ССЗ — сердечно-со-
судистые заболевания, ССО — сердечно-сосудистые осложнения, УЗ — ультразвуковой, ФП — фибрилляция предсердий, ЭЖТ — эпикардиальная жировая ткань, ЭхоКГ — эхокардиография.

1. Введение 
По данным Всемирной организации здраво-

охранения (ВОЗ), число пациентов с  избыточной 
массой тела и ожирением неуклонно возрастает. За 
промежуток времени с  1980 по 2015гг распростра-
ненность ожирения удвоилась, и  в  настоящее вре-
мя около трети населения планеты страдает ожи-
рением или имеет избыточный вес [1]. По оценкам 
экспертов, если сложившаяся тенденция сохранит-
ся, к 2030г у 38% взрослого населения Земли будет 
регистрироваться избыточная масса тела, а ожире-
ние — у 20%. Ожирение представляет собой много-
факторное хроническое заболевание, при котором 
в  организме происходит избыточное накопление 
жировой ткани, что приводит к  ухудшению состо-
яния здоровья, повышению риска развития хрони-
ческих заболеваний и их жизнеугрожающих ослож-
нений и, как следствие, к снижению продолжитель-
ности жизни [1, 2]. Распространенность ожирения 
во всем мире настолько высока, что заболевание 
называют неинфекционной "эпидемией XXI века" 
[3]. Известно, что частота выявления сердечно-со-
судистых заболеваний (ССЗ) прямо пропорцио-
нальна степени ожирения. У  лиц с  избыточной 
массой тела или ожирением значительно возрастает 
риск развития неблагоприятных исходов ССЗ [2-
6]. К  развитию сердечно-сосудистых осложнений 
(ССО) наиболее часто приводит именно висцераль-
ное (абдоминальное, внутреннее) ожирение. Отло-
жение жировой ткани вокруг внутренних органов, 
т.е. по висцеральному типу, приводит к  грубым, 
часто необратимым, функциональным и  структур-
ным изменениям сердечно-сосудистой системы [4-
12]. Современные методы исследования характера 
распределения жировой ткани позволяют своевре-
менно обеспечить диагностику висцерального ожи-
рения, что является важным шагом на пути к про-
филактике ССО у  пациентов с  ожирением [13-15]. 

2. Методы диагностики ожирения  
в клинической практике
2.1. Индекс массы тела

Ожирение представляет собой избыточное на -
копление жировой массы. Наиболее часто для 
оценки выраженности ожирения применяется ин-
декс массы тела (ИМТ)  — показатель, который рас-
считывается путем деления массы тела (кг) на рост (м) 

For citation: Drapkina O. M., Angarsky R. K., Rogozhkina E. A., Maksi-
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шенством данного показателя. В  ряде работ обна-
руженные ассоциации между ИМТ и  сердечно-со-
судистым риском являлись линейными, тогда как 
в нескольких работах статистически значимой свя-
зи выявлено не было [10, 11]. Вероятнее всего, это 
обусловлено тем, что в большинстве исследований 
единственным критерием ожирения являлся ИМТ, 
при этом регионарное распределение жира в  орга-
низме не учитывалось [12].

Ярким примером, когда одного ИМТ недоста-
точно для установления диагноза ожирения, мо-
гут служить пациенты с  нормальной массой тела 
и  признаками метаболического ожирения [4]. При 
нормальных значениях ИМТ у  них выявляются 
метаболические осложнения, характерные для па-
циентов с  ожирением, например, дислипидемия 
или инсулинорезистентность. Также встречают-
ся и  противоположные ситуации, когда пациент 
с  ИМТ >30  кг/м2 является метаболически здоро-
вым [13]. На основании данных феноменов можно 
предположить, что у  некоторых пациентов с  ИМТ 
ниже верхней границы нормы (25 кг/м2) риск ССО 
может быть выше, чем у  остальных людей с  нор-
мальной массой тела в  популяции. Ключевым 
фактором, определяющим различия в степени сер-
дечно-сосудистого риска, в  данном случае, пред-
ставляется избыток висцеральной жировой ткани 
(ВЖТ). У  большинства людей с  метаболическими 
нарушениями и  нормальной массой тела выявля-
ется избыточное накопление ВЖТ [12]. Команда 
японских исследователей, изучавшая действующих 
профессиональных борцов-сумоистов, выявила, 
что у  таких спортсменов масса ВЖТ практически 
не превышает нормальные значения, и  чувстви-
тельность к  инсулину остается высокой, несмотря 
на то, что их ИМТ соответствует высоким степеням 
ожирения. При этом у сумоистов, закончивших карь-
еру, процент ВЖТ резко возрастает за счет перехода 
к малоподвижному образу жизни, что провоцирует 
метаболические нарушения и  развитие СД 2 типа 
и ССЗ [14].

В 1947г профессор Марсельского университета 
Vague J впервые опубликовал свои клинические на-
блюдения, касающиеся того, что пациенты с повы-
шенным артериальным давлением, СД, подагрой, 
ССЗ далеко не всегда более тучны, чем люди без 
хронических заболеваний. Именно им были вве-
дены термины "андроидное" и "гиноидное" ожире-
ние для обозначения типа распределения жировой 
ткани. У людей с андроидным ожирением жировая 
ткань накапливается преимущественно в  области 
верхней половины туловища, особенно на животе. 
Французский профессор предположил, что именно 
эта форма ожирения тесно связана с риском разви-
тия ССЗ и СД. Гиноидным ожирением было пред-
ложено называть форму отложения жировой ткани 
в  области бедер, что более характерно для ожире-

ния по женскому типу и в меньшей степени связано 
с риском ССО. Андроидное и гиноидное ожирение 
также часто называют ожирением в  форме яблока 
и  груши, соответственно. Медицинское сообще-
ство первоначально отнеслось к  данной работе 
Vague J скептически [15]. К  настоящему времени 
в сотнях исследований доказано, что тип распреде-
ления жировой ткани является важным фактором 
кардиометаболического здоровья, что позволило, 
спустя десятилетия, признать основополагающий 
вклад данной научной работы.

2.2. Отношение окружности талии  
к окружности бедер

В 1983г коллектив исследователей из универ-
ситета Гетеборга опубликовал данные, подтверж-
дающие ключевую роль морфологии жировой тка-
ни и  ее регионарного распределения в  развитии 
осложнений хронических заболеваний [16]. Та же 
группа авторов в  1984г представила данные про-
спективного исследования, участниками которо-
го стали мужчины и  женщины среднего возраста. 
Отношение окружности талии к окружности бедер 
(ОТ/ОБ) в  данной работе использовалось в  каче-
стве простого способа оценки распределения жи-
ровой ткани в организме. Было показано, что уве-
личение соотношения ОТ/ОБ ассоциировано с бо-
лее высоким риском ишемической болезни сердца 
(ИБС). Позже были получены данные о  том, что 
увеличение ОТ у мужчин приводит к значительно-
му увеличению риска развития СД 2 типа [17].

Совершенствование технологий визуализации, 
таких как компьютерная томография (КТ) и  маг-
нитно-резонансная томография (МРТ), а  также 
двухэнергетическая рентгеновская абсорбциоме-
трия, позволило значительно повысить точность 
объективной оценки распределения жира в  орга-
низме и состава тела. Лучевые методы диагностики 
теперь позволяют получить изображения всего тела 
или отдельных интересующих частей в  попереч-
ном сечении, где четко различимы три вида тканей, 
что позволяет определить их площади поперечно-
го сечения [18]. Когда КТ была впервые примене-
на для оценки композиционного состава тела, был 
разработан специальный алгоритм деления тела на 
отдельные цилиндрические сегменты, что позво-
лило получить точные данные об общем и  регио-
нальном объеме жировой ткани в  каждой области 
и организме в целом [18]. Более того, было впервые 
показано, что на изображениях брюшной полости 
в  поперечном сечении возможно дифференциро-
вать жировую ткань, локализованную в  брюшной 
полости, т.е. висцеральную или внутрибрюшную, 
от абдоминальной жировой ткани, расположенной 
подкожно. Точное выборочное измерение площади 
поперечного сечения жировой ткани, расположен-
ной висцерально или подкожно, стало выдающим-
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ся достижением, которое ознаменовало начало но-
вой эры в  определении композиционного состава 
тела. С  помощью КТ были впервые получены до-
казательства того, что преобладание накопления 
ВЖТ объясняет те нарушения метаболизма угле-
водов и  липидов, которые наблюдаются у  пациен-
тов с  ожирением и  избыточной массой тела. Было 
впервые продемонстрировано, что высокое про-
центное содержание ВЖТ ассоциировано с  повы-
шением уровня триглицеридов и глюкозы в плазме 
крови натощак, тогда как преимущественное нако-
пление подкожной жировой ткани (ПЖТ) при со-
поставимых значениях ИМТ не оказывает настоль-
ко сильного влияния на данные биохимические 
показатели. Было показано, что у пациентов с диа-
гностированным ожирением и низким уровнем на-
копления ВЖТ, нарушение толерантности к  глю-
козе встречалось реже, чем у пациентов с высоким 
процентом ВЖТ [19]. Также было обнаружено, что 
висцеральное ожирение является независимым 
фактором риска развития атерогенных типов дис-
липидемии [19], а  также обладает провоспалитель-
ным и  протромботическим эффектом [20]. Среди 
пациентов с ИБС висцеральное ожирение выявля-
ется значительно чаще, чем у лиц без клинических 
признаков ИБС [21]. Современные неинвазивные 
визуализирующие методики полностью удовлетво-
ряют потребность клиницистов и  исследователей 
в  точных и  надежных инструментах количествен-
ной оценки распределения жировой ткани в  орга-
низме. Многочисленные исследования демонстри-
руют, что избыток ВЖТ и эктопическое отложение 
жира вокруг внутренних органов приводит к  зна-
чимому увеличению риска развития ССЗ и  других 
хронических неинфекционных заболеваний и  их 
жизнеугрожающих осложнений [22-24].

3. Роль висцеральной жировой ткани  
в патогенезе сердечно-сосудистых 
заболеваний

Жировая ткань является особым мультифунк-
циональным органом, который играет важную роль 
в  регуляции основного обмена. Клетки жировой 
ткани в организме представлены тремя видами: бе-
лые, бежевые и  бурые адипоциты. Белые жировые 
клетки преимущественно образуют подкожно жи-
ровую клетчатку и окружение внутренних органов, 
а при их избытке осуществляется негативное влия-
ние на органы и системы, поскольку начинают вы-
рабатываться адипокины. Адипокины  — ключевое 
звено метаболизма липидов, поскольку они регули-
руют чувствительность к  инсулину, артериальному 
давлению, энергетический баланс, а также сосудис-
тый гемостаз и реакции воспаления [25]. 

ВЖТ состоит из белых адипоцитов. Несмотря 
на то, что все фенотипы ожирения имеют взаимо-
связь с  метаболическими нарушениями, избыточ-

ное накопление ВЖТ имеет наибольшее значение 
в  кардиоваскулярном риске [26]. Именно висце-
ральное ожирение обуславливает структурные 
и  функциональные изменения сердечно-сосудис-
той системы: развитие метаболических наруше-
ний, повышенный уровень артериального давления 
и  повышенный риск смерти от всех причин [27]. 
Поскольку сердце, сосуды и  почки являются вис-
церальными депо жировых клеток, распределение 
метаболически активных адипоцитов может про-
исходить и  при нормальном ИМТ и  ОТ [27]. При 
сохранении показателя ИМТ у  данных пациентов 
возникают изменения работы внутренних органов 
в  связи с  воздействием биологически активных 
адипокинов.

У пациентов с  увеличенным количеством вис-
церальной эпикардиальной жировой ткани (ЭЖТ) 
и  ожирением внутри стенки левого предсердия 
(ЛП) может развиться атрофия кардиомиоцитов 
из-за гипоадипонектинемии и  замещения мышеч-
ных клеток фиброзной тканью за счет действия на 
межклеточный матрикс лептина и  ангиотензина 2, 
секретируемых адипоцитами [28, 29]. Данные па-
тологические изменения в  структуре ЛП приводят 
к нарушению работы, истощению стенки, электри-
ческой диссоциации, ригидности и увеличению по-
лости [29-32]. Из-за накопленного гемодинамиче-
ского стресса возникают структурно-функциональ-
ные изменения, приводящие к  ремоделированию 
ЛП. Работы отечественных авторов продемонстри-
ровали, что толщина ЭЖТ коррелирует с  частотой 
возникновения послеоперационной фибрилляции 
предсердий (ФП) у  пациентов с  метаболическим 
синдромом [33].

ЭЖТ обладает воздействием на кардиомио-
циты и  коронарную микроциркуляцию, что при-
водит к  развитию диастолической дисфункции 
и развитию сердечной недостаточности с сохранен-
ной фракцией выброса [33]. Данные ряда иссле-
дований, проведенных под руководством Чумако-
вой Г. А., показывают наличие связи между толщи-
ной ЭЖТ, измеренной в парастернальной позиции 
при трансторакальной эхокардиографии (ЭхоКГ), 
и  развитием диастолической дисфункции левого 
желудочка [34]. Наличие эпикардиального ожире-
ния у больных было диагностировано при толщине 
слоя ЭЖТ >7  мм [34]. При этом значение толщи-
ны ЭЖТ, измеренное с  помощью трансторакаль-
ной ЭхоКГ, расценивалось как важный прогно-
стический маркер возникновения диастолической 
дисфункции [34]. Однако в настоящее время точно 
не определено пороговое значение толщины ЭЖТ, 
которое является "патологическим". Так, напри-
мер, в  ходе исследования эпикардиального ожи-
рения как предиктора тяжести течения новой ко-
ронавирусной инфекции (COVID-19) у  пациентов 
пороговые значения толщины ЭЖТ определялись 



99

Методические рекомендации

в зависимости от возраста пациентов: >4,8 мм у лиц 
от 35 до 45 лет; >5,8 мм у лиц с 46 до 55 лет [35]. Ре-
зультаты этого исследования также демонстрируют 
значимую роль ЭЖТ в  прогнозировании течения 
заболеваний. Более того, ряд работ демонстрирует, 
что нормальные значения толщины ЭЖТ находятся 
в  диапазоне 5-7  мм [36], но стандартизированных 
референсных значений для оценки ЭЖТ не было 
определено. При этом в  некоторых работах отме-
чаются другие значения для трактовки нормальной 
толщины ЭЖТ (от 3 до 9  мм) как фактора сердеч-
но-сосудистого риска [37]. 

Существуют мнения авторов о  том, что избы-
точная толщина ЭЖТ участвует в патогенезе нару-
шений ритма сердца, приводя к развитию ФП. Это 
предположение нашло подтверждение в  несколь-
ких исследованиях, где в  группе пациентов с  ожи-
рением была более высокая вероятность развития 
ФП, чем у  лиц с  нормальным ИМТ [38]. Инфиль-
трация кардиомиоцитов адипоцитами может на-
рушать проведение импульса по предсердию, спо-
собствовать выделению факторов, стимулирующих 
процессы фиброза (трансформирующие факторы 
роста и  матриксные металлопротеиназы) и  приво-
дящих к негативному воздействию на миокард [39]. 
Также выявлено негативное влияние ЭЖТ на про-
гноз больных с  сердечной недостаточностью с  со-
храненной фракцией выброса [40]. 

По данным метаанализа Hendricks S, et al., 
в  который было включено >6 тыс. исследуемых, 
обнаружено, что у  людей с  инфарктом миокарда 
(ИМ) наблюдались более высокие показатели тол-
щины ЭЖТ по сравнению с  пациентами без ИМ, 
измеренные с  помощью трансторакальной ЭхоКГ, 
КТ и МРТ [41].

Повышенный уровень ЭЖТ был ассоциирован 
с  более выраженной микрососудистой обструкци-
ей, меньшей динамикой сегмента ST на электро-
кардиограмме, а  также коррелировал с  размером 
инфаркта, вне зависимости от демографических 
особенностей больных, локализации ИМ, ИМТ, 
эффективности реваскуляризации миокарда [42]. 

При определении жировой клетчатки ультра-
звуковыми (УЗ) методами невозможно диффе-
ренцировать бурые адипоциты и  метаболически 
активные белые. Однако с  учетом особенностей 
и локализации УЗ-исследование может выявить па-
тологические скопления висцерального жира, со-
стоящего преимущественно из белых адипоцитов 
[43-45]. Золотым стандартом визуализации жиро-
вой ткани вокруг внутренних органов является КТ, 
однако воспроизводимость УЗ в  оценке толщины 
жировой ткани не уступает КТ и МРТ [46-48]. Ряд 
исследований, проводимых в последние 15 лет, до-
казал сопоставимость и  высокую корреляцию зна-
чений, полученных с  помощью УЗ-исследования 
и  высокотехнологических методов диагностики.

Избыточное накопление ЭЖТ характерно не 
только для лиц с избытком массы тела и ожирени-
ем, но может быть и у людей с нормальными значе-
ниями ИМТ (18,5-24,9  кг/м2), что повышает риск 
развития ССО и других осложнений. 

По данным эпидемиологических исследова-
ний, ВЖТ  — независимый маркер риска метабо-
лических заболеваний и ССЗ и смертности. Совре-
менные работы также свидетельствуют о  том, что 
эктопические депо жира, в т.ч. и ЭЖТ, способству-
ют увеличению ССО. Международным обществом 
атеросклероза и  Международной рабочей группы 
по кардиометаболическим рискам висцерально-
го ожирения обобщены доказательства того, что 
висцеральные отложения жировой ткани являются 
фактором риска развития атеросклероза, СД 2 типа 
и ССЗ.

Пробелы в знаниях очевидны, поэтому необхо-
димо разработать простые, клинически примени-
мые инструменты, позволяющие отслеживать из-
менения висцерального жира у пациентов [49].

4. Способ комплексного ультразвукового 
исследования и оценки характера 
распределения жировой ткани

В настоящее время существует несколько ин-
формативных, неинвазивных, доступных, безопас-
ных, недорогостоящих способов оценки жироот-
ложения в организме [50-52]. Недорогим, простым 
в исполнении, воспроизводимым и точным является 
метод УЗ-ассистированного осмотра [53]. Лучевые 
методы являются информативными, но доступность 
их ограничена. Поэтому, разработка протоколов УЗ 
методов диагностики органного накопления жиро-
вой ткани является актуальной и важной.

В целях совершенствования методов УЗ-ис сле-
дования характера распределения жировой ткани 
авторским коллективом впервые был предложен 
комплексный подход, реализованный в  виде но-
вого простого и  эффективного способа УЗ-ас- 
  систированной оценки характера распределения 
жировой ткани. Необходимость разработки нового 
подхода к  оценке характера распределения жиро-
вой ткани и структуры скелетных мышц обусловле-
на тем, что ожирение является мощным фактором 
риска ССЗ. В  основу разработки положен анали-
тический обзор имеющихся литературных данных 
и собственные наблюдения.

Способ комплексной оценки ВЖТ заключа ется 
в  обеспечении объективной диагностики ожи-
рения путем установления точной локализации 
избыточного скопления жировой ткани. УЗ-ас-
систированный осмотр проводится в  5 последова-
тельных этапов, при этом пациента располагают 
в положении лежа. 

На первом этапе из парастернального доступа, 
применяемого при стандартном УЗ-ассистированном 
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осмотре, проводят исследование ЭЖТ с  помощью 
секторного фазированного датчика из 4-5 межре-
берья по левой парастернальной линии для получе-
ния позиции по длинной оси сердца (рисунки 1, 2). 
при отсутствии визуализируемой ЭЖТ или толщине 
визуализируемой ЭЖТ ≤5 мм диагностируют отсут-
ствие избыточной ЭЖТ, а при толщине ЭЖТ >5 мм 
диагностируют наличие избыточной ЭЖТ.

На втором этапе проводят исследование ми-
нимальной толщины ПЖТ и  максимальной тол-
щины преперитонеальной жировой клетчатки по 

срединной линии живота. Для этого используют 
линейный датчик, который располагают в  сагит-
тальной плоскости непосредственно над мече-
видным отростком (рисунки  3, 4). Нормальным 
значением толщины ПЖТ считается показатель 
≤11  мм, а  преперитонеальной жировой клетчат-
ки  — показатель ≤12  мм. Наличие избыточного 
количества висцерального жира в  исследуемой 
точке доступа следует диагностировать при тол-
щине преперитонеальной жировой клетчатки 
>12 мм.

Рис. 1     Доступ для исследования толщины ЭЖТ из парастерналь-
ного доступа.

Рис. 3     Доступ для исследования минимальной толщины ПЖТ 
и  максимальной толщины преперитонеальной жировой 
клетчатки по средней линии живота.

Рис. 2     Исследование толщины ЭЖТ из парастернального доступа по длинной оси.
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На третьем этапе проводят исследование ПЖТ 
на уровне пупка, при этом используют линейный 
датчик, который устанавливают в  сагиттальной 
плоскости на расстоянии 5  см латеральнее с  от-
ступом вправо от пупка (рисунки 5, 6). Отсутствие 
избытка ПЖТ диагностируют при толщине ПЖТ 
≤17  мм, а  избыточное количество париетального 
жира при толщине ПЖТ >17 мм.

На четвертом этапе измеряют висцеральную 
абдоминальную клетчатку по средней линии, для 
этого используют конвексный датчик, который 
устанавливают на 1 см выше пупка, затем от белой 
линии живота до передней стенки аорты, исследо-
вание проводят при свободном дыхании на пике 
нефорсированного вдоха (рисунки 7, 8). При ис-
следовании из данного доступа возможно получить 
один из трех вероятных результатов: 

1) отрицательный результат (отсутствие опти-
мальной визуализации) при невозможности визуа-
лизировать брюшную аорту;

2) нормальные значения (отсутствие избыточ-
ного количества ВЖТ), при толщине висцеральной 
абдоминальной клетчатки ≤37 мм;

3) абдоминальное висцеральное ожирение 
при толщине абдоминальной жировой клетчатки 
>37 мм. 

На пятом этапе исследуют периренальную и па-
раренальную забрюшинную висцеральную клетчат-
ку: для этого справа между средней и  задней под-
мышечными линиями на уровне 11-12 ребра в  ко-

сой корональной проекции устанавливают датчик, 
на глубоком вдохе визуализируют почку, на уровне 
средней трети почки определяют фасцию Героты, 
которая особенно хорошо визуализируется при 

Рис. 4     Пример измерения толщины ПЖТ.
Примечание: "+" — минимальная толщина ПЖТ на уровне мечевидного отростка, "х" — толщина преперитонеальной жировой клетчатки 
непосредственно ниже мечевидного отростка, звездочка — мечевидный отросток.

Рис. 5    Доступ для исследования ПЖТ на уровне пупка.
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висцеральном ожирении, от капсулы почки до кап-
сулы Героты измеряют толщину периренальной 
жировой клетчатки, от капсулы Героты до внутрен-
него края мышц боковой стенки туловища изме-

ряют толщину параренальной жировой клетчатки 
(рисунки 9, 10). 

При суммарной толщине периренальной и па-
раренальной жировой клетчатки ≤18 мм говорят об 
отсутствии избыточного отложения забрюшинной 
клетчатки, а при толщине >18 мм говорят об избы-
точном отложении забрюшинной клетчатки.

Для улучшения визуализации сердца пациента 
располагают на левом боку, левая рука под головой. 
При визуализации жировой ткани пациента распо-
лагают в положении лежа на спине, при осмотре по-
чек лежа на спине или на боку. Для нивелирования 
вариабельности измерений, связанной с индивиду-
альной разницей силы компрессии у разных врачей, 
исследования мягких тканей производят по методу 
свободнолежащего датчика на теле пациента, при 
этом датчик располагают на теле пациента так, что-
бы осуществлять компрессию только своим весом.

После проведения комплексного УЗ-исследо-
вания и  оценки характера распределения жировой 
ткани делают вывод:

1. об отсутствии как висцерального, так и  па-
риетального ожирения при: отсутствии визуализи-
руемой ЭЖТ или толщине ЭЖТ ≤5  мм, при тол-
щине ПЖТ над мечевидным отростком ≤11 мм, при 
толщине преперитонеальной жировой клетчатки 
≤12 мм, при толщине околопупочной ПЖТ ≤17 мм, 
при суммарной толщине параренальной и  перире-
нальной жировой клетчатки ≤18  мм, при толщине 
висцеральной абдоминальной клетчатки ≤37  мм;

Рис. 6    Пример измерения толщины ПЖТ.
Примечание: "+" — толщина параумбиликальной жировой клетчатки, измеренная от кожи до апоневроза прямой мышцы живота.

Рис. 7     Доступ для оценки толщины висцеральной абдоминальной 
клетчатки по средней линии.
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2. о  висцеральном ожирении при: толщине 
ЭЖТ >5  мм, при толщине ПЖТ над мечевидным 
отростком ≤11мм, при толщине преперитонеаль-
ной жировой клетчатки >12 мм, при толщине око-
лопупочной ПЖТ ≤17 мм, при суммарной толщине 
параренальной и  периренальной жировой клет-
чатки >18 мм, при толщине висцеральной абдоми-
нальной клетчатки >37 мм;

3. о  париетальном ожирении при: отсутствии 
визуализируемой ЭЖТ или толщине ЭЖТ ≤5  мм, 
при толщине ПЖТ над мечевидным отростком 
>11 мм, при толщине преперитонеальной жировой 
клетчатки ≤12  мм, при толщине околопупочной 
ПЖТ >17 мм, при суммарной толщине парареналь-
ной и  периренальной жировой клетчатки ≤18  мм, 
при толщине висцеральной абдоминальной клет-
чатки ≤37 мм;

4. о смешанном типе, при котором наблюдает-
ся как наличие висцерального, так и париетального 
ожирения при: толщине ЭЖТ >5  мм, при толщи-
не ПЖТ над мечевидным отростком >11  мм, при 
толщине преперитонеальной жировой клетчатки 
>12 мм, при толщине околопупочной ПЖТ >17 мм, 
при суммарной толщине параренальной и  перире-
нальной жировой клетчатки >18  мм, при толщине 
висцеральной абдоминальной клетчатки >37  мм.

5. Заключение
Таким образом, в  настоящее время существу-

ет несколько информативных, неинвазивных, до-
ступных, безопасных, недорогостоящих способов 

оценки жироотложения в организме. Одним из со-
ответствующих указанным критериям методов яв-
ляется УЗ-ассистированный осмотр. Нами впервые 

Рис. 9     Исследование околопочечной забрюшинной клетчатки.

Рис. 8     Пример оценки толщины висцеральной абдоминальной клетчатки по средней линии.
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предложен комплексный интегративный подход 
комплексной оценки ВЖТ и ПЖТ, а также был раз-
работан последовательный алгоритм из 5 этапов, 
который позволит специалистам оценить распре-
деление жировой ткани у  пациентов и  дать соот-
ветствующие рекомендации по коррекции образа 

жизни, питания, физической активности и медика-
ментозной терапии.

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

Рис. 10    Пример висцерального ожирения.
Примечание: "+" — толщина параренальной клетчатки, "х" — толщина периренальной клетчатки.
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