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Вступительное слово

Опрос специалистов инструментальной диа-
гностики в  РФ, проведенный Ивановой А. А. и  со-
авт., показал, что в  рутинной практике далеко не 
всегда измеряются эхокардиологические маркеры, 
необходимые для диагностики сердечной недоста-
точности с  сохраненной фракцией выброса (ФВ). 
Существует потребность в  разработке модифици-
рованных российских диагностических алгорит-
мов, доступных для применения врачом любой 
специальности.

Новая шкала оценки вероятности тромбоза ле-
вого предсердия и его ушка перед катетерной абла-
цией или кардиоверсией у больных с неклапанной 
фибрилляцией или трепетанием предсердий пред-
ставлена Заиграевым И. А. и соавт. Добавление двух 
факторов риска к  шкале CHA2DS2-VASc-RAF: вы-
явление симптомов, связанных с аритмией, и сни-
жение общей ФВ левого желудочка (ЛЖ) позволяет 
несколько повысить чувствительность, специфич-
ность, предсказательную ценность положительного 
и отрицательного результатов.

По результатам исследования Илова Н. Н. и  со-
авт., увеличение ФВ ЛЖ на ≥5% на фоне сердеч-
ной ресинхронизирующей терапии ассоциируется 
со снижением риска возникновения желудочковых 
тахиаритмий. Антиаритмический эффект сердеч-
ной ресинхронизирующей терапии проявляется 
при приросте ФВ ЛЖ >35%.

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

Уважаемые читатели, 

состояние здоровья населения  — значимый со-
циально-экономический ресурс и  основа нацио-
нальной безопасности страны. Укрепление обще-
ственного здоровья населения РФ определяет не-
обходимость реализации эффективных мер в  этой 
области. В  ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава Рос-
сии был разработан проект "Женщина — модель 
здоровья" при поддержке Российского общества 
профилактики неинфекционных заболеваний 
(РОПНИЗ) и  Евразийского Женского форума при 
Совете Федерации Федерального Собрания Рос-
сийской Федерации. Цель проекта  — повышение 
грамотности женщин в возрасте ≥18 лет в вопросах 
здоровья, направленное на формирование здоро-
вого образа жизни и здоровых привычек, обучение 
навыкам коммуникации с  окружающими о  здо
ровье в  доступной форме и  вовлечение их своим 
примером. В номере представлены основные поло-
жения реализации проекта.

Самородская И. В. и  соавт. изучили региональ-
ную вариабельность стандартизованного коэффи-
циента смертности от острых форм ишемической 
болезни сердца и внезапной сердечной смерти в до-
пандемийный период и  во время пандемии коро-
навирусной инфекции COVID-19 (COrona VIrus 
Disease 2019). Выявлены концептуальные проблемы 
в установлении этих заболеваний в качестве перво-
начальной причины смерти.

Еще в  одном исследовании лиц, перенесших 
COVID-19, Олейниковым В. Э. и  соавт. отмечается 
повышение артериальной ригидности и  разви-
тие эндотелиальной дисфункции и  высказывается 
предположение, что COVID-19 способен иници
ировать процесс раннего сосудистого старения.

Продолжается публикация результатов ис-
следования ЭССЕ-РФ: оценена способность вы-
сокочувствительного тропонина I прогнозировать 
сердечно-сосудистый риск среди россиян трудо-
способного возраста. Впервые в  России проведе-
на валидация схемы реклассификации риска, вы-
численного по SCORE, путем добавления в модель 
тропонина I. Рассчитан индекс реклассификации 
риска (NRI) для жесткой и  комбинированной ко-
нечных точек. Показано, что у  мужчин NRI для 
жесткой конечной точки выше, чем у женщин. Вы-
сокий уровень тропонина I  — независимый пре-
диктор инфаркта миокарда, мозгового инсульта 
и  смерти у  лиц без сердечно-сосудистых заболева-
ний в анамнезе.
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Показатели смертности от острых форм ишемической 
болезни сердца и внезапной сердечной смерти в регионах 
Российской Федерации в 2019-2021 годах
Самородская И. В.1, Бубнова М. Г.1, Акулова О. А.2, Остроушко Н. И.3, Драпкина О. М.1 
1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2ГБУ "Курганский областной кардиологический диспансер". Курган; 3ФГБОУ ВО "Воронежский государственный 
медицинский университет им. Н. Н. Бурденко" Минздрава России. Воронеж, Россия

Цель. Сравнение стандартизованных коэффициентов смертности 
(СКС) от острых форм (ОФ) ишемической болезни сердца (ИБС) 
и  внезапной сердечной смерти (ВСС) с  оценкой их региональной 
вариабельности в Российской Федерации (РФ) в 2019-2021гг.
Материал и  методы. Данные Росстата о  среднегодовой числен-
ности населения и  числе умерших в  однолетних возрастных груп-
пах за 2019-2021гг в 82 субъектах РФ от ОФ ИБС и ВСС на основе 
"Краткой номенклатуры причин смерти Росстата" (КНПСР)  — от-
дельной строкой учитываются следующие коды Международной 
классификации болезней, травм и причин смерти 10-го пересмот
ра (МКБ-10): I21.0-9 (острый первичный) инфаркт миокарда (ИМ), 
I22.0-9 (повторный ИМ), I20, I24.1-9 (другие формы острой ИБС), 
I46.1 (ВСС). СКС рассчитывались на основе Европейского стандар-
та на 100 тыс. населения. Вычислялись среднерегиональные зна-
чения СКС (M±SD), коэффициенты вариации (Сv), непараметриче-
ский Т-критерий Вилкоксона с поправкой Бонферрони (значимыми 
считались различия при р<0,05). 
Результаты. Среднерегиональные значения СКС от суммы при-
чин — ОФ ИБС и ВСС за 2019, 2020 и 2021гг значимо не изменились 
и  составили: 52,3±33,72, 53,84±36,17, 53,58±34,55, соответственно. 
Ежегодный прирост среднерегионального СКС за этот период отме-
чался от острого ИМ — 23,59±11,01, 24,85±10,92, 25,73±11,38, и дру-
гих ОФ ИБС — 19,47±26,17, 19,78±27,45; 20,54±26,79, соответственно 
в 2019, 2020 и 2021гг. Значимое снижение СКС произошло только 
от повторного ИМ: с 7,19±5,38 до 6,97±5,97 за 2019-2020гг (р=0,048) 
и до 4,99±4,25 в 2021г (р=0,023 к 2020г). В 18 субъектах РФ отмеча-
лось ежегодное снижение СКС, а в остальных — разнонаправленная 
динамика. Прирост СКС от острого ИМ имел место в 23 субъектах 

РФ с минимальным Сv в 2020г и 2021г (44%). Максимальный Сv для 
ВСС регистрировался в 2021г (169%). 
Заключение. Смертность от ОФ ИБС и  ВСС за 2019-2021гг в  РФ 
характеризовалась стабильным уровнем и  высокой региональной 
вариабельностью. Актуальной остается проблема совершенство-
вания критериев установления ОФ ИБС и ВСС в качестве первона-
чальной причины смерти в случае отсутствия или недостаточности 
информации для применения универсальных критериев ИМ.
Ключевые слова: внезапная сердечная смерть, ишемическая 
болезнь сердца, инфаркт миокарда, стандартизованный коэффи-
циент смертности, острые формы ишемической болезни сердца, 
первоначальная причина смерти.
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Mortality rates of acute types of coronary artery disease and sudden cardiac death in the Russian regions 
in 2019-2021
Samorodskaya I. V.1, Bubnova M. G.1, Akulova O. A.2, Ostroushko N. I.3, Drapkina O. M.1
1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2Kurgan Regional Cardiology Dispensary. Kurgan;  
3N. N. Burdenko Voronezh State Medical University. Voronezh, Russia

Aim. To compare standardized mortality rates (SMR) from acute types 
of coronary artery disease (CAD) and sudden cardiac death (SCD) with 
an assessment of their regional variability in the Russian Federation 
in 2019-2021.
Material and methods. Rosstat data on the average annual population 
and the number of deaths in one-year age groups for 2019-2021 in 82 

Russian subjects from acute types of CAD and SCD were analyzed 
using following ICD-10 codes: I21.0-9 (acute primary) myocardial in
farction (MI), I22.0-9 (recurrent MI), I20, I24.1-9 (other forms of acute 
coronary artery disease), I46.1 (SCD). SMR was calculated based on 
the European standard per 100,000 population. Average regional SMR 
values (M±SD), coefficients of variation (СV), nonparametric Wilcoxon 
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ВКС — внезапная коронарная смерть, ВОС — внебольничная остановка сердца, ВСС — внезапная сердечная смерть, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, КНПСР — "Краткая но-
менклатура причин смерти Росстата", МКБ-10 — Международная классификация болезней и проблем, связанных со здоровьем 10-го пересмотра, МСС — медицинское свидетельство о смерти, ОФ — острые 
формы, ППС — первоначальная причина смерти, РФ — Российская Федерация, СКС — стандартизованный коэффициент смертности, COVID-19 — COrona VIrus Disease 2019 (коронавирусная инфекция 
2019г), Сv — коэффициенты вариации.

T-test with Bonferroni adjustment were calculated (differences were 
considered significant at р<0,05).
Results. The average regional values of SMR from the sum of causes 
(acute types of CAD and SCD for 2019, 2020 and 2021) did not change 
significantly and amounted to 52,3±33,72; 53,84±36,17; 53,58±34,55, 
respectively. The annual increase in the average regional SMR for 
this period was noted from acute MI  — 23,59±11,01; 24,85±10,92; 
25,73±11,38, and other OF CAD  — 19,47±26,17, 19,78±27,45; 
20,54±26,79, respectively, in 2019, 2020 and 2021. A significant 
decrease in SMR occurred only from recurrent MI: from 7,19±5,38 to 
6,97±5,97 in 2019-2020 (p=0,048) and to 4,99±4,25 in 2021 (p=0,023 
to 2020). In 18 constituent entities of the Russian Federation, an annual 
decrease in SMR was noted, and in the rest — multidirectional changes. 
The increase in SMR from acute MI took place in 23 subjects of the 
Russian Federation with a minimum CV in 2020 and 2021 (44%). The 
maximum CV for SMD was recorded in 2021 (169%).
Conclusion. Mortality from acute types of CAD and SMD for 2019-
2021 in the Russian Federation was characterized by a stable level 
and high regional variability. The problem of improving the criteria for 
establishing acute types of CAD and SMD as the initial cause of death 
remains relevant in the absence or insufficiency of data for universal 
criteria for MI.

Keywords: sudden cardiac death, coronary artery disease, myocardial 
infarction, standardized mortality rate, acute coronary artery disease, 
underlying cause of death.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования? 

• � Внезапная сердечная смерть (ВСС) отражает ме-
ханизм наступления смерти и редко является ее 
первоначальной причиной. Ишемическая бо-
лезнь сердца (ИБС) — наиболее частая нозологи-
ческая причина ВСС. 

Что добавляют результаты исследования? 
• � Значительная региональная вариабельность 

стандартизованного коэффициента смертности 
от острых форм ИБС и ВСС как в период отсут-
ствия, так и наличия пандемии COVID-19 указы-
вает на концептуальные проблемы установления 
острых форм ИБС и  ВСС в  качестве первона-
чальной причиной смерти. 

 

Key messages
What is already known about the subject?

• � Sudden cardiac death (SCD) ref lects the mecha
nism of death and is rarely initial cause. Coronary 
artery disease (CAD) is the most common noso
logical cause of SCD.

What might this study add?
• � Significant regional variability in the standardized 

mortality rate for acute CAD and SCD, both with/
without COVID-19 pandemic, points to conceptual 
problems in establishing acute CAD and SCD as 
the underlying cause of death.

Введение
Внезапная сердечная смерть (ВСС), соглас-

но Классификации ишемической болезни сердца 
(ИБС) от 2020г, рассматривается как групповое по-
нятие, которое отражает факт внезапного, непред-
виденного и  не связанного с  травмой летального 
исхода и соответствует коду I46.1 в Международной 
классификации болезней и  проблем, связанных 

со здоровьем 10-го пересмотра (МКБ-10)1. В  боль-
шинстве случаев ВСС расценивается как тяжелое 
осложнение ряда сердечно-сосудистых заболева-
ний [1]. 

1	 Клиническая, морфологическая и  статистическая классифи-
кация ишемической болезни сердца. https://scardio.ru/content/
Guidelines/Klass_IBS_2020.pdf.
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ИБС, включая острый инфаркт миокарда 
(ИМ), — наиболее распространенная причина ВСС 
[2, 3]. Однако связь между ИБС и  ВСС не являет-
ся линейной [4]. Например, в  Японии, известной 
своими низкими показателями заболеваемости 
и смертности, ИБС является причиной ВСС только 
в  25-50%, а  в  Центральной Азии, Океании и  Вос-
точной Европе показатели смертности от ВСС, 
связанной с ИБС, более высокие [5]. В возрасте до 
40 лет наиболее частая причина ВСС — это наслед-
ственные заболевания сердца [1]. 

Ежегодно во всем мире внезапно умирает не 
<3 млн человек, из них в Европе ~350 тыс. человек 
[6], в США — до 450 тыс. человек [1]. В 2017г ВСС 
в  качестве первичной или непосредственной при-
чины смерти фигурировала в  13,5% свидетельств 
о  смерти (379133 случаев из 2813503  смертей). Это 
позволяет предположить, что в  США 1 человек из 
каждых 7,4 умер на фоне ВСС [7]. 

С началом пандемии COVID-19 (COrona VIrus 
Disease 2019, коронавирусная инфекция 2019г) по-
явились публикации об увеличении частоты ВСС 
как вне стациионара, так и в больничных условиях 
[8]. Во Франции было зарегистрировано двукрат-
ное увеличение внебольничной остановки сердца 
(ВОС) [9], в  Италии рост ВОС составил 58% [10]. 
В ходе исследования, проведенного в Филадельфии 
(США), было выявлено 1,3% случаев ВОС среди 
700 пациентов, госпитализированных с  COVID-19 
[11]. Показатели смертности от острых форм (ОФ) 
ИБС и ВСС за период 2019-2021гг, отмеченный пи-
ками заболеваемости COVID-19, несомненно, нуж-
даются в оценке и анализе для выяснения причин-
но-следственной связи между COVID-19 и  смер-
тностью от ВСС и ОФ ИБС в субъектах Российской 
Федерации (РФ). Сегодня нельзя исключить, что 
случаи смерти с  указанием кода I46.1 ("Внезапная 
сердечная смерть, так описанная") могут быть свя-
заны с ОФ ИБС. 

Цель настоящего исследования  — сравнение 
стандартизованных коэффициентов смертности 
(СКС) от ОФ ИБС и  ВСС с  оценкой их регио-
нальной вариабельности в  РФ за период с  2019 по 
2021гг.

Материал и методы
По запросу ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава Рос-

сии были получены данные Росстата о  среднегодовой 
численности населения и  числе умерших по форме С51 
"Смерти по полу и  однолетним возрастным группам" на 
основе "Краткой номенклатуры причин смерти Росста-
та" (КНПСР) в 2019-2021гг по 82 субъектам РФ. Согласно 
КНПСР, отдельной строкой учитываются следующие ко-
ды МКБ-10: I21.0-9 (острый первичный) ИМ, I22.0-9 (по-
вторный ИМ), I20, I24.1-9 (другие формы острой ИБС), 
I46.1 (ВСС). Выполнен анализ показателей смертности 
(СКС от острого (первичного) ИМ, повторного ИМ, "дру-
гих форм острой ИБС", ВСС и суммы причин от всех ОФ 
ИБС и  ВСС (суммы кодов I21-I22, I20, I24.1-9 и  I46.1). 
СКС рассчитывались с  помощью программного обеспе-
чения (номер государственной регистрации программы 
для ЭВМ 216661114) с использованием Европейского стан-
дарта населения (European Standard Population) методом 
прямой стандартизации на 100 тыс. населения. По каждой 
из причин (групп причин) смерти вычислялись среднере-
гиональные значения СКС (M), среднеквадратические 
отклонения (SD), максимальные и  минимальные СКС, 
определялись коэффициенты вариации (Сv). Для оценки 
сравнений среднерегиональных СКС использовался не-
параметрический Т-критерий Вилкоксона, в качестве спо-
соба преодоления проблемы множественных (многократ-
ных) сравнений средних применялась поправка Бонфер-
рони. Значимыми считались различия при р<0,05. Расчеты 
и графический анализ данных проводились на базе пакетов 
прикладных программ Statistica 6.0, Microsoft Excel. 

Результаты
В РФ с 2019 по 2021гг среднее значение СКС от 

суммы всех причин, включающей ОФ ИБС и ВСС, 
значимо не изменилось (р>0,05) (таблица 1). При 

Таблица 1 
Показатели смертности (СКС) на 100 тыс. населения  

от ОФ ИБС и ВСС в РФ в 2019-2021гг
Наименование причины
(в соответствии с КНПСР)

Код в МКБ-10 Среднерегиональный СКС для группы 
(М±SD)

р Средний СКС 
за 2019-2021гг 
(М±SD)2019г 2020г 2021г 2019-2020гг 2020-2021гг

Острый ИМ I21.0-I21.9 23,59±11,01 24,85±10,92 25,73±11,38 0,468 0,044 24,72±11,1
Другие формы острой ИБС I20, I24.1-9 19,47±26,17 19,78±27,45 20,54±26,79 0,084 0,025 19,93±26,7
Повторный ИМ I22.0-I22.9 7,19±5,38 6,97±5,97 4,99±4,25 0,048 0,023 6,38±5,32
ВСС, так описанная I46.1 2,05±3,02 2,23±3,53 2,33±3,95 0,149 0,105 2,2±3,51
Все ОФ ИБС + ВСС I21.0-9, I20,

I24.1-9, 
I22.0-9, I46.1

52,30±33,72 53,84±36,17 53,58±34,55 0,975 0,996 53,24±34,69

Примечание: р — уровень значимости различий в сравниваемые периоды. ВСС — внезапная сердечная смерть, ИБС — ишемическая бо-
лезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, КНПСР — "Краткая номенклатура причин смерти Росстата", МКБ-10 — Международная класси-
фикация болезней и проблем, связанных со здоровьем 10-го пересмотра, ОФ — острые формы, СКС — стандартизованный коэффициент 
смертности.
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этом в  23 субъектах РФ был зарегистрирован при-
рост СКС от суммы всех причин в  анализируемые 
годы (в  2019-2020гг и  2020-2021гг), тогда как в  18 
субъектах РФ, напротив, наблюдалось снижение 
этого показателя за данный период. В  остальных 
субъектах РФ фиксировалась разнонаправленная 
динамика СКС от суммы всех причин. 

В период 2020-2021гг в  РФ регистрировал-
ся небольшой, но достоверный подъем СКС от 
острого ИМ (р=0,044) и других форм острой ИБС 
(р=0,025). Среднее значение СКС от ВСС за период 
2019-2021гг в РФ не изменилось. Установлено еже-
годное снижение среднероссийского СКС от по-
вторного ИМ как за период 2019-2020гг (р=0,048), 
так и  за период 2020-2021гг (р=0,023). Стабильное 
снижение СКС от повторного ИМ за весь период 
(2019-2021гг) отмечалось в 42 субъектах РФ, а за пе-
риод с 2020 по 2021гг — в 67 субъектах РФ. 

Уровни СКС от суммы всех причин (ОФ ИБС 
и  ВСС) в  субъектах РФ были зарегистрированы 
в  широком диапазоне от минимальных до макси-
мальных значений (таблица 2). При этом мини-
мальные значения СКС как от ОФ ИБС, так и  от 
ВСС не имели существенной динамики в  2019-
2021гг в  субъектах РФ. В  противоположность это-
му, максимальные значения СКС в  субъектах РФ 
демонстрировали заметные колебания. Максималь
ные значения СКС от острого ИМ на 100 тыс. на-
селения были наивысшими в 2019г и 2021г в Мага
данской области  — 76,84 и  57,38, соответственно, 
а  в  2020г в  Еврейской автономной области  — 54,7 
(рисунок 1). Коэффициент вариации (Сv) при ост
ром ИМ составил в  2019г  — 47%, в  2020г  — 44% 
и в 2021г — 44% (таблица 2). 

Наивысший из максимальных СКС от по-
вторного ИМ регистрировался в  2020г в  Респу-
блике Тыва  — 27,46 на 100 тыс. населения, что на 
16% превышало максимальный уровень 2019г 
(23,16 — Магаданская область) и на 30% — уровень 
2021г (19,14 — Томская область). Сv при повторном 
ИМ имел значения в  2019г  — 75%, в  2020г  — 86% 
и  в  2021г  — 85%. За анализируемые годы между 
субъектами РФ заметной оказалась вариабельность 
СКС от других форм острой ИБС (рисунок 1). При 
этом максимальные уровни СКС (на 100 тыс. на-
селения) регистрировались в  Красноярском крае: 
в 2019г — 169,16, в 2020г — 170,36 и в 2021г — 166,0; 
Сv был 134, 139 и 130%, соответственно.

Рекордные значения Сv СКС регистрирова-
лись от ВСС (133  — 158  — 169%) с  ростом показа-
телей Сv на 25% в период 2019-2020гг и на 11% в пе-
риод 2020-2021гг (таблица 2). Минимальные СКС 
от ВСС ежегодно (в 2019, 2020 и 2021гг) фиксирова-
лись на нулевой отметке в 10 субъектах РФ, из них 
безусловными лидерами явились 4 региона: Мага-
данская область, Республики Бурятия, Мордовия 
и  Тува. В  5 регионах РФ (Алтайском крае, Астра-
ханской области, Республике Калмыкия и  Яро
славской области) СКС от ВСС с  нулевым значе-
нием повторялись дважды: в  2019г и  2021г, а  в  Се-
вастополе в  2020г и  2021г. Не регистрировались 
случаи ВСС в  2019г в  Республике Башкортостан 
и Челябинской области, в 2020г в Еврейской авто-
номной области, Псковской области, Чувашской 
Республике, Красноярском крае, а в 2021г в Респу-
блике Хакасия, Ульяновской и  Тульской областях. 
Наибольшие из максимальных значений СКС от 
ВСС в  2019-2020гг выросли на 24% в  Сахалинской 

Таблица 2 
Максимальные и минимальные показатели смертности (СКС)  

на 100 тыс. населения от ОФ ИБС и ВСС и Сv в РФ в 2019-2021гг
Наименование причины (в соответствии с КНПСР) Код в МКБ-10 Показатель Годы

2019г 2020г 2021г
Острый ИМ I21.0-I21.9 Min СКС 6,4 6,1 5,14

Мах СКС 76,84 54,7 57,38
Сv 47% 44% 44%

Другие формы острой ИБС I20, I24.1-9 Min СКС 0,74 0,63 0
Мах СКС 169,16 170,36 166,0
Сv 134% 139% 130%

Повторный ИМ I22.0-I22.9 Min СКС 0 0,22 0
Мах СКС 23,16 27,46 19,14
Сv 75% 86% 85%

ВСС, так описанная I46.1 Min СКС 0 0 0
Мах СКС 13,72 18,16 22,25
Сv 133% 158% 169%

Примечание: ВСС — внезапная сердечная смерть, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, КНПСР — "Краткая 
номенклатура причин смерти Росстата", МКБ-10  — Международная классификация болезней и  проблем, связанных со здоровьем 10-го 
пересмотра.
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1 Алтайский край 29 Магаданская область 57 Республика Татарстан
2 Амурская область 30 Москва 58 Республика Тыва
3 Архангельская область 31 Московская область 59 Республика Хакасия
4 Астраханская область 32 Мурманская область 60 Ростовская область
5 Белгородская область 33 Нижегородская область 61 Рязанская область
6 Брянская область 34 Новгородская область 62 Самарская область
7 Владимирская область 35 Новосибирская область 63 Санкт-Петербург
8 Волгоградская область 36 Омская область 64 Саратовская область
9 Вологодская область 37 Оренбургская область 65 Сахалинская область
10 Воронежская область 38 Орловская область 66 Свердловская область
11 Еврейская автономная область 39 Пензенская область 67 Севастополь
12 Забайкальский край 40 Пермский край 68 Смоленская область 
13 Ивановская область 41 Приморский край 69 Ставропольский край
14 Иркутская область 42 Псковская область 70 Тамбовская область
15 Кабардино-Балкарская Республика 43 Республика Адыгея 71 Тверская область
16 Калининградская область 44 Республика Алтай 72 Томская область
17 Калужская область 45 Республика Башкортостан 73 Тульская область
18 Камчатская область 46 Республика Бурятия 74 Тюменская область
19 Карачаево-Черкесская Республика 47 Республика Дагестан 75 Удмуртская Республика
20 Кемеровская область 48 Республика Ингушетия 76 Ульяновская область
21 Кировская область 49 Республика Калмыкия 77 Хабаровский край
22 Костромская область 50 Республика Карелия 78 Челябинская область
23 Краснодарский край 51 Республика Коми 79 Чеченская Республика
24 Красноярский край 52 Республика Крым 80 Чувашская Республика — Чувашия
25 Курганская область 53 Республика Марий Эл 81 Чукотский автономный округ
26 Курская область 54 Республика Мордовия 82 Ярославская область
27 Ленинградская область 55 Республика Саха (Якутия)
28 Липецкая область 56 Республика Северная Осетия — Алания

Рис. 1    �Региональная вариабельность СКС от ОФ ИБС (острый ИМ, повторный ИМ и другие ОФ ИБС) и ВСС на 100 тыс. населения в РФ 
в 2019-2021гг. 

Примечание: каждая точка представляет собой один региональный СКС от причины, обозначенной в названии диаграммы, с цветом, соот-
ветствующим определенному году (всего 3 цвета). Линии, соединяющие точки, определяют тренд вариабельности СКС в определенном году 
(в соответствии с цветом для каждого года наблюдения). Ось У — СКС на 100 тыс. населения, Ось Х — субъекты РФ согласно порядковому 
номеру в таблице Росстата. ВСС — внезапная сердечная смерть, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, ОФ — 
острые формы. Цветное изображение доступно в электронной версии журнала.
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Таблица 3 
Субъекты РФ с максимальными отклонениями от среднероссийских показателей долей (в %) 

в структуре суммарной смертности от острого ИМ, повторного ИМ,  
других форм острой ИБС и ВСС в 2019-2021гг

Наименование 
ППС (согласно КНПСР)

Код в 
МКБ-10

Субъект РФ с показателем,
превышающим среднероссийский

Доля ППС (%), в указанном
году наблюдения
2019г 2020г 2021г

Острый ИМ I21.0-I21.9 Амурская область 90 82 85
Владимирская область 68 67 67
Еврейская автономная область 77 81 86
Ивановская область 72 75 78
Калининградская область 64 86 85
Кировская область 63 66 72
Курганская область 74 79 84
Ленинградская область 65 62 72
Мурманская область 65 71 78
Нижегородская область 81 81 89
Новосибирская область 73 71 73
Пермский край 70 78 84
Республика Калмыкия 78 66 69
Республика Крым 78 77 77
Республика Мордовия 87 78 82
Ростовская область 71 72 73
Тульская область 82 85 83
Чувашская Республика — Чувашия 56 74 77

Другие формы
острой ИБС

I20, I24.1-9 Алтайский край 82 71 71
Воронежская область 75 73 70
Карачаево-Черкесская Республика 66 75 74
Красноярский край 76 75 75
Республика Башкортостан 76 76 80
Республика Ингушетия 81 69 77
Республика Карелия 68 76 78
Рязанская область 64 58 57

Повторный ИМ I22.0-I22.9 Астраханская область 42 36 32
Омская область 30 26 23
Орловская область 29 31 20
Пензенская область 30 21 28
Республика Коми 24 26 24
Самарская область 27 25 22
Томская область 31 26 21
Ульяновская область 22 27 25

ВСС, так описанная I46.1 Вологодская область 14 24 26
Кабардино-Балкарская Республика 13 9 15
Карачаево-Черкесская Республика 10 10 9
Кировская область 22 23 23
Курская область 14 17 20
Республика Дагестан 12 15 17
Республика Северная Осетия — Алания 14 16 21
Сахалинская область 24 14 13
Чеченская Республика 44 22 16
Чукотский автономный округ 7 46 9

Примечание: ВСС — внезапная сердечная смерть, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, КНПСР — "Краткая 
номенклатура причин смерти Росстата", МКБ-10  — Международная классификация болезней и  проблем, связанных со здоровьем 10-го 
пересмотра, ППС — первоначальная причина смерти, РФ — Российская Федерация.
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области (до 13,72) и  Алтайском крае (до 18,16), 
в  2020-2021гг на 18% в  Алтайском крае (до 22,25).

Следует отметить, что, несмотря на региональ-
ную вариабельность и пандемию COVID-19, струк-
тура смертности от ОФ ИБС и  ВСС в  2019-2021гг 
в  РФ была достаточно стабильной (рисунок 2). За 
анализируемый период ведущей причиной смерти 
среди всех ОФ ИБС являлся острый ИМ, на него 
приходилось от 45 до 48%, далее  — другие формы 
острой ИБС  — 37-38%, повторный ИМ  — 9-14%, 
ВСС — 4-5%. 

На уровне отдельных субъектов РФ фиксиро-
вались весомые отклонения от среднероссийских 
значений и  существенные колебания в  структу-
ре соотношений долей первоначальных причин 
смерти (ППС) от ОФ ИБС и  ВСС. Выделяются 
субъекты РФ с  максимальными отклонениями (на 
>50%) от среднероссийских значений величины до-
лей каждой из ОФ ИБС и доли ВСС от суммарной 
смертности от ОФ ИБС и  ВСС в  каждом году на-
блюдения (2019-2021гг) (таблица 3). Например, ве-
дущей ППС в  Амурской области является острый 
ИМ, на его долю приходится 90, 80 и  85% в  2019, 
2020 и 2021гг от всех ОФ ИБС и ВСС включитель-
но. Подобная картина наблюдалась еще в  17 субъ-
ектах РФ. В  Алтайском крае, напротив, бóльшая 
часть смертей выпала на "другие формы острой 
ИБС"  — 82, 71, 71% в  соответствии с  годами на-
блюдения  — 2019, 2020, 2021гг. Более чем в  3 раза 
превышение доли смертей от "других форм острой 
ИБС" над среднероссийским показателем в  ана-
лизируемые годы выявлялось еще в  7 субъектах 
РФ (Воронежской и  Рязанской областях, Красно-
ярском крае, Республиках Карачаево-Черкессия, 
Башкортостан, Ингушетия, Карелия). Превышение 

доли повторного ИМ в  >2 раза над среднероссий-
ским показателем зарегистрировано в 2019г в 5 об-
ластях (Астраханская, Омская, Орловская, Пензен-
ская и Томская), в последующие годы в отмеченных 
областях выявленная тенденция сохранилась с  не-
большими отклонениями от первоначальных зна-
чений 2019г. Максимальный вклад ВСС в  структу-
ру суммарной смертности от всех ОФ ИБС и  ВСС 
отмечен в  Чукотском автономном округе (46% 
в  2020г), в  Чеченской Республике (44% в  2019г), 
в  Вологодской области (14, 24, 26%, соответствен-
но, в 2019, 2020, 2021гг), в Кировской области (22, 
23, 23%, соответственно, в 2019, 2020, 2021гг).

Обсуждение
Полученные результаты свидетельствуют о зна-

чительной межрегиональной вариабельности по-
казателей смертности от анализируемых причин, 
выделенных Росстатом в  отдельные строки учета. 
Количественные данные не могут дать ответа на 
вопрос о причинах такого явления. В предыдущих 
статьях и  мы, и  другие авторы уже указывали на 
вероятную большую значимость такого фактора, 
как разные подходы к определению ППС [12]. Не-
смотря на рекомендации о необходимости исполь-
зовать универсальные критерии диагностики ИМ, 
нет уверенности в том, что при заполнении меди-
цинского свидетельства о смерти (МСС) использу-
ются именно эти критерии. С нашей точки зрения, 
это связано не столько с  недостаточной квалифи-
кацией врачей, сколько с  недостаточно четкими 
критериями для ряда смертельных исходов. Так, по 
данным Timonin S, et al. (2021) в России ИМ заре-
гистрирован в  качестве основной (первоначаль-
ной) причины смерти только в 12% МСС с кодами 
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14%
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Рис. 2    Структура смертности от ОФ ИБС и ВСС в РФ за период с 2019 по 2021гг. 
Примечание: ВСС — внезапная сердечная смерть, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, ОФ — острые формы.
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группы ИБС, в то время как в Норвегии — в 63% 
МСС [13]. Эти данные подтверждают, что специ-
алисты, заполняющие МСС, по-разному интер-
претируют критерии смерти от ИМ. По мнению 
Timonin S, et al. (2021) в  России, вероятно, имеет 
место низкий процент кодирования случаев смер-
ти как ИМ при отсутствии подтверждающих "уни-
версальных" критериев, а  в  Норвегии, напротив, 
высок процент случаев указания ИМ в  качестве 
ППС без "необходимых критериев", особенно, при 
наступлении смерти вне больницы. Авторы ставят 
вопрос: достаточны ли усилия групп экспертов по 
разработке формализованных критериев причины 
смерти в случае внезапной смерти для того, чтобы 
сопоставлять показатели смертности от отдельных 
причин на основании данных МСС по странам. 
Универсальные критерии ИМ разработаны для 
улучшения алгоритмов диагностики и лечения при 
подозрении на ИМ, но в них нет правил установ-
ления диагноза ИМ (или других ОФ ИБС с  кода-
ми группы I24 или ВСС) в случае смерти пациен-
та и  отсутствии необходимого диагностического 
"набора" (электрокардиограммы, биомаркеров). 
Вероятно, что это одна из причин несопоставимо-
сти показателей смертности от ИМ и других форм 
острой ИБС (код I24.8). В 2021г в 15 субъектах РФ 
СКС от других форм острой ИБС был выше, чем 
СКС от ИМ. 

Вопрос критериев установления ИМ в качестве 
ППС был особенно актуальным в период пандемии 
COVID-19. Можно предположить, что специалис
ты, заполняющие МСС, не всегда были уверены 
в том, что являлось ППС — COVID-19 или острый 
ИМ. В  настоящем исследовании выявлено значи-
тельное снижение среднерегионального СКС от 
повторного ИМ при значительно меньших колеба-
ниях СКС от острого ИМ. Вероятно, это явилось 
следствием расхождения экспертных мнений в  во-
просе о  том, какие именно случаи следует учиты-
вать как повторный ИМ (в  соответствии с  прави-
лами МКБ-10 или традиционными подходами 
к  определению "повторности" ИМ) а  какие  — как 
некроз миокарда, обусловленный или усугублен-
ный COVID-19 [12, 14]. 

Такие же сложности возникают при установле-
нии в качестве ППС диагноза ВСС, несмотря на то, 
что в  согласованной экспертной позиции в  Клас-
сификации ИБС 2020г проведена градация между 
терминами "Внезапная сердечная смерть" и  "Вне-
запная коронарная смерть" (ВКС) и раскрыта сущ-
ность каждой дефиниции1. ВСС (код I46.1)  — это 
неспецифическое понятие, не рекомендуемое для 
использования в  диагнозе (необходима диагности-
ка нозологической причины смерти), а  ВКС (код 
I24.8)  — самостоятельная нозологическая единица 
(заболевание), входящая в группу ИБС и не имею-
щая ограничений для регистрации в  диагнозе. Да-

лее в  документе подчеркнуто, что "важно не допу-
скать ошибок при формулировании диагноза ВКС, 
чтобы исключить возможность его последующего 
неверного кодирования и  статистической "потери" 
данного случая как острой ИБС"1. Однако в  прак-
тике врача подобные рекомендации не всегда осу-
ществимы из-за невозможности четко определить 
нозологию, "ответственную" за ВСС. Особенно это 
касается пожилых пациентов с  высоким индексом 
коморбидности, когда трудно установить основ-
ное заболевание и  фатальную цепь событий, став-
ших непосредственной причиной смерти. Даже при 
проведении патологоанатомического исследования 
не сразу и не всегда можно однозначно трактовать 
те или иные изменения как так называемую ППС. 
Сложности при определении нозологической при-
чины смерти возникают и в случаях ВСС у молодых 
пациентов, не имеющих медицинских историй бо-
лезни, или имеющих крайне неинформативные за-
писи в медицинских картах, или когда нет доступа 
к  медицинской документации, если место смерти 
наступило в другом регионе. В таких случаях край-
не полезен опыт других стран по созданию много-
уровневых электронных систем регистрации ППС 
с  автоматизированным вводом данных всех имею-
щихся заболеваний, согласно МКБ-10, и  поиском 
информации о  причине смерти. Такие системы 
обеспечивают несколько уровней контроля в поис-
ке ППС и при неопределенных условиях из дочер-
них автоматизированных систем предоставляются 
дополнительные сведения по условиям и  деталям 
смерти2. В  электронной системе более высоко-
го ранга происходит обработка всей информации 
и формирование наиболее приемлемого кода ППС. 

До настоящего времени концепция внезапной 
и неожиданной смерти не имеет единых критериев 
не только в  Российских рекомендациях, но также 
многообразно трактуется и  в  зарубежных класси-
фикациях и исследованиях1 [15]. Markwerth P, et al. 
(2021) выделяют ВСС и две группы причин смерти 
от нее: смерть от заболеваний коронарных артерий 
и  причины, не связанные с  коронарной болезнью 
сердца [6]. ВСС (код I46.1) потенциально включает 
в  себя ВКС (код I24.8) и  при статистических рас-
четах поглощает дополнительный пул смертей от 
ИБС. Авторы также признают, что критерии ВСС 
до сих пор в разных исследованиях и медицинских 
сообществах различаются, а  само применение по-
нятия "ВСС" проблематично, поскольку многие 
случаи ВСС происходят за пределами больниц, 
и  нет достоверной информации ни о  появлении 
симптомов, ни о  времени смерти. Таким образом, 

2	 Flagg LA, Anderson RN. Unsuitable Underlying Causes of Death for 
Assessing the Quality of Cause-of-death Reporting. National Vital 
Statistics Reports. 2021;69(14). https://www.cdc.gov/nchs/data/
nvsr/nvsr69/nvsr69-14-508.pdf. (11 January 2021).
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все данные о  числе случаев ВСС  — это весьма ус-
ловная информация о неожиданных смертях, кото-
рая в МСС трактуется довольно свободно в размы-
тых границах неопределенности. 

ВСС в  США определяется Американской кар-
диологической ассоциацией (AHA  — American 
Heart Association) как "внезапная и  неожиданная 
смерть, наступившая в  течение часа после появ-
ления симптомов или наступившая у  пациентов, 
умерших в  течение 24 ч после бессимптомного те-
чения, предположительно вследствие сердечной 
аритмии или гемодинамической катастрофы" [16]. 
В данном определении констатация факта ВСС уже 
несет в  себе трудности практического характера, 
поскольку диагноз ВСС предусматривает полное 
знание о состоянии здоровья умершего, однако по-
следний может на какой-то период времени перед 
своей смертью выйти из поля зрения лечащего вра-
ча либо ничего не сообщать врачу о появлении у се-
бя новых симптомов. Вместе с тем, ВСС часто про-
исходит дома и  без свидетелей, что делает пробле-
матичным соблюдение временнóго критерия при 
постановке диагноза и  интерпретацию последних 
прижизненных симптомов. 

Это обстоятельство учтено и  нашло свое от-
ражение в  Клинических рекомендациях Минздра-
ва России 2020г "Желудочковые нарушения ритма. 
Желудочковые тахикардии и  внезапная сердечная 
смерть" [15].  В них указано: "если смерть произо-
шла без свидетелей, о ВСС говорят в том случае, ес-
ли погибший находился в  удовлетворительном 
состоянии за 24 часа до смерти". В  этих же Реко-
мендациях говорится о  применении термина ВСС 
в случаях, "если внезапная смерть возникла у субъ-
екта с известным при жизни врожденным или при-
обретенным потенциально фатальным заболева-
нием сердца, или патология сердечно-сосудистой 
системы была выявлена на аутопсии и  могла быть 
причиной смерти, или, если очевидные экстракар-
диальные причины смерти по данным аутопсии не 
выявлены и нарушение ритма служит наиболее ве-
роятной причиной смерти" [15]. В данных рекомен-
дациях есть раздел 1.4. "Особенности кодирования 

заболевания или состояния (группы заболеваний 
или состояний) по МКБ-10", в  котором перечис-
лены коды нарушений ритма (I46-I49.9), согласно 
МКБ-10, но не обозначен алгоритм выбора кода 
при заполнении МСС в случае ВСС (иными слова-
ми, не прописаны "правила" указания кода паци-
ента I46.1 в  качестве ППС или непосредственной 
причины смерти) [15]. Совершенно очевидно, что, 
если следовать критериям ВСС, указанным в реко-
мендациях, то при всех случаях внезапных смертей 
на фоне любой кардиальной патологии, включая 
ИБС, следует использовать код I46.1. Это было бы 
логично с точки зрения организации медицинской 
помощи, поскольку в настоящее время никто точно 
не знает количество таких смертей. 

Таким образом, в  настоящее время требует-
ся согласование критериев ИМ, как ППС, в случае 
смерти, наступившей до момента обращения за ме-
дицинской помощью/отсутствия результатов об-
следований и  признаков ИМ, в  случае проведения 
патологоанатомического исследования, правил вы-
бора кодов I24.8-9 (в качестве ППС и их отличий от 
ВСС и ИМ при отсутствии универсальных критери-
ев ИМ), ВСС и ее места при оформлении МСС. Эти 
согласованные критерии должны иметь статус реко-
мендаций Минздрава России для того, чтобы обе-
спечить адекватность статистического учета и опти-
мизацию организации медицинской помощи.

Заключение
Смертность от острых форм ИБС и ВСС в 2019-

2021гг в  РФ характеризуется высокой региональ-
ной вариабельностью и  стабильным уровнем, за 
исключением достоверного снижения показателей 
смертности от повторного ИМ. Важной остается 
необходимость совершенствования критериев уста-
новления ОФ ИБС и ВСС в качестве ППС в случае 
отсутствия или недостаточности информации для 
применения универсальных критериев ИМ.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Комплексный анализ клинико-инструментальных 
параметров коронарного кровотока у больных острыми 
формами ишемической болезни сердца на фоне сахарного 
диабета 2 типа 
Кокожева М. А., Куценко В. А., Марданов Б. У., Ахундова Х. Р., Мамедов М. Н. 

ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Изучить особенности клинико-инструментальных параметров 
и поражения коронарного русла у больных с острыми формами ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС) на фоне сахарного диабета (CД) 2 типа. 
Материал и методы. В исследование включены 102 больных обо-
их полов с острыми формами ИБС. Больные анализировались в двух 
группах: первую (средний возраст 56,6±0,96 лет, мужчин/женщин 
34/16) составили 50 пациентов с  острым коронарным синдромом 
(ОКС) и СД 2 типа, вторую (средний возраст 58,7±1,01 лет, мужчины/
женщины 37/15) — 52 пациента без СД. Наряду с оценкой поведенче-
ских и биологических факторов риска ССЗ анализировались клини-
ко-гемодинамические показатели, результаты коронароангиографии.
Результаты. В группе лиц с ОКС и СД продолжительность СД со-
ставила 5,6±3,7 лет. Коморбидность соматических заболеваний 
была зарегистрирована у  74% в  первой группе, и  у  53,8% во вто-
рой. По данным эхокардиографии в группе лиц с ОКС и СД фракция 
выброса левого желудочка оказалась ниже, а  среднее давление 
в легочной артерии выше по сравнению с группой без СД. Стенозы 
дистальной трети коронарной артерии у  пациентов с  СД встреча-
лись в 78% случаев, а у пациентов без СД — в 42%, различия ока-
зались статистически значимы (р<0,001). Диффузное поражение 
коронарных артерий также преобладало в первой группе и состав-
ляло 58%, а во второй — 27%. Расчет суммарного риска по анато-
мической шкале SYNTAX Score продемонстрировал более высокое 
значение у больных СД по сравнению с группой лиц без СД — 29,2 
и 22%, соответственно (p<0,001). 

Заключение. У  пациентов с  ОКС и  СД выявлено превалирова-
ние случаев легочной гипертензии и  систолической дисфункции 
миокарда левого желудочка. Особенностями коронарного русла 
у больных СД с ОКС явились преимущественно дистальный тип по-
ражения, а  также повышение риска осложнений процедур ангио-
пластики, оцениваемой с помощью шкалы SYNTAX Score.
Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, сахарный диабет, 
острый коронарный синдром, атеросклероз коронарных артерий, 
стенозы.
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Comprehensive analysis of clinical and paraclinical parameters of coronary blood flow in patients  
with acute types of coronary artery disease and type 2 diabetes 
Kokozheva M. A., Kutsenko V. A., Mardanov B. U., Akhundova H. R., Mamedov M. N.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To study clinical and paraclinical parameters and lesions of the 
coronary bed in patients with acute types of coronary artery disease 
(CAD) and type 2 diabetes (T2D).
Material and methods. The study included 102 patients of both sexes 
with acute CAD. Patients were analyzed in two following groups: the 
first (mean age, 56,6±0,96 years, men/women 34/16) consisted of 50 
patients with acute coronary syndrome (ACS) and type 2 diabetes, the 
second (mean age, 58,7±1,01 years, men/women 37/15) — 52 patients 
without T2D. Along with the assessment of behavioral and biological risk 

factors for CVD, clinical and hemodynamic parameters and the results 
of coronary angiography were analyzed.
Results. In patients with ACS and T2D, the duration of T2D was 5,6±3,7 
years. Somatic comorbidities were registered in 74% in the first 
group, and in 53,8% in the second. According to echocardiography, 
in the group of people with ACS and T2D, the left ventricular ejection 
fraction was lower, and the mean pulmonary artery pressure was 
higher compared to the group without T2D. Stenosis of the distal 
coronary artery third in patients with T2D occurred in 78% of cases, 
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АД — артериальное давление, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМТ — индекс массы тела, КА — коронарные артерии, ЛЖ — левый желудочек, ОКС — острый коронарный синдром, ОТ — окружность 
талии, ПМЖВ — передняя межжелудочковая ветвь, СД — сахарный диабет, ФВ — фракция выброса, ЭКГ — электрокардиография(-мма), ЭхоКГ — эхокардиография, SYNTAX — Synergy between Percutaneous 
Coronary Intervention with TAXUS and Cardiac Surgery. 

and in patients without T2D — in 42%; the differences were significant 
(p<0,001). Diffuse CAD also prevailed in the first group and amounted 
to 58%, and in the second  — 27%. The SYNTAX score was higher in 
patients with T2D compared with the group of people without T2D  — 
29,2 and 22%, respectively (p<0,001).
Conclusion. In patients with ACS and T2D, the prevalence of pulmonary 
hypertension and left ventricular systolic dysfunction was revealed. 
The features of the coronary flow in patients with T2D with ACS were 
predominantly the distal type of lesion, as well as an increased risk 
of angioplasty complications, assessed using the SYNTAX score.
Keywords: coronary artery disease, diabetes, acute coronary synd
rome, coronary atherosclerosis, stenosis.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Течение ишемической болезни сердца у больных 
сахарным диабетом (СД) 2 типа характеризуется 
высоким риском осложнений и смерти.

• � Разработаны и  широко внедрены современные 
методы лечения больных с острым коронарным 
синдромом и СД, в т.ч. хирургические.

Что добавляют результаты исследования?
• � Комплексный анализ особенностей клинико-ге-

модинамических показателей и  результатов ко-
ронароангиографии позволит оценить тяжесть 
состояния больных с острыми формами ишеми-
ческой болезни сердца на фоне СД, также осуще-
ствить выбор метода реваскуляризации.

• � Полученные результаты вносят вклад в  совер-
шенствование методов вторичной профилакти-
ки данной категории больных, включая строгий 
контроль проводимой терапии.  

 

Key messages
What is already known about the subject?

• � The course of coronary artery disease in patients 
with type 2 diabetes (T2D) is characterized by 
a high risk of complications and death.

• � Modern methods of treatment of patients with 
acute coronary syndrome and T2D, including sur
gical ones, have been developed and widely imple
mented.

What might this study add?
• � A comprehensive analysis of clinical and hemo

dynamic parameters and the results of coronary angio
graphy will make it possible to assess the severity of 
the condition of patients with acute coronary artery 
disease against the background of diabetes, as well as 
choosing the method of revascularization.

• � The results obtained contribute to the improvement 
of secondary prevention for this category of pati
ents, including strict control of the therapy.

Введение
Сахарный диабет (СД) является одним из ос-

новных заболеваний, влияющих на быстрое про-
грессирование атеросклероза крупных артерий 
и  развитие макрососудистых осложнений [1]. Со-
гласно данным проспективных исследований, 
при СД 2 типа риск развития инфаркта миокар-
да в  4-5  раз выше по сравнению с  лицами без СД 
[2]. Клинико-эпидемиологические исследования 
свидетельствуют, что распространенность ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС) у  пациентов с  СД 
2  типа составляет ~21%. При этом выявлено, что 
частота СД среди пациентов с острым коронарным 
синдромом (ОКС) варьирует от 25 до 30% [3, 4]. 

Результаты исследований, посвященных изуче-
нию клинических особенностей ОКС на фоне СД, 
доказывают наличие взаимосвязи между течением 
и  исходом острых форм ИБС, а  также выражен
ностью гипергликемии [5]. Субанализ исследова-
ния UKPDS, проведенный Davis TE, et al., показал 
значимо высокий показатель смертности больных 
при наличии СД сравнительно c пациентами без 
гипергликемии [6]. 

Очевидно, что высокий риск осложнений и ле-
тальных исходов среди пациентов с ОКС и CД обу-
словлен множеством факторов. Среди них немало-
важную значимость имеют поражение различных 
органов-мишеней, функциональное состояние 
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plus (Швейцария). Холтеровское мониторирование ЭКГ 
(качественная и количественная оценка нарушений рит-
ма и  проводимости, динамики сегмента SТ) проводи-
лась с  помощью носимых мониторов Schiller МТ  — 101 
(Швейцария) и "Союз-ДМС" (Россия).

Эхокардиографическое (ЭхоКГ) исследование
ЭхоКГ исследование проводилось трансторакаль-

ным доступом при помощи ультразвукового аппарата 
Samsung HM70A (Южная Корея) в  соответствии с  реко-
мендациями Американской ассоциации эхокардиогра-
фии в  М- и  В-режимах. В  М-режиме измерения прово-
дятся через парастернальный доступ по оси левого же-
лудочка (ЛЖ) в  соответствии с  рекомендациями Penn 
Convention Method. Определялись линейные и объемные 
параметры, оценивалась систолическая и диастолическая 
функции ЛЖ. 

С целью определения степени и  распространенно-
сти атеросклеротического поражения КА и выбора опти-
мальной тактики лечения пациентам с  ОКС выполняли 
селективную коронароангиографию на ангиографиче-
ской установке "Allura Xper FD20" (Phillips, Нидерланды) 
под местной анестезией (20 мл 0,5% раствора новокаина) 
по методу М Judkins с введением катетера путем чрескож-
ной пункции бедренной артерии по S Seldinger, либо че-
рез A. radialis справа. 

Анализировали локализацию и  гемодинамическую 
значимость стенозов, тяжесть атеросклеротического 
поражения КА. Ангиографическая классификация су-
жений выполнялась в  соответствии с  рекомендациями 
АСС/АНА (American College of Cardiology/American Heart 
Association, Американская коллегия кардиологов/Амери-
канская ассоциация сердца). Атеросклеротическое пора-
жение КА расценивалось как диффузное при протяжен-
ном поражении (≥30  мм) артерии, имеющее несколько 
суженных участков (≥50% — стеноз), разделенных отно-
сительно здоровыми участками. C целью стратификации 
риска чрескожных коронарных вмешательств и  оценки 
анатомической сложности поражений коронарного рус-
ла у больных ИБС и СД использовалась шкала SYNTAX 
Score (Synergy between Percutaneous Coronary Intervention 
with TAXUS and Cardiac Surgery) [9]. Согласно данной 
шкале, в зависимости от типа и характера поражения ко-
ронарного русла все пациенты подразделяются на 3 груп-
пы: группу низкого риска с SYNTAX Score до 22 баллов; 
группу среднего риска с SYNTAX Score 23-32 балла; груп-
пу высокого риска — SYNTAX Score >32 баллов. 

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

Статистический анализ
Ввод данных в  региональном исследовательском 

центре проводился в системе ACCESS MS OFFICE. Ста-
тистический анализ выполнен при помощи статисти-
ческого пакета SAS (Statistical Analysis System), а  также 
среды анализа данных R 4.1.2. Распределение считалось 
близким к нормальному, если отсутствовала асимметрич-
ность и мультимодальность гистограммы распределения. 
Для оценки достоверности различий между двумя груп-
пами в  случае близости параметра к  нормальному рас-
пределению использовался t-критерий Стьюдента, в про-
тивном случае  — критерий Манна-Уитни. Значимость 
различий качественных показателей определялась с  по-
мощью критерия χ2 и точного критерия Фишера. Данные 

миокарда, структурно-анатомические изменения 
магистральных сосудов, в  частности коронарных 
артерий (КА) [7]. В  литературе отдельные аспекты 
упомянутых выше изменений изучены [8], однако 
отсутствует комплексный анализ клинико-инстру-
ментальных исследований, характеризующих со-
стояние миокарда и КА. 

Целью настоящего исследования является изу
чение особенностей клинической картины и пора-
жения коронарного русла у больных острыми фор-
мами ИБС на фоне СД 2 типа. 

Материал и методы
В исследование включены 102 больных острыми 

формами ИБС обоих полов (инфаркт миокарда без подъ-
ема SТ, нестабильная стенокардия), госпитализирован-
ных в кардиологические отделения НИИ скорой помощи 
им. Н. В. Склифосовского. В зависимости от гликемиче-
ского статуса больные были распределены на две груп-
пы: первую (средний возраст 56,6±0,96 лет, мужчины/
женщины — 34/16) составили 50 пациентов с ОКС и СД 
2  типа, вторую группу  — 52 пациента без СД (средний 
возраст 58,7±1,01 лет, мужчины/женщины — 37/15). 

Критерии невключения: возраст <35 и  >75 лет; СД 
1  типа; бронхиальная астма и  хронические обструктив-
ные заболевания легких с дыхательной недостаточностью 
I-III ст.; заболевания системы кроветворения и коллаге-
нозы; онкологические заболевания; эндогенные психи-
ческие заболевания; участие в  любом другом исследова-
нии в течение 30 сут. перед отбором. 

Стандартный опрос/анкетирование
В исследовании применялась анкета, включающая 

следующие пункты: социально-демографические пока-
затели, статус курения и  употребления алкоголя, физи-
ческая активность и питание, сведения о наследственной 
отягощенности по сердечно-сосудистым заболеваниям 
и  СД, давность СД и  ИБС, анамнез по состоянию ос-
новных систем и  органов, перенесенным заболеваниям, 
наличию хронических заболеваний, учет приема лекар-
ственных препаратов и  климактерический статус для 
женщин. Анкеты заполнялись врачом. 

Антропометрические показатели 
Измеряли рост, массу тела, окружность талии (ОТ), 

производили расчет индекса массы тела (ИМТ). ОТ из-
меряли в  соответствии с  рекомендациями Всемирной 
организации здравоохранения (между краем нижнего 
ребра и крестцовым отделом подвздошной кости). ИМТ 
(индекс Кетле) рассчитывали, как отношение массы те-
ла в килограммах к квадрату роста в метрах по формуле: 
ИМТ=м/р2, где м — масса (кг), р — рост (м2). 

Артериальное давление (АД) измеряли стандартным 
аускультативным методом по Н. С. Короткову, неин-
вазивным тонометром на правой руке в  положении си-
дя после 5-минутного отдыха в  спокойном положении. 
Цифры АД фиксировались двукратно с  интервалом 
в 2-3 мин, в анкету заносили среднее значение на основа-
нии двух измерений. Производили подсчет частоты сер-
дечных сокращений (ЧСС) за 1 мин с внесением резуль-
тата в анкету.

Электрокардиография (ЭКГ) в покое
У всех больных регистрировали ЭКГ в 12 общепри-

нятых отведениях с  помощью аппарата Schiller АТ-10 
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преобладали мужчины, составившие две трети от 
общего количества пациентов (таблица 1). 

В первой группе о табакокурении заявили 40%, 
в  группе лиц без СД частота курения составила 
56%. Злоупотребление алкоголем было выявлено 
у каждого пятого пациента в группе лиц с наличием 
ОКС и СД, в группе без СД — у каждого четвертого. 

представлены в  виде средних (М) значений и  ошибок 
среднего (m). Различия считали достоверными при зна-
чениях p<0,05. 

Результаты 
По половозрастному составу пациенты с  ОКС 

с и без СД оказались сопоставимы. В обеих группах 

Таблица 1 
Клиническая характеристика больных ОКС

Параметры ОКС и СД, n=50, (М±m) ОКС без СД, n=52, (М±m) р
Пол, мужчины/женщины 34/16 37/15
Возраст, лет 56,6±0,96 58,7±1,01 0,14
Курит, n (%)
— мужчины
— женщины

20 (40)
16
4

29 (56)
23
6

0,11
0,20
0,695

Злоупотребление алкоголем, n (%)
— мужчины, n
— женщины, n

11 (22)
9
2

14 (27)
11
3

0,58
0,76
0,87

АГ, n (%) 45 (90%) 39 (75%) 0,068
Давность АГ, лет 9,8±0,4 10,4±0,5 0,35
Масса тела, кг 84,5±1,07 81,9±1,12 0,097
ИМТ 29,6±0,48 28,1±0,29 0,008
ОТ, см
— мужчины
— женщины

101,1±0,8
101,3±1,4
98,8±0,86

96,6±0,84
97,3±1,1
95,6±0,94

0,0003
0,026
0,014

Давность СД, лет 5,6±3,7 –
Пациенты на постоянной ССТ, n (%) 32 (64%) –
Количество коморбидных состояний, n всего, из них: 
1
2
3
4
5
≥6

37
3
5
4
7
13
5

28
5
6
3
5
5
4

0,041
0,71
1,0
0,71
0,55
0,038
0,73

Примечание: АГ — артериальная гипертония, ИМТ — индекс массы тела, ОКС — острый коронарный синдром, ОТ — окружность талии, 
СД — сахарный диабет, ССТ — сахароснижающая терапия.

Таблица 2 
Клинико-гемодинамические и ЭКГ показатели больных обеих групп

Показатель ОКС + СД, n=50, (М±m) ОКС без СД, n=52, (М±m) р
САД, мм рт.ст. 129±2,5 122,7±2,2 0,006
ДАД, мм рт.ст. 80,5±1,5 77,6±1,6 0,19
ЧСС, уд./мин 86,2±2,4 81,4±2,2 0,14
ЭКГ-признаки гипертрофии ЛЖ, n (%) 33 (50%) 28 (54%) 0,29
Фибрилляция предсердий, n (%) 16 (32%) 10 (19%) 0,21
Нарушения проводимости (блокады ножек п. Гиса, АВ 
блокада I ст., бессимптомные, транзиторные СА блокады), 
n (%)

36 (72%) 15 (29%) 0,0001

ЛП, мм 37,6±0,39 36,9±0,43 0,23
КДР ЛЖ, мм 55,4±0,9 53,8±1,1 0,27
ФВ ЛЖ, % 44,6±0,48 48,6±0,43 0,0001
Среднее давление в ЛА, мм рт.ст. 35,1±1,6 29,8±1,3 0,011
Е/А 0,98±0,08 1,1±0,09 0,32

Примечание: АВ — атриовентрикулярная, ДАД — диастолическое АД, КДР — конечный диастолический размер, ЛЖ — левый желудочек, 
ЛП — левое предсердие, ЛА — легочная артерия, ОКС — острый коронарный синдром, СА — синоатриальная, САД — систолическое АД, 
СД — сахарный диабет, ФВ — фракция выброса, ЧСС — частота сердечных сокращений, ЭКГ — электрокардиография(-мма), Е/А — отно-
шение максимальной скорости потока крови в фазу быстрого наполнения к максимальной скорости потока в систолу предсердий.
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По частоте вредных привычек группы достоверно 
не различались. 

В  обеих группах средние показатели ИМТ со-
ответствуют избыточной массе тела (25,0-29,9  кг/
м2), а  по ОТ  — абдоминальному ожирению (ОТ 
>94 см для мужчин и >80 см для женщин). В группе 
лиц с ОКС и СД эти значения оказались достовер-
но выше, чем у лиц без СД (p<0,008 и p<0,0003, со-
ответственно). 

В группе лиц с  ОКС и  СД продолжительность 
СД составила 5,6±3,7 лет, сахароснижающие пре-
параты на постоянной основе принимают 64% 
пациентов. Анализ наличия дополнительных со-
матических заболеваний продемонстрировал, что 
гипертоническая болезнь является наиболее часто 
встречаемым заболеванием в  обеих группах: 90 
и  75%, соответственно. Коморбидность сомати-
ческих заболеваний была зарегистрирована у  74% 
в первой группе и у 53,8% в группе без СД (p<0,05). 

Анализ клинико-гемодинамических показате-
лей и  параметров ЭКГ в  покое (таблица 2) проде-
монстрировал, что группы различаются по среднему 
значению систолического АД, тогда как диастоли-
ческое АД в  обеих группах было сопоставимым. 
ЭКГ признаки гипертрофии ЛЖ выявлены у  каж-
дого второго пациента в обеих группах. Нарушение 
проводимости и фибрилляция предсердий в первой 
группе выявлялись 1,5-2 раза чаще, статистически 
значимое различие было обнаружено по наруше-
нию проводимости (p<0,0001). По данным ЭхоКГ 
в  группе лиц с  ОКС и  СД фракция выброса ЛЖ 

оказалась достоверно ниже, а среднее давление в ле-
гочной артерии выше по сравнению с  группой без 
СД. Остальные показатели функционального со-
стояния миокарда оказались сопоставимыми в обе-
их группах. 

По результатам коронарографии группы боль-
ных с ОКС с наличием или отсутствием СД 2 типа 
по частоте поражений ствола левой КА и передней 
межжелудочковой ветви (ПМЖВ) были сопостави-
мы (таблица 3). При этом поражение ПМЖВ было 
выявлено у каждого пятого пациента с СД и у каж-
дого четвертого без СД. Стеноз огибающей ветви 
также выявляли у  каждого пятого пациента в  обе-
их группах. Стеноз правой КА у  лиц с  ОКС и  СД 
выявляли на 50% чаще по сравнению с группой без 
СД (28 и 16%, соответственно), однако различия не 

Таблица 3 
Поражения артерий и их ветвей по результатам коронароангиографии больных с ОКС 

Параметры ОКС + СД, n=50 ОКС без СД, n=52 р
Стеноз ствола ЛКА гемодинамически значимый, n больных (%) 2 (4%) 3 (5,8%) 1,0
Стеноз ПМЖВ, n больных (%) 11 (22%) 12 (24%) 1,0
Стеноз ОВ, n больных (%) 9 (18%) 11 (22%) 0,80
Стеноз ПКА, n больных (%) 14 (28%) 8 (16%) 0,15
Cреднее количество пораженных артерий 1,9±0,08 2,08±0,09 0,16

Примечание: ЛКА — левая КА, ОВ — огибающая ветвь, ОКС — острый коронарный синдром, ПКА — правая КА, ПМЖВ — передняя 
межжелудочковая ветвь, СД — сахарный диабет.

Таблица 4 
Характер и локализация атеросклеротического поражения КА  

по результатам коронароангиографии больных с ОКС 
Параметры ОКС + СД, n=50 ОКС без СД, n=52 р
Стенозы проксимальной трети, n 32 36 0,72
Стенозы средней трети, n 28 31 0,87
Стенозы дистальной трети, n 78 42 <0,001
Стенозы устья, n 24 26 0,99
Диффузное поражение коронарных артерий, n больных (%) 29 (58%) 14 (27%) 0,002
Окклюзии хронические, n больных (%) 5 (10%) 2 (3,8%) 0,26

Примечание: ОКС — острый коронарный синдром, СД — сахарный диабет.
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Рис. 1    �Сравнение групп больных с острыми формами ИБС по ана-
томической шкале риска SYNTAX Score.

Примечание: ** p<0,001 — достоверность различий между группами.
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достигли статистической значимости. В  среднем, 
в обеих группах отмечалось поражение ≥2 артерий, 
и  их частота в  группах оказалась сопоставимой. 

Одной из задач исследования было изучение 
локализации поражений коронарного русла (табли-
ца 4). Стенозы дистальной трети КА у  пациентов 
с СД встречались в 78% случаев, а у пациентов без 
СД в 42% (р<0,001). Диффузное поражение КА так-
же преобладало в первой группе и составляло 58%, 
а во второй — 27% (р<0,002). Хронические окклю-
зии КА у  пациентов в  обеих группах выявлялись 
до 10% случаев. Стенозы проксимальной и средней 
третьи сосудов в обеих группах выявляли у каждо-
го третьего пациента, тогда как стенозы устья КА 
обнаружены у каждого четвертого пациента. Между 
группами статистически значимых различий не вы-
явлено. 

Согласно задачам исследования рассчитывался 
суммарный риск осложнений ЧКВ с помощью ана-
томической шкалы SYNTAX Score. Больные ОКС 
и  СД характеризовались более выраженной ана-
томической сложностью поражения коронарного 
русла, а также высоким риском проведения проце-
дур чрескожных коронарных вмешательств (рису-
нок 1). 

Обсуждение
Сравнительный анализ групп больных ОКС 

с  и  без СД позволяет определить широкий спектр 
клинико-гемодинамических показателей. Учет вы-
явленных различий может быть использован для 
оптимизации тактики лечения и профилактических 
мероприятий у лиц с СД и острыми формами ИБС. 

Превалирование лиц мужского пола среди об-
следованных пациентов соответствует общерас-
пространенной эпидемиологической особенности 
ИБС. Вместе с тем показано, что женский пол при 
СД не является защитным фактором в  отношении 
раннего начала ИБС в  отличие от общей популя-
ции [10]. Генетическая предрасположенность к  СД 
2 типа также связана с  высоким риском тяжелой 
ИБС [11]. 

Взаимосвязь между ИМТ и  гликемическим 
статусом в  различных регионах мира имеет неко-
торые особенности [12]. В исследовании с включе-
нием 3576 азиатов и  46048 европейцев с  ОКС бы-
ло выявлено, что лица европеоидной расы с  СД 
имели более высокие значения ИМТ, чем лица без 
СД. В  то же время азиаты с  СД и  ОКС оказались 
менее склонны к ожирению, несмотря на это риск 
их смерти или повторных ишемических событий не 
был ниже [13]. В  настоящем исследовании, паци-
енты с ОКС и СД имели сравнительно высокие по-
казатели абдоминального ожирения по сравнению 
с пациентами без СД. 

Известно, что гипергликемия и  гиперинсули-
немия способствуют прогрессированию дисфунк-

ции миокарда ЛЖ. При этом отмечается как сни-
жение сократительной способности миокарда ЛЖ, 
так и  нарушение его диастолической функции. 
Продемонстрировано, что развитие систоличе-
ской и диастолической дисфункции при ИБС и СД 
связано не только с  атеросклерозом КА, но также 
с развитием фиброза и специфического поражения 
миокарда [14]. В Польском национальном регистре 
ОКС была оценена 12- и  36-месячная смертность 
у пациентов с инфарктом миокарда с СД и без СД. 
Самая высокая 36-месячная летальность (46,6%) 
была в группе больных СД и сниженной фракцией 
выброса (ФВ) <40%. Многофакторный анализ по-
казал, что СД и низкая ФВ являются независимы-
ми факторами риска 36-месячной смертности, уве-
личивая риск смерти на 35% для СД и  на 30% для 
снижения ФВ на каждые 5%. Более высокая смерт-
ность наблюдалась у  пожилых пациентов, куриль-
щиков и  пациентов с  ИБС до индексной госпита-
лизации [15]. В  настоящем исследовании ФВ ЛЖ 
у лиц с сочетанием ОКС и СД была достоверно ни-
же по сравнению с пациентами без СД, что свиде-
тельствует о  систолической дисфункции и  сердеч-
ной недостаточности. 

Представляют интерес особенности структур
но-анатомического поражения коронарного рус-
ла у больных с ОКС и СД [16]. В исследовании по 
изучению параметров виртуальной гистологии, 
полученных с  помощью внутрисосудистого уль-
тразвука при СД и без СД с ОКС было продемон-
стрировано, что  пациенты с  СД имели особенно-
сти высокого риска в  составе бляшки КА, такие 
как более крупное некротическое ядро, которое 
является маркером уязвимости бляшки [17]. В  то 
же время, в  исследовании с  участием 1414 паци-
ентов с ОКС, по крайней мере, с одним стенозом 
крупных эпикардиальных сосудов >50% тяжесть 
ИБС определялась количеством пораженных КА 
[18]. В  настоящем исследовании частота пораже-
ния артерий и  их ветвей по результатам корона-
роангиографии в  обеих группах больных с  ОКС 
вне зависимости от гликемического статуса была 
сопоставима. В  обеих группах наибольшее пора-
жение отмечалось в  ПМЖВ и  огибающей ветви. 
Однако обращает на себя внимание то, что по ло-
кализации атеросклеротического поражения КА 
пациенты с ОКС и СД отличаются от второй груп-
пы. В частности, отмечено поражение дистальных 
сегментов и преобладание диффузных изменений, 
что согласуется с  результатами ранее проведен-
ных исследований [19]. Очевидно, что это связано 
с  нарушениями метаболизма липидов и  микро-
циркуляции при хронической гипергликемии. 
Причем, это наблюдается как у  больных с  остры-
ми, так и  хроническими формами ИБС [20, 21]. 
В  совокупности вышеперечисленные нарушения 
отражаются в увеличении анатомической сложно-
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сти поражений коронарного русла, определенных 
по шкале SYNTAX Score. По классификации обе 
группы имеют средний риск осложнений ЧКВ, 
при этом больные СД по градации находятся в по-
граничном диапазоне между средним и  высоким 
риском, что и  влияет на тактику внутрикоронар-
ного вмешательства [22, 23]. Согласно последним 
европейским рекомендациям, у  пациентов с  СД 
и  многососудистым поражением КА необходим 
комплексный междисциплинарный подход к  ре-
васкуляризации миокарда, учитывающий тяжесть 
поражения коронарного русла, общее состояние 
больного, наличие сопутствующих осложнений 
СД [16, 24]. У больных с ОКС без подъема сегмен-
та ST ранняя инвазивная стратегия лечения обла-
дает преимуществом перед консервативной такти-
кой лечения [25]. 

Ограничения исследования. Комплексная оцен-
ка клинико-инструментальных исследований у лиц 
с ОКС и СД проведена на небольшой когорте паци-
ентов. 

Заключение
Таким образом, в ходе исследования у больных 

ОКС и СД выявлен ряд клинико-гемодинамических 
нарушений и особенностей поражения коронарного 
русла. У лиц с ОКС и СД по сравнению с пациента-
ми с нормальным углеводным статусом регистриро-
вались более высокие значения систолического АД, 
превалирование случаев легочной гипертензии и си-
столической дисфункции миокарда ЛЖ. При этом 
у больных ОКС и СД изменения коронарного русла 
характеризовались преимущественно дистальным 
типом поражения, сопровождающимся повышени-
ем риска осложнений процедур ангиопластики, оце-
ниваемой с помощью шкалы SYNTAX.

В дальнейшем требуется проведение много-
центровых проспективных исследований для раз-
работки тактики ведения пациентов с  ОКС и  СД. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Взаимосвязь уровня ростового фактора 
дифференцировки 15 с лабораторными  
и клинико-функциональными показателями пациентов 
с ишемической болезнью сердца
Захарьян Е. А.
Институт "Медицинская академия им. С. И. Георгиевского" ФГАОУ ВО "Крымский федеральный университет 
им. В. И. Вернадского". Симферополь, Россия

Ростовой фактор дифференцировки 15 (GDF-15) представляет со-
бой циркулирующий белок, который связан с различными патоло-
гическими состояниями.
Цель. Изучение связи уровня GDF-15 с  лабораторными и  клини-
ко-функциональными показателями пациентов с ишемической бо
лезнью сердца (ИБС).
Материал и методы. Всем пациентам с ИБС были выполнены об-
щеклиническое обследование, коронароангиография, ультразву-
ковое исследование брахиоцефальных артерий, эхокардиография, 
определение уровня GDF-15 (нг/мл) и матриксной металлопротеи-
назы 9 (нг/мл) в сыворотке крови. Статистическую обработку полу-
ченных результатов осуществляли с использованием программно-
го обеспечения "Statistica 10.0". 
Результаты. В исследование включены 88 человек (55 мужчин и 33 
женщины), из них 78 — пациенты с установленным диагнозом ИБС, 
10  — здоровые добровольцы (группа контроля). В  группе больных 
ИБС медиана уровня GDF-15 составила 4,98 нг/мл [3,15; 8,24], в груп-
пе контроля — 1,95 нг/мл [0,01; 2,45]. Обнаружена ассоциация кон-
центрации GDF-15 с возрастом пациентов (r=0,44; p<0,001). Отмечена 
прямая корреляционная связь между уровнем GDF-15 и  толщиной 
межжелудочковой перегородки (r=0,33; p<0,05), стадией сердеч-
ной недостаточности согласно классификации Н. Д. Стражеско  — 
В. Х. Василенко (r=0,23; p<0,05), концентрацией матриксной метал-
лопротеиназы 9 (r=0,24; p<0,05), толщиной комплекса интима-медиа 
сонных артерий (r=0,28; p<0,05), количеством коронарных артерий, 
потребовавших реваскуляризации при аортокоронарном шунтирова-
нии (r=0,52; p<0,05), а также наличием мультифокального атероскле-

роза (r=0,23; p<0,05). У  пациентов с  признаками атеросклеротиче-
ского поражения 2 или 3 сосудистых бассейнов уровень GDF-15 был 
статистически значимо выше показателей пациентов с поражением 
только коронарных артерий (p<0,05).
Заключение. Полученные результаты демонстрируют значение 
GDF-15 как потенциального маркера атеросклеротических измене-
ний сосудистого русла, выраженности гипертрофии миокарда и тя-
жести сердечной недостаточности.
Ключевые слова: ростовой фактор дифференцировки 15 (GDF-
15), атеросклероз, ишемическая болезнь сердца.
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Interrelation of growth/differentiation factor-15 level with laboratory and clinical and functional parameters 
of patients with coronary artery disease
Zakharyan E. A.
S. I. Georgievsky Medical Academy, V. I. Vernadsky Crimean Federal University. Simferopol, Russia

Growth differentiation factor 15 (GDF-15) is a circulating protein that 
is associated with various pathological conditions.
Aim. To study the relationship between the level of GDF-15 and labo
ratory, clinical and functional parameters of patients with coronary 
artery disease (CAD).
Material and methods. All patients with coronary artery disease 
underwent a general clinical examination, coronary angiography, 
extracranial artery ultrasound examination, echocardiography, deter
mination of the serum level of GDF-15 (ng/ml) and matrix metallopro

teinase 9 (ng/ml). Statistical processing of the obtained results was 
carried out using the Statistica 10.0 software.
Results. The study included 88 people (55 men and 33 women), 78 
of whom were patients with an established diagnosis of CAD and 10 were 
healthy volunteers (control group). In the group of CAD patients, the 
median level of GDF-15 was 4,98 ng/ml [3,15; 8,24], while in the control 
group — 1,95 ng/ml [0,01; 2,45]. An association of GDF-15 concentration 
with the age of patients was found (r=0,44; p<0,001). There was a direct 
correlation between the level of GDF-15 and interventricular septal 
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АКШ — аортокоронарное шунтирование, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ЛЖ — левый желудочек, МЖП — межжелудочковая перегородка, ММП9 — матриксная металлопротеиназа 9, МФА — мульти-
фокальный атеросклероз, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЭхоКГ — эхокардиография(-ческое), GDF-15 — growth differentiation factor 15 (ростовой 
фактор дифференцировки 15), ИЛ — интерлейкин, TGF-β — transforming growth factor beta (трансформирующий фактор роста бета), TNF-α — tumor necrosis factor alpha (фактор некроза опухоли альфа — 
ФНО-α).

thickness (r=0,33; p<0,05), heart failure stage (Strazhesko-Vasilenko 
classification) (r=0,23; p<0,05), the concentration of matrix metal
loproteinase 9 (r=0,24; p<0,05), carotid intima-media thickness (r=0,28; 
p<0,05), the number of coronary arteries that required revascularization 
during coronary artery bypass grafting (r=0,52; p<0,05), and multifocal 
atherosclerosis (r=0,23; p<0,05). In patients with atherosclerotic lesions 
in 2 or 3 vascular beds, the level of GDF-15 was significantly higher than 
in patients with CAD (p<0,05).
Conclusion. The results obtained demonstrate the value of GDF-15 
as a potential marker of atherosclerotic vascular changes, the severity 
of myocardial hypertrophy, and the severity of heart failure.
Keywords: growth differentiation factor 15 (GDF-15), atherosclerosis, 
coronary artery disease.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Ростовой фактор дифференцировки 15 (GDF-
15) представляет собой циркулирующий белок, 
который связан с различными патологическими 
состояниями.

• � Экспрессия GDF-15 связана с ответом на повреж-
дающие стимулы, например, перегрузку давле-
нием, метаболический стресс и ишемию. 

• � В миокарде GDF-15 участвует в миокардиальном 
ремоделировании и фиброзе.

Что добавляют результаты исследования?
• � Изучение связи GDF-15 с лабораторными и кли-

нико-функциональными показателями паци-
ентов с  ишемической болезнью сердца в  зави-
симости от выраженности коронарного атеро-
склероза, тяжести сердечной недостаточности 
и  процессов ремоделирования миокарда может 
создать перспективы в  поиске новых мишеней 
в  лечении пациентов с  ишемической болезнью 
сердца.

 

Key messages
What is already known about the subject?

• � Growth differentiation factor 15 (GDF-15) is a circu
lating protein that is associated with various patho
logical conditions.

• � GDF-15 expression is associated with the response 
to noxious stimuli such as pressure overload, meta
bolic stress and ischemia.

• � In the myocardium, GDF-15 is involved in myo
cardial remodeling and fibrosis.

What might this study add?
• � The study of the relationship of GDF-15 with 

laboratory and clinical and functional parameters 
of patients with coronary artery disease, depending 
on the severity of coronary atherosclerosis, the se
verity of heart failure and myocardial remodeling, 
can create prospects in the search for new thera
peutic targets in patients with coronary artery 
disease.

Введение
По результатам исследований сердечно-сосу-

дистые заболевания (ССЗ), в  частности ишемиче-
ская болезнь сердца (ИБС), сохраняют главенству-
ющую позицию среди причин смертности в  ин-
дустриально развитых странах [1, 2]. Атерогенез 
связан с  явлениями субклинического воспаления, 
иммунологическими проявлениями, стимуляцией 
прокоагуляционного и  фибринолитического про-
цессов, что, безусловно, диктует необходимость 
дальнейшего поиска лабораторных биомаркеров 
для оценки риска возникновения, тяжести течения 

и прогноза заболеваний, ассоциированных с атеро-
склерозом [2, 3]. 

Одним из активно обсуждаемых сегодня лабо-
раторных показателей является ростовой фактор 
дифференцировки 15 (growth differentiation factor 
15, GDF-15). Данные известного Фремингемско-
го исследования, в  котором у  2680 пациентов изу
чалась роль лабораторных показателей, продемон-
стрировали, что GDF-15 был маркером, показав-
шим статистически значимую ассоциативную связь 
со всеми неблагоприятными сердечно-сосудисты-
ми событиями [2]. 
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Известно, что экспрессия GDF-15 связана с от-
ветом на повреждающие стимулы, такие как пере-
грузка давлением, метаболический стресс и ишемия 
тканей. В  миокарде GDF-15 участвует в  процессах 
миокардиального ремоделирования и фиброза [2-5]. 

Широкий ряд научных работ посвящен изу
чению роли GDF-15 как фактора риска смерти от 
всех причин [2], а  также в  зависимости от возрас-
та больного [6], наличия сердечной недостаточно-
сти [7], различных форм ИБС [8, 9], фибрилляции 
предсердий [3], легочной и  системной артериаль-
ной гипертензии [10, 11], сахарного диабета и ожи-
рения [12], воспалительных процессов [13], пора-
жения почек [14], онкологических заболеваний 
с  оценкой эффективности противоопухолевой те-
рапии и  развитием кардиотоксичности [15] и  т.д. 

Цель работы  — изучение связи уровня GDF-
15 с лабораторными и клинико-функциональными 
показателями пациентов с ИБС.

Материал и методы 
Работа представляет собой клиническое наблюда-

тельное исследование. Критерием включения больных 
было наличие ИБС, подтвержденное анамнезом и/или 
коронарографией. Критериями невключения были: пере-
несенные <6 нед. назад инфаркт миокарда либо острое 
нарушение мозгового кровообращения, любое острое 
воспалительное заболевание, хроническая болезнь по-
чек ≥III стадии (скорость клубочковой фильтрации <60 
мл/мин/1,73  м2), потребность в  гемодиализе или пе-
ритонеальном диализе, сахарный диабет обоих типов 
в  стадии декомпенсации (уровень гликированного ге-
моглобина >11% или уровень глюкозы в  течение суток 
≥11,0  ммоль/л), гипертрофическая или дилатационная 
кардиомиопатия, онкологические заболевания, заболе-
вания крови и иммунной системы, беременность или пе-
риод кормления. 

В исследование включены 88 человек (55 мужчин 
и 33 женщины), из них 78 — пациенты с установленным 
диагнозом ИБС, 10  — здоровые добровольцы (группа 
контроля). Обе группы были сопоставимы по возрасту 
и полу. 

Проведенное исследование было одобрено этиче-
ским комитетом учреждения (протокол № 5 от 19.05.2022). 
Все пациенты дали добровольное информированное со-
гласие на участие в исследовании.

Всем пациентам с  ИБС была выполнена коронаро-
ангиография с  использованием радиального или транс-
феморального доступов в  условиях рентгенопераци-
онной на ангиографической установке "General Electric 
Optima IGS 330".

Эхокардиографическое (ЭхоКГ) исследование про-
водили с помощью ультразвукового сканера "Samsung Ac
cuvix A30" методом двухмерной ЭхоКГ, допплер-ЭхоКГ 
в  импульсном режиме и  режиме непрерывной вол- 
ны, цветным допплеровским сканированием. Оцени-
вали стандартные структурные параметры желудочков, 
сократительную и  диастолическую функцию левого 
желудочка (ЛЖ), состоятельность клапанного аппа- 
рата.

В литературе под термином "мультифокальный ате-
росклероз" (МФА) понимают гемодинамически значи-
мое атеросклеротическое поражение нескольких ма-
гистральных сосудистых бассейнов, таких как брахио
цефальный и  бассейн артерий нижних конечностей, 
а  также наличие утолщения комплекса интима-медиа 
сонных артерий. Известно, что МФА зачастую определя-
ет тяжесть состояния пациентов и  дальнейший прогноз 
[16]. В настоящем исследовании толщина комплекса ин-
тима-медиа, наличие и  количество атеросклеротических 
бляшек, степень стеноза сонных артерий исследовались 
с  помощью дуплексного ультразвукового сканирования 
внечерепных отделов брахиоцефальных артерий. 

Для определения уровня GDF-15 и матриксной ме-
таллопротеиназы 9 (ММП9) забор венозной крови про-
водился натощак до проведения коронарографии; кровь 
в  вакуумной пробирке была выдержана при комнатной 
температуре 30 мин, после центрифугирования в течение 
15 мин при 2500 об./мин сыворотку крови аликвотиро-
вали для дальнейшего замораживания (при -70 C). Ис-
пользовали микропланшетный фотометр Multiskan FC 
Thermo Fisher Scientific (США), автоматический микро-
планшетный вошер W600 Sinnowa (Китай), термошей-
кер для планшетов PST-60HL Biosan (Латвия). Уровень 
GDF-15 (нг/мл) в  сыворотке крови определяли с  по
мощью прямого иммуноферментного анализа с  исполь-
зованием аналитического набора "ELISA Kit for Growth 
Differentiation Factor 15 (GDF15)" (CloudClone Corp., 
Китай). Уровень ММП9 (нг/мл) определяли в  сыворот-
ке крови прямым иммуноферментным методом с  ис-
пользованием набора для количественного определения 
"Quantikine Human MMP-9 (total) Immunoassay" (R&D 
Systems, США) согласно инструкции производителя. 

Статистическую обработку полученных результатов 
осуществляли с  использованием программного обеспе-
чения "Statistica 10.0". Для данных, выраженных в  дихо-
томической шкале, в  качестве описательных статистик 
использовали абсолютные и относительные частоты. Для 
данных, представленных в порядковой или количествен-
ной шкалах, в качестве описательных статистик исполь-
зовали медиану (Me) и  интерквартильный размах (Q25; 
Q75). Для оценки статистической значимости различий 
между двумя группами по каким-либо параметрам ис-
пользовали критерий Манна-Уитни. Для оценки стати-
стической связи между двумя признаками использовали 
коэффициент ранговой корреляции Спирмена с оценкой 
его значимости. Достоверными считали различия при 
р<0,05.

Результаты
Клинико-анамнестическая характеристика па-

циентов, включенных в исследование, с описанием 
среднего возраста, наличия сахарного диабета, ар-
териальной гипертензии, стенокардии, значением 
фракции выброса левого желудочка, функциональ-
ного класса и  стадии сердечной недостаточности, 
а  также наличием инфаркта миокарда в  анамнезе, 
представлена в таблице 1. 

Выявлен более высокий уровень GDF-15 в груп-
пе пациентов с ИБС в сравнении с группой контро-
ля (p<0,001). В группе больных ИБС медиана уровня 
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GDF-15 составила 4,98 нг/мл [3,15; 8,24], в то время 
как в группе контроля — 1,95 нг/мл [0,01; 2,45] (ри-
сунок 1). 

Отмечена ассоциация показателей GDF-15 
с возрастом пациентов (r=0,44; p<0,001). 

Продемонстрирована обратная корреляцион-
ная связь между значениями частоты сердечных со-

Таблица 1
Клинико-анамнестическая характеристика 

пациентов с ИБС 
Показатель Пациенты с ИБС

(n=78)
Инфаркт миокарда в анамнезе, n (%) 39 (50)
Сахарный диабет, n (%) 20 (25,6)
Артериальная гипертония, n (%) 75 (96,2)
МЖП (Me [Q25; Q75]), см 1,20 [1,01; 1,30]
Стенокардия, n (%) 56 (71,8%)
ФВ ЛЖ (Me [Q25; Q75]), % 55,0 [48; 62]
ФК ХСН по NYHA (Me [Q25; Q75]) 3,0 [3; 3]
I стадия ХСН, n (%) 9 (11,5)
IIА стадия ХСН, n (%) 67 (85,9)
IIБ стадия ХСН, n (%) 2 (2,6)
Возраст (Me [Q25; Q75]), годы 64 [56; 69]
ЧСС (Me [Q25; Q75]), уд./мин 65 [55; 74]
ТИМ сонных артерий (Me [Q25; Q75]), см 0,9 [0,8; 1,0]
МФА, n (%) 19 (24,4)
GDF-15 (Me [Q25; Q75]), нг/мл 4,98 [3,15; 8,24]

Примечание: ИБС  — ишемическая болезнь сердца, ЛЖ  — левый 
желудочек, МЖП — межжелудочковая перегородка, МФА — муль-
тифокальный атеросклероз, ТИМ  — толщина комплекса интима-
медиа, ФВ  — фракция выброса, ФК  — функциональный класс, 
ХСН  — хроническая сердечная недостаточность, ЧСС  — частота 
сердечных сокращений, GDF-15  — growth differentiation factor 15 
(ростовой фактор дифференцировки 15), NYHA — New York Heart 
Association (Нью-Йоркская ассоциация сердца). 

Рис. 1    �Уровень GDF-15 в  группе контроля и  пациентов с  ИБС 
(p<0,001).

Примечание: ИБС — ишемическая болезнь сердца, GDF-15 — growth 
differentiation factor 15 (ростовой фактор дифференцировки 15).

Рис. 2    �Уровень GDF-15 в  группе пациентов с  МФА и  без МФА 
(p<0,05).

Примечание: МФА  — мультифокальный атеросклероз, GDF-15  — 
growth differentiation factor 15 (ростовой фактор дифференциров- 
ки 15).

Рис. 3    �Уровень GDF-15 в зависимости от количества шунтируемых 
коронарных артерий при АКШ (p<0,05).

Примечание: АКШ  — аортокоронарное шунтирование, GDF-15  — 
growth differentiation factor 15 (ростовой фактор дифференцировки 15).

кращений пациентов и  уровнем GDF-15 (r=-0,28; 
p<0,05).

По данным ЭхоКГ выявлена прямая корре-
ляционная связь между толщиной межжелудочко-
вой перегородки (МЖП) и  показателем GDF-15 
(r=0,33; p<0,05).

При обследовании пациентов, отмечена пря-
мая корреляционная связь между показателем 
стадии сердечной недостаточности согласно клас-
сификации Н. Д. Стражеско  — В. Х. Василенко 
и уровнем GDF-15 (r=0,23; p<0,05).

Выявлена прямая корреляционная связь меж-
ду уровнем GDF-15 и  значениями MMP9 (r=0,24; 
p<0,05).
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Отмечена прямая корреляционная связь меж-
ду значениями GDF-15 и  наличием МФА (r=0,23; 
p<0,05), а  также достоверность различий показа-
телей GDF-15 между группой пациентов с  МФА 
и  пациентов с  поражением только коронарных ар-
терий (p<0,05). У  пациентов с  МФА (24,4% паци-
ентов с  ИБС) медиана уровня GDF-15 составила 
7,11 нг/мл [3,43; 13,89], что статистически значимо 
выше показателей GDF-15 у  пациентов без МФА, 
у которых медиана данного маркера равнялась 3,85 
нг/мл [2,51; 6,91] (рисунок 2).

Также по данным ультразвукового исследова-
ния брахиоцефальных артерий продемонстрирова-
на прямая корреляционная связь между значением 
GDF-15 и толщиной комплекса интима-медиа сон-
ных артерий (r=0,28; p<0,05).

Среди 78 пациентов с ИБС 18 (23,1%) были го-
спитализированы для планового проведения опе-
рации аортокоронарного шунтирования (АКШ). 
У данной группы больных отмечена положительная 
умеренная значимая корреляция между уровнем 
GDF-15 и  количеством коронарных артерий, по-
требовавших реваскуляризации (r=0,52; p<0,05). 
При этом медиана уровня GDF-15 у  пациентов, 
перенесших АКШ двух коронарных артерий соста-
вила 2,67 нг/мл [1,67; 3,67], трех — 3,68 нг/мл [3,19; 
6,62], четырех — 7,69 нг/мл [4,63; 12,59] (рисунок 3).

Обсуждение
Ростовой фактор дифференцировки 15 (growth 

differentiation factor 15, GDF-15) впервые был опи-
сан Bootcov MR, et al. (1997) как макрофагальный 
ингибиторный цитокин-1 (macrophage-ingibitory 
cytokine 1, MIC-1) [17], принадлежащий к семейству 
трансформирующего фактора роста бета (trans
forming growth factor beta, TGF-β) [18].

В  физиологических условиях GDF-15 в  наи-
большей степени экспрессирован в  плаценте, уме-
ренно  — в  простате, в  низкой концентрации  — 
в  мозге, толстом кишечнике, желудке, печени, 
желчном пузыре, поджелудочной железе, мочевом 
пузыре, почках и  эндометрии [7, 19]. В  условиях 
стресс-индукции кардиомиоциты, адипоциты, ма-
крофаги, эндотелиальные и гладкомышечные клет-
ки сосудов также способны к  экспрессии GDF-15. 
Цыганкова П. Г. и  др. (2018) указывают на то, что 
TGF-β рецепторы активируются GDF-15 и, тем са-
мым, активируют SMAD-путь: индуцируют апоптоз 
и  ангиогенез, оказывают антипролиферативный 
и иммуносупрессивный эффекты, а также подавля-
ют хемотаксис в  нейтрофилах [19]. Будучи стресс-
индуцированным белком, GDF-15 экспрессируется 
в  ответ на различные цитокины и  факторы роста, 
такие как интерлейкин-1β (ИЛ-1β), фактор не-
кроза опухоли альфа (tumor necrosis factor alpha, 
ФНО-α, ангиотензин II, колониестимулирующий 
фактор макрофагов (M-CSF), TGF-β и опухолевый 

супрессорный белок p53 [18]. Экспрессия GDF-15 
усиливается в  кардиомиоцитах после ишемии, ре-
перфузии, перегрузки давлением и  механического 
растяжения [9, 18]. 

Было установлено, что GDF-15 играет суще-
ственную роль в  патогенезе сердечно-сосудистой 
патологии [18]. Риск возникновения ССЗ при 4-лет-
нем наблюдении зависел от исходной концентрации 
GDF-15 в плазме крови и значительно возрастал при 
его повышении [11]. Более того, содержание GDF-
15 в  плазме оказалось более точным предиктором 
риска ССЗ, в т.ч. с летальным исходом, чем другие 
лабораторные и  клинические маркеры [6]. В  даль-
нейшем было показано ухудшение прогноза ССЗ, 
независимо от причин возникновения, по мере на-
растания значений GDF-15 в плазме [20].

Несмотря на многочисленные исследования 
отечественных и зарубежных авторов, нами не были 
обнаружены работы, посвященные изучению роли 
GDF-15 у пациентов с хроническими формами ИБС. 

Выявленные нами более высокие концентра-
ции GDF-15 в  группах пациентов с  хроническими 
формами ИБС в  сравнении с  группой контроля 
(p<0,001), как и наличие прямой зависимости меж-
ду значениями GDF-15 и количеством коронарных 
артерий, потребовавших реваскуляризации при 
проведении АКШ (рисунки 1, 3), согласуется с дан-
ными, полученными рядом авторов при изучении 
больных с  острыми формами ИБС (острым коро-
нарном синдромом, инфарктом миокарда [6, 8, 9, 
18, 20-22]) и  фибрилляцией предсердий [23]. Кри-
вошеева Е. Н. и др. (2021) у пациентов с фибрилля-
цией предсердий продемонстрировали связь уров-
ня GDF-15 с  распространенностью атеросклеро-
тического процесса с  более высокими значениями 
маркера среди пациентов с  3-сосудистым пораже-
нием коронарного русла в  сравнении с  изолиро-
ванными стенозами коронарных артерий [23]. 

Традиционно GDF-15, наравне с  Эотакси-
ном-1 (C-C motif chemokine ligand 11, CCL11) и ад-
гезивной молекулой JAM-A (Junctional Adhesion 
Molecule-А), относят к  классу так называемых 
"белков старости" [11, 24, 25]. В  настоящем иссле-
довании у  пациентов с  ИБС обнаружена ассоциа-
ция уровня GDF-15 с возрастом пациентов (r=0,44; 
p<0,001). В  работе Гизатулиной Т. П. и  др. (2020) 
при обследовании пациентов с  неклапанной фи-
брилляцией предсердий наиболее значимым и  не-
зависимым предиктором уровня GDF-15 оказался 
именно возраст [24]. Имеются литературные дан-
ные, свидетельствующие о диагностической значи-
мости GDF-15 для выявления митохондриальной 
дисфункции как одного из признаков старения, 
связанного с  генезом различных возрастных изме-
нений и патологических состояний [19]. 

В настоящем исследовании была обнаруже-
на прямая корреляционная связь между толщи-
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ной межжелудочковой перегородки (МЖП) как 
показателем гипертрофии ЛЖ и  уровнем GDF-15 
(r=0,33; p<0,05) в крови. Гипертрофия ЛЖ являет-
ся доказанным фактором риска неблагоприятных 
исходов как в общей популяции, так и среди боль-
ных с  ССЗ [3, 7, 24-26]. По данным Stahrenberg R, 
et al, повышение уровня GDF-15 коррелировало 
с  ЭхоКГ показателями диастолической дисфунк-
ции ЛЖ, индексом объема левого предсердия и ин-
дексом массы миокарда ЛЖ [27]. Гизатулиной Т. П. 
и др. (2020) при изучении связи уровня GDF-15 со 
структурным ремоделированием ЛЖ было выявле-
но повышение уровня данного маркера у  пациен-
тов с эксцентрической гипертрофией ЛЖ [24]. Схо-
жие результаты получены в  исследовании PIVUS 
(2009), в  котором была обнаружена прямая корре-
ляционная связь между уровнем GDF-15 и  выра-
женностью процессов ремоделирования миокарда 
и  гипертрофии ЛЖ [6]. Однако Kempf T, et al. [28] 
отмечают антигипертрофическое и  антиремодели-
рующее действия GDF-15. Аналогичным образом 
в  работе Сабирзяновой А. А. и  др. (2020) отмечены 
более высокие показатели концентрации GDF-15 
у пациентов без гипертрофии МЖП [21]. Также бы-
ло обнаружено, что GDF-15 подавляет вызванную 
норэпинефрином гипертрофию миокарда за счет 
подавления трансактивации рецептора EGF после 
стимуляции норэпинефрином. Вероятно, описыва-
емая двойственность роли GDF-15 в ремоделирова-
нии сердца обусловлена как его антигипертрофиче-
ским эффектом при посредничестве Smad2/3-пути, 
так и возможным прогипертрофическим — при ак-
тивации SMAD1-пути [18]. Тема на данный момент 
остается открытой для обсуждения и  требует про-
ведения дальнейших исследований.

Продолжая описание процессов ремодели-
рования сердца, необходимо отметить выявлен-
ную у  больных ИБС прямую корреляционную 
связь между уровнем GDF-15 и значениями MMP9 
(r=0,24; p<0,05). По данным Kou H, et al. (2018), 
у  пациентов, страдающих артериальной гипертен-
зией, с гипертрофией ЛЖ, были обнаружены более 
высокие значения циркулирующих GDF-15, ИЛ-6 
и MMP9, чем у пациентов без гипертрофии и здо-
ровых лиц контрольной группы (р<0,001). Кроме 
того, GDF-15 положительно коррелировал с  уров-
нями ИЛ-6 и MMP9 в плазме крови [29]. В работе 
американских исследователей Nair N и Gongora EВ 
(2018), у пациентов с дилатационной кардиомиопа-
тией также выявлена прямая корреляционная связь 
MMP9 с GDF-15 [30].

Продемонстрированная в  настоящей работе 
(рисунок 2) прямая корреляционная связь меж-
ду наличием МФА и  уровнем GDF-15 (r=0,23; 
p<0,05), а  также статистически значимо бóльшие 
значения данного биомаркера у  пациентов с  МФА 
в сравнении с пациентами с поражением только ко-

ронарных артерий, согласуется с  результатами, по-
лученными Федоткиной Ю. А. и др. (2022), которые 
показали связь уровня GDF-15 с вероятностью раз-
вития прогноз-определяющих событий в  течение 
года наблюдения у больных с атеросклеротическим 
поражением 2-3 сосудистых бассейнов [16].

В последние годы предметом для активного об-
суждения является изучение роли GDF-15 при хро-
нической сердечной недостаточности (ХСН). Не-
обходимо отметить большой спектр исследований, 
в  которых оценивали влияние данного биологиче-
ского маркера в  связи с  другими биохимическими 
показателями, сократительной способностью ЛЖ 
и параметрами диастолической дисфункции, функ-
циональным классом и  стадией ХСН, эффектив
ностью проводимой лекарственной и  ресинхрони-
зирующей терапии, развитием будущих сердечно-
сосудистых событий, риском госпитализации по 
поводу декомпенсации ХСН, вероятностью насту-
пления летальных исходов [6, 7, 14, 18, 21, 24-26, 31]. 
По данным Драпкиной О. M. и др. (2014) выявлена 
прямая корреляционная связь уровня GDF-15 со 
стадией ХСН по классификации Н. Д. Стражеско — 
В. Х. Василенко в группах ХСН с сохраненной и сни-
женной фракцией выброса ЛЖ, что в свою очередь, 
согласуется с  результатами, полученными в  пред-
ставленном исследовании у  больных с  ИБС [31].

Заключение
Несмотря на значительное количество науч-

ных данных о  процессе атерогенеза, механизмы, 
способствующие его развитию и  прогрессирова-
нию, продолжают оставаться предметом активных 
дискуссий. Именно поэтому поиск новых биоло-
гических маркеров стратификации риска для па-
циентов с  ИБС актуален и  сегодня. Возможности 
современных технологий позволяют не только на-
ходить и  изучать роль новых лабораторных пара-
метров, но и  совершенствовать терапевтические 
подходы к данной категории пациентов. Неоспори-
мым преимуществом GDF-15 является его стабиль-
ность в  динамике и  легкость внедрения в  практи-
ку. Проведенное исследование по изучению связи 
уровня данного биохимического показателя с  ла-
бораторным и  клинико-функциональным стату-
сом пациентов с ИБС демонстрирует роль GDF-15 
как потенциального биомаркера ассоциированных 
с  возрастом атеросклеротических изменений со-
судистого русла, выраженности гипертрофии мио
карда и  тяжести сердечной недостаточности, что 
может создать перспективы в поиске новых мише-
ней в лечении ССЗ.

Отношения и деятельность. Источник финан-
сирования: исследование выполнено за счет гран-
та Российского научного фонда № 22-25-20053, 
https://rscf.ru/project/22-25-20053.
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Структурно-функциональные свойства артерий у лиц, 
перенесших новую коронавирусную инфекцию
Олейников В. Э., Авдеева И. В., Полежаева К. Н., Павленко К. И., Борисова Н. А., 
Хромова А. А., Кулюцин А. В.
ФГБОУ ВО "Пензенский государственный университет". Пенза, Россия

Цель. Изучение структурно-функциональных свойств артерий раз-
личного калибра у пациентов после перенесенной новой коронави-
русной инфекции COVID-19 (COronaVIrus Disease-2019).
Материал и методы. Включено 113 человек: 45 человек, которые 
обследованы до начала пандемии COVID-19, здоровые лица, пере-
несшие COVID-19 (n=44), 24 больных артериальной гипертензией 
(АГ) в сочетании с COVID-19 в анамнезе. У включенных в исследо-
вание лиц определяли параметры биохимического анализа крови, 
оценивали артерии каротидного бассейна с  применением техно-
логии высокочастотного сигнала RF, проводили аппланационную 
тонометрию, объемную сфигмографию, пробу с постокклюзионной 
реактивной гиперемией.
Результаты. По результатам исследования артерий каротидного 
бассейна технологией высокочастотного сигнала RF зарегистриро-
ваны достоверные различия между группами здоровых лиц (с анам-
незом COVID-19 и без такового) и больных АГ, перенесших COVID-19. 
Согласно данным аппланационной тонометрии у  пациентов с  АГ 
и COVID-19 в анамнезе давление в аорте и каротидно-феморальная 
скорость распространения пульсовой волны существенно превыша-
ли аналогичные показатели в когортах лиц без анамнеза сердечно-
сосудистых заболеваний. По результатам объемной сфигмографии 
в  группе пациентов после перенесенной COVID-19 выявлены при-
знаки раннего сосудистого старения, причем максимальные зна-
чения этих показателей зарегистрированы в группе пациентов с АГ.

Заключение. Полученные в  ходе настоящего исследования ре-
зультаты позволяют констатировать у  лиц, перенесших COVID-19, 
увеличение жесткости артериальной стенки, что можно расцени-
вать как признак раннего сосудистого старения. 
Ключевые слова: COVID-19, артериальная ригидность, скорость 
распространения пульсовой волны, эндотелиальная дисфункция, 
раннее сосудистое старение.
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Structural and functional properties of arteries in COVID-19 survivors
Oleinikov V. E., Avdeeva I. V., Polezhaeva K. N., Pavlenko K. I., Borisova N. A., Khromova A. A., Kulyutsin A. V.
Penza State University. Penza, Russia

Aim. The study of the structural and functional properties of arteries 
in patients after a coronavirus disease 2019.
Material and methods. The study included 113 people: 45 people 
who were examined before the start of the COVID-19 pandemic, healthy 
individuals who had COVID-19 (n=44), 24 patients with hypertension 
(HTN) in combination with prior COVID-19. In the individuals included 
in the study, the blood tests were performed, while the carotid 
arteries were evaluated using high-RF signal technology, applanation 
tonometry, volume sphygmography, and a test with post-occlusive 
reactive hyperemia were performed.
Results. According to the study of carotid arteries, significant 
differences were registered between groups of healthy individuals 
(with and without a history of COVID-19) and HTN patients after 

COVID-19. According to the applanation tonometry in patients with 
hypertension and COVID-19 in history, aortic pressure and carotid-
femoral pulse wave velocity significantly exceeded those in cohorts of 
individuals without cardiovascular diseases. According to the results 
of volume sphygmography in the group of patients after COVID-19, 
signs of early vascular aging were revealed, and the maximum values 
of these indicators were recorded in the group of hypertensive 
patients.
Conclusion. The results obtained in the course of this study make 
it possible to state an increase in the arterial stiffness in people after 
COVID-19, which can be regarded as a sign of early vascular aging.
Keywords: COVID-19, arterial stiffness, pulse wave velocity, endothelial 
dysfunction, early vascular aging.
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АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, ДАД — диастолическое АД, ИРе — индекс реактивности, кфСРПВ — каротидно-феморальная скорость распространения пульсовой волны, 
ЛВП — липопротеины высокой плотности, ЛНП — липопротеины низкой плотности, НКИ — новая коронавирусная инфекция, ОСА — общие сонные артерии, ПА — плечевая артерия, ПДао — пульсовое давле-
ние в аорте, ПЗВД — потокзависимая вазодилатация, РСС — раннее сосудистое старение, САД — систолическое АД, СДао — систолическое давление в аорте, СРПВ — скорость распространения пульсовой 
волны, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ТГ — триглицериды, ТКИМ — толщина комплекса интима-медиа, ХС — холестерин, Aix — индекс аугментации, СС — коэффициент поперечной податли-
вости, COVID-19 — COronaVIrus Disease-2019 (новая коронавирусная инфекция 2019г), DC — коэффициент поперечной растяжимости, L-/CAVI1 — сердечно-лодыжечный сосудистый индекс справа и слева, 
locPWV  — локальная СРПВ в  сонной артерии, PWV  — СРПВ в  аорте, R/L-PWV  — СРПВ в  артериях преимущественно эластического типа справа и  слева, SARS-CoV-2  — Severe Acute Respiratory Syndrome 
CoronaVirus-2.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования? 

• � Поражение сердечно-сосудистой системы зани-
мает одно из центральных мест при COVID-19 
(COronaVIrus Disease-2019).

Что добавляют результаты исследования? 
• � У лиц, перенесших COVID-19, отмечается повы-

шение артериальной ригидности и развитие эн-
дотелиальной дисфункции.

• � По результатам неинвазивного исследования 
сосудистого русла можно предположить, что 
COVID-19 способен инициировать процесс ран-
него сосудистого старения. 

Key messages
What is already known about the subject?

• � Cardiovascular involvement is one of the central 
places in COVID-19.

What might this study add?
• � In people after a COVID-19, there is an increase 

in  arterial stiffness and the development of endo
thelial dysfunction.

• � Non-invasive vascular examination showed that 
COVID-19 is able to initiate early vascular aging.

Введение
Для определения изменений сосудистой стенки, 

отражающих несоответствие показателей для чело-
века данного возраста и пола, еще в начале XXI века 
Nilsson PM (2008) обозначил проблему раннего со-
судистого старения (РСС) (Early vascular aging), при 
котором происходят структурно-функциональные 
изменения стенки сосудов, что проявляется повы-
шением жесткости артерий [1, 2]. Новым аспектом 
изучения РСС является поиск причин, которые 
способны ускорять развитие данного состояния. 
Предполагается, что одним из таких факторов мо-
жет служить влияние новой коронавирусной ин-
фекции (COVID-19, COronaVIrus Disease-2019) на 
сосудистую стенку.

Объявленная в марте 2020г пандемия COVID-19 
серьезно вмешалась в функционирование системы 
здравоохранения всего мира. Сегодня хорошо из-
вестно, что COVID-19 является мультисистемным 
заболеванием, инициирующим развитие не только 
респираторных нарушений, но и  сопровождающе
еся множеством внелегочных проявлений.

Уже в  конце 2020г появились первые упоми-
нания о новом медицинском термине "постковид-

ный синдром" (post-COVID-19 syndrome) [3]. Бо-
лее 30% лиц, перенесших COVID-19, столкнулись 
с этим синдромом, причем продолжительность от-
клонений могла варьировать от 12 нед. до 6 мес. 
[4]. Одним из наиболее серьезных последствий 
перенесенной инфекции является поражение сер-
дечно-сосудистой системы, в  инициации которо-
го участвуют разнообразные механизмы. Большое 
значение в  патогенезе имеют дисбаланс в  работе 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, 
чрезмерное и  неконтролируемое высвобождение 
цитокинов с  развитием цитокинового шторма, 
вирус-индуцированный миокардит в  результате 
прямого действия severe acute respiratory syndrome 
coronavirus-2 (SARS-CoV-2) на миокардиальные 
клетки, гипоксия в  результате острого респира-
торного дистресс-синдрома, приводящая к  по-
вреждению кардиомиоцитов, эндотелиит, тромбоз 
вследствие активации прокоагулянтного звена ге-
мостаза1. 

1	 Временные методические рекомендации по профилактике, 
диагностике и лечению новой коронавирусной инфекции 
(COVID-19). Версия 17. 14.12.2022г.
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В последнее время появились дополнительные 
данные, подтверждающие, что эндотелиальным 
клеткам принадлежит множество ролей в патогене-
зе COVID-19 [5]. Являясь мишенью, которая может 
быть непосредственно повреждена SARS-CoV-2, 
эндотелиоциты одновременно продуцируют боль-
шое количество медиаторов, вовлеченных в воспа-
лительные и  тромботические каскады. Поскольку 
эндотелий  — это активный паракринный, эндо-
кринный и  аутокринный орган, его изменения, 
проявляющиеся в  т.ч. артериальной ригидностью, 
являются важным звеном в  патогенезе большин-
ства сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), вклю-
чая атеросклероз, артериальную гипертензию (АГ), 
ишемическую болезнь сердца и сердечную недоста-
точность [6].

В связи с  этим закономерен повышенный ин-
терес к  поиску и  изучению неинвазивных марке-
ров, изменяющихся после перенесенной COVID-19. 
Первые исследования свидетельствовали об уве-
личении плече-лодыжечной скорости распростра
нения пульсовой волны (СРПВ) и  каротидно-фе-
моральной СРПВ (кфСРПВ) у  пациентов, пере-
несших COVID-19 [7]. Европейское общество 
кардиологов подтверждает необходимость тщатель-
ного наблюдения и  дальнейших исследований для 
изучения потенциальных терапевтических и  про-
гностических последствий эндотелиита, вызванно-
го инфицированием SARS-CoV-2, и  рекомендует 
оценку жесткости артерий в  качестве маркера ис-
ходов COVID-19 и мониторинга лечения [8].

Цель настоящего исследования  — изучение 
структурно-функциональных свойств артерий раз-
личного калибра у  пациентов после перенесенной 
COVID-19.

Материал и методы 
На базе кафедры "Терапия" проведено одноцентро-

вое открытое сравнительное исследование в параллельных 
группах, в которое было включено 113 человек в возрасте 
30-70 лет. Протокол исследования был составлен в соот-
ветствии с  принципами Хельсинкской декларации, одо-
брен комитетом по этике Пензенского государственно-
го университета. Все лица, включаемые в  исследование, 
подписывали информированное добровольное согласие.

Здоровые добровольцы, составившие группу 1 (n=45), 
средний возраст 51 (43; 59) год, были обследованы до на-
чала пандемии COVID-19 в 2018-2019гг. Критерии вклю-
чения: отсутствие сердечно-сосудистой и иной патологии 
по результатам физикального осмотра, лабораторного 
и  инструментального обследования; отсутствие регуляр-
ного приема каких-либо препаратов; нормальные значе-
ния артериального давления (АД).

Здоровые лица, перенесшие COVID-19, составили 
группу 2 (n=44), средний возраст 47,9±9,1 лет. Критерии 
включения в  исследование были аналогичны таковым 
в группе 1. Однако обязательным условием было наличие 
диагноза COVID-19, подтвержденного методом полиме-
разной цепной реакции давностью до 3 мес. 

Группа 3 (n=24) — больные АГ в сочетании с COVID-19 
в анамнезе (средний возраст 48,8±7,2 лет); у 9 пациентов 
АГ была диагностирована впервые. Критерии включе-
ния: уровень систолического АД (САД) от 140 до 179 мм 
рт.ст. и/или диастолического АД (ДАД) от 90 до 109  мм 
рт.ст., длительность АГ не >5 лет или впервые выявлен-
ная АГ, дислипидемия, диагноз COVID-19, подтвержден-
ный методом полимеразной цепной реакции в  течение 
последних 6 мес. Критерии невключения: уровень САД/
ДАД >180 и/или 110  мм рт.ст., симптоматическая гипер-
тония, наличие сахарного диабета, требующего коррек-
ции инсулином, хроническая сердечная недостаточность 
III-IV функционального класса. Включение пациентов 
в  исследование осуществляли после 10-дневного отмы-
вочного периода, во время которого был возможен прием 
короткодействующих антигипертензивных препаратов 
(по требованию).

Первоначально всем лицам, включенным в исследова-
ние, проводили биохимический анализ крови с помощью 
прибора OLYMPUS AU400 ("OLYMPUS CORPORATION", 
Япония). Анализировали уровни общего холестерина (ХС), 
триглицеридов (ТГ), ХС липопротеинов низкой (ЛНП) 
и высокой плотности (ЛВП) и уровень глюкозы венозной 
крови.

Ультразвуковое исследование общих сонных ар-
терий (ОСА) проводили на сканере MyLab 90 ("Esaote", 
Италия) с  применением технологии высокочастотного 
сигнала RF. Определяли толщину комплекса интима-ме-
диа (ТКИМ), индекс жесткости β, коэффициенты попе-
речной растяжимости (DC) и  поперечной податливости 
(СС), локальную СРПВ в  ОСА (locPWV) и  индекс ауг-
ментации (Aix). 

Методом аппланационной тонометрии (SphygmoCor 
"AtCorMedical", Австралия) оценивали показатели цен-
трального давления: систолическое давление в  аор-
те (СДао), пульсовое давление в  аорте (ПДао), а  также 
кфСРПВ. 

СРПВ в  аорте (PWV) и  артериях преимущественно 
эластического типа справа и  слева (R/L-PWV), а  также 
сердечно-лодыжечный сосудистый индекс справа и слева 
(L-/CAVI1) определяли методом объёмной сфигмографии 
на аппарате VS-1000 ("Fukuda Denshi", Япония).

Всем обследуемым оценивали функцию эндотелия 
методом потокзависимой вазодилатации (ПЗВД) в пробе 
с постокклюзионной реактивной гиперемией на аппара-
те MyLab 90 ("Esaote", Италия). Регистрировали диаметр 
плечевой артерии (ПА) и  скорость кровотока в  ПА. На 
плечо, выше места визуализации, накладывали манжету 
сфигмоманометра и  создавали в  ней давление, на 50  мм 
рт.ст. превышающее САД. Прекращение кровотока по 
ПА на 4 мин отслеживали по цветному доплеровскому 
картированию потока. После завершения пробы в ответ 
на реактивную гиперемию расширение ПА <10% указы-
вало на эндотелиальную дисфункцию. По индексу ре-
активности (ИРе) определяли положительный прирост 
скорости кровотока: >1,1 — положительная реакция; 0,9-
1,1  — отрицательная и  <0,9  — парадоксальная реакции.

Статистическую обработку результатов проводили 
с  помощью лицензионной версии программы Statistica 
13.0 (StatSoft Inc., США). Параметрические данные бы-
ли отражены в  виде M±SD, непараметрические  — Me 
(Q25; Q75). При параметрическом характере распреде-
ления использовался критерий Стьюдента; при непара-
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метрическом распределении связанных групп применя-
ли параметр Вилкоксона, для несвязанных групп — кри-
терий Манна-Уитни. Различия считались статистически 
значимыми при p<0,05. Для исследования взаимосвязи 
между количественными признаками применяли коэф-
фициент корреляции Спирмена. При R≤0,3 корреля-
цию считали слабой, при 0,3<R<0,7 — умеренной и при 
R≥0,7 — сильной.

Сбор, анализ и  интерпретацию данных проводи-
ли за счет средств гранта Российского научного фонда 
№ 22-75-00059.

Результаты
Сравниваемые группы были сопоставимы по 

возрасту, росту. Отмечается неравномерное распре-

деление обследуемых по гендерному составу. Куря-
щие лица присутствовали только в группе больных 
АГ  — 5 (20,8%) человек. Лица с  отягощенной на-
следственностью имелись во всех группах. Зареги-
стрированы достоверные отличия между группами 
лиц без анамнеза ССЗ (группы 1 и 2) и группой 3 по 
индексу массы тела, уровням САД и  ДАД (табли-
ца 1).

Значения общего ХС, ХС ЛНП и ТГ достовер-
но различались между группами 1, 2 и  группой  3 
(р1,2-3=0,001), причем эти показатели были выше 
у лиц с АГ, перенесших COVID-19. Прослеживает-
ся значимое различие по уровню ХС ЛВП в группах 
сравнения (р1-2=0,007, р1,2-3=0,001), хотя значения 

Таблица 1 
Характеристика сравниваемых групп (n=113)

Параметр Группа 1
(n=45)

Группа 2
(n=44)

Группа 3
(n=24)

р

Возраст, лет 51 (43; 59) 47,9±9,2 48,8±7,2 р1-2=0,097
р1-3=0,481
р2-3=0,657

Рост, см 170,8±10,3 167 (161; 172) 170,3±8,3 р1-2=0,051
р1-3=0,836
р2-3=0,102

Мужчины, n (%) 26 (57,8) 6 (13,6) 16 (66,7) р1-2=0,001
р1-3=0,645
р2-3=0,001

Женщины, n (%) 19 (42,2) 38 (86,4) 8 (33,3) р1-2=0,001
р1-3=0,645
р2-3=0,001

ИМТ, кг/м2 25,3±1,8 25,9±4,3 30,3±3,7 р1-2=0,371
р1-3=0,001
р2-3=0,001

Отягощенная наследственность, n (%) 8 (17,8) 25 (56,8) 10 (41,7) р1-2=0,001
р1-3=0,063
р2-3=0,888

САД, мм рт.ст. 120 (115; 125) 120 (112,5; 125) 152,9±8,5 р1-2=0,876
р1-3=0,001
р2-3=0,001

ДАД, мм рт.ст. 80 (70; 80) 77,5 (70; 80) 96±5,9 р1-2=0,915
р1-3=0,001
р2-3=0,001

Общий ХС, ммоль/л 5 (4,3; 5,4) 4,9±0,6 5,9±1,1 р1-2=0,713
р1-3=0,001
р2-3=0,001

ХС ЛВП, ммоль/л 1,8±0,3 1,6±0,3 1,2±0,3 р1-2=0,007
р1-3=0,001
р2-3=0,001

ХС ЛНП, ммоль/л 2,5±0,5 2,8 (2,5; 3,3) 3,7±0,9 р1-2=0,284
р1-3=0,001
р2-3=0,001

ТГ, ммоль/л 1,2 (0,9; 1,5) 0,9 (0,7; 1,3) 2,1 (1,5; 2,9) р1-2=0,128
р1-3=0,001
р2-3=0,001

Глюкоза, ммоль/л 5,3±0,4 5,1±0,5 5,6±1,1 р1-2=0,075
р1-3=0,059
р2-3=0,005

Примечание: ДАД — диастолическое АД, ИМТ — индекс массы тела, ЛВП — липопротеины высокой плотности, ЛНП — липопротеины 
низкой плотности, САД — систолическое АД, ТГ — триглицериды, ХС — холестерин.
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соответствовали норме. Нарушений углеводного 
обмена во всех группах лиц, включенных в исследо-
вание, выявлено не было (таблица 1). 

Данные, полученные в ходе неинвазивного изу
чения структурно-функциональных свойств арте-
рий различного типа, свидетельствуют о  наличии 
достоверных различий по большинству параметров 
у перенесших COVID-19 в отличие от здоровых до-
бровольцев, а также зависимость ригидности арте-
рий от наличия АГ.

Исследования ОСА технологией RF выяви-
ло достоверные различия между группами здоро-
вых лиц (с  анамнезом COVID-19 и  без такового) 
и больных АГ, перенесших COVID-19. Так, мини-
мальные значения ТКИМ отмечены в группе здо-
ровых добровольцев, а максимальные — у больных 
АГ. Аналогичные изменения отмечены по пока-
зателям locPWV и  индекс β, при этом последний 

(наряду с  Aix) также оказался достоверно выше 
в  группе 2 по сравнению с  контрольной группой. 
Коэффициенты DC и  CC также значимо разли-
чались между группами здоровых добровольцев 
и  пациентов с  АГ. Показатели ТКИМ и  locPWV 
оказались несколько выше у перенесших инфици-
рование SARS-CoV-2, а  коэффициент CC в  груп-
пе лиц с  COVID-19 в  анамнезе  — ниже таковых 
в  группе контроля, однако различия по перечис-
ленным параметрам не достигли статистической 
значимости (рисунок 1). 

Согласно данным аппланационной тономет
рии, давление в  аорте у  пациентов с  АГ, перенес-
ших COVID-19, существенно превышало аналогич-
ные показатели в когорте здоровых лиц. Выявлены 
достоверные различия между 1 и  2 группами и  по 
показателю ПДао. Значимые различия касались 
и  основного маркера, отражающего жесткость ар-
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Рис. 1    �Показатели, полученные по данным ультразвукового исследования ОСА технологией RF.
Примечание: * — р<0,05 — достоверные различия между группами 1 и 2; † — р<0,05 — достоверные различия между группами 1 и 3; § — 
р<0,05 — достоверные различия между группами 2 и 3. ТКИМ — толщина комплекса интима-медиа, Aix — индекс аугментации, DC — коэф-
фициент поперечной растяжимости, СС — коэффициент поперечной податливости, locPWV — локальная СРПВ в сонной артерии.
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териальной стенки  — кфСРПВ, который оказался 
наибольшим в группе 3 (рисунок 2).

После инфицирования SARS-CoV-2 выше 
PWV, R/L-PWV и  L-/CAVI1, согласно результатам 
объемной сфигмографии, что подтверждает на-
личие у  этой когорты лиц признаков РСС, причем 
максимальные значения этих показателей зареги-
стрированы в группе 3 (рисунок 3).

Эндотелиальная дисфункция по данным ПЗВД 
встречалась несколько чаще во 2 группе по сравне-
нию с контрольной группой. Статистически значи-
мая разница зарегистрирована в  отношении рас-
пространенности патологических реакций: 33,1% 
лиц 2 группы имели ИРе <1,1, тогда как у здоровых 
добровольцев такие значения ИРе встречались 
лишь в 6,7% случаев (рисунок 4).

Для выявления возможных взаимосвязей в каж-
дой выделенной нами группе проанализированы 
корреляции показателей артериальной ригидно-
сти с  возрастом, некоторыми антропометрически-
ми характеристиками, уровнем САД, ДАД. По ре-
зультатам проведенного анализа установлено, что 
в  группе здоровых лиц ТКИМ, DC, CC, индекс  β, 
locPWV и  кфСРПВ достоверно коррелировали 
с  возрастом, причем корреляция ТКИМ с  возрас-
том прямая сильная. Вместе с тем между индексами 
CC, DC и возрастом обнаружены обратные средней 
силы корреляции (рисунок 5  А). Выявленная вза-
имосвязь параметров сосудистой жесткости с  воз-
растом согласуется с  данными о  влиянии возраста 
на артериальную ригидность [9]. Вполне логичной 
является и корреляция индексов DC, СС с уровнем 

Рис. 2    �Показатели центральной гемодинамики в группах сравнения.
Примечание: * — р<0,05 — достоверные различия между группами 1 и 2; † — р<0,05 — достоверные различия между группами 1 и 3; § — 
р<0,05 — достоверные различия между группами 2 и 3. кфСРПВ — каротидно-феморальная скорость распространения пульсовой волны, 
ПДао — пульсовое давление в аорте, СДао — систолическое давление в аорте.

Рис. 3    �Показатели объемной сфигмографии в группах сравнения.
Примечание: * — р<0,05 — достоверные различия между группами 1 и 2; † — р<0,05 — достоверные различия между группами 1 и 3; § — 
р<0,05 — достоверные различия между группами 2 и 3. L-/CAVI1 — сердечно-лодыжечный сосудистый индекс справа и слева, PWV — СРПВ 
в аорте, R/L-PWV — СРПВ в артериях преимущественно эластического типа справа и слева.
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САД (R=-0,34, p=0,021 и  R=-0,36, p=0,016, соот-
ветственно), поскольку при повышенных цифрах 
АД снижается растяжимость сосудистой стенки. 
В группе 2 выявлены достоверные умеренные кор-
реляции ТКИМ, индекса β, кфСРПВ и  R/L-PWV 
с  возрастом (рисунок 5 Б), а  также взаимосвязь 
САД с  индексом DC (R=-0,33, p=0,029). В  груп-
пе 3 интересной является взаимосвязь таких пока-
зателей как индекс β и  locPWV с  индексом массы 
тела (рисунок 5 В). Отмечена прямая средней силы 
корреляция ряда параметров сосудистой жесткости 
с  уровнем АД: кфСРПВ и  ДАД (R=0,53, p=0,009), 
L-/CAVI1 и  САД (R=0,41, p=0,049), R/L-PWV 
и  САД (R=0,59, p=0,002). Выявленные изменения 
также вполне укладываются в концепцию сосудис
тых изменений при АГ. 

Обсуждение
В настоящее время COVID-19 считается слож-

ным мультисистемным заболеванием с  потенци-
альными долгосрочными последствиями, описан-
ными у  25% пациентов [10]. Поражение сердечно-
сосудистой системы занимает одно из центральных 
мест при COVID-19, а ранее развившиеся ССЗ свя-
заны с худшими клиническими исходами. 

При COVID-19 наиболее частым и  типичным 
проявлением поражения сосудистого русла яв-
ляется дестабилизация АД, ухудшение течения 

АГ или выявление заболевания впервые, что на-
шло отражение в  настоящей работе  — в  группе 3 
у  9 (37,5%) человек заболевание было выявлено 
после перенесенной COVID-19 [11]. По данным 
международного регистра АКТИВ (Анализ ди-
намики коморбидных заболеваний у  пациентов, 
перенесших инфицирование SARS-CoV-2), не-
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Рис. 4    �Показатели, отражающие функцию эндотелия в группах срав-
нения.

Примечание: * — р<0,05 — достоверные различия между сравнивае-
мыми группами. ИРе — индекс реактивности, ПЗВД — потокзави-
симая вазодилатация.

Рис. 5    �Корреляции показателей, полученных с помощью комплексной неинвазивной оценки артериальной жесткости в группах 1 (А), 2 (Б) 
и 3 (В).

Примечание: ИМТ  — индекс массы тела, кфСРПВ  — каротидно-феморальная скорость распространения пульсовой волны, ТКИМ  — 
толщина комплекса интима-медиа, DC — коэффициент поперечной растяжимости, locPWV — локальная СРПВ в сонной артерии, СС — 
коэффициент поперечной податливости, R  — коэффициент корреляции Спирмена. R/L-PWV  — СРПВ в  артериях преимущественно 
эластического типа справа и слева.
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контролируемая АГ также была наиболее частой 
причиной обращения за медицинской помощью 
в  первые 3  мес. после выздоровления [12]. Вме-
сте с  тем, постковидный синдром включает зна-
чительно возросший риск тромботических ката-
строф, в  первую очередь, ишемического инсульта 
и  острого инфаркта миокарда, даже у  лиц моло-
дого возраста [13]. В  связи с  этим очевидна прак-
тическая ценность полученных результатов для 
раннего выявления доклинических изменений ар-
териального русла с целью дальнейшей профилак-
тики сердечно-сосудистых катастроф.

Имеющиеся данные показывают, что инфек-
ция, вызванная SARS-CoV-2, обусловливает разви-
тие долгосрочных изменений в артериях даже у здо-
ровых молодых людей [14]. Системное воспаление 
снижает биодоступность оксида азота, что увели-
чивает жесткость сосудов, в т.ч. у лиц, не имеющих 
ССЗ в анамнезе [15].

В качестве других потенциальных причин кле-
точного старения и артериальной ригидности пред-
ложены митохондриальная дисфункция, повышен-
ная локальная продукция активных форм кисло-
рода, обусловленные инфекцией COVID-19 [16]. 
Окислительно-восстановительный дисбаланс спо-
собствует эндотелиальной дисфункции и  хрони-
ческому субинтимальному воспалению, которое 
вызывает ускоренную фрагментацию париеталь-
ных эластиновых волокон и их замещение жесткой 
фиброзной тканью [17]. Поскольку фиброз легких, 
вызванный COVID-19, обратим только частично 
[18], предполагается, что артериальная жесткость 
может быть долгосрочным сердечно-сосудистым 
осложнением для большинства пациентов незави-
симо от тяжести течения COVID-19 [17].

Исследование структурно-функциональных 
свойств артерий часто направлено на выявление 
корреляционных взаимосвязей оцениваемых па-
раметров с полом и возрастом, учитывая вклад по-
следних в  структуру немодифицируемых факторов 
риска. Показано, что СРПВ на отдельных участках, 
пульсовое АД и  показатели эндотелиальной функ-
ции не имеют гендерных различий у лиц <50 лет [19]. 

Появляется все больше клинических иссле-
дований, оценивающих влияние COVID-19 на ар-
териальную ригидность. Одними из первых вклад 
в эту тему внесли Ratchford SM, et al. (2021), кото-
рые наблюдали у пациентов, перенесших инфици-
рование SARS-CoV-2, более высокие в  сравнении 
со здоровыми лицами значения кфСРПВ, а  так-
же признаки эндотелиальной дисфункции в  про-
бе с  постокклюзионной реактивной гиперемией 
[20]. В  исследовании "случай-контроль" при вы-
явлении COVID-19 имело место нарастание сон-
но-бедренной и плече-лодыжечной СРПВ, что по-
зволило авторам сделать вывод о  возможной связи 
COVID-19 с  возрастанием СРПВ [7]. В  настоящей 

работе также зарегистрированы признаки увеличе-
ния жесткости сосудистой стенки у  переболевших 
COVID-19, выражающиеся увеличением кфСРПВ 
согласно данным аппланационной тонометрии, по 
сравнению со здоровыми лицами. Вероятнее все-
го, данные изменения свидетельствуют о  развитии 
РСС после COVID-19. Помимо этого, среди пере-
несших ранее инфицирование SARS-CoV-2, чаще 
встречались патологические реакции по сравнению 
со здоровой когортой, что продемонстрировала не-
инвазивная оценка функции эндотелия.

Дополнительные доказательства сердечно-со-
судистых нарушений у  молодых людей в  возрасте 
23,0±1,0 лет представлены в работе Szeghy RE, et al. 
(2022) [21]. Согласно их материалам, ультразвуко-
вое исследование ОСА свидетельствовало об уве-
личении жесткости сосудов каротидного бассейна 
у пациентов с подтвержденным случаем инфекции 
COVID-19 по сравнению с  лицами здоровой груп-
пы. Однако обследуемые обеих групп имели сход-
ные значения ТКИМ, что могло быть обусловле-
но легким течением коронавирусной инфекции. 
Aix в  аорте оказался выше среди молодых людей 
с  COVID-19 по сравнению с  контрольной группой 
[21]. Исследование каротидного бассейна техно-
логией высокочастотного сигнала RF в  настоящем 
исследовании также продемонстрировало потерю 
сосудистой стенкой эластических свойств, что про-
являлось увеличением индекса жесткости β в груп-
пах пациентов, перенесших COVID-19. Значения 
ТКИМ достоверно различались между когортой 
здоровых лиц и больными АГ. Однако между здоро-
выми добровольцами и  не страдавшими АГ, пере-
несшими COVID-19, статистически значимого раз-
личия не выявлено. Коэффициент CC у пациентов 
с  COVID-19 в  анамнезе был ниже в  контрольной 
группе, что свидетельствует о нарушении попереч-
ной податливости артерий, но значимые различия 
выявлены только между здоровыми лицами и паци-
ентами, страдающими АГ. 

В проспективном анализе Aydin E, et al. сер-
дечно-лодыжечный индекс (CAVI) возрастал у  па-
циентов с  коронавирусной инфекцией по срав-
нению со здоровыми добровольцами [22]. В  на-
стоящей работе анализ показателей, полученных 
методом объемной сфигмографии, продемонстри-
ровал наличие в группе лиц с COVID-19 признаков 
РСС, выражавшихся в  увеличении PWV, R/L-PWV 
и L-/CAVI1, поскольку подобные изменения связа-
ны с доклиническим атеросклерозом [1]. 

У пациентов с  COVID-19 наблюдается стой-
кое увеличение артериальной ригидности и  нару-
шение функции эндотелия после подтверждения 
случая инфицирования SARS-CoV-2, как показал 
Lambadiari V, et al. (2021). По их данным, значения 
ПЗВД были сходными на 4 и  на 12 мес. от начала 
заболевания COVID-19 и  отличались от таковых 
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в  группе контроля, представленной здоровой ко-
гортой. Кроме того, значения кфСРПВ оставались 
одинаковыми между 4 и  12 мес. и  были увеличены 
по сравнению со здоровыми лицами [23].

Появление новых штаммов SARS-CoV-2 обу
словливает трансформацию клинической кар-
тины COVID-19. Например, "Omicron", преиму
щественно повреждал слизистую верхних дыха- 
тельных путей и  вызывал меньше тромботичес- 
ких осложнений [24]. Следовательно, изменение 
структурно-функциональных свойств артерий после 
COVID-19, вероятно, может значительно варь- 
ировать в  зависимости от штамма SARS-CoV-2. 
Это обстоятельство необходимо учитывать при 
интерпретации полученных на сегодняшний день 
данных. 

Таким образом, COVID-19 оказывает серьез-
ное влияние на сердечно-сосудистую систему, 
в связи с чем неинвазивная оценка жесткости арте-
рий, несомненно, будет способствовать выявлению 
лиц с плохим клиническим прогнозом для своевре-
менной профилактики и адекватной реабилитации.

Ограничение исследования. Ограничением ис-
следования является отсутствие группы пациентов 
с АГ без COVID-19.

Заключение
Полученные в  ходе настоящего исследования 

результаты позволяют констатировать у  лиц, пере-
несших COVID-19, увеличение жесткости артери-
альной стенки, что можно расценивать как признак 
РСС. Представляется целесообразным проведение 
дальнейших масштабных исследований для изуче-
ния обратимости подобных сосудистых изменений 
и  влияния их на долгосрочный прогноз у  перебо-
левших лиц. Лучшее понимание характера пораже-
ния сосудов при инфицировании SARS-CoV-2 и его 
прогностическом значении расширит представле-
ния о  синдромокомплексе COVID-19 в  целом, что 
явится важным шагом в его успешном лечении.
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Новая шкала оценки вероятности тромбоза левого 
предсердия и его ушка перед катетерной аблацией 
или кардиоверсией у больных с неклапанной 
фибрилляцией или трепетанием предсердий
Заиграев И. А., Явелов И. С., Драпкина О. М., Базаева Е. В. 
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Изучить возможности прогнозирования тромбоза левого 
предсердия и/или его ушка (ЛП/уЛП) перед катетерной аблацией 
(КА) или плановой кардиоверсией (КВ) у  больных с  неклапанной 
фибрилляцией предсердий (нФП) или трепетанием предсердий 
(ТП) с использованием показателей, легко доступных в повседнев-
ной врачебной практике.
Материал и  методы. В  одноцентровом ретроспективном ис-
следовании проанализированы истории болезни 1994 пациентов 
с нФП или ТП за период 2014-2019гг, которым перед КА или плано-
вой КВ была выполнена чреспищеводная эхокардиография. Тромб 
в ЛП/уЛП был обнаружен у 33 (1,6%) больных. Для группы сравне-
ния случайным образом были отобраны 167 пациентов без тром-
боза ЛП/уЛП. Среди возможных предикторов тромбоза ЛП/уЛП 
оценивались демографические, анамнестические, клинические, 
лабораторные данные, результаты трансторакальной эхокардио-
графии, а также шкала оценки риска тромбоза ЛП/уЛП — СHA2DS2-
VASc-RAF (CHA2DS2-VASc плюс 2 балла при расчетной скорости 
клубочковой фильтрации <56 мл/мин/1,73  м2, 4 балла при перси-
стирующей форме ФП (продолжительностью >7 дней), 10 баллов 
при постоянной форме ФП).
Результаты. Средний возраст больных составил 60,3±10,9 лет, 55% 
мужчин. Преобладали больные с нФП (87,5%), госпитализированные 
для КА (84,0%). По результатам многофакторного анализа с выявле-
нием тромба в ЛП/уЛП ассоциировались тяжесть симптомов, свя-
занных с аритмией (отношение шансов (ОШ) для 3-4 функциональ-
ных классов по модифицированной шкале EHRA (European Heart 
Rhythm Association) 14,29 при 95% границах доверительного интер-
вала (ДИ): 3,3-61,8; р<0,0001), фракция выброса левого желудочка 
<48% (ОШ 7,83 при 95% ДИ: 1,2-53,05; р=0,035) и сумма баллов по 
шкале СHA2DS2-VASc-RAF (ОШ 1,29 при 95% ДИ: 1,08-1,5; р=0,004). 
Дополнение шкалы СHA2DS2-VASc-RAF новыми независимыми пре-
дикторами тромбоза ЛП/уЛП не привело к  статически значимому 
увеличению площади под характеристической кривой, которая со-
ставляла 0,83 (95% ДИ: 0,76-0,91) и 0,87 (95% ДИ: 0,80-0,94), соот-
ветственно (р=0,13). ОШ тромбоза ЛП/уЛП при сумме баллов по 
шкале СHA2DS2-VASc-RAF >3 составляло 12,8 (95% ДИ: 3,8-43,9; 
p<0,0001), чувствительность, специфичность, предсказательная 

ценность положительного и отрицательного результатов — 90,6, 57,1, 
30,2 и 96,7%, соответственно. ОШ тромбоза ЛП/уЛП при сумме бал-
лов по модифицированной шкале СHA2DS2-VASc-RAF >8 составила 
25,8 (95% ДИ: 5,9-112,3; р<0,0001), чувствительность, специфич-
ность, предсказательная ценность положительного и отрицательно-
го результатов — 93,5, 64,0, 34,9 и 97,9%, соответственно.
Заключение. При прогнозировании тромбоза ЛП/уЛП, выявляе-
мого при чреспищеводной эхокардиографии перед КА или плано-
вой КВ у  больных с  нФП или ТП, не имевших выраженной струк-
турной патологии сердца и  тяжелых сопутствующих заболеваний, 
учет выраженности симптомов, связанных с аритмией и сниженной 
фракции выброса левого желудочка (<48%) в дополнение к шкале 
стратификации риска тромбоза ЛП/уЛП CHA2DS2-VASc-RAF не при-
вел к увеличению площади под характеристической кривой, но по-
зволил увеличить ОШ выявления тромбоза ЛП/уЛП в 2 раза и повы-
сить чувствительность, специфичность, предсказующую ценность 
положительного и отрицательного результатов.
Ключевые слова: фибрилляция предсердий, неклапанная фи-
брилляция предсердий, тромбоз левого предсердия, тромбоз ушка 
левого предсердия, шкала оценки риска, СHA2DS2-VASc-RAF, кате-
терная аблация, кардиоверсия.
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ДИ — доверительный интервал, КА — катетерная аблация, КВ — кардиоверсия, ЛЖ — левый желудочек, ЛП/уЛП — левое предсердие и/или его ушко, нФП — неклапанная фибрилляция предсердий, ОШ — от-
ношение шансов, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, ТП — трепетание предсердий, ФВ — фракция выброса, ФК — функциональный класс, ФП — фибрилляция предсердий, ФР — факторы 
риска, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЧПЭхоКГ — чреспищеводная эхокардиография, ЭКГ — электрокардиограмма(-фия), CHA2DS2-VASc — Congestive Heart failure, Hypertension, Age (2 ball), 
Diabetes mellitus, Stroke (2 ball), Vascular disease, Age, Sex category (шкала для оценки риска тромбоэмболических осложнений у больных с ФП), EHRA — European Heart Rhythm Association, NYHA — New-York 
Heart Association (Нью-Йоркская ассоциация сердца). CHA2DS2-VASc-RAF  — CHA2DS2-VASc плюс 2 балла при рCКФ <56 мл/мин/1,73  м2, 4 балла при персистирующей форме ФП (продолжительностью >7 
дней), 10 баллов при постоянной форме ФП. 

Novel scale for predicting thrombosis of the left atrium and its appendage before catheter ablation 
or cardioversion in patients with nonvalvular atrial fibrillation or atrial flutter
Zaigraev I. A., Yavelov I. S., Drapkina O. M., Bazaeva E. V.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To study the potential of predicting thrombosis of the left atrium 
(LA) and/or LA appendage (LAA) before catheter ablation (CA) or 
elective cardioversion in patients with nonvalvular atrial fibrillation (NAF) 
or atrial flutter (AFL) using indicators available in routine practice.
Material and methods. In this single-center retrospective study, the 
medical records of 1994 patients with nAF or AFL for the period 2014-
2019 were analyzed, who underwent transesophageal echocardiography 
before CA or elective CV. LA/LAA thrombus was found in 33 (1,6%) 
patients. For the comparison group, 167 patients were randomly 
selected without LA/LAA thrombosis. Demographic, anamnestic, clinical, 
laboratory data, results of transthoracic echocardiography, as well as 
the CHA2DS2-VASc-RAF (CHA2DS2-VASc plus 2 points for an estimated 
glomerular filtration rate <56 ml/min/1,73 m2, 4 points for persistent AF 
(lasting >7 days), 10 points for persistent AF).
Results. The mean age of the patients was 60,3±10,9 years (men, 
55%). There were more patients with NAF (87,5%), hospitalized for CV 
(84,0%). Multivariate analysis revealed that the severity of symptoms 
associated with arrhythmia was associated with the detection of a 
LA/LAA thrombus (odds ratio (OR) for EHRA class 3-4 14,29 at 95% 
confidence interval (CI): 3,3-61,8; p<0,0001), left ventricular ejection 
fraction <48% (OR, 7,83; 95% CI: 1,2-53,05; p=0,035) and total 
CHA2DS2-VASc-RAF score (OR, 1,29 at 95% CI: 1,08-1,5; p=0,004). 
Supplementation of the CHA2DS2-VASc-RAF with new independent 
predictors of LA/LAA thrombosis did not lead to a significant increase in 
the area under the characteristic curve, which was 0,83 (95% CI: 0,76-
0,91) and 0,87 (95% CI: 0,80-0,94), respectively (p=0,13). The OR of 
LA/LAA thrombosis with a total score CHA2DS2-VASc-RAF >3 was 12,8 
(95% CI: 3,8-43,9; p<0,0001), while the sensitivity, specificity, positive 
and negative predictive value — 90,6, 57,1, 30,2 and 96,7% respectively. 
The OR of thrombosis of LA/LAA with a CHA2DS2-VASc-RAF score >8 
was 25,8 (95% CI: 5,9-112,3; p<0,0001), while sensitivity, specificity, 
positive and negative predictive value  — 93,5, 64,0, 34,9 and 97,9%, 
respectively.

Conclusion. When predicting LA/LAA thrombosis, detected during 
transesophageal echocardiography before CA or elective CV in patients 
with NAF or AFL who did not have a pronounced structural heart 
pathology and severe concomitant diseases, taking into account the 
severity of symptoms associated with arrhythmia and a reduced left 
ventricular ejection fraction (<48%) in addition to the risk stratification 
scale for LA/LAA thrombosis CHA2DS2-VASc-RAF did not lead to an 
increase in the area under the characteristic curve, but made it possible 
to increase the OR of LA/LAA thrombosis detection by 2 times and 
increase the sensitivity, specificity, positive and negative predictive 
value.
Keywords: atrial fibrillation, nonvalvular atrial fibrillation, left atrial 
thrombosis, left atrial appendage thrombosis, risk score, CHA2DS2-
VASc-RAF, catheter ablation, cardioversion.
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Фибрилляция предсердий (ФП)  — наиболее 
распространенное устойчивое нарушение ритма 
сердца. Так называемая "неклапанная" ФП (нФП), 
возникающая у больных без механических протезов 
клапанов сердца и  умеренного или тяжелого ми-
трального стеноза, встречается в ежедневной прак-
тике наиболее часто [1]. Одно из самых опасных 
осложнений ФП  — кардиоэмболический инсульт, 
основным источником которого является тромбоз 
левого предсердия и/или его ушка (ЛП/уЛП) [2]. 
Риск кардиоэмболических осложнений при нФП 
остается достаточно высоким даже при приеме пер
оральных антикоагулянтов и  составляет 1,1-2,4% 
в  год [3]. Одна из возможных причин  — наличие 

тромба в  ЛП/уЛП несмотря на профилактику ан-
тикоагулянтами. Согласно недавнему системати-
ческому обзору и  метаанализу, частота выявления 
тромбов в  ЛП/уЛП перед катетерной аблацией 
(КА) или кардиоверсией (КВ) у  больных, находя-
щихся на антикоагулянтной терапии, составляет 
2-5% [4]. Очевидно, что у  более тяжелых больных, 
как и  у  не получающих антикоагулянты, частота 
тромбоза ЛП/уЛП будет еще выше.

Поголовное применение современных инстру-
ментальных методов выявления тромба в ЛП/уЛП — 
чреспищеводной эхокардиографии (ЧПЭхоКГ), 
магнитно-резонансной томографии сердца с  кон-
трастированием, компьютерной томография сердца 
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с контрастированием — малореально [5-7]. Поэтому 
до принятия решения об их целесообразности разум-
но сначала оценить риск наличия тромба в ЛП/уЛП 
у конкретного больного, исходя из его клинических 
характеристик и  результатов обследования, более 
доступного в  повседневной врачебной практике. 
В настоящее время известны основные предикторы 
тромбоза ЛП/уЛП при нФП, однако их оптималь-
ный набор не определен [8-12]. Наиболее привле-
кательными инструментом для определения риска 
тромбоза ЛП/уЛП является использование шкал, 
объединяющих несколько известных факторов рис
ка (ФР) [13-20]. Пригодность ряда таких шкал для 
стратификации риска тромбоза ЛП/уЛП была про-
демонстрирована у больных с нФП, направляемых 
на КА или КВ [14, 15, 21]. 

В настоящем исследовании изучены возмож-
ности прогнозирования ЛП/уЛП перед КА или 

плановой КВ у больных с нФП или ТП с использо-
ванием показателей, легко доступных в повседнев-
ной врачебной практике.

Материал и методы
В одноцентровом ретроспективном исследовании, 

выполненном по методу "случай-контроль", были про-
анализированы истории 1994 пациентов с  ФП или ТП, 
поступавших в ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России 
за период 04.2014-12.2019гг для проведения КА или пла-
новой КВ. Во всех случаях ФП или ТП были документи-
рованы с  помощью электрокардиографии (ЭКГ) (отсут-
ствие видимых повторяющихся волн Р и  нерегулярные 
R-R интервалы, если нет нарушения атриовентрикуляр-
ной проводимости на стандартной 12-канальной ЭКГ 
или фрагменте записи одного отведения ЭКГ ≥30 сек) 
или при холтеровском мониторировании ЭКГ в ближай-
ший 1 мес. до обращения в центр. Для исключения тром-
боза ЛП/уЛП всем больным выполнялась ЧПЭхоКГ. 

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Проблема прогнозирования тромбоза левого 
предсердия и/или его ушка (ЛП/уЛП) у больных 
с фибрилляцией предсердий до проведения ин-
струментальных методов обследования до конца 
не решена.

• � Известно множество предикторов тромбоза ЛП/
уЛП, наиболее перспективным подходом пред-
ставляется создание прогностических шкал, со- 
четающие в  себе несколько факторов риска 
тромбоза ЛП/уЛП.

• � Оптимальное сочетание предикторов тромбоза 
в шкалах риска тромбоза ЛП/уЛП еще предсто-
ит выяснить.

Что добавляют предметы исследования?
• � У  больных с  неклапанной фибрилляцией или 

трепетанием предсердий независимыми пре-
дикторами тромбоза ЛП/уЛП, выявленного 
при чреспищеводной эхокардиографии перед 
катетерной аблацией или плановой кардиовер-
сией, были выраженные симптомы, связанные 
с  аритмией (более высокий функциональный 
класс по модифицированной шкале EHRA), 
сниженная общая фракция выброса левого же-
лудочка и более высокая сумма баллов по шка-
ле CHA2DS2-VASc-RAF. Добавление этих двух 
факторов риска к  шкале CHA2DS2-VASc-RAF 
не привело к статистически значимому увеличе-
нию площади под характеристической кривой, 
но позволило увеличить отношение шансов вы-
явления тромбоза ЛП/уЛП в  2 раза и  немного 
повысить чувствительность, специфичность, пред-
сказательную ценность положительного и отри-
цательного результатов.

Key messages
What is already known about the subject?

• � The problem of predicting thrombosis of LA/LAA 
thrombosis in patients with atrial fibrillation before 
the paraclinical examination has not been fully 
resolved.

• � Many predictors of LA/LAA thrombosis are 
known, while the most promising approach is the 
creation of prognostic scales that combine several 
risk factors for LA/LAA thrombosis.

• � The optimal combination of thrombosis predictors 
in the LA/LAA thrombosis risk scores remains to 
be seen.

What might this study add?
• � In patients with nonvalvular fibrillation or atrial flutter, 

independent predictors of LA/LAA thrombosis 
detected by transesophageal echocardiography 
before catheter ablation or planned cardioversion 
were severe symptoms associated with arrhythmia 
(higher EHRA class), reduced left ventricular ejec
tion fraction and a higher CHA2DS2-VASc-RAF 
score. The addition of these two risk factors to 
the CHA2DS2-VASc-RAF score did not lead to 
a significant increase in the area under the cha
racteristic curve, but allowed a 2-fold increase in 
the odds ratio for detecting LAA/LA thrombosis 
and slightly increased the sensitivity, specificity, and 
positive and negative predictive value.
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ственно, при последующем анализе учитывалась только 
сумма баллов по шкале СHA2DS2-VASc-RAF. 

В настоящем исследовании ХСН определялась как 
наличие симптомов ФВ ЛЖ <40%, рСКФ вычислялась по 
формуле CKD-EPI. При подсчете суммы баллов по шка-
ле шкалы R-СHA2DS2-VASc не учитывались баллы за на-
личие ФП при госпитализации и выполненное чрескож-
ное коронарное вмешательство. Учет остальных парамет
ров изучаемых шкал не отличался от представленного 
в соответствующих публикациях.

Статистический анализ. При статистической обра-
ботке использовались стандартные пакеты программы 
SPSS vol. 22 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, USA). Для срав-
нения дискретных переменных использовался критерий 
χ2 Пирсона с  коррекцией на непрерывность, при малом 
количестве наблюдений  — точный тест Фишера. Для 
определения нормальности распределения количествен-
ных переменных использовались тесты Шапиро-Уилкса 
и Колмогорова-Смирнова. При сравнении непрерывных 
переменных с  нормальным распределением применялся 
t-тест для двух несвязанных выборок и  значения пере-
менных представлялись как среднее и  стандартное от-
клонение (М±SD). Если распределение количественной 
переменной не соответствовало нормальному, их значе-
ния представлялись в виде медиан (Me) с указанием ин-
терквартильного размаха (Q25-Q75) распределения и для 
сравнения применялся непараметрический ранговый 
критерий Манна-Уитни. 

Для выявления предикторов тромбоза ЛП/уЛП ис-
пользовался анализ в  модели бинарной логистической 
регрессии. Многофакторный регрессионный анализ вы-
полнялся пошаговым методом. В него включались пере-
менные со значением критерия статистической значи-
мости при однофакторном регрессионном анализе <0,1, 
связанные с изучаемым исходом по результатам предше-
ствующих исследований, а также только данные, извест-
ные как минимум для 80% наблюдений в обеих группах. 
Для выявления неблагоприятных значений непрерыв-
ных переменных и  оценки диагностического значения 
шкал оценки риска в  отношении тромбоза ЛП/уЛП ис-
пользовался анализ характеристической кривой. Отрез-
ную точку выбирали с  учетом значений индекса Юдена 
и  сопоставления диагностического отношения шансов 
(ОШ) тромбоза ЛП/уЛП для высоких и низких значений 
показателя. Чувствительность, специфичность, предска-
зательная ценность положительного и  отрицательного 
результатов рассчитывались с помощью таблиц сопряже-
ния. Площади под характеристической кривой CHA2DS2-
VASc-RAF и ее модификации сравнивались между собой 
тестом Делонга.

Статистически значимыми считали различия при 
значениях двустороннего р<0,05. 

Результаты 
Характеристика больных, включенных в иссле-

дование, и  сопоставление групп с  наличием и  от-
сутствием тромба в  ЛП/уЛП по данным ЧПЭхоКГ 
представлена в таблице 1.

Средний возраст больных составил 60,3±10,9 
лет, из них 55% мужчин. Изученная группа характе-
ризовалась частым наличием артериальной гипер-

Не включали больных с  механическими протезами 
клапанов сердца, умеренным или тяжелым митральным 
стенозом, выраженными электролитными нарушениями, 
декомпенсацией сердечной недостаточности, выражен-
ной хронической сердечной недостаточностью (ХСН), 
заболеваниями щитовидной железы, острыми воспали-
тельными заболеваниями, онкологическими заболевани-
ями, терминальной стадией хронической болезни почек. 

Тромб в ЛП/уЛП был выявлен у 33 (1,6%) больных. 
Контрольная группа из 167 больных была сформирована 
случайным образом (с  использованием генератора слу-
чайных чисел) из оставшихся больных без тромба в ЛП/
уЛП по данным ЧПЭхоКГ.

Работа была одобрена независимым этическим ко-
митетом ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России. 

Ранее нами было оценена диагностическое значение 
9 шкал, предложенных для оценки риска инсульта или 
тромбоза ЛП/уЛП у больных с неклапанной ФП [21]: 

1.  Шкала CHADS2: 1 балл присваивается за наличие 
хронической сердечной недостаточности (ХСН), артери-
альной гипертензии (АГ), сахарного диабета (СД), воз-
раст >75 лет; 2 балла — за инсульт в анамнезе [1];

2.  Шкала СHA2DS2-VASc: 1 балл присваивается за 
наличие ХСН, СД, возраст 65-74 года, женский пол, по-
ражение периферических артерий; 2 балла  — за инсульт 
в анамнезе, возраст >75 лет.

3.  Шкала ATRIA: 1 балл присваивается за наличие ХСН 
или фракции выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) <40%, ар-
териальной гипертензии (АГ), СД, женского пола, протеину-
рии, расчётной скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) 
по формуле MDRD <45 мл/мин/1,73 м2; 3 балла — за возраст 
65-74 лет; 5 баллов — за возраст 75-84 лет; 6 баллов — за воз-
раст ≥85 лет; 8 баллов — за наличие инсульта в анамнезе. 

4.  Шкала R2CHADS2: сумма баллов по CHADS2 плюс 
2 балла при клиренсе креатинина ≤60 мл/мин/1,73 м2 по 
формуле Кокрофта-Голта. 

5.  Шкала R2-СHA2DS2-VASc: сумма баллов по 
шкале СHA2DS2-VASc плюс 2 балла за рСКФ <60 мл/
мин/1,73 м2 (формула расчета в публикации не указана). 

6.  Шкала mCHA2DS2-VASc: единственное отличие 
от шкалы CHA2DS2-VASc заключается в начислении бал-
лов за возраст — промежуток 50-74 года приравнивается 
к 1 баллу. 

7.  Шкала R-СHA2DS2-VASc, предложенная для про-
гнозировании риска инсульта у больных с нФП, госпита-
лизированных с острым инфарктом миокарда: сумма бал-
лов по шкале СHA2DS2-VASc плюс 1 балл при рСКФ 50-
59,9 мл/мин/1,73 м2, уровне мочевины ≥25 мг/дл и 2 балла 
при рСКФ по формуле MDRD <30 мл/мин/1,73  м2 [22]. 
Дополнительные баллы присваивались также за наличие 
ФП в момент госпитализации и проведение чрескожного 
коронарного вмешательства.

8.  Шкала CHA2DS2-VASc-AFR: сумма баллов по 
шкале CHA2DS2-VASc плюс 1 балл при рСКФ по форму-
ле MDRD <60 мл/мин/1,73 м2, наличии персистирующей 
форме ФП (продолжительностью >7 дней). 

9.  Шкала СHA2DS2-VASc-RAF: сумма баллов по 
шкале CHA2DS2-VASc плюс 2 балла при рCКФ по форму-
ле MDRD <56 мл/мин/1,73 м2, 4 балла при персистирую-
щей форме ФП (продолжительностью >7 дней), 10  бал-
лов при постоянной форме ФП. 

В изученной группе больных наиболее информатив-
ной оказалась шкала СHA2DS2-VASc-RAF [21]. Соответ-
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Таблица 1 
Характеристика больных, включенных в исследование, и сопоставление групп  

с наличием и отсутствием тромба в ЛП/уЛП по данным ЧПЭхоКГ  
перед КА или плановой КВ у больных с нФП или ТП

Показатель Общая группа 
(n=200)

Тромб в ЛП/уЛП 
(n=33)

Нет тромба в ЛП/уЛП 
(n=167)

p

Демографические показатели
Мужчины, n (%) 110 (55,0) 14 (42,0) 96 (57,0) 0,224
Возраст, лет (M±SD) 60,3±10,95 64,8±10,6 59,4±10,8 0,01 
ИМТ, кг/м2 [Me (Q25-Q75)] 28,7 (26,6-28,7) 29,8 (26,3-33,9) 28,5 (25,25-31,14) 0,076
Планируемая КА, n (%) 172 (84,0) 27 (82,0) 145 (87,0) 0,440

Особенности аритмии, n (%)
ФП 175 (87,5) 30 (91) 145 (87) 0,719
Пароксизмальная ФП/ТП 132 (66,0) 10 (30,3) 122 (73,1) 0,0001
Персистирующая ФП/ТП 58 (29,0) 17 (51,5) 41 (24,5) 0,029
Длительно персистирующая ФП/ТП 10 (5,0) 6 (18,2) 4 (2,3) 0,0001
ФП/ТП при поступлении 107 (53,5) 26 (79,0) 81 (48,0) 0,018

ФК по модифицированной шкале EHRA
1 13 (6,5) 1 (3,0) 12 (7,0) 0,618
2a 49 (24,5) 0 (0) 49 (29,7) 0,0001
2b 69 (34,5) 10 (30,4) 59 (35,3) 0,579
3 66 (33,0) 21 (63,6) 45 (27,0) 0,0001
4 3 (1,5) 1 (3,0) 2 (1,0) 0,994
3-4 69 (34,5) 22 (66,6) 47 (28,1) 0,0001

Данные анамнеза, n (%)
Артериальная гипертензия 166 (83,0) 32 (97,0) 134 (80,2) 0,019
ХСН 68 (34,0) 26 (78,7) 42 (25,1) 0,0001
Инфаркт миокарда 15 (7,5) 5 (15,0) 10 (6,0) 0,143
Сахарный диабет 26 (13,0) 7 (21,2) 19 (11,4) 0,137
Инсульт 22 (11,0) 7 (21,2) 15 (9,0) 0,047

Данные трансторакальной ЭхоКГ
Размер ЛП (парастернальная позиция), см (M±SD) 4,24±0,59 4,77±0,63 (n=31) 4,13±0,52 (n=150) 0,0001 
КCР ЛЖ, см (M±SD) 3,4±0,6 3,7±0,7 3,4±0,6 0,009
Объем ЛП, мл [Me (Q25-Q75)] 61,3 (46,9-76,8) 83,4 (67,1-101,9) 55,9 (42,8-68,9) 0,0001 
Индекс объема ЛП, мл/м2 [Me (Q25-Q75)] 30,5 (23,3-36,9) 38,6 (33,5-51,4) 26,7 (21,3-33,9) 0,0001
ФВ ЛЖ, % [Me (Q25-Q75)] 61,0 (58,0-65,0) 56,0 (48,0-62,0) 62,0 (59,0-66,0) 0,0001
ФВ ЛЖ <40%, n (%) 6 (3) 4 (13) 2 (1,3) 0,005
ИММЛЖ, г/м2 (M±SD) 104,29±24,85 110,75±28,79 103,09±23,82 0,197 
Нарушения локальной сократимости ЛЖ, n (%) 25 (12,5) 10 (32,2) 15 (9,4) 0,002

Лабораторные показатели
рСКФ по формуле СKD-EPI, мл/мин/1,73 м2 
(M±SD)

75,69±18,18 64,51±21,09 77,99±16,70 0,0001 

Общий ХС, ммоль/л [Me (Q25-Q75)] 4,7 (3,9-5,9) 4,1 (3,8-4,7) 4,9 (4,0-6,1) 0,017 
Мочевая кислота, мг/дл (M±SD) 6,63±1,77 7,41±1,59 6,24±1,73 0,004 
ХС ЛВП, ммоль/л [Me (Q25-Q75)] 1,2 (1,0-1,5) 1,1 (0,9-1,3) 1,3 (1,1-1,5) 0,001 

Лекарственная терапия, n (%)
β-адреноблокаторы 101 (50,5) 25 (76,0) 76 (46,0) 0,001
Статины 64 (32,0) 16 (48,0) 48 (29,0) 0,026
Прием антикоагулянтов 176 (88,0) 26 (79,0) 150 (90,0) 0,136
Диуретики 61 (30,5) 20 (61,0) 41 (25,0) <0,0001

Сумма баллов по шкалам риска инсульта/тромбоза ЛП/уЛП у больных с нФП
CHA2DS2-VASc 2,0 (1,0-4,0) 4,0 (2,5-5,5) 2,0 (1,0-3,0) 0,0001
CHA2DS2-VASc-RAF 4,0 (1,0-6,0) 7,5 (5,3-10,8) 3,0 (1,0-5,0) <0,0001

Примечание: данные представлены в виде Me (Q25-Q75), M±SD или n (%). ИММЛЖ — индекс массы миокарды ЛЖ, ИМТ — индекс массы 
тела, КА — катетерная аблация, КСР — конечный систолический размер, ЛЖ — левый желудочек, ЛП/уЛП — левое предсердие и/или его 
ушко, нФП — неклапанная фибрилляция предсердий, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, ТП — трепетание предсердий, 
ФВ — фракция выброса, ФК — функциональный класс, ФП — фибрилляция предсердий, ХС — холестерин, ХС ЛВП — ХС липопротеинов 
высокой плотности, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЭхоКГ — эхокардиография, EHRA — European Heart Rhythm Association, 
CHA2DS2-VASc — Congestive Heart failure, Hypertension, Age (2 ball), Diabetes mellitus, Stroke (2 ball), Vascular disease, Age, Sex category (шкала для 
оценки риска тромбоэмболических осложнений у больных с ФП), CHA2DS2-VASc-RAF — CHA2DS2-VASc плюс 2 балла при рCКФ <56 мл/
мин/1,73 м2, 4 балла при персистирующей форме ФП (продолжительностью >7 дней), 10 баллов при постоянной форме ФП.
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тонии (83%) и указаний на ХСН в анамнезе (34%), 
которая в  большинстве случаев была не тяжелее II 
функционального класса (ФК) по NYHA (New-York 
Heart Association). Другие заболевания отмечались 
существенно реже. Медиана общей ФВ ЛЖ состав-
ляла 61%, ФВ ЛЖ <40% отмечена всего в 6 случаях. 
Медиана суммы баллов по шкале CHA2DS2-VASc 
в целом была невысокой и составляла 2,0 (1,0-4,0). 
Преобладали пациенты с нФП (87,5%) и пациенты, 
госпитализированные для КА (84,0%). Перораль-
ные антикоагулянты использовались в 88% случаев.

Пациенты с  тромбом ЛП/уЛП были старше, 
у  них реже отмечалась пароксизмальная ФП/ТП 
и  чаще  — персистирующая и  длительно персисти-
рующая формы ФП/ТП. Артериальная гиперто-
ния, ХСН и  инсульт в  анамнезе чаще отмечались 
в  группе больных с  тромбозом ЛП/уЛП. Среди 
больных с  тромбозом ЛП/уЛП преобладала более 
тяжелая симптоматика во время аритмии, объем 
ЛП был больше, чаще выявлялись нарушения ло-
кальной сократимости ЛЖ и  сниженные значения 

ФВ ЛЖ. Среди лабораторных показателей отме-
чены более низкие значения рСКФ, общего хо-
лестерина, холестерина липопротеинов высокой 
плотности и  более высокий уровень мочевой кис-
лоты. Больные с тромбозом ЛП/уЛП чаще получа-
ли β-адреноблокаторы, статины и  диуретики. При 
этом статистически значимого различия по часто-
те использования пероральных антикоагулянтов 
между группами не было  — 79% в  группе больных 
с  тромбом в  ЛП/уЛП и  90% среди больных без 
тромбоза ЛП/уЛП (р=0,136). Сумма баллов по всем 
9 шкалам оценки риска инсульта/тромбоза ЛП/
уЛП была статистически значимо выше у  больных 
с тромбом ЛП/уЛП. 

По данным однофакторного регрессионного 
анализа все указанные факторы, включая сумму 
баллов по всем 9 шкалам оценки риска инсульта/
тромбоза ЛП/уЛП являлись предикторами наличия 
тромба в ЛП/уЛП (таблица 2). 

Независимыми предикторами тромбоза ЛП/
уЛП являлись только 3-4 ФК по модифициро-

Таблица 2 
Предикторы тромба в ЛП/уЛП по данным ЧПЭхоКГ перед КА 

 или плановой КВ у больных с нФП или ТП
Показатель Однофакторный анализ Многофакторный анализ Многофакторный анализ 

после нахождения отрезной 
точки для ФВ ЛЖ (<48%)

ОШ (95% ДИ) р ОШ (95% ДИ) р ОШ (95% ДИ) р
Возраст, лет 1,05 (1,01-1,09) 0,011
Пароксизмальная ФП/ТП 0,16 (0,07-0,36) <0,0001
Персистирующая ФП/ТП 3,27 (1,514-7,04) 0,003
Длительно персистирующая ФП/ТП 9,06 (2,39-34,21) 0,001
ФП/ТП при поступлении 4,55 (1,78-11,64) 0,002
3-4 ФК по модифицированной шкале EHRA 3,05 (1,77-5,25) <0,0001 18,74 (3,8-92,1) <0,0001 14,29 (3,3-61,8) <0,0001
Артериальная гипертензия 7,88 (1,04-59,79) 0,046
ХСН 10,97 (4,44-27,11) <0,0001
Инсульт в анамнезе 2,73 (1,02-7,33) 0,047
Размер ЛП (парастернальная позиция), см 8,36 (3,38-20,68) <0,0001
КСР ЛЖ, см 2,36 (1,31-4,27) 0,004
ФВ ЛЖ, % 0,92 (0,88-0,96) <0,0001 0,89 (0,81-0,98) 0,017 
ФВ ЛЖ <48% 7,09 (2,64-19,07) <0,0001 7,83 (1,2-53,05) 0,035
Нарушение локальной сократимости ЛЖ 4,60 (1,83-11,57) 0,001
рСКФ, мл/мин/1,73 м2 0,96 (0,93-0,98) <0,0001
Общий ХС, ммоль/л 0,69 (0,49-0,99) 0,042
ХС ЛВП, ммоль/л 0,07 (0,01-0,44) 0,004
Прием β-адреноблокатора 3,74 (1,59-8,78) 0,002
Прием диуретика 4,65 (2,13-10,18) <0,0001
Прием статина 2,33 (1,09-4,99) 0,029
Сумма баллов по шкале CHA2DS2-VASc-RAF 1,35 (1,21-1,52) <0,0001 1,24 (1,04-1,5) 0,017 1,29 (1,08-1,5) 0,004

Примечание: ДИ  — доверительный интервал, КСР  — конечный систолический размер ЛЖ, ЛЖ  — левый желудочек, ЛП  — левое пред-
сердие, ОШ — отношение шансов, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, ТП — трепетание предсердий, ФВ — фракция 
выброса, ФК — функциональный класс, ФП — фибрилляция предсердий, ХС — холестерин, ХС ЛВП — ХС липопротеинов высокой плот-
ности, ХСН  — хроническая сердечная недостаточность, EHRA  — European Heart Rhythm Association, CHA2DS2-VASc-RAF  — CHA2DS2-
VASc плюс 2 балла при рCКФ <56 мл/мин/1,73 м2, 4 балла при персистирующей форме ФП (продолжительностью >7 дней), 10 баллов при 
постоянной форме ФП.



49

Аритмии сердца

ванной шкале EHRA (European Heart Rhythm 
Association)  — ОШ 18,74 (95% доверительный ин-
тервал (ДИ): 3,8-92,1; р<0,0001), ФВ ЛЖ  — ОШ 
0,89 (95% ДИ: 0,81-0,98; р=0,017) и сумма баллов по 
шкале СHA2DS2-VASc-RAF  — ОШ 1,24 (95% ДИ: 
1,04-1,5; р=0,017). 

В дальнейшем была определена отрезная точка 
для ФВ ЛЖ, которая составила 48%; ОШ для ФВ 
ЛЖ <48% =7,4 (95% ДИ 1,2-46,7; p=0,03) [14]. При 
повторном проведении многофакторного регресси-
онного анализа с  заменой непрерывных значений 
ФВ ЛЖ на дискретные (ФВ ЛЖ <48% или ≥48%), 
независимые предикторы тромбоза ЛП/уЛП оста-
лись прежними (таблица 2).

Площадь под характеристической кривой для 
шкалы CHA2DS2-VASc-RAF составила 0,83 (95% 
ДИ: 0,76-0,91; р<0,0001). При сумме баллов по шка-
ле CHA2DS2-VASc-RAF ≤3 тромб в  ЛП/уЛП был 
выявлен у  3,3% больных, при сумме баллов >3  — 
у  30,2% (р<0,0001), что соответствовало ОШ 12,8 
(95% ДИ: 3,8-43,9; p<0,0001) (рисунок 1). Чувстви-
тельность, специфичность, предсказующая цен-
ность положительного и  отрицательного результа-
тов составили 90,6, 57,1, 30,2 и 96,7%, соответствен-
но [21]. 

Далее была предпринята попытка повысить 
информативность шкалы CHA2DS2-VASc-RAF 
за счет добавления к  ней двух других независи-
мых предикторов тромба в  ЛП/уЛП. Определение 
баллов за каждый новый компонент выполнялось 
путем деления ОШ независимого предиктора на 
ОШ шкалы CHA2DS2-VASc-RAF. Так, ФК по мо-
дифицированной шкале EHRA 3-4 соответствовал 
11 баллам (14,29 разделить на 1,29 =11,08), а ФВ ЛЖ 
<48% — 6 баллам (7,83 разделить 1,29 =6,06). Ито-
говая модель риска тромбоза ЛП/уЛП представлена 
в таблице 3. 

Число больных с  тромбозом ЛП/уЛП и  без 
него при различных суммах баллов по шкале 
CHA2DS2-VASc-RAF и  ее модифицированной вер-
сии представлено на рисунке 2.

Площадь под характеристической кривой для 
модифицированной шкалы CHA2DS2-VASc-RAF 
составила 0,87 (95% ДИ: 0,80-0,94 (р<0,0001) и ста-
тистически значимо не отличалась от ее исходного 
варианта (р=0,13). При сумме баллов по модифи-
цированной шкале CHA2DS2-VASc-RAF ≤8 тромб 
в ЛП/уЛП был выявлен у 2,0% больных, при сумме 
баллов >8 у  33,7% (р<0,0001), что соответствовало 
ОШ 25,8 (95% ДИ: 5,9-112,3; p<0,0001) (рисунок 1). 
Чувствительность, специфичность, предсказующая 
ценность положительного и отрицательного резуль-
татов составляли 93,5, 64,0, 34,9 и  97,9%, соответ-
ственно. 

CHA2DS2-VASc-RAF >3

Модифицированная
CHA2DS2-VASc-RAF >8
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Модифицированная
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Рис. 1    �Площади под характеристической кривой для суммы баллов 
по шкале CHA2DS2-VASc-RAF и ее модифицированной вер-
сии в  отношении выявления тромба в  ЛП/уЛП по данным 
ЧПЭхоКГ перед КА или плановой КВ у  больных с  нФП 
или ТП.

Примечание: CHA2DS2-VASc-RAF  — CHA2DS2-VASc плюс 2 балла 
при рCКФ <56 мл/мин/1,73 м2, 4 балла при персистирующей форме 
ФП (продолжительностью >7 дней), 10 баллов при постоянной 
форме ФП. Цветное изображение доступно в электронной версии 
журнала.

Таблица 3 
Модифицированная шкала 

 CHA2DS2-VASc-RAF

Аббревиатура Показатель Баллы
C ХСН 1
H Артериальная гипертензия 1
А2 Возраст ≥75 лет 2
D Сахарный диабет 1
S2 Инсульт в анамнезе 2
V Периферический атеросклероз 1
A Возраст 65-74 лет 1
Sc Женский пол 1
R рСКФ <56 мл/мин/1,73 м2 2
AF Персистирующая/постоянная форма 

ФП/ТП
4/10

mEHRA 3-4 балла по модифицированной 
шкале EHRA

11

EF ФВ ЛЖ <48% 6

Примечание: чувствительность, специфичность, предсказующая 
ценность положительного и  отрицательного результатов составля-
ли 93,5, 64,0, 34,9 и  97,9%, соответственно. ЛЖ  — левый желудо-
чек, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, ФВ — 
фракция выброса, ФП — фибрилляция предсердий, ТП — трепета-
ние предсердий, ХСН  — хроническая сердечная недостаточность, 
EHRA — European Heart Rhythm Association.
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Обсуждение 
Особенностью поведенного анализа является 

одновременный учет демографических, анамне-
стических, клинических, эхокардиографических 
и  лабораторных показателей наряду с  суммой бал-

лов по 9 шкалам стратификации риска, потенци-
ально способных охарактеризовать ожидаемую ча-
стоту тромбоза ЛП/уЛП, по крайней мере, у боль-
ных с  нФП. Это позволило определить наиболее 
информативные характеристики, среди которых 
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Рис. 2    �Наличие тромба в ЛП/уЛП по данным ЧПЭхоКГ перед КА или плановой КВ у больных с нФП или ТП при различной сумме баллов 
по шкале CHA2DS2-VASc-RAF и ее модифицированной версии. 

Примечание: ЛП/уЛП  — левое предсердие и/или его ушко, CHA2DS2-VASc-RAF  — CHA2DS2-VASc плюс 2 балла при рCКФ <56 мл/
мин/1,73 м2, 4 балла при персистирующей форме ФП (продолжительностью >7 дней), 10 баллов при постоянной форме ФП.
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оказались более выраженные симптомы аритмии, 
более низкая ФВ ЛЖ и сумма баллов по СHA2DS2-
VASc-RAF, учитывающая в  дополнение к  шкале 
СHA2DS2-VASc форму ФП и  функцию почек. Не-
зависимая связь формы нФП с  наличием тромба 
в уЛП перед КА или КВ продемонстрирована так-
же в исследовании Хорьковой Н. Ю. и др. [9]. Оче-
видно, это указывает на пути усовершенствования 
шкалы СHA2DS2-VASc, если целью является не 
оценка риска возникновения инсульта, а  возмож-
ное наличие тромба у ЛП/уЛП. 

О роли выраженности симптомов аритмии 
в прогнозировании наличия тромба в ЛП/уЛП ранее 
не сообщалось. Согласно результатам настоящего 
исследования, наличие выраженной симптоматики 
во время аритмии (3 или 4 ФК по модифицирован-
ной шкале EHRA) было теснее связано с наличием 
тромба в ЛП/уЛП, чем персистирующая или посто-
янная формы аритмии, которые при учете выражен-
ности симптоматики и других ФР не являлись неза-
висимыми предикторами тромбоза [12]. 

Связь сниженной ФВ ЛЖ с  тромбозом ЛП/
уЛП у  больных с  нФП продемонстрирована в  ря-
де исследований, однако в  некоторых работах она 
утрачивалась при учете других ФР [9, 11, 22, 23]. 
Так, в  исследовании Ochiumi Y, et al. медиана ФВ 
ЛЖ у пациентов с тромбом ЛП/уЛП перед КА была 
ниже (44,3 vs 53,5%, соответственно; р=0,022), при 
однофакторном анализе в  модели логистической 
регрессии низкое значение ФВ ЛЖ (<40% для дан-
ного исследования) ассоциировалось с  тромбозом 
ЛП/уЛП (р=0,022), однако при учете других ФР эта 
связь утрачивалась — ОШ 1,62 (95% ДИ: 0,65-3,99; 
р=0,29) [22]. В исследовании Хорьковой Н. Ю. и др. 
cреднее значение ФВ ЛЖ тоже было ниже в группе 
больных с  тромбозом уЛП перед КА или КВ (53,8 
vs 60,0%, соответственно; р<0,001), однако при 
многофакторном регрессионном анализе связь ФВ 
ЛЖ с  наличием тромба отсутствовала. Иным ока-
залось также отрезное значение этого показателя 
(55%) [9]. Несовпадение величины ФВ ЛЖ, со-
пряженной с наличием тромба в ЛП/уЛП, отмече-
но и  в  других исследованиях. Например, в  работе 
Gunawardene  М, et al. независимым предиктором 
тромбоза ЛП/уЛП оказалась ФВ ЛЖ <30% [23], 
в то время как у Nishikii-Tachibana N, et al. — <56% 
[11]. Все это может быть связано с  несовпадением 
контингентов изученных больных и учетом разного 
набора потенциальных предикторов тромбоза ЛП/
уЛП. Особенностью настоящего исследования яв-
ляется изучение больных с  невысоким риском ин-
сульта (медиана суммы баллов по шкале СHA2DS2-
VASc 2,0), не имевших выраженной структурной 
патологии сердца и  тяжелых сопутствующих за-
болеваний. Кроме того, анализировались только 
показатели, легко доступные в  повседневной вра-
чебной практике. При таком подходе независимое 

прогностическое значение выраженности симпто-
мов аритмии и сниженной ФВ ЛЖ сохранялось при 
учете других многочисленных ФР, включая шкалы, 
объединяющие несколько таких факторов. Можно 
ли распространить полученный результат на другие 
контингенты больных с нФП или ТП, не ясно.

 Дополнение СHA2DS2-VASc-RAF двумя но-
выми независимыми предикторами тромбоза ЛП/
уЛП не привело к  статистически значимому уве-
личению площади под характеристической кри-
вой, однако позволило увеличить ОШ выявления 
тромбоза ЛП/уЛП, а  также повысить чувствитель-
ность, специфичность, предсказующую ценность 
положительного и  отрицательного результатов. 
Представляется, что это небольшое преимущество 
может оказаться практически значимым, посколь-
ку ошибочное отнесение больного в группу низкого 
риска создает иллюзию благополучия с возможным 
отказом от поиска тромба в ЛП/уЛП и надлежащей 
антитромботической терапии. Важно, что учет двух 
новых показателей не обременителен, посколь-
ку оценка выраженности симптомов аритмии по 
модифицированной шкале EHRA и  ультразвуко-
вое исследование сердца с оценкой общей ФВ ЛЖ 
входят в перечень рутинных обследований при ФП 
и ТП [24]. 

Ограничения исследования. Исследование был 
ретроспективным, одноцентровым. Данные для 
анализа получены из медицинской документации. 

Число изученных больных было небольшим, 
группа контроля формировалась с  помощью слу-
чайного отбора среди больных без тромба в  ЛП/
уЛП по данным ЧПЭхоКГ.

Изучение проводилось на больных, направлен-
ных на КА или плановую КВ и  не имевших выра-
женной структурной патологии сердца и  тяжелых 
сопутствующих заболеваний. Небольшой размер 
подгруппы больных с  ТП не позволяет с  уверен
ностью судить о  сходстве или различии предикто-
ров тромбоза ЛП/уЛП при нФП и ТП.

В то же время, с  наличием тромба в  ЛП/уЛП 
оказались сопряжены многочисленные клиниче-
ские, инструментальные и  лабораторные факторы, 
а  также шкалы оценки риска инсульта или тром-
боза ЛП/уЛП, диагностическое значение которых 
подтверждено в  проведенных ранее исследовани-
ях, в т.ч. намного более крупных [7, 13, 17-19]. Это 
свидетельствует в  пользу надежности полученных 
результатов и возможности поиска на данном кли-
ническом материале новых предикторов тромбоза 
в ЛП/уЛП.

Заключение 
При прогнозировании тромбоза ЛП/уЛП, вы-

являемого при ЧПЭхоКГ перед КА или плановой 
КВ у  больных с  нФП или ТП, не имевших выра-
женной структурной патологии сердца и  тяжелых 
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сопутствующих заболеваний, учет выраженности 
симптомов, связанных с  аритмией, и  сниженной 
ФВ ЛЖ (<48%) в дополнение к шкале стратифика-
ции риска тромбоза ЛП/уЛП CHA2DS2-VASc-RAF 
не привел к  статистически значимому увеличению 
площади под характеристической кривой, но по-
зволил увеличить ОШ выявления тромбоза ЛП/

уЛП в 2 раза и повысить чувствительность, специ
фичность, предсказующую ценность положитель-
ного и отрицательного результатов.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Изучение значимости морфологических и  лабораторных 
маркеров в  предсказании эффективности криобаллонной 
изоляции устьев легочных вен при фибрилляции
предсердий
Калемберг Е. Н.1, Давтян К. В.1, Благова О. В.2, Брутян А. А.1, Злобина П. Д.1, 
Харлап М. С.1
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Цель. Определить клинические, морфологические и  биохимиче-
ские предикторы субстратной, не-венозависимой фибрилляции 
предсердий (ФП) путем морфологического и  иммунологического 
исследований у  пациентов с  рецидивами ФП после изоляции ле-
гочных вен (ЛВ).
Материал и  методы. В  исследование включено 100 человек (58 
мужчин и  42 женщины) с  пароксизмальной (n=89) и  персистирую-
щей формой (n=11) ФП и  средним возрастом 58,2±9,4 лет. После 
первичной операции 15 человек выбыли из исследования по при-
чине отказа от повторного вмешательства и  1 человек выбыл по 
причине нагноения ложа петлевого регистратора электрокардио-
граммы и  его эксплантации. 100 пациентам проведена первичная 
криобаллонная изоляция устьев ЛВ с  одномоментной биопсией 
миокарда из межжелудочковой и  межпредсердной перегородок, 
у  60 пациентов с  последующими окрасками гематоксилин-эози
ном и  по Ван Гизону. Также 100 пациентам одномоментно им-
плантированы петлевые регистраторы электрокардиограммы 
для объективного отслеживания рецидивов ФП и  взята кровь (до 
вмешательства) для последующего анализа маркеров воспаления 
и  антимиокардиальных антител. Пациенты подверглись клини-
ческому наблюдению в  течение года (визиты через 3, 6, 12 мес.). 
Пациенты с рецидивами направлены на повторное электрофизио-
логическое исследование и  сегментарную аблацию в  случае вы-
явления прорывов ЛВ. После повторного вмешательства срок на-
блюдения продлевался на год с  прежним графиком визитов. По 
результатам общего наблюдения сформированы 2 группы пациен-
тов: без рецидивов (вено-зависимая ФП, группа I) и с рецидивами 
(не-венозависимая ФП, группа II), несмотря на достигнутую изо-
ляцию ЛВ в результате 1 или 2 операций.
Результаты. Анализ морфологических изменений показал, что 
с увеличением шансов рецидива ФП в среднем в 6,14 раз (95% до-

верительный интервал: 1,14-47,6 (p=0,0462) ассоциируется фиброз 
межжелудочковой перегородки 2 ст. С  тенденцией к  увеличению 
шансов рецидива ФП ассоциировалась инфильтрация лимфоци-
тами эндокарда межжелудочковой перегородки в среднем в 9 раз 
(95% доверительный интервал: 0,89-95,37) (р=0,0519). 
Среди лабораторных показателей выявлена статистически зна-
чимо более высокая концентрация N-концевого промозгового 
натрийуретического пептида и  статистически значимо меньшая 
концентрация антимиокардиальных антител в  группе пациентов 
с рецидивами ФП после изоляции ЛВ (p=0,0101). 
Заключение. Воспалительные изменения миокарда являются 
важным звеном патогенеза ФП и  ассоциированы с  ее рецидиви-
рованием. 
Ключевые слова: фибрилляция предсердий, атриопатия, марке-
ры воспаления, криобаллонная аблация.
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Value of morphological and laboratory markers in predicting the effectiveness of cryoballoon pulmonary 
vein isolation in atrial fibrillation
Kalemberg E. N.1, Davtyan K. V.1, Blagova O. V.2, Brutyan A. A.1, Zlobina P. D.1, Kharlap M. S.1
1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2I. M. Sechenov First Moscow State Medical University. 
Moscow, Russia

Aim. To determine the clinical, morphological, and biochemical pre
dictors of substrate-specific, non-vein-dependent atrial fibrillation (AF) 
by morphological and immunological examinations in patients with 
recurrent AF after pulmonary vein (PV) isolation.
Material and methods. The study included 100 people (58 men and 42 
women) with paroxysmal (n=89) and persistent (n=11) AF with a mean 
age of 58,2±9,4 years. After the primary operation, 15 people withdrew 
from the study due to refusal of reintervention, and 1 person withdrew 
due to suppuration of loop recorder bed and its explantation. A total of 
100 patients underwent primary cryoballoon PV isolation with myocardial 
biopsy from the interventricular and interatrial septa, while 60 patients 
had subsequent hematoxylin-eosin and Van Gieson stains. Also, 100 
patients were simultaneously implanted with ECG loop recorders 
for AF monitoring and blood was taken (before the intervention) for 
subsequent analysis of inflammation markers and antimyocardial 
antibodies. Patients underwent clinical observation during the year (visits 
after 3, 6, 12 months). Patients with relapses were referred for repeat 
electrophysiological examination and segmental ablation if PV ruptures 
were detected. After repeated intervention, the follow-up period was 
extended for a year with the same schedule of visits. According Two 
groups of patients were formed: without relapses (vein-dependent AF, 
group I) and with relapses (non-vein-dependent AF, group II), despite the 
achieved PV isolation as a result of 1 or 2 operations.
Results. An analysis of morphological changes showed that an 
increase in AF recurrence risk by an average of 6,14 times (95% 
confidence interval: 1,14-47,6 (p=0,0462)) is associated with stage 
2 interventricular septal fibrosis. Lymphocyte infiltration of the 
interventricular septum was associated with higher AF recurrence by an 
average of 9 times (95% confidence interval: 0,89-95,37) (p=0,0519).

Among the laboratory parameters, a significantly higher concentration 
of the N-terminal pro-brain natriuretic peptide and a significantly lower 
concentration of antimyocardial antibodies were found in the group of 
patients with recurrent AF after LV isolation (p=0,0101).
Conclusion. Inflammatory myocardium changes are an important link 
in the pathogenesis of AF and are associated with its recurrence.
Keywords: atrial fibrillation, atriopathy, inflammatory markers, cryobal
loon ablation.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Роль воспаления в  патогенезе фибрилляции 
предсердий (ФП) длительно изучается.

• � Изучается вопрос по разработке неинвазивных 
предикторов неэффективности аблации при 
ФП для улучшения отбора пациентов.

Что добавляют результаты исследования?
• � NT-proBNP и  некоторые антимиокардиальные 

антитела имеют потенциал в качестве предикто-
ров рецидива ФП после катетерной изоляции 
легочных вен.

• � Морфологические изменения миокарда (в част-
ности, степень фиброза) прогнозируют рецидив 
ФП и  подтверждают роль воспаления в  разви-
тии атриопатии и рецидивировании ФП.

Key messages
What is already known about the subject?

• � The role of inflammation in atrial fibrillation (AF) 
pathogenesis has been studied for a long time.

• � The development of non-invasive predictors of ab
lation failure in AF is under study to improve pa
tient selection.

What might this study add?
• � NT-proBNP and some antimyocardial antibodies 

have the potential to predict AF recurrence after 
catheter pulmonary vein isolation.

• � Morphological myocardial changes (in particular, 
fibrosis severity) predict the AF recurrence and 
confirm the role of inf lammation in the develop
ment of atriopathies and AF recurrence.
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Введение
Фибрилляция предсердий (ФП)  — наиболее 

часто встречающийся вид нарушений ритма серд-
ца в популяции, с распространенностью в европей-
ской части Российской Федерации — 2,04% [1], со-
пряженный с  высоким социально-экономическим 
бременем. Это заставляет исследователей по всему 
миру многие десятилетия заниматься изучением 
патогенеза и  разработкой подходов к  ее лечению.

В 1998г Haissaguerre М, et al. описали роль эк-
топической активности муфт легочных вен (ЛВ) 
в патогенезе ФП [2]. Это открытие лежит в основе 
широко распространенных катетерных методик ле-
чения ФП. Тем не менее, эта теория не объясняет 
рецидивирования ФП после достоверно успешной 
изоляции муфт ЛВ. Разные результаты эффектив-
ности изоляции у  клинически схожих больных де-
лают затруднительным корректный отбор потен-
циальных ответчиков на катетерное лечение, т.к. 
отсутствует всестороннее понимание, что именно 
делает процедуру эффективной или наоборот. 

В связи с этим продолжается поиск и изучение 
новых теорий, объясняющих наличие аритмоген-
ного субстрата не только в  области устьев ЛВ, но 
и  в  миокарде левого предсердия (ЛП). Объектом 
изучения одной из теорий аритмогенеза при ФП 
является воспалительный процесс и его роль в про-
исхождении и поддержании ФП [3-5].

В настоящей работе задались целью определить 
клинические, морфологические и  биохимические 
предикторы субстратной, не-венозависимой ФП 
путем морфологического и иммунологического ис-
следований у  пациентов с  рецидивами ФП после 
изоляции ЛВ.

Материал и методы
Настоящее одноцентровое проспективное иссле-

дование выполнено на базе ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Мин
здрава России. Набор и наблюдение пациентов осущест-
влялись в  2017-2021гг с  последовательным включением 
пациентов (начало включения пациентов  — 2017г, окон-
чание — 2019г). 

Протокол исследования был разработан в  соответ-
ствии с  критериями Хельсинкской декларации и  одо-
брен Независимым этическим комитетом ФГБУ "НМИЦ 
ТПМ" Минздрава России. 

Дизайн исследования. Дизайн исследования схема-
тично изображен на рисунке 1.

Пациенты для участия в  исследовании выбира-
лись согласно критериям включения (перечислены да-
лее) из тех, кто поступал в ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Мин
здрава России для проведения катетерного лечения 
ФП. Всем включенным в  исследование пациентам во 
время госпитализации в  день операции или накануне 
проводили забор венозной крови с  целью дальнейше-
го определения в  ней уровня маркеров воспаления, 
включая определенный высокочувствительным мето-
дом С-реактивный белок (вчСРБ), фактор роста фи-
бробластов-2 (fibroblast growth factor-2, FGF2), белок, 

связывающий жирные кислоты-3 (fatty acid-binding 
protein,-3 FABP-3), трансформирующий фактор роста 
бета-1 (transforming growth factor beta, TGF β-1), интер-
лейкин-1 бета (ИЛ-1β), фактор некроза опухоли альфа 
(tumor necrosis factor alpha (TNFα), белков протеоли-
за, в  т.ч. матриксных металлопротеиназ (MMP)-1,3,9 
и  тканевого ингибитора MMP), а  также N-концевого 
промозгового натрийуретического пептида (NT-proBNP) 
и антимиокардиальных антител. 

Далее всем пациентам проводили первичную крио-
баллонную изоляцию устьев ЛВ ЛП, в ходе операции до 
начала изоляционного воздействия выполняли биопсию 
межпредсердной (МПП) и  межжелудочковой (МЖП) 
перегородок, а  также имплантацию петлевого реги-
стратора электрокардиограммы (ЭКГ). После выписки 
из стационара за пациентами продолжалось наблюде-
ние в течение 1 года после оперативного вмешательства 
с графиком визитов через 3, 6, 12 мес. Конечной точкой 
считался рецидив ФП вне слепого периода после изо-
ляции ЛВ. Во время визитов проводилось считывание 
информации с петлевого регистратора ЭКГ. По резуль-
татам годового наблюдения обследуемых разделили на 
пациентов с  рецидивами ФП после первичной опера-
ции (в  т.ч. важным представлялось выявление бессим-
птомных рецидивов посредством анализа данных петле-
вого регистратора ЭКГ) и пациентов без рецидивов ФП. 
Группе пациентов с  рецидивами выполняли повторное 
эндокардиальное электрофизиологическое исследова-
ние (ЭФИ) для определения причины рецидивирования 
ФП. По результатам ЭФИ либо выявляли участки несо-
стоятельности первичной изоляции устьев ЛВ, и в даль-
нейшем данной группе пациентов выполняли сегмен-
тарную радиочастотную аблацию в данных местах, либо 

100 пациентов

Наблюдение до года

Наблюдение до года

Пациенты
без рецидивов

Пациенты
с рецидивами

Пациенты
с рецидивами

Повторное
ЭФИ,

операция

Пациенты
с изолированными

УЛВ

Пациенты
с прорывами в УЛВ,

повторное воздействие

I группа –
пациенты

без рецидивов

II группа –
пациенты

с рецидивами

Биобанкирование крови
Первичная КБА УЛВ

Имплантация ПР ЭКГ
Эндомиокардиальная биопсия

Пациенты
без рецидивов

Рис. 1    �Схематическое изображение дизайна исследования. 
Примечание: КБА — криобаллонная аблация, ПР — петлевой реги-
стратор, УЛВ  — устья ЛВ, ЭКГ  — электрокардиограмма, ЭФИ  — 
электрофизиологическое исследование.
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верифицировали субстрат аритмии за пределами устьев 
ЛВ (верификация не-венозависимой ФП). Пациен-
ты, которым была выполнена повторная изоляция ЛВ, 
вновь проходили годовое наблюдение с  прежним гра-
фиком визитов для верификации рецидивирования ФП 
после второй операции. Наблюдение длилось до 1  года 
либо до первого рецидива ФП вне слепого периода. Па-
циенты, у  которых на повторной процедуре верифици-
ровалась изоляция ЛВ, достигали своей конечной точ-
ки. По результатам общего наблюдения пациенты раз-
делились на 2 группы: группа I — без рецидивирования 
ФП после одной или двух операций катетерной изоля-
ции ЛВ и  группа II  — пациенты с  рецидивированием 
ФП, несмотря на достигнутую изоляцию ЛВ в результа-
те 1 или 2 операций. 

Далее у  каждого пациента анализировали уровень 
NT-proBNP в сыворотке крови и выполняли морфологи-
ческий анализ биоптатов сердца. 

Критерии включения и невключения пациентов:
Критерии включения соответствовали стандартным 

показаниям к  катетерной изоляции ФП и  были следую-
щими: мужской и женский пол, возраст >18 лет, пароксиз-
мальная или персистирующая форма ФП, симптомность 
ФП по шкале EHRA (European Heart Rhythm Association) 
2b-4. Пациентов включали в исследование после подписа-
ния информированного согласия на участие.

Не включали пациентов с  некомпенсированной 
сопутствующей патологией (гипертоническая болезнь, 
сахарный диабет, нестабильная ишемическая болезнь 
сердца, хроническая сердечная недостаточность, си-
стемные заболевая в  фазе обострения и  т.д.), а  также 
имеющих грубую структурную патологию сердца по 
данным эхокардиографии (ЭхоКГ): ЛП >50  мм, тром-
боз камер сердца, митральную регургитацию ≥3 ст., 
фракцию выброса левого желудочка <40%, гипертро-
фию >14 мм. 

Таблица 1 
Клинико-демографические характеристики пациентов исследуемых групп

Характеристика I группа
Пациенты без рецидивов 
после изоляции ЛВ 

II группа
Пациенты с рецидивами 
после изоляции ЛВ 

p

Возраст (лет) 57,4 (9,6) 
58 (53,5-63)

57,8 (7,4) 
57 (55-64)

0,977

Пол, n (%) ж 30 (40) 4 (44,4) >0,999
м 45 (60) 5 (55,6)

ИМТ (кг/м2) 29,4 (3,7) 
29,4 (27,6-32,2)

30,7 (2,9) 
31,2 (30,7-31,9)

0,271

Возраст манифестации аритмии (лет) 52,6 (10,5) 
54 (45-59)

52,1 (9) 
52 (46-58)

0,806

Длительность анамнеза ФП (лет) 5,3 (6,1) 
4 (2-6,5)

7 (5) 
5 (3-9)

0,139

Форма ФП, n (%) пароксизмальная 73 (97,3) 5 (55,6) 0,001
персистирующая 2 (2,7) 4 (44,4)

Симтпомность по EHRA, n (%) I 2 (2,7) 0 (0) 0,33
IIa 1 (1,3) 1 (11,1)
IIb 37 (49,3) 5 (55,6)
III 35 (46,7) 3 (33,3)

Количество баллов по CHA2DS2VASc, n (%) 0 13 (17,3) 0 (0) 0,452
1 25 (33,3) 1 (11,1)
2 11 (14,7) 7 (77,8)
3 19 (25,3) 1 (11,1)
4 5 (6,7) 0 (0)
5 2 (2,7) 0 (0)

Количество баллов по HASBLED, n (%) 0 30 (40) 5 (55,6) 0,244
1 23 (30,7) 3 (33,3)
2 17 (22,7) 1 (11,1)
3 5 (6,7) 0 (0)

Примечание: ИМТ  — индекс массы тела, ЛВ  — легочные вены, ФП  — фибрилляция предсердий, EHRA  — European Heart Rhythm 
Association, шкала CHA2DS2VASc — Congestive heart failure (хроническая сердечная недостаточность), 1 балл; Hypertension (гипертоническая 
болезнь), 1 балл; Age (возраст, >75 лет), 2 балла; Diabetes mellitus (сахарный диабет), 1 балл; Stroke (инсульт/транзиторная ишемическая ата-
ка/системный эмболизм в анамнезе), 2 балла; Vascular disease (поражение сосудов), 1 балл; Age (возраст 65-74 лет), 1 балл; Sex category (пол 
(женский), 1 балл, 2 балла), шкала HASBLED — Hypertension (гипертония); Abnormal renal/liver function (нарушение функции почек и пе-
чени); Stroke (инсульт); Bleeding history or predisposition (кровотечения в анамнезе и/или предрасположенность к ним); Labile international 
normalized ratio (лабильное международное нормализованное отношение); Elderly (возраст, >65 лет); Drugs/alcohol concomitantly (совмест-
ный прием медикаментов и/или алкоголя).
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Материалы исследования:
В исследование включены 100 человек (58 мужчин 

и  42 женщины) с  пароксизмальной (n=89) и  персисти-
рующей формой (n=11) ФП, средний возраст составил 
58,2±9,4 лет. После первичной операции 15 человек вы-
были из исследования по причине отказа от повторного 
вмешательства и 1 человек — по причине нагноения ложа 
петлевого регистратора и его эксплантации. 

Характеристика клинических данных включенных 
пациентов представлена в таблице 1. 

Статистический анализ. Статистический анализ и ви-
зуализация полученных данных проводились с  исполь-
зованием среды для статистических вычислений R 4.2.2 
(R Foundation for Statistical Computing, Вена, Австрия).

Описательные статистики представлены в  виде на-
блюдаемого числа наблюдений (относительная частота) 
для качественных переменных и  среднего (M) ± стан-
дартное отклонение (SD) и  медианы (Me) и  интерквар-
тильного размаха (Q25-Q75) — симметричных и асиммет
ричных выборочных распределений количественных 
переменных, соответственно. Асимметрия выборочного 
распределения оценивалась с  использованием коэффи-
циента асимметрии, в качестве порогового значения ис-
пользовалось абсолютное значение коэффициента, рав-
ное 1,96.

Оценка ассоциации бинарных и количественных пе-
ременных с  развитием рецидива проводилась с  исполь-
зованием логистических регрессионных моделей, в  ка-
честве мер эффекта использовалось отношение шансов 
(ОШ) с  соответствующим 95% доверительным интерва-
лом (ДИ).

Для сравнения групп в  отношении качественных 
переменных использовался точный тест Фишера, в отно-
шении количественных переменных — тест Манна-Уитни. 

Уровнем статистической значимости в проведенных 
анализах считали значение p<0,05. 

Результаты 
Были сопоставлены группы пациентов с  до-

стигнутой изоляцией устьев ЛВ, не имеющих реци- 
дивов ФП (группа I) и  имеющих рецидивы (груп-
па  II), по клинико-демографическим данным, ха
рактеристикам ФП, сопутствующей патологии, лабо
раторным и гистологическим изменениям.

Общая характеристика включенных пациентов 
и их клинико-анамнестических данных

При сравнительном анализе демографических 
и  анамнестических показателей (таблица 1) была 
выявлена тенденция к большей длительности анам-
неза ФП у пациентов с рецидивами после изоляции 
ЛВ (рисунок 2). Статистически значимых отличий 
в отношении возраста, гендерного состава, индекса 
массы тела, сопутствующих заболеваний и возраста 
манифестации аритмии выявлено не было. 

Была установлена статистически значимо более 
высокая частота персистирующей ФП во II  груп-
пе пациентов по сравнению с  первой (рисунок  3) 
(p=0,0009).

Во II группе пациентов статистически значи-
мо чаще наблюдалось рецидивирование в  слепом 
периоде после операции  — 7/9 (77,8%) vs 14/75 
(18,7%) (p=0,007) (рисунок 4).

Анализ биопсии миокарда
Статистически значимых различий по морфо-

логическим изменениям эндокарда, миокарда, ин-
терстиция и  сосудов при исследовании материала 
МПП пациентов I и  II групп выявлено не было. 

В таблице 2 представлены результаты сравни-
тельного анализа патоморфологических характе-
ристик МЖП в  сравниваемых группах пациентов. 
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Рис. 2    Длительность анамнеза ФП в группах пациентов.

Рис. 3    Форма ФП в группах пациентов.

Рис. 4    �Частота рецидивирования в слепом периоде в группах паци-
ентов. 
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У 5 (31,2%) из 16 пациентов с фиброзом МЖП 
2 ст. развился рецидив ФП после изоляции ЛВ, в то 
время как из 29 пациентов с фиброзом МЖП 1 ст. 
рецидив развился у  2 (6,9%) пациентов. Иными 
словами, фиброз МЖП 2 ст. ассоциировался с уве-
личением шанса рецидива ФП в  6 раз (ОШ 6,14; 
95% ДИ: 1,14-47,6) (p=0,0462).

У 2 (50%) из 4 пациентов с инфильтрацией лим-
фоцитами эндокарда МЖП развился рецидив ФП 
после изоляции ЛВ, в то время как из 40 пациентов 
без инфильтрации рецидив развился у 4 (10%) паци-
ентов. Инфильтрация лимфоцитами эндокарда МЖП 
ассоциировалась с тенденцией к увеличению шанса 
рецидива ФП (ОШ 9; 95% ДИ: 0,89-95,37) (p=0,0519).

Таблица 2
 Результаты морфологического исследования МЖП в группах пациентов

Показатель, n (%) I группа
Пациенты без рецидивов после 
изоляции ЛВ 

II группа
Пациенты с рецидивами после 
изоляции ЛВ 

p 

Миокардит 28/38 (73,7) 4/7 (57,1) 0,394
Активный/пограничный 0 10/38 (26,3) 3/7 (42,9) 0,529

1 12/38 (31,6) 1/7 (14,3)
2 16/38 (42,1) 3/7 (42,9)

Эндокардит 0 30/38 (78,9) 4/7 (57,1) 0,237
1 6/38 (15,8) 2/7 (28,6)
2 2/38 (5,3) 1/7 (14,3)

Степень фиброза 1 27/38 (71,1) 2/7 (28,6) 0,079
2 11/38 (28,9) 5/7 (71,4)

Морфологические изменения в интерстиции эндокарда МЖП в группах пациентов
Тромбы на эндокарде 2/38 (5,3) 0 (0) >0,999
Утолщение эндокарда 9/38 (23,7) 3/6 (50) 0,321
Склероз эндокарда 23/38 (60,5) 4/6 (66,7) >0,999
Инфильтрация лимфоцитами эндокарда 2/38 (5,3) 2/6 (33,3) 0,083
Эозинофилы в эндокарде 2/38 (5,3) 0 (0) >0,999
Липоматоз в эндокарде 7/38 (18,4) 1/6 (16,7) >0,999
Гиалиноз в эндокарде 0 (0) 1/6 (16,7) 0,136
Фиброз в эндокарде 0 (0) 1/7 (14,3) 0,148

Морфологические изменения миокарда МЖП в группах пациентов
Гипертрофия миокарда 37/38 (97,4) 6/6 (100) >0,999
Исчезновение поперечной исчерченности миокарда 10/38 (26,3) 1/6 (16,7) >0,999
Полосы пересокращения в миокарде 28/38 (73,7) 4/6 (66,7) 0,657
Дистрофия кардиомиоцитов 26/38 (68,4) 2/6 (33,3) 0,169
Некроз/миолиз/апоптоз кардиомиоцитов 12/38 (31,6) 1/6 (16,7) 0,652
Липофусцин в кардиомиоцитах 15/38 (39,5) 3/6 (50) 0,676
Исчезновение/лизис ядер кардиомиоцитов 21/38 (55,3) 5/6 (83,3) 0,375
Перинуклеарный цитолиз кардиомиоцитов 12/35 (34,3) 0 (0) 0,298
Жировая дистрофия в кардиомиоцитах 6/38 (15,8) 0 (0) 0,573
Кариопикноз/кариорексис в кардиомиоцитах 1/38 (2,6) 0 (0) >0,999

Морфологические изменения в интерстиции МЖП в группах пациентов
Расширение интерстиция 6/38 (15,8) 2/6 (33,3) 0,296
Отек интерстиция 7/38 (18,4) 1/6 (16,7) >0,99
Перимускулярный склероз интерстиция 24/38 (63,2) 3/6 (50) 0,661
Периваскулярный склероз интерстиция 24/38 (63,2) 1/6 (16,7) 0,070
Очаговый склероз интерстиция 3/38 (7,9) 0 (0) >0,999
Инфильтрация 10-13 клеток в интерстиции 3/38 (7,9) 1/6 (16,7) 0,456
Инфильтрация >14 лимфоцитов в интерстиции 28/38 (73,7) 4/6 (66,7) 0,657

Морфологические изменения в cосудах МЖП в группах пациентов
Васкулит 2/35 (5,7) 0 (0) >0,999
Набухание эндотелия сосудов 17/35 (48,6) 3/4 (75) 0,605
Склероз сосудов 4/35 (11,4) 1/4 (25) 0,436
Тромбоз сосудов 1/35 (2,9) 0 (0) >0,999

Примечание: ЛВ — легочные вены, МЖП — межжелудочковая перегородка.
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Анализ уровня NT-proBNP и  антикардиальных 
антител в сыворотке крови:

Была выявлена статистически значимо более 
высокая концентрация NT-proBNP у  пациентов 
I группы по сравнению со II группой (рисунок 5). 
Увеличение концентрации NT-proBNP в 2 раза ас-
социировалось с  двукратным увеличением шансов 
рецидива ФП после изоляции ЛВ (ОШ 2; 95% ДИ: 
1,33-3,29) (p=0,002).

При сравнительном анализе антикардиальных 
антител в  сыворотке крови выявлена статистиче-
ски значимо меньшая концентрация антител к про-
водящей системе сердца во II группе пациентов 
(p=0,0101) (таблица 3).

Обсуждение
В настоящей работа была поставлена цель изу

чить маркеры воспаления, антикардиальные анти-
тела и морфологические изменения миокарда в ка-
честве потенциальных предикторов рецидивирова-
ния ФП после успешной катетерной изоляции ЛВ. 
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Таблица 3 
Титры антикардиальных антител в группах пациентов

Антитела (титр) I группа
(пациенты без рецидивов 
после изоляции ЛВ) 

II группа
(пациенты с рецидивами 
после изоляции ЛВ)

p

Антитела к ядрам кардиомиоцитов, n (%) 0 44 (75,9) 6 (85,7) 0,555
1:40 2 (3,4) 0 (0)
1:80 8 (13,8) 1 (14,3)
1:160 4 (6,9) 0 (0)

Антитела к эндотелию, n (%) 0 10 (17,2) 1 (14,3) 0,608
1:20 2 (3,4) 1 (14,3)
1:40 3 (5,2) 1 (14,3)
1:80 12 (20,7) 1 (14,3)
1:160 11 (19) 1 (14,3)
1:320 18 (31) 1 (14,3)
>1:320 2 (3,4) 1 (14,3)

Антитела к кардиомиоцитам, n (%) 1:20 4 (6,9) 0 (0) 0,839
1:40 18 (31) 2 (28,6)
1:80 23 (39,7) 5 (71,4)
1:160 11 (19) 0 (0)
1:320 2 (3,4) 0 (0)

Антитела к гладкой мускулатуре, n (%) 1:20 1 (1,7) 0 (0) 0,084
1:40 13 (22,4) 4 (57,1)
1:80 23 (39,7) 2 (28,6)
1:160 13 (22,4) 1 (14,3)
1:320 8 (13,8) 0 (0)

Антитела к проводящей системе сердца, n (%) 1:80 10 (17,2) 6 (85,7) 0,003
1:160 18 (31) 0 (0)
1:320 26 (44,8) 1 (14,3)
>1:320 4 (6,9) 0 (0)

Примечание: ЛВ — легочные вены.

Рис. 5    Концентрация NT-proBNP в группах пациентов.
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В настоящее время "портрет" потенциального от-
ветчика на изоляцию устьев ЛВ отчетливо не сфор-
мирован. Даже в  рамках одного и  того же центра 
эффективность процедуры у пациентов со стандарт-
ными на сегодняшний день показаниями к вмеша-
тельству разная. Такая ситуация требует изучения 
дополнительных звеньев патогенеза ФП и верифи-
кации предикторов эффективности (или, наоборот, 
неэффективности) изоляции ЛВ. 

Можно полагать, что более точное понимание 
патофизиологии ФП позволит улучшить отбор па-
циентов для катетерного лечения. Действительно, 
в  течение последнего десятилетия активно изуча-
ется роль воспалительных процессов в  возникно-
вении и  поддержании ФП. Изучение различных 
звеньев воспаления и их влияния на миокард пред-
сердий нашло свое отражение в теории атриопатии 
(предсердной кардиомиопатии) [6]. Она объединя-
ет в  себе различные формы и  степени протекания 
воспаления — от бессимптомных каскадов на уров-
не кардиомиоцитов под влиянием всевозможных 
факторов (острые воспалительные заболевания 
и т.д.) до уже произошедших структурных гистоло-
гических изменений (фиброз миокарда), не разде-
ляя эти процессы [6-8].

Морфологические изменения миокарда дав-
но являются предметом интереса исследователей. 
В  гистологических (биопсия и  аутопсия) исследо-
ваниях [9, 10] было показано, что замещение кар-
диомиоцитов фиброзными волокнами  — одно из 
основных проявлений структурного ремоделирова-
ния миокарда предсердий. 

В исследовании Frustaci А, et al. [11] были ис-
следованы пациенты с  идиопатической ФП, изу
чался предсердный гистологический субстрат ФП 
в  сопоставлении с  изменениями в  биоптатах пра-
вого и левого желудочков у пациентов с ФП, рези-
стентной к  стандартной антиаритмической тера-
пии. У  всех пациентов предсердная биопсия вы-
явила отклонения от нормы, но гистологические 
находки варьировали: у  66% пациентов изменения 
соответствовали диагнозу миокардита, у 17% паци-
ентов  — кардиомиопатии невоспалительного ге-
неза, еще у 17% был выявлен очаговый фиброз. По 
мнению авторов, в  независимости от происхожде-
ния, воспалительный процесс в  предсердном мио
карде с  высокой степенью вероятности является 
главной причиной предсердной тахикардии и  ФП. 

Таким образом, данные литературы демонстри-
руют, что в миокарде пациентов с ФП стабильно вы-
являются различные гистологические изменения, 
соответствующие тем или иным морфологическим 
диагнозам. Результаты, полученные в настоящем ис-
следовании, также это подтверждают.

В настоящем исследовании большое количе-
ство различных морфологических изменений, ряд 
из которых (наличие >14 лимфоцитов на 1  мм2, 

выявление разной степени фиброза, участков не-
кроза) могут указывать на наличие пограничного 
и  хронического миокардита у  части пациентов, не 
обладающих выраженной коморбидностью. 

В представленной работе не удалось выделить 
четких предикторов рецидива ФП среди морфо-
логических изменений, соответствующих диагно-
зу миокардит. Однако были продемонстрированы 
весьма логичные находки: в  частности, фиброз 
МЖП 2 ст. ассоциировался с  увеличением шанса 
рецидива ФП в  среднем в  6 раз, а  инфильтрация 
лимфоцитами эндокарда МЖП  — с  тенденцией 
к увеличению шанса рецидива ФП, что согласуется 
с данными литературы [9, 10]. 

Лабораторные предикторы рецидивирования 
ФП, косвенно или прямо связанные с  воспали-
тельными процессами, также многие годы являют-
ся предметом внимания исследователей. Было вы-
явлено, что увеличение концентрации NT-proBNP 
ассоциируется с  двухкратным увеличением шанса 
рецидива ФВ после изоляции ЛВ. В  литературе 
имеются работы, которые содержат аналогичные 
результаты. Так, риск выявления бессимптомной 
фибрилляторной активности достоверно выше 
у  пациентов с  исходно повышенным уровнем NT-
proBNP [12]. 

При анализе белков системы протеолиза вне-
клеточного матрикса данных за влияние отдельно 
взятых маркеров на риск рецидива ФП нами полу-
чено не было. Имеются небольшие исследования, 
продемонстрировавшие связь отдельных показа-
телей с  течением ФП. Так, отмечается, что повы-
шение уровня вчСРБ и  ИЛ-6, а  также снижение 
уровня ИЛ-18 коррелирует с  увеличением размера 
ЛП [13, 14]. Кроме того, в  исследовании Liew R, 
Khairunnisa K, et al. было показано, что ФНО-α ак-
тивирует миофибробласты и секрецию ими ММP-2 
и ММP-9, что, в свою очередь, активирует продук-
цию коллагена [15]. 

В связи с отсутствием в литературе данных, ка-
сающихся уже выполненных крупных исследова-
ний, и  невозможностью сравнить полученные на-
ми результаты по маркерам воспаления с данными 
других авторов, рассматриваем наше исследование 
как пилотное для планирования проверки предик
тивной способности параметров крови в  отноше-
нии выявления на дооперационном этапе пациен-
тов с невенозависимой ФП.

Основанием для изучения уровня антикарди-
альных антител и  их предикторной способности 
в  отношения рецидива ФП стали работы Благо-
вой О. В. и др., в которых была продемонстрирова-
на связь между уровнем антител и воспалительным 
процессом в миокарде. Авторы продемонстрирова-
ли диагностическую значимость антикардиальных 
антител в  диагностике миокардита, чувствитель-
ность метода составила 84,9%, прогностическая 
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ценность положительного результата  — 69,7%, от-
рицательного  — 63,6%. Максимальной специфич-
ностью обладало выявление антител к  ядрам кар-
диомиоцитов в титре 1:160-1:320. При этом диагно-
стическая значимость описана для совокупности 
всех антикардиальных антител [16]. 

Результаты нашего анализа выявили обратную 
взаимосвязь одного из показателей панели анти-
кардиальных антител и  рецидивирования ФП: вы-
явлена статистически значимо меньшая концен-
трация антител к  антигенам волокон проводящей 
системы сердца в  группе пациентов, имеющих ре-
цидивы ФП после изоляции ЛВ (p=0,0101), в срав-
нении с пациентами без рецидивов. 

Ранее проведенные работы по схожей темати-
ке не демонстрировали аналогичных результатов. 
Например, в исследовании Динова Б. А. и др. 2012г 
[17] изучались группы пациентов детского возраста 
с различными нарушениями ритма и проводимости 
сердца. Повышение титра антител (в  т.ч. к  анти-
генам проводящей системы) определялось во всех 
группах. 

Интерпретация нашей находки, обратной по 
смыслу всем имеющимся данным, в настоящее вре-
мя представляется затруднительной в  виду отсут-
ствия опыта изучения данного отдельно взятого по-
казателя. Данное направление требует дальнейшего 
изучения. 

Ограничения исследования. Это одноцентро-
вое исследование с  небольшим размером выбор-

ки. Ввиду изначально небольшого объема выбор-
ки после завершения наблюдения сформирова-
лись разные по численности группы. Отсутствие 
единого рекомендованного протокола, техники по 
забору гистологического материала в  связи с  ма-
лым мировым опытом проведения эндомиокар-
диальной биопсии также является ограничением 
настоящего исследования. Также в ходе статисти-
ческого анализа и интерпретации результатов об-
ращает на себя внимание, что разные морфоло-
гические признаки встречаются в  разных сочета-
ниях у разных больных, что затрудняет выделение 
отдельных предикторов рецидивирования ФП по-
сле изоляции. 

Заключение
У подавляющего большинства пациентов с ФП 

даже без выраженной сопутствующей патологии 
выявляются морфологические изменения в биопта-
тах миокарда, соответствующие воспалительному 
процессу в нем, при этом риск рецидива ФП досто-
верно не связан у  пациентов с  признаками воспа-
лительного процесса.

Повышенные уровни NT-proBNP у  пациентов 
до изоляции прогнозируют потенциально более 
низкую эффективность вмешательства. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Прогностическая значимость тропонина I в оценке 
сердечно сосудистого риска в российской популяции. 
По результатам многоцентровых исследований  
ЭССЕ-РФ1 и ЭССЕ-РФ2
Драпкина О. М.1, Шальнова С. А.1, Концевая А. В.1, Куценко В. А.1,2, Капустина А. В.1, 
Баланова Ю. А.1, Евстифеева С. Е.1, Иванова А. А.1, Имаева А. Э.1, Макогон Н. В.1, 
Метельская В. А.1, Муромцева Г. А.1, Филичкина Е. М.1, Яровая Е. Б.1,2

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России, 
Москва; 2ФГБОУ ВО "Московский государственный университет им. М. В. Ломоносова". Москва, Россия

Цель. Оценить значимость тропонина I (hs-cTnI) для стратифика-
ции сердечно-сосудистого риска в  популяционном исследовании 
российских мужчин и женщин трудоспособного возраста.
Материал и  методы. Проанализированы данные 13976 мужчин 
и  женщин в  возрасте 25-64 лет из наблюдательных многоцен-
тровых исследований ЭССЕ-РФ1 и  ЭССЕ-РФ2 (Эпидемиология 
сердечно-сосудистых заболеваний и  их факторов риска в  регио-
нах Российской Федерации). Обследование включало: опрос по 
стандартной анкете, измерения роста, веса, окружности талии, 
индекса массы тела, артериального давления, частоты пульса, 
биохимических показателей. Уровень hs-cTnI в образцах сыворот-
ки крови, хранившихся при -700 С в Биобанке ФГБУ "НМИЦ ТПМ" 
Минздрава России, определяли иммунохемилюминисцентным 
анализом с  микрочастицами. Индивидуальный сердечно-сосу-
дистый риск рассчитывали по шкале SCORE (Systematic Coronary 
Risk Evaluation): значения <1% — низкий риск; 1-4% — умеренный, 
5-9%  — высокий и  ≥10%  — очень высокий. Аналогично исследо-
ванию BiomarCaRE, участников разделили на 3 группы по уров-
ню сТnI с учетом пола: для мужчин <6, от 6 до 12 и >12 пг/мл, для 
женщин <4, от 4 до 10 и >10 пг/мл. Проспективно собрали жесткие 
конечные точки (КТ): смерть от сердечно-сосудистых заболева-
ний (ССЗ) или нефатальный инфаркт миокарда, и комбинирован-
ные КТ (ККТ): те же и инсульт.
Результаты. Проспективный анализ связи уровня тропонина 
с  КТ и  ККТ показал, что у  участников без ССЗ в  анамнезе уро-
вень hs-cTnI >12 пг/мл у  мужчин и  >10 пг/мл у  женщин ассоци-
ирован с  увеличением риска наступления КТ и  ККТ в  3,39 (1,91-
6,03) и 2,69 (1,6-4,52) раз (p<0,001), соответственно. Аналогично 
BiomarCaRE проведена валидация схемы реклассификации 
риска, вычисленного по SCORE, путем добавления в  показате-
ли значения hs-cTnI. Индекс реклассификации риска NRI (net 
reclassification improvement index) для КТ и  ККТ составил 13 
и  11% (p<0,001), соответственно. Среди мужчин реклассифика-

ция для ККТ NRI оказалась точнее, чем среди женщин: 19 и 11%, 
соответственно.
Заключение. Уровень hs-cTnI является независимым предикто-
ром инфаркта миокарда, инсульта и смерти от ССЗ у лиц 35-64 лет 
без ССЗ в  анамнезе. Добавление уровня hs-cTnI в  модель SCORE 
делает прогноз риска точнее. 
Ключевые слова: тропонин I, прогноз, сердечно-сосудистый риск, 
конечные точки, реклассификация, исследование ЭССЕ-РФ. 
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АГ — артериальная гипертония, АД — артериальное давление, ИМ — инфаркт миокарда, ИМТ — индекс массы тела, КТ — конечная точка, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ОТ — окруж-
ность талии, РФ — Российская Федерация, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ССР — сердечно-сосудистый риск, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, ФР — факторы риска, ХС — холесте-
рин, ЭССЕ-РФ — Эпидемиология сердечно-сосудистых заболеваний и их факторов риска в регионах Российской Федерации, NRI — net reclassification improvement index (индекс реклассификации риска), 
hs-cTnI — high-sensitivity cardiac Troponin I (сердечный тропонин I, определенный высокочувствительным методом), SCORE — Systematic Coronary Risk Evaluation.

Prognostic significance of troponin I in assessing cardiovascular risk in the Russian population.  
Data from ESSE-RF1 and ESSE-RF2 multicenter studies 
Drapkina O. M.1, Shalnova S. A.1, Kontsevaya A. V.1, Kutsenko V. A.1,2, Kapustina A. V.1, Balanova Yu. A.1, Evstifeeva S. E.1 , Ivanova A. A.1, Imaeva A. E.1, 
Makogon N. V.1, Metelskaya V. A.1, Muromtseva G. A.1, Filichkina E. M.1, Yarovaya E. B.1,2

1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine, Moscow; 2Lomonosov Moscow State University. Moscow, Russia

Aim. To assess the significance of troponin I (hs-cTnI) for cardio
vascular risk stratification in a population of Russian working-age men 
and women of.
Material and methods. The data of 13976 men and women aged 25-64 
from the ESSE-RF1 and ESSE-RF2 multicenter studies were analyzed. 
The examination included following points: standard questionnaire, 
measurements of height, weight, waist circumference, body mass index, 
blood pressure, pulse rate, biochemical tests. The level of hs-cTnI in blood 
serum samples stored at -700C in the Biobank of the National Medical 
Research Center for Therapy and Preventive Medicine was determined by 
chemiluminescent immunoassay analysis. Individual cardiovascular risk 
was calculated using the SCORE scale: values <1% — low risk; 1-4% — 
moderate, 5-9% — high and ≥10% very high. Similar to the BiomarCaRE 
study, participants were divided into 3 sex-adjusted cTnI levels: men <6, 
6 to 12, and >12 pg/ml; women <4, 4 to 10, and >10 pg/ml. We analyzed 
following hard endpoints: cardiovascular death or non-fatal myocardial 
infarction, and composite endpoint: the same and stroke.
Results. The prospective analysis of the relationship between 
troponin levels and endpoints and composite endpoints showed that 
in participants without prior CVD, hs-cTnI levels >12 pg/ml in men and 
>10 pg/ml in women are associated with an increased risk of endpoints 
and composite endpoints by 3,39 (1,91-6,03) and 2,69 (1,6-4,52) 
times (p<0,001), respectively. Similarly to BiomarCaRE, the SCORE-
calculated risk reclassification was validated by adding the hs-cTnI 
value. The net reclassification improvement index (NRI) for endpoints 
and composite endpoints was 13% and 11% (p<0,001), respectively. 
Among men, the reclassification for NRI composite endpoints was more 
accurate than among women: 19% and 11%, respectively.
Conclusion. The hs-cTnI level is an independent predictor of myo
cardial infarction, stroke, and death from CVD in people aged 35-64 
years without prior CVD. Adding the hs-cTnI level to the SCORE model 
makes the risk prediction more accurate.
Keywords: troponin I, prognosis, cardiovascular risk, end points, re
classification, ESSE-RF study.
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Введение
Определение общего сердечно-сосудистого 

риска (ССР) стало первостепенной задачей в прак-
тике врача, начиная с  конца прошлого века, ког-
да была представлена модель риска, основанная на 
данных Фремингемского исследования [1]. С  тех 
пор прошло четверть века. Новые модели и шкалы 
определения риска появились в  Европе, Америке 
и других странах [2, 3]. Однако все они имеют один 
общий дефект  — недостаточную точность опреде-
ления риска, которая нередко приводит как к  его 
недооценке, так и переоценке [4].

В последние годы важным направлением раз-
вития кардиологии является поиск параметров, 
уточняющих степень риска. Были получены дан-

ные, демонстрирующие новые возможности для 
оценки риска из числа новых показателей, в  част-
ности, сердечных тропонинов [5]. 

Новые технологии определения тропонинов 
высокочувствительным методом и  возможности 
с  помощью низких концентраций так называемо-
го высокочувствительного сердечного тропонина I 
(high-sensitivity cardiac Troponin I, hs-cTnI) выявлять 
лиц высокого ССР позволили высказать гипотезу 
о  том, что сердечный тропонин Т (cTnT) и  hs-cTnI 
можно использовать для рестратификации ССР 
в  общей популяции [6]. По уровню hs-cTnI можно 
судить об активности различных патофизиологи-
ческих процессов, включая некроз и  апоптоз кар-
диомиоцитов [7]. Тропонин продемонстрировал 
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свои диагностические и  прогностические способ-
ности не только при острых поражениях миокарда, 
но и  при ассоциации с  сердечно-сосудистыми со-
бытиями в ряде длительных проспективных иссле-
дований, в которых он оказался независимым пре-
диктором смерти от сердечно-сосудистых причин, 
развития инфаркта миокарда (ИМ), острого нару-
шения мозгового кровообращения (ОНМК) и  др. 
[8-10]. Преимуществом данного биомаркера явля-
ется относительная простота оценки в  рутинной 
практике и невысокая стоимость теста. 

Для понимания роли hs-cTnI в  оценке ССР 
в  сравнении с  уже известными биомаркерами бы-
ло проведено крупнейшее в  Европе исследование 
(BiomarCaRE; 2007-2013гг), в котором были проана-
лизированы уровни hs-cTnI у 74738 человек из 10 по-
пуляционных когорт Европы. Были получены дан-
ные по распределению уровней hs-cTnI в популяциях 
Европы и  положительные ассоциации с  факторами 
риска (ФР) и  смертностью от сердечно-сосудистых 
заболеваний (ССЗ) и всех причин [11, 12]. 

В Российской Федерации (РФ) до последне-
го времени популяционный анализ уровня hs-cTnI 
и  его ассоциаций с  ССЗ и  их ФР не проводился. 
Впервые в 2022г было проведено пилотное исследо-
вание по оценке распределения уровня hs-cTnI в вы-
борке населения Вологодской области [13]. На этой 
выборке были изучены ассоциации тропонина с ФР 
ССЗ и Systematic COronary Risk Evaluation (SCORE), 
а  также потенциальная значимость уровня hs-cTnI 
в оценке риска ССЗ в общей популяции населения 
35-64 лет. Кроме того, впервые в РФ был проведен 
анализ прогностических возможностей hs-cTnI в от-

ношении неблагоприятных сердечно-сосудистых со-
бытий на популяционном уровне [14]. 

Результаты классификации пациентов с  раз-
личным уровнем риска по европейским критери-
ям hs-cTnI сравнивали со стандартными критерия-
ми риска по SCORE. Было показано, что точность 
определения риска по SCORE в  нашей популяции 
недостаточна и часть выборки должна быть реклас-
сифицирована. 

Анализ результатов показал, что выживаемость 
статистически значимо выше в  категориях низко-
го риска по сравнению с  лицами, находящимися 
в  категориях умеренного и  высокого риска, опре-
деленных по уровню hs-сТnI в  нашей популяции. 
Связь между уровнем hs-cTnI и  конечной точкой 
(КТ) осталась значимой и при поправке на SCORE. 
Повышенная концентрация hs-сTnI статистически 
значимо ассоциируется с  более высокой частотой 
любых сердечно-сосудистых событий среди населе-
ния 35-64 лет без ИМ и ОНМК в анамнезе, а добав-
ление уровня hs-cTnI в модель риска SCORE может 
повысить точность определения ССР [14]. 

Основное ограничение выполненного пилот-
ного исследования — недостаточная продолжитель-
ность наблюдения и, соответственно, недостаточ-
ное число исходов  — КТ. Ограничением исследо-
вания являлось также его проведение на выборке 
одного региона РФ. Тем не менее, удалось полу-
чить значимые ассоциации между уровнем hs-сTnI 
и  КТ, что, в  свою очередь, может служить доказа-
тельством целесообразности определения уровня 
этого биомаркера в  сыворотке крови для оценки 
ССР среди российского населения. Очевидно, что 

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � В  исследовании ЭССЕ-РФ оценена способ-
ность тропонина I прогнозировать сердечно-со-
судистый риск среди россиян трудоспособного 
возраста.

Что добавляют результаты исследования?
• � Впервые в  России по образцу исследования 

BiomarCaRE проведена валидация схемы реклас-
сификации риска, вычисленного по SCORE, пу-
тем добавления в модель тропонина I. 

• � Рассчитан индекс реклассификации риска (NRI) 
для жесткой и комбинированной конечных точек. 

• � Показано, что у мужчин индекс реклассифика-
ции риска для жесткой конечной точки выше, 
чем у женщин. 

• � Высокий уровень тропонина I  — независимый 
предиктор инфаркта миокарда, мозгового ин-
сульта и  смерти у  лиц без сердечно-сосудистых 
заболеваний в анамнезе.

Key messages
What is already known about the subject?

• � The ESSE-RF study evaluated the ability of tro
ponin I to predict cardiovascular risk among wor
king-age Russians.

What might this study add?
• � For the first time in Russia, based on the model of 

the BiomarCaRE study, a SCORE-calculated risk 
reclassification scheme was validated by adding tro
ponin I to the model.

• � Risk reclassification index for hard and combined 
endpoints was estimated.

• � Men have been shown to have a higher risk reclas
sification index for the hard endpoint than women.

• � High troponin I is an independent predictor of myo- 
cardial infarction, stroke, and death in individuals 
without prior cardiovascular disease.
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ХС липопротеинов низкой плотности, ХС липопротеи- 
нов высокой плотности, триглицеридов, высокочувстви
тельного С-реактивного белка, креатинина с  расчетом 
скорости клубочковой фильтрации (CКФ), определенной 
по формуле CKD-EPI (Chronic Kidney disease — Epidemio
logy Collaboration). 

•  Дополнительно из биообразцов, хранящихся в био-
банке ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России с  2013-
2014гг и  2017гг, в  конце 2020г были определены концен-
трации hs-сТnI. Уровень hs-cTnI измеряли с ноября по де-
кабрь 2020г в  образцах сыворотки крови, хранимых при 
-70 С, с помощью иммунохемилюминисцентного анализа 
с микрочастицами, используя реактивы Architect Stat High 
Sensitive Troponin I (Abbott) на автоматизированном ана-
лизаторе Architect i2000sr (Abbott, Abbot Park IL). Нижний 
порог определения hs-сТnI составил 1,1 пг/мл, диапазон 
измерений: 0-50000 пг/мл. 

Для каждого участника устанавливался статус куре-
ния: курит или не курит в  настоящее время. Ожирение 
определялось как ИМТ ≥30  кг/м2 и/или ОТ ≥102  см для 
мужчин и ≥88 см женщин (абдоминальное ожирение). Ар-
териальная гипертония (АГ) диагностировалась при уровне 
систолического АД ≥140 мм рт.ст. и/или диастолического 
АД ≥90 мм рт.ст., или при приеме антигипертензивных пре-
паратов. Наличие заболевания регистрировалось при по-
ложительном ответе на вопрос "Говорил ли Вам врач, что 
у  Вас имеются следующие заболевания?". Индивидуаль-
ные уровни ССР определялись c помощью шкалы SCORE 
(Systematic COronary Risk Evaluation). Значения SCORE <1% 
определялись как низкий риск, 1-4% — умеренный, 5-9% — 
высокий и ≥10% — очень высокий риск [2]. 

Аналогично исследованию BiomarCaRE участников 
разделили на три группы в соответствии с уровнем hs-сТnI 
в зависимости от пола. Для мужчин: <6 пг/мл, 6-12 пг/мл 
и >12 пг/мл; для женщин: <4 пг/мл, 4-10 пг/мл и >10 пг/мл.

В проспективное когортное наблюдение, в котором 
собирались КТ, включены выборки из населения указан-
ных выше регионов, за исключением Волгоградской об-
ласти и республики Северная Осетия (Алания). Сбор КТ 
осуществлялся один раз в  два года с  помощью прямого 
и  непрямого контактов. В  первую очередь устанавлива-
ли жизненный статус участника, затем причины смерти 
и  новые случаи ССЗ. Данные по смертности получены 
из регионального регистра с закодированными причина-
ми смерти по международной классификации болезней 
(МКБ-10). Заболеваемость проверялась и  уточнялась по 
историям болезни и в Фонде обязательного медицинско-
го страхования. Кроме того, регистрировали первое не-
фатальное заболевание: ИМ и/или ОНМК.

Исследование ассоциаций уровня hs-cTnI со SCORE 
и  КТ было проведено в  популяции ≥35 лет без ССЗ 
в  анамнезе и  включало 10417 человек. Медиана периода 
наблюдения для всей выборки составила 5,2 [3,8; 6,2] лет. 
Для исследования ЭССЕ-РФ1 — 6,2 [5,4; 6,7] лет, для ис-
следования ЭССЕ-РФ2 — 3,8 [3,7; 3,9] лет.

За время наблюдения получено 222 жестких КТ 
(смерть от ССЗ или нефатальный ИМ), что составило 
2,14% выборки. Также выявлено 325 комбинированных 
КТ (смерть от ССЗ или нефатальный ИМ или нефаталь-
ное ОНМК) — 3,13% выборки. 

В выборке без ССЗ в  анамнезе (лица, ранее пере-
несшие ИМ и/или ОНМК) выявлено 178 жестких КТ 
и 261 комбинированная КТ.

продолжение изучения связи концентрации hs-сTnI 
с популяционным риском в масштабах нескольких 
российских территорий, поможет преодолеть ука-
занное ограничение пилотного исследования.

Цель исследования  — оценить значимость 
уровня hs-cTnI для стратификации ССР у  россий-
ских мужчин и  женщин трудоспособного возраста 
по результатам многоцентрового исследования.

Материал и методы
Исследование базируется на данных наблюдатель-

ного исследования ЭССЕ-РФ (Эпидемиология сердечно-
сосудистых заболеваний и их факторов риска в регионах 
Российской Федерации) [15]. В данной работе использо-
вались результаты обследования участников исследования 
ЭССЕ-РФ1 и  ЭССЕ-РФ2, включающие Вологодскую, 
Волгоградскую, Ивановскую, Омскую, Рязанскую и Тю-
менскую области, Краснодарский, Красноярский и При-
морский края, республики Карелия и  Северная Осетия 
(Алания). Исследование было одобрено Независимым 
этическим комитетом федерального государственного 
бюджетного учреждения "Национальный медицинский 
исследовательский центр терапии и  профилактической 
медицины" Министерства здравоохранения Российской 
Федерации (ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России). 
Каждый участник исследования подписал информирован-
ное согласие, включающее разрешение на использование 
биообразцов для целей научных исследований. 

В исследовании ЭССЕ-РФ использовалась системати-
ческая стратифицированная многоступенчатая случайная 
выборка, сформированная по территориальному принци-
пу на базе лечебно-профилактических учреждений. Крат
кое описание: 1 шаг — случайно отбирались поликлиники; 
2 шаг — в каждой поликлинике случайно отбирались вра-
чебные участки; 3 шаг — на каждом участке случайно отби-
рали домохозяйство, из которого приглашали подходящего 
по возрасту и полу потенциального участника обследова-
ния. Более подробно протокол представлен ранее [15].

Всего обследовано 13976 человек обоего пола в воз-
расте 25-64 лет. 

Обследование включало: 
•  Опрос по стандартной анкете, содержащей ин-

формацию о  социально-демографических данных (пол, 
возраст, образование, достаток), статусе курения и анам-
незе заболеваний. 

•  Физикальное обследование: антропометрические 
измерения: рост, вес, окружность талии (ОТ) и  индекс 
массы тела (ИМТ). Артериальное давление (АД) и часто-
ту пульса измеряли дважды, на правой руке, в  положе-
нии сидя автоматическим тонометром OMRON. В анализ 
включали среднее из двух измерений.

•  Биохимические показатели. Пробоподготовку, т.е. 
получение сыворотки и  плазмы крови проводили в  ле-
чебно-профилактических учреждениях региона сразу 
после взятия крови по стандартной методике. Образцы 
сыворотки и  плазмы крови (далее биообразцы) замо
раживали после аликвотирования при температуре -25 С 
в пробирках типа эппендорф по 500-1000 мкл. Из регио-
на не более чем через 2 нед. образцы доставляли в ФГБУ 
"НМИЦ ТПМ" Минздрава России на сухом льду при 
температуре -50  С. Хранились образцы при температу
ре -70 С. Определяли уровни общего холестерина (ХС),  
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проведена с  использованием критерия Манна-Уитни, 
для дискретных  — точного двустороннего критерия Фи-
шера. Зависимость логарифма уровня hs-cTnI от возраста 
оценивалась при помощи линейной регрессии. Ассоциа-
ции между уровнем hs-cTnI и бинарными ФР оценивали 
при помощи квантильной регрессии [16], между уровнем 
hs-cTnI и  КТ  — при помощи модели пропорциональных 
рисков Кокса. Оценка реклассификации шкалы SCORE 
при помощи уровня hs-cTnI проведена с  использова-
нием таблиц реклассификации и  NRI (net reclassification 
improvement index) [17]. Уровень статистической значимо-
сти при проверке каждой из гипотез принят равным 0,05.

Проспективная часть исследования выполнена в рам-
ках государственного задания на 2020-2022гг №  АААА- 
А20-120013090086-0 к  ФГБУ "Национальный медицин-
ский исследовательский центр терапии и профилактиче-
ской медицины" Минздрава России, Москва "Факторы 
риска ХНИЗ, их значение для прогноза здоровья населе-
ния различных возрастных групп в  некоторых регионах 
РФ. Оценка влияния на заболеваемость и смертность (по-
пуляционное исследование)". Исследование было выпол-
нено при финансовой поддержке компании ЭББОТ (Abbot 
Diagnostics), США. 

Результаты
В таблице 1 представлены данные по распреде-

лению уровня hs-cTnI в половозрастных подгруппах. 
Обращает на себя внимание более высокий уровень 

Статистический анализ. Статистический анализ про-
веден в  среде R 4.1. Непрерывные параметры представ-
лены средним и стандартным отклонением (M±SD) или 
медианой и интерквартильным размахом [Me (Q25; Q75)]. 
Качественные показатели описаны относительными ча-
стотами в  процентах. Оценка различий между двумя не-
зависимыми выборками для непрерывных параметров 

Таблица 1 
Половозрастной анализ уровня hs-cTnI в выборке населения ЭССЕ РФ-1 и ЭССЕ РФ-2
Оба пола Мужчины Женщины

Возраст, 
годы

N Me [Q25; Q75] Q95 Q99 N Me [Q25; Q75] Q95 Q99 N Me [Q25; Q75] Q95 Q99

25-34 3261 1,30 [0,80; 2,20] 6,6 19,84 1582 1,60 [1,10; 2,50] 7,29 18,79 1679 1,10 [0,50; 1,80] 6,01 20,38
35-44 3166 1,70 [1,00; 2,70] 7,6 21,03 1454 2,10 [1,40; 3,30] 9 29,46 1712 1,40 [0,80; 2,20] 6,5 16,43
45-54 3711 2,20 [1,40; 3,30] 9,25 29,53 1479 2,50 [1,70; 4,00] 11,9 47,7 2232 2,00 [1,20; 3,00] 7,64 24,07
55-64 3838 2,90 [1,90; 4,50] 13 41,46 1441 3,40 [2,20; 5,50] 15,8 56,94 2397 2,70 [1,80; 4,00] 10,22 30,52
25-64 13976 2,00 [1,20; 3,30] 9,3 30,05 5956 2,30 [1,40; 3,80] 11,53 39,08 8020 1,80 [1,00; 3,00] 8,2 23,89
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Рис. 1    �Уровень hs-cTnI в обследованной выборке населения ЭССЕ 
РФ-1 и ЭССЕ РФ-2 в зависимости от пола и возраста.

Примечание: hs-cTnI — high-sensitivity cardiac Troponin I (сердечный 
тропонин I, определенный высокочувствительным методом).

Таблица 2 
Ассоциация уровня hs-cTnI с ФР ССЗ с поправкой на пол, возраст и регион

ФР На сколько пг/мл повышается медиана hs-cTnI в группе риска# 95% ДИ
Курит сейчас -0,05 (-0,11–0,01)
АГ 0,42 (0,36–0,48)**
ОТ ≥102/88 см 0,42 (0,36–0,48)**
ИМТ ≥30 кг/м2 0,43 (0,37–0,49)**
СД/глюкоза ≥6,1 ммоль/л 0,48 (0,37–0,59)**
Общий ХС ≥5 ммоль/л 0,22 (0,17–0,27)**
ХС ЛВП ≤1/1,2 ммоль/л 0,20 (0,13–0,27)**
ТГ ≥1,7 ммоль/л 0,32 (0,26–0,38)**
ИМ в анамнезе 0,38 (0,30–0,46)**
ОНМК в анамнезе 1,29 (1,05–1,54)**
СКФ <60 мл/мин/1,73 м2 1,69 (1,12–2,27)**
СРБ ≥3 мг/л 0,39 (0,33–0,46)**

Примечание: # — оценка получена методом квантильной регрессии с поправкой на пол, возраст и регион; ** — p<0,001. ДИ — доверитель-
ный интервал, СД — сахарный диабет, СРБ — С-реактивный белок, ТГ — триглицериды, ХС — холестерин, ХС ЛВП — ХС липопротеинов 
высокой плотности.
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Анализ ассоциаций уровня hs-cTnI с  ФР ССЗ 
проводился с  использованием трех моделей: 1)  од-
нофакторный анализ с поправкой на регион, 2) од-
нофакторный анализ с  поправкой на пол, возраст 
и регион (таблица 2) и 3) многофакторный анализ. 
Следует отметить, что при коррекции по полу, воз-
расту и  региону практически все факторы, вклю-
ченные в  анализ, достоверно ассоциированы с  из-
менением медианы hs-cTnI, однако в  многофак-
торной модели большинство этих связей исчезает 

hs-cTnI в выборке мужчин по сравнению с женщина-
ми в каждой возрастной группе (p<0,001). Рисунок 1 
демонстрирует увеличение медианы hs-cTnI в зави-
симости от возраста как у мужчин, так и у женщин.

У мужчин средний уровень hs-cTnI нарастает 
со скоростью 2,5% в год, у женщин — со скоростью 
3,5% в  год. По данным пилотного исследования 
в  Вологодской выборке ЭССЕ-РФ эти показатели 
составляли: 2,6% в год у мужчин и 5,9% в год у жен-
щин, (p<0,001 для обоих полов) [13]. 

Таблица 3
Модель Кокса для BiomarCaRE точек (0-4-10 пг/мл для женщин и 0-6-12 пг/мл для мужчин)

Жесткая КТ
Уровни 
hs-cTnI (пг/мл)

RR с поправкой  
на регион

р RR с поправкой  
на регион, пол, возраст

р RR с поправкой  
на все ФР*

р

<6/4 Референс Референс Референс
от 6/4 до 12/10 2,03 (1,35-3,06) 0,001 1,64 (1,08-2,47) 0,020 1,4 (0,78-2,51) 0,256
>12/10 5,65 (3,72-8,57) 0,000 4,01 (2,64-6,09) 0,000 3,39 (1,91-6,03) 0,000

Комбинированная КТ
<6/4 Референс Референс Референс
от 6/4 до 12/10 2,02 (1,45-2,81) 0,000 1,64 (1,17-2,3) 0,004 1,51 (0,96-2,38) 0,078
>12/10 4,28 (2,93-6,26) 0,000 3,16 (2,16-4,62) 0,000 2,69 (1,6-4,52) 0,000

Примечание: *  — список ковариат: регион, пол, возраст, курение сейчас, АГ, ОТ ≥102/88  см, ИМТ ≥30  кг/м2, сахарный диабет/глюкоза 
≥6,1 ммоль/л, общий ХС ≥5 ммоль/л, ХС липопротеинов высокой плотности ≤1/1,2 ммоль/л, триглицериды ≥1,7 ммоль/л, СКФ <60 мл/
мин/1,73 м2, С-реактивный белок ≥3 мг/л; КТ — конечная точка, ФР — факторы риска, hs-cTnI — high-sensitivity cardiac Troponin I (сердеч-
ный тропонин I, определенный высокочувствительным методом), RR — относительный риск.

Оценка
согласно SCORE

n=9757

Высокий риск
(≥5%)

n=1343

Умеренный риск
(1-4,99%)

n=4066

Низкий риск
(<1%)

n=4348

Оценка hs-cTnI
n=4066

Высокий риск
(>12/10 пг/мл)

n=201

Умеренный риск
(6/4-12/10 пг/мл)

n=559

Низкий риск
(<6/4 пг/мл)

n=3306

Для смерти от ССЗ или нефатального ИМ
NRI* = 0,13 (p<0,001)

Полужирным указана частота для смерти
от ССЗ или нефатального ИМ в соотв. группе

1,8%

0,6%

1,7%

6,1%

1,4%

1,6%

7,0%

Рис. 2    �Реклассификация ССР по SCORE, выполненная с добавлением hs-cTnI в выборке населения ЭССЕ РФ-1 и ЭССЕ РФ-2 на основе 
схемы, предложенной BiomarCaRE consorcium [11].

Примечание: * — NRI (net reclassification improvement index) — индекс улучшения реклассификации. ИМ — инфаркт миокарда, ССЗ — сер-
дечно-сосудистые заболевания, hs-cTnI — high-sensitivity cardiac Troponin I (сердечный тропонин I, определенный высокочувствительным 
методом), NRI  — net reclassification improvement index (индекс реклассификации риска). Цветное изображение доступно в  электронной 
версии журнала.
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и  остаются статистические ассоциации с  АГ, ожи-
рением, сахарным диабетом, уровнями общего ХС 
и С-реактивного белка, а также ОНМК и СКФ.

У участников со значением SCORE >5% (группа 
высокого риска) медиана hs-cTnI выше на 1,5 (1,37-
1,63; p<0,001). С учетом поправки на пол и возраст 
эти цифры уменьшаются до 0,6 (0,43-0,77; р=0,000). 

Как уже упоминалось, исследование КТ про-
ведено в  популяции ≥35 лет. В  таблице 3 приведе-
ны результаты анализа ассоциации КТ и  уровня 
hs-cTnI. В частности, превышение уровня 12 пг/мл 
у  мужчин и  10 пг/мл у  женщин ассоциировано 
с  увеличением риска наступления жесткой КТ 
в 3,39 (1,91-6,03) раза и риска наступления комби-
нированной КТ в 2,69 (1,6-4,52) раза.

Полученные результаты позволили провести ре-
классификацию групп риска сравнительно со шкалой 
риска SCORE с  последующей оценкой индекса ре-
классификации NRI для категориальных переменных 
[18]. Выборка была разделена по категориям SCORE 
предварительно без добавления уровня hs-cTnI: зе-
леный цвет  — низкий риск, желтый  — умеренный 
и красный — высокий и очень высокий (рисунок 2). 

Согласно SCORE, 4066 человек составили груп-
пу умеренного риска. Из них, после добавления 
в число показателей уровня hs-cTnI, 3306 (81%) чело-
век имели hs-cTnI ≤6/4 пг/мл (мужчины/женщины), 
и потому были перемещены в группу низкого риска. 
В то же время 201 (5%) участник имел уровни hs-cTnI 
>12/10 пг/мл (мужчины/женщины), и потому переш-
ли в группу высокого риска. Оказалось, что частота 
жесткой КТ в  группе умеренного риска по SCORE 
составила 1,7%. В то же время, в подгруппе низкого 
риска по hs-cTnI она составила 1,4%, а в подгруппе 
высокого риска  — 7%. Подобная реклассификация 
значима: для жесткой КТ NRI =13%, для комбиниро-
ванной NRI =11% (p<0,001 для обеих КТ).

Анализ по полу показал, что в  группе мужчин 
реклассификация значима для жесткой и  комби-
нированной КТ, NRI =19 и  20%, соответственно 
(p<0,001 для обеих КТ); в  группе женщин  — NRI 
=11 (p<0,05) и 3% (p>0,05), соответственно.

Обсуждение
Настоящее исследование является первым в РФ 

анализом возможности прогнозировать ССР на по-
пуляционном уровне на основании количественно-
го определения hs-сТnI. Результаты пилотного ис-
следования, которые вошли в  настоящий анализ, 
не противоречат полученным данным.

Полученные ранее результаты классификации 
пациентов с различным риском по уровню hs-cTnI, 
выполненного с учетом европейских критериев, при 
сравнении со стандартной шкалой риска SCORE по-
казали, что точность определения риска по SCORE 
в  нашей популяции недостаточна и  часть выборки 
должна быть реклассифицирована. У мужчин по ме-

ре нарастания уровня hs-cTnI подтверждена досто-
верно более высокая вероятность развития как жест-
кой, так и комбинированной КТ в группах умеренно-
го, высокого и очень высокого риска, формируемых 
на основании шкалы SCORE. У  женщин такой ас-
социации выявлено не было для комбинированного 
исхода; это, в частности, может быть обусловлено все 
еще относительно малым сроком наблюдения и, со-
ответственно, недостаточным количеством КТ, что 
неудивительно для женщин данного возраста. Это 
послужило основанием включить в анализ ассоциа-
ций с КТ всю выборку без учета пола.

Полученные нами результаты согласуются с ос-
новными результатами исследования ARIC (Athero
sclerosis Risk In Communities), в  котором >8  тыс. 
пациентов в  возрасте 54-74 лет без клинических 
признаков ССЗ наблюдались в  течение 15 лет. По-
вышенный уровень hs-сТnI (≥3,8 пг/мл, 5 квинтиль) 
ассоциировался с более высокой частотой развития 
ишемической болезни сердца, ишемического ин-
сульта, ССЗ, связанных с атеросклерозом, по срав-
нению с  лицами, имеющими низкий уровень hs-
сТnI ≤1,3 пг/мл (1 квинтиль). Примечательно, что 
уровень 5 квинтиля в исследовании ARIC (3,7 пг/мл) 
был существенно ниже европейского (5,9 пг/мл) [8]. 

В настоящем исследовании нам удалось сравнить 
прогностическое значение hs-cTnI у  мужчин и  жен-
щин, хотя число исходов преобладает в мужской ко-
горте и ассоциации с КТ среди женщин выражены не-
сколько слабее и менее достоверно, чем у мужчин. В то 
же время, в исследовании ARIC для случаев ишемиче-
ской болезни сердца повышенные показатели hs-cTnI 
ассоциировались с  несколько бóльшим риском не-
желательных явлений у женщин, чем у мужчин. Ана-
логичные данные получены в популяционном иссле-
довании здоровья HUNT (The Nord-Trøndelag Health 
Study). Однако в исследовании, проведенном в Рейкья
вике [18], и  проспективном исследовании пожилых 
жителей Упсалы PIVUS (Prospective Investigation of the 
Vasculature in Uppsala Seniors) [19] различий в ассоциа-
циях между полами выявлено не было. 

Следует помнить, что наша выборка относи-
тельно молодая и находится в трудоспособном воз-
расте в  отличие от многих популяций, например, 
исследования ARIC.

В настоящей работе показано, что повышен-
ная концентрация hs-сTnI статистически значимо 
ассоциируется с  более высокой частотой любых 
сердечно-сосудистых событий в выборке населения 
35-64 лет без ИМ и ОНМК в анамнезе, а добавле-
ние уровня hs-cTnI к  модели риска SCORE досто-
верно повышает точность определения ССР. После 
добавления к модели риска уровня hs-cTnI, 201 че-
ловек перешел в  группу высокого риска (7%). Та-
ким образом, приведенная реклассификация может 
свидетельствовать, как о  недостаточной точности 
SCORE, так и  о  высоком популяционном риске.
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Найденные значимые ассоциации между уров-
нем hs-сTnI и  исходами могут служить доказатель-
ством целесообразности определения уровня этого 
биомаркера для оценки ССР российского населения. 

Заключение
Анализ результатов индивидуальных данных 

выборки 35-64 лет (без ИМ и  ОНМК в  анамнезе) 
из российских регионов показал, что повышенный 
уровень hscTnI является независимым предиктором 
возникновения любых сердечно-сосудистых со-
бытий, а добавление его в шкалу SCORE улучшает 
прогнозирование рисков этих событий, особен-
но у  мужчин. Полученные в  исследовании данные 

позволяют надеяться, что определение уровня hs-
cTnI будет играть значительную роль в оценке ССР, 
а также будет использовано для улучшения прогно-
за развития ССЗ в российской популяции.
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Сравнение тридцатилетнего выживания в популяциях 
России и Соединенных Штатов Америки
Вилков В. Г., Шальнова С. А., Капустина А. В., Муромцева Г. А., Драпкина О. М.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Сравнить дожитие при 30-летнем наблюдении в популяциях 
России и США.
Материал и  методы. Из российских исследований 1975-1982гг 
включены 14728 мужчин и  6140 женщин в  возрасте 18-71 лет, 
с  наблюдением до 2017г (501016 человеко-лет наблюдения). 
Сравнивали с  данными обследования в  1988-1994гг 2265 мужчин 
и 2345 женщин в возрасте 18-71 лет из популяции США (The Third 
National Health and Nutrition Examination Survey), с  наблюдени-
ем за смертностью до 2019г (115523 человеко-лет наблюдения). 
Строили кривые Каплана-Мейера в  группах мужчин и  женщин 18-
29, 30-39, 40-49, 50-59, 60-71 лет, в  качестве исхода учитывали 
смерть от всех причин. Анализировали распространенность ряда 
факторов риска сердечно-сосудистых заболеваний.
Результаты. Сравнение кривых Каплана-Мейера в  России и  США 
свидетельствует о достоверных различиях во всех пяти возрастных 
группах мужчин; в России прогноз хуже (p=0,000). У женщин стати-
стически значимые различия той же направленности появляются 
только в возрасте ≥60 лет (p=0,003). Сравнение распространенно-
сти факторов риска показало, что в  России артериальная гипер-
тензия встречается в несколько раз чаще в сравнении с США, раз-
личия достоверны во всех возрастных группах мужчин и  женщин. 
Заключение. При 30-летнем наблюдении прогноз для России 
хуже в сравнении с США для всех возрастных групп мужчин и для 
женщин >60 лет.

Ключевые слова: проспективное популяционное исследование, 
дожитие, факторы риска, распространенность, NHANES III.
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Comparison of thirty-year survival in the populations of Russia and the United States of America
Vilkov V. G., Shalnova S. A., Kapustina A. V., Muromtseva G. A., Drapkina O. M.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To compare survival at a 30-year follow-up in the populations 
of Russia and USA.
Material and methods. From the Russian studies of 1975-1982, 
14728 men and 6140 women aged 18-71 years were included, with 
follow-up until 2017 (501016 person-years of follow-up). In addition, 
2265 men and 2345 women aged 18-71 years from the US population 
(The Third National Health and Nutrition Examination Survey) were 
compared with survey data in 1988-1994, with mortality follow-up until 
2019 (115523 person-years of follow-up). Kaplan-Meier curves were 
created in groups of men and women aged 18-29, 30-39, 40-49, 50-59, 
60-71 years old. All-cause death was taken into account as an outcome. 
We analyzed the prevalence of a number of cardiovascular risk factors.
Results. Comparison of Kaplan-Meier curves in Russia and USA 
shows significant differences in all five age groups of men; in Russia 
the prognosis was worse (p=0,000). In women, significant differences 

of the same direction appear only at the age of ≥60 years (p=0,003). 
Comparison of the prevalence of risk factors showed that in Russia 
hypertension occurs several times more often than in the United States, 
while the differences are significant in all age groups of men and women.
Conclusion. At a 30-year follow-up, the prognosis for Russia is worse 
compared to the United States for all age groups of men and for women 
>60 years of age.
Keywords: prospective population study, survival, risk factors, preva
lence, NHANES III.
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Сердечно-сосудистый риск

АГ — артериальная гипертензия, ФР — фактор(-ы) риска, ХС неЛВП — холестерин, не входящий в состав липопротеинов высокой плотности, NHANES III — The Third National Health and Nutrition Examination 
Survey.

Введение
Эпидемиологические (популяционные) ис-

следования представляют собой предпочтительный 
способ исследования больших групп населения. 
Изучение выживания на популяционном уровне 
является необходимым инструментом при разра-
ботке и  оценке эффективности программ в  здра-
воохранении и  социально-экономической сфере. 
Увеличение продолжительности жизни  — одно из 
наиболее значимых достижений, отражающих уро-
вень развития в  социальной, экономической сфе-
рах и в системе здравоохранения [1].

При изучении выживания наиболее надеж-
ная и  однозначно определяемая конечная точка  — 
смерть от всех причин.

Проведенные в  Институте профилактической 
кардиологии Всесоюзного кардиологического на-
учного центра АМН СССР (в  настоящее время 
Национальный медицинский исследовательский 
центр терапии и  профилактической медицины  — 
НМИЦ ТПМ Минздрава России) в конце 1970х — 
начале 1980х гг популяционные исследования со-
держат наиболее информативные из существующих 
данные о  длительном наблюдении за смертностью 
в  неорганизованной российской популяции на 
примере города Москвы [2-4].

Из числа имеющихся в открытом доступе дан-
ных исследований неорганизованной популяции 

гражданского населения США для сопоставления 
с  российскими данными выбрано NHANES III 
(The Third National Health and Nutrition Examination 
Survey) [5, 6] конца 1980х  — начала 1990х гг с  на-
блюдением за смертностью до 2019г.

Работа построена на принципах вторичного 
анализа данных  — проведен собственный анализ 
выживания с  использованием первичных данных 
указанных выше популяционных исследований.

Цель настоящей работы  — сравнение кривых 
дожития при наблюдении длительностью 30 лет 
в  неорганизованных популяциях США и  России.

Материал и методы
Российские данные представлены случайной выбор-

кой из населения нескольких районов города Москвы, 
обследованной с 1975 по 1982гг в НМИЦ ТПМ [7], иссле-
дование одномоментное с проспективным наблюдением 
за смертностью по состоянию на 2017г, продолжитель-
ность наблюдения до 42 лет. В  анализ включены 14728 
мужчин и  6140 женщин в  возрасте 18-71 года, с  общим 
количеством человеко-лет наблюдения 501016. Выделены 
5 возрастных групп: 18-29, 30-39, 40-49, 50-59, 60-71 лет, 
количество мужчин и  женщин в  указанных группах со-
ставило 1139 и 540, 1421 и 1223, 6409 и 1630, 4861 и 1550, 
898 и 1197 человек, соответственно.

Для сравнения использовали находящиеся в откры-
том доступе данные исследования неорганизованной 
популяции гражданского населения США NHANES III 

sibility for the results of the analysis, interpretation and conclusions lies 
with the authors of the publication, the responsibility of NCHS is limited 
to primary data.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Ожидаемая продолжительности жизни в  Рос-
сии и  США по состоянию на 2019г составляет 
для мужчин 68,2 и 76,3 лет, для женщин — 78,0 
и 80,7 лет, соответственно.

Что добавляют результаты исследования?
• � По результатам сравнения кривых Каплана-

Мейера при 30-летнем наблюдении прогноз 
в России хуже, в сравнении с США, для всех воз-
растных групп мужчин и для женщин >60 лет.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Life expectancy in Russia and the United States as 
of 2019 is 68,2 and 76,3 years for men and 78,0 and 
80,7 years for women, respectively.

What might this study add?
• � Based on a comparison of Kaplan-Meier curves 

over a 30-year follow-up, the prognosis in Russia is 
worse than in the US for all age groups of men and 
for women >60 years of age.
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[8-10], проведенного в  1988-1994гг, в  сочетании с  про-
спективным наблюдением за смертностью до 20191, 
продолжительность наблюдения до 31 года. Дизайн ис-
следования описан в документации на сайте NCHS (The 
National Center for Health Statistics)2. Для сопоставимости 
с  российскими данными включили результаты обследо-
вания только жителей городских агломераций с  населе-
нием >1 млн человек белой расы в  возрасте 18-71 года 
(2265 мужчин и 2345 женщин, всего 115523 человеко-лет 
наблюдения). Были сформированы аналогичные россий-
ским возрастные группы: 18-29, 30-39, 40-49, 50-59, 60-
71 лет, количество мужчин и женщин в указанных груп-
пах составило 653 и 701, 475 и 527, 410 и 397, 295 и 279, 432 
и 441 человек, соответственно.

Формирование половых и  возрастных групп в  ука-
занных границах обусловлено наличием таких лиц как 
в российском, так и в американском исследованиях. Дли-
тельность проспективного наблюдения использована 
максимально возможная.

Анализировали пол, возраст, распространенность 
ряда факторов риска (ФР) сердечно сосудистых заболе-

1	 https://www.cdc.gov/nchs/data-linkage/mortality-public.htm. 
(21.03.2023).

2	 National Health and Nutrition Examination Survey: Questionnaires, 
Datasets, and Related Documentation. https://wwwn.cdc.gov/nchs/
nhanes/Default.aspx. (21.03.2023).

Рис. 1    �Кривые Каплана-Мейера в  5 возрастных группах мужчин. 
Красная линия — США (код популяции 30), синяя — Россия 
(код популяции 10).

Примечание: возрастные группы: 1  — 18-29 лет, 2  — 30-39 лет, 
3  — 40-49 лет, 4  — 50-59 лет, 5  — 60-71 лет. Различия достовер-
ны (p=0,0001) во всех возрастных группах. Цветное изображение 
доступно в электронной версии журнала.
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ваний, продолжительность проспективного наблюдения, 
в  качестве конечной точки использовали смерть от всех 
причин.

Наличие ФР констатировали по следующим крите-
риям: артериальная гипертензия (АГ)  — если величины 
систолического и/или диастолического артериального 
давления ≥140 и/или 90 мм рт.ст.; ожирение — если ин-
декс массы тела ≥30,0 кг/м2; повышенный уровень холе-
стерина, не входящего в  состав липопротеинов высокой 
плотности (ХС неЛВП)  — если концентрация в  кро-
ви ХС неЛВП >3,7  ммоль/л; тахикардия  — если часто-
та сердечных сокращений >90 уд./мин; образование не 
выше среднего; курение  — если курит в  настоящее вре-
мя; потребление алкоголя  — если употреблял в  течение 
последних 6 мес. Уровень ХС неЛВП рассчитывался как 
разность между измеренными значениями концентраций 
в сыворотке крови общего ХС и ХС липопротеинов высо-
кой плотности.

Статистический анализ. Применяли стандартные 
статистические процедуры. Рассчитывали долю лиц с на-
личием данного ФР (распространенность, ER) и  ее до-
верительный интервал (P0÷P1) [11], который позволяет 
с  коэффициентом доверия 0,95 оценить распространен-
ность ФР в  генеральной совокупности по выборочным 
данным, а также сравнить распространенность ФР в раз-
ных выборках. Анализ выживания проводили методом 
Каплана-Мейера [12].

Рис. 2    �Кривые Каплана-Мейера в  5 возрастных группах женщин. 
Красная линия — США (код популяции 30), синяя — Россия 
(код популяции 10).

Примечание: возрастные группы: 1 — 18-29 лет, 2 — 30-39 лет, 3 — 
40-49 лет, 4 — 50-59 лет, 5 — 60-71 лет.
Различия недостоверны (p>0,05) в 1 — 4 группах, в 5 группе p<0,003. 
Цветное изображение доступно в  электронной версии журнала.
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Результаты
На рисунке 1 представлены кривые выжива-

ния Каплана-Мейера для мужчин пяти возрастных 
групп в  России и  США. Различия между Россией 
и США высокодостоверны во всех возрастных груп-
пах (p=0,0001), визуально кривые расходятся сильнее 
всего в группах 30-60 лет. Во всех возрастных группах 
российских мужчин прогноз хуже в сравнении с США.

На рисунке 2 представлены аналогичные дан-
ные для женщин, из которых видно, что до 50-лет-
него возраста кривые выживания у женщин России 
и США практически совпадают. В возрасте 50-60 лет 
кривая выживания у российских женщин визуально 
расположена немного ниже (различия недостоверны, 

p=0,1). В возрасте ≥60 лет эти различия усиливают-
ся и становятся статистически значимыми (p=0,003).

Представленные на рисунках 1 и 2 кривые вы-
живания отражают влияние всей совокупности 
факторов, как доступных, так и  недоступных для 
анализа, включая неизвестные на настоящее время.

В таблицах 1 и 2 приведены данные о распростра-
ненности в изученных половых и возрастных группах 
некоторых ФР, сведения о которых имеются в рамках 
использованных популяционных исследований.

Из таблиц видно, что как у мужчин, так и у жен-
щин в России АГ встречается в несколько раз чаще 
в  сравнении с  США, различия достоверны во всех 
возрастных группах. Учитывая тот факт, что АГ явля-

Таблица 1
Распространенность ФР ССЗ у мужчин РФ и США

Фактор риска Возрастная группа РФ США
A/n ER P0÷P1 A/n ER P0÷P1

АГ 18-29 236/1139 20,7 18,8÷22,8 14/651 2,2 1,3÷3,3
30-39 485/1420 34,2 32,1÷36,3 41/474 8,6 6,6÷11,1
40-49 3067/6405 47,9 46,9÷48,9 72/409 17,6 14,6÷21,0
50-59 2911/4859 59,9 58,7÷61,1 80/291 27,5 23,2÷32,1
60-71 587/896 65,5 62,8÷68,2 166/417 39,8 35,8÷43,9

Ожирение 18-29 40/1129 3,5 2,7÷4,6 65/649 10,0 8,1÷12,2
30-39 122/1409 8,7 7,5÷10,0 73/475 15,4 12,7÷18,4
40-49 704/6368 11,1 10,4÷11,7 107/410 26,1 22,6÷29,9
50-59 732/4810 15,2 14,4÷16,1 95/295 32,2 27,7÷37,0
60-71 190/894 21,3 19,0÷23,6 93/431 21,6 18,4÷25,1

Повышенный
уровень ХС неЛВП 

18-29 409/1046 39,1 36,6÷41,7 218/612 35,6 32,4÷38,9
30-39 834/1317 63,3 61,1÷65,5 277/450 61,6 57,6÷65,4
40-49 4319/6104 70,8 69,8÷71,7 285/395 72,2 68,1÷75,9
50-59 3316/4608 72,0 70,8÷73,1 224/287 78,0 73,5÷82,2
60-71 617/849 72,7 70,0÷75,2 313/418 74,9 71,1÷78,4

Тахикардия 18-29 69/1138 6,1 4,9÷7,4 26/628 4,1 2,9÷5,7
30-39 80/1411 5,7 4,7÷6,8 23/462 5,0 3,4÷7,0
40-49 277/6391 4,3 3,9÷4,8 37/403 9,2 6,9÷11,9
50-59 254/4856 5,2 4,7÷5,8 19/280 6,8 4,5÷9,8
60-71 47/894 5,3 4,1÷6,7 45/401 11,2 8,7÷14,2

Образование среднее 
или ниже

18-29 603/1139 52,9 50,5÷55,4 492/653 75,3 72,4÷78,2
30-39 654/1421 46,0 43,8÷48,2 281/475 59,2 55,3÷62,9
40-49 3757/6409 58,6 57,6÷59,6 229/410 55,9 51,7÷60,0
50-59 2884/4861 59,3 58,2÷60,5 166/295 56,3 51,3÷61,2
60-71 469/898 52,2 49,2÷55,0 295/432 68,3 64,4÷72,0

Курение 18-29 687/1139 60,3 57,9÷62,7 230/315 73,0 68,5÷77,2
30-39 840/1420 59,2 57,0÷61,3 169/299 56,5 51,6÷61,4
40-49 3375/6073 55,6 54,5÷56,6 149/303 49,2 44,3÷54,1
50-59 2198/4652 47,3 46,0÷48,5 95/235 40,4 35,1÷46,0
60-71 303/897 33,8 31,2÷36,5 93/331 28,1 24,0÷32,5

Потребление алкоголя 18-29 707/1139 62,1 59,6÷64,5 477/582 82,0 79,0÷84,7
30-39 892/1406 63,4 61,3÷65,6 354/443 79,9 76,4÷83,1
40-49 3089/4483 68,9 67,7÷70,1 308/393 78,4 74,6÷81,9
50-59 2092/3416 61,2 59,8÷62,6 187/274 68,2 63,3÷73,0
60-71 413/848 48,7 45,8÷51,6 240/384 62,5 58,2÷66,6

Примечание: РФ — популяционные российские исследования 1975-1982гг; США — исследование неорганизованной популяции граждан-
ского населения США NHANES III (1988-1994гг); A — число лиц с наличием ФР; ER — доля лиц с наличием ФР (распространенность), 
в %; n — общее число наблюдений в группе; P0÷P1 — доверительный интервал распространенности для уровня значимости P=0,95, в %. 
АГ — артериальная гипертензия, ХС неЛВП — холестерин, не входящий в состав липопротеинов высокой плотности.
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ется одним из наиболее значимых ФР смерти от всех 
причин, можно предположить, что именно АГ при-
надлежит определяющий вклад в ухудшение выжива-
емости в российской популяции в сравнении с США.

Обсуждение
Представленные в  настоящем исследовании 

результаты получены посредством прямого сравне-
ния выживания в  представительных и  больших по 
размеру выборках из неорганизованных популяций 
России и США с использованием одинаковых ста-
тистических процедур.

Полученные результаты в  целом не противо-
речат данным Всемирной организации здравоох-

ранения об ожидаемой продолжительности жизни 
в России и США по состоянию на 2019г: для муж-
чин это 68,2 и  76,3 лет, для женщин  — 78,0 и  80,7 
лет, соответственно3.

Возникает вопрос, почему у женщин различия 
в дожитии между Россией и США выражены мень-
ше вплоть до совпадения кривых выживания в пер-
вых трех возрастных группах? Анализ таблиц 1 и 2 
позволяет выдвинуть гипотезу, что относительное 
улучшение дожития у  российских женщин может 
быть обусловлено намного меньшей в  сравнении 
с США распространенностью такого сильного ФР, 

3	 https://apps.who.int/gho/data/node.main.688. (21.03.2023).

Таблица 2
Распространенность ФР ССЗ у женщин РФ и США

ФР Возрастная группа РФ США
A/n ER P0÷P1 A/n ER P0÷P1

АГ 18-29 34/540 6,3 4,7÷8,3 2/692 0,3 0,1÷0,9
30-39 192/1223 15,7 14,0÷17,5 17/522 3,3 2,1÷4,9
40-49 549/1630 33,7 31,8÷35,7 25/395 6,3 4,4÷8,7
50-59 927/1547 59,9 57,8÷62,0 59/276 21,4 17,4÷25,8
60-71 947/1196 79,2 77,1÷81,2 171/425 40,2 36,3÷44,3

Ожирение 18-29 54/536 10,1 8,0÷12,5 113/697 16,2 14,0÷18,7
30-39 183/1214 15,1 13,4÷16,9 146/526 27,8 24,6÷31,2
40-49 440/1622 27,1 25,3÷29,0 119/396 30,1 26,3÷34,1
50-59 643/1539 41,8 39,7÷43,9 101/278 36,3 31,5÷41,4
60-71 518/1148 45,1 42,7÷47,6 141/439 32,1 28,4÷36,0

Повышенный  
уровень ХС неЛВП

18-29 102/513 19,9 17,0÷23,0 185/655 28,2 25,4÷31,3
30-39 474/1166 40,7 38,3÷43,1 192/493 38,9 35,3÷42,7
40-49 915/1554 58,9 56,8÷61,0 204/379 53,8 49,5÷58,2
50-59 1166/1484 78,6 76,7÷80,4 185/264 70,1 65,0÷74,8
60-71 973/1141 85,3 83,3÷87,1 333/422 78,9 75,3÷82,3

Тахикардия 18-29 41/540 7,6 5,8÷9,7 78/672 11,6 9,6÷13,8
30-39 86/1204 7,1 6,0÷8,5 38/505 7,5 5,7÷9,8
40-49 80/1594 5,0 4,2÷6,0 43/383 11,2 8,7÷14,2
50-59 61/1528 4,0 3,2÷4,9 35/270 13,0 9,7÷16,8
60-71 65/1189 5,5 4,4÷6,7 50/416 12,0 9,5÷15,0

Образование среднее 
или ниже

18-29 298/540 55,2 51,6÷58,8 510/701 72,8 69,8÷75,6
30-39 657/1223 53,7 51,3÷56,1 327/527 62,0 58,4÷65,6
40-49 868/1630 53,3 51,2÷55,3 255/397 64,2 60,1÷68,3
50-59 989/1550 63,8 61,7÷65,8 197/279 70,6 65,7÷75,2
60-71 869/1197 72,6 70,4÷74,5 336/441 76,2 72,5÷79,6

Курение 18-29 154/540 28,5 25,3÷31,9 144/201 71,6 65,9÷77,0
30-39 285/1223 23,3 21,3÷25,4 116/198 58,6 52,5÷64,5
40-49 242/1630 14,8 13,4÷16,4 73/159 45,9 39,2÷52,8
50-59 139/1550 9,0 7,8÷10,3 53/135 39,3 32,2÷46,7
60-71 76/1197 6,3 5,2÷7,6 65/181 35,9 30,0÷42,2

Потребление алкоголя 18-29 215/531 40,5 36,9÷44,1 282/499 56,5 52,7÷60,2
30-39 495/1197 41,4 39,0÷43,8 241/423 57,0 52,9÷61,0
40-49 593/1591 37,3 35,3÷39,3 164/327 50,2 45,5÷54,9
50-59 451/1520 29,7 27,7÷31,7 122/233 52,4 46,8÷57,9
60-71 219/1184 18,5 16,7÷20,5 113/313 36,1 31,6÷40,8

Примечание: РФ — популяционные российские исследования 1975-1982гг; США — исследование неорганизованной популяции граждан-
ского населения США NHANES III (1988-1994гг); A — число лиц с наличием ФР; ER — доля лиц с наличием ФР (распространенность), 
в %; n — общее число наблюдений в группе; P0÷P1 — доверительный интервал распространенности для уровня значимости P=0,95, в %. 
АГ — артериальная гипертензия, ХС неЛВП — холестерин, не входящий в состав липопротеинов высокой плотности.
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Заключение
Во всех возрастных группах мужчин при 30-лет-

нем наблюдении прогноз для России хуже в сравне-
нии с США.

При наблюдении продолжительностью 30 лет 
у женщин в возрасте 18-59 лет кривые дожития для 
России и  США существенно не различаются, на-
чиная с  60-летнего возраста прогноз для россий-
ских женщин несколько ухудшается в  сравнении 
с США.
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как курение. Несколько менее выраженные разли-
чия той же направленности наблюдаются и  по по-
треблению алкоголя.

Наши результаты представляют собой факти-
чески наблюдаемые кривые дожития, отражающие 
влияние всей совокупности факторов за исключе-
нием пола и возраста, которые учтены посредством 
раздельного построение кривых у  мужчин и  жен-
щин в пяти возрастных группах.

Ограничения исследования. Российская выбор-
ка была сформирована случайным образом из насе-
ления нескольких районов города Москвы. Из вы-
борки NHANES III использовали только жителей 
городов США с  населением ≥1 млн человек, для 
улучшения сопоставимости с российскими данны-
ми включали только лиц белой расы.

В настоящей работе исследовалось выживание 
методом Каплана-Мейера с  учетом пола и  возрас-
та, вне связи с другими ФР. Сведения о распростра-
ненности некоторых ФР в  рамках данной роботы 
служат только как источник гипотез, требующих 
проверки в последующих исследованиях.
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Цель. Оценить особенности распознавания сердечной недоста-
точности с  сохраненной фракцией выброса (СНсФВ) с  помощью 
эхокардиографических маркеров и  проведения диастолического 
стресс-теста (ДСТ) по данным опроса специалистов ультразвуко-
вой и инструментальной диагностики в РФ. 
Материал и  методы. В  рамках исследования проведен аноним-
ный опрос 155 специалистов ультразвуковой и  функциональной 
диагностики из различных регионов РФ, где было предложено от-
ветить, измеряют ли они в рутинной практике ряд эхокардиографи-
ческих показателей, необходимых для диагностики СНсФВ. Также 
специалисты указывали, проводят ли они ДСТ и имеют ли возмож-
ность направить пациента на данное исследование.
Результаты. Был проведен частотный анализ полученных отве-
тов. В рутинной практике фракцию выброса левого желудочка (ЛЖ) 
по методу Симпсона измеряют 83,2% специалистов, по методу 
Тейхольца  — 76,1%, индекс массы миокарда ЛЖ  — 80%, относи-
тельную толщину стенки ЛЖ — 76,1%, систолическую экскурсию фи-
брозного кольца трикуспидального клапана — 60%, индексирован-
ный объем левого предсердия — 56,8%, соотношение Е/е′ — 51,6%, 
систолическое давление в легочной артерии — 94,8%, глобальную 
продольную деформацию ЛЖ  — 16,1%, продольную деформацию 
левого предсердия — 7,7%. Самостоятельно проводят ДСТ 9,7% спе-
циалистов, имеют возможность направить на него — 41,3%. 
Заключение. Невысокая частота определения ряда ультразву-
ковых маркеров СНсФВ и  проведения ДСТ среди специалистов 

инструментальной диагностики в  РФ снижает вероятность вы-
явления СНсФВ. Необходима разработка диагностических ал-
горитмов, основанных преимущественно на клинико-анамне-
стических данных и  доступных для применения врачам любой 
специальности.
Ключевые слова: сердечная недостаточность с  сохраненной 
фракцией выброса, эхокардиографические маркеры, диастоличе-
ский стресс-тест, опрос, инструментальная диагностика, диагно-
стический алгоритм.
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Diagnostic challenges of heart failure with preserved ejection fraction: focus on echocardiography
Ivanova A. A.1, Dzhioeva O. N.1,2, Lavrenova E. A.1,2, Rogozhkina E. A.1, Drapkina O. M.1
1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2A.I. Yevdokimov Moscow State University of Medicine 
and Dentistry. Moscow, Russia

Aim. To assess the features of diagnosing heart failure with preserved 
ejection fraction (HFpEF) using echocardiographic markers and 
diastolic stress test (DST) according to a survey of ultrasound and 
functional diagnostics specialists in the Russian Federation.
Materials and methods. As part of the study, an anonymous survey 
of 155 ultrasound and functional diagnostic specialists from various 
Russian regions was conducted. We proposed to answer whether they 
routinely assess certain echocardiographic parameters necessary for 
diagnosing HFpEF. The specialists also indicated whether they conduct 

DST and whether they have the opportunity to refer the patient to this 
study.
Results. A frequency analysis of the responses received was carried 
out. In routine practice, 83,2% of specialists measure the left ventricular 
(LV) ejection fraction by Simpson method, 76,1%  — by Teichholz 
method. In addition, 80% of responders analyses LV mass index, 
76,1%  — relative LV wall thickness, 60%  — tricuspid annular plane 
systolic excursion, 56,8% — left atrial volume index, 51.6% — E/e´ ratio, 
94,8%  — pulmonary artery systolic pressure, left ventricular global 
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ДИ  — доверительный интервал, ДСТ  — диастолический стресс-тест, иММЛЖ  — индекс массы миокарда левого желудочка, иОЛП  — индексированный объем левого предсердия, ЛЖ  — левый желудочек, 
ОТС — относительная толщина стенки, ОШ — отношение шансов, СДЛА — систолическое давление в легочной артерии, СНсФВ — сердечная недостаточность с сохраненной фракцией выброса, ФВ ЛЖ — 
фракция выброса ЛЖ, ХСН  — хроническая сердечная недостаточность, ЭхоКГ  — эхокардиография, Е/e′  — отношение скорости раннего диастолического трансмитрального потока к  усредненной ранней 
диастолической скорости движения фиброзного кольца, GLS — global longitudinal strain (глобальная продольная деформация левого желудочка), HFA-PEFF — Heart Failure Association — P: Pre-test assessment, 
E: Echocardiography and Natriuretic Peptide Score, F1: Functional testing, F2: Final aetiology, LAS — left atrial strain (продольная деформация левого предсердия), TAPSE — Tricuspid Annular Plane Systolic Excursion 
(систолическая экскурсия фиброзного кольца трикуспидального клапана). 

longitudinal strain  — 16,1%, 7,7%  — left atrial longitudinal strain. Also, 
9,7% of specialists conduct DST on their own, while 41,3% have the 
opportunity to refer patients.
Conclusion. The low assessment rate of some ultrasonic HFpEF mar
kers and DST among functional diagnostics specialists in the Russian 
Federation reduces the detection rate of HFpEF. It is necessary to 
develop diagnostic algorithms based mainly on clinical and anamnestic 
data and available for use by doctors of any specialty.
Keywords: heart failure with preserved ejection fraction, echocardio
graphic markers, diastolic stress test, survey, functional diagnostics, 
diagnostic algorithm.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Сердечная недостаточность с сохраненной фрак-
цией выброса (СНсФВ) левого желудочка — рас-
пространенная патология, диагностика которой 
представляет трудности ввиду отсутствия унифи-
цированных алгоритмов диагностики.

• � Большинство существующих алгоритмов вклю-
чают проведение эхокардиографии.

Что добавляет настоящее исследование?
• � Опрос специалистов инструментальной диагно-

стики в  РФ показал, что в  рутинной практике 
далеко не всегда измеряются эхокардиографи-
ческие маркеры, необходимые для диагностики 
СНсФВ.

• � Существует потребность в  разработке модифи-
цированных российских диагностических ал-
горитмов СНсФВ, доступных для применения 
врачом любой специальности.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Heart failure with preserved ejection fraction 
(HFpEF) is a common pathology, the diagnosis of 
which is difficult due to the lack of unified diagno
stic algorithms.

• � Most of the existing algorithms include echocar
diography.

What might this study add?
• � A survey of functional diagnostics specialists in the 

Russian Federation showed that in routine practice, 
echocardiographic markers necessary for diagno
sing HFpEF are not always measured.

• � There is a need to develop modified Russian dia
gnostic algorithms for HFpEF, available for use by 
a doctor of any specialty.

Введение
Распространенность сердечной недостаточ-

ности в  России, как и  во всем мире, неуклонно 
увеличивается. У  значительной доли пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью (ХСН) 
фракция выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ) 
составляет >50%, что соответствует состоянию, 
известному как сердечная недостаточность с  со-
храненной ФВ ЛЖ (СНсФВ) [1]. Растет средняя 
продолжительность жизни, а  вместе с  ней и  рас-
пространенность хронических неинфекционных 
заболеваний, являющихся факторами риска раз-
вития ХСН, таких как как ожирение, артериальная 

гипертензия, сахарный диабет [2]. По данным рос-
сийского исследования ЭПОХА-ХСН (ЭПидемио
логическое Обследование больныХ ХСН в  реаль-
ной прАктике), распространенность ХСН в  евро-
пейской части РФ составляет 7,0%, при этом с 1998 
по 2014гг она увеличилась в >2 раза — с 4,9 до 10,2% 
[3]. При анализе 750 пациентов, госпитализиро-
ванных по поводу декомпенсации ХСН в  рамках 
исследования ЭПОХА-декомпенсация-ХСН, бы-
ло выявлено, что у 26,6% мужчин и 46,4% женщин 
ФВ ЛЖ составила >55% [3]. Несмотря на высокую 
распространенность СНсФВ, диагностика данно-
го состояния представляет трудности ввиду много-
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образия фенотипов пациентов и  отсутствия уни-
фицированных алгоритмов диагностики. С  целью 
преодоления данных ограничений за рубежом бы-
ли разработаны специализированные диагности-
ческие шкалы СНсФВ  — европейская HFA-PEFF 
(Heart Failure Association — P: Pre-test assessment, E: 
Echocardiography and Natriuretic Peptide Score, F1: 
Functional testing, F2: Final aetiology) и  американ-
ская H2FPEF ((1) body mass index (BMI) >30 kg/m2 
(H); (2) use of ≥2 antihypertensive medications (H); 
(3) the presence of atrial fibrillation (F); (4) pulmonary 
hypertension defined as pulmonary artery systolic 
pressure >35 mm Hg (P); (5) elderly with an age >60 
years (E); (6) elevated filling pressures evident from E/e′ 
>9 (F)). Алгоритмы включают обязательное опре-
деление ультразвуковых маркеров, изменение ко-
торых характерно для СНсФВ. В  РФ проведение 
эхокардиографии (ЭхоКГ) входит в  компетенции 
врачей инструментальной диагностики, которые 
имеют право выполнять диагностические исследо-
вания при наличии сертификата по одной из двух 
специальностей  — "функциональная диагности-
ка" или "ультразвуковая диагностика", тогда как за 
рубежом выполнение ЭхоКГ чаще всего включено 
в компетенции врачей-кардиологов. В связи с этим 
целесообразность применения алгоритмов, вклю-
чающих ультразвуковые маркеры, для диагностики 
СНсФВ в  РФ требует изучения, поскольку до на-
стоящего времени имеется крайне мало данных 
о  частоте определения ЭхоКГ маркеров СНсФВ 
среди специалистов инструментальной диагно- 
стики в  РФ и  о  различии подходов к  проведе-
нию ЭхоКГ между специалистами ультразвуковой 
и  функциональной диагностики. Более того, в  РФ 
ни разу не оценивалась частота применения диа-
столического стресс-теста (ДСТ) для диагностики 
СНсФВ, тогда как за рубежом данное исследование 
является золотым стандартом диагностики данной 
патологии [4].

Цель исследования  — оценить, как часто спе-
циалисты инструментальной диагностики в  РФ 
в  рутинной практике определяют ультразвуковые 
маркеры, необходимые для диагностики СНсФВ, 
и проводят ДСТ.

Материал и методы
Материалом для исследования послужили результа-

ты опроса специалистов инструментальной диагностики. 
Ссылка для заполнения опросника по оценке информа-
тивности протоколов трансторакальной ЭхоКГ при со-
действии главных внештатных специалистов по терапии 
и общей врачебной практике 85 субъектов и 8 федераль-
ных округов РФ была разослана в медицинские органи-
зации, где врачами инструментальной диагностики вы-
полняются данные методы исследования. Персональные 
данные в ходе опроса не собирались, опросник был пол-
ностью анонимным, его заполнение специалистами но-
сило добровольный характер. Работа выполнена без за-

действования грантов и финансовой поддержки от обще-
ственных, некоммерческих и коммерческих организаций.

Участникам было предложено указать свою специ-
альность (врач ультразвуковой диагностики или врач 
функциональной диагностики) и  место работы (амбула-
торное учреждение или стационар), ответить, измеряют 
ли они в рутинной практике ряд показателей, необходи-
мых для установления диагноза СНсФВ, а  именно: ФВ 
ЛЖ по методу Симпсона и Тейхольца, индекс массы мио
карда ЛЖ (иММЛЖ), относительную толщину стенки 
(ОТС) ЛЖ, индексированный объем левого предсердия 
(иОЛП), соотношение Е/e′ (отношение скорости ранне-
го диастолического трансмитрального потока к  усред
ненной ранней диастолической скорости движения фи-
брозного кольца), систолическое давление в  легочной 
артерии (СДЛА), глобальную продольную деформацию 
ЛЖ (GLS — global longitudinal strain), продольную дефор-
мацию левого предсердия (LAS — left atrial strain), систо-
лическую экскурсию фиброзного кольца трикуспидаль-
ного клапана (Tricuspid Annular Plane Systolic Excursion, 
TAPSE). Также участникам было предложено ответить, 
проводят ли они ДСТ для диагностики СНсФВ и направ-
ляют ли пациентов на данный метод обследования в сво-
ем регионе. На каждый вопрос можно было ответить "да" 
или "нет". 

За период 01.12.2022  — 30.01.2023гг опрос прошли 
155 специалистов инструментальной диагностики. Был 
проведен частотный анализ полученных результатов. 
Статистический анализ выполнен с использованием про-
граммы StatTech v. 3.0.9 (разработчик  — ООО "Статтех", 
Россия). Категориальные данные описывались с  указа-
нием абсолютных значений и  процентных долей. Срав-
нение процентных долей при анализе четырехпольных 
таблиц сопряженности выполнялось с  помощью кри-
терия χ2 Пирсона (при значениях ожидаемого явления 
>10), точного критерия Фишера (при значениях ожидае-
мого явления <10).

Результаты
Среди 155 специалистов, прошедших опрос-

ник, 62 (40%) работают в стационарах, 93 (60%) — 
в  амбулаторно-поликлинических учреждениях. Из 
всех респондентов по специальности 80 (51,6%) 
человек — врачи функциональной диагностики, 75 
(48,4%) человек  — врачи ультразвуковой диагно-
стики (таблица 1).

По результатам опросника подавляющее боль-
шинство специалистов измеряет ФВ ЛЖ и  по ме-

Таблица 1 
Распределение респондентов  

по месту работы и специальности
Показатели Категории n %
Место работы стационар 62 40,0

амбулаторное учреждение 93 60,0
Специальность врач ФД 80 51,6

врач УЗИ 75 48,4

Примечание: ФД  — функциональная диагностика, УЗИ  — ультра-
звуковое исследование.
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тоду Тейхольца (76,1%), и  по методу Симпсона 
(83,2%). При этом 13,5% опрошенных специалис
тов измеряют ФВ ЛЖ только по методу Тейхольца, 
20,6%  — только по методу Симпсона, 62,6% изме-
ряют ФВ ЛЖ обоими способами, а  3,2% вообще 
не измеряют ФВ ЛЖ при рутинном проведении 
ЭхоКГ исследования.

Большая часть опрошенных рутинно измеряют 
иММЛЖ (80%), ОТС ЛЖ (76,1%), СДЛА (94,8%). 
Около половины респондентов в  ежедневной 
практике измеряют такие показатели, как иОЛП 
(56,8%), Е/е (51,6%), TAPSE (60%). Крайне неболь-
шое число специалистов оценивают GLS и  LAS  — 
стрейн ЛЖ (16,1%) и левого предсердия (7,7%), со-
ответственно (таблица 2). 

Лишь 4 (2,6%) опрошенных специалиста со-
общили, что в  рутинной практике они оценивают 
каждый из перечисленных в  опроснике ультразву-
ковых маркеров. Каждый из маркеров, входящих 
в диагностический алгоритм HFA-PEFF (иММЛЖ, 

ОТС ЛЖ, иОЛП, СДЛА, GLS, Е/е′), рутинно оце-
нивают 17 (11%) участников опроса. 

Из опрошенных специалистов всего 9,7% про-
водят ДСТ для диагностики СНсФВ, а  возмож-
ность направить пациента на ДСТ есть у 41,3% (та-
блица 3).

В рамках настоящего исследования проводился 
сравнительный анализ частоты измерения ультра-
звуковых маркеров СНсФВ в зависимости от места 
работы и  специальности участников опроса. Было 
показано, что сотрудники стационаров достовер-
но реже измеряют ФВ ЛЖ по методу Тейхольца по 
сравнению с  сотрудниками амбулаторных учреж-
дений  — отношение шансов (ОШ) 0,470; 95% до-
верительный интервал (ДИ): 0,222-0,993 (p=0,046) 
(рисунок 1).

При анализе частоты определения всех осталь-
ных ультразвуковых маркеров СНсФВ, а  также ча-
стоты проведения ДСТ и  направления на него, 
статистически значимых различий между сотруд-

Таблица 2
Частота определения в рутинной практике 

ультразвуковых маркеров,  
необходимых для диагностики СНсФВ

Показатель Ответ n %
ФВ Тейхольц да 118 76,1

нет 37 23,9
ФВ Симпсон да 129 83,2

нет 26 16,8
иММЛЖ да 124 80,0

нет 31 20,0
ОТС ЛЖ да 118 76,1

нет 37 23,9
иОЛП да 88 56,8

нет 67 43,2
Е/е′ да 80 51,6

нет 75 48,4
СДЛА да 147 94,8

нет 8 5,2
GLS да 25 16,1

нет 130 83,9
LAS да 12 7,7

нет 143 92,3
TAPSE да 93 60,0

нет 62 40,0

Примечание: иММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка, 
иОЛП — индексированный объем левого предсердия, ЛЖ — левый 
желудочек, ОТС  — относительная толщина стенки, СДЛА  — си-
столическое давление в  легочной артерии, ФВ  — фракция выбро-
са, Е/e′  — отношение скорости раннего диастолического транс-
митрального потока к  усредненной ранней диастолической скоро-
сти движения фиброзного кольца, GLS  — global longitudinal strain 
(глобальная продольная деформация левого желудочка), LAS — left 
atrial strain (продольная деформация левого предсердия), TAPSE — 
Tricuspid Annular Plane Systolic Excursion (систолическая экскурсия 
фиброзного кольца трикуспидального клапана).

Таблица 3 
Частота проведения ДСТ  

и возможность направления на ДСТ
Вопрос Ответ n %

Проводите ли вы ДСТ 
для диагностики СНсФВ?

да 15 9,7
нет 140 90,3

Есть ли у вас возможность 
направить пациента на ДСТ?

да 64 41,3
нет 91 58,7

Примечание: ДСТ  — диастолический стресс-тест, СНсФВ  — сер-
дечная недостаточность с сохраненной фракцией выброса.
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Рис. 1    �Частота определения ФВ по методу Тейхольца в зависимости 
от места работы.
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никами стационаров и  амбулаторных учреждений 
выявлено не было.

Было показано, что специалисты функцио-
нальной диагностики достоверно чаще, чем спе-
циалисты ультразвуковой диагностики, опре-
деляют ряд ЭхоКГ маркеров СНсФВ, а  имен-
но: иММЛЖ  — ОШ 4,908; 95% ДИ: 1,966-12,250 
(p<0,001), иОЛП — ОШ 2,243; 95% ДИ: 1,173-4,291 
(p=0,014), соотношение Е/е′  — ОШ 2,5; 95% ДИ: 
1,309-4,773 (p=0,005), TAPSE  — ОШ 3,013; 95% 
ДИ: 1,544-5,878 (p=0,001) и  GLS  — ОШ 2,82; 95% 
ДИ: 1,103-7,209 (p=0,026) (рисунок 2). Более того, 
существенно больше специалистов функциональ-
ной диагностики имеют возможность направить 
пациента на проведение ДСТ — ОШ 2,82; 95% ДИ: 
1,105-4,086 (p=0,023). Для оставшихся показателей 
статистически значимых различий в  частоте опре-
деления выявлено не было.

Обсуждение
В соответствии с  европейским консенсусом, 

изданным Pieske B, et al. (2019), трансторакальная 
ЭхоКГ занимает ключевое место в  диагностике 
СНсФВ [4]. Представленный в  данном документе 
алгоритм HFA-PEFF включает в  себя определение 
таких ультразвуковых маркеров, как E/e′, иММЛЖ, 
ОТС ЛЖ, GLS, СДЛА. При выявлении признаков, 
свидетельствующих о наличии у пациента СНсФВ, 
следующим шагом алгоритма является расширен-

ная функциональная диагностика, в  частности, 
проведение ДСТ.

Полученные в  настоящем исследовании ре-
зультаты демонстрируют, что российские специ-
алисты инструментальной диагностики далеко не 
всегда в рутинной практике определяют весь спектр 
маркеров, необходимых для установления диагно-
за СНсФВ по зарубежным алгоритмам. Большин-
ство опрошенных специалистов измеряют такие 
показатели, как иММЛЖ, ОТС ЛЖ, ФВ ЛЖ по 
методу Симпсона, СДЛА, однако этих показате-
лей недостаточно для полноценного выполнения 
диагностического алгоритма. Чуть более половины 
участников опроса рутинно оценивают показате-
ли иОЛП, Е/е′ и  TAPSE, без которых невозможно 
надлежащим образом оценить степень структурных 
и  функциональных изменений миокарда и  уста-
новить наличие СНсФВ. Полученные результаты 
сопоставимы с  данными команды российских ис-
следователей, которые оценили степень владения 
тканевой допплер-ЭхоКГ и  частоту измерения 
параметра Е/е′ специалистами, выполняющими 
трансторакальную ЭхоКГ [5]. Было показано, что 
38% опрошенных не владеют тканевой допплер-
ЭхоКГ либо не знают, как использовать диагности-
ческие алгоритмы СНсФВ, включающие измерение 
соотношения Е/е′.

В соответствии с полученными нами данными, 
весь перечень ультразвуковых маркеров, входящих 
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Рис. 2     �Частота определения ЭхоКГ показателей в зависимости от специальности.
Примечание: *  — p<0,05. иММЛЖ  — индекс массы миокарда левого желудочка, иОЛП  — индексированный объем левого предсердия, 
ФД — функциональная диагностика, УЗИ — ультразвуковое исследование, Е/e′ — отношение скорости раннего диастолического трансми-
трального потока к усредненной ранней диастолической скорости движения фиброзного кольца, GLS — global longitudinal strain (глобальная 
продольная деформация левого желудочка), TAPSE — Tricuspid Annular Plane Systolic Excursion (систолическая экскурсия фиброзного кольца 
трикуспидального клапана).
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в алгоритм HFA-PEFF, оценили <11% опрошенных 
специалистов, что ярко демонстрирует — большин-
ство российских специалистов инструментальной 
диагностики не ориентированы на диагностику 
СНсФВ в  рутинной клинической практике. Суще-
ствует ряд возможных объяснений данной тенден-
ции, среди которых фундаментальные различия 
в профессиональных стандартах в РФ и за рубежом. 
В  странах Европы и  США выполнение визуали-
зирующих методик тесно связано с  клинической 
практикой, что позволяет таким специалистам мо-
ментально сопоставлять клинико-анамнестиче-
ские данные и  результаты ЭхоКГ, тогда как в  РФ 
выполнение функциональных визуализирующих 
тестов доступно специалистам инструментальной 
диагностики, но алгоритмы и  параметры, опреде-
ляемые при исследовании пациентов с  определен-
ными нозологиями, вариабельны в зависимости от 
технических возможностей1,2,3. Подобное разделе-
ние снижает вероятность успешной диагностики 
СНсФВ, особенно вне экспертных центров, т.к. 
специалисты инструментальной диагностики за-
частую не проводят подробный сбор жалоб и анам-
неза пациента, а лишь обследуют его по лимитиро-
ванному протоколу ЭхоКГ. Как показывают резуль-
таты опроса, в рутинное обследование, проводимое 
большинством специалистов, не включен полный 
спектр маркеров, необходимых для диагностики 
СНсФВ, а  значит, кардиологи, которые проводят 
клиническую интерпретацию ЭхоКГ, не получают 
полноценную информацию о  состоянии миокарда 
пациента. В  настоящее время также претерпева-
ет изменения распределение компетенций между 
врачами ультразвуковой и  функциональной диа-
гностики. Для выполнения ультразвукового иссле-
дования становится обязательным специализация 
по ультразвуковой диагностике, а  для выполнения 
стресс-тестов  — по функциональной диагностике. 
Однако результаты проведенного нами опроса по-
казывают, что врачи функциональной диагностики 
достоверно чаще измеряют ряд показателей, не-
обходимых для диагностики СНсФВ. Возможно, 
будет полезным создание дополнительных образо-
вательных программ для специалистов ультразвуко-
вой диагностики в  кардиологии с  учетом актуаль-
ных рекомендаций по диагностике СНсФВ.

Недостаточная распространенность примене-
ния существующих алгоритмов диагностики также 
1	 Приказ Министерства труда и социальной защиты РФ от 14 мар-

та 2018 года № 140н об утверждении профессионального стан-
дарта "Врач-кардиолог".

2	 Приказ Министерства труда и социальной защиты РФ от 19 мар-
та 2019 года № 161н об утверждении профессионального стан-
дарта "Врач ультразвуковой диагностики".

3	 Приказ Министерства труда и социальной защиты РФ от 11 мар-
та 2019 года № 138н об утверждении профессионального стан-
дарта "Врач функциональной диагностики".

обусловлена тем, что далеко не все специалисты 
владеют методикой выполнения ДСТ  — по нашим 
данным его выполняют лишь 9,7% опрошенных, 
а  возможность направить пациентов на данное те-
стирование есть менее чем у половины специалис
тов. Таким образом, рутинное выполнение ДСТ все 
еще не практикуется большинством российских 
специалистов, несмотря на наличие подробных 
рекомендаций по его выполнению и  применению 
[6]. Повышение компетенций российских специ-
алистов  — необходимый шаг на пути к  повсемест-
ному применению современных алгоритмов диа-
гностики. К  сожалению, до сих пор значительное 
число специалистов рутинно определяют устарев-
шие ЭхоКГ показатели, такие как ФВ ЛЖ по ме-
тоду Тейхольца, что также говорит о  потребности 
повышать информированность специалистов об 
актуальных диагностических методиках. 

Высокая распространенность СНсФВ и  опи-
санные выше трудности, связанные с диагностикой 
данной патологии, делают необходимым разработ-
ку новых диагностических алгоритмов, которые по-
зволят преодолеть имеющиеся проблемы. С учетом 
невысокой частоты определения специалистами 
ультразвуковых маркеров СНсФВ, на сегодняшний 
день имеется потребность в  алгоритмах и  шкалах, 
не требующих определения специфических пока-
зателей ЭхоКГ. Предпочтительна разработка диа-
гностических методик, которые базируются на кли-
нико-анамнестических и  лабораторных данных, 
которые может получить и  интерпретировать врач 
любой специальности. Ряд российских экспертов 
также поддерживают разработку новых алгоритмов 
диагностики СНсФВ, которые были бы повсемест-
но применимы в  РФ [5]. Необходимо проведение 
крупномасштабных исследований на российской 
популяции, целью которых будет поиск клинико-
анамнестических предикторов СНсФВ, что позво-
лит сформировать модифицированный диагности-
ческий алгоритм.

Среди ограничений настоящей работы следу-
ет выделить добровольный характер заполнения 
опросника и  его анонимность, что не позволило 
проанализировать, специалисты из каких регионов 
РФ приняли участие и какова доля специалистов из 
каждого региона. Однако анонимность также яви-
лась преимуществом, поскольку сбор персональ-
ных данных мог бы повлиять на достоверность от-
ветов специалистов.

Заключение
Результаты проведенного опроса демонстри-

руют, что рутинное определение большинства уль-
тразвуковых маркеров, необходимых для верифика-
ции диагноза СНсФВ, не является общепринятой 
практикой среди специалистов инструментальной 
диагностики в  РФ. Крайне небольшое число спе-
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циалистов самостоятельно выполняют диастоличе-
ский стресс-тест, менее половины имеют возмож-
ность направить пациента на данное исследование. 
Таким образом, в современных российских реалиях 
успешная диагностика СНсФВ представляется ма-
ловероятной. Для преодоления имеющихся ограни-
чений необходима разработка простых алгоритмов 
диагностики СНсФВ, которые базируются преиму-

щественно на клинико-анамнестических данных, 
не требуют определения специфических ультразву-
ковых показателей и могут использоваться врачами 
любой специальности.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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центр кардиологии" МЗ РФ, Общества специалистов по 
сердечной недостаточности (ОССН) и  Российской ассоциа-
ции специалистов ультразвуковой диагностики в  медицине 
(РАСУДМ). Кардиология. 2020;60(12):48-63. doi:10.18087/
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Сердечная ресинхронизирующая терапия: потенциал  
для модификации аритмического риска
Илов Н. Н.1,2, Бойцов С. А.3, Кривошеев Ю. С.4, Нечепуренко А. А.2

1ФГБОУ ВО "Астраханский государственный медицинский университет" Минздрава России. Астрахань; 2ФГБУ "Федеральный 
центр сердечно-сосудистой хирургии" Минздрава России. Астрахань; 3ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский 
центр кардиологии им. акад. Е. И. Чазова" Минздрава России. Москва; 4ГБУЗ СК "Краевой клинический кардиологический 
диспансер". Ставрополь, Россия

Цель. Оценить влияние сердечной ресинхронизирующей терапии 
(СРТ) на риск возникновения устойчивых желудочковых тахиаритмий 
(ЖТ) у  больных c хронической сердечной недостаточностью (ХСН) 
с  кардиовертером-дефибриллятором (ИКД), имплантированным 
для первичной профилактики внезапной сердечной смерти.
Материал и  методы. В  одноцентровое проспективное клиниче-
ское исследование было включено 470 больных (84% мужчин) c  СН 
в  возрасте 57 (51-62) лет с  фракцией выброса левого желудочка 
(ФВ ЛЖ) 29 (25-33)%. Критериями невключения выступали: пока-
зания к  кардиохирургическому вмешательству, известные канало-
патии, ранее зарегистрированные ЖТ. В  зависимости от наличия 
выраженных нарушений внутрижелудочковой проводимости были 
имплантированы двухкамерные ИКД (42%) либо ИКД с  функцией 
СРТ  — СРТ-Д (58%). После имплантации ИКД больные наблюда-
лись в течение 24 мес. для регистрации конечной точки — впервые 
возникшего устойчивого пароксизма ЖТ, детектированного ИКД. 
Положительный ответ на СРТ устанавливали в случае прироста ФВ 
ЛЖ на ≥5% от исходного уровня.
Результаты. Полный протокол послеоперационного наблю-
дения прошли 388 пациентов. Изучаемая аритмическая конеч-
ная точка возникла в  среднем через 21 (0,6) мес. после имплан-
тации у  104 (27%) больных: у  30% в  группе ИКД и  у  24% в  группе 
СРТ-Д (р=0,142). Было установлено, что у  больных, ответивших на 
СРТ (118 пациентов, 53%), частота ЖТ была достоверно ниже: 15 
vs 32% в  группе неэффективной СРТ. Увеличение ФВ ЛЖ на ≥5% 
снижало вероятность возникновения ЖТ в  3 раза  — отношение 

шансов =0,34; 95% доверительный интервал: 0,13-0,86 (р=0,02). 
Статистически значимая модификация аритмического риска была 
верифицирована при увеличении ФВ ЛЖ до значений 36-40%  — 
отношение шансов =0,72; 95% доверительный интервал: 0,63-0,82 
(р=0,04).
Заключение. Полученные результаты указывают на наличие у  эф-
фективной СРТ потенциала для модификации аритмического риска 
у больных с ХСН, особенно при повышении ФВ ЛЖ до уровня 36-40%.
Ключевые слова: сердечная ресинхронизирующая терапия, хро-
ническая сердечная недостаточность, желудочковые тахиаритмии, 
имплатируемый кардиовертер-дефибриллятор.
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Cardiac resynchronization therapy: potential for arrhythmic risk modification
Ilov N. N.1,2, Boitsov S. A.3, Krivosheev Yu. S.4, Nechepurenko A. A.2

1Astrakhan State Medical University. Astrakhan; 2Federal Center for Cardiovascular Surgery. Astrakhan; 3E. I. Chazov National Medical Research 
Center of Cardiology. Moscow; 4Regional Clinical Cardiology Dispensary. Stavropol, Russia

Aim. To evaluate the impact of cardiac resynchronization therapy (CRT) 
on the risk of sustained ventricular tachyarrhythmias (VT) in patients 
with heart failure (HF) with a implantable cardioverter-defibrillator (ICD) 
for the primary prevention of sudden cardiac death.
Material and methods. This single-center prospective clinical study 
included 470 patients (men, 84%) with HF at the age of 57 (51-62) 
years with a left ventricular ejection fraction (LVEF) of 29 (25-33)%. 
There were following exclusion criteria: indications for cardiac surgery, 
known channelopathies, previously registered VT. Depending on 

intraventricular conduction disorders, dual-chamber ICDs (42%) or 
CRT-D (58%) were implanted. After ICD implantation, patients were 
followed up for 24 months to register the end point  — a first-time 
sustained paroxysm of VT detected by the ICD. A positive response to 
CRT was established in the case of an increase in LVEF by ≥5% of the 
initial level.
Results. A total of 388 patients underwent full postoperative follow-up. 
The studied arrhythmic endpoint occurred on average 21 (0,6) months 
after implantation in 104 patients (27%) with higher frequency in the ICD 
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ДИ  — доверительный интервал, ЖТ  — желудочковые тахиаритмия, ИБС  — ишемическая болезнь сердца, ИКД  — имплантируемый кардиовертер-дефибриллятор, КСО  — конечный систолический объем, 
ЛЖ — левый желудочек, ОШ — отношение шансов, СРТ — сердечная ресинхронизирующая терапия, СРТ-Д — СРТ с функцией кардиовертера-дефибриллятора, ФВ — фракция выброса, ХСН — хроническая 
сердечная недостаточность.

group. However, the differences in the VT rate in the study groups were 
statistically unreliable (30% in the ICD group versus 24% in the CRT-D 
group, p=0,142). It was found that the VT rate was reliably lower in CRT-
responders (118 patients, 53%): 15% compared to 32% in the group 
of inefficient CRT. A 5% increase in the LFEF reduced the probability 
of VT occurrence by 3 times (odds ratio [OR]=0,34; 95% of CI: 0,13-
0,86; p=002). Significant modification of arrhythmic risk was verified by 
increasing LFEF to 36-40% (OR=0,72; 95% CI: 0,63-0,82; p=0,04).
Conclusion. The results obtained indicate that effective CRT has the 
potential to modify arrhythmic risk in patients with HF, especially with an 
increase in LVEF to the level of 36-40%.
Keywords: cardiac resynchronization therapy, heart failure, ventricular 
tachyarrhythmias, implantable cardioverter-defibrillator.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Больные с  хронической сердечной недостаточ-
ностью и сниженной фракцией выброса левого 
желудочка (ФВ ЛЖ) находятся в группе высоко-
го риска возникновения желудочковых наруше-
ний ритма.

• � Эффективная сердечная ресинхронизирующая 
терапия (СРТ) снижает риск смерти и  частоту 
госпитализации по поводу декомпенсации хро-
нической сердечной недостаточности.

• � Отношение профессионального сообщества к воз
можностям СРТ модифицировать аритмический 
риск неоднозначно.

Что добавляют результаты исследования?
• � Увеличение ФВ ЛЖ на ≥5% на фоне СРТ ассоци

ируется со снижением риска возникновения же-
лудочковых тахиаритмий. 

• � Согласно полученным данным антиаритмиче-
ский эффект СРТ проявляется при приросте 
ФВ ЛЖ >35%.

• � Даже при значительном увеличении/восстанов-
лении нормальных значений ФВ ЛЖ на фоне 
проводимой СРТ сохраняется минимальный 
риск желудочковых тахиаритмий.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Patients with heart failure with reduced ejection 
fraction are at high risk for ventricular arrhythmias.

• � Effective cardiac resynchronization therapy (CRT) 
reduces the risk of death and hospitalization rate for 
decompensated heart failure.

• � The attitude of the professional community towards 
CRT ability to modify arrhythmic risk is ambiguous.

What might this study add?
• � An increase in LVEF by ≥5% during CRT is asso

ciated with a reduced risk of ventricular tachyar
rhythmias.

• � According to the data obtained, the antiarrhythmic 
effect of CRT is manifested with an increase 
in LVEF> 35%.

• � Even with a significant increase/restoration of nor
mal LVEF values with CRT, there is a minimal risk 
of ventricular tachyarrhythmias.

Введение
Высокая медико-социальная значимость хро-

нической сердечной недостаточности (ХСН) обу
словлена не только вероятностью инвалидиза-
ции, но и  риском развития летальных исходов, 
связанных с  острой декомпенсацией сердечной 
деятельности вследствие снижения сократимости 
либо возникновения устойчивых желудочковых 
тахиаритмий (ЖТ). Сердечная ресинхронизиру-
ющая терапия (СРТ)  — интервенционный метод 

лечения ХСН, направленный, прежде всего, на 
коррекцию электромеханической диссинхронии 
и  улучшение сократительной способности мио
карда левого желудочка (ЛЖ) [1]. Несмотря на 
активное изучение разных эффектов СРТ, единая 
точка зрения в  вопросах влияния СРТ на клини-
чески значимые конечные точки, все еще не до-
стигнута.

Авторы крупного метаанализа, объединив резуль-
таты 28 ранее проведенных исследований (7605  па
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риод 2013-2020гг проводилась имплантация ИКД с целью 
первичной профилактики внезапной сердечной смерти. 
Большинство пациентов с ХСН IV функционального клас-
са при отсутствии показаний к проведению СРТ находи-
лись в  листе ожидания на трансплантацию сердца. Кри-
терии невключения: гипертрофическая кардиомиопатия, 
аритмогенная дисплазия правого желудочка, верифициро-
ванные наследственные каналопатии, наличие показаний 
к  кардиохирургическому вмешательству (реваскуляриза-
ции, коррекции клапанной недостаточности). 

Имплантация и программирование ИКД
При наличии выраженных нарушений внутрижелу-

дочковой проводимости в  соответствии с  действующи-
ми национальными рекомендациями имплантировался 
ИКД с функцией СРТ (СРТ-Д) [8]. Остальным больным 
имплантировался двухкамерный ИКД. Имплантация 
устройств проводилась согласно принятым методикам [9, 
10]. Биполярный или квадриполярный левожелудочковый 
электрод имплантировался при помощи системы доставки 
в одну из вен коронарного синуса. Предпочтительной для 
имплантации была боковая вена сердца, обычно распо-
лагающаяся над зоной поздней активации ЛЖ у больных 
с полной блокадой левой ножки пучка Гиса.

Опрос и программирование ИКД проводили интра-
операционно, на 4-5 сут. и через 3 мес. после импланта-
ции устройства, далее 1 раз в  12 мес. Параметры, уста-
навливаемые для стимуляции, выбирались, исходя из не-
обходимости лечения брадикардии (у больных с ИКД без 
функции СРТ). В  случае имплантации СРТ-Д для обе-
спечения стимуляции ЛЖ выбирался вектор с  меньшим 
порогом стимуляции и  отсутствием стимуляции диа
фрагмального нерва. Подбор предсердно-желудочковой 
задержки осуществляли таким образом, чтобы обеспе-
чить максимальный (~100%) процент бивентрикулярной 
стимуляции. Межжелудочковая задержка определялась 
по минимальной продолжительности стимулированного 
желудочкового комплекса на электрокардиограмме. При 
наличии возможности для подбора задержек использова-
лись автоматические алгоритмы производителей.

Параметры детекции и  электротерапии ЖТ были 
подробно описаны авторами ранее [11].

Послеоперационное наблюдение
Включенные в  исследование пациенты получали 

оптимальную медикаментозную терапию сердечной не-
достаточности и  наблюдались кардиологами центра, 
в котором была проведена имплантация. Во время визи-
тов в клинику (через 6, 12, 18, 24 мес.) при тестировании 
ИКД устанавливалось возникновение первичной конечной 
точки, в качестве которой выступал впервые возникший 
устойчивый пароксизм ЖТ (продолжительностью ≥30 с), 
детектированный в  "мониторной" зоне ЖТ, либо парок-
сизм ЖТ, потребовавший применения электротерапии 
(антитахикардитической стимуляции или шоковой те-
рапии). Дополнительно проводилась трансторакальная 
эхокардиография для выявления пациентов, ответивших 
на СРТ приростом ФВ ЛЖ на ≥5% от исходного уровня.

Статистический анализ
Результаты исследования были подвергнуты стати-

стической обработке с использованием методов парамет
рического и  непараметрического анализа. Накопление, 
корректировка, систематизация исходной информации 
и  визуализация полученных результатов проводилась 
в электронных таблицах Microsoft Office Excel 2010. Ста-

циентов), доказали наличие ассоциации между 
ответом на СРТ и частотой ЖТ — 13 vs 29% в поль-
зу ответивших на СРТ (р<0,0001) [2]. Согласно не-
давно представленному анализу данных исследова-
ния MADIT-CRT (Multicenter Automatic Defibrillator 
Implantation Trial-Cardiac Resynchronization Therapy) 
СРТ снижало риск возникновения ЖТ на 32% [3]. В то 
же время авторы шкалы MADIT-ICD (Implantable 
Cardioverter-Defibrillator) Benefit Score, разработан-
ной на основании клинических данных и  инфор-
мации о конечных точках 4-х исследований MADIT 
с участием >4500 больных c ХСН, наличие СРТ от-
несли к факторам, оказывающим влияние на вероят-
ность неаритмической смерти, не включив в  состав 
предикторов ЖТ [4]. Существует мнение, что даже 
супер-ответ на СРТ не снижает риск ЖТ [5]. Более 
того, обсуждается, что левожелудочковая стимуляции 
из рубцовой области может оказывать потенциально 
проаритмогенный эффект [6]. 

Неоднозначность отношения к  влиянию СРТ 
на риск ЖТ во многом связана с  гетерогенностью 
подходов к оценке эффекта СРТ и отсутствию стан-
дартизованного определения "положительного от-
вета" на СРТ [2]. В большинстве исследований на-
личие ответа на СРТ определяется по уменьшению 
конечного систолического объема (КСО) ЛЖ либо 
увеличению фракции выброса (ФВ) ЛЖ. Соглас-
но ранее полученным на сравнительно небольшой 
когорте больных c ХСН собственным результатам, 
уменьшение КСО ЛЖ на ≥15% ассоциируется со 
снижением 2-летней сердечно-сосудистой леталь-
ности, в то время как прирост ФВ ЛЖ на ≥5% чув-
ствителен к модификации аритмического риска [7].

Изучение терапевтических возможностей СРТ 
представляет несомненный интерес с позиций оцен-
ки эффективности и организации предимплантаци-
онного скрининга больных c ХСН, что подчеркивает 
актуальность представленного исследования.

Цель работы  — оценить влияние СРТ на риск 
возникновения устойчивых ЖТ у  больных ХСН 
с  кардиовертером-дефибриллятором (ИКД), им-
плантированным для первичной профилактики вне
запной сердечной смерти.

Материал и методы
Отбор больных
Исследование выполнено в соответствии со стандар-

тами надлежащей клинической практики (Good Clinical 
Practice) и  принципами Хельсинкской декларации. Ди-
зайн исследования одобрен локальным этическим комите-
том ФГБОУ ВО "Астраханский ГМУ" Минздрава России 
(протокол № 3 заседания ЛЭК от 30.12.2021г), представлен 
в публичном регистре clinicaltrials.gov (NCT05539898). По-
сле подписания информированного согласия на участие 
в исследовании пациенты были подвергнуты стандартно-
му общеклиническому обследованию. 

В исследование включались больные с  ХСН II-IV 
функционального класса и ФВ ЛЖ ≤35%, которым в пе-
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сердца, в  32 случаях не удалось установить связь 
с больными. Результаты наблюдения оставшихся 388 
пациентов были подвергнуты дальнейшему анали-
зу. Было установлено, что в группе ИКД было боль-
ше больных ишемической болезнью сердца (ИБС) 
и чаще регистрировались ассоциированные с ИБС 
состояния: постинфарктный кардиосклероз и пере-
несенные процедуры, направленные на реваскуля-
ризацию миокарда (таблица 1). 

Изучаемая аритмическая конечная точка воз-
никла в  среднем через 21 (0,6) мес. после имплан-

тистический анализ осуществлялся с  использованием 
программы IBM SPSS Statistics 26. Протокол статистиче-
ского анализа был подробно описан авторами ранее [1].

Результаты
Исходно в  протокол послеоперационного на-

блюдения вошли 470 больных. Досрочно выбыли 
из исследования 82 больных: сердечно-сосудистая 
летальность была зарегистрирована у  38 больных, 
по некардиальным причинам умерли 7 пациентов, 
5  пациентов были направлены на трансплантацию 

Таблица 1
Клинико-демографическая характеристика пациентов, включенных в исследование

Показатель Все больные
(n=388)

Группа ИКД 
(n=164)

Группа СРТ-Д 
(n=224)

р
3-4

Возраст, лет 57 (51-62) 57 (50-62) 56 (52-62) 0,643
Мужской пол, n (%) 324 (84) 146 (89) 178 (79) 0,076
ИМТ, кг/м2 29 (26-33) 29 (26-33) 29 (26-32) 0,635
ИБС, n (%) 190 (49) 116 (71) 74 (33) 0,0001
ПИКС из числа больных ИБС, n (%) 142 (37) 96 (59) 46 (21) 0,0001
ДКМП, n (%) 198 (51) 48 (29) 150 (67) 0,0001
ХСН II ФК, n (%) 84 (22) 40 (24) 44 (20) 0,342
ХСН III ФК, n (%) 278 (72) 112 (68) 166 (74) 0,375
ХСН IV ФК, n (%) 26 (7) 12 (7) 14 (6) 0,769
АГ в анамнезе, n (%) 216 (56) 100 (61) 116 (52) 0,203
Сахарный диабет, n (%) 78 (20) 32 (20) 46 (21) 0,861
Ожирение в анамнезе 138 (36) 54 (33) 84 (38) 0,511
Мозговой инсульт, n (%) 28 (7) 14 (9) 14 (6) 0,543
ХБП, n (%) 182 (47) 82 (50) 100 (45) 0,401
Анемия в анамнезе, n (%) 24 (6) 10 (6) 14 (6) 0,942
ФП (пароксизмальная/персистирующая форма), n (%) 104 (27) 52 (32) 52 (23) 0,176
ФП постоянная форма, n (%) 26 (7) 16 (10) 10 (4) 0,139
ЖТнеуст., n (%) 36 (9) 16 (10) 20 (9) 0,844
ФВ ЛЖ Simpson, % 29 (25-33) 29 (25-33) 29 (25-33) 0,633
Продолжительность комплекса QRS, мс 140 (108-170) 110 (100-120) 160 (140-180) 0,0001

Хирургические вмешательства на сердце
Реваскуляризация (коронарное шунтирование либо чрескожное 
коронарное вмешательство), n (%)

164 (42) 102 (62) 62 (28) 0,0001

Коррекция клапанной недостаточности, n (%) 74 (19) 42 (26) 32 (14) 0,046
Пластика ЛЖ, n (%) 36 (9) 28 (17) 8 (4) 0,001

Получаемая медикаментозная терапия
β-адреноблокаторы, n (%) 378 (97) 161 (98) 217 (97) 0,912
иАПФ/АРА II, n (%) 263 (68) 113 (69) 150 (67) 0,381
АРНИ, n (%) 136 (35) 56 (34) 81 (36) 0,491
Антагонисты минералокортикоидов, n (%) 349 (90) 148 (90) 202 (90) 0,952
Петлевые диуретики, n (%) 374 (96) 154 (94) 220 (98) 0,766
иНГКТ-2, n (%) 39 (10) 16 (10) 22 (10) 0,372
Соталол, n (%) 63 (16) 20 (12) 43 (19) 0,591
Амиодарон, n (%) 125 (32) 56 (34) 69 (31) 0,812

Примечание: данные представлены в  виде абсолютного числа больных (%) или в  виде Me (Q25-Q75), если не указано иное. АГ  — арте-
риальная гипертензия, АРНИ  — ангиотензиновых рецепторов и  неприлизина ингибиторы, АРА II  — антагонисты к  рецепторам ангио-
тензина  II, ДКМП  — дилатационная кардиомиопатия, ЖТнеуст.  — неустойчивые пробежки ЖТ, иАПФ  — ингибиторы ангиотензинпре- 
вращающего фермента, ИБС  — ишемическая болезнь сердца, ИМТ  — индекс массы тела, иНГКТ-2  — ингибиторы натрий-глюкозного 
котранспортера 2 типа, ЛЖ — левый желудочек, ПИКС — постинфарктный кардиосклероз, СРТ-Д — СРТ с функцией кардиовертера-де-
фибриллятора, ХБП — хроническая болезнь почек, ХСН — хроническая сердечная недостаточность. ФК — функциональный класс, ФП — 
фибрилляция предсердий. 
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Рис. 1     Кривые Каплана-Майера, отражающие частоту возникновения конечной точки в  зависимости от применения и  эффективности 
СРТ. 

Примечание: ЖТ — желудочковые тахиаритмии, ИКД — имплантируемый кардиовертер-дефибриллятор, СРТ — сердечная ресинхронизи-
рующая терапия.

Рис. 2     Древовидный график (forest-plot), отражающий влияние разных эффектов СРТ на изучаемую первичную конечную точку. 
Примечание: ДИ — доверительный интервал, ЖТ — желудочковые тахиаритмии, ЛЖ — левый желудочек, ОШ — отношение шансов, СРТ — 
сердечная ресинхронизирующая терапия, ФВ — фракция выброса.



91

Методы лечения

тации у  104 (27%) больных: у  30% в  группе ИКД 
и у 24% в группе СРТ-Д (р=0,142). 

В группе СРТ-Д у 118 (53%) пациентов прово-
димая СРТ была признана эффективной: у ответив-
ших на СРТ ФВ выросла с 27 (22-32) до 38 (33-45)% 
(р=0,0001). Абсолютный прирост ФВ ЛЖ составил: 
<35% — 48 (41%) больных, 36-40% — 36 (30%) боль-
ных, у оставшихся 34 (29%) пациентов значение это-
го показателя на фоне СРТ составило >40%.

Было установлено, что у  больных, ответив-
ших на СРТ, частота ЖТ была достоверно ниже: 
15 vs 32% в  группе неэффективной СРТ. Влияние 
эффективной СРТ на исследуемый аритмический 
риск продемонстрировано и  результатами анализа 
выживаемости (рисунок 1). 

Полученные данные показали, что увеличение 
ФВ ЛЖ на ≥5% снижало вероятность возникнове-
ния ЖТ в 3 раза — отношение шансов (ОШ)=0,34; 
95% доверительный интервал (ДИ): 0,13-0,86 
(р=0,02). Статистически значимая модификация 
аритмического риска была верифицирована при 
увеличении ФВ ЛЖ до значений 36-40% (рисунок 2).

Обсуждение
Представленный в  статье материал является 

частью проводимого исследования, направленного на 
поиск новых предикторов ЖТ у больных с имплан-
тированными двухкамерными и 3-камерными ИКД. 

Опубликованные за последние годы работы 
подвергают сомнению возможности эффективной 
СРТ оказывать положительное влияние на частоту 
возникновения ЖТ. Так, Linhart М, et al. пришли 
к  выводу о  наличии ассоциаций между возникно-
вением пароксизма ЖТ и  наличием миокардиаль-
ного рубца, подчеркнув отсутствие влияния СРТ на 
эту конечную точку [12]. Стоит заметить, что авто-
ры этого исследования определяли эффективность 
СРТ по уменьшению КСО ЛЖ на ≥15%, а достаточ-
но длительный период наблюдения (медиана соста-
вила 45 (24-75) мес.) мог снизить прогностическую 
ценность сделанных выводов. Тот же критерий 
эффективности использовался и  исследователями 
из Японии, также не обнаружившими потенциала 
СРТ в модификации аритмического риска [13]. 

Имеются данные, напротив, свидетельствую-
щие о  значительном снижении риска возникнове-
ния ЖТ на фоне СРТ [14]. В относительно неболь-
шом одноцентровом исследовании авторы также 
пришли к  выводу, что регистрация эхокардиогра-
фических критериев ответа на СРТ ассоциируется 
со снижением частоты ЖТ (ОШ=0,14; p=0,005) [15].

Нами было установлено, что увеличение ФВ 
ЛЖ даже на ≥5% в  ходе проведения СРТ следует 
рассматривать в  качестве важного предиктора мо-
дификации аритмического риска. Сформулирован-
ные выводы соответствуют ранее опубликованным 
данным, полученным на меньшей когорте больных 

c ХСН [7]. ФВ ЛЖ, не являясь показателем сокра-
тительной способности, отражает только изменение 
объемов ЛЖ. Представляя собой отношение ударно-
го объема к конечному диастолическому, ФВ отра-
жает структурные изменения ЛЖ. По всей видимо-
сти, увеличение этого показателя во время проведе-
ния СРТ указывает на модификацию аритмогенного 
субстрата ЛЖ, а значит, ассоциируется со снижени-
ем риска ЖТ. В крупном многоцентровом наблюда-
тельном исследовании BioCONTINUE (BIOtronik 
Study to Assess the CONTINUation of Existing Risk 
of Ventricular Arrhythmias After CRT-D Replacement 
for Patients with Primary Prevention Indication) так-
же было продемонстрировано, что отсутствие при-
роста ФВ ЛЖ до 40% ассоциировалось с повышен-
ным риском ЖТ после смены устройства (ОШ=3,5; 
р=0,004), а в случае увеличения ФВ ЛЖ ≥40% риск 
ЖТ был минимальным (5,7%) [16].

В соответствии с  представленными данными 
подобный положительный эффект СРТ макси-
мально проявляется при достижении ФВ ЛЖ вели-
чины 36-40%. Значения показателя, лежащие вне 
указанного диапазона, не позволяют утверждать 
о  развитии обратного ремоделирования ЛЖ, ассо-
циированного со снижением аритмического риска. 
Вместе с  тем, эти результаты должны интерпрети-
роваться с  позиций сохранения минимальной ча-
стоты первой манифестации ЖТ в группе больных, 
ответивших приростом ФВ ЛЖ >35%, которая в на-
стоящем исследовании составила 7,6%. Сохранение 
аритмического риска при длительном наблюдении 
за больными с супер-ответом на СРТ было отмече-
но и другими исследователями [5]. 

Ограничения исследования. В  проведенном ис-
следовании частота больных с ХСН, ответивших на 
СРТ, составила 53%, в то время как другими иссле-
дователями указываются значительно более высо-
кие значения этого показателя [17]. Стоит подчерк
нуть, что набор участников в  исследование про-
водился с  2013г, по этой причине у  части больных 
ответ на СРТ мог быть не достигнут по ряду объек-
тивных причин, связанных с несовершенством си-
стем доставок, отсутствием квадриполярных элек-
тродов для стимуляции ЛЖ, особенностями про-
граммирования имплантированных устройств. На 
частоту регистрации конечной точки могло оказать 
влияние и появление новых классов препаратов для 
лечения ХСН, обладающих антиаритмическим эф-
фектом [18]. 

Заключение
Эффективная СРТ обладает потенциалом для 

модификации аритмического риска у больных с ХСН 
и сниженной ФВ ЛЖ.

Увеличение ФВ ЛЖ на ≥5% у больных с имплан-
тированными СРТ устройствами снижает риск воз-
никновения ЖТ в 3 раза. 
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Полученные результаты указывают на необхо-
димость поиска путей оптимизации СРТ в  случае 
недостаточного увеличения ФВ ЛЖ даже при улуч-
шении клинического статуса больного с ХСН.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Современные представления о роли галанинергической 
системы в патогенезе сердечной недостаточности 
и ремоделирования миокарда
Яфарова А. А., Киселев А. Р., Шептулина А. Ф., Драпкина О. М.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Несмотря на колоссальные достижения в области диагностики и ле-
чения, сердечная недостаточность (СН) по-прежнему остается од-
ной из нерешенных задач современной кардиологии. Появлению 
и  прогрессированию СН предшествует развитие дезадаптивного 
ремоделирования миокарда. В связи с этим, безусловный интерес 
вызывает поиск новых молекул для терапевтического воздействия, 
направленного на предотвращение ремоделирования миокарда. 
В данном контексте перспективной мишенью представляется гала-
нинергическая система. На сегодняшний день накоплены доказа-
тельства того, что активация галанинергической системы приводит 
к усилению защитных механизмов кардиомиоцитов в ранние сроки 
после повреждения миокарда. Было показано, что галанинергиче-
ские каскады способны влиять на процесс ремоделирования мио-
карда, включая клеточную гибель, гипертрофию кардиомиоцитов 
и фиброз. На различных экспериментальных моделях повреждения 
сердца было показано, что в условиях стресса под действием гала-
нина и его производных улучшался углеводный обмен в кардиомио
цитах, уменьшался окислительный стресс за счет собственного 
антиоксидантного эффекта и  снижения гиперпродукции митохон-
дриями активных форм кислорода. Также были получены данные, 
что галанинергические каскады препятствуют развитию гипер-
трофии кардиомицитов, подавляя экспрессию некоторых феталь-

ных генов. В представленной обзорной статье описаны изученные 
на сегодняшний день клеточные и молекулярные эффекты галанина 
на сердечно-сосудистую систему, а также данные о роли галанинер-
гической системы в патогенезе ремоделирования миокарда.
Ключевые слова: галанин, ремоделирование сердца, сердечная 
недостаточность, апоптоз, аутофагия.
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Modern ideas about the role of the galaninergic system in the pathogenesis of heart failure and myocardial 
remodeling
Yafarova A. A., Kiselev A. R., Sheptulina A. F., Drapkina O. M.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow Russian Federation

Despite advances in diagnosis and treatment, heart failure (HF) still 
remains one of the unsolved problems of modern cardiology. The 
appearance and progression of HF is preceded by the development 
of maladaptive myocardial remodeling. In this regard, the search for 
new molecules for therapeutic action aimed at preventing myocardial 
remodeling is of undoubted interest. In this context, the galaninergic 
system seems to be a promising target. To date, evidence has been 
accumulated that activation of the galaninergic system leads to 
an increase in cardiomyocyte protection in the early stages after 
myocardial injury. It has been shown that galaninergic cascades can 
influence myocardial remodeling, including cell death, cardiomyocyte 
hypertrophy, and fibrosis. Various experimental models of heart 
damage showed that under stress conditions and the action of galanin 

and its derivatives, carbohydrate metabolism in cardiomyocytes 
improved, oxidative stress decreased due to antioxidant effect, 
and hyperproduction of reactive oxygen species by mitochondria 
decreased. Data were also obtained that galaninergic cascades prevent 
cardiomycyte hypertrophy by suppressing the expression of some 
fetal genes. This review article describes the currently studied cellular 
and molecular effects of galanin on the cardiovascular system, as well 
as data on the role of the galaninergic system in the pathogenesis of 
myocardial remodeling.
Keywords: galanin, heart remodeling, heart failure, apoptosis, auto
phagy.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Ремоделирование сердца является общепри-
знанным фактором, оказывающим влияние на 
возникновение и  прогрессирование сердечной 
недостаточности (СН). 

• � Гиперактивация симпатической нервной си-
стемы при СН дополнительно стимулирует вы-
свобождение адренергического комедиатора га-
ланина, что приводит к усугублению вегетатив-
ного дисбаланса, развитию ремоделирования 
миокарда и прогрессированию СН.

Что добавляют результаты исследования?
• � Рассмотрено участие галанинергической систе-

мы в  адаптации сердца к  ишемическому  — ре-
перфузионному повреждению миокарда, раз-
витии ремоделирования миокарда и  СН. Об-
суждены клеточно-молекулярные механизмы 
кардиопротективного эффекта галанина.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Cardiac remodeling is a recognized factor influen
cing the onset and progression of heart failure (HF). 
The appearance of HF is preceded by the loss of meta
bolic mobility of cardiomyocytes, an increase in mito
chondrial production of reactive oxygen species, the de
velopment of hypertrophy.

• � Sympathetic nervous system hyperactivation in HF 
additionally stimulates the release of the adrenergic 
mediator galanin, which leads to autonomic im
balance aggravation, the development of myocardial 
remodeling and the progression of HF.

What might this study add?
• � In this review, the participation of the galaninergic 

system in cardiac adaptation to ischemic-reperfusion 
injury, the development of myocardial remodeling 
and HF is considered in detail. The cellular and 
molecular mechanisms of the cardioprotective effect 
of galanin are discussed, which include "metabolic 
reprogramming" of cardiomyocytes under stress con
ditions (optimization of carbohydrate metabolism), 
a decrease in oxidative stress, a shift from apoptosis 
towards autophagy, and an antihypertrophic effect on 
heart cells.

Введение
Сердечно-сосудистые заболевания неизмен-

но занимают лидирующую позицию во всем мире 
среди причин смерти и  инвалидизации населения 
[1]. Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) 
представляет собой финальный аккорд сердечно-
сосудистого континуума и  характеризуется значи-
тельным увеличением рисков общей и  сердечно-
сосудистой смерти [2-4]. Несмотря на достижения 
в  области диагностики и  лечения, заболеваемость 
и смертность от ХСН по-прежнему остаются на вы-
соком уровне, наравне с  некоторыми онкологиче-
скими заболеваниями. 

Общепризнанным фактором, детерминиру-
ющим развитие и  течение сердечной недостаточ-

ности (СН), является ремоделирование сердца  — 
структурно-функциональная перестройка кар-
диомиоцитов и  интерстициального компонента, 
клинически выражающаяся в  изменении геомет
рии, архитектоники, массы миокарда после воз-
действия патофизиологического стимула [5]. На 
клеточном уровне ремоделирование миокарда со-
провождается клеточной гибелью, компенсатор-
ной гипертрофией кардиомицитов и фиброзом [6]. 
Клеточная гибель может быть обусловлена разны-
ми механизмами, включая некроз, апоптоз и  ауто-
фагию [7]. Появлению СН предшествуют потеря 
"метаболической подвижности" кардиомиоцитов, 
увеличение продукции митохондриями активных 
форм кислорода (АФК), развитие гипертрофии  — 
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основные изменения, сопровождающие процесс 
ремоделирования миокарда [8]. 

Ремоделирование миокарда развивается в  ре-
зультате повышенной гемодинамической нагрузки 
и  активации ряда генетических и  нейрогумораль-
ных факторов, среди которых объектом присталь-
ного изучения стал регуляторный пептид галанин. 
В  настоящее время накоплены данные об участии 
галанинергической системы в  механизмах адапта-
ции кардиомиоцитов к  стрессовым условиям, раз-
вития фиброза миокарда и  клеточной гибели. Ис-
ходно предполагалось, что гиперактивация симпа-
тической нервной системы при СН дополнительно 
стимулирует высвобождение адренергического ко-
медиатора галанина, что приводит к  усугублению 
вегетативного дисбаланса, развитию ремоделирова-
ния сердца и прогрессированию СН. Однако в ходе 
дальнейших исследований было установлено, что 
галанин и  его производные оказывают плейотроп-
ное кардиопротективное действие, которое выра-
жалось в "метаболическом перепрограммировании" 
кардиомиоцитов в  условиях стресса (оптимизация 
углеводного обмена) [9], снижении окислительно-
го стресса [10], сдвиге от апоптоза в  сторону ауто-
фагии [11] и антигипертрофическом эффекте в от-
ношении клеток сердца [12]. В  настоящем обзоре 
рассмотрены современные представления о  роли 
галанинергической системы в  патогенезе ремоде-
лирования миокарда и  описаны изученные на се-
годняшний день клеточные и  молекулярные эф-
фекты галанина на сердечно-сосудистую систему 
в стрессовых условиях.

Методология поиска
Представлен несистематический обзор отече-

ственных и  зарубежных литературных источников 
по исследуемой теме, который проводился с  по
мощью сплошной выборки в базах данных PubMed, 
РИНЦ и eLibrary с использованием ключевых слов: 
галанин (galanin), ремоделирование сердца (cardiac 
remodeling), сердечная недостаточность (heart 
failure), апоптоз (apoptosis), аутофагия (autophagy), 
а  также их комбинаций. Проведен анализ инфор-
мации, представленной в  оригинальных исследо-
ваниях и  литературных обзорах. Всего проанали-
зировано 35 источников. Глубина поиска составила 
11 лет. Годы поиска 2011-2022гг. Кроме того, в обзо-
ре представлены источники, опубликованные ра-
нее 2010г, если в них представлены исчерпывающие 
данные о роли галанинергической системы в регу-
ляции сердечно-сосудистой системы в норме и при 
патологии.

Общие представления о свойствах регуляторного 
пептида галанина

Галанин  — эндогенный низкомолекулярный 
пептид, состоящий из 30 аминокислотных остат-
ков, который впервые был выделен из кишечника 

и поджелудочной железы свиньи в 1983г [13]. Свое 
название соединение получило по наименованию 
первой и  последней аминокислоты в  последова-
тельности (глицин и  аланин). Последовательность 
аминокислот в  структуре галанина на 90% иден-
тична у человека и различных видов животных, что 
свидетельствует о  постоянстве и  важности данной 
молекулы [14]. 

Многогранность галанина как биологически 
активного соединения опосредована активацией 
специализированных галаниновых рецепторов, свя-
занных с  G-белком. В  настоящее время известны 
3 разновидности рецепторов галанина: рецептор 
галанина-1 (GalR1), GalR2 и  GalR3, которые раз-
личаются по специфике передачи сигналов и  рас-
пределению [15]. GalR1 и  GalR2 преимуществен-
но находятся в  головном мозге, мышцах, жировой 
ткани и желудке [16], тогда как GalR3, но не GalR1, 
экспрессируется в легких и почках [17]. Все три под-
типа рецепторов присутствуют в сердце [15, 18], но 
распределение матричной рибонуклеиновой кис-
лоты (мРНК) GalR1-3 практически не изучено и не 
картировано по отделам сердца [19]. За связывание 
с рецепторами отвечает N-концевой фрагмент пеп-
тида, первые 15 аминокислотных остатков которого 
консервативно сохраняются у  большинства видов 
животных и человека [18]. Каждый из подтипов га-
ланиновых рецепторов имеет свою локализацию, где 
и реализует свои клеточные эффекты. Галаниновые 
рецепторы 1- и 3-типов в основном активируют Gi/o 
тип белков, что приводит к ингибированию актив-
ности аденилатциклазы, снижению уровня цикли-
ческого аденозинмонофосфата (цАМФ) в цитозоле 
и открытию калиевых каналов внутреннего выпрям-
ления, благодаря чему ионы калия направляются 
внутрь клетки. В свою очередь, сопряжение рецеп-
тора GalR2 с белком Gq/11 активирует фосфолипазу 
C и через гидролиз фосфатидилинозитолдифосфата 
регулирует гомеостаз кальция, таким образом улуч-
шая инотропные свойства сердца [15]. 

Повышенная экспрессия рецепторов галанина 
характерна для тканей с физиологически значимой 
утилизацией глюкозы, таких как скелетные мыш-
цы, сердце, жировая ткань и клетки островков Лан-
герганса поджелудочной железы [20]. Галанин уча-
ствует в регуляции ряда физиологических функций, 
включая энергетический гомеостаз, восприятие бо-
ли, сон и пищевое поведение, модуляцию деятель-
ности нейроэндокринной системы и  сосудодвига-
тельного центра [21]. Широкий спектр биологиче-
ской активности данного регуляторного пептида 
предполагает участие галанинергической системы 
в активации защитных реакций организма.

Роль галанинергической системы в регуляции 
сердечно-сосудистой деятельности

Галанин представляет собой один из адренер-
гических ко-трансмиттеров с  коротким периодом 
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полувыведения (~10 мин), который высвобожда-
ется из постганглионарных нейронов симпати-
ческих волокон наряду с  норадреналином и  ней-
ропептидом Y [17]. Отличительной особенностью 
ко-трансмиттеров от классических нейротранс-
миттеров является то, что они представляют собой 
медленно диффундирующие молекулы, которые 
действуют как нейромодуляторы, и их секреция на-
прямую зависит от силы стимуляции нейронов [18]. 
На моделях животных было показано, что галани-
новые рецепторы широко представлены в ядре со-
литарного тракта и  нейронах звездчатого ганглия 
[20]. Галанин участвует в  центральной регуляции 
сердечно-сосудистой деятельности на уровне про-
долговатого мозга [19] и может напрямую влиять на 
кардиомиоциты посредством активации GalR1-3, 
которые экспрессируются в миокарде [21]. Внутри
цистернальное введение экзогенного галанина 
в  ростральный вентролатеральный отдел ствола 
головного мозга у крыс приводило к транзиторному 
повышению среднего артериального давления с по-
следующим резким снижением, а  также вызывало 
выраженную тахикардию [22].

На изолированных папиллярных мышцах мор-
ских свинок было показано, что галанин обладает 
положительным инотропным действием в условиях 
гипоксии и  удлиняет эффективный рефрактерный 
период кардиомицитов [23], предположительно за 
счет активации калиевых каналов внутреннего вы-
прямления [24]. 

Роль галанинергической системы в патогенезе 
СН и повреждении миокарда

Дисбаланс вегетативной регуляции при ХСН 
характеризуется преобладанием симпатических 
влияний и  угнетением парасимпатического отде-
ла нервной системы. Хорошо известно, что гипер
активация симпатической нервной системы при 
СН напрямую связана с  ремоделированием сердца 
[25]. Нормализация баланса вегетативной регуля-
ции имеет крайне важное значение для лечения СН 
и  улучшения прогноза. В  данном контексте осо-
бый интерес представляет патофизиологический 
феномен под названием "симпато-вагальных по-
мех" ("sympatovagal crosstalk"), который заключает-
ся в  ослаблении тонуса блуждающего нерва после 
всплеска симпатической активности [15, 26]. Было 
показано, что данное явление опосредовано адре-
нергическими комедиаторами нейропептидом Y 
и  галанином. Так, нервные окончания парасимпа-
тических нейронов в сердце экспрессируют рецеп-
торы к  галанину и  к  нейропептиду Y, стимуляция 
которых при симпатической активации приводит 
к снижению высвобождения ацетилхолина [27]. Во 
время длительной симпатической активации про-
исходит высвобождение медленно диффундирую-
щего комедиатора галанина, который связывается 
с  GalR1 холинергических нейронов в  сердце и  за-

медляет вагусную нейротрансмиссию в сердце [28]. 
Данный феномен может длительно персистировать 
даже в  присутствии блокады β-адренорецепторов 
и тем самым вносить дополнительный вклад в дис-
баланс вегетативной регуляции при ХСН [29].

В настоящее время имеются неоднозначные 
данные о влиянии галанина на течение СН. На жи-
вотных моделях было показано, что после ишеми-
ческого-реперфузионного повреждения миокарда 
экспрессия мРНК галанина в  симпатических ней-
ронах сердца и  сердечной ткани существенно по-
вышается [30]. Повышенное содержание галанина 
в тканях поврежденной сердечной мышцы согласу-
ется с  данными исследований, где было выявлено, 
что данный пептид транспортируется к регенериру-
ющим нервным окончаниям для стимуляции ней-
рогенеза после аксонального повреждения [31, 32].

Исходно предполагалось, что гиперактивация 
симпатической нервной системы при СН способ-
ствует высвобождению галанина, таким образом 
усилению вегетативного дисбаланса, прогрессиро-
ванию СН и  ремоделирования сердца. В  одной из 
первых работ галанин рассматривался в  качестве 
фактора, негативно влияющего на течение СН. 
В работе Chen А, et al. (2015) оценивалось влияние 
антагониста GalR1  — М40  — на функцию сердца 
и  ремоделирование миокарда на крысиной моде-
ли СН после инфаркта миокарда [25]. Согласно 
результатам, применение М40 оказывало положи-
тельный эффект на систолическую функцию серд-
ца и  ремоделирование после инфаркта миокарда 
за счет улучшения парасимпатической активности 
и  противовоспалительного эффекта. Лечение М40 
сопровождалось выраженным снижением уровня 
мозгового натрийуретического пептида, что так-
же свидетельствует об улучшении функции сердца. 
Также было зафиксировано изменение активности 
кальций-активируемой АТФ-азы саркоплазматиче-
ского ретикулума 2 типа (SERCA2), которая игра-
ет важную роль в поддержании насосной функции 
сердца [33]. Так, при СН наблюдается снижение 
экспрессии SERCA2, что приводит снижению со-
держания кальция в  саркоплазматическом ретику-
луме и нарушению функции сердца [34]. После ле-
чения М40 наблюдалось значительное повышение 
активности SERCA2, что может лежать в  основе 
кардиопротективного эффекта. 

В то же время в  более поздних работах, на-
против, было обнаружено ранее неизвестное кар-
диопротективное действие галанина, которое вы-
ражалось в  усилении аутофагии в  кардиомиоци-
тах, снижении клеточной готовности к  апоптозу, 
уменьшении гипертрофии и  митохондриального 
окислительного стресса. Данное противоречие 
может быть обусловлено выбором разных точек 
приложения в  галанинергическом каскаде. В  бо-
лее поздних работах были исследованы принци-
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пиально другие молекулярные мишени, такие как 
GalR2, Forkhead box O1-белок и антиоксидантные 
ферменты митохондрий, которые будут подробно 
обсуждены в  следующих разделах и  представлены 
на рисунке 1.

Помимо прямого влияния на кардиомиоциты, 
в  работе in vitro было показано, что галанин также 
улучшает антитромботические свойства эндотелия 
за счет ослабления экспрессии мультимеров факто-
ра фон Виллебранда на культивируемых эндокар-
диальных эндотелиальных клетках пациентов с СН 
[35]. Молекулярные механизмы данного явления 
пока еще недостаточно изучены, однако предпо-
лагается что улучшение антикоагулянтных свойств 
эндокардиального эндотелия, опосредованное га-
ланином, может быть связано с активацией протеи-
на С и увеличением продукции оксида азота.

В некоторых работах оценивался потенци-
ал галанина в  качестве маркера СН. Галанин рас-
сматривается в качестве как диагностического, так 
и  прогностического маркера СН с  сохраненной 
фракцией выброса [36]. Результаты другого про-
спективного исследования случай-контроль пока-
зали, что уровни галанина не различались между 
группами пациентов с  СН и  контролем, в  отличие 
от NT-proBNP (N-концевого промозгового натрий-
уретического пептида), копептина и  нейропепти-
да Y [37]. Это может быть объяснено тем, что гала-
нин реализует свои эффекты на уровне перифери-
ческих сердечных симпатических нервов, поэтому 

его уровни в  плазме крови могут не отражать сте-
пень его локального участия в патогенезе СН. 

Галинин-опосредованная регуляция гипертрофии 
и апоптоза/аутофагии в условиях СН

Аутофагия и  апоптоз служат регуляторными 
механизмами, определяющими выживание или ги-
бель кардиомиоцитов в условиях гипертрофии и СН. 
Аутофагия кардиомиоцитов считается одним из ба-
зовых процессов жизнедеятельности кардиомиоци-
тов, имеющих важное адаптивно-компенсаторное 
значение при действии повреждающих факторов 
[38]. Нарушенное функционирование инструмен-
та аутофагии приводит к  аккумуляции дефектных 
белковых агрегатов и  поврежденных органелл, что 
индуцирует клеточную дисфункцию, гипертро-
фию и СН [39]. Стоит отметить, что между аутофа-
гией и  апоптозом существует тесная взаимосвязь: 
предполагается, что активация аутофагии позво-
ляет снизить "порог" запуска процессов апоптоза 
[40]. Данную взаимосвязь может объяснять следу-
ющий молекулярный механизм: активация калпаи-
на, кальций-активируемой протеазы, запускающей 
некроз, приводит к  расщеплению Atg5 (Autophagy 
protein 5) — протеина, задействованного в аутофагии 
[41]. Образовавшийся фрагмент Atg5, белка-индук-
тора аутофагии, транслоцируется в  митохондрии, 
ингибирует антиапоптотический белок Bcl-2 (B cell 
lymphoma 2) и, тем самым, стимулирует апоптоз [41].

Хорошо известно, что гиперпродукция АФК — 
ключевой механизм повреждения миокарда во 
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Рис. 1     �Влияние галанинергической системы на различные звенья патогенеза ремоделирования миокарда и развития СН.
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время реперфузии, вызывающей повышение про-
ницаемости мембран кардиомиоцитов, нарушение 
ионного гомеостаза и  клеточную гибель путем не-
кроза и апоптоза. В работе Martinelli I, et al. (2021) 
на модели мышей с  ишемическим-реперфузион-
ным повреждением миокарда было впервые про-
демонстрировано, что галанин снижал продукцию 
митохондриями АФК, способствовал формиро-
ванию аутофагосом и  уменьшению апоптоза [11]. 
Даже однократная инъекция галанина усиливала 
формирование аутофагосом в  кардиомиоцитах как 
в  группе мышей с  ишемическим-реперфузионным 
повреждением, так и  в  группе контроля. Лечение 
галанином уменьшало количество апоптотических 
клеток и повышало жизнеспособность кардиомио-
бластов в условиях гипоксии. 

Изменение баланса про- и антиапоптотических 
факторов в  сторону проапоптотических приводит 
к  увеличению проницаемости внешней митохон-
дриальной мембраны путем образования пор, ре-
гулирующих проницаемость митохондрий (mPTP, 
mitochondrial permeability transition pore) [42]. Об-
разование mPTP сопровождается проникновени-
ем в  митохондрии воды, их набуханием, разрывом 
внешней митохондриальной мембраны, падением 
трансмембранного потенциала [7]. Активация GalR1 
и  GalR2 стимулирует сигнальные пути, иницииру-
емые митоген-активируемыми протеинкиназами 
(MEK 1/2 и ERK 1/2) и ингибирует открытие mPTP, 
тем самым защищая клетки от апоптоза и повышая 
выживаемость кардиомиоцитов [9, 43].

У млекопитающих транскрипционные фак-
торы FoxO семейства Fox (forkhead box) играют 
важную роль в  регуляции клеточной аутофагии, 
гипертрофии, апоптоза, энергетического метабо-
лизма и  устойчивости к  окислительному стрессу 
[44, 45]. Молекулярный механизм антиапоптоти-
ческого и  проаутофагического эффектов галанина 
реализуется через путь, связанный с FoxO1-белком 
(forkhead box protein O1). Из семейства FoxO, фак-
тор FoxO1 является одним из важнейших в  под-
держании вышеуказанных процессов в  кардио-
миоцитах [45]. Так, лечение галанином повышало 
экспрессию белка FoxO1 как у  мышей с  ишемиче-
ским-реперфузионным повреждением, так и у жи-
вотных контрольной группы. Кроме того, супрес-
сия гена FoxO1 подавляла галанин-опосредован-
ную аутофагию и  антиапоптотический эффект. 

Галанин также оказывал антигипертрофиче-
ский эффект, который реализовывался через пода-
вление некоторых фетальных генов. Процесс ремо-
делирования сопровождается индукцией фетальных 
генов и последующим удлинением кардиомиоцитов 
за счет добавления новых саркомеров, что представ-
ляет собой короткодействующий механизм умень-
шения стресса на стенки сердца и улучшения функ-
ции миокарда [8]. Запуск программы активации 

фетальных генов служит отличительной патофизио-
логической чертой при гипертрофии и СН [46]. Ге-
нетическая супрессия GalR2 приводила к аномаль-
ной экспрессии фетальных генов, включая гены 
предсердного натрийуретического пептида, мозго-
вого натрийуретического пептида и тяжелых цепей 
миозина  — β [12]. В  исследовании in vivo введение 
галанина в раннюю фазу ишемического-реперфузи-
онного повреждения миокарда, напротив, подавляло 
экспрессию вышеуказанных генов и оказывало ан-
тигипертрофический эффект [11].

Таким образом, галанин выступает в  качестве 
ключевого регулятора клеточной гибели/аутофагии 
и гипертрофии кардиомиоцитов в стрессовых усло-
виях.

Влияние галанинергической системы на биоэнер-
гетику и метаболизм кардиомиоцитов в условиях СН

Мультифакторный механизм развития и  про-
грессирования ХСН включает в себя дисрегуляцию 
и  дезадаптацию системы энергетического обеспе-
чения, что выражается в  потере "метаболической 
подвижности" [8]. Потеря "метаболической подвиж-
ности" влечет за собой структурное и функциональ-
ное ремоделирование мышцы сердца, нарушение 
взаимосвязи между снижением метаболического 
и сократительного резервов миокарда [8]. 

В недавнем исследовании была продемон-
стрирована роль галанина в  феномене "метаболи-
ческого перепрограммирования" кардиомиоцитов 
в условиях стресса. Активация галаниновых рецеп-
торов приводила к повышению экспрессии глюкоз-
ного транспортера 4 типа (ГЛЮТ4) в кардиомиоци-
тах и адипоцитах, стимулируя поглощение глюкозы 
клетками, что компенсировало нарушения энерге-
тического обмена в  клетках в  условиях сниженной 
продукции аденозинтрифосфата [47]. Запуск этого 
механизма критически важен, поскольку экспрес-
сия ГЛЮТ4 в сердце значительно снижена при са-
харном диабете и СН [9]. Поддержание концентра-
ции ГЛЮТ4 должно способствовать нормализации 
метаболизма кардиомиоцитов, особенно в стрессо-
вых условиях. Лечение галанином приводило к ме-
таболическому сдвигу с утилизации жирных кислот 
в сторону окисления глюкозы в гипертрофирован-
ном сердце после инфаркта миокарда. Галанин-
опосредованное улучшение метаболизма глюко-
зы снижало образование митохондриальных АФК 
и  способствовало сохранению целостности мито-
хондрий в ответ на стресс. Поскольку регенератив-
ная способность кардиомиоцитов очень ограниче-
на, галанин-опосредованный механизм адаптации 
сердца к  энергетическому дефициту в  выживших 
клетках может оказывать защитный эффект в отно-
шении развития ремоделирования сердца.

В работе Студневой И. М. и др. (2020) был по
дробно описан кардиопротективный эффект, опо
средованный GalR-2, на модели антрациклиновой 
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кардиомиопатии у крыс [48, 49]. Учитывая короткий 
период полувыведения галанина из плазмы кро-
ви (<10  мин), группа отечественных ученых созда-
ла синтетический агонист галаниновых рецепторов 
2 типа — пептид G. Активация GalR-2 пептидом G 
приводила к  снижению повреждающего действия 
доксорубицина, улучшению систолической функ-
ции сердца и уменьшению ремоделирования левого 
желудочка. Под действием пептида G наблюдалось 
снижение окислительного стресса, продуктов пере-
кисного окисления липидов в  миокарде и  плазме 
крови животных, внутриклеточного уровня аммиака 
и  улучшение энергетического обмена кардиомио
цитов. Уменьшение кардиотоксичности доксору-
бицина может быть обусловлено повышением ак-
тивности ферментов Cu, Zn-супероксиддисмутазы 
и  глутатионпероксидазы под воздействием пепти-
да  G и  его прямым антиоксидантным действием. 
При этом введение одного пептида G без доксоруби-
цина не влияло на активность ферментов.

В другом исследовании in vivo на модели ише-
мического-реперфузионного повреждения миокар-
да было показано, что под воздействием галанина 
снижалась продукция АФК и образование продук-
тов перекисного окисления липидов в  реперфу-
зированной области сердца. При этом значимого 
влияния на активность ключевых антиоксидантных 
ферментов митохондрий выявлено не было, что мо-
жет свидетельствовать о  прямом антиоксидантном 
действии галанина [10]. 

Этой же группой авторов в  последующих ра-
ботах было показан кардиопротективный эффект 
пептида G при стрептозотоцин-индуцированном 
диабете 1 типа. В  миокарде животных, которым 
ежедневно вводилась высокая доза галанина, со-
держание аденозинтрифосфата, общего фонда 
адениннуклеотидов и  фосфокреатина было досто-
верно выше. Вдобавок, в этой группе наблюдалось 
снижение потерь общего креатина, что отражало 
уменьшение повреждения сарколемм кардиомио-

цитов. Под влиянием пептида G снижалась актив-
ность креатинкиназы-МВ и  лактатдегидрогеназы, 
что соответствовало уменьшению уровня и  низко-
молекулярных конечных продуктов окислительного 
повреждения, следовательно, интенсивности окис-
лительного стресса [9]. Полученные данные указы-
вают на способность фармакологического агониста 
рецептора GalR2 оказывать положительное влия-
ние на биоэнергетику миокарда в условиях стресса. 

Таким образом, галанин может оказывать кар-
диопротективный эффект за счет поддержания ми-
тохондриального биогенеза, уменьшения содержа-
ния АФК в  митохондриях и  оптимизации углевод-
ного обмена в условиях стресса.

Заключение
Представленные в  настоящем обзоре данные 

свидетельствуют о широком спектре кардиопротек-
тивных эффектов, опосредованных галанинергиче-
ской системой, при различных экспериментальных 
патологиях сердца. Галанин может обладать тера-
певтическим потенциалом при ишемической бо-
лезни, антрациклиновой кардиотоксичности и СН. 
Воздействие на процессы ремоделирования мио-
карда через галанинергическую систему может быть 
эффективным для профилактики и  лечения СН. 

Для разработки новых методов лечения сердеч-
но-сосудистых заболеваний представляется весьма 
перспективным поиск метаболически стабильных 
аналогов галанина, оказывающих более продолжи-
тельное и  выраженное действие, чем эндогенный 
пептид, период полувыведения которого составляет 
<10 мин. Таким образом, для изучения терапевти-
ческих эффектов галанина при СН и  ремоделиро-
вании миокарда необходимо проведение более мас-
штабных исследований в будущем. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Состояние здоровья в значительной мере опре-
деляет качество жизни человека. Это значимый со-
циально-экономический ресурс и  основа нацио
нальной безопасности страны [1]. Комплекс мер, 
направленных на профилактику и  контроль забо-
леваний, сохранение и  укрепление здоровья граж-
дан является одной из приоритетных сфер государ-
ственной политики в РФ1. 
1	 Федеральный закон от 21 ноября 2011г № 323-ФЗ "Об основах 

охраны здоровья граждан в  Российской Федерации". https://
www.consultant.ru/document/cons_doc_LAW_121895/.

Задачи, обозначенные Указом Президента 
РФ от 7  мая 2018г № 204 "О  национальных целях 
и  стратегических задачах развития Российской 
Федерации на период до 2024  года"2, а  также на-
циональным проектом "Демография", направлен-
ные на повышение числа граждан РФ, привержен-

2	 Указ Президента РФ от 07.05.2018 № 204 "О  националь-
ных целях и  стратегических задачах развития Российской 
Федерации на период до 2024  года". https://mvd.consultant.ru/
documents/1056500.
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повышение грамотности в  вопросах здоровья раз-
личных групп населения, являются значимой де-
ятельностью специалистов в  области укрепления 
общественного здоровья.

Роль женщины в укреплении здоровья 
населения

В современном мире людей окружает изобилие 
информации о здоровье, как достоверной, так и лож-
ной, которая может ввести в заблуждение и даже на-
вредить здоровью [4]. В связи с этим требуется иметь 
навыки поиска надежной информации, ее понима-
ния, критической оценки и использования в повсе
дневной жизни, принятия решений в жизненных си-
туациях в отношении здоровья своего и своих близ-
ких6. Эти навыки и решения определяются уровнем 
грамотности в вопросах здоровья, которая признана 
Всемирной организацией здравоохранения одной из 
важнейших детерминант здоровья [5, 6]. 

Грамотность в вопросах здоровья женщины яв-
ляется важным элементом ее участия в мероприятиях 
по укреплению здоровья и профилактике заболева-
ний как для себя, так и для своего окружения, своей 
семьи. Это позволяет женщинам замечать проблемы 
со здоровьем, своевременно обращаться за медицин-
ской помощью, заботиться о  здоровье в  различных 
ситуациях и на разных этапах жизни: вступление во 
взрослую жизнь, замужество и создание семьи, бере-
менность и рождение детей, работа и карьера, уход за 
родителями, выход на пенсию и т.д. [7].

Именно женщина способна стать проводником 
культуры ответственного отношения к  здоровью 
в семье и выполнять следующие задачи:

—  контроль и воздействие на факторы риска за-
болеваний (питание, физическая активность, конт
роль вредных привычек);

—  формирование мотивации у  всех членов 
семьи к соблюдению ЗОЖ и ответственному отноше-
нию к своему здоровью;

—  контроль за своевременным прохождением 
членами семьи медицинских обследований и  вак-
цинации;

—  контроль приверженности к лечению в слу-
чае заболевания;

—  формирование благоприятного комфортно-
го психологического климата в семье.

Как отмечают социологи, женская модель по-
ведения в отношении здоровья отличается большей 
гибкостью к изменению условий. Среди женщин в 1,4 
раза больше, чем среди мужчин тех, кто всегда следует 
рекомендациям профилактического характера [8, 9].

Женщина является, своего рода, моделью здо-
ровья в  своем сообществе. Понятие "модель" здо-
ровья подразумевает, что женщина, будучи сама 

6	 United Nations. Tackling the health literacy challenge in an infodemic 
https://research.un.org.

ных здоровому образу жизни (ЗОЖ)3, могут быть 
успешно реализованы, в значительной степени при 
условии формирования культуры ответственного 
отношения граждан к  своему здоровью, что также 
закреплено в поправках к Конституции РФ4. Этому 
способствует повышение уровня грамотности насе-
ления в вопросах здоровья [2].

Понятие термина "грамотность в  вопросах 
здоровья" (health literacy) подразумевает умение 
находить информацию в  отношении здоровья, по-
нимать и  критически ее оценивать, соотносить 
с  собственной жизненной ситуацией и  использо-
вать в  своих целях для поддержания и  укрепления 
здоровья [3].

Развитие системы укрепления общественно-
го здоровья населения в  РФ определяет необхо-
димость реализации эффективных мер в  этой об-
ласти, базирующихся на межсекторальном/межве-
домственном взаимодействии. Одним из основных 
уровней, позволяющих сформировать устойчивые 
межведомственные связи и  эффективно интегри-
ровать детерминанты ЗОЖ в социальный контекст, 
является муниципальный уровень.

С этой целью в  ФГБУ "Национальный меди-
цинский исследовательский центр терапии и  про-
филактической медицины" Министерства здраво-
охранения Российской Федерации (ФГБУ "НМИЦ 
ТПМ" Минздрава России) был разработан проект 
"Женщина — модель здоровья" при поддержке Рос-
сийского общества профилактики неинфекцион-
ных заболеваний (РОПНИЗ) и Евразийского Жен-
ского форума при Совете Федерации Федерального 
Собрания РФ.

Повышение грамотности в  вопросах здоровья 
представляется важной задачей, затрагивающей 
все сферы общественной жизни и  требующей ши-
рокого участия  — сектора здравоохранения, обра-
зования, работодателей, науки, средств массовой 
информации, торговли, технологий и других соци-
альных секторов общества. Это также обеспечивает 
реализацию справедливого подхода к  укреплению 
здоровья и  широкий охват населения там, где они 
живут, учатся, работают, делают покупки, отдыха-
ют, чтобы никого не оставить без внимания5. 

В связи с  этим меры, направленные на фор-
мирование ценностного отношения к  здоровью, 
3	 Национальный проект "Демография"; Паспорт утвержден прези-

диумом Совета при Президенте Российской Федерации по стра-
тегическому развитию и  национальным проектам (протокол от 
24 .12. 2018г № 163). https://mintrud.gov.ru/ministry/programms/
demograp.

4	 Конституция Российской Федерации с  изменениями 2022  года. 
http://duma.gov.ru/news/55446/.

5	 Kickbusch I, Pelikan JM, Apfel F, Tsouros AD. Health literacy: the solid 
facts. Copenhagen: Regional Office for Europe, WHO; 2013.

	 http://www.euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0010/254377/
Health_Literacy_RU_web.pdf?ua=1.
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приверженной ЗОЖ, является примером для своей 
семьи и близких, для своего окружения. Важно от-
метить, что слово "модель" женского рода, вместо 
таких широко применяемых в отношении женщин 
понятий мужского рода, как: "лидер", "амбасса-
дор", "наставник", "мотиватор", "адепт" и т.д. Кро-
ме того, понятие "модель здоровья" является свое-
го рода противопоставлением привычному образу 
модели, которая не всегда представляет собой об-
раз здоровья, а  напротив, нездоровые модели по-
ведения, моду на худобу и  нарушения пищевого 
поведения. 

Следовательно, повышение уровня грамотно-
сти женщин в  вопросах здоровья влечет за собой 
повышение их ответственности и  положительное 
влияние на здоровье семьи и общества. 

Описание проекта
В 2023г в ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава Рос-

сии разработан и  проводится федеральный проект 
"Женщина — модель здоровья". Цель проекта — по-
вышение грамотности женщин в  возрасте ≥18 лет 
в вопросах здоровья, направленное на формирова-
ние ЗОЖ и здоровых привычек, обучение навыкам 
коммуникации с окружающими о здоровье в доступ-
ной форме и вовлечение их в ЗОЖ своим примером. 

Проект соответствует одному из основных на-
правлений Национальной стратегии действий в ин-
тересах женщин на 2023-2030гг "Сохранение здо
ровья женщин всех возрастов. Создание условий 
для повышения роли женщин в  формировании 
здорового общества", инициированной в  рамках 
Евразийского Женского Форума и подготовленной 

Рис. 1    �Маршрут реализации проекта "Женщина — модель здоровья".
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Министерством труда и  социальной защиты Рос-
сийской Федерации.

Реализация проекта будет способствовать до-
стижению задач Стратегии по данному направле-
нию, в частности:

—  формированию у  женщин ценности здо
ровья и  ответственного отношения к  своему здо
ровью; 

—  формированию у  женщин приверженности 
к соблюдению ЗОЖ посредством разработки и ре-
ализации программ, направленных на создание ус-
ловий для ведения ЗОЖ;

—  повышению уровня грамотности женщин 
в вопросах здоровья, а также формированию моти-
вации для соблюдения ЗОЖ; 

—  обеспечению доступа женщин к  полной, 
достоверной и понятной информации о профилак-
тике заболеваний и ведению ЗОЖ;

—  развитию программ активного долголетия, 
в  т.ч. направленных на укрепление практик ЗОЖ 
среди женщин старшего поколения;

—  интеграцию женщин старшего поколения 
в жизнь общества;

—  поддержку инициатив женщин в  сфере 
культуры и  спорта, добровольческой деятельно-
сти женщин, направленной на пропаганду спорта, 
ЗОЖ и активного долголетия;

—  стимулированию и поддержке участия жен-
щин со средним и высшим медицинским образова-
нием в формировании здорового общества7.

Проект включает 4 основных этапа: 
1.  Оценка ситуации: оценка уровня грамотно-

сти в вопросах здоровья участниц проекта;
2.  Образовательный этап: обучающий курс 

"Школа моделей здоровья" по основам ЗОЖ и  на-
выкам вовлечения своего окружения;

3.  Конкурсный этап: конкурс моделей здо
ровья, на котором рассматриваются и  выявляются 
инициативы женщин по реализации мероприятий, 
направленных на укрепление здоровья и формиро-
вание ЗОЖ в своем окружении;

4.  Завершающий этап: оценка эффективности 
и влияния реализации проекта.

Маршрут реализации проекта "Женщина  — 
модель здоровья" представлен на рисунке 1.

Оценка уровня грамотности женщин в вопросах 
здоровья проводится по валидированному опрос-
нику "Грамотность в вопросах здоровья", включаю-
щему оценку навыков поиска, понимания, оценки 
и  использования информации о  здоровье в  повсе
дневной жизни, оценку поведения в  отношении 
здоровья, опыта использования медицинских услуг, 

7	 Национальная стратегия действий в  интересах женщин на 
2023-2030  годы; утверждена распоряжением Правительства 
Российской Федерации от 29  декабря 2022г. № 4356-р; https://
mintrud.gov.ru/ministry/programms/37/4.

а также навыков ориентирования в услугах и специ-
алистах системы здравоохранения [10].

Школа моделей здоровья
В  рамках образовательного этапа ведущи-

ми экспертами ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава 
России разработан и  реализуется обучающий курс 
"Школа моделей здоровья" по практическим осно-
вам формирования ЗОЖ, навыкам обработки ин-
формации о здоровье и методам вовлечения в ЗОЖ 
окружающих. Слушательницы курса обучаются 
в доступной коммуникативной форме доносить ин-
формацию населению различных возрастных групп 
и социального положения о сохранении и укрепле-
нии здоровья. В  своих лекциях и  рекомендациях 
эксперты учитывают специфику региона и уровень 
грамотности участниц в  вопросах здоровья, кото-
рый оценивался до начала курса.

Отдельное направление школы моделей здо
ровья направлено на женщин-медиков с  целью 
формирования культуры ЗОЖ среди медицинских 
работников. 

Обучающий курс состоит из 5 основных блоков:
1.  Основы ЗОЖ.
2.  Основы здорового питания.
3.  Физическая активность.
4.  Жизнь без вредных привычек.
5.  Психическое здоровье и благополучие.
Школа моделей здоровья подразумевает он-

лайн-формат обучения, вебинары, мастер-клас-
сы (например, по сбору здоровой продуктовой 
корзины и  приготовлению здоровых блюд, по ра-
циональному наполнению холодильника и  хране-
нию в нем продуктов, по выполнению физических 
упражнений с учетом возраста и целей), семинары 
"вопрос-ответ". В  рамках Школы женщинам пре-
доставляется актуальная информация об основах 
укрепления здоровья и о том, что ЗОЖ — это про-
сто и  доступно. Проводятся тренинги по навыкам 
вовлечения окружения в ЗОЖ с адаптацией к кон-
тексту местного сообщества, навыкам цифровой 
и навигационной грамотности в вопросах здоровья.

После проведения обучающего курса прово-
дится тестирование слушательниц и выдается соот-
ветствующий сертификат.

В дальнейшем слушательницы, прошедшие обу
чающий курс, могут участвовать в третьем этапе — 
"Конкурс моделей здоровья", на котором участни-
цы представляют свои инициативы и  проекты по 
приверженности к  ведению ЗОЖ, внедрению по-
лученных знаний и навыков в жизнь и вовлечению 
в ЗОЖ своего окружения. Призеры определятся по 
итогам конкурса и получат ценные призы и дипло-
мы моделей здоровья.

В настоящее время пилотная версия проек-
та реализуется в  13 муниципальных образованиях 
Ямало-Ненецкого автономного округа в  партнер-
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стве с ГБУЗ "Центр общественного здоровья и ме-
дицинской профилактики" Ямало-Ненецкого ав-
тономного округа среди >2 тыс. участниц, включая 
жительниц Крайнего Севера. В реализацию проек-
та активно включены главы муниципалитетов, ко-
торые обеспечивают информационную поддержку 
и  призы победительницам конкурса. Женщин-мо-
делей здоровья будут приглашать на общественные 
мероприятия, бесплатные медицинские обследо-
вания, предоставлять абонементы в  спортзалы. 
А Ямальский центр общественного здоровья и ме-
дицинской профилактики будет и далее по оконча-
нии конкурса продолжать поддерживать созданное 
сообщество женщин, регулярно проводить для них 
встречи с  врачами, мастер-классы по приготовле-
нию блюд здорового питания, психологические 
тренинги.

Разработчики проекта планируют расширять 
географию реализации и  масштабировать его на 
другие регионы России. 

Заключение 
Проект "Женщина  — модель здоровья" пред-

ставляет собой практику, направленную на повы-

шение грамотности женщин в  вопросах здоровья 
и  формирование культуры ответственного отно-
шения к здоровью через активных и приверженных 
ЗОЖ женщин на уровне местных сообществ. Про-
ект имеет важное социальное значение как для са-
мих женщин, так и их окружения. 

Данная инициатива не имеет ограничений 
по возрасту, месту жительства, социально-эконо-
мическому статусу, уровню образования, проис-
хождению и  отвечает принципу справедливости 
и  доступности информации для всех. Проект ис-
пользует подход таргетирования информации под 
конкретную целевую группу населения и ее потреб-
ности, вовлечения и активного участия в разработ-
ке и  реализации планируемых мероприятий, меж-
секторального подхода и  использования простого 
и понятного языка — основополагающего принци-
па к повышению грамотности в вопросах здоровья, 
а также оценку и мониторинг эффективности про-
водимых мероприятий.

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