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За последние годы было опубликовано множество исследований 
по определению жесткости артерий, доказана важность определе-
ния сосудистой жесткости как независимого прогностического 
показателя в совокупности со стандартными факторами сердечно-
сосудистого риска. В представленном документе объединены 
и систематизированы имеющиеся клинические и научные данные 
зарубежных и российских исследований в этом направлении. 
Целью настоящей публикации является необходимость донести 
до читателя важность исследования жесткости артериальной стен-
ки, наиболее распространенные и востребованные в клинической 
практике способы ее определения, информацию о состояниях, при 
которых следует оценивать сосудистую жесткость, существующие 

ограничения, а также вопросы, которые в настоящее время остают-
ся нерешенными в этой области. 
Ключевые слова: артериальная жесткость, скорость пульсовой 
волны, сердечно-лодыжечный сосудистый индекс, центральное 
аортальное давление, индекс аугментации, лодыжечно-плечевой 
индекс, пальце-плечевой индекс. 
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Консенсус российских экспертов

Введение
Основой борьбы с сердечно-сосудистыми 

осложнениями (ССО) является выявление пациен-
тов с высокой вероятностью их развития и последу-
ющее осуществление профилактических мероприя-
тий. Стратификация риска ССО по системе SCORE 
(Systematic COronary Risk Evaluation) и другим 
подобным шкалам не обеспечивает индивидуаль-
ного подхода, т. к. реализация факторов риска в зна-
чительной степени зависит от их интенсивности, 
длительности воздействия и генетических особен-
ностей человека. Наибольшее значение имеет опре-
деление интегральных показателей сердечно-сосу-
дистого риска (ССР), которые отражают реализо-
ванное воздействие отрицательных факторов 
на организм человека в течение жизни, и могут быть 
представлены в количественном выражении. Пред-
полагается, что большинство факторов ССР реали-
зует свое влияние на развитие ССО через воздей-
ствие на сосудистую стенку. В связи с этим маркеры 
субклинического поражения сосудов — кальцифи-
кация коронарных артерий, утолщение комплекса 
интима-медиа сонных артерий, увеличение жесткос- 
ти магистральных сосудов, аугментация централь-
ного аортального давления (ЦАД), снижение лоды-
жечно-плечевого индекса (ЛПИ) — привлекают 
особое внимание. 

При стратификации риска пациентов и оценке 
эффективности профилактических вмешательств 
наиболее перспективными для использования 

в клинической практике являются простые эконо-
мичные неинвазивные методы. В этом аспекте осо-
бый интерес представляет определение артериаль-
ной жесткости, как интегрального показателя ССР 
[1]. В настоящем документе представлены наиболее 
востребованные на практике диагностические 
методы, особенности их клинического применения, 
детально обсуждаются методики по оценке скоро-
сти пульсовой волны (СПВ; м/с) и ее вариаций, 
такие как каротидно-феморальная СПВ (кфСПВ; 
м/с), CAVI (сердечно-лодыжечный сосудистый 
индекс).

1. Патофизиологические основы 
определения сердечно-сосудистой жесткости 

Артериальная система обладает двумя основ-
ными функциями: транспортной и демпфирующей 
[2]. Первая функция зависит от ширины просвета 
сосуда и сопротивления потоку крови. Нарушение 
транспортной функции проявляется при сужении 
сосуда в связи с его стенозом/окклюзией или спаз-
мом. Демпфирующая функция обеспечивает сгла-
живание колебаний давления, обусловленных 
циклическим выбросом крови из левого желудочка 
(ЛЖ), и превращение пульсирующего артериаль-
ного кровотока в необходимый периферическим 
тканям непрерывный кровоток. Снижение демпфи-
рующей функции артериальной системы возникает 
при нарушении растяжимости артериальной стенки 
и вызывает ряд патофизиологических явлений, уве-

АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, ДАД — диастолическое артериальное давление, ЗПА — заболевание периферических артерий, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИСАГ — 
изолированная систолическая артериальная гипертензия, кфСПВ — каротидно-феморальная скорость пульсовой волны, ЛЖ — левый желудочек, ЛПИ — лодыжечно-плечевой индекс, МРТ — магнитно-резо-
нансная томография, ПАД — пульсовое артериальное давление, плСПВ — плече-лодыжечная скорость пульсовой волны, ППИ — пальце-плечевой индекс, РА — ревматоидный артрит, САД — систолическое 
артериальное давление, СД — сахарный диабет, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, СПВ — скорость пульсовой волны, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ССО — сердечно-сосудистые 
осложнения, ССР — сердечно-сосудистый риск, УЗИ — ультразвуковое исследование, ФВ — фракция выброса, ХБП — хроническая болезнь почек, ХПН — хроническая почечная недостаточность, ХСН — хро-
ническая сердечная недостаточность, ЦАД — центральное аортальное давление, AIx — индекс аугментации, CAVI — сердечно-лодыжечный сосудистый индекс, D — путь, пройденный волной, Δt — время 
запаздывания.

Recently, there was plenty studies published on the arterial stiffness 
assessment, and importance of this was proved as an independent 
prediction parameter, together with standard cardiovascular risk 
factors. In current document, we collect and structure the available 
clinical and scientific data from abroad and Russian studies. The aim 
of current publication is the need to bring a reader the importance of 
demanded in clinical practice ways of arterial wall stiffness 
assessment, information about conditions when it is important to the 

assessment, and available restrictions, as the issues remaining 
unresolved. 
Key words: arterial stiffness, pulse wave velocity, cardiac-ankle vascular 
index, central aortal pressure, augmentation index, ankle-brachial index, 
digital-brachial index. 
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личивающих риск ССО. Повышение систоличе-
ского артериального давления (САД) происходит 
за счет того, что кинетическая энергия потока крови 
из ЛЖ в аорту не переходит в потенциальную энер-
гию растягивающейся стенки аорты. При этом уве-
личивается постнагрузка на ЛЖ, что ведет к разви-
тию его гипертрофии, увеличению потребления 
кислорода, нарушению диастолической функции, 
снижению сердечного выброса и развитию сердеч-
ной недостаточности. Артериальная жесткость 
независимо связана с повышенным риском разви-
тия сердечной недостаточности. Наиболее тесная 
взаимосвязь отмечена между артериальной жестко-
стью, формированием диастолической дисфункции 
и развитием диастолической сердечной недостаточ-
ности, в результате прямого воздействия аномально 
повышенной нагрузки на кардиомиоциты в про-
цессе их сокращения и расслабления, и косвенно, 
вследствие гипертрофии ЛЖ. Уменьшение диасто-
лической отдачи стенки аорты и смещение отра-
женной волны из диастолы в позднюю систолу при-
водит к снижению диастолического артериального 
давления (ДАД) и, как следствие, к уменьшению 
коронарной перфузии [3]. Повышение САД и пуль-
сового артериального давления (ПАД) ускоряет 
повреждение артерий и ассоциируется с пораже-
нием органов-мишеней [4]. 

Аорта — главный сосуд, представляющий инте-
рес для определения региональной артериальной 
жесткости [5-9]. Однако учитывая, что биомеханика 
артерий — процесс комплексный и сложный, а ее 
нарушение может приводить к серьезным послед-
ствиям, потенциальный интерес представляют все 
участки артериальной системы. Для каждого арте-
риального сегмента характерна собственная степень 
вязкости и эластичности, а законы функционирова-
ния каждого отдельного сегмента не применимы 
ко всему артериальному руслу. Транспортную и демп-
фирующую (амортизирующую) функции аорты и ее 
основных ветвей, которые относят к артериям эла-
стического типа, нельзя рассматривать отдельно 
друг от друга. Периферические артерии у здоровых 
людей обладают большей жесткостью, чем цент-
ральные артерии, и это явление приводит к повы-
шению амплитуды давления в сосудах от сердца 
к периферии (амплификация пульсовой волны). 
К тому же, жесткость артерий среднего калибра 
модулируется сосудистым тонусом, который зави-
сит как от функции эндотелия, так и от симпатиче-
ской нервной [10, 11] и ренин-ангиотензин-альдо-
стероновой систем [12]. Пытаясь создать модель 
артериального русла, исследователи учитывают, что 
в системе находятся участки, имеющие высокое 
сопротивление, в которых происходит отражение 
пульсовых волн. Отраженные волны наслаиваются 
на проходящую антероградную пульсовую волну, 
и увеличивают ее амплитуду. Это явление имеет 

важный физиологический смысл, сохраняя энер-
гию сердечного сокращения до капиллярного русла. 
Кроме того, отраженные волны распространяются 
и в ретроградном направлении, возвращаясь в вос-
ходящий отдел аорты во время диастолы, что спо-
собствует увеличению центрального ДАД и улуч-
шает пропульсивную способность сердечно-
сосудис той системы. Однако, при повышении 
сосудистой жесткости и увеличении СПВ, отражен-
ные пульсовые волны возвращаются к сердцу 
раньше, во время поздней систолы, и повышают 
(аугментируют) центральное ПАД и САД. Пульсо-
вые отраженные волны возникают в различных 
сосудах человеческого организма — в бифуркациях 
крупных артерий [13] и в более мелких артериях 
мышечного типа. Вазоконстрикция и сужение 
периферических артериол также может приводить 
к возникновению отраженных волн, которые 
раньше возвращаются к сердцу и аугментируют 
центральное ПАД [14-16]. Эластическая способ-
ность артерий варьирует в зависимости от участка 
артериального русла: степень эластичности умень-
шается от проксимальных участков к дистальным. 
Подобная гетерогенность обусловлена особенно-
стью молекулярной, клеточной и гистологической 
структур сосудистой стенки, которые меняются 
на протяжении сосуда [6, 17-19]. У человека СПВ 
увеличивается от 4-5 м/c в восходящей до 5-6 м/c 
в брюшной аорте и 8-9 м/c в подвздошной и бедрен-
ной артериях [5, 6]. У здоровых людей среднего 
возраста удалось обнаружить, что напряжение, нао-
борот, падает от 40 кПа в грудном отделе аорты 
до 10-20 кПа в общей сонной артерии и 5 кПа 
в лучевой артерии [20]. Неоднородность артерий 
является важной основой физиологических и пато-
физиологических изменений. ПАД в перифериче-
ских артериях возрастает существеннее, чем в цент-
ральных, и СПВ, в свою очередь, выше в перифери-
ческих артериях, обладающих большей жесткостью. 
Амплитуда колебания давления в периферических 
артериях больше, чем в центральных. Поэтому бра-
хиоцефальное ПАД является лишь косвенным отра-
жением ПАД в аорте и общей сонной артерии [20].

В развитии артериальной жесткости имеют 
место два патофизиологически разных процесса 
в сосудистой стенке — атеросклероз и артериоскле-
роз [21]. Атеросклероз — заболевание интимы 
с образованием фиброзно-атеросклеротической 
бляшки и окклюзией сосуда. Артериосклероз явля-
ется заболеванием среднего слоя сосудистой стенки 
и сопровождается разрушением эластина, увеличе-
нием содержания коллагена, кальцификацией, 
гиперплазией и гипертрофией гладкомышечных 
клеток медии, что приводит к соответствующей 
гипертрофии артериальной стенки и увеличению 
сосудистой жесткости. По данным мета-анализа 
обнаружена значимая взаимосвязь между повыше-
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нием кфСПВ и высоким риском ишемической 
болезни сердца (ИБС), инсульта и кардиоваскуляр-
ных вмешательств [20]. Однако, несмотря на нали-
чие корреляций между степенью артериальной 
жесткости и масштабом атеросклеротического 
поражения [22], не всегда удается доказать влияние 
традиционных факторов риска атеросклероза 
на развитие артериосклероза [23], что предполагает 
альтернативные патофизиологические механизмы 
последнего. Эндотелиальная дисфункция и патоло-
гия интимы способствуют артериальной жесткости, 
однако соотношение между артериосклерозом 
и атеросклеротической болезнью еще недостаточно 
изучено.

Повышенная артериальная жесткость может 
наблюдаться при следующих состояниях: старение, 
низкий вес при рождении, менопауза, недостаточ-
ная физическая активность, семейный анамнез 
артериальной гипертензии (АГ), сахарный диабет 
(СД) 1 и 2 типов, инфаркт миокарда, метаболиче-
ский синдром, ожирение, курение, нарушение толе-
рантности к глюкозе, высокий уровень С-реактив-
ного белка, гиперхолестеринемия, ИБС, хрониче-
ская сердечная недостаточность (ХСН), инсульт, 
хроническая болезнь почек (ХБП), ревматоидный 
артрит (РА), системный васкулит, системная крас-
ная волчанка [24-29]. Поэтому считают, что оценка 
эластических свойств крупных сосудов может дать 
представление о кумулятивном влиянии на прогноз 
всего комплекса факторов в соответ ствии с мощ-
ностью и продолжительностью их воздействия.

2. Методы и устройства для оценки 
сосудистой жесткости

2.1. Скорость пульсовой волны (СПВ)
В соответствии с рекомендациями АНА 

(American Heart Association), 2015г [30]:
• жесткость артериальной стенки следует 

определять неинвазивно, путем измерения кфСПВ 
(класс I; уровень доказательности А).

• измерение СПВ в других сегментах сосудис-
того русла, например в лодыжечно-плечевом, 
полезно при оценке и прогнозировании исходов 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) у населе-
ния Азии, однако долгосрочные исследования этого 
метода на территории США и Европы отсутствуют 
(класс I, уровень доказательности B).

• использование значений СПВ по данным 
регистрации сфигмограммы в одной точке не реко-
мендовано, поскольку подобные измерения 
не изучались в проспективных исследованиях для 
оценки прогноза ССЗ.

• не рекомендовано измерение СПВ в других 
сегментах артерий, например, “сонно-лучевом”, 
поскольку эти измерения не обладают прогности-
ческой ценностью (класс III, уровень доказатель-
ности Б).

Клинически артериальную жесткость измеряют 
путем определения СПВ, поскольку это самый про-
стой, неинвазивный и воспроизводимый метод опре-
деления кфСПВ является результатом прямого изме-
рения и соответствует общепринятой модели “рас-
пространения волн” артериальной системы. 
Измерение характеристик распространения волн 
по аортальному и аорто-подвздошному путям кли-
нически наиболее уместно, поскольку аорта и ее 
главные ветви ответственны за большинство патофи-
зиологических эффектов артериальной жесткости.

СПВ обычно измеряют методом “foot-to-foot”, 
т. е. от начала (основания) зарегистрированной 
в одной точке волны до начала другой. Волны 
обычно регистрируют чрескожно, на правой общей 
сонной и правой бедренной артериях. СПВ вычи-
сляют, исходя из времени запаздывания (Δt). Можно 
использовать различные варианты регистрации 
волн. Соответствующие датчики могут отражать 
давление [31], растяжение стенки артерии [32] 
и скорость кровотока, измеренную допплеровским 
методом [33]. Путь (D), пройденный волной, 
обычно приравнивается к поверхностному расстоя-
нию между двумя участками регистрации. СПВ 
вычисляется как СПВ = D (метры)/Δt (секунды). 
Расстояние должно быть измерено точно, поскольку 
даже небольшие погрешности могут повлиять 
на абсолютное значение СПВ [34]. Чем короче рас-
стояние между двумя участками регистрации, тем 
больше абсолютная ошибка в определении времени 
распространения пульсовой волны. При определе-
нии кфСПВ одни исследователи рекомендуют 
использовать общее расстояние между точками 
регистрации на сонной и бедренной артериях, дру-
гие — вычитать расстояние от сонной артерии 
до яремной вырезки из общего расстояния или 
вычитать расстояние от сонной артерии до яремной 
впадины из расстояния между яремной впадиной 
и местом измерения на бедренной артерии [32, 35]. 
Все три варианта позволяют только приблизительно 
оценивать расстояние, но это несущественно 
в интервенционных исследованиях, нацеленных 
на определение отличий между исходным и повтор-
ным измерениями. Однако при сравнении двух 
популяций, объединении результатов для установ-
ления должных величин или для выполнения мета-
анализа, отличия в методах измерения расстояния 
становятся критически важными. В согласительном 
документе экспертов по определению артериальной 
жесткости рекомендуется использовать общее рас-
стояние между точками регистрации на сонной 
и бедренной артериях и умножить его на коэффи-
циент 0,8 [1].

Необходимо указать на некоторые ограничения 
этой методики. Качественная регистрация кривой 
волны давления на бедренной артерии может выз-
вать затруднения у пациентов с метаболическим 
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синдромом, ожирением, СД, и заболеваниями 
периферических артерий (ЗПА) [36]. При наличии 
аортального, подвздошного, или проксимального 
бедренного стенозов может наблюдаться уменьше-
ние и запаздывание волны давления. Абдоминаль-
ное ожирение, особенно у мужчин и большой раз-
мер бюста у женщин приводят к погрешностям 
в измерении расстояния между двумя участками 
регистрации [35].

Устройства с использованием механодатчиков 
для измерения СПВ

Для автоматического определения СПВ можно 
одновременно регистрировать две волны давления 
с помощью различных датчиков. В системе Complior 
System (Colson, Les Lilas, Франция) используется 
специальный механодатчик, который располагают 
непосредственно на поверхности кожного покрова 
[31]. Время распространения пульсовой волны 
определяется с помощью алгоритма, основанного 
на анализе корреляции между двумя одновременно 
зарегистрированными волнами. Обычно изучают 
три основных артериальных участка: аортальный 
ствол (carotid-femoral), артерии верхних (carotid-
brachial) и нижних конечностей (femoral-dorsalis 
pedis). Этот метод использовался в большинстве 
эпидемиологических исследований, продемонстри-
ровавших прогностическую ценность показателя 
СПВ для сердечно-сосудистых событий.

В методах на основе аппланационной тономет-
рии (например, “традиционное” устройство 
SphygmoCor, AtCor Medical, West Ryde, NSW, 
Australia) используется пьезоэлектрический “тоно-
метр” Millar, который последовательно помещается 
в области двух любых зон обнаружения импульса. 
Время определяют от зубца R на электрокардио-
грамме (ЭКГ), используемого в качестве точки 
отсчета, по СПВ, рассчитанной на заранее опреде-
ленном расстоянии. Устройство SphygmoCor было 
использовано в исследованиях жесткости артери-
альной стенки при ХБП CRIC (Anglo-Cardiff 
Collaborative Study и Chronic Renal Insufficiency 
Cohort) study, а также в некоторых других исследова-
ниях. В новом варианте прибора SphygmoCor XCEL 
применяется дополнительный датчик в виде пнев-
моманжеты на бедре для синхронной регистрации 
двух сфигмограмм. С января 2016г в США, техноло-
гия SphygmoCor одобрена для применения в рутин-
ной клинической практике для измерения ЦАД, 
индекса аугментации (AIx), СПВ и возмещается 
страховыми компаниями.

В методах, основанных на технологии механо-
трансдукции (Complior, ALAM Medical, Vincennes, 
France), используются аналогичные принципы, что 
позволяет проводить одновременно измерения 
между различными сегментами сосудистого русла, 
над которыми расположены чувствительные эле-
менты. Complior широко использовался в европей-

ских эпидемиологических исследованиях, благо-
даря которым была получена большая часть инфор-
мации о взаимосвязи СПВ с риском развития ССЗ.

Другие устройства на основе тонометрии 
(PulsePen, DiaTecne, Милан, Италия) для измерения 
СПВ используют сигнал ЭКГ и портативный меха-
нодатчик (по аналогии с SphygmoCor). Аппарат 
PulsePen был использован в исследовании PARTAGE 
(Institutionalized Very Aged Population) для определе-
ния прогноза по уровню артериального давления 
(АД) и жесткости сосудистой стенки, проведенном 
у пациентов пожилого возраста во Франции и Ита-
лии.

Устройства, использующие манжеты, размещен-
ные вокруг конечности, для записи колебаний сосудис-
той стенки артерий (осциллометрические)

Устройства, основанные на осциллометрии 
(VP1000, Omron Healthcare, Киото, Япония) обору-
дованы 4-мя осциллометрическими манжетами, 
которые располагаются на обеих руках (в области 
плеча) и лодыжках для расчета плече-лодыжечной 
СПВ (плСПВ). Приборы также измеряют ЛПИ, 
который отражает соотношение САД на лодыжеч-
ном уровне и на уровне плеча. В многочисленных 
исследованиях, выполненных с использованием 
ЛПИ, было показано, что этот показатель может 
служить основой для простого и достаточно точного 
неинвазивного метода скрининга и диагностики 
ЗПА. В этом отношении он превосходит такие 
методы, как сбор анамнеза, анкетирование и паль-
паторное определение пульса на периферических 
сосудах. Диагностическим критерием стеноза арте-
рий нижних конечностей считают снижение ЛПИ 
<0,9 [37, 38]. Снижение ЛПИ является предиктором 
ИБС, инсульта, транзиторных ишемических атак, 
почечной недостаточности и общей смертности. 
Именно поэтому поражение артерий нижних конеч-
ностей рассматривается как эквивалент ИБС и тре-
бует своевременной диагностики и лечения.

В некоторых устройствах с использованием 
манжеты (VaSera, Fukuda Denshi, Токио, Япония) 
последние накладываются на все 4 конечности, 
но регистрируется время прохождения пульсовой 
волны от сердца к лодыжке, при этом используют 
фонокардиограф (через маленький микрофон, при-
крепленный на груди). В дополнение к СAVI, кото-
рый является производным от сердечно-лодыжеч-
ной СПВ, прибор измеряет ЛПИ и пальце-плечевой 
индекс (ППИ). ППИ — отношение между пальце-
вым и плечевым давлением; этот показатель явля-
ется маркером ЗПА, когда это отношение <0,7. 
ППИ можно применять по ряду показаний, в част-
ности при сомнительных (пограничных) значениях 
ЛПИ или, когда интерпретировать результаты ЛПИ 
не представляется возможным из-за развития каль-
цификации стенок артерий. Также ППИ может 
быть использован как скрининговый метод диагно-
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стики, направленный на выявление ранних измене-
ний сосудистой стенки у работников, имеющих 
вредные и опасные условия труда: воздействие про-
изводственного вибрационного фактора, промыш-
ленных аэрозолей. На практике измерение ППИ 
достаточно ограничено лабораторно-диагностиче-
ской службой из-за трудоемкости и дороговизны. 
Базовые допплерографические исследования явля-
ются “золотым” стандартом в диагностике пораже-
ния периферических артерий, но их роль в опреде-
лении САД на уровне нижних конечностей ограни-
чена. Эта проблема была решена в приборе VaSera 
VS-1500N, позволяющем автоматически рассчиты-
вать ППИ с применением плечевых и специальных 
пальцевых манжет.

Устройство VaSera широко распространено 
в Японии для исследований у диализных больных, 
а также при оценке когнитивных нарушений. CAVI 
позиционируется как маркер “истинной артериаль-
ной жесткости”, математически очищенный от вли-
яния АД [39]. В большинстве исследований он дей-
ствительно демонстрировал значимую, но сущест-
венно более слабую связь с АД, чем СПВ [40]. 
В работе [41] коэффициент корреляции CAVI с САД 
составил 0,279, с ДАД — 0,175, с ПАД он был 
выше — 0,620. Из всех параметров для оценки 
свойств сосудистой стенки, CAVI по физиологиче-
ской сути ближе всего индексу жесткости β. По раз-
ным данным коэффициент их корреляции варьи-
рует от 0,270 до 0,812 [42].

Однако данные о применении устройства VaSera 
в европейской популяции ограничены. В настоящее 
время опубликованы результаты многочисленных 
клинических исследований по использованию дан-
ного прибора в РФ у пациентов с различными ССЗ 
[43-51]. Применение устройства VaSera в различных 
возрастных группах российской популяции позво-
лило определить пороговые значения CAVI. Показа-
тель CAVI зависит от возраста человека, средняя 
величина его увеличивается с 6,7 ед. в возрасте 
<20 лет до 9,8 ед. в возрасте >70 лет (таблица 1). 

Коэффициент корреляции CAVI с возрастом 
у нормотоников (r=0,71, p<0,001) достаточно высо-
кий [51]. У россиян по сравнению с японцами более 
выражена позитивная связь CAVI с возрастом, что 
может быть обусловлено воздействием значительно 
большего количества факторов риска, воздействую-
щих на сосудистую стенку.

2.2. Центральное аортальное давление и показа-
тели отраженной волны

В соответствии с рекомендациями AHA, 2015г 
[30]:

 — при оценке постнагрузки ЛЖ в качестве про-
гностического показателя или цели терапевтического 
вмешательства следует определять одновременно как 
ЦАД, так и центральный аортальный поток (класс I; 
уровень доказательности C);

– при оценке показателей отраженной волны 
предпочтение следует отдавать методам “разложе-
ния” волны на “прямую” и “обратную”, а не ориенти-
роваться только на индекс AIx (класс I; уровень дока-
зательности B).

Эксперты Европейского общества кардиологов 
считают, что регистрация артериальной волны пред-
почтительна на центральном уровне, т. е. в восходя-
щей аорте, т. к. ее величина именно в восходящей 
аорте отражает истинную нагрузку на ЛЖ и стенки 
магистральных артерий [20, 52]. При этом пульсовую 
волну необходимо оценивать по трем главным пара-
метрам: центральному САД и ПАД, а также AIx. Это 
обусловлено независимым предиктивным значением 
вышеперечисленных параметров при прогнозирова-
нии риска общей смертности у больных с конечной 
стадией хронической почечной недостаточности 
(ХПН), кардиоваскулярных событий у пациентов, 
подвергающихся чрескожному коронарному вмеша-
тельству, у лиц, страдающих АГ [53-55].

Для вычисления вышеприведенных показате-
лей используют запись сфигмограммы лучевой 
артерии с последующим математическим преобра-
зованием с помощью передаточной функции. Аль-
тернативным способом является анализ централь-
ной волны давления на основе сфигмограммы 
общей сонной артерии. В основе регистрации пуль-
совых колебаний указанных выше участков артери-
ального русла лежит методика аппланационной 
тонометрии [20].

Для того чтобы восстановить аортальную 
волну по лучевой тонометрии применяют как 
индивидуально определяемые, так и общие для 
всех пациентов “обратные передаточные функ-
ции”. Полученная в результате оценка ЦАД счита-
ется более точной, чем оценка AIx. Кроме того, 
следует учитывать, что на определенном этапе рас-
сматриваемой процедуры расчета ЦАД вместо 
истинного давления в лучевой артерии оценива-

Таблица 1 
Показатели CAVI в зависимости от возраста  

по данным исследований в российской популяции (M±SD)

Возраст
Показатель

<20 лет 21-30 лет 31-40 лет 41-50 лет 51-60 лет 61-70 лет >70 лет

CAVI 6,7±0,76 7,2±0,61 7,4±0,63 7,55±0,7 8,0±0,67 8,5±0,64 9,8±1,51
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ется давление, измеренное в плечевой артерии, что 
может приводить к некоторым ошибкам. Несмотря 
на эти ограничения, лучевая тонометрия попу-
лярна, т. к. она достаточно проста в исполнении. 
Тонометрия сонной артерии требует более высокой 
техники выполнения, но для восстановления ЦАД 
не требуется перерасчетов с использованием пере-
даточной функции, т. к. артериальные участки 
(сонная артерия и аорта) очень близки, и формы 
волны давления в них весьма похожи. Прибор 
SphygmoCor CvMS CP, на основе которого реали-
зован метод лучевой аппланационной тонометрии, 
признанный в мире как “золотой стандарт” неин-
вазивного измерения ЦАД, валидирован по отно-
шению к инвазивному методу измерения, и обес-
печивает достоверными параметрами центральной 
волны, в т. ч. центральными САД, ПАД и AIx; явля-
ется эталонным прибором.

Объемный сфигмограф VaSera VS-1500N, исполь-
зуя контурный анализ пульсовой волны, позволяет 
определить AIx пульсовой волны на правой (левой) 
плечевой артерии (R(L)-AI, который характеризует 
величину отраженной волны из бассейнов нижней 
половины тела. При этом он высоко коррелирует 
с показателями аугментации ЦАД и отражает степень 
аугментации пульсовой волны в аорте.

Пульсовая волна также может быть зарегистри-
рована осциллометрическим методом на плече, 
в ходе процедуры, аналогичной традиционному 
измерению АД [56]. Центральная пульсовая волна 
в этом случае также моделируется путем “переда-
точной” функции. В приборе SphygmoCor XCEL 
CBP для этих целей имеется модифицированная 
функция преобразования, валидированная по отно-
шению к прибору SphygmoCor CvMS. В приборе 
Arteriograph® (TensioMed, Budapest, Hungary) 
используется алгоритм, основанный на позднем 
систолическом пике волны давления, а алгоритм 
ARCSolver, реализованный в Mobil-o-graph® (IEM, 
Stolberg, Germany) обладает как метод передаточной 
функцией [14]. Преимуществами данного метода 
являются простота и возможность интеграции 
в обычные осциллометрические приборы для изме-
рения АД и системы суточного мониторирования. 
Этот способ оценки ЦАД реализован в эталонной 
системе суточного мониторирования Oscar2 компа-
нии SunTech Medical (США) на базе валидирован-
ной технологии SphygmoCor и в мониторах АД 
BpLab Vasotens (ООО “Петр Телегин”, Нижний 
Новгород). Важной особенностью данного прибора 
является возможность оценки суточных колебаний 
не только АД, но и СПВ, ЦАД и AIx. 

Анализ ЦАД позволяет определить факторы 
повышения САД, выявить особые варианты АГ. 
У молодых мужчин, обычно высокого роста, зани-
мающихся спортом, при высоком ударном объеме 
и значительной амплификации пульсовой волны, 

регистрируется повышение периферического CАД, 
но центральное САД остается нормальным. В этом 
случае формируется “ложная” изолированная 
систолическая АГ (ИСАГ) молодых мужчин. При 
этом варианте ИСАГ не следует назначать антиги-
пертензивную терапию и прибегать к ограниче-
ниям при выборе специальности [52, 57, 58]. 
В последние годы с помощью измерения ЦАД 
осуществляется конт роль за лечением АГ, подбор 
препаратов, избирательно снижающих аугмента-
цию ЦАД — антагонисты кальция, ингибиторы 
ангиотензин-превращающего фермента, сартаны, 
что обеспечивает оптимизацию терапии АГ [59]. 
Особенно важно контролировать ЦАД при лече-
нии больных с поражением сосудов мозга с целью 
профилактики нарушений мозгового кровообра-
щения, т. к. мозговые сосуды в наибольшей сте-
пени подвержены воздей ствию повышенного цен-
трального ПАД. Необходимо отметить, что ЦАД, 
AIx, и СПВ не могут использоваться как взаимоза-
меняемые показатели артериальной жесткости. 
В отличие от СПВ, являющейся прямым показате-
лем артериальной ригидности, ЦАД и AIx служат 
только косвенными, суррогатными показателями 
жесткости артерий. Однако они дают дополнитель-
ную информацию об отраженной волне. С целью 
определения вклада аортальной жесткости в отра-
женную волну оптимальным является сочетание 
анализа показателей центральной пульсовой волны 
с измерением аортальной СПВ.

3. Клиническое применение показателей 
артериальной жесткости

В соответствии с рекомендациями AHA 2015г 
[30] измерение артериальной жесткости обладает 
дополнительной ценностью при прогнозировании сер-
дечно-сосудистых событий с учетом стандартных 
факторов риска ССЗ (класс IIa, уровень доказатель-
ности A). 

3.1. Артериальная жесткость у пациентов без кли-
нических проявлений атеросклероза

Классические факторы ССР были выявлены 
в исследованиях, проведенных на общей популя-
ции, т. е. в условиях, когда подавляющее большин-
ство участников либо не получали медикаментоз-
ную терапию вообще, либо лечились нерегулярно. 
В настоящее время в большинстве развитых стран 
мира пациенты с диагностированными ССЗ полу-
чают мощную терапию, способствующую коррек-
ции основных факторов риска, в первую очередь 
гиперлипидемии и АГ. Быстрое снижение АД 
и общего холестерина сыворотки приводит к улуч-
шению прогноза de jure (при оценке по различным 
шкалам); de facto оно не отражает уменьшения пора-
жения сосудов, требующего длительной коррекции 
имеющихся нарушений. Это обстоятельство потре-
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бовало поиска новых ориентиров для стратифика-
ции риска и выбора адекватных целей для терапев-
тических вмешательств у этой категории больных. 
Наиболее привлекательной для амбулаторной прак-
тики выглядит оценка жесткости магистральных 
артерий.

Жесткость сосудистой стенки в значительной 
степени зависит от той “программы”, которая 
заложена в организм человека во время его вну-
триутробного развития. Поэтому структура 
и функция сосудов программируются во время 
ранних периодов жизни. Это может сопровож-
даться развитием изменений в артериях, вклю-
ченных в концепцию раннего старения сосудов 
EVA-синдром (Early Vascular Aging) [60]. Раннее 
старение сосудов характеризуется качественными 
изменениями артериальной стенки (ремоделиро-
ванием) и проявляется увеличением жесткости 
сосудов [61]. Это приводит к нарушению их демп-
фирующей функции, повышению скорости рас-
пространения прямой и отраженной пульсовых 
волн, является причиной увеличения (аугмента-
ции) центрального ПАД в результате возвращения 
основной отраженной волны к основанию аорты 
во время систолы [62]. 

Важное значение имеет определение относи-
тельного риска развития ССЗ у молодых лиц, изме-
нение их образа жизни и возможность дальнейшего 
предотвращения структурно-функционального 
изменения аорты [63].

В европейских 2007г и российских 2008г реко-
мендациях по диагностике и лечению АГ сосудистая 
стенка была впервые обозначена как “орган-
мишень”, а повышение СПВ включено в перечень 
субклинически пораженных органов-мишеней 
у больных АГ [64, 65]. Аортальная жесткость обла-
дает независимой прогностической значимостью 
в отношении фатальных и нефатальных сердечно-
сосудис тых событий у больных АГ. В рекоменда-
циях ESH/ESC (European Society of Hypertension/
European  Society of Cardiology) по АГ 2007г порого-
вое значение кфСПВ >12 м/сек было предложено 
в качестве показателя значительных нарушений 
функции аорты у больных АГ среднего возраста. 
В согласительном документе по оценке артериаль-
ной жесткости в повседневной практике рассмот-
рен новой метод расчета СПВ и была рекомендо-
вана новая пороговая величина кфСПВ — 10 м/с 
[1], что нашло отражение в последних рекоменда-
циях ESH/ESC по АГ 2013г [52]. По результатам 
измерения артериальной жесткости, значительная 
часть больных АГ из группы среднего риска может 
быть реклассифицирована в группы более высокого 
ССР. В ряде исследований показано, что стойкое 
повышение кфСПВ во время лечения АГ и других 
ССЗ ассоциировано с высоким ССР и неблагопри-
ятным исходом.

3.2. Артериальная жесткость у пациентов с кли-
ническими проявлениями атеросклероза

О наличии связи между атеросклерозом 
и ригидностью артериальной стенки не существует 
единого мнения. В ряде работ не было обнаружено 
корреляции между эластичностью сосудов и нали-
чием в них атероматозных бляшек [66, 67]. Выпол-
ненные ранее исследования показали, что сниже-
ние эластичности сосудов свидетельствует о про-
грессировании атеросклероза и ассоциируется 
с общей распространенностью атеросклеротиче-
ского процесса [68, 69]. Но даже исследователи, 
признающие, что такая связь существует, предла-
гают достаточно противоречивые теории для ее 
объяснения [70]. Существуют гипотезы о ведущей 
роли атеросклероза, который на определенном 
этапе приводит к повышению ригидности артерий 
[71]. Другими исследователями в качестве перво-
причины предполагается возрастающая жесткость 
артерии, которая вызывает поражение сосудистой 
стенки и развитие атеросклероза [72].

Ремоделирование сосудов, оценка отношения 
толщины медии к просвету сосуда (media-to-lumen 
ratio), более тесно связаны с ПАД, чем со средним 
давлением, при этом предполагается, что анатоми-
ческие особенности могут внести дополнительный 
вклад в ремоделирование сосудистого русла [73-76]. 
В ряде исследований продемонстрирована значи-
тельная взаимосвязь между СПВ в аорте и отноше-
нием толщины медии к просвету сосуда (media-to-
lumen ratio) мелких артерий [71]. Такие органы, как 
головной мозг, почки и глаза, особенно чувстви-
тельны к высокому давлению и пульсирующему 
потоку [77]. Местный кровоток связан с низким 
сопротивлением микрососудов, что облегчает про-
никновение избыточной энергии пульсирующего 
потока в микрососудистое русло [78]. Это может 
способствовать повторным эпизодам микрососудис-
той ишемии, повреждению тканей и проявляется 
напряжением белого вещества, клинически непод-
твержденными очаговыми инфарктами головного 
мозга и атрофией ткани, что вносит свой вклад 
в развитие когнитивных нарушений и деменции. 
Жесткость аорты также связана с повышенным 
риском ишемического или геморрагического 
инсульта [79]. Проявления атеросклероза связаны 
с повышенной жесткостью, которая способствует 
атерогенезу и риску разрыва бляшки.

Относительно влияния артериальной жесткости 
на прогноз пациентов с ИБС имеются ограниченные 
данные. В экспериментальных работах показано, что 
снижение растяжимости аорты способствует нару-
шению коронарной перфузии, особенно на фоне 
коронарного атеросклероза [80, 81]. СПВ явилась 
независимым предиктором развития ССО в госпи-
тальный и ранний постгоспитальный периоды 
у пациентов с острым коронарным синдромом [82] 
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и со стабильным течением ИБС [83]. Однако невоз-
можно было бы рассматривать снижение жесткости 
артерий в качестве промежуточной цели лечения 
в отсутствие доказательств того, что повышение эла-
стичности сосудистой стенки приводит к улучшению 
прогноза у этой категории больных. В 2009г впервые 
было показано, что снижение СПВ на фоне длитель-
ного лечения является независимым предиктором 
благоприятного прогноза у мужчин с ИБС [84]. 
Накопленные знания дают основание полагать, что 
терапевтическая стратегия, имеющая целью умень-
шить артериальную ригидность, может привести 
к более значительному улучшению прогноза пациен-
тов, чем коррекция отдельных факторов риска. 

Уже несколько лет во многих странах для 
оценки артериальной жесткости у пациентов с доку-
ментированными ССЗ, включая пациентов с атеро-
склерозом, ИБС и инсультом широко используется 
CAVI [85, 86]. Возможности CAVI у больных атеро-
склерозом различной локализации достаточно 
обширны и включают следующие направления:

— оценка тяжести коронарного атеросклероза 
и прогноза у больных ИБС;

— оценка тяжести неврологических нарушений 
и прогноза у больных с острым нарушением мозго-
вого кровообращения;

— оценка эффективности вторичной профи-
лактики и реабилитации у больных ИБС и заболе-
ваниями сосудов головного мозга.

Уровень CAVI отражает степень выраженности 
коронарного атеросклероза у больных с установлен-
ной ИБС [85, 87, 88]. В исследованиях с использова-
нием ангиографии показано, что жесткость сосудис-
той стенки увеличивается пропорционально числу 
пораженных атеросклерозом коронарных артерий 
[89], а также протяженности и степени их стенозиро-
вания [7]. Кроме того, САVI является независимым 
параметром, положительно ассоци ированным 
с индексом коронарного кальция и степенью стеноза 
коронарных артерий [90]. Показано, что повышение 
жесткости артерий у больных ИБС сопряжено с более 
частым выявлением периоперационных осложнений 
коронарного шунтирования, в т. ч. инсультов 
и летальных исходов [91]. Имеется значительная 
связь между CAVI и степенью выраженности атеро-
склероза в каротидных артериях у больных церебро-
васкулярными заболеваниями [33, 87, 92].

Таким образом, повышение артериальной 
жесткости ассоциируется с негативным прогнозом 
у больных с клиническими проявлениями атеро-
склероза, а увеличение CAVI коррелирует с распро-
страненностью атеросклеротического поражения.

3.3. Артериальная жесткость у больных СД
Диабетическая ангиопатия обусловлена мета-

болическими нарушениями, развивающимися 
вследствие недостаточности инсулина при СД. Диа-

бетическая макроангиопатия развивается в основ-
ном при СД 2 типа и проявляется в виде артерио-
склероза, кальцифицирующего склероза Менке-
берга, диффузного фиброза интимы. Отложение 
солей кальция происходит в средней оболочке 
(медиа) артерий, наиболее частая локализация 
подобных отложений — артерии нижних конечнос-
тей. Кальцификация приводит к повышению сосу-
дистой жесткости, что в свою очередь повышает 
средние значения САД на лодыжечном уровне. Это 
приводит к ошибочному получению завышенных 
показателей ЛПИ, и снижает его достоверность 
в выявлении ЗПА у больных СД. В связи с затруд-
ненной диагностикой ЗПА у пациентов с СД Аме-
риканской Ассоциацией Сахарного Диабета и Аме-
риканской Ассоциацией Сердечно-сосудистых 
заболеваний с целью верификации сосудистых 
поражений у пациентов с повышенной жесткостью 
сосудов рекомендовано учитывать не только ЛПИ, 
но и ППИ, особенно в случаях, если ЛПИ >1,30.

В развитии изменений механических свойств 
артериальной стенки, увеличении ее жесткости и сни-
жении эластичности важная роль отводится накопле-
нию в матриксе конечных продуктов ускоренного 
гликозилирования белков. Японскими учеными 
у больных СД 2 типа показана тесная корреляция 
СAVI с гомоцистеином [86], гликированным гемогло-
бином, глюкозой крови натощак [86, 87], высокочув-
ствительным С-реактивным белком, сывороточным 
альбумином А, фибриногеном и лейкоцитами. У боль-
ных СД показатель CAVI был выше в среднем на 1,19 
ед. по сравнению с конт ролем (p<0,001) и позитивно 
коррелировал с кальциевым индексом коронарных 
артерий при мультиспиральной компьютерной томо-
графии (r=0,303, p<0,0001) [93]. 

3.4. Артериальная жесткость и ХБП
Как и мозг, почки относятся к органам с низким 

сосудистым сопротивлением, пропуская большое 
количество крови в течение суток. Уникальная струк-
тура микрососудов почек, с сопротивлением по обе 
стороны клубочка, увеличивает давление на клубо-
чек почти до уровня аорты. При повышенной жест-
кости аорты, микрососуды почек подвергаются 
избыточному давлению, которое приводит к повре-
ждению почечных клубочков, протеинурии и потере 
функции. Ремоделирование артерий при ХБП, 
характеризуется ранним сосудистым старением 
и ускоренным прогрессированием артериальной 
ригидности [94]. Изменение артериальной ригиднос - 
ти, приводящее к утрате градиента жесткости, значи-
тельно в большей степени выражено у пациентов 
с ХБП, чем здоровых людей, и наступает на 20 лет 
раньше. Процессы артериальной ригидности при 
ХБП характеризуются непрерывным формирова-
нием структурных нарушений артериальной стенки: 
утолщением фиброэластического компонента 
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интимы, кальцификацией эластических волокон, 
повышением накопления внеклеточного матрикса, 
эластинолизом и воспалением, повышением колла-
генового компонента наряду со снижением эласти-
ческого, накоплением конечных продуктов гликиро-
вания [95]. Эти изменения начинаются уже на ран-
них стадиях нарушения функции почек 
и прогрессируют по мере ее снижения. 

Проспективные, когортные исследования пока-
зали, что СПВ является мощным независимым пре-
диктором общей и сердечно-сосудистой смертности 
в широком спектре популяций, включая ХБП [96, 
97]. Повышенная артериальная ригидность тесно 
взаимосвязана со снижением скорости клубочковой 
фильтрации (СКФ) и является предиктором прогрес-
сирования нарушения функции почек, вплоть до тер-
минальных стадий, требующих диализа [98-101]. 
Установлена обратная ассоциация аортальной СПВ 
и СКФ у больных с и без ХБП [102, 103]. Повышение 
аортальной СПВ ассоциируется с более высоким 
риском развития альбуминурии и ее прогрессирова-
ния. Утрата градиента жесткости у больных ХБП, 
находящихся на диализе, оказалась наиболее силь-
ным среди всех параметров артериальной ригиднос - 
ти, предиктором смертельных исходов [104]. О гра-
диенте жесткости вдоль артериального русла можно 
косвенно судить по амплификации ПАД и по отно-
шению СПВ, измеренной в аорте и периферических 
артериях. Последнему методу, видимо, следует отдать 
предпочтение как методу, основанному на прямой 
характеристике артериальной ригидности, каковой 
является СПВ.

Почечному кровотоку свойственна ауторегуля-
ция, обеспечивающая быстрый и чувствительный 
ответ на изменение системного давления с целью 
поддержания постоянного давления в капиллярах 
клубочка и его защиты от повышения САД и ПАД. 
Однако срыв ауторегуляции, к которому особенно 
предрасположены пациенты с АГ и СД, наступает 
при повышении ПАД >50-60 мм рт.ст. при относи-
тельно невысоком АДср., например, при АД 
145/80 мм рт.ст. ПАД и САД — клинические мар-
керы артериальной ригидности, они являются наи-
более сильными предикторами развития ХБП среди 
показателей АД в плечевой артерии у лиц без АГ 
[105]. Исходный уровень ПАД определяет степень 
снижения СКФ у нелеченных больных АГ [106]. 

Таким образом, имеются достаточно веские 
основания рассматривать пациентов с ХБП как 
потенциальную целевую группу для оценки аор-
тального САД и ПАД, параметров артериальной 
ригидности путем контурного анализа центральной 
пульсовой волны и измерения СПВ.

3.5. Артериальная жесткость и ХСН 
В 90-х годах ХХ века был опубликован целый 

ряд результатов исследований [107-109], показав-

ших, что при ХСН имеет место снижение растяжи-
мости артериальной стенки. В 2015г стали доступны 
результаты наблюдения за Фремингемской популя-
цией, в которой повышение СПВ было независи-
мым предиктором развития ХСН [110]. В отечест-
венных исследованиях продемонстрировано повы-
шение жесткости артерий у больных с ХСН 
различной этиологии [111], а также прямая досто-
верная связь СПВ с функциональным классом сер-
дечной недостаточности как при сниженной, так 
и при сохраненной фракции выброса (ФВ) ЛЖ 
[112]. У пациентов с ХСН СПВ была обратно про-
порциональна уровню карбоксиконцевого телопеп-
тида коллагена I типа (r=-0,59; p<0,001). Причем 
при регрессионном анализе с поправкой на все 
сопутствующие факторы эта корреляция сохраня-
лась, подтвердив связь метаболизма коллагена 
и артериальной жесткости при сердечной недоста-
точности [113]. Эти и другие имеющиеся данные 
дали возможность рассматривать повышение жест-
кости магистральных артерий как один из патогене-
тических механизмов прогрессирования ХСН. Наи-
более вероятный сценарий его реализации предпо-
лагает, что при выбросе крови из ЛЖ в “жесткую” 
артериальную систему не происходит адекватного 
депонирования части ударного объема, повышается 
САД, приводя к повышению постнагрузки на ЛЖ; 
длительное увеличение постнагрузки создает пред-
посылки к развитию гипертрофии ЛЖ и наруше-
нию его релаксации; снижение ДАД, особенно 
на фоне коронарного атеросклероза, ведет к умень-
шению перфузии миокарда, а в сочетании с возрос-
шей потребностью в кислороде может стать причи-
ной субэндокардиальной ишемии [114-116]. Все эти 
процессы приводят к нарушению согласованной 
деятельности сердца и сосудов [117-119] и неблаго-
приятно влияют как на диастолическую, так 
на систолическую функцию ЛЖ, эффективность 
его работы, ухудшая гемодинамику, симптоматику, 
переносимость нагрузок и потенциально увеличи-
вая риск неблагоприятных клинических исходов 
у больных с ХСН [120, 121]. Однако в отношении 
связи повышенной жесткости магистральных арте-
рий и прогноза больных ХСН есть только единич-
ные данные. Была обнаружена прямая достоверная 
связь СПВ с сердечно-сосудис той смертностью 
и риском госпитализаций у пациентов с ХСН (ФВ 
ЛЖ 53±18%) [122]. В другом исследовании [123] 
СПВ была независимым предиктором смертности 
пациентов с систолической ХСН, причем не усту-
пала по степени влияния на прогноз величине ФВ 
ЛЖ и мозгового натрийуретического пептида. 
К сожалению, оба исследования были выполнены 
на ограниченных группах пациентов, тем ни менее 
они открыли такое перспективное направление 
в изучении эластических свойств магистральных 
артерий при ХСН, как использование параметров 
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артериальной жесткости в качестве информативных 
и доступных маркеров эффективности терапии. 
Было получено достоверное снижение CAVI на фоне 
успешной терапии ХСН, при этом CAVI достоверно 
коррелировал с ФВ ЛЖ [124].

Опубликованные к настоящему времени резуль-
таты исследования позволяют считать, что повыше-
ние ригидности магистральных артерий может иметь 
разные детерминанты и разные механизмы влияния 
на риск развития и прогрессирования ХСН с сохра-
ненной и сниженной ФВ ЛЖ [125-127], кроме того, 
вероятно, существуют различия во вкладе артериаль-
ной жесткости в эти процессы на различных стадиях 
заболевания. В этом аспекте снова встает вопрос 
выбора оптимальных параметров для оценки жестко-
сти магистральных артерий у пациентов с ХСН. 
СПВ, “золотой стандарт” измерения эластических 
свойств артерий при АГ, может дать ограниченную 
информацию при умеренной и тяжелой ХСН, проте-
кающей со снижением АД. В ряде исследований при 
сравнении групп с систолической ХСН и ХСН 
с сохранной ФВ ЛЖ, СПВ была ниже у пациентов 
с систолической дисфункцией [128, 129]. Однако 
введение поправок на уровень растягивающего дав-
ления и/или использование АД-независимых пара-
метров давало возможность выявить существенные 
нарушения эластических свойств магистральных 
артерий на фоне прогрессирующей дисфункции ЛЖ 
[130-134]. 

Таким образом, имеющиеся данные позволяют 
говорить о наличии вклада артериальной ригид-
ности в развитие и прогрессирование ХСН. Пред-
метом дальнейших исследований должно стать 
изучение влияния жесткости магистральных сосу-
дов на выживаемость пациентов при разных стадиях 
и типах ХСН, а также оценка вклада направленной 
коррекции нарушенных эластических свойств арте-
рий в снижение риска развития сердечной недоста-
точности и ее осложнений. При планировании 
будущих исследований у больных с ХСН, особенно 
со сниженной систолической функцией, крайне 
важным является выработка оптимальных методи-
ческих подходов к оценке сосудистой жесткости 
в этой популяции.

3.6. Артериальная жесткость и ревматоидный 
артрит 

РА — заболевание с высоким ССР [135]. Мета-
анализ 17 проспективных исследований свидетель-
ствует о повышении уровня кардиоваскулярной 
летальности при РА на 60% по сравнению с общей 
популяцией [136]. Основными причинами высокой 
смертности от ССО являются ускоренное прогрес-
сирование атеросклероза, развитие ХСН и внезап-
ной сердечной смерти [137, 138]. Риск ИБС 
и инфаркта миокарда при РА повышен в 2 раза, 
мозгового инсульта — в 1,9 раз, ХСН — в 1,8 раз 

по сравнению с общей популяцией [139], причем 
его резкое увеличение отмечено уже в дебюте забо-
левания [140]. Большинство случаев ССО развива-
ется у больных РА с низким или умеренным ССР, 
согласно существующим стандартным методам его 
определения [141]. Увеличение кардиоваскулярной 
летальности при РА обусловлено накоплением 
классических факторов риска ССЗ; хроническим 
воспалением/аутоиммунными нарушениями, 
побочными эффектами некоторых противоревма-
тических препаратов [142].

Системное воспаление, независимо от уровня 
АД, может способствовать снижению эластических 
свойств артерий. В ряде работ показано, что для 
больных РА характерно значительное снижение 
эластичности мелких и крупных сосудов по сравне-
нию с лицами без ревматических заболеваний. 
В исследовании [143] впервые продемонстрировано 
увеличение кфСПВ и ее корреляция со степенью 
текущего воспалительного процесса у больных РА 
без классических факторов риска ССЗ [143]. Меди-
ана кфСПВ у больных РА только на 10% выше, чем 
в контроле, однако это было клинически значимым 
изменением, т. к. кфСПВ увеличивается на 6% 
каждые 10 лет, т. е. возраст сосудов больных 
≈ на ≥20 лет популяционного уровня. По данным 
мета-анализа [144], включающего 25 исследований, 
пациенты с РА по сравнению с контролем характе-
ризуются значительным увеличением кфСПВ, 
плСПВ и AIx. При этом наиболее значимые разли-
чия в кфСПВ обнаружены между контрольной 
группой и больными РА на ранних стадиях заболе-
вания. Основными факторами, влияющими на уве-
личение сосудистой жесткости при РА, являются 
классические факторы риска — возраст, мужской 
пол, АГ, гиперлипидемия, висцеральное ожирение 
и болезнь-специфические факторы — высокая 
активность и тяжесть заболевания. 

В результате 5-летнего проспективного наблю-
дения выявили зависимость артериальной жесткос - 
ти от уровня воспаления при РА, что указывает 
на необходимость агрессивного контроля воспале-
ния для снижения риска ССО [145]. Показано сни-
жение кфСПВ на фоне терапии ингибиторами фак-
тора некроза опухоли-α, ритуксимабом — химер-
ными моноклональными антителами к CD20 
молекуле В-лимфоцитов, и тоцилизумабом — инги-
битором рецепторов к интерлейкину-6 [146-148], 
что предполагает возможность использования 
оценки кфСПВ как метода динамического наблю-
дения за течением заболевания.

Таким образом, определение сосудистой жест-
кости может быть полезным у больных РА с целью 
выявления бессимптомных кардиоваскулярных 
нарушений, выделения групп высокого риска ССО 
и для динамического наблюдения при активном 
лечении.
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3.7. Артериальная жесткость у детей
В соответствии с рекомендациями AHA 2015г 

[30] устройства, используемые для оценки сосудистой 
жесткости у детей должны быть валидизированы 
на детях (класс I, уровень доказательности С). 

Ультразвуковое исследование (УЗИ) и апплана-
ционная тонометрия, являющиеся методами неин-
вазивной оценки аортальной ригидности, имеют 
ограничения в применении у детей. Созданное 
на основе супрасистолического метода регистрации 
сфигмограмм устройство контурного анализа пуль-
совых волн, приближенных по характеристикам 
к центральному пульсу, (Arteriograph,Tensiomed, 
Венгрия) хорошо адаптировано для исследования 
СПВ и показателей центральной гемодинамики 
у детей, начиная с 3-летнего возраста. Референсные 
значения на Arteriograph,Tensiomed для большой 
группы здоровых детей в возрасте 3-18 лет (n=3374) 
были получены венгерскими специалистами [149]. 
Авторами показана важность применения возраст-
ных и ростовых норм при оценке уровня СПВ 
у детей. СПВ у детей не увеличивается равномерно 
с возрастом. В группах детей младшего возраста 
(между 3 и 8 годами) медиана показателей СПВ 
остается постоянной для обоих полов, затем резкое 
увеличение показателя происходит в 12,1 лет у маль-
чиков и в 10,4 лет у девочек. С 10-12-летнего возрас - 
та прессорная нагрузка не может компенсироваться 
так успешно, как в возрасте 3-8 лет, и повышение 
АД сопровождается повышением аортальной ригид-
ности. У детей вследствие высоких компенсаторных 
возможностей молодого организма важно оцени-
вать не только абсолютное повышение показателя 
СПВ >95-го перцентиля, но и его динамику. Увели-
чения СПВ в течение нескольких лет от 25-го 
до 90-го перцентиля должно настораживать в кон-
тексте раннего повышения жесткости аортальной 
стенки и требует дальнейшего углубленного иссле-
дования с целью ранней профилактики развития 
ССЗ. 

В настоящее время недостаточно данных, связы-
вающих изменение артериальной жесткости в дет-
стве с факторами риска ССЗ во взрослом возрас- 
те. Однако существуют корреляции между показате-
лями сосудистой жесткости и классическими фак-
торами риска, которые приводят к сердечно-сосу-
дистым событиям у взрослых. Имеются данные, 
согласно которым факторы риска ССЗ у детей, 
в частности повышение АД, связаны с расчетной 
СПВ у взрослых [150]. В финском исследовании 
более высокая СПВ имела место у взрослых, имев-
ших сочетание нескольких факторов риска в дет-
ском возрасте, в частности при метаболическом 
синдроме [151]. Благоприятные факторы в юном 
возрасте — регулярное употребление фруктов и ово-
щей, ассоциируются с более низкой СПВ [152]. 
Классические факторы риска ССЗ влияют на изме-

нение СПВ у детей. Дети с семейным анамнезом АГ 
[153, 154], повышенным уровнем липопротеинов 
низкой плотности [155], СД 2 типа [156], заболева-
нием почек [157], стрессовыми нагрузками [158-
160], курением [161], низким уровнем физической 
активности [162, 163], имеют более высокие значе-
ния СПВ. 

Перспективные направления
В настоящее время на территории РФ органи-

зован регистр по использованию суточного мони-
тора АД BpLab с функцией Vasotens. После заверше-
ния протокола будут рассчитаны и валидизированы 
возрастные среднесуточные нормы значений СПВ 
и ЦАД. 

Запланирована организация регистра по исполь-
зованию прибора сосудистого скрининга VaSera 1500 
для уточнения нормативных показателей и возмож-
ности его использования в комплексных программах 
профилактического осмотра и диспансерного наблю-
дения. 

В качестве перспективных направлений 
в настоящее время рассматривают оценку сосудис-
той жесткости с использованием ультразвуковых 
(УЗ) приборов и магнитно-резонансной томогра-
фии (МРТ). Сигналы, получаемые с помощью УЗ 
преобразователей, регистрируют в различных сосу-
дистых областях, но чаще используются сонные 
и бедренные. Обычно используется УЗИ в В-режиме. 
Хотя некоторые отделы аорты являются сложными 
для проведения УЗ-измерений, все же в грудной 
аорте они технически выполнимы. Кроме того, УЗИ 
используется для оценки локальной растяжимости 
сосудов (из поперечного сечения сосуда), чаще 
всего сонной артерии. МРТ может применяться 
во многом таким же образом, как и УЗИ. Контраст-
ная MРТ может быть использована для получения 
скорости кровотока вдоль любой заданной анато-
мической плоскости. В настоящее время методоло-
гия и интерпретация УЗ и МРТ технологий оценки 
жесткости сосудистой стенки в основном являются 
предметом научных исследований. 

Дальнейшей разработки требует направление 
по оценке сосудистой жесткости в первичном 
амбулаторном звене при проведении профилакти-
ческих осмотров и выявлении групп повышенного 
ССР. Предметом исследований должно стать 
изучение влияния жесткости магистральных сосу-
дов на выживаемость пациентов при разных ста-
диях и фенотипах ХСН, а также оценка вклада 
коррекции нарушенных эластических свойств 
артерий в снижение риска развития сердечной 
недостаточности. В педиатрии необходимо прове-
дение исследований по оценке взаимосвязи пока-
зателей сосудистой жесткости у детей, поражения 
органов-мишеней, в частности сердца при его 
гипертрофии. 
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Заключение
Вышеуказанные сведения еще раз подчерки-

вают важную роль измерения жесткости магистраль-
ных артерий не только для оценки риска развития 
ССЗ, но и для определения прогноза пациентов, уже 
страдающих ССЗ. Измерение сосудистой жесткости 
и центрального давления следует рекомендовать 
в качестве одного из методов стратификации ССР, 
в частности тем пациентам, у которых поражение 
органов-мишеней не были выявлены рутинными 
методами, а также пациентам с промежуточным 
риском по SCORE. Центральное аортальное давле-
ние и сосудистая жесткость не являются взаимозаме-
няемыми понятиями. Для более точной оценки про-
гноза и эффективности терапии следует одновре-
менно оценивать давление в аорте и СПВ. 
Определение СПВ на участке от общей сонной 

до бедренной артерии является “золотым стандар-
том” для измерения артериальной жесткости. Однако 
в последние годы появились методы, в частности 
оценка CAVI, обладающего по данным многочислен-
ных эпидемиологических и клинических исследова-
ний независимой диагностической и прогностиче-
ской значимостью. Оценка CAVI может эффективно 
использоваться в клинической практике наряду 
с другими методами оценки сосудис той жесткости, 
как в качестве скрининга, так и динамического 
наблюдения за течением заболевания и оценки 
эффективности проводимой терапии. Для верифи-
кации ЗПА в повседневной клинической практике 
рекомендовано определение ЛПИ. Пациентам 
с кальцинированными артериями, у которых значе-
ние ЛПИ ≥1,3 или его оценка затруднена, в качестве 
диагностического теста показано определение ППИ. 
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Динамика основных показателей структурно-
функционального состояния миокарда левого 
желудочка при использовании комбинированной 
антигипертензивной терапии у женщин в постменопаузе 
с различными типами ожирения

Скибицкий В. В.1, Скибицкая С. В.2, Фендрикова А. В.1, Породенко Н. В.1

1ГБОУ ВПО Кубанский государственный медицинский университет Минздрава России. Краснодар; 
2МБУЗ КГК БСМП. Краснодар, Россия

Цель. Изучить динамику основных показателей структурно-функ-
ционального состояния миокарда левого желудочка (ЛЖ) у женщин 
в постменопаузе с артериальной гипертонией (АГ) и различными 
типами ожирения — абдоминальным (АО) и глютеофеморальным 
(ГФО), на фоне применения комбинированной антигипертензивной 
терапии: ингибитор ангиотензин-превращающего фермента 
(ИАПФ) или прямой ингибитор ренина (ПИР). 
Материал и методы. Обследованы 168 женщин с АГ в постмено-
паузе: 97 — с АО и 71 — с ГФО. Пациентки с разными типами ожи-
рения рандомизированы на группы терапии ИАПФ + диуретик или 
ПИР + диуретик. Длительность наблюдения 24 нед.
Результаты. Комбинированная терапия, включающая ПИР, обес-
печивала достижение целевых значений артериального давления 
(АД) у 90,2% больных с АО и 90,9% с ГФО. Применение ПИР при 
АО и ГФО сопровождалось достоверным уменьшением толщины 
стенок, массы миокарда левого желудочка (ММЛЖ) — на 22,6% 
и 17,9%, индекса ММЛЖ — на 23,1% и 18,8%, соответственно, 
(р<0,05), и параметров диастолической функции ЛЖ. На фоне 
терапии ИАПФ + диуретик целевые значения АД зарегистрирова-
ны у 71,4% пациенток с АО и у 84,4% с ГФО. Через 24 нед. приме-
нения ИАПФ + диуретика при АО и ГФО выявлено уменьшение 

ММЛЖ на 10,3% и 14,0% и индекса ММЛЖ на 10,8% и 14,6%, 
соответственно, достоверное изменение показателей диастоли-
ческой функции ЛЖ (р<0,05). Сравнительный анализ продемон-
стрировал преимущества терапии ПИР в сравнении с ИАПФ 
у пациенток с АО в плане улучшения структурно-функционально-
го состояния ЛЖ.
Заключение. Применение ИАПФ или ПИР в комбинации с диуре-
тиком в постменопаузе обеспечивало значимый кардиопротектив-
ный эффект независимо от типа ожирения. Вместе с тем при АО 
использование ПИР + диуретик имело преимущества перед комби-
нацией ИАПФ + диуретик в отношении регресса гипертрофии 
и улучшения диастолической функции ЛЖ.
Ключевые слова: ожирение, артериальная гипертония, постмено-
пауза, прямой ингибитор ренина, ингибитор ангиотензин-превра-
щающего фермента.
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Dynamics of the main parameters of structure-functional condition of the left ventricle myocardium in usage  
of combination antihypertension therapy for postmenopausal women with different obesity patterns

Skibitsky V. V.1, Skibitskaya S. V.2, Fendrikova A. V.1, Porodenko N. V.1

1Kubansky State Medical University of the Ministry of Health. Krasnodar; 2City clinical hospital of emergency medical aid. Krasnodar, Russia

Aim. To assess the dynamics of the main structural and functional 
parameters of the left ventricle myocardium condition (LV) in 
postmenopausal women with arterial hypertension (AH) and different 
types of obesity: abdominal (AO) and gluteofemoral (GFO), taking 
combination hypotensive therapy: angiotensin-converting enzyme 
inhibitor (ACEi) or direct renin inhibitor (DRI). 
Material and methods. Totally, 168 women studied with AH in 
postmenopause: 97 with AO and 71 with GFO. Women with different 
obesity types were randomized to therapy groups as ACEi+diuretic and 
DRI+diuretic. Follow-up lasted for 24 weeks.
Results. Combination therapy that included DRI, led to target values of 
BP in 90,2% of patients with AO and 90,9% with GFO. Usage of DRI in AO 
and GFO was followed by significant decrease of wall thickness, left 
ventricle myocardium mass (MMLV) — by 22,6% and 17,9%, MMLV 

index — by 23,1% and 18,8%, respectively, (р<0,05), and parameters of 
diastolic function of LV. On therapy by ACEi+diuretic target values of BP 
were recorded in 71,4% of AO patients, and in 84,4% with GFO. In 24 
weeks of ACEi usage with diuretic in AO and GFO, there was significant 
change of diastolic LV function (p<0,05). Comparative analysis showed 
that DRI therapy was better comparing to ACEi in AO patients with AO in 
the sense of the LV structural-functional improvement.
Conclusion. Usage of ACEi or DRI in combination with diuretic in 
postmenopause led to significant cardioprotection not depending on 
obesity type. In addition, in AO the usage of DRI+diuretic was 
advantageous comparing to ACEi+diuretic in the sense of hypertrophy 
regression and LV diastolic function improvement.
Key words: obesity, arterial hypertension, postmenopause, direct renin 
inhibitor, angiotensine converting enzyme inhibitor.
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В настоящее время общепризнанным является 
факт частого сочетания таких социально-значимых 
заболеваний, как артериальная гипертония (АГ) 
и ожирение [1-3]. Подобное сочетание достаточно 
часто присутствует у женщин, особенно с наступле-
нием менопаузы, и определяет высокий риск разви-
тия кардиоваскулярных осложнений. Известно, что 
в условиях эстрогенного дефицита у женщин с АГ 
и ожирением достаточно быстро формируется гипер-
трофия и диастолическая дисфункция миокарда 
левого желудочка (ЛЖ), что также вносит определен-
ный вклад в ухудшение прогноза [4]. Наличие ожире-
ния у пациенток с АГ в менопаузе может сущест-
венно затруднять проведение эффективное антиги-
пертензивное лечение для достижения не только 
целевых значений артериального давления (АД), 
но и обеспечения органопротекции, в частности, 
кардиопротекции [5]. 

В соответствии с современными рекомендаци-
ями при наличии ожирения целесообразно исполь-
зовать в составе комбинированной антигипертензив-
ной терапии блокаторы ренин-ангиотензиновой 
системы (РАС), которые обладают выраженным кар-
диопротективным эффектом, доказанной способно-
стью улучшать прогноз и лишены неблагоприятного 
влияния на углеводный и липидный обмены. 
В последние годы определенный интерес представ-
ляет возможность применения при ожирении пря-
мого ингибитора ренина (ПИР) алискирена. Однако 
до конца не ясно: зависят ли антигипертензивный 
и органопротективный эффекты препаратов, в част-
ности ингибиторов ангиотензин-превращающего 
фермента (ИАПФ) и ПИР, от наличия различных 
вариантов ожирения — абдоминального (АО) или 
глютеофеморального (ГФО), которые часто наблю-
даются у женщин с АГ в ранней постменопаузе. 

В связи с этим целью исследования явилось 
изучение динамики основных показателей струк-
турно-функционального состояния миокарда ЛЖ 
у женщин в постменопаузе с АГ и различными 
типами ожирения — АО и ГФО, на фоне примене-
ния комбинированной антигипертензивной тера-
пии, включающей ИАПФ или ПИР.

Материал и методы
Исследование является проспективным, сравни-

тельным, открытым, рандомизированным в параллель-
ных группах.

В исследование включены 168 женщин с АГ и ожи-
рением в постменопаузе. 

Критерии включения: АГ 2 степени; ожирение 1 и 2 
степени — АО и ГФО; отсутствие достижения целевого 
уровня АД на фоне предшествующей (2-3 мес.) антиги-
пертензивной терапии; период постменопаузы до 5 лет; 
наличие подписанного информированного согласия па-
циенток на участие в исследовании.

Критерии исключения: манифестные формы ише-
мической болезни сердца; перенесенный инфаркт мио-
карда и/или инсульт в предшествующие 6 мес.; хрониче-
ская сердечная недостаточность II-IV функциональных 
классов (NYHA); сложные нарушения ритма и проводи-
мости; сахарный диабет 1 и 2 типов; заболевания щито-
видной железы; тяжелые соматические или психические 
заболевания, определяющие неблагоприятный прогноз 
в ближайшие годы.

АГ 2 степени диагностировалась в соответствии 
с критериями ВНОК/РМОАГ (2010) [5]. Вторичный генез 
АГ исключался на основании анализа анамнестических 
данных, результатов клинического и лабораторно-ин-
струментального обследования больных: общий и биохи-
мический анализы крови, мочи, ультразвуковое исследо-
вание почек, щитовидной железы, рентгенография и др.

 Диагностика ожирения основывалась на критериях 
ВОЗ (1997г) с учетом индекса массы тела (ИМТ), а также 
определения окружности талии (ОТ), окружности бедер 
(ОБ) и индекса ОТ/ОБ. АО диагностировали при ОТ >80 см 
и ОТ/ОБ ≥0,85; ГФО — при ОТ/ОБ <0,85. На основании 
антропометрического обследования все женщины были 
распределены на 2 группы: 97 пациенток с АО и 71 — с ГФО.

Для сравнительной оценки эффективности 2 вари-
антов комбинированной антигипертензивной терапии 
обе группы женщин с АО и ГФО с неконтролируемой АГ 
были рандомизированы методом “конвертов” в 4 группы 
лечения:

• пациентки с АО и ГФО, получавшие комбинацию 
ИАПФ спираприла в стартовой дозе 3 мг/сут. + диуретик 
индапамида ретард в дозе 1,5 мг/сут;

• больные с АО и ГФО, получавшие комбинацию 
ПИР алискирена в стартовой дозе 150 мг/сут. + индапа-
мида ретард в дозе 1,5 мг/сут.

Через 4 нед. терапии пациенток, достигших целевого 
уровня (ЦУ) АД (n=14 с АО и 6 с ГФО), вывели из иссле-
дования, и не включали в последующий анализ по оценке 
органопротективного эффекта при более длительном, 
24-недельном, лечении. 

У оставшихся 83 женщин с АО и 65 с ГФО, у которых 
через 4 нед. лечения наблюдалось снижение АД, но без 
достижения ЦУ <140/90 мм рт.ст., стартовые дозы блока-
торов РАС увеличивали: спираприла до 6 мг/сут., алиски-
рена до 300 мг/сут. Еще через 4 нед. (8 нед. от начала лече-
ния) в случаях не достижения ЦУ АД у 11 женщин с АО 
и у 5 с ГФО к проводимой терапии добавляли дигидропи-
ридиновый антагонист кальция амлодипин в дозе 5 мг/сут. 
с последующей промежуточной оценкой эффективности 
лечения через 4 нед.

АГ — артериальная гипертония, АД — артериальное давление, АО — абдоминальное ожирение, ГФО — глютеофеморальное ожирение, ИАПФ — ингибитор ангиотензин-превращающего фермента, ИММЛЖ — 
индекс массы миокарда левого желудочка, ИМТ — индекс массы тела, КГЛЖ — концентрическая гипертрофия левого желудочка, КДР — конечно-диастолический размер, КРЛЖ — концентрическое ремоде-
лирование левого желудочка, КСР — конечно-систолический размер, ЛЖ — левый желудочек, ММ — масса миокарда, НГ — нормальная геометрия, ОБ — окружность бедер, ОТ — окружность талии, ПИР — 
прямой ингибитор ренина, РАС — ренин-ангиотензиновая система, ТЗС — толщина задней стенки, ТМЖП — толщина межжелудочковой перегородки, ЦУ — целевой уровень, ЭГЛЖ — эксцентрическая 
гипертрофия левого желудочка, ЭхоКГ — эхокардиография.
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Всем пациенткам исходно и через 6 мес. терапии 
выполняли общеклиническое, антропометрическое ис-
следования с определением ИМТ и ОТ, а также эхокардио-
графия (ЭхоКГ) при помощи аппарата “Siemens Sonoline 
Q 10”. Оценивали основные показатели ремоделирования 
миокарда ЛЖ: фракцию выброса ЛЖ, конечно-диастоли-
ческий и конечно-систолический размеры (КДР и КСР) 
ЛЖ, толщину задней стенки (ТЗС) ЛЖ, толщину межже-
лудочковой перегородки (ТМЖП), массу миокарда ЛЖ 
(ММЛЖ), индекс ММЛЖ (ИММЛЖ). Гипертрофию ЛЖ 
диагностировали при ИММЛЖ >95 г/м2 [1]. Выделяли 
пациенток с нормальной геометрией (НГ) ЛЖ, а также 
со следующими типами ремоделирования ЛЖ: концент-
рическое ремоделирование (КРЛЖ), концентрическая 
гипертрофия (КГЛЖ), эксцентрическая гипертрофия 
(ЭГЛЖ). Диастолическую функцию ЛЖ оценивали в ре-
жиме допплер-ЭхоКГ и определяли пиковую скорость 
раннего диастолического наполнения ЛЖ (Е), пиковую 
скорость позднего диастолического наполнения (А), ко-
эффициент Е/А, время замедления раннего диастоличе-
ского кровотока (DT), время изоволюметрического рас-
слабления (IVRT). На основании результатов допплер-

ЭхоКГ диагностировали гипертрофический или псевдо-
нормальный типы диастолической дисфункции миокарда 
ЛЖ.

Статистическую обработку результатов проводили 
с использованием программы “STATISTICA 6.1” (StatSoft 
Inc, США). Применялись методы параметрической ста-
тистики. Статистические данные в работе представлены 
в виде M±m. Множественные сопоставления выполняли 
между качественными признаками по критерию χ2 с уров-
нем значимости p<0,05.

Результаты 
По основным изученным клинико-анамнестиче-

ским и физиологическим параметрам группы статисти-
чески значимо между собой не различались. Антиги-
пертензивная эффективность терапии оценивалась 
по результатам измерения офисного АД, анализа дан-
ных самоконтроля и суточного мониторирования АД. 
Комбинация ИАПФ + диуретик способствовала дости-
жению ЦУ АД у 6 (12,5%) пациенток с АО и 4 (11,1%) 

Таблица 1
Динамика основных ЭхоКГ параметров ЛЖ на фоне комбинированной  

антигипертензивной терапии ИАПФ + диуретик в зависимости от типа ожирения (М±m)

Тип ожирения АО ГФО

Показатель До лечения 
(n=42)

Через 24 нед. 
(n=42)

Δ% Р До лечения 
(n=32)

Через 24 нед. 
(n=32)

Δ% р

КДР, мм 54,1±2,8 52,8±2,4 2,4 нд 52,8±3,2 51,2±3,2 3,0 нд

КСР, мм 32,8±2,2 31,9±3,0 2,7 нд 32,2±2,2 31,1±2,6 3,4 нд

ТМЖП, мм 12,9±0,09 11,8±0,08 8,5 0,001 11,3±0,1 10,1±0,09 10,6 0,0001

ТЗСЛЖ, мм 11,9±0,13 11,1±0,11 6,7 0,001 10,9±0,08 10,0±0,07 8,3 0,0001

ФВ, % 60,8±4,7 61,3±4,1 1,0 нд 57,9±5,2 58,8±4,7 1,6 нд

ММЛЖ, г 296,5±5,9 265,9±5,2 10,3 0,01 251,8±5,3 216,5±4,8 14,0 0,0001

ИММЛЖ, г/м2 157,7±4,4 140,7±4,7 10,8 0,01 134,9±5,9 115,2±4,9 14,6 0,013

Е/А 0,81±0,04 1,0±0,02 23,5 0,001 0,83±0,04 1,08±0,03 30,1 0,0001

DT, мс 218,5±6,9 201,1±7,1 8,0 нд 240,3±8,1 218,4±7,8 9,1 нд

IVRT, мс 129,3±4,9 116,1±3,1 10,2 0,025 112,6±3,8 100,2±2,9 11,0 0,032

Примечание: здесь и далее: Δ% — разница (в %) между показателями до и через 24 нед. лечения, р — достоверность различий между 
показателями до и через 24 нед. лечения, нд — недостоверно. 

Таблица 2
Динамика основных ЭхоКГ параметров ЛЖ на фоне комбинированной антигипертензивной  

терапии ПИР + диуретик в зависимости от типа ожирения (М±m)

Тип ожирения АО ГФО

Показатель До лечения 
(n=41)

Через 24 нед. 
лечения (n=41)

Δ% р До лечения 
(n=33)

Через 24 нед. 
лечения (n=33)

Δ% р

КДР, мм 52,5±2,9 4,0 нд 52,4±2,6 50,9±2,4 2,9 нд

КСР, мм 32,9±2,3 31,8±2,9 3,3 нд 32,4±2,8 31,8±2,2 1,9 нд

ТМЖП, мм 13,1±0,08 10,6±0,07 19,1 0,001 11,9±0,09 9,9±0,08 16,8 0,001

ТЗСЛЖ, мм 12,1±0,09 11,0±0,08 9,1 0,001 11,0±0,08 10,2±0,07 7,3 0,002

ФВ, % 60,4±3,1 61,3±3,5 1,5 нд 58,8±5,1 59,9±5,6 1,9 нд

ММЛЖ, г 311,2±4,8 240,9±4,1 22,6 0,0001 249,4±5,1 204,7±3,9 17,9 0,0001

ИММЛЖ, г/м2 164,7±4,5 126,7±4,2 23,1 0,0001 134,1±5,0 108,9±3,7 18,8 0,0001

Е/А 0,80±0,03 1,19±0,03 48,8 0,001 0,82±0,04 1,19±0,03 45,1 0,001

DT, мс 228,4±3,1 183,3±2,9 19,7 0,0001 239,6±3,7 198,8±2,8 17,0 0,0001

IVRT, мс 132,5±4,0 101,1±2,7 23,7 0,0001 110,7±4,3 90,3±3,7 18,4 0,001
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с ГФО, тогда как применение алискирена 150 мг/сут. + 
диуретик обеспечивало снижение АД до ЦУ у 8 (16,3%) 
женщин с АО и 2 (5,7%) с ГФО. В соответствии с про-
токолом исследования эти пациентки исключались 
из последующего анализа, а остальным больным дозы 
блокаторов РАС были удвоены. 

При использовании максимальной дозы спира-
прила через 4 нед. ЦУ АД достигли 30 (71,4%) из 42 
женщин с АО и 27 (84,4%) из 32 с ГФО, а примене-
ние максимальной дозы ПИР привело к достиже-
нию целевых значений АД у 37 (90,2%) из 41 жен-

щины с АО и 30 (90,9%) из 33 с ГФО. Остальным 
пациенткам потребовалось добавление к терапии 
дигидропиридинового антагониста кальция. 

Через 6 мес. терапии в обеих группах боль-
ных, достигших ЦУ АД, отмечалась положитель-
ная, но неравнозначная динамика показателей 
структурно-функционального состояния мио-
карда ЛЖ (таблицы 1 и 2). Применение спира-
прила и индапамида ретард у пациенток с АО 
и ГФО сопровождалось достоверным уменьше-
нием исходно увеличенных значений ТМЖП, 

Таблица 3
Количество женщин с различными типами ремоделирования миокарда ЛЖ  

до и через 24 нед. лечения различными комбинациями антигипертензивных препаратов

Тип ожирения АО ГФО

Вариант терапии “ИАПФ+ТД”
(n=42)

“ПИР+ТД”
(n=41)

“ИАПФ+ТД”
(n=32)

“ПИР+ТД”
(n=33)

Вариант 
ремоделирования

До лечения Через 24 нед. До лечения Через 24 нед. До лечения Через 24 нед. До лечения Через 24 нед. 

НГ 6 17* 3 22* 10 18 9 18

КРЛЖ 7 5 5 3 8 5 9 6

КГЛЖ 21 15 26 10* 11 7 10 6

ЭГЛЖ 8 5 7 6 3 2 5 3

Примечание: ТД — тиазидный диуретик, * — р<0,05 — достоверность различий показателей до и через 24 нед. лечения.
Таблица 4

Количество женщин с различными типами диастолической дисфункции миокарда ЛЖ  
до и через 24 нед. лечения различными комбинациями антигипертензивных препаратов

Тип ожирения АО ГФО

Вариант терапии “ИАПФ+ТД”
(n=42)

“ПИР+ТД”
(n=41)

“ИАПФ+ТД”
(n=32)

“ПИР+ТД”
(n=33)

Вариант ДДЛЖ До лечения Через 24 нед. До лечения Через 24 нед. До лечения Через 24 нед. До лечения Через  24 нед. 

Нормальная ДФЛЖ 5 15 3 19* 7 17 8 18

Гипертрофический 34 25 36 20 24 15 23 13

Псевдонормальный 3 2 2 2 1 0 2 2

Примечание: ДДЛЖ — диастолическая дисфункция ЛЖ, ДФЛЖ — диастолическая функция ЛЖ, ТД — тиазидный диуретик, * — р<0,05 — 
достоверность различий показателей до и через 24 нед. лечения.

Таблица 5
Степень изменения основных ЭхоКГ параметров ЛЖ при АО и ГФО  

через 24 нед. лечения различными комбинациями антигипертензивных препаратов

Процент изменения показателей по сравнению с исходными значениями до лечения (Δ%)

Тип ожирения АО ГФО

Показатель “ИАПФ+ТД”
(n=42)

“ПИР+ТД”
(n=41)

“ИАПФ+ТД”
(n=32)

“ПИР+ТД”
(n=33)

КДР, мм -2,4 -4,0 -3,0 -2,9

КСР, мм -2,7 3,3 -3,4 -1,9

ТМЖП, мм -8,5 -19,1* -10,6 -16,8

ТЗСЛЖ, мм -6,7 -9,1 -8,3 -7,3

ФВ, % +1,0 +1,5 +1,6 +1,9

ММЛЖ, г -10,3 -22,6* -14,0 -17,9

ИММЛЖ, г/м2 -10,8 -23,1* -14,6 -18,8

Е/А +23,5 +48,8* +30,1 +45,1

DT, мс -8,0 -19,7* -9,1 -17,0

IVRT, мс -10,2 -23,7* -11,0 -18,4

Примечание: * — р<0,05 — достоверность различия степени изменения показателей структурно-функционального состояния ЛЖ у женщин 
с АО через 24 нед. лечения различными комбинациями антигипертензивных препаратов, ТД — тиазидный диуретик.
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ТЗСЛЖ, ММЛЖ, ИММЛЖ и улучшением таких 
показателей диастолической функции ЛЖ, как 
Е/А и IVRT (таблица 1). 

На фоне терапии ПИР + диуретик также отме-
чался регресс гипертрофии ЛЖ, что проявлялось 
достоверным снижением в группах больных с АО 
и ГФО средних значений ТМЖП, ТЗСЛЖ, ММЛЖ, 
ИММЛЖ, а также статистически значимой пози-
тивной динамикой всех исследуемых параметров 
диастолической функции ЛЖ (таблица 2). 

Положительная динамика основных ЭхоКГ 
параметров на фоне использования обоих вариантов 
антигипертензивной терапии сопровождалась изме-
нением соотношения количества регистрируемых 
до и после лечения типов ремоделирования мио-
карда ЛЖ и доли пациенток с его НГ (таблица 3). 
Нормализация геометрии ЛЖ отмечалась во всех 
группах, однако в определенной степени определя-
лась как вариантом используемой комбинации пре-
паратов, так и типом ожирения. Увеличение числа 
больных с НГ ЛЖ, очевидно, происходило благодаря 
регрессу гипертрофии ЛЖ и уменьшению доли лиц, 
прежде всего с КГЛЖ и частично — с КРЛЖ и ЭГЛЖ. 
Особенно отчетливо эта тенденция прослеживалась 
у женщин с АО, лечившихся ПИР + диуретик: НГ 
ЛЖ отмечена у 53,7% пациенток. Только в этой 
группе уменьшение числа больных с КГЛЖ достигло 
статистической значимости (таблица 3). 

Независимо от типа ожирения и варианта приме-
няемой комбинации наблюдалось увеличение доли 
лиц с нормальной диастолической функцией мио-
карда ЛЖ, однако в группе пациенток с АО, получаю-
щих комбинацию ПИР + диуретик, данная позитив-
ная динамика оказалась достоверной (таблица 4).

Сравнение кардиопротективного действия двух 
использованных бинарных комбинаций показало, 
что при наличии АО применение алискирена + 
индапамида ретард обеспечивало достоверно более 
значимое, чем на фоне терапии ИАПФ + диуретик 
уменьшение ТМЖП, ММ и ИММЛЖ, а также 
сопровождалось статистически значимо более 
выраженной позитивной динамикой изученных 
показателей диастолической функции миокарда 
ЛЖ (таблица 5). В то же время у пациенток с ГФО 
кардиопротективные эффекты ПИР или ИАПФ 
в составе комбинации с диуретиком оказались сопо-
ставимыми.

 Обсуждение
Тесная взаимосвязь АГ и различных типов ожи-

рения продемонстрирована в ряде исследований 
последних лет [6-8]. Наиболее частым типом рас-
пределения жировой ткани у женщин с АГ, осо-
бенно в период наступления менопаузы и сопут-
ствующей ей гипоэстрогении, является АО. 
Известно, что прогрессирование АГ и ожирения, 
в т. ч. в постменопаузе, сопровождается развитием 

процессов ремоделирования миокарда ЛЖ вслед-
ствие повышения активности РАС и симпато-адре-
наловой системы, а также чрезмерной задержки 
натрия и жидкости в организме. В данной ситуации 
целесообразно применение комбинированной 
антигипертензивной терапии, основным компо-
нентом которой являются блокаторы РАС. Эффек-
тивность ИАПФ, блокаторов рецепторов ангиотен-
зина II у пациентов с АГ и ожирением изучалась 
и ранее [9]. Вместе с тем использование ПИР у дан-
ной категории больных продолжает быть предметом 
ряда научных исследований [10, 11]. Остается прак-
тически не изучена результативность дифференци-
рованного подхода к применению блокаторов РАС 
в лечении АГ с учетом типа ожирения [12]. 

В представленной работе была предпринята 
попытка оценить антигипертензивную и кардио-
протективную эффективности двух вариантов ком-
бинированной терапии, включавших диуретик 
с ИАПФ или с ПИР, у пациенток с АГ и различ-
ными типами ожирения. Результаты сравнитель-
ного исследования показали достаточно высокую 
эффективность как ИАПФ, так и ПИР в составе 
двойных комбинаций по достижению ЦУ АД у жен-
щин с АО и ГФО. Вместе с тем, через 8 нед. лечения 
максимальными дозами препаратов (спираприл 
6 мг/сут., алискирен 300 мг/сут., индапамид ретард 
1,5 мг/сут.) количество пациенток с АО, достигших 
ЦУ АД на фоне терапии ИАПФ, оказалось на 13% 
меньшим, чем у женщин с ГФО — 71,4% vs 84,4%, 
соответственно. В то же время применение в составе 
комбинации алискирена обеспечивало одинаковую 
частоту достижения ЦУ АД как при АО у 90,2% 
больных, так и ГФО у 90,9% пациенток.

Оба варианта комбинированной антигипертен-
зивной терапии способствовали значимому улучше-
нию основных параметров ремоделирования мио-
карда ЛЖ независимо от типа ожирения. Вместе 
с тем терапия, включавшая алискирен, сопровожда-
лась достоверной динамикой всех показателей диа-
столической функции ЛЖ как при АО, так и ГФО, 
тогда как применение комбинации ИАПФ + диуре-
тик независимо от типа ожирения не оказывало 
существенного влияния на показатель DT. Важно 
и то, что у пациенток с ГФО выраженность регресса 
гипертрофии и диастолической дисфункции мио-
карда ЛЖ оказалась сопоставимой при назначении 
как спираприла, так и алискирена в составе комби-
нированной терапии. Напротив, у женщин с АО 
двойная комбинация, включавшая алискирен, 
показала преимущества перед терапией ИАПФ 
в отношении улучшения структурно-функциональ-
ного состояния миокарда ЛЖ, а также увеличения 
числа пациенток с нормальной геометрией и диа-
столической функцией миокарда ЛЖ.

Более выраженный при АО кардиопротектив-
ный эффект алискирена в сравнении с ИАПФ, воз-
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можно, объясняется особенностями механизма дей-
ствия ПИР. Во-первых, как известно, алискирен 
блокирует активный сайт молекулы ренина и предо-
твращает его связывание с ангиотензиногеном, и, 
следовательно, способствует уменьшению образова-
ния ангиотензина II и устранению в определенной 
мере негативных эффектов РАС [13]. Во-вторых, 
ПИР блокируют связывание ренина и проренина 
с тканевыми прорениновыми рецепторами, высокая 
аффинность которых в значительной степени опре-
деляет выраженность повреждения органов-мише-
ней [14]. Вероятно, что большая кардиопротекция 
при использовании ПИР у пациенток с АО может 
быть обусловлена и другим его дополнительным дей-
ствием. Хорошо известно, что при АО под влиянием 
значительного числа стимулирующих агентов — 
инсулина, свободных жирных кислот, фактора 
некроза опухоли-α, эстрогенов и др., значительно 
увеличивается продукция адипоцитами лептина. 
В экспериментальных исследованиях показано, что 
лептин индуцирует гипертрофию и гиперплазию 
кардиомиоцитов, вызывает ремоделирование экс-

трацеллюллярного матрикса и определяет ремодели-
рование миокарда. По некоторым данным, алиски-
рен способен уменьшать концентрацию плазмен-
ного лептина, подавлять его активность [15]. 
Не исключено, что именно это свойство препарата 
играет определенную роль в реализации кардиопро-
тективного действия ПИР при АО.

Заключение 
Таким образом, применение ИАПФ спира-

прила или ПИР алискирена в комбинации с тиази-
доподобным диуретиком обеспечивало значимый 
регресс гипертрофии и улучшение диастолической 
функции ЛЖ у женщин в постменопаузе как с АО, 
так и ГФО. Вместе с тем у пациенток с АГ и АО 
использование алискирена в комбинации с индапа-
мидом ретард сопровождалось более выраженными 
кардиопротективным эффектом по сравнению 
с терапией спираприлом и диуретиком, тогда как 
при наличии ГФО обе бинарные комбинации ока-
зывали сопоставимое позитивное влияние на струк-
турно-функциональное состояние миокарда ЛЖ.
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Оценка плейотропных эффектов небиволола: влияние 
на параметры микроциркуляции и костную ткань 
у женщин постменопаузального периода с мягкой 
артериальной гипертонией

Тепоян И. Л., Небиеридзе Д. В., Скрипникова И. А., Сафарян А. С., Новиков В. Е., 
Мурашко Л. М., Выгодин В. А.
ФГБУ Государственный научно-исследовательский центр профилактической медицины Минздрава 

России. Москва, Россия

Цель. Оценить влияние небиволола на микроциркуляцию (МЦ) 
и минеральную плотность кости (МПК) у женщин в постменопаузаль-
ном периоде с мягкой артериальной гипертонией (АГ) и остеопенией. 
Материал и методы. В рандомизированное, контролируемое 
исследование были включены 56 женщин постменопаузального 
периода в возрасте 50-65 лет с остеопенией и мягкой АГ. В течение 
12 мес. основная группа (n=28) получала лечение небивололом 
от 2,5 до 5 мг/сут., и контрольная группа (n=28) — атенололом от 25 
до 50 мг/сут. Исходно и через 12 мес. проводился клинический 
осмотр, антропометрическое обследование, измерение артери-
ального давления, регистрация электрокардиограммы, количест-
венное определение МПК методом двухэнергетической рентгенов-
ской абсорбциометрии и исследование МЦ с применением ком-
пьютеризированного одноканального лазерного анализатора 
капиллярного кровотока. Также определяли уровень ионизирован-
ного кальция (Ca2+), общей щелочной фосфатаза (ОЩФ), 
С-телопептида коллагена I типа (СТХ). 
Результаты. На фоне терапии мягкой АГ небивололом в течение 12 
мес. выявлено увеличение МПК в позвоночнике по Т-критерию 
с -1,7±0,4SD до -1,4±0,53 (р<0,001), в шейке бедра (ШБ) с -1,4±0,44SD 
до -1,27±0,5SD (р=0,015), в проксимальном отделе бедренной кости 
(ПОБ) с -0,58±0,4SD до -0,49±0,4SD (р=0,003), в то время как 
в группе контроля на фоне терапии атенололом МПК позвоночника 

по Т-критерию уменьшилась с -1,5±0,7SD до -1,6±0,64SD (p<0,001), 
в ШБ с -1,3±0,64SD до -1,5±0,65 (р=0,0005), МПК ПОБ оставалась 
стабильной (р=0,3). В основной группе отмечалось увеличение 
показателя МЦ на 107,4±11,2% (р<0,001) и индекса эффективности 
МЦ на 318±53% (р<0,001), в контрольной группе показатель МЦ 
снизился на 15,7±8,5% (р=0,07), снижение индекса эффективности 
МЦ не было достоверным. На фоне терапии небивололом выявлено 
снижение уровня CTX в сыворотке крови на 17,7±2,6% (р<0,001), 
в то время как в контрольной группе отмечено повышение этого 
показателя на 44,7±11,2% (р<0,001). Динамика МПК во всех иссле-
дуемых отделах, показателей МЦ, уровня CTX на фоне терапии 
в течение 12 мес. достоверно различалась между основной и контр-
ольной группами. 
Заключение. В исследовании был продемонстрирован положи-
тельный эффект небиволола на МПК и МЦ. 
Ключевые слова: минеральная плотность костной ткани, микро-
циркуляция, небиволол, атенолол. 
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Assessment of pleiotropic effects of nebivolol: influence on microcirculation parameters and bone tissue 
in postmenopausal women with mild arterial hypertension

Tepojan I. L., Nebieridze D. V., Skripnikova I. A., Safarjan A. S., Novikov V. E., Murashko L. M., Vygodin V. A.
National Research Center for Preventive Medicine of the Ministry of Health. Moscow, Russia

Aim. To assess influence of nebivolol on microcirculation (MC) and 
mineral density of bones (MDB) in postmenopausal women with mild 
arterial hypertension (AH) and osteopenia. 
Material and methods. To randomized controlled study were included 
56 women of postmenopausal period at the age 50-65 y. o. with 
osteopenia and mild AH. During 12 months the main group (n=28) were 
taking nebivolol 2,5-5 mg, and controls (n=28) — atenolol 25-50 mg. At 
baseline and in 12 months clinical investigation was done, with 
anthropometry, blood pressure measurement, electrocardiogram 
registration, and qualitative MDB assessment via double energetic x-ray 
absorptiometry and assessment of MC with the application of 
computerized monochannel laser analyzer of capillary flow. In addition, 

we measured the levels of ionized calcium (Ca2+), total alkaline 
phosphatase (TAP), C-telopeptide of collagen I type (CTP).
Results. At the background of mild AH therapy with nebivolol during 12 
months there was increase of MDB in the spine by T-criterium from 
-1,7±0,4SD to -1,4±0,53 (р<0,001), in femoral cervix (FC) from 
-1,4±0,44SD to -1,27±0,5SD (р=0,015), in proximal part of femur 
(PPF) from -0,58±0,4SD to -0,49±0,4SD (р=0,003), however in control 
group on atenolol there was decrease of MDB of the spine by T-criteria 
from -1,5±0,7SD to -1,6±0,64SD (p<0,001), in FC from -1,3±0,64SD 
to -1,5±0,65 (р=0,0005), MDB of PPF was stable (р=0,3). In the main 
group there was difference of MC value by 107,4±11,2% (р<0,001) 
and MC effectiveness index by 318±53% (р<0,001), in control group 
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Введение
По результатам эпидемиологических исследова-

ний, артериальная гипертензия (АГ) и ишемическая 
болезнь сердца являются наиболее распространенными 
заболеваниями среди взрослого населения и характе-
ризуются высокой степенью риска преждевременной 
смерти. По мнению экспертов ВОЗ, остеопороз (ОП) 
также признан одним из наиболее распространенных 
заболеваний, которое наряду с инфарктом миокарда, 
инсультом, онкологическими заболеваниями и внезап-
ной смертью занимает ведущее место в структуре забо-
леваемости и смертности населения. По мнению экс-
пертов Международного фонда остеопороза, данное 
заболевание приобретает масштабы эпидемии и может 
быть отнесено к числу социально значимых проблем 
здравоохранения многих стран. 

В последние годы увеличилось количество сооб-
щений о том, что ОП и сердечно-сосудистые заболе-
вания (ССЗ) могут иметь общие механизмы развития 
[1]. Патогенетическая связь этих заболеваний была 
изучена в целом ряде клинических исследований [2, 
3]. Высказано предположение, что низкая минераль-
ная плотность кости (МПК) может непосредственно 
выступать в роли фактора риска развития атероскле-
роза коронарных артерий [4]. Частота АГ у пациен-
тов с переломами позвонков была достоверно выше, 
составив 41,1%, чем у пациентов без переломов 
позвонков — 31,5% [1]. Общеизвестно, что заболева-
емость ССЗ и ОП увеличивается с возрастом, а число 
людей в мире в возрасте ≥60 лет растет. 

У женщин в постменопаузальном периоде про-
исходит целый каскад нарушений, приводящих 
к обеим патологиям. Среди этих нарушений важ-
ную роль играют повышение активности симпати-
ческой нервной системы (СНС) и дисфункция 
эндотелия. В экспериментальных исследованиях 
было показано, что активация СНС с вовлечением 
лептина замедляет образование костной ткани 
и стимулирует ее разрушение, что, в конечном итоге 
способствует снижению МПК и повышению риска 
переломов. Известно, что гиперлептинемия ассоци-
ируется с рядом атерогенных эффектов, включая 
дисфункцию эндотелия, окислительный стресс, 

индуцирует воспалительные реакции и ингибирует 
костное формирование.

Во время менопаузы в условиях дефицита 
эстрогенов снижается продукция оксида азота (NO) 
эндотелиальными клетками, что приводит к эндо-
телиальной дисфункции и нарушениям костного 
метаболизма, поскольку NO оказывает прямое сти-
мулирующее действие на остеобласты. Предпола-
гают, что одним из механизмов снижения МПК 
является ухудшение перфузии костной ткани, нару-
шения в системе микроциркуляции (МЦ).

В последние годы интерес врачей различных 
специальностей привлечен к изучению МЦ при раз-
личных патологических состояниях. Расстройства 
МЦ играют весьма важную роль в патогенезе мно-
гих заболеваний, поэтому объективная регистрация 
нарушений МЦ может дать важную информацию 
как в более глубоком понимании происхождения 
различных симптомов заболевания, так и оказать 
помощь в более дифференцированном подборе 
медикаментозной терапии [4]. 

В зарубежных исследованиях было показано, 
что β-адреноблокаторы (β-АБ), подавляя актив-
ность СНС, способствуют увеличению МПК и сни-
жают риск переломов. В других исследованиях 
не был подтвержден такой потенциал β-АБ [5]. 
Частично разрешить противоречия смогли углу-
бленные исследования, в которых оказалось, что 
кардиоселективные β-АБ больше снижают риск 
переломов, чем неселективные. Необходимо отме-
тить, что большинство исследований, в которых 
изучалась связь β-АБ с костной тканью и риском 
переломов, носили ретроспективный характер [6]. 

Интерес вызывает появившаяся публикация 
о том, что небиволол, обладающий вазодилатирую-
щим эффектом (за счет увеличения синтеза NO), 
может быть препаратом выбора при сочетании АГ 
с остеопенией, т. к. наряду с антигипертензивным 
эффектом может влиять на костное ремоделирова-
ние с помощью разных механизмов, основным 
из которых является улучшение МЦ за счет NO, 
и оказывать таким образом профилактическое дей-
ствие на развитие ОП [7]. Для оптимизации подхо-

АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, ВСС — внутрисосудистое сопротивление, ДАД — диастолическое артериальное давление, ЗСТ — застойно-стазический тип, ИЭМ — индекс 
эффективности микроциркуляции, ЛДФ — лазерная допплеровская флоуметрия, МПК — минеральная плотность кости, МЦ — микроциркуляция, МЦР — микроциркуляторное русло, НЦТ — нормоциркулятор-
ный тип МЦ, ОкП — окклюзионная проба, ОП — остеопороз, ОЩФ — общая щелочная фосфатаза, ПМ — показатель микроциркуляции, ПМmax — максимальный показатель микроциркуляции во время посток-
клюзионной гиперемии, ПОБ — проксимальный отдел бедренной кости, РКК — резерв капиллярного кровотока, САД — систолическое артериальное давление, СКО — среднее квадратичное отклонение, 
СНС — симпатическая нервная система, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, СТ — спастический тип МЦ, ШБ — шейка бедра, ЧСС — частота сердечных сокращений; β-АБ — бета-адреноблокаторы, 
Ca2+ — кальций ионизированный, СТХ — С-телопептид коллагена I типа, Kv — коэффициента вариации тканевого кровотока, NO — оксид азота, Т ½ — время полувосстановления кровотока при ОкП.

MC value decreased by 15,7±8,5% (р=0,07), decrease of MC 
effectiveness index was not significant. During therapy, there was 
decrease of CTP in serum by 17,7±2,6% (р<0,001), though in control 
group this parameter increased by 44,7±11,2% (р<0,001). Dynamics 
of MDB in all studied regions, of MC parameters, of CTP level on 
therapy during 12 months significantly differed between main and 
control groups. 

Conclusion. In the study, we showed positive effect of nebivolol on MDB 
and MC.
Key words: mineral density of bone tissue, microcirculation, nebivolol, 
atenolol. 
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дов к лечению АГ у женщин в постменопаузе, име-
ющих факторы риска ССЗ и переломов, было пред-
принято настоящее исследование. 

Цель — оценить влияние небиволола на МПК 
и параметры МЦ у женщин в постменопаузальном 
периоде с мягкой АГ и остеопенией.

Материал и методы 
В сравнительное, рандомизированное, контролируе-

мое исследование были включены 56 женщин, находящихся 
в постменопаузальном периоде в возрасте 50-65 лет, не при-
нимавшие регулярно какие-либо препараты, с остеопенией 
и мягкой АГ: систолическое артериальное давление (САД) 
≥140 и ≤159 мм рт.ст., диастолическое артериальное давление 
(ДАД) ≥90 и ≤99 мм рт.ст. Критериями включения, помимо 
возраста, наличия остеопении и мягкой АГ, были подписа-
ние пациенткой информированного согласия, отсутствие 
на ЭКГ атриовентрикулярной блокады II-III ст. Критерия-
ми исключения являлись нарушения ритма сердца, наличие 
заболеваний, вызывающих вторичный ОП — ревматоидный 
артрит, системная красная волчанка, гипертиреоз, гиперпа-
ратиреоз, сахарный диабет; злокачественные заболевания, 
бронхиальная астма, хроническая обструктивная болезнь 
легких, регулярный прием препаратов, способствующих 
снижению костной массы, низкотравматические переломы 
в анамнезе и тяжелые соматические заболевания, металло-
конструкции или эндопротезы в областях измерения МПК. 

Всем пациенткам до начала исследования и через 12 мес. 
проводили клинический осмотр, антропометрическое обсле-
дование, измерение АД, частоты сердечных сокращений 
(ЧСС), регистрация ЭКГ, количественное определение МПК 

и исследование МЦ. Количественное определение МПК 
проводили методом двухэнергетической рентгеновской аб-
сорбциометрии на остеоденситометре DELPHI W фирмы 
HOLOGIC (США) в поясничном отделе позвоночника (L1-
L4), шейке бедра (ШБ) и проксимальном отделе бедренной 
кости (ПОБ) в переднезадней проекции. Фиксировались аб-
солютные значения МПК в г/см2 и Т-критерии в стандарт-
ных отклонениях (SD) в указанных выше областях. В соответ-
ствии с рекомендациями ВОЗ для женщин в постменопаузе 
(≥50 лет) снижение МПК определяли по Т-критерию, где 
значение от -1,0 до -2,4 SD соответствовало остеопении. 

Исследование состояния МЦ проводилось методом 
лазерной допплеровской флоуметрии (ЛДФ) с применени-
ем компьютеризированного одноканального лазерного ана-
лизатора капиллярного кровотока “ЛАКК-02” — исполне-
ние 1 (НПП “Лазма”, Россия). Выбор метода ЛДФ обуслов-
лен тем, что ЛДФ позволяет оценить, как общий уровень 
периферической перфузии, так и особенности функциони-
рования, регуляции кровотока в микроциркуляторном русле 
(МЦР). В течение 10 мин производилась запись исходной 
ЛДФ-граммы — исследовался базальный кровоток. Далее 
проводилась окклюзионная проба (ОкП) с целью выявле-
ния адаптационных резервов системы МЦ, а также для 
оценки общего функционального состояния МЦР. В тече-
ние первой минуты фиксировали исходную величину пока-
зателей МЦ, затем в предварительно наложенную на плечо 
пациентки манжету тонометра накачивался воздух до уров-
ня 250 мм рт.ст. После 3-минутной окклюзии воздух из ман-
жеты быстро выпускался, и на протяжении следующих 
6 мин регистрировалась ЛДФ-грамма, отражающая восста-
новление кровотока. Обработка зарегистрированных дан-
ных проводилась с помощью программного обеспечения.

Таблица 1
Клиническая характеристика пациенток

Параметр Основная группа (n=28)
M±m

Контрольная группа (n=28)
M±m

Возраст, лет 58,9±1,0 55,4±0,9*
Рост, см 160,9±1,2 161,3±1,3
Вес, кг 73,9±1,4 70,3±2,6
Индекс массы тела, кг/м2 28,7±0,7 27,1±1,1
Наличие факта курения, n (%) 1 (3,6) 1(3,6)
Продолжительность постменопаузы, лет 11,4±1,3 7,5±1,2*
САД, мм рт.ст. 143,4±1,9 143,2±1,5
ДАД, мм рт.ст. 85,8±1,2 88,6±1,0
ЧСС, уд./мин 70,3±1,5 71,6±1,6
МПК (L1-L4), г/см2 0,867±0,008 0,886±0,02
Т-критерий (L1-L4), SD -1,66±0,08 -1,48±0,14
МПК ШБ, г/см2 0,696±0,009 0,698±0,013
Т-критерий ШБ, SD -1,39±0,08 -1,36±0,12
МПК ПОБ, г/см2 0,872±0,010 0,843±0,019
Т-критерия ПОБ, SD -0,58±0,078 -0,79±0,158 
ПМ, перф. ед. 2,03±0,12 2,06±0,13
СКО, перф. ед. 0,41±0,03 0,40±0,04
Kv, % 20,29±1,32 21,28±2,14
ПМmax, перф. ед. 5,93±0,51 7,74±0,60*
РКК, % 313,9±25,7 379,9±28,5
Т ½, с 17,69±1,75 17,1±0,87
Уровень СТХ, нг/мл 0,367±0,031 0,369±0,028
Уровень Ca2+, ммоль/л 1,29±0,02 1,31±0,01
Уровень ОЩФ, Е/л 202,2±10,7 185±8,5

Примечание: * — р<0,05 при межгрупповом сравнении. 
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Исходно и через 12 мес. приема антигипертензивной 
терапии в сыворотке крови определялись показатели каль-
циевого обмена и костного метаболизма: кальций ионизи-
рованный (Ca2+), общая щелочная фосфатаза (ОЩФ), 
 С-телопептид коллагена I типа (СТХ) методом β-crosslaps. 

Пациентки были рандомизированы методом случай-
ных чисел, сформированы две группы — основная из 28 
женщин, получающих лечение небивололом 2,5-5 мг 1 раз 
в сут., и контрольная (n=28), получавших терапию атено-
лолом 25-50 мг 1 раз в сут. 

Статистика и планирование результатов настоящего 
исследования были выполнены на основе стандартных 
алгоритмов вариационной статистики с помощью пакета 
прикладных программ SAS (SAS-Institute, США). Коли-
чественные показатели — антропометрические данные, 
длительность постменопаузы, результаты денситометрии 
и МЦ, представлены в виде средних величин (М) ± ошиб-
ка среднего (m). Оценка достоверности межгрупповых 
различий для количественных показателей проводилась 
с использованием t-критерия Стьюдента для независи-
мых выборок. При оценке достоверности динамики пока-
зателей за время лечения использовали t-критерий Стью-
дента для парных измерений.

Результаты и обсуждение
Клинико-демографическая характеристика 

пациенток представлена в таблице 1. 
Основная и контрольная группы были сопоста-

вимы по большинству параметров, за исключением 
возраста, продолжительности постменопаузы (раз-
ница между группами не превышает 5-летний 
период) и максимального значения показателя МЦ 
(ПМ) при проведении ОкП. 

На фоне 12 мес. приема небиволола и атено-
лола отмечалось достоверное снижение САД, ДАД 
и ЧСС с достижением целевого уровня (таблица 2). 
Аналогичные результаты получены как в зарубеж-
ных, так и в отечественных исследованиях [8]. 

Результаты исследования ПМ в покое и при 
функциональной пробе представлены в таблице 3. 

По результатам ЛДФ получен исходно снижен-
ный уровень базального кровотока, что проявляется 
низким уровнем ПМ в основной (2,03±0,12 перф. ед.) 
и контрольной (2,06±0,13 перф. ед.) группах. Сниже-
ние ПМ у пациентов с АГ подтверждено и другими 
исследователями [4, 9]. По данным ЛДФ, базальный 
кровоток у пациентов основной группы на фоне тера-
пии небивололом характеризовался увеличением ПМ: 
исходно — 2,03±0,12 перф. ед., на терапии 3,93±0,15 
перф. ед., (p<0,001), что свидетельствует об улучше-
нии тканевой перфузии, а также увеличением коэф-
фициента вариации тканевого кровотока (Kv) c 
20,29±1,32% до 24,27±1,61% (p<0,001), что косвенно 
отражает улучшение адаптации системы МЦ к посто-
янно меняющимся потребностям тканей и возможное 
увеличение эффективности функционирования 
активных механизмов регуляции микрокровотока. 
В группе конт роля отмечалось снижение ПМ 
с 2,06±0,13 перф. ед. до 1,54±0,11 перф. ед. (p<0,01) 
и Kv с 21,28±2,14% до 18,43±1,75% (р=0,09), что было 
расценено как ухудшение тканевой перфузии. 

На терапии небивололом отмечается снижение 
внутрисосудистого сопротивления (ВСС) МЦР 
на 3,7±0,6% (р<0,001), на терапии атенололом выяв-

Таблица 2
Динамика уровня АД и ЧСС на фоне терапии

Параметр Основная группа (n=28)
M±m

Контрольная группа (n=28)
M±m

Исходно Через 12 мес. Исходно Через 12 мес.
САД, мм рт.ст. 143,4±1,9 121,4±0,8* 143,2±1,5 119,4±0,6*
ДАД, мм рт.ст. 85,8±1,2 72,3±0,7* 88,6±1,0 70±1,0*†

ЧСС, уд./мин 70,3±1,5 61,2±0,9* 71,6±1,6 59,6±0,6*

Примечание: * — р<0,05 при сравнении с исходным значением в той же группе, † — р<0,001 при сравнении с аналогичным показателем 
в противоположной группе. 

Таблица 3
Параметры базального кровотока в МЦР на фоне антигипертензивной терапии

Показатель МЦР Основная группа (n=28)
M±m

Контрольная группа (n=28)
M±m

Исходно Через 12 мес. Исходно Через 12 мес.

ПМ, перф. ед. 2,03±0,12 3,93±0,15* 2,06±0,13 1,54±0,11*††

СКО, перф. ед. 0,41±0,03 0,84±0,06* 0,40±0,04 0,25±0,02*††

Kv, % 20,29±1,32 24,27±1,61* 21,28±2,14 18,43±1,75††

ВСС, % 5,39±0,57 1,68±0,14* 5,52±0,60 6,75±0,70††

ИЭМ, у. е. 3,80±0,43 12,07±0,81* 3,09±0,25 2,59±0,15*††

ПМmax, перф. ед. 5,93±0,51 9,67±1,17* 7,74±0,60 5,73±0,59*††

РКК, % 313,9±25,7 459,2±52,4* 379,9±28,5 361,7±37,5†

Т ½, с 17,69±1,75 29,52±1,33* 17,1±0,87 19,74±0,77*††

Примечание: * — р<0,05 при сравнении с исходным значением в той же группе, † — р<0,05, †† — р<0,001 при сравнении с аналогичным 
показателем в противоположной группе. 
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лено увеличение ВСС на 1,2±0,8%, что не достигло 
достоверного уровня. 

Индекс эффективности МЦ (ИЭМ) является 
интегральной характеристикой соотношения меха-
низмов активной и пассивной модуляции тканевой 
перфузии. В представленном исследовании получено 
статистически значимое увеличение ИЭМ в основной 
группе на 318±53% (р<0,001), в то время как в группе 
контроля отмечалось снижение ИЭМ на 6,5±7,3%, 
не достигшее достоверного уровня (р=0,378). 

При ОкП в основной группе отмечалось значи-
мое увеличение максимального ПМ (ПМmax) 
во время постокклюзионной гиперемии на 120±37% 
(р<0,01), которая считается преимущественно ней-
рогенной реакцией и реализуется при участии NO 
и нейропептида кокальцигенина. В контрольной 
группе отмечена обратная динамика этого парамет ра, 
что может указывать на усугубление застойно-стази-
ческих явлений в венулярном звене МЦР. В группе 
контроля также отмечалось достоверное снижение 
резерва капиллярного кровотока (РКК) на 24±7,9% 
(р<0,01), что отражает угнетение вазомоторных реак-
ций, приводящее к нарушению компенсаторно-при-
способительных механизмов МЦР. По данным неко-
торых исследований, РКК у пациентов с АГ ниже, 
чем у здоровых лиц [4, 12]. На фоне терапии небиво-
лолом РКК увеличился на 82,7±28,5% (р<0,001). 
Время полувосстановления капиллярного кровотока 
(Т ½) до терапии в обеих группах было снижено, что 
свидетельствует о более быстрой нормализации кро-
вотока за счет высокой реактивности прекапилля-

ров, т. е. их склонности к спазму, вероятно, за счет 
измененной вазодилатирующей способности эндо-
телия. На фоне терапии Т ½ в основной группе 
достоверно выросло и достигло уровня нормальных 
значений, что составляет 25-40 с. В группе контроля 
показатель также достоверно увеличился, однако 
нормальных значений не достиг. 

Комплексная оценка результатов исследования 
МЦ позволила выявить у пациенток гетерогенность 
гемодинамических типов МЦ. До лечения в основ-
ной группе 57,14% пациенток имели спастический 
тип МЦ (СТ), 7,14% застойно-стазический тип МЦ 
(ЗСТ), также 7,14% имели гиперемический тип МЦ 
и у 28,57% был выявлен нормоциркуляторный тип 
(НЦТ) МЦ. В группе контроля до терапии 64,29% 
пациенток имели СТ, 7,14% — ЗСТ, 7,14% — гипере-
мический тип МЦ и 21,43% — НЦТ. На фоне терапии 
небивололом увеличилось количество пациенток 
с НЦТ МЦ и достигло 64,29% (p<0,01), количество 
больных со СТ МЦ снизилось до 28,57% (p<0,05), 
гиперемический тип МЦ сохранялся у 7,14%, ЗСТ 
не определялся после 12 мес. приема небиволола 
(p<0,05). На фоне терапии атенололом достоверной 
динамики гемодинамических типов МЦ получено 
не было. По некоторым данным у пациенток с АГ 
наиболее распространены СТ и ЗСТ [13]. Получен-
ные результаты в целом согласуются с данными дру-
гих авторов [9, 11].

Таким образом, можно судить о положительном 
влиянии небиволола на МЦ, что выражается в увеличе-
нии перфузии, снижении шунтового кровотока, ВСС, 
снижении спастических и застойных явлений в МЦР, 
в то время как на фоне терапии атенололом отмечается 
отрицательная динамика основных показателей МЦ, 
не всегда достигающая достоверного значения. 

В соответствии с задачами настоящего исследова-
ния пациенткам для оценки состояния костной ткани 
проводилась денситометрия. Динамика МПК и Т-кри-
терия на фоне терапии представлена в таблице 4. 

За время исследования у пациенток основной 
группы отмечено значимое увеличение МПК во всех 
исследуемых отделах скелета, в то время как в конт-
рольной группе этого не наблюдалось. Таким образом, 
можно рассматривать значимое увеличение костной 

Таблица 4
Динамика параметров костной ткани на фоне антигипертензивной терапии

Параметр Основная группа (n=28)
M±m

Контрольная группа (n=28)
M±m

Исходно Через 12 мес. Исходно Через 12 мес.
МПК (L1-L4), г/см2 0,867±0,008 0,894±0,011* 0,886±0,015 0,872±0,013*†††

Т-критерий (L1-L4), SD -1,66±0,08 -1,39±0,10* -1,48±0,14 -1,59±0,12*†††

МПК ШБ, г/см2 0,696±0,49 0,71±0,06 0,698±0,07 0,684±0,07*†††

Т-критерий ШБ, SD -1,39±0,44 -1,27±0,5* -1,36±0,64 -1,48±0,65†††

МПК ПОБ, г/см2 0,872±0,05 0,883±0,05* 0,843±0,1 0,840±0,1†

Т-критерия ПОБ, SD -0,579±0,4 -0,486±0,4* -0,793±0,84 -0,829±0,93††

Примечание: * — р<0,05 при сравнении с исходным значением в той же группе, † — р<0,05, †† — р<0,01, ††† — р<0,001 при сравнении 
с аналогичным показателем в противоположной группе.

Рис. 1     Динамика уровня CTX на фоне антигипертензивной терапии.
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массы на фоне терапии небивололом, а динамику 
показателей денситометрии на терапии атенололом 
можно расценивать как физиологическую потерю. 

Была отмечена значимая динамика уровня 
CTX — фрагмента коллагена I типа, на долю которого 
приходится >90% органического матрикса кости. 
В результате ремоделирования костной ткани колла-
ген I типа разрушается, при этом его фра гменты попа-
дают в кровь, одним из таких фрагментов является 
CTX. При резорбции костной ткани коллаген I типа 
разрушается быстрее, и при этом соответственно 
повышается содержание фрагментов коллагена 
в крови. СTX является наиболее часто используемым 
маркером костной резорбции. В представленном 
исследовании отмечалось снижение уровня данного 
маркера в основной группе и повышение его в конт-
рольной. Динамика CTX в основной и контрольной 
группах представлена на рисунке 1. 

Выполненное исследование подтвердило анти-
гипертензивный и пульсурежающий эффекты неби-
волола и атенолола. Значимое увеличение МПК 
и улучшение показателей МЦ у пациенток основной 
группы может быть подтверждением гипотезы [7] 
о том, что у пациенток с остеопенией небиволол 
может быть препаратов выбора при лечении АГ. 

Динамика параметров МЦ у пациенток с АГ 
согласуется с данными других авторов [4, 9-11]. 
В крупномасштабном 20-летнем исследовании 
австралийских ученых было показано, что регуляр-
ный прием β-АБ позволяет увеличить МПК и предот-
вратить развитие ОП у 50% пациентов [14]. Досто-
верно более высокая МПК была отмечена и в про-
спективном исследовании [15] у лиц, принимающих 
β-АБ в сравнении с нелеченными пациентами. Однако 

авторы учитывали факт приема любых β-АБ, не разде-
ляя пациентов, получавших терапию данными препа-
ратами, на отдельные подгруппы. Принимая во вни-
мание, что с 45 лет начинается физиологическая 
потеря костной массы на 1-2% в год, можно предпо-
ложить, что атенолол не оказывал влияния на дина-
мику МПК у пациенток конт рольной группы.

Заключение 
Таким образом, в проведенном исследовании 

подтвердилось предположение о том, что небиволол 
в сравнении с атенололом оказывает положительное 
влияние на костную массу и снижает скорость кост-
ного обмена, вероятно, за счет улучшения костной 
перфузии. Об этом свидетельствует увеличение 
в основной группе и снижение в группе контроля 
параметров базального кровотока — ПМ, среднего 
квадратичного отклонения (СКО) и Kv, разнонаправ-
ленная динамика ИЭМ в двух группах, данные ОкП, 
снижение уровня маркера костной резорбции 
в сыворотке крови — CTX на фоне терапии небиво-
лолом. Таким образом, продемонстрирована воз-
можность небиволола оказывать положительное 
влияние не только на уже известные кардио-
метаболические факторы риска ССЗ, но и на МПК 
за счет улучшения МЦ. Результаты работы имеют 
важное практическое значение, поскольку способ-
ность небиволола оказывать профилактическое дей-
ствие на развитие ОП, может увеличить привержен-
ность пациенток лечению антигипертензивными 
препаратами и предоставить возможность врачам 
одновременно влиять на коморбидные состояния. 
Вместе с тем, полученные результаты необходимо 
подтвердить в крупномасштабных исследованиях. 
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Частота распространения сопутствующей патологии 
и оценка ее влияния на развитие осложнений и исходы 
при аортокоронарном шунтировании у больных 
ишемической болезнью сердца, гендерный аспект

Клестер Е. Б.1, Иванов О. А.2, Буднев Д. С.2, Елыкомов В. А.2

1ГБОУ ВПО Алтайский государственный медицинский университет МЗ РФ. Барнаул; 2Краевое ГБУЗ 

“Краевая клиническая больница”. Барнаул, Россия 

Цель. Изучить частоту распространения сопутствующей патологии 
системы кровообращения, органов дыхания и пищеварения, моче-
половой системы для повышения качества прогноза развития 
осложнений и неблагоприятных исходов при аортокоронарном 
шунтировании у больных ишемической болезнью сердца, 
в т. ч. с учетом гендерных различий.
Материал и методы. Под наблюдением находились 127 больных 
(73,2% — мужчины, 26,8% — женщины), прооперированных в пла-
новом порядке по поводу ишемической болезни сердца 
в Алтайской краевой клинической больнице. Средний возраст 
больных на момент операции составил 58,9±6,3 года. Коронарное 
шунтирование проводилось по показаниям в условиях искусствен-
ного кровообращения и фармакохолодовой кардиоплегии. 
Результаты. Индекс коморбидности по Charlson (ИКСh) составил 
4,7 [4,1-5,3] балла; у мужчин — 3,6 [3,2-4,1], у женщин — 5,2 [4,7-5,6] 
(p<0,05). Низкая коморбидность (ИКCh ≤3) наиболее часто диагно-
стирована у мужчин — 38,7% vs 17,6% (р=0,04), высокая (ИКCh >5) 
у женщин — 58,8% vs 36,6% (р=0,04). ИКCh коррелировал со следу-
ющими операционными осложнениями: сердечной недостаточно-
стью, потребовавшей инотропной поддержки в течение >5 сут. 
(r=0,73); периоперационным инфарктом миокарда (r=0,71); острым 

нарушением мозгового кровообращения, подтвержденным компью-
терной томографией (r=0,56); нарушениями ритма сердца: фибрил-
ляцией предсердий, пароксизмальной желудочковой тахикардией 
(r=0,52); дыхательной недостаточностью, приведшей к пролонгиро-
ванной искусственной вентиляции легких в течение >5 сут. (r=0,48).
Заключение. ИКСh имеет гендерные различия и характеризуется 
высоким риском неблагоприятного прогноза у женщин: выживае-
мость <15% в ближайшие 10 лет. К факторам риска операционной 
летальности при коронарном шунтировании в анализируемой жен-
ской популяции относятся: возраст >70 лет, наличие хронической 
сердечной недостаточности, сахарного диабета, хронической 
болезни почек (≥III ст.) и длительность искусственного кровообра-
щения.
Ключевые слова: коронарное шунтирование, коморбидность, 
женский пол.

Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2016; 15(2): 32–37
http://dx.doi.org/10.15829/1728-8800-2016-2-32-37

Поступила 19/05-2015
Принята к публикации 31/08-2015

*Автор, ответственный за переписку (Corresponding author):

Тел.: +8 (3852) 40-56-57; 8 (961) 994-16-60

e-mail: klester@bk.ru

[Иванов О. А. — врач-ординатор отделения анестезиологии-реанимации по ведению пациентов кардиохирургического профиля, Клестер Е. Б.* — профессор кафедры госпитальной и поликлинической тера-
пии с курсом эндокринологии, Буднев Д. С. — зав. отделением анестезиологии-реанимации по ведению пациентов кардиохирургического профиля, Елыкомов В. А. — д. м.н., профессор, главный врач].

Prevalence of comorbidities and their influence on complications and outcomes of coronary bypass surgery 
for coronary heart disease in gender perspective

Klester E. B.1, Ivanov O. A.2, Budnev D. S.2, Elykomov V. A.2

1Altai State Medical University of the Ministry of Health. Barnaul; 2Regional Clinical Hospital. Barnaul, Russia 

Aim. To study prevalence of cardiovascular, respiratory, urinary tract and 
gastrointestinal comorbidity for the improvement of prediction of 
complications and adverse outcomes in coronary bypass surgery in 
patients with coronary heart disease, incl. gender differences.
Material and methods. We observed 127 patients (73,2% — males, 
26,8% — females), operated for ischemic heart disease in Altai regional 
clinical hospital. Mean age at the moment of surgery was 58,9±6,3 y. o. 
Bypass operation was done as indicated, under on-pump conditions 
with pharmaco-cold cardioplegy. 
Results. Comorbidity index by Charlson (CIС) was 4,7 [4,1-5,3] points; 
in men — 3,6 [3,2-4,1], in women — 5,2 [4,7-5,6] (p<0,05). Low 
comorbidity (CIC ≤3) was more common for men — 38,7% vs 17,6% 
(р=0,04), high (CIC >5) у for women — 58,8% vs 36,6% (р=0,04). CIC 
correlated with the following operation complications: heart failure 

required inotropes for >5 days (r=0,73); perioperation myocardial 
infarction (r=0,71); acute disorder of brain circulation confirmed by 
computed tomography (r=0,56); heart rhythm disorders: atrial fibrillation, 
paroxysmal ventricular tachycardia (r=0,52); respiratory failure led to 
prolonged artificial ventilatory support >5 days. (r=0,48).
Conclusion. CIC shows gender differences and is characterized by 
higher risk of adverse outcomes in women: survival <15% in nearest 10 
years. As the risk factors of operation mortality among the female 
population analysed, do play role age >70 y. o., heart failure, diabetes, 
chronic kidney disease (≥III stage) and duration of on-pump period.
Key words: coronary bypass, comorbidity, female gender.
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Ишемическая болезнь сердца

Введение 
Аортокоронарное шунтирование (АКШ) явля-

ется одним из самых эффективных методов ревас-
куляризации миокарда и улучшения качества жизни 
больных ишемической болезнью сердца (ИБС) [1]. 
Характерной особенностью ИБС является то, что 
она имеет клинические симптомы преимущест-
венно у пациентов в возрасте >40 лет. Развитие мно-
гих заболеваний с возрастом свидетельствует, пре-
жде всего, об инволюционных процессах (мульти-
морбидность), а детерминированная возможность 
их сочетания (коморбидность) остается весьма 
сложной проблемой [2]. При наличии нескольких 
заболеваний у пациента происходит не просто сум-
мирование двух или нескольких изменений в орга-
низме, а чрезвычайно сложная реакция, приводя-
щая к существенным изменениям клинической 
картины, течения и исходов каждого из ассоцииро-
ванных заболеваний [3]. Несмотря на то, что в веду-
щих клиниках госпитальная летальность после 
АКШ не превышает 1-2%, при наличии мульти- 
и коморбидности риск осложнений и неблагопри-
ятных исходов остается высоким [4, 5]. В современ-
ной кардиохирургии и анестезиологии отсутствуют 
общепризнанные методы оценки риска и предопе-
рационной подготовки при КШ в зависимости 
от наличия сопутствующей и/или ассоциированной 
патологии с учетом гендерных различий. Так, 
несмотря на высокую оценку использования в кар-
диохирургии системы EuroSCORE (ES — European 
System for Cardiac Operative Risk Evaluation), в публи-
кациях последнего времени накопились данные 
о недооценке или переоценке летальности на основе 
оценочной шкалы, в результате чего использование 
системы ES стало вопросом для дискуссий [7, 8]. 
В обзорной статье, 2012г, обобщены результаты 67 
исследований по определению прогностической 
точности показателя ES; сделан вывод, что оценка 
риска на основе этой модели не может применяться 
ни для отбора пациентов на кардиохирургическую 
операцию, ни для сравнения результатов между 
отдельными клиниками [9]. В 2011г была разрабо-
тана улучшенная модель ES-II. При ее разработке 
использованы результаты, полученные у >22 380 
пациентов, которым были выполнены кардиохи-
рургические операции в 154 клиниках 43 стран [10]. 
Однако дальнейшие исследования, проведенные 
в США (n=50 588), свидетельствуют о низкой про-
гностической значимости ES-II при изолированном 
КШ (n=40 871) и подчеркивают необходимость 
индивидуального мультидисциплинарного подхода 
[11]. Аналогичные результаты получены итальян-
скими и японскими исследователями [12, 13]. Таким 

образом, до настоящего времени не определены 
основные факторы риска развития осложнений 
и госпитальной летальности при АКШ в зависимо-
сти от тяжести ИБС, возраста, сопутствующей пато-
логии с учетом гендерных различий. 

Цель исследования — изучить частоту распро-
странения сопутствующей патологии системы кро-
вообращения, органов дыхания и пищеварения, 
мочеполовой системы для повышения качества 
прогноза развития осложнений и неблагоприятных 
исходов при АКШ у больных ИБС, в т. ч. с учетом 
гендерных различий.

Материал и методы 
Под наблюдением находились 127 больных (73,2% 

мужчин, 26,8% женщин), прооперированных в плановом 
порядке по поводу ИБС в Алтайской краевой клиниче-
ской больнице. Средний возраст больных на момент опе-
рации составил 58,9±6,3 года. Доля пациентов >60 лет 
составила 41,7% (n=53). В анамнезе 81 (63,8%) пациент 
перенесли инфаркт миокарда (ИМ), из них 17 (20,5%) 
повторно.

АКШ проводили по показаниям в условиях искус-
ственного кровообращения и фармакохолодовой кардио-
плегии. Всем больным выполнено клиническое и инстру-
ментальное обследование с учетом Рекомендаций по ре-
васкуляризации миокарда (2011). Пациенты, перенесшие 
повторное АКШ, экстренное АКШ, комбинированные 
вмешательства на коронарных артериях, миокарде и кла-
панах сердца были исключены из исследования. Индекс 
коморбидности оценивали по Charlson МЕ, et al., 1987, 
в модификации Deyo RA, et al., 1992. Риск операционной 
летальности оценивали с помощью EuroSCORE II (2011) 
(http://www.euroscore.org/). Анестезиологический риск 
определяли по ASA (American Association of Anaesthetists; 
шкала Американской ассоциации анестезиологов) и клас-
сификации степени риска операции и анестезии, рекомен-
дованной МНОАР, 1989 (Московским научным обществом 
анестезиологов и реаниматологов). Этический комитет 
одобрил протокол исследования. Формы ИБС определя-
лись согласно классификации ВКНЦ АМН СССР (1984, 
1986), разработанной на основе рекомендаций экспертов 
Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), 1979, 
и дополненной еще одной формой — “безболевой ишеми-
ей миокарда”, в т. ч.: I тип — полностью безболевая ишемия 
миокарда; II тип — сочетание безболевых и болевых эпизо-
дов ишемии миокарда. Тяжесть клинических проявлений 
ИБС у женщин на этапе предоперационной подготовки 
представлены в сравнении с мужчинами, прооперирован-
ными за тот же период времени в отделении.

При статистической обработке полученных данных 
использовали методы вариационной статистики с пакетом 
программ “Statistica 7.0” и предварительным анализом за-
кона распределения всех изучаемых параметров. При нор-
мальном распределении статистическую значимость раз-
личия средних показателей определяли с использованием 
критерия Стьюдента, при уровне значимости р<0,05. При 

АГ — артериальная гипертензия, АКШ — аортокоронарное шунтирование, ДИ — доверительный интервал, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИКCh — индекс коморбидности по Charlson, ИМ — инфаркт 
миокарда, КШ — коронарное шунтирование, ОШ — отношение шансов, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких, CCS — функциональный класс 
стенокардии, ES — EuroSCORE (European System for Cardiac Operative Risk Evaluation).
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анализе распределений, отличающихся от нормальных ис-
пользовали непараметрические критерии (медиана, 25 и 75 
процентили). Качественные различия между группами 
оценивали при помощи точного критерия Фишера (при 
n<5) или χ2 при n>5. Количественные различия определя-
ли с помощью критерия Манна-Уитни. Различия счита-
лись статистически значимыми при р<0,05. Для расчета 
95%-го доверительного интервала (ДИ) для доли использо-
вали откорректированную нормальную аппроксимацию 
(откорректированный метод Вальда). Оценивали взаимо-
связи отдельных факторов с выживаемостью больных с по-
мощью расчета показателя отношения шансов (ОШ) — от-
ношение вероятности летального исхода к вероятности 
нелетального исхода.

Результаты и обсуждение
Для женщин была характерна выраженная кли-

ника стенокардии, преимущественно III класса 
по CCS (Сanadian Cardiovascular Society; классифика-
ция стенокардии Канадского кардиологического 
общества) с атипичными проявлениями по типу вазо-
спастической стенокардии, ночными приступами 
и удовлетворительным состоянием в течение дня, 
а также увеличение частоты безболевой ишемии мио-
карда, диагностируемой с помощью холтеровского 
ЭКГ-мониторинга и более тяжелые проявления хро-
нической сердечной недостаточности (таблица 1).

Необходимо отметить, что из 34 женщин, 
поступивших на оперативное лечение, больше 
половины (58,8%) были >60 лет, средний возраст 
мужчин составлял 57,7±5,8 лет, женщин — 62,5±6,4 
года (p<0,05). При анализе клиники выявлены ген-
дерные различия: II класс по CCS, как и перенесен-

ный в анамнезе крупноочаговый ИМ чаще диагно-
стированы у мужчин, у женщин в анамнезе прео-
бладал мелкоочаговый ИМ — 53,8% vs 22,1% 
(р=0,04), что, вероятно, обусловлено более частым 
поражением мелких ветвей коронарных артерий. 
У 127 больных всего выявлено 357 заболеваний — 
на одного больного в среднем 2,8±0,8 заболевания, 
помимо основного ИБС. Отсутствие сопутствую-
щих заболеваний зарегистрировано лишь у 5,5% 
больных. Более чем у трети пациентов (49, 38,6%) 
зарегистрировано >3 сопутствующих заболеваний. 
Наиболее часто диагностированы: артериальная 
гипертензия (АГ) — 84,3%; 95%ДИ 76,9-89,7, дис-
циркуляторная энцефалопатия — 77,2%; 95%ДИ 
69,1-83,7, заболевания органов пищеварения — 
59,8%; 95%ДИ 51,1-68,0, болезни органов дыха-
ния — 56,7%; 95% ДИ 48,0-65,0 (таблица 2). 

Сравнение частоты сопутствующей патологии 
по классам заболеваний обнаружило существенные 
гендерные различия: болезни системы кровообра-
щения — OШ=1,19; 95% ДИ 1,1-1,3 (р=0,000) 
и эндокринной системы чаще диагностированы 
у женщин — ОШ=5,9; 95% ДИ 2,1-16,8 (р=0,001), 
что, несомненно, повлияло на изначальную тяжесть 
клинической картины хронической сердечной 
недостаточности (ХСН). У мужчин преобладала 
патология дыхательной — ОШ=2,4; 95% ДИ 1,1-5,3 
(р=0,035), пищеварительной — ОШ=2,4; 95% ДИ 
1,1-5,4 (р=0,031) и мочеполовой систем — ОШ=3,2; 
95% ДИ 1,4-7,4 (р=0,007). Анализ частоты обнару-
жения отдельных сопутствующих заболеваний 
у мужчин и женщин показал значительные разли-

Таблица 1
Структура форм ИБС у анализируемых групп больных

Болезни Всего
n=127

Пол p

Мужчин, n=93 Женщин, n=34

n % n % n %

Стенокардия напряжения: 127 100 93 73,2 34 26,8* p=0,000

I ФК 9 7,1 7 1,1 2 5,9 p=1,000

II ФК 37 29,1 32 34,4 5 14,7* p=0,046

III ФК 81 63,8 54 58,1 27 79,4* χ2=4,03; р=0,045

ПИКС 81 63,8 68 64,5 13 38,2* χ2=11,65; р=0,001

ХСН: 127 100

I стадия 109 85,8 84 90,3 25 73,5* χ2=4,47; р=0,034

IIА стадия 18 14,2 9 9,7 9 26,5* χ2=4,47; р=0,034

I ФК 31 24,4 28 30,1 3 8,8* χ2=5,01; р=0,025

II ФК 87 68,5 62 66,7 25 73,5* χ2=4,47; р=0,034

III ФК 9 7,1 3 3,2 6 17,7 χ2=0,27; р=0,602

Нарушение ритма и проводимости 44 34,6 27 29,0 17 50,0* χ2=3,95; р=0,047

ФП 47 37,0 37 39,8 10 29,4 χ2=0,75; р=0,387

ББИМ II тип 18 14,2 9 7,1 9 26,5* χ2=4,47; р=0,034

Примечания: * — статистически значимые различия (р<0,05) между I и II группами, ПИКС — постинфарктный кардиосклероз, ББИМ — 
безболевая ишемия миокарда, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ФК — функциональный класс, ФП — фибрилляция 
предсердий.
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чия: у женщин чаще регистрируются АГ и сахарный 
диабет, у мужчин — хроническая обструктивная 
болезнь легких (ХОБЛ) и хронический гастрит. 
У каждой третьей женщины (26,5%) обнаружена 
патология репродуктивных органов: у 4 — миома 
матки, 2 пациентки ранее перенесли операцию 
ампутации матки по поводу миомы, 3 пациентки — 
радикальную мастэктомию по поводу рака молоч-
ной железы. Аналогичные данные представлены 
в работах новозеландских ученых, доказавших, что 
женщины, перенесшие операцию изолированного 
АКШ за период 2010-2012гг были старше мужчин — 
66,4 vs 64,0 years (p=0,007), с более высоким индек-
сом массы тела — 30,1 vs 28,8 кг/м2 (p=0,004), у них 
чаще диагностирована АГ — 78,9% vs 67,8% 

(p=0,008), ХОБЛ — 22,6% vs 15,4% (p=0,028), хро-
ническая болезнь почек — скорость клубочковой 
фильтрации 74 vs 81 мл/мин/1,73 м2 (p=0,007), что 
ассоциировано с более высокой 30-суточной леталь-
ностью — 4,8% vs 0,8%, ОШ 5,63, 95% ДИ 1,67-19,0 
(p=0,005) и среднесрочное отношение рисков 
смертности 2,49, 1,06-5,84 (p=0,037) (1 год выживае-
мости 93,9% vs 98,1%) [14, 15]. 

Сравнительный анализ результатов КШ у жен-
щин и мужчин (таблица 3) показал статистически 
значимое различие по числу факторов риска, мно-
жественному поражению коронарных артерий, дли-
тельности искусственного кровообращения. 
По остальным показателям достоверных различий 
не выявлено.

Таблица 2 
Структура сопутствующей патологии у анализируемых больных

Болезни Всего
n=127

Пол p

Мужчин, n=93 Женщин, n=34

n % n % n %

Системы кровообращения (исключение ИБС) 112 88,2 78 83,9 34 100* p=0,011

АГ 107 84,3 73 78,5 34 100* p=0,002

Цереброваскулярные болезни 98 77,2 66 71,0 32 94,1* p=0,007

Органов дыхания: 72 56,7 58 62,4 14 41,2* χ2=3,73; р=0,053

ХОБЛ 59 30,7 53 57,0 6 17,7* χ2=12,5; р=0,000

БА 13 10,3 5 5,4 8 23,5* p=0,006

Органов пищеварения 76 59,8 61 65,6 15 44,1* χ2=3,93; р=0,048

ГЭРБ 25 19,7 14 15,1 11 32,4* χ2=3,68; р=0,054

Хронический гастрит 47 37,0 39 41,9 7 20,6* χ2=4,03; р=0,045

Язвенная болезнь 19 15,0 16 17,2 3 8,8 p=0,399

Мочеполовой системы 61 48,0 50 53,8 11 32,4* χ2=3,75; р=0,053

Хронический цистит 45 35,4 37 39,8 8 23,5 χ2=2,21; р=0,137

Хронический пиелонефрит 14 11,0 9 9,7 5 14,7 p=0,302

ХПН 5 3,9 3 3,2 2 5,9 p=0,610

ГПЖ 22 17,3 22 23,7

Эндокринной системы 35 27,6 18 19,4 17 50,0* χ2=10,2; р=0,001

Сахарный диабет 18 14,2 7 7,5 11 32,4* χ2=10,7; р=0,001

Ожирение 32 25,2 17 18,3 15 44,1* χ2=7,50; р=0,006

Примечания: * — статистически значимые различия (р<0,05) между I и II группами, БА — бронхиальная астма, ГЭРБ — 
гастроэзофагеальнорефлюксная болезнь, ХПН — хроническая почечная недостаточность, ГПЖ — гиперплазия предстательной железы.

Таблица 3
Сравнительный анализ основных интраоперационных показателей у женщин и мужчин

Показатель Пол р

Мужчин, n=93 Женщин, n=34

Множественное поражение коронарных артерий, % 64,5 (95% ДИ 54,4-73,5) 44,1 (95% ДИ 28,9-60,6)* 0,035

Число факторов риска 3 и более, % 36,6 (95% ДИ 27,5-46,7) 58,8 (95% ДИ 42,2-73,7)* 0,028

Длительность искусственного кровообращения, мин 92 [89; 96] 98 [92; 107]* 0,015

Время пережатия аорты, мин 53 [48; 55] 51 [45; 53] 0,086

Среднее количество шунтов на 1 больного 2,9±0,99 3,1±0,91 0,549

Полная реваскуляризация миокарда, % 92,5 (95% ДИ 85,0-96,6) 88,2 (95% ДИ 72,8-95,9) 0,369

Доля использования ЛВГА, % 89,3 (95% ДИ 81,1-94,2) 82,4 (95% ДИ 66,1-92,0) 0,299

Примечание: * — статистически значимые различия (р<0,05) между I и II группами, ЛВГА — левая внутренняя грудная артерия.
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Сравнительный анализ основных показателей 
в возрастных группах женщин >60 лет (n=20) и <60 
лет (n=14) показал отсутствие статистически значи-
мого различия в таких параметрах, как наличие 
множественного поражения коронарных артерий 
и частоты дооперационного ИМ. Однако выявлено 
статистически значимое различие таких показате-
лей, как частота III-IV ФК по CCS — ОШ=5,3; 95% 
ДИ 1,2-24,5 (р=0,031), фракция выброса левого 
желудочка <40% — ОШ=7,2; 95% ДИ 1,5-33,8 
(р=0,012), число факторов риска операции ≥3 — 
ОШ=16,3; 95% ДИ 2,6-20,5 (р=0,003), логистиче-
ский показатель ES, баллы — 4,1 [3,3; 4,8] vs 2,4 [1,9; 
3,1] (р=0,046). Все это объективно подтверждает 
больший операционный риск у пациенток в воз-
растной категории >60 лет и увеличение показате-
лей прогнозируемой госпитальной летальности. 

Индекс коморбидности по Charlson (ИКСh) 
составил 4,7 [4,1-5,3] балла, у мужчин — 3,6 [3,2-4,1], 
у женщин — 5,2 [4,7-5,6] (p<0,05). Необходимо отме-
тить, что ИКCh позволяет прогнозировать леталь-
ность, которая при отсутствии коморбидности 
составляет 12%, при 1-2 баллах — 26%; при 3-4 бал-
лах — 52%, а при сумме >5 баллов — 85%. Низкая 
коморбидность (ИКCh ≤3) наиболее часто диагно-
стирована у мужчин — 38,7% vs 17,6% (р=0,04), высо-
кая (ИКCh >5) у женщин — 58,8% vs 36,6% (р=0,04), 
умеренная коморбидность диагностирована без ста-
тистически значимых гендерных различий. Кроме 
того, ИКCh коррелировал со следующими послеопе-
рационными осложнениями: сердечной недостаточ-
ностью, потребовавшей инотропной поддержки 
в течение >5 сут. (r=0,73); периоперационным ИМ 
(r=0,71); острым нарушением мозгового кровообра-
щения, подтвержденным компьютерной томогра-
фией (r=0,56); нарушениями ритма сердца: фибрил-
ляция предсердий, пароксизмальная желудочковая 
тахикардия (r=0,52); дыхательной недостаточностью, 
приведшей к пролонгированной искусственной вен-
тиляции легких в течение >5 сут. (r=0,48).

Степень риска по АSA составила 3,3 [2,8–3,7] 
(высокий риск), по МНОАР — 6,4 [5,9–7,0] без ста-
тистически значимых гендерных различий. 

При анализе данных с помощью системы ES II 
оценивались факторы риска, связанные с характери-
стикой пациента, состоянием сердца и с операцией. 
Число факторов риска составило 6,9 [5,8-7,7], при 
гендерном анализе — у мужчин 6,3 [5,3-7,1], у женщин 
7,1 [6,2-7,8] (р<0,05). Прогнозируемая госпитальная 
летальность — 1,8 [1,3-2,5], в т. ч. у мужчин — 1,3 [1,0-
2,1], у женщин — 3,3 [2,5-4,1] (р<0,05). Аналогичные 
данные получены  при анализе сравнительной после-
операционной летальности у женщин (n= 10,708) 
и мужчин (n=29,669), перенесших изолированное 
АКШ. Летальность у женщин была выше — 4,60% vs 
2,53% (р<0,0001), что связано с более старшим возрас-
том, наличием сахарного диабета, хронической 

болезни почек 3-5 стадии и ХОБЛ [16]. В то же время 
в исследовании [17] не выявлено гендерных различий 
послеоперационной летальности при АКШ в возраст-
ной группе <45 лет [17]. При этом по данным [6] 
о валидности ES при наблюдении 46516 пациентов 
после кардиохирургических вмешательств в Швеции 
в период 2001-2007гг, риск 30-суточной летальности 
составил 3,2% [6]. При мета-анализе 22 исследований 
(145 592 операции) было показано, что ожидаемая 
летальность при АКШ достигает 3,30%, реальная — 
2,95%, однако ES II завышала летальность при изоли-
рованном АКШ и занижала ее у пациентов с высоким 
риском [13]. ES II наиболее информативна при опре-
делении прогнозируемой летальности у пациентов 
с низким риском [11].

Обнаружена корреляция между показателем ES 
II и продолжительностью госпитального послеопе-
рационного периода — коэффициент корреляции 
(r=0,71). Корреляция между ИКCh и степенью 
риска по ASA оказалась слабой (r=0,25), между 
ИКCh и риску по МНОАР умеренной (r=0,45), 
между ИКCh и показателем ES II сильной (r=0,75). 

Фактическая госпитальная летальность после 
изолированного АКШ составила 3,1%; у женщин — 
8,8% (умерли 3 пациентки) и была статистически 
значимо выше (р=0,013), чем у мужчин (1,1%). 

Прогноз операционного риска по ES II ока-
зался не точным — площадь под ROC-кривой 
в плане прогноза летальности составила 0,67, 
в т. ч. 0,57 у женщин и 0,71 у мужчин. При много-
факторном логистическом регрессионном анализе 
причин повышенного риска операционной леталь-
ности при АКШ в женской популяции было выяв-
лено 4 предоперационных и один интраоперацион-
ный факторы риска: возраст >70 лет — ОШ 4,5; 95% 
ДИ 1,7-11,9 (р=0,003), наличие ХСН — ОШ 1,7; 95% 
ДИ 1,2–2,2 (р=0,001), сахарного диабета — ОШ 2,3; 
95% ДИ 1,1-4,8 (р=0,036), хронической болезни 
почек (≥III ст.) — ОШ 5,0; 95% ДИ 1,2-21,3 (р=0,030) 
и длительность искусственного кровообращения — 
ОШ 1,8; 95% ДИ 1,2-4,5 (р=0,041). Это согласуется 
с данными, устранившими следующие факторы 
риска летальности: возраст >70 лет, сахарный диа-
бет, хроническая почечная недостаточность с уров-
нем креатинина >2,26 мг/дл; однако одновременно 
подчеркивается недооценка послеоперационной 
летальности по ES, так, ожидаемая летальность 
составила 5,4%, а реальная — 7,7%, что привело 
к необходимости коррекции индекса с учетом мест-
ного контингента кардиохирургических пациентов 
Бразилии. Географические различия в клиническом 
состоянии пациентов, направляемых на кардиохи-
рургические операции, и их влияние на исходы 
является предметом активных обсуждений в насто-
ящее время [1, 7, 18]. 

Несмотря на то, что не все исследователи отме-
чают женский пол как фактор риска операционной 
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летальности [19], нельзя отрицать наличие гендер-
ных различий в тяжести течения ИБС, отчасти, по-
видимому, связанное с более старшим возрастом 
пациенток, поступивших за анализируемый период. 
Необходимо отметить влияние коморбидных состоя-
ний на увеличение риска фактической операцион-
ной летальности, что проявляется и в увеличении 
показателя прогнозируемой летальности по ES II, 
несмотря на строгие критерии отбора на оператив-
ное лечение. При ретроспективном анализе историй 
болезни, отмечено увеличение факторов риска 
у пациентов, направленных на АКШ в 2008г, по срав-
нению с 2004г [20]. Поэтому степень операционного 
риска для женщин — кандидаток на хирургическое 
лечение ИБС — должна оцениваться индивидуально 
с учетом наличия вышеперечисленных факторов. 
Соответственно, очевидной становится необходи-
мость использования мультидисциплинарного под-
хода к ведению больных на всех этапах оказания 
медицинской помощи.

Заключение 
В выполненном исследовании с участием 

127 пациентов из Алтайской краевой клинической 
больницы установлено, что ИКCh имеет гендер-
ные различия и характеризуется высоким риском 
неблагоприятного прогноза у женщин: выживае-
мость <15% в ближайшие 10 лет. Статистически 
значимыми факторами риска операционной 
летальности при АКШ в анализируемой женской 
популяции являются: возраст >70 лет, наличие 
ХСН, сахарного диабета, хронической болезни 
почек (≥III ст.) и длительность искусственного 
кровообращения. Наличие значительной частоты 
как мульти, так и коморбидных заболеваний опре-
делило высокий ассоциированный операционно-
анестезиологический риск, что необходимо учиты-
вать на этапе предоперационной подготовки, тре-
бует дополнительного обследования, увеличения 
расходов и обязательной медикаментозной кор-
рекции.
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Эндотелиопротекторные свойства таурина у больных 
с хронической сердечной недостаточностью и сахарным 
диабетом 2 типа

Стаценко М. Е., Туркина С. В., Шилина Н. Н., Винникова А. А.
ГБОУ ВПО “Волгоградский государственный медицинский университет” Минздрава России. Волгоград, 

Россия

Высокая частота распространения хронической сердечной недо-
статочности (ХСН) и сахарного диабета 2 типа (СД-2), плохой про-
гноз и низкое качество жизни больных определяют целесообраз-
ность разработки оптимальной терапии. Важнейшим направлени-
ем лечения данной категории больных является коррекция эндоте-
лиальной дисфункции и обменных нарушений, лежащих в основе 
развития и прогрессирования ХСН и СД: липидо- и глюкозотоксич-
ности, инсулинорезистентности (ИР). 
Цель. Изучить эффекты применения таурина в составе комбиниро-
ванной терапии ХСН и СД-2 с учетом его влияния на эндотелиаль-
ную дисфункцию. 
Материал и методы. Включены 60 пациентов, которые перенесли 
инфаркт миокарда (ИМ) от 6 до 12 мес. назад с ХСН I-III функцио-
нального класса и сопутствующим СД-2, они были разделены 
на две группы по 30 человек: 1 (контрольная группа) — пациенты, 
получающие терапию ХСН в постинфарктном периоде и перораль-
ные сахароснижающие средства, и 2 (опытная группа) — пациенты, 
принимающие дополнительно к основному лечению ХСН и СД-2 
таурин в дозе 500 мг 2 раза в сут. Обследование пациентов включа-
ло тест 6-минутной ходьбы, определение в крови уровня мозгового 
натрийуретического пропептида (NT-proBNP), эхокардиографию, 
сосудистые компоненты функции эндотелия, плазменные факторы 
эндотелиальной функции (концентрации метаболитов оксида азота 
(NO) и эндотелиина (ЭТ-1) в сыворотке крови), содержание глюко-

зы, инсулина с расчетом индекса ИР, гликированного гемоглобина, 
общего холестерина, липопротеинов низкой и высокой плотности, 
триглицеридов. 
Результаты. Показано, что таурин обладает эндотелиопротектор-
ными свойствами при его использовании в составе комбинирован-
ной терапии ХСН у больных СД-2, которые определялись как на уров-
не микроциркуляторного русла (достоверно при спастическом типе 
нарушений), а также артерий эластического типа. На фоне приема 
таурина отмечалось статистически значимое увеличение уровня NO 
в крови и одновременное снижение секреции ЭТ-1. 
Заключение. Положительные эндотелиопротекторные свойства 
таурина в составе комбинированной терапии сопровождались 
достоверным уменьшением тяжести ХСН по данным оценки уровня 
Nt-proBNP и статистически значимым гиполипидемическим эффек-
том, снижением ИР. 
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, сахар-
ный диабет 2 типа, таурин, эндотелиальная дисфункция, углевод-
ный и липидный обмен, инсулинорезистентность.

Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2016; 15(2): 38–44
http://dx.doi.org/10.15829/1728-8800-2016-2-38-44

Поступила 15/03-2016
Принята к публикации 06/04-2016

*Автор, ответственный за переписку (Corresponding author):

e-mail: mestatsenko@rambler.ru 

[Стаценко М. Е.* — д. м.н., профессор, заведующий кафедрой внутренних болезней педиатрического и стоматологического факультетов, Туркина С. В. — д. м.н., профессор кафедры, Шилина Н. Н. — к. м.н., 
ассистент кафедры, Винникова А. А. — аспирант].

Endothelium protecting properties of taurin in chronic heart failure with type 2 diabetes

Stacenko M. E., Turkina S. V., Shilina N. N., Vinnikova A. A.
Volgograd State Medical University. Volgograd, Russia

High prevalence of chronic heart failure (CHF) and type 2 diabetes 
(DM2), poor prognosis and low life quality determine the aim for 
optimum treatment strategy invention. Cornerstone of the treatment in 
this category of patients is correction of endothelial dysfunction and 
metabolism disorders that underlie development and progression of 
CHF and DM2: lipid- and glucose toxicity, insulin resistance (IR).
Aim. To study the effects of taurin treatment as part of combination 
therapy for CHF with DM2, taking its influence on endothelial dysfunction. 
Material and methods. Totally, 60 patients included, after myocardial 
infarction (MI) lasting 6-12 months, with CHF I-III functional class and 
comorbid DM2. They were selected to 2 groups: 1st (controls) — 
patients receiving CHF treatment in postinfarction period and oral 
glucose lowering drugs, and 2nd (experimental) — patients also taking 
taurin 500 mg b. i.d. together with CHF and DM2 treatment. Assessment 
included 6-minute walking test, measurement of brain natriuretic peptide 
(NT-proBNP) in blood, echocardiography, vascular components of 

endothelium functioning, plasmatic factors of endothelial function (NO 
metabolites concentration and endotheline-1 in serum), glucose level, 
insulin with IR-index, glycosilated hemoglobine, total cholesterol, low 
density and high density lipoproteides, triglycerides.
Results. It is found, that taurin shows endothelium protecting properties 
when used as part of combination therapy for CHF and DM2. These 
properties were noted on microcirculatory (significant in spastic pattern 
of disorder) level and in elastic arteries. While taking taurin, there was 
statistically significant increase of NO level in blood and decrease of 
endotheline-1. 
Conclusion. Positive endothelium protecting properties of taurin as part 
of combination therapy of CHF with DM2 were followed by significant 
decrease of CHF severity by NT-proBNP levels dynamics, and significant 
hypolipidemic effect, decrease of IR. 
Key words: chronic heart failure, diabetes mellitus 2 type, taurin,  
endothelial dysfunction, carbohydrate and lipid metabolism, insulin resistance.
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Введение
Патология сердечно-сосудистой системы про-

должает занимать основное место в структуре забо-
леваемости, смертности и первичной инвалидиза-
ции, являясь причиной уменьшения общей продол-
жительности жизни пациентов во всем мире. 
Согласно современным представлениям, в патоге-
незе возникновения и прогрессирования многих 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), в т. ч. хро-
нической сердечной недостаточности (ХСН), сахар-
ном диабете 2 типа (СД-2) — одну из основных 
ролей играет эндотелиальная дисфункция (ЭД) [1]. 
ЭД является фактором прогрессирования и небла-
гоприятного прогноза ХСН [2], всех неблагоприят-
ных событий при ХСН, независимым предиктором 
смертности от нее [3, 4]; степень выраженности ЭД 
коррелирует с тяжестью и функциональным клас-
сом (ФК) ХСН [5]. ЭД является одним из самых 
ранних признаков поражения сосудов у больных 
СД-2, и может быть выявлена на начальных стадиях 
заболевания [6]. Считают, что потеря регуляторной 
способности эндотелия лежит в основе развития 
всех микро- и макрососудистых осложнений СД. 
Важная роль в патогенезе ЭД принадлежит внутри-
клеточному окислительному стрессу, имеющему 
место как при ХСН, так и СД-2, поэтому представ-
ляется перспективным включение в комплексную 
терапию этих пациентов препаратов, обладающих 
антиокислительными свойствами, имеющими 
доказательную базу в лечении ССЗ при их примене-
нии per os. К таким перспективным лекарственным 
средствам можно отнести таурин (Дибикор, “ПИК-
ФАРМА”, Россия) — препарат метаболического 
действия, физиологическую роль которого трудно 
переоценить; совокупность имеющихся в настоя-
щее время данных доказывает условную незамени-
мость этой аминокислоты [7]. 

Активно обсуждаются потенциальные возмож-
ности таурина в профилактике и лечении осложне-
ний СД [8], а также возможность влияния на сосудис-
тый тонус, степень выраженности ЭД [9], 
в т. ч. у пациентов с СД [10]. В эксперименте проде-
монстрировано положительное влияние таурина при 
окислительном стрессе и на тяжесть кардиальной 
дисфункции у мышей с СД [11], протективная роль 
его на повреждение эндотелиальных клеток, опосре-
дованна высоким содержанием глюкозы и окислен-
ных липопротеинов низкой плотности (ЛНП) [12].

Целью исследования было изучение влияния 
таурина в составе базисной терапии ХСН и СД-2 
на тяжесть сердечной недостаточности, состояние 
эндотелиальной функции, инсулинорезистентность 
(ИР), углеводный и липидный обмены.

Материал и методы
В исследовании приняли участие 60 больных СД-2 

обоего пола, которые перенесли инфаркт миокарда (ИМ) 
от 6 до 12 мес. назад, с ХСН I-III ФК по классификации 
Общества специалистов по сердечной недостаточности 
(ОССН) 2002. Критериями исключения из исследования 
были: ХСН IV ФК, неконтролируемая злокачественная 
артериальная гипертензия, прогрессирующая стенокар-
дия, состояние после аортокоронарного шунтирования 
и стентирования, гемодинамически значимые пороки 
серд ца и нарушения ритма, СД-1, ожирение III степени, 
тяжелые заболевания эндокринной системы, помимо СД, 
терапия инсулином, клинически выраженная печеночная 
и почечная недостаточность, любые другие заболевания, 
которые могли повлиять на результаты исследования. Про-
токол исследования одобрен Региональным этическим 
комитетом. Пациенты были распределены методом про-
стой рандомизации в 2 группы (по n=30): I (контроль-
ная) — пациенты, получающие терапию ХСН и сахаросни-
жающее лечение; и II группа (основная) — пациенты, 
принимающие дополнительно к основному лечению ХСН 
и СД таурин (Дибикор) в дозе 500 мг 2 раза в сут. Все паци-
енты получали эналаприл, бисопролол, ацетилсалицило-
вую кислоту, клопидогрел, аторвастатин, при необходимо-
сти спиронолактон, диуретики, нитраты, пероральные са-
хароснижающие препараты: метформин (802,5±63,5 мг/сут.) 
и/или глибенкламид (9,8±2,0 мг/сут.), а пациенты с ХСН 
III ФК вместо глибенкламида принимали гликлазид МВ 
(72±15,8 мг/сут.). Средние дозы препаратов, применяемых 
для лечения ХСН и СД-2, статистически достоверно 
не различались между группами. Обе группы не имели до-
стоверных различий по возрасту, полу, тяжести СД-2, пере-
несенного ИМ и ХСН (таблица 1). Длительность исследо-
вания — 16 нед.

Для решения поставленных задач проводилось кли-
ническое обследование пациентов с оценкой ФК ХСН 
пациента по тесту 6-минутной ходьбы (ТШХ). Для оцен-
ки проявлений ХСН определяли уровень мозгового на-
трийуретического пропептида (Nt-proBNP) методом им-
муноферментного анализа (ИФА) с помощью наборов 
Biomedica (Словакия) на биохимическом анализаторе 
Liasys (AMS, Италия). 

Для оценки сосудистого компонента функции эндо-
телия исследовали состояние микроциркуляторного рус-
ла (МЦР) и реактивность крупных артерий после прове-
дения окклюзионной пробы (ОП). 

А — амплитуда, Ад — дыхательный компонент тонуса сосудов, Ам — миогенный компонент тонуса сосудов, Ан — нейрогенный компонент тонуса сосудов, Аэ — эндотелиальный компонент тонуса сосудов, 
ГТМ — гемодинамические типы микроциркуляции, ИДП — индекс дыхательной пробы, ИМ — инфаркт миокарда, ИР — инсулинорезистентность, ИФА — иммуноферментный анализ, ЛВП — липопротеиды 
высокой плотности, ЛНП — липопротеины низкой плотности, МЦ — микроциркуляция, МЦР — микроциркуляторное русло, ОП — окклюзионная проба, ОХС — общий холестерин, ПМ — показатель микроцир-
куляции, РКК — резервный капиллярный кровоток, СД — сахарный диабет, СД-2 — сахарный диабет 2 типа, СКО — среднеквадратическое отклонение, СРПВм — скорость распространения пульсовой волны 
по артериям мышечного типа, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ТГ — триглицериды, ТШХ — тест 6-минутной ходьбы, ФК — функциональный класс, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, 
ЭД — эндотелиальная дисфункция, ЭЗКТ — эндотелий-зависимый компонент тонуса сосудов, ЭТ-1 — эндотелиин 1, HbA1c — гликированный гемоглобин, Kv — коэффициент вариации, NO — оксид азота, 
Nt-proBNP — мозговой натрийуретический пропептид. 
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Состояние МЦР пациентов оценивали с помощью 
лазерного анализатора микроциркуляции крови ЛАКК-
ОП (Россия): определяли среднюю величину перфузии 
в МЦР в исследуемом участке за определенный промежу-
ток времени (М), показатель микроциркуляции (ПМ) 
и его коэффициент вариации (Кv), изучали вклад эндоте-
лиального (Аэ), нейрогенного (Ан), миогенного (Ам) 
и дыхательного (Ад) компонентов тонуса микрососудов. 
Величину изменчивости кровотока характеризовали с по-
мощью среднеквадратического отклонения (СКО) ПМ. 

Для оценки ритмических компонентов эндотелиаль-
ных, нейрогенных и миогенных колебаний, дыхательного 
ритма использовалось соотношение амплитуд каждого 
фактора регуляции микрокровотока к СКО: Аэ/СКО, Ан/
СКО, Ам/СКО, Ад/СКО, что позволило исключить влия-
ние нестандартных условий проведения исследований, т. к. 
увеличение или уменьшение амплитуды (А) и СКО проис-
ходит однонаправлено. Резервные возможности МКЦ 
с оценкой резервного капиллярного кровотока (РКК) изу-
чали с помощью ОП. Для оценки артериоло-венулярного 
рефлекса проводили дыхательную пробу — индекс дыха-
тельной пробы (ИДП). ЭД оценивали с помощью показа-
теля, характеризующего эндотелий-зависимую вазодила-
тацию, расчетного эндотелий-зависимого компонента 
тонуса сосудов (ЭЗКТ), который зависит от СКО, среднего 
уровня перфузии, амплитуды эндотелиальных колебаний 
и среднего уровня артериального давления. С учетом пара-
метров МКЦ на исходной лазерной допплеровской флоу-
рограмме и значении РКК при ОП были выявлены нор-
мальные и патологические гемодинамические (ГТМ) типы 
микроциркуляции (МЦ) [13].

Реактивность крупных артерий оценивали после 
проведения ОП в течение 3 мин в стандартных условиях 

с помощью сфигмографической приставки на аппаратно-
программном комплексе “Поли-Спектр-8/Е” (Россия). 
Изучали зависимую от эндотелия вазодилатацию путем 
оценки изменения скорости распространения пульсовой 
волны по артериям мышечного типа (СРПВм) на фоне 
реактивной гиперемии. Нормальной пробой считали сни-
жение СРПВм на 15-20%, сниженной — 10-14,9%, низ-
кой — 5-9,9%, парадоксальной — повышение СРПВм 
после окклюзии плечевой артерии в течение 3 мин 
по сравнению с СРПВм в покое [14].

Плазменный фактор эндотелиальной функции из-
учали по концентрации метаболитов оксида азота (NO) 
и эндотелиина (ЭТ-1) в сыворотке крови. Продукты мета-
болизма NO (совокупность NO3- и NO2-) определяли спек-
трофотометрически с помощью реактива Грисса (“R&D 
Systems”, США, Канада); уровень ЭТ-1 в сыворотке кро-
ви — при помощи иммуноферментного анализа (“R&D 
Systems”, США, Канада).

Состояние углеводного обмена оценивали по уровню 
глюкозы крови натощак определяемому унифициро-
ванным калориметрическим глюкозооксидазным мето дом 
с помо щью наборов фирмы “Lachema” (Чехия). Для опре-
деления базального инсулина использовали иммунофер-
ментный анализ в сыворотке крови (DRG INSULIN ELISA 
EIA 2935 U.S.) и гликированного гемоглобина (HbA1c) ме-
тод аффинной хроматографии гликозилированной и не-
гликозилированной фракции гемоглобина в гемолизате 
крови (Диабет-Тест. HbA1c” (ООО “ФОСФОСОРБ” Рос-
сия). Рассчитывался индекс ИР — индекс HOMA-IR 
(Homeostasis Model of Assessment-Insulin Resistance). Для 
оценки состояния липидного обмена крови определяли 
уровни общего холестерина (ОХС), триглицеридов (ТГ), 
ЛНП, липопротеидов высокой плотности (ЛВП) фермен-

Таблица 1 
Клинико-демографическая характеристика больных с ХСН и СД-2, включенных в исследование (М±σ)

Параметры I группа 
(базисная терапия ХСН и СД)

II группа
(базисная терапия + таурин ХСН и СД)

Число больных, человек 30 30

Возраст, лет 54,3±2,2 55,1±2,8

Мужчины, n (%) 16 (53,3) 13 (43,3)

Женщины, n (%) 14 (46,7) 17 (56,7)

Q-ИМ/ неQ-ИМ, n (%) 23 (76,7)/7 (23,3) 20 (66,7)/10 (33,3)

ИМТ >25 кг/м2, n (%) 13 (43,3%) 16 (53,3%)

Ожирение I степени, n (%) 9(30%) 13 (43,3%)

Курение, n (%) 2 (6,7%) 6 (20%)

Пациенты с АГ/без АГ в анамнезе, n (%) 28 (93,3)/2 (6,7) 29 (96,7)/1 (3,3)

Анамнез СД, годы 4,5±2,2 5,6±3,1

ФВ, % 50,7±6,1 49,8±5,9

ФК ХСН, балл 2,1±0,7 2,2±0,7

Nt-proBNP (пг/мл) 1940,29±340,2 2160,28±430,6

Эналаприл, мг/сут. 19,6±1,7 21,3±1,2

Бисопролол, мг/cут. 5,1±1,1 5,6±1,3

Аторвастатин, мг/сут. 20 20

Спиронолактон, мг/сут. 34,1±5,8 32, 2±6,4

Торасемид, мг/сут. 5,77±1,5 5,85±1,27

Ацетилсалициловая кислота, мг/сут. 125 125

Клопидогрел, мг/сут. 75 75

Примечание: Q-ИМ — ИМ с зубцами Q, неQ-ИМ — ИМ без зубцов Q, ИМТ — индекс массы тела, АГ — артериальная гипертензия, ФВ — 
фракция выброса.
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пах: на 38,5% — с 346, 51±86,3 м до 480,02±120,8 м 
(р<0,05) в основной и на 24,8% в контрольной 
группе — с 355,04±110,1 до 443,03±130,1 м (р<0,05), 
в то время как ФК тяжести ХСН снизился на 18,2% 
и 16,1%, соответственно. Достоверные различия 
между группами отсутствовали. В конце исследова-

Таблица 2
Динамика показателей МЦ у больных с ХСН и СД-2 (М±σ)

Г Показатель I группа 
(базисная терапия ХСН и СД)

Δ, % II группа
(базисная терапия + таурин ХСН и СД)

Δ, %  p’

Исходно 16 нед Исходно 16 нед

Ги
п

ер
ем

и
че

ск
и

й
 т

и
п

 М
Ц ПМ, перф. ед. 26,83±3,36 25,43±2,82 -5,2 24,36±2,41 25,34±1,94 4,0 НД

Kv 12,24±0,92 12,30±0,81 0,5 8,20±0,73 7,65±0,94* -6,7 0,07

Ан/СКО 0,45±0,06 0,47±0,07 4,4 0,46±0,09 0,50±0,07 8,7 НД

Ам/СКО 0,35±0,09 0,37±0,08 5,7 0,03±0,12 0,32±0,08 6,7 НД

Аэ/СКО 0,48±0,09 0,45±0,09 -6,2 0,45±0,06 0,46±0,07 2,2 НД

ИДП 53,60±8,79 49,44±7,60* -7,8 52,20±10,44 45,64±4,60* -12,6 НД

РКК 109,45±14,6 110,36±12,37 0,8 100,15±18,7 107,41±19,8 7,2 0,08

ЭЗКТ 13,2±3,1 13,9±2,2 5,3 13,4±2,9 14,3±2,7 6,7 НД

С
п

ас
ти

че
ск

и
й

 т
и

п
 М

Ц

ПМ, перф. ед. 9,87±1,56 10,22±2,17 3,5 11,03±1,56 14,63±2,59* 32,6 0,001

Kv 10,36±2,40 9,51±1,90 -8,2 12,50±2,10 9,20±2,40* -26,4 0,02

Ан/СКО 0,43±0,07 0,42±0,05 -2,3 0,40±0,05 0,45±0,06* 12,5 0,05

Ам/СКО 0,40±0,07 0,42±0,06 5,0 0,38±0,09 0,42±0,04 10,5 НД

Аэ/СКО 0,56±0,08 0,52±0,09 -7,1 0,58±0,15 0,48±0,11* -17,2 НД

ИДП 45,50±16,31 43,70±7,62 -3,9 37,78±19,17 43,01±10,32 13,8 0,08

РКК 266,44±25,17 257,12±12,71 -3,5 233,12±24,4 178,37±28,8* -23,5 0,001

ЭЗКТ 14,8±4,2 15,3±3,2 3,4 15,4±3,1 20,7±3,8 34,4 0,001

Н
ор

м
оц

и
рк

ул
ят

ор
н

ы
й

 
ти

п
 М

Ц

ПМ, перф. ед. 16,90±3,16 18,06±3,71 6,9 18,69±4,07 18,71±2,69 0,1 0,03

Kv 7,42±0,70 7,81±1,02 5,3 6,30±0,35 6,6±0,36 4,8 НД

Ан/СКО 0,51±0,10 0,52±0,09 2,0 0,53±0,17 0,50±0,09 -5,7 НД

Ам/СКО 0,35±0,07 0,37±0,11 5,7 0,33±0,04 0,36±0,09* 9,1 НД

Аэ/СКО 0,39±0,09 0,45±0,12* 15,4 0,54±0,09 0,48±0,04* -11,1 НД

ИДП 49,17±10,10 51,67±8,28 5,1 53,55±13,05 51,27±6,64 -4,3 НД

РКК 156,43±26,80 161,36±13,20 3,2 140,56±23,5 135,71±9,01 -3,5 НД

ЭЗКТ 16,3± 3,1 16,9± 2,8 3,7 16,1± 2,4 17,8± 2,9 10,6 НД

Примечание: * — достоверность различий между исходными и конечными результатами внутри группы при р<0,05, p’ — достоверность 
различий между процентными долями показателей 1-й и 2-й групп, НД — не достоверно.

тативным методом с помощью наборов “ASSEL” (Италия) 
на биохимическом анализаторе Liasys (AMS, Италия) 
с расчетом индекса атерогенности (ИА).

Для статистической обработки результатов использо-
вали функции Microsoft Excel 2010 и пакет статистических 
программ Statistica 6.0. Применяли методы параметриче-
ской и непараметрической статистики. Вычисляли среднее 
значение исследуемых величин (М), среднее квадратиче-
ское отклонение (σ) для каждого показателя. Оценка до-
стоверности различий между данными, полученными в ис-
следуемых группах, проводилась с использованием t-кри-
терия Стьюдента. Качественные величины сравнивали 
с помощью критерия Фишера. Статистически значимыми 
считали отклонения при p<0,05. При сравнении распреде-
лений пациентов по ГТМ использовался критерий χ2. В за-
висимости от результатов теста Шапиро-Уилка на нор-
мальность, для проверки гипотезы о принадлежности вы-
борок к одной генеральной совокупности привлекали либо 
гетеродакстический тест Стьюдента, либо тест Манна-Уит-
ни. Аналогично при оценке эффекта лечения использовал-
ся либо парный t-тест, либо тест Вилконсона.

Результаты и обсуждение
В конце 4-месячной терапии толерантность 

к физическим нагрузкам, по результатам ТШХ, 
у пациентов достоверно увеличилась в обеих груп-

Рис. 1     Распределение ГТМ в основной и контрольной группах 
больных с ХСН и СД-2.

После лечения (p<0,001 по χ  )
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ния во II группе пациентов, принимавших таурин, 
достоверно снизился уровень Nt-proBNP, отражаю-
щий степень тяжести ХСН у обследованных боль-
ных, — на 28,9% vs 13,7% в I группе — с 2160,28±430,6 
пг/мл до 1535,2±297,5 пг/мл, (р<0,05) vs 
с 1940,29±340,2 пг/мл до 1674,6±280,7 пг/мл 
(р>0,05), соответ ственно. Различие между группами 
по данному показателю на уровне статистической 
тенденции (p=0,07).

Исследование состояния МЦ показало, что 
большинство пациентов ХСН и СД-2, включенных 
в исследование, имели гиперемический тип МЦ: 
43% во II группе и 37% в I. Спастический и нормо-
циркуляторный типы выявлены у 27% и 30% боль-
ных во II группе и у 27% и 33% исследуемых в I группе, 
соответственно (рисунок 1). Через 16 нед. лечения 
отмечено перераспределение типов МЦ среди паци-
ентов II группы, принимающих в дополнение к тера-
пии ХСН и СД-2 таурин: статистически значимо 
уменьшилось количество больных со спастическим 
ГТМ на 17%, при этом возросло количество пациен-
тов с нормоциркуляторным ГТМ (рисунок 1).

Параметры МЦ, а также влияние на них тера-
пии таурином изучались внутри каждого ГТМ (таб-
лица 2). Установлено, что эффективность примене-
ния таурина отличалась в зависимости от ГТМ. 
Анализируя динамику ЭЗКТ, было выявлено, что 

назначение таурина в дополнение к базисной тера-
пии ХСН и СД-2 статистически значимо увеличи-
вает величину ЭЗКТ при спастическом типе ГТМ, 
что свидетельствует о достоверном уменьшении 
сосудистого компонента ЭД.

Исходные показатели МЦ между группами 
достоверно не отличались. Через 16 нед. лечения 
у пациентов с ХСН, сопутствующим СД-2 и гипере-
мическим типом МЦ отмечалось статистически 
значимое снижение ИДП по сравнению с исход-
ными данными на 12,5% в основной группе, что 
свидетельствует об уменьшении реактивности сосу-
дистой стенки. Обращает на себя внимание сниже-
ние Kv на 6,7% только во II группе больных. 

Наибольшие изменения наблюдались у паци-
ентов ХСН и СД-2 со спастическим типом МЦ. 
Установлено увеличение ПМ на 32,6% (р<0,01) 
и снижение РКК на 23,5% (р<0,01), что соответ-
ствует параметрам нормоциркуляции. Отношение 
Ан/СКО достоверно увеличилось на 13% через 16 
нед. терапии таурином. Различия при сравнении 
динамики данных показателей между группами 
пациентов было статистически значимыми.

Среди пациентов с нормоциркуляторным ГТМ 
через 16 нед. терапии ХСН и СД-2 произошло стати-
стически значимое снижение отношения Аэ/СКО 
на 13% в I группе и на 12% (р<0,05) в II, а показатель 

Таблица 3
Динамика реактивности магистральных сосудов у больных с ХСН и СД-2 при проведении ОП (М±σ)

Показатель I группа 
(базисная терапия ХСН и СД)

Δ, % II группа 
(базисная терапия + таурин ХСН и СД)

Δ, % p’

Исходно 16 нед. Исходно 16 нед.

Нормальная проба, % 10 10 0 6 13 117 0,001

Сниженная проба, % 13 13 0 10 16 60 0,01

Низкая проба, % 10 13 30 10 16 60 0,01

Парадоксальная проба, % 66 63 -4,5 73 56* -23,3 0,01

Примечание: * — достоверность различий между исходными и конечными результатами внутри группы при р<0,05, p’ — достоверность 
различий между процентными долями показателей I и II групп.

Таблица 4
Динамика показателей углеводного и липидного обменов у больных c ХСН и СД-2 (М±σ)

Показатель I группа 
(базисная терапия ХСН и СД)

Δ, % II группа 
(базисная терапия + таурин ХСН и СД)

Δ, % p’

Исходно 16 нед. Исходно 16 нед.

Глюкоза натощак, ммоль/л 8,7±0,3 8,4±0,3 -3,4 9,25±1,2 7,34±0,9* -20,6 <0,01

HbA1c, % 9,6±1,2 8,7±1,4 -9,4 10,1±1,8 8,20±1,0* -18,8 нд

Индекс НОМА, у. е. 5,05±1,1 4,92±0,8 -2,6 5,62±0,8 4,96±0,6* -11,7 нд

ОХС, ммоль/л 5,70±1,0 5,5±0,8 -3,5 5,87±0,9 5,63±0,6 -4,1 нд

ХС ЛНП, ммоль/л 4,33±0,6 3,71±0,4* -14,3 4,26±0,7 3,52±0,4* -17,4 нд

ХС ЛВП, ммоль/л 1,12±0,3 0,96±0,3 -14,3 0,98±0,3 1,11±0,3 13,3 нд

ТГ, ммоль/л 2,96±0,5 2,87±0,6 -3,0 3,20±0,4 2,68±0,4* -16,3 <0,05

ИА, у. е. 3,18±0,9 2,98±0,7 -6,3 3,65±0,8 3,21±0,6* -12,1 нд

Примечание: ИА — индекс атерогенности, * — достоверность различий между исходными и конечными результатами внутри группы при 
р<0,05, p’ — достоверность различий между процентными долями показателей I и II групп, нд — недостоверно.



 

Ам/СКО достоверно увеличился на 9% только 
в группе больных ХСН и СД-2, принимавших 
дополнительно таурин. 

Анализ сосудистого компонента ЭД на фоне 
терапии больных ХСН и СД-2 с включением тау-
рина выявил не только статистически значимое 
перераспределение больных по типам МЦ, 
но и по результатам ОП с расчетом реактивности 
крупных артерий (таблица 3).

По данным исходных показателей пробы 
с реактивной гиперемией у пациентов обеих групп 
отмечена патологическая вазоконстрикция, что 
отражает выраженное нарушение эндотелиальной 
функции у пациентов ХСН и СД-2 [15]. Установ-
лено, что через 16 нед. базисной терапии ХСН 
и СД-2 только в группе при добавлении таурина 
достоверно снизилось число парадоксальных проб, 
что свидетельствовало о благоприятном влиянии 
таурина на эластические свойства магистральных 
сосудов при лечении больных ХСН с СД-2.

При оценке плазменного компонента эндоте-
лиальной функции сосудов у пациентов II группы, 
принимавших 4 мес. дополнительно таурин, наблю-
далось достоверное увеличение уровня NO в крови 
с 23,8±2,3 до 39,3±4,3 мкмоль/л (Δ%=65,1), и одно-
временно уменьшалась секреция ЭТ-1 в сыворотке 
крови с 1,9±0,06 до 1,4±0,02 пг/мл (Δ%=-26,3). Это 
свидетельствует о тенденции к нормализации 
баланса между вазодилататорами и вазоконстрикто-
рами на фоне приема таурина.

В I (контрольной) группе пациентов в конце 
16 нед. терапии также произошло увеличение уровня 
NO в крови с 25,1±2,2 до 29,2±4,8 мкмоль/л 
(Δ%=16,3), и уменьшалась секреция ЭТ-1 в сыво-
ротке крови с 1,7±0,04 до 1,5±0,02 пг/мл (Δ%=-11,8), 
различия недостоверны.

У больных II группы на фоне включения в ком-
бинированную терапию таурина отмечено статисти-
чески значимое улучшение показателей углевод-
ного обмена: снижение уровня глюкозы крови нато-
щак и HbA1c, а достоверное снижение индекса 
HOMA свидетельствует о клинически значимом 
уменьшении ИР (таблица 4).

При изучении липидного обмена обнаружено 
статистически значимое снижение уровня ХС ЛНП 
(Δ17%), ТГ (Δ16%) и ИА (Δ12%) в группе пациентов, 
принимавших таурин в дополнение к базисной 
терапии ХСН и СД-2. Целевых уровней ХС ЛНП 
(<1,8 ммоль/л) не достиг ни один из включенных 
в исследование пациентов, однако снижение ХС 
ЛНП на 50% от исходного уровня [16] было отме-
чено у 40% больных, принимавших таурин в допол-
нение к терапии ХСН и СД-2 vs 10% в контрольной 
группе (р<0,05).

Отмеченные изменения концентраций NО 
и ЭТ-1 в крови статистически значимо коррелиро-
вали со снижением выраженности ИР по данным 



44

Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2016; 15(2)

оценки индекса НОМА в основной группе пациен-
тов. Обнаружены статистически значимые корреля-
ции между индексом HOMA и концентрацией NO 
в крови (r=-0,45) и ЭТ-1 в крови (r=-0,56), соответ-
ственно. 

Заключение
Таким образом, полученные результаты свиде-

тельствуют об эндотелиопротекторных свойствах 
таурина при его назначении в составе комбиниро-
ванной терапии ХСН у больных СД-2, которые обна-

руживали как на уровне МЦР (достоверно при спас-
тическом типе нарушений), а также артерий эласти-
ческого типа. На фоне приема таурина отмечалось 
статистически значимое увеличение уровня NO 
в крови и одновременное снижение секреции ЭТ-1.

Эндотелиопротекторные свойства таурина 
в составе комбинированной терапии сопровожда-
лись достоверным уменьшением тяжести ХСН 
по данным оценки уровня Nt-proBNP и статистиче-
ски значимым гиполипидемическим эффектом, 
снижением ИР. 
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Хроническая сердечная недостаточность

Гендерные и возрастные особенности клинического 
статуса, структурно-функциональных параметров сердца, 
их взаимосвязь с психоэмоциональным состоянием 
у пациентов с хронической сердечной недостаточностью, 
перенесших инфаркт миокарда

Дадашова Г. М.
НИИ Кардиология Азербайджана им. Дж. Абдуллаева. Баку, Азербайджан

Цель. Определить гендерные и возрастные особенности клиниче-
ского статуса, его взаимосвязь с психоэмоциональным состояни-
ем, оценить структурно-функциональные параметры сердца 
у пациентов с хронической сердечной недостаточностью (ХСН) 
перенесших инфаркт миокарда (ИМ).
Материал и методы. Обследованы 310 пациентов (160 мужчин 
и 150 женщин), в возрасте 45-75 лет с ХСН II-III функциональных 
классов (ФК) и постинфарктным кардиосклерозом, госпитализиро-
ванных в НИИ Кардиологии Азербайджана в 2013г. Все пациенты 
были разделены на 4 группы в зависимости от пола и возраста: 
1 группа (n=70) мужчины, средний возраст — 54,8±0,6 лет; 2 группа 
(n=70) женщины, средний возраст — 58,0±0,3 лет; 3 группа (n=90) 
мужчины, средний возраст — 63,6±0,4 лет, 4 группа (n=80) женщи-
ны, средний возраст — 68,4±0,3 лет. Всем пациентам проводились 
общеклиническое обследование, онкоделение качества жизни 
по Миннесотскому опроснику, мозгового натрийуретического пеп-
тида, оценка уровня депрессии по шкале Гамильтона, а также эхо-
кардиография (ЭхоКГ).
Результаты. Между пациентами мужского и женского пола с ХСН 
были выявлены определенные клинические различия. У пациентов 
мужчин чаще диагностировали Q-ИМ. В группе женщин частота 
артериальной гипертонии (АГ) по сравнению с мужчинами составила 
93,3% vs 68,1%, соответственно (р<0,001). Женщины с ХСН, пере-
несшие ИМ, имели более тяжелые проявления сердечной недоста-
точности и, очевидно, связанную с этим большую степень ограниче-
ния физической нагрузки. Качество жизни больных с ХСН и депрес-

сивные расстройства у женщин достоверно хуже, чем у мужчин 
(р<0,001). Среди женщин достоверно чаще встречается ожирение 
(р<0,001). В ходе анализа морфофункциональных характеристик 
сердца по данным ЭхоКГ у мужчин и женщин с ХСН линейные и объ-
емные показатели достоверно больше у мужчин. Фракция выброса 
левого желудочка у женщин имела достоверно большие размеры. 
У женщин достоверно чаще встречалась концентрическая гипертро-
фия левого желудочка по сравнению с другими типами ремоделиро-
вания сердца.
Заключение. Тяжесть ХСН у мужчин преимущественно обусловле-
на функционально-морфологическими характеристиками миокар-
да, в отличие от женщин, у которых наряду с этими показателями 
важную роль играют симптомы тревоги и депрессии. По данным 
ЭхоКГ установлено, что линейные и объемные показатели досто-
верно больше у мужчин, а фракция выброса левого желудочка 
меньше по сравнению с женщинами. У женщин с ХСН достоверно 
чаще встречался концентрический тип гипертрофии левого желу-
дочка по сравнению с другими типами ремоделирования сердца. 
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, гендер-
ные и возрастные различия, депрессия, параметры эхокардиографии.
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Gender and age specifics of clinical status, structure-functional parameters of the heart, and their relationship 
with psychoemotional state of patients with chronic heart failure after myocardial infarction

Dadashova G. M.
Dj. Abdullayev SRI of Cardiology of Azerbaijan. Baku, Azerbaijan

Aim. To assess gender and age specifics of clinical status, its relationship 
with psychoemotional state, assessment of structure-functional 
parameters of the heart in patients with chronic heart failure (CHF) after 
myocardial infarction (MI).
Material and methods. Totally, 310 patients (160 men, 150 women) 
studied, at the age 45-75 y. o., with CHF of II-III functional classes (FC) 
and postinfarction cardiosclerosis, hospitalized to SRI of Cardiology of 
Azerbaijan in the year 2013. All patients were selected to 4 groups 
according to gender and age: 1 group (n=70) males with mean age 
54,8±0,6 y.; 2nd group (n=80) women, mean age 58,0±0,3 y.; 3rd group 
(n=90) males, mean age 63,6±0,4 y. o., 4th group (n=80) women, man 

age 68,4±0,3 y. o. All patients underwent basic clinical assessment, life 
quality by Minnessota score, brain natriuretic peptide, depression level 
via Hamilton score, and echocardiography (EchoCG).
Results. By the results, there were some differences between males and 
females with CHF. Males showed more frequently Q-MI. Females had more 
prevalent arterial hypertension (AH) comparing to males, 93,3% vs 68,1%, 
respectively (p<0,001). Women with CHF, after MI, had more prominent 
sympthoms of heart failure, and probably related to this, more significant 
restriction of exercise tolerance. Life quality by Minnesota score and 
Hamilton depression levels were significantly worse in women than in men 
(p<0,001). Among women obesity was significantly more prominent 



46

Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2016; 15(2)

Несмотря на достижения современной меди-
цины хроническая сердечная недостаточность (ХСН) 
остается значимой социальной и медицинской про-
блемой. Результаты многих эпидемиологических 
исследований показали, что факторами роста числа 
больных с ХСН в популяциях являются пол и возраст 
[1-4]. Распространенность ХСН увеличивается с воз-
растом: от 1% среди лиц в возрасте 50-59 лет до 10% 
в возрастной группе 80-89 лет, удваиваясь за каждые 
10 лет, начиная с 50-летнего возраста. Около 80% 
больных с ХСН составляют лица >75 лет [3, 4]. В воз-
растных группах >60 лет среди мужчин распростра-
ненность ХСН выше, чем среди женщин, что ассо-
циируется с более ранней заболеваемостью ишеми-
ческой болезнью сердца и артериальной гипертонией 
(АГ) у мужчин [5].

Большинство эпидемиологических исследова-
ний показывают преобладание мужчин среди боль-
ных с ХСН [6], но существуют и противоположные 
данные [7]. Сами факторы, определяющие эти ген-
дерные отличия, остаются не до конца изученными. 

Целью представленной работы является опре-
деление гендерных и возрастных особенностей кли-
нического статуса, его взаимосвязь с психоэмоцио-
нальным состоянием, оценка структурно-функцио-

нальных параметров сердца у пациентов с ХСН 
перенесших инфаркт миокарда (ИМ).

Материал и методы 
Для определения гендерных и возрастных особенно-

стей ХСН у больных, перенесших ИМ, были отобраны 310 
стационарных карт пациентов (160 мужчин и 150 женщин), 
в возрасте 45-75 лет с ХСН II-III функционального класса 
(ФК) по классификации общества сердечно-сосудистой не-
достаточности (ОССН) 2002г и постинфарктным кардио-
склерозом, госпитализированных в отделение сердечной 
недостаточности НИИ Кардиологии Азербайджана в 2013г.

На этапе первичного обследования все пациенты 
были разделены на 4 группы в зависимости от пола и воз-
раста. На основании рекомендации Всемирной организа-
ции здравоохранения с учетом возраста больных были 
отнесены к категориям 45-60 лет — пациенты зрелого 
возраста, 61-74 лет — пожилого [8]. Были выделены: 
1 группа (n=70) мужчины зрелого возраста, средний воз-
раст — 54,8±0,6 лет; 2 группа (n=70) женщины зрелого 
возраста, средний возраст — 58,0±0,3 лет; 3 группа (n=90) 
мужчины пожилого возраста 63,6±0,4 лет; 4 группа (n=80) 
женщины пожилого возраста 68,4±0,3 лет. Из них до кон-
ца исследования были исключены 70 (22,6%) пациентов; 
10 из 1 группы (зрелые мужчины), 30 из 2 группы (пожи-
лые мужчины), 20 из 3 группы (зрелые женщины), 10 из 4 
группы (пожилые женщины). Причинами невключения 
стали неудовлетворительная приверженность рекоменда-
циям врача — 29 (41,2%), отказ от участия в исследова-
нии — 41 (58,6%). Всем пациентам проводили общекли-
ническое обследование, определение качества жизни, 
уровня мозгового натрийуретического пептида (МНП), 
эхокардиографию (ЭхоКГ). Психоэмоциональное состо-
яние оценивали при помощи шкалы Гамильтона.

Результаты и обсуждение 
Анализ полученных результатов показал, что 

среди обследованных больных с ХСН, перенесших 
ИМ с зубцом Q (Q-ИМ) (n=226), преобладали муж-
чины 57,5% (n=130), женщины составили 42,4% 
(n=96) (р<0,001). В возрасте <60 лет ИМ чаще встре-
чался у зрелых мужчин — 63,1% (n=82), реже 
у пожилых мужчин — 36,9% (n=48). Согласно полу-
ченным данным, женщины пожилого возраста 
64,6% (n=62) чаще переносили Q-ИМ, чем зрелые 
женщины — 35,5% (n=34) (p<0,001). 

Рис. 1     Анализ глубины и локализации перенесенного ИМ у муж-
чин и женщин по данным стационарных карт и историй 
болезни. 

Примечание: р<0,001.

57,5

42,5

55,4

43,1

1,5

42,4

57,6

68,7

29,2

2,1
0

10

20

30

40

50

60

70

80

Q-ИМ неQ-ИМ Передний 
ИМ 

Задний Др. 
локализации

Мужчины
Женщины

АГ — артериальная гипертензия, ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка, ИМ — инфаркт миокарда, ИМТ — индекс массы тела, ИОТ — индекс относительной толщины стенок, КГЛЖ — концентрическая ГЛЖ, 
ЛЖ — левый желудочек, ММЛЖ — масса миокарда левого желудочка, МНП — мозговой натрийуретический пептид, ФВ — фракция выброса, ФК — функциональный класс, ХСН — хроническая сердечная 
недостаточность, ШОКС — шкала оценки клинического состояния, ЭГЛЖ — эксцентрическая ГЛЖ, ЭхоКГ — эхокардиография, Q-ИМ — ИМ с зубцом Q.

(p<0,001). During morphofunctional parameters analysis of the heart by 
EchoCG data, linear and volumetric parameters were significantly higher in 
men. Ejection fraction of the left ventricle in women was significantly higher. 
Women significantly more commonly had concentric hypertrophy of the left 
ventricle comparing to other types of heart remodeling.
Conclusion. Severity of CHF in men was mostly determined by 
functional-morphologic characteristics of myocardium, in contrast to 
women, who have also significant patterns of anxiety and depression. By 
the data from EchoCG it is found, that linear and volumetric parameters 

are significantly higher in men, and left ventricle ejection fraction is 
significantly lower than in women. Women with CHF significantly more 
common concentric type of hypertrophy of the left ventricle comparing 
to other types of the heart remodeling.
Key words: chronic heart failure, gender and age differences, 
depression, echocardiography data.
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Следующим важнейшим этапом настоящего 
исследования явился анализ локализации и глу-
бины перенесенного ИМ. Показано, что у мужчин 
ИМ передней стенки встречался в 55,4% (n=72) 
случаев, задней стенки — в 43,1% (n=56) случаев, 
в 1,5% (n=2) диагностировали ИМ других локализа-
ций. У 68,7% (n=66) женщин развился передний 
ИМ, тогда как ИМ задней стенки зарегистрирован 
в 29,2% (n=28) случаев и 2,1% (n=2) — ИМ других 
локализаций (рисунок 1). Повторный ИМ в анам-
незе имели мужчины чаще, чем женщины (5 vs 1). 

АГ диагностирована у 109 (68,1%) из 160 муж-
чин и у 140 (93,3%) из 150 женщин (р<0,001), что 
согласуется с результатами популяционных иссле-
дований о более высокой частоте АГ среди женщин 
[9]. Следует отметить что, пожилые женщины в 2,2 
раза продолжительнее страдали АГ, по сравнению 
с молодыми женщинами и в 1,7 раза больше по срав-
нению с пожилыми мужчинами (р<0,001).

Анализ клинического состояния больных с ХСН 
по шкале оценки клинического состояния (ШОКС) 
В. Ю. Мареева показал, что у зрелых женщин сред-
ний балл по шкале ШОКС был выше по сравнению 
с мужчинами аналогичного возраста на 17,6% 
(р<0,05) и составил 5,13±0,22, тогда как у зрелых 
мужчин этот показатель составил 4,37±0,21. Обра-
щает на себя внимание тот факт, что, независимо 
от возраста, у мужчин и женщин с ХСН, перенесших 
ИМ, женщины имели достоверно более выраженные 
проявления ХСН — на 8,5% у пожилых, 17,6% у зре-
лых (р<0,05). Следует также отметить, что клиниче-
ское состояние, оцененное по ШОКС, с возрастом 
ухудшается как у мужчин — на 26,3% (p<0,001), так 
и у женщин — на 16,6% (p<0,01). 

Оценивая степень ограничения физических воз-
можностей, следует отметить, пожилые мужчины 
с ХСН, перенесшие ИМ, в течение 6 мин проходили 
дистанцию на 9,1% (323,5±11,1 м) меньшую, чем 
зрелые мужчины (355,8±9,7 м) (р<0,05). У пожилых 
женщин, выявлена отчетливая тенденция к более 
низкой толерантности к физической нагрузке; они 
в течение 6 мин проходили дистанцию на 8,7% 
(279,1±12,2 м) меньшую, по сравнению со зрелыми 
женщинами, страдающими ХСН (305,7±13,9 м). При 
сравнительном анализе показателей у пожилых муж-
чин и женщин с ХСН, развившейся после ИМ, уда-
лось установить, что женщины имели более низкие 
результаты теста с 6-минутной ходьбой по сравне-
нию с мужчинами — на 13,7% (р<0,01). В группе 
зрелых мужчин и женщин с ХСН различия показате-
лей теста 6-минутной ходьбы были также досто-
верны, женщины на 14,1% проходили меньшую 
дистанцию по сравнению с мужчинами (305,7±13,9 м 
vs 355,8±9,7 м) (р<0,01).

Таким образом, у пожилых пациентов с ХСН 
имела место бóльшая выраженность клинических 
проявлений ХСН и более низкая толерантность 

к физической нагрузке по сравнению со зрелыми 
пациентами с ХСН. При оценке гендерных особен-
ностей установлено, что женщины с ХСН, перенес-
шие ИМ, имели более тяжелые проявления СН и, 
очевидно, связанную с этим бóльшую степень огра-
ничения физической нагрузки.

Качество жизни пожилых женщин с ХСН 
по данным Миннесотского опросника было хуже 
и составило 58,7±2,0 (р<0,001), тогда как у зрелых 
женщин — 38,7±2,5 баллов. Данный показатель 
в мужской выборке составил 48,2±2,4 балла у зре-
лых, 57,2±2,1 баллов — у пожилых (р<0,01). Таким 
образом, качество жизни больных с ХСН у женщин 
достоверно хуже, чем у мужчин.

В ходе анкетирования по шкале Гамильтона 
проанализировано наличие депрессии в соответ-
ствии с полом и возрастом. Уровень депрессии 
среди зрелых женщин, страдающих ХСН, был 
достоверно выше на 23,1% (р<0,001), чем у мужчин 
в аналогичной возрастной группе и составил 
24,3±0,5 балла по шкале Гамильтона vs 19,8±1,0 
у мужчин. Уровень депрессии пожилых женщин 
с ХСН также был достоверно выше на 18,1% 
(р<0,001), 26,7±0,5 баллов vs 22,6±0,6 баллов у муж-
чин. Следовательно, результаты анализа показали, 
что депрессии достоверно чаще встречаются у жен-
щин, страдающих ХСН, чем у мужчин. При этом 
наиболее выражено данное отличие у пожилых жен-
щин с ХСН.

 Проведен корреляционный анализ между 
уровнем депрессии по шкале Гамильтона и клини-
ческим состоянием больных с ХСН мужчин и жен-
щин по ШОКС. Отмечено наличие корреляцион-
ной связи у зрелых женщин — коэффициент ранго-
вой корреляции по Z-Фишеру r=-0,30 (р<0,05), 
у пожилых — коэффициент ранговой корреляции 
по Z-Фишеру r=-0,33 (р<0,05). В мужской группе 
корреляционная связь между вышеперечислен-
ными признаками отсутствует — коэффициент ран-
говой корреляции по Z-Фишеру r=-0,19 (р>0,05 
у зрелых, и r=-0,21 (р>0,05) у пожилых.

Роль ожирения в генезе ХСН оценивалась 
с помощью индекса массы тела (ИМТ). Как 
известно, избыточный вес влияет на функцию 
и строение миокарда, способствует более частому 
развитию эксцентрической гипертрофии левого 
желудочка (ЭГЛЖ) [10]. Женская и мужская 
выборки в исследовании имели избыточный сред-
ний ИМТ. В группе пожилых женщин 38 пациен-
тов (63,3±6,2%) имели ожирение I степени, 6 паци-
ентов (10,0±3,9%) — II, 2 (3,3±2,3%) — III степени, 
что статистически достоверно отличается от пока-
зателей соответствующей мужской группы 
(χ2=45,3; pm<0,001) (таблица 1). Несмотря на то 
что, у зрелых мужчин с ХСН, перенесших ИМ 
повышенный ИМТ имели 47 пациентов 
(78,3±5,3%), только у 10 (16,7±4,8%) диагностиро-
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вано ожирение I степени, а ожирение II и III степе-
ней отсутствовало.

Кроме того, оценивался уровень МНП в крови 
больных с ХСН, который является независимым 
индикатором степени ее тяжести и смертности; 
выживаемость бóльшая при менее высоком уровне 
МНП в крови [11]. Достоверных различий по уровню 
МНП крови между мужчинами и женщинами в зре-
лом возрасте выявлено не было — 403,7±20 vs 
3390,0±27,3 (таблица 1). Однако повышение МНП 
достоверно чаще встречалось у женщин пожилого 
возраста по сравнению с мужчинами пожилого воз-
раста — 590,0±30,6 vs 489,8±24,4.

Учитывая описанные клинико-функциональ-
ные различия у мужчин и женщин с ХСН, перенес-
ших ИМ, вызывают интерес гендерные особенно-
сти морфофункциональных показателей сердца 
у данной категории больных.

По ультразвуковым характеристикам в зависи-
мости от пола группы имели различия по линейным 
и объемным показателям с преобладанием их мень-
ших значений среди женщин, что отражает гендер-
ные анатомические особенности сердца (таблица 2). 

Следует обратить внимание на достоверное уве-
личение толщины межжелудочковой перегородки 
в группе зрелых женщин по сравнению с мужчи-
нами на 7,1% (р<0,001). Обнаруженные различия 
могут быть обусловлены более высоким процентом 
больных АГ в группе женщин.

В представленной работе фракция выброса (ФВ) 
ЛЖ была снижена во всех исследуемых группах. 
Средний показатель ФВ у зрелых женщин оказался 

равным 0,47+0,007%, у мужчин — 0,42±0,008%, 
у пожилых женщин — 0,43+0,013%, у мужчин — 
0,44±0,003%. У зрелых женщин ФВ была достоверно 
выше на 10,9% по сравнению с мужчинами анало-
гичного возраста (р<0,001). Обращает на себя внима-
ние тот факт, что у мужчин получена более низкая 
ФВ ЛЖ. Такие изменения можно объяснить гендер-
ными особенностями перенесенного ИМ. Согласно 
данным архивного материала, мужчины чаще пере-
носят Q-ИМ, а женщины — неQ-ИМ. Полученные 
результаты позволяют предположить, что у мужчин 
с ХСН и сохраненной систолической функцией, 
перенесших ИМ, быстрее разовьется декомпенсация 
с систолической дисфункцией ЛЖ.

Проведенный корреляционный анализ в группах 
пожилых пациентов выявил наличие достоверной 
отрицательной связи между МНП и ФВ: с увеличе-
нием содержания МНП, достоверно чаще обнаружи-
вают снижение ФВ у пациентов мужского и женского 
пола — r=-0,26 (p<0,05) и r=-0,53 (р<0,001), соответ-
ственно. Только у пожилых пациентов МНП коррели-
ровал с конечно-систолическим размером (r=0,45, 
р<0,001 у женщин; r=0,30, р<0,001 у мужчин).

Масса миокарда левого желудочка (ММЛЖ), 
рассчитанная по формуле Тейкхольца, в группе 
женщин, учитывая росто-весовые различия, была 
значимо меньше в сравнении с мужчинами — 
265,0±2,8 г vs 294,4±2,7 г — на 10% меньше (р<0,001) 
у зрелых, и 267,0±3,0 г vs 294,2±2,9 г — на 9,3% 
меньше (р<0,001) у пожилых (таблица 2). 

Среди женщин как у молодых, так и пожилых, 
показатель, отражающий процессы ремоделирования, 

Таблица 1 
Исходная характеристика пациентов 

Показатели Мужчины Женщины

Зрелые
(n=60)
1 группа

Пожилые
(n=60)
2 группа

Зрелые
(n=60)
3 группа

Пожилые
(n=60)
4 группа

Средний возраст, лет 54,7±0,6
(46-60)

63,8±0,3
(61-74)^^^

57,0±0,4
(49-60)##

68,4±0,4
(62-74)^^^###

Средний ИМТ, кг/м2 29,5±0,4
(24,4-35,8)

27,5±0,2
(23,2-30,5)^^^

32,5±0,5
(25,2-41,9)###

31,3±0,4
(24,1-42,2)###

Длительность АГ, лет 6,3±0,3
(3-11)

10,6±0,6
(5-23)^^^

8,3±0,3
(3-12)###

18,4±0,4
(12-25)^^^###

ТШХ, м 355,8±9,7
(190-480)

323,5±11,1
(150-430)^

305,7±13,9
(130-450)##

279,1±12,2
(125-430)##

ШОКС 4,37±0,21
(3-8)

5,52±0,20
(3-8)^^^

5,13±0,22
(3-8)#

5,98±0,20
(3-8)^^

КЖ 48,2±2,4
(20-85)

57,2±2,1
(30-83)^^

38,7±2,5
(10-74)##

58,7±2,0
(20-83)^^^

МНП 390,0±27,3
(85-1108)

489,8±24,4
(190-920)^^

403,7±20,3
(114-709)

590,0±30,6
(110-1430)^^^#

Шкала Гамильтона 19,8±1,0
(8-31)

22,6±0,6
(12-31)^

24,3±0,5
(15-31)###

26,7±0,5
(16-31)^^###

Примечание: КЖ — качество жизни, ТШХ — тест 6-минутной ходьбы. Статистически значимое различие с показателями зрелой группы: 
^ — py<0,05, ^^ — py<0,01, ^^^ — py<0,001, с показателями мужчин: # — pm<0,05, ## — pm<0,01, ### — pm<0,001.
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индекс относительной толщины стенок (ИОТ), пре-
вышал значения нормы у мужчин на 6,2% (р<0,001) 
у молодых и на 15,8% (р<0,001) у пожилых, соответ-
ственно. Значение ИОТ у женщин превышало норму 
0,45 единиц, что свидетельствовало о процессах ремо-
делирования миокарда с преобладанием его гипертро-
фии [12, 13]. В группе женщин в 46% случаев ИОТ 
превышал нормальное значение 0,45, среди мужчин; 
доля таких пациентов составила 27% (р<0,001).

Таким образом, отмечена тенденция превали-
рования значений ИОТ среди женщин, что свиде-
тельствует о процессах ремоделирования миокарда 
с преобладанием его гипертрофии. Выше указанные 

различия можно расценить как следствие высокой 
распространенности АГ среди женщин 93,3% vs 
68,1% в группе мужчин (р<0,001).

Известно, при ХСН меняется геометрия ЛЖ, 
что приводит к формированию различных типов 
ремоделирования, которое имеет большое прогно-
стическое значение для пациентов [12]. В ходе 
настоящего исследования, на основании значений 
индекса ММЛЖ и ИОТ определена геометрическая 
модель ЛЖ. Установлено, что по частоте распро-
странения прогностически неблагоприятных типов 
ремоделирования ЛЖ — концентрическая гипер-
трофия ЛЖ (КГЛЖ) и ЭГЛЖ, лидировали жен-

Таблица 2
Характеристики показателей ультразвукового исследования сердца  

обследованной группы в зависимости от пола и возраста

Показатели Мужчины Женщины
Зрелые
(n=60)
1 группа

Пожилые
(n=60)
2 группа

Зрелые
(n=60)
3 группа

Пожилые
(n=60)
4 группа

Средний возраст, лет 54,7±0,6
(46-60)

63,8±0,3
(61-74)^^^

57,0±0,4
(49-60)##

68,4±0,4
(62-74)^^^###

КДР, см 5,61±0,03
(5,34-6,25)

5,60±0,03
(5,05-6,25)

5,27±0,03
(4,89-6,33)###

5,06±0,02
(4,44-5,45)^^^###

КСР, см 4,42±0,02
(4,12-4,76)

4,36±0,02
(4,00-4,65)^

4,02±0,02
(3,43-4,95)###

3,96±0,04
(3,30-4,88)###

КДО, мл 154,6±1,8
(137,7-197,6)

154,1±1,9
(121,0-197,6)

133,9±1,7
(112,3-203,4)###

121,9±1,3
(89,6-144,4)^^^###

ИКДО, мл/м2 81,3±1,0
(66-100,3)

76,5±1,0
(60,0-100,8)^^^

68,6±0,9
(54,7-100,4)###

62,4±0,8
(39,6-74,2)^^^###

КСО, мл 88,6±0,8
(75,1-105,4)

86,1±0,9
(70,0-99,8)^

70,9±1,1
(48,5-115,5)###

69,0±1,7
(44,1-111,7)###

ИКСО, мл/м2 46,6±0,5
(38,6-55,9)

42,7±0,4
(34,7-49,2)^^^

36,4±0,6
(25,2-57,0)###

35,3±0,8
(20,2-52,6)###

УО 65,9±2,0
(38,0-116,8)

68,0±1,9
(42,7-116,8)

63,0±1,5
(42,7-97,6) 

52,9±1,8
(22,5-84,4)^^^###

ФВ, % 0,42±0,008
(0,27-0,59)

0,44±0,008
(0,30-0,59)

0,47±0,007
(0,32-0,63)###

0,43±0,013
(0,31-0,66)

ТЗСЛЖ, см 1,24±0,01
(1,17-1,35)

1,24±0,0
(1,15-1,35)

1,23±0,00
(1,14-1,3)#

1,28±0,01
(1,05-1,52)^^^##

ТМЖП, см 1,21±0,01
(1,1-1,3)

1,21±0,01
(1,1-1,28)

1,21±0,01
(1,09-1,29)

1,29±0,01
(1,09-1,83)^^^###

ИОТ, ед. 0,44±0,002
(0,39-0,46)

0,44±0,003
(0,39-0,48)

0,46±0,002
(0,39-0,51)###

0,51±0,004
(0,45-0,66)^^^###

ММЛЖ, г 294,4±2,7
(259,8-347,5)

294,2±2,9
(244,4-361,2)

265,0±2,8
(230,6-362,7)###

267,0±3,0
(223,5-387,5)###

ИММЛЖ, г/м2 154,9±1,7
(130,8-183,3)

146,0±1,5
(121,3-178,2)^^^

135,8±1,6
(110,5-179,1)###

136,6±1,6
(116,1-196,8)###

Ve , м/с 0,73±0,01
(0,58-0,98)

0,74±0,02
(0,58-0,99)

0,62±0,02
(0,50-0,99)###

0,77±0,02
(0,51-0,99)^^^

Va, м/с 0,76±0,02
(0,43-0,97)

0,76±0,02
(0,40-0,96)

0,73±0,01
(0,40-0,85)

0,66±0,02
(0,40-0,88)^^###

Ve/Va 1,04±0,06
(0,66-2,28)

0,99±0,06
(0,69-2,45)

0,90±0,05
(0,67-2,35)

1,28±0,07
(0,68-2,43)^^^##

ВИВР, мс 154,9±1,7
(130,8-183,3)

110,4±2,1
(66,0-124,9)

100,6±1,1
(67,5-119,0)###

102,8±3,1
(61,3-126,7)#

Примечание: КДР — конечно-диастолический размер, КСР — конечно-систолический размер, КДО — конечно-диастолический объем, 
ИКДО — индекс конечно-диастолического объема, КСО — конечно-систолический объем, ИКСО — индекс конечно-систолического 
объема, УО — ударный объем, ТЗСЛЖ — толщина задней стенки ЛЖ, ТМЖП — толщина межжелудочковой перегородки, ИММЛЖ — 
индекс ММЛЖ, ВИВР — время изоволюметрического расслабления. Статистически значимое различие с показателями зрелой группы: 
^ — py<0,05, ^^ — py<0,01, ^^^ — py<0,001, с показателями мужчин: # — pm<0,05, ## — pm<0,01, ### — pm<0,001.
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щины. Обращает на себя внимание более высокая 
частота КГЛЖ у женщин пожилого возраста 
по сравнению с мужчинами: 59 пациентов (98,3±1,7) 
vs 16 (26,7±5,7) (p<0,001). При этом достоверно 
чаще у мужчин диагностировали ЭГЛЖ: 44 мужчин 
(73,3±5,7) vs 1 женщины (1,7±1,7) в группе пожи-
лых, и 48 (80,0±5,2) мужчин vs 9 женщин (15,0±4,6) 
в группе зрелых пациентов (p<0,001).

Таким образом, у женщин с ХСН, перенесших 
ИМ, достоверно чаще определяется КГЛЖ, а у муж-
чин ЭГЛЖ.

При анализе результатов ЭхоКГ, у женщин 
с ХСН, перенесших ИМ, выявлено более выражен-
ное нарушение структуры диастолы, о чем свиде-
тельствует динамика следующих показателей: досто-
верно более низкая скорость раннего наполнения 
ЛЖ (Ve) на 14,3% (р<0,001), а также достоверное 
уменьшение пиковых скоростей на митральном кла-
пане (Ve/Va) на 13,3% (р<0,05) у зрелых женщин 
по сравнению с мужчинами аналогичного возраста. 
Обращает внимание увеличение частоты распро-
страненности диастолической дисфункции среди 
женщин пожилого возраста по сравнению с мужчи-
нами — снижение Va на 16,6%, повышение Ve/Va 
на 29,1% (p<0,001). Данные различия могут быть 
объяснены высокой частотой распространения ожи-
рения и АГ у женщин с ХСН пожилого возраста. 

Можно сделать вывод, что тяжесть ХСН у муж-
чин преимущественно обусловлена функцио-

нально-морфологическими характеристиками мио-
карда, в отличие от женщин, у которых наряду 
с этими показателями важную роль играет симпато-
адреналовая активация, что можно расценивать как 
проявление тревоги и депрессии [13-15]. 

Заключение 
У пациентов мужского пола чаще встречался 

Q-ИМ. Выявлена бóльшая частота повторных ИМ 
в анамнезе — 5 vs 1 (р<0,001). Установлено, что жен-
щины с ХСН, перенесшие ИМ, имели более тяжелые 
проявления сердечной недостаточности и качества 
жизни больных ХСН по Миннесотскому опроснику 
и депрессивные расстройства согласно шкале 
Гамильтона, у женщин достоверно хуже, чем у муж-
чин. Выявлено также, что у женщин достоверно 
чаще встречается ожирение по сравнению с мужчи-
нами (р<0,001). Повышение МНП достоверно чаще 
имело место у женщин с ХСН пожилого возраста 
по сравнению с мужчинами (590,0±30,6 vs 
489,8±24,4).

В ходе анализа морфофункциональных харак-
теристик сердца по данным ЭхоКГ у мужчин и жен-
щин, страдающих ХСН, обнаружено, что линейные 
и объемные показатели достоверно больше у муж-
чин. ФВ ЛЖ у женщин имели достоверно бóльшие 
размеры. В женской когорте достоверно чаще встре-
чалась КГЛЖ по сравнению с другими типами 
ремоделирования сердца. 
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Ассоциация параметров сосудистой жесткости 
и субклинического атеросклероза с костной массой 
у женщин в постменопаузе

Алиханова Н. А., Скрипникова И. А., Ткачева О. Н., Абирова Э. С., Новиков В. Е., 
Мурашко Л. М., Шарашкина Н. В., Исайкина О. Ю., Выгодин В. А. 
ФГБУ Государственный научно-исследовательский центр профилактической медицины Минздрава 

России. Москва, Россия

Цель. Изучить взаимосвязь параметров сосудистой жесткости 
и субклинического атеросклероза с минеральной плотностью кости 
(МПК) у женщин в постменопаузальном периоде. 
Материал и методы. В одномоментное исследование включены 
107 пациенток в возрасте 45-82 года, наблюдавшихся амбулаторно 
и подписавших информированное согласие. В исследование 
не включали пациенток с любыми клиническими проявлениями 
атеросклероза, злокачественными заболеваниями, с заболевания-
ми, вызывающими вторичный остеопороз, принимающих препара-
ты, влияющие на костный обмен и на показатели сосудистой жест-
кости. Толщина комплекса интима-медиа (КИМ), наличие и количе-
ство атеросклеротических бляшек (АБ) исследовались с помощью 
дуплексного сканирования. Скорость распространения пульсовой 
волны (СРПВ), индекс аугментации (ИА) измерялись методом 
аппланационной тонометрии (SphygmoCor). МПК позвоночника 
и проксимального отдела бедра измерялась с помощью двухэнер-
гетической рентгеновской абсорбциометрии. Статистический ана-
лиз осуществлялся с помощью пакета прикладных программ 
Statistical Analysis System (USA). 
Результаты. С увеличением продолжительности менопаузы отме-
чалось постепенное увеличение СРПВ, ИА, толщины КИМ и сниже-
ние МПК. Максимальные показатели сосудистой жесткости и наи-
более низкая МПК были выявлены после 10 лет менопаузы. 
Остеопороз был диагностирован у 27 (25%) пациенток, остеопения 

у 38 (36%), нормальный уровень МПК у 42 (39%). Риск снижения 
костной массы и развития остеопороза возрастал в 3 раза при 
высоких значениях СРПВ (≥10 м/с) (р<0,05), в >4 раза при ИА ≥20% 
(р<0,05) и толщины КИМ >9 мм (р=0,02) и в 2,45 раза при наличии 
АБ в сонных артериях (р=0,03). В ходе многомерного регрессион-
ного анализа отрицательная связь между ИА, толщиной КИМ и МПК 
сохранялась, в то время как ассоциация между СРПВ, наличием АБ 
не подтвердилась.
Заключение. С увеличением продолжительности менопаузы отме-
чалось увеличение параметров сосудистой жесткости СРПВ, ИА, 
толщины КИМ и потеря костной массы. Снижение МПК у женщин 
в постменопаузе ассоциируется с высокими показателями СРПВ, 
ИА, толщины КИМ и количеством АБ, однако независимыми марке-
рами низкой костной массы показали себя только ИА и толщина 
КИМ. 
Ключевые слова: минеральная плотность кости, скорость распро-
странения пульсовой волны, индекс аугментации, комплекс инти-
ма-медиа, постменопауза. 
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Association of vessel stiffness parameters and subclinical atherosclerosis and mass of bone tissue  
in postmenopausal women 

Alikhanova N. A., Skripnikova I. A., Tkacheva O. N., Abirova E. S., Novikov V. E., Murashko L. M., Sharashkina N. V., Isaykina O. Yu., Vygodin V. A. 
National Research Center for Preventive Medicine of the Ministry of Health. Moscow, Russia

Aim. To study relation of vessel wall stiffness parameters and subclinical 
atherosclerosis with mineral density of bone (MDB) in postmenopausal 
women. 
Material and methods. Into a simultaneous study were included 107 
patients at the age 45-82 y. o., being monitored in outpatient 
circumstances and signed informed consent. We did not include patients 
with any clinical sign of atherosclerosis, malignancies, secondary 
osteoporosis causing diseases, as those who had been taking drugs 
influencing calcium metabolism or vessel wall stiffness parameters. The 
intima-media complex (IMC), presence of absence of atherosclerotic 
lesions (AL) were studied via duplex scanning. Pulse wave velocity 

(PWV), augmentation index (AI) were measured by application tonometry 
(SphygmoCor). MDB of the spine and of proximal femur was measured 
via double energetic x-ray absorptiometry. Statistics done with the 
software by Statistical Analysis System (USA). 
Results. With the increase of menopause duration, there was gradual 
increase of PWV, AI, IMC and decrease of MDB. Maximal values of vessel 
stiffness and the highest MDB were found in 10 years after menopause. 
Osteoporosis was diagnosed in 27 (25%) of patients, osteopenia in 38 
(36%), normal MDB in 42 (39%). The risk of bone mass decrease and of 
osteoporosis development increased 3 times in higher values of PWV 
(≥10 m/s) (р<0,05), more than 4 times in AI ≥20% (р<0,05) and IMC 
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Среди наиболее частых причин инвалидности 
и смертности женщин в постменопаузальном пери-
оде выделяют клинические последствия атероскле-
роза и остеопороза: сердечно-сосудистые ката-
строфы и переломы костей. Известно, что различ-
ные факторы, влияющие на костный метаболизм, 
вовлечены в механизмы сосудистых заболеваний [1, 
2]. Отмечается сходство в течении этих заболева-
ний: они могут протекать бессимптомно долгие 
годы и зачастую проявляются клинически после 
наступления менопаузы. Поэтому для оценки ассо-
циации между атеросклерозом и остеопорозом чаще 
используют суррогатные маркеры этих заболева-
ний — сосудистую кальцификацию или ригидность 
(жесткость) сосудистой стенки и низкую минераль-
ную плотность кости (МПК) [3, 4]. Результаты мно-
гочисленных исследований продемонстрировали 
тесную зависимость между частотой развития сер-
дечно-сосудистых осложнений и повышением сосу-
дистой жесткости. Повышение жесткости как сис-
темное явление при атеросклерозе связывают с рас-
пространенной кальцификацией сосудов. 
Наиболее часто определяемыми параметрами 
сосудис той жесткости являются скорость распро-
странения пульсовой волны (СРПВ) и индекс ауг-
ментации (ИА) [5, 6], который количественно 
характеризует обратную или отраженную пульсовую 
волну, а маркерами субклинического атероскле-
роза — толщина комплекса интима-медиа (КИМ) 
сонных артерий и наличие атеросклеротических 
бляшек (АБ) [7, 8]. 

В экспериментальных исследованиях продемон-
стрировано, что сосудистая и костная ткани имеют 
ряд общих свойств, а в клинических работах пока-
зана ассоциация низкой костной массы с аортальной 
кальцификацией, отложением кальция в перифери-
ческих сосудах и увеличением уровня коронарного 
кальция [9, 10]. У женщин >60 лет с наличием каль-
цинатов в аорте скорость потери костной массы уве-
личивалась в 2 раза ~3,4% vs 1,4% в год [3]. В настоя-
щее время имеются единичные работы, посвящен-
ные связи между МПК и параметрами сосудистой 
жесткости, в которых была отмечена отрицательная 
связь МПК с СРПВ и ИА [4, 11].

Выявленные связи в механизмах развития 
обоих заболеваний способствуют лучшему понима-

нию патогенеза болезней и в перспективе, разра-
ботке уникальных фармакологических средств 
и терапевтических подходов, которые могут одно-
временно купировать проявления обоих заболева-
ний у лиц пожилого возраста. 

Целью настоящей работы было оценить взаи-
мосвязь между параметрами состояния сосудистой 
стенки и МПК.

Материал и методы
Настоящее исследование проводилось, на базе ФГБУ 

“ГНИЦПМ” Минздрава России. В одномоментное ис-
следование включены 107 пациенток в возрасте 45-82 лет, 
наблюдавшихся амбулаторно и подписавших информи-
рованное согласие. Протокол исследования был одобрен 
локальным этическим комитетом.

Критерием включения считали наличие менопаузы ≥1 
года. Для анализа использовались индивидуальные тема-
тические карты пациентов, в которых была отражена ин-
формация о факторах риска сердечно-сосудистых заболе-
ваний и остеопороза, сопутствующих заболеваниях и при-
нимаемых препаратах, а также — амбулаторные карты. 
В исследование не включали пациенток с любыми клини-
ческими проявлениями атеросклероза, злокачественными 
заболеваниями, с заболеваниями, вызывающими вторич-
ный остеопороз, принимающих препараты, влияющие 
на костный обмен и на показатели сосудистой жесткости: 
антиостеопоротические средства, глюкокортикоиды, ги-
полипидемические препараты, β-адреноблокаторы, инги-
биторы ангиотензин-превращающего фермента, тиазид-
ные диуретики. Все женщины проходили клинико-инстру-
ментальное и биохимическое обследования в амбулатор-
ных условиях. Измеряли антропометрические данные: 
рост, вес, окружность талии и бедер, и регистрировали ар-
териальное давление. Индекс Кетле рассчитывали как со-
отношение массы тела (кг)/рост (м2). За нормальную массу 
тела принимали индекс Кетле =18,5-24,9, за избыточ-
ную — 25-29,9, за ожирение ≥30кг/м2. 

Исследование МПК проводилось методом двухэнер-
гетической рентгеновской абсорбциометрии на аппарате 
Hologic (Delphi W) в поясничном отделе позвоночника 
(L1 — L4) и проксимальном отделе бедренной кости. По-
казатели МПК оценивались как в абсолютных значениях 
г/см2, так и в величинах стандартного отклонения (SD) 
от пика костной массы (Т-критерий). Согласно критери-
ям ВОЗ остеопенией считался уровень Т-критерия от -1 
до -2,5SD, остеопороза ≤-2,5SD. 

Для определения СРПВ и ИА использовали аппла-
национную тонометрию. Исследование выполнялось 
на приборе Sphygmocor (Австралия). Для анализа исполь-

thickness >9 mm (р=0,02) and in 2,45 times if AL in carotid arteries were 
found (p=0,03). During multifactor regression analysis, negative relation 
of AI, IMC thickness and MDB remained, though association with PWV 
and AL was not proven.
Conclusion. With the increase of menopause duration there was 
increase of vessel rigidity parameters PWV, AL, IMC thickness and bone 
mass loss. Decrease of MDB in postmenopausal women is associated 

with high values of PWV, IA, IMC thickness and AL amount, but as 
independent predictors of low bone mass were only AI and IMC.
Key words: mineral density of bone, pulse wave velocity, augmentation 
index, intima-media complex, postmenopause.

Cardiovascular Therapy and Prevention, 2016: 15(2): 51–56
http://dx.doi.org/10.15829/1728-8800-2016-2-51-56

АБ — атеросклеротическая бляшка, ИА — индекс аугментации, КИМ — комплекс интима медиа, СРПВ — скорость распространения пульсовой волны, МПК — минеральная плотность кости, ПМ — постмено-
паузальный период.
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зовали средний уровень СРПВ, рассчитанный из двух 
последовательно зарегистрированных значений с макси-
мальной разностью между ними не более 0,4 м/сек. ИА 
рассчитывался автоматически.

Критерии сосудистой жесткости: СРПВ ≥10 м/с счи-
тали патологической [12]. ИА считался нормальным при 
отрицательном его значении, положительный ИА свиде-
тельствовал о повышенной жесткости. Был выбран меди-
анный порог ИА — >20%.

Ультразвуковое исследование сонных артерий, с  целью 
определения толщины КИМ проводилось аппаратом Philips 
с использованием датчика высокого разрешения. 

Критерии субклинического атеросклероза: Значения 
>0,9 мм принимались за повышение толщины КИМ. Тол-
щина КИМ >1,5 мм или локальное утолщение на 0,5 мм 
по сравнению со значениями КИМ в прилежащих участ-
ках сонной артерии свидетельствовали о наличии АБ [12]. 

При статистической обработке результатов исполь-
зовали пакет прикладных статистических программ SAS 
(Statistical Analysis System, SAS Institute Inc., USA). При 
анализе межгрупповых различий, измеренных по интер-
вальный шкале, рассчитывали значения t-критерия 
Стьюдента для независимых выборок по соответствую-
щим формулам в различных модификациях. Кроме коэф-

фициентов линейной корреляции Пирсона рассчитывали 
также ранговые корреляции по Спирмену. Достоверность 
различий между показателями оценивали с помощью 
критерия χ2 Пирсона, коэффициентов сопряженности 
Крамера и др. Возможная взаимо связь между СРПВ 
и МПК и другими параметрами была оценена с помощью 

Таблица 1
Клинико-инструментальная 
характеристика пациентов

Параметры (n=107) m

Возраст (лет) 58±0,86

Вес (кг) 72,0±1,2

Рост (м) 162±0,5

Индекс Кетле (кг/м2) 27,2±0,4

Длительность менопаузы (лет) 9,3±0,8

МПК поясничного отдела позвоночника (г/см2) 0,910±0,01

МПК шейки бедра (г/см2) 0,743±0,01

МПК проксимального отдела бедра (г/см2) 0,893±0,01

СРПВ (м/с) 11,4±0,2

ИА (%) 27,8±0,9

Толщина КИМ (мм) 0,75±0,01
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Рис. 1     Динамика показателей сосудистой жесткости, субклинического атеросклероза и МПК в зависимости от продолжительности пост-
менопаузального периода (ПМ).

Примечание: ПМ — продолжительность менопаузы; СРПВ: * — р<0,05 — достоверность различий между группами с ПМ от 5 до 10 лет и >10 лет, 
** — р<0,01 — достоверность различий между группами с ПМ до 5 лет и >10 лет; ИА: * — р<0,05 — достоверность различий между группами 
с ПМ до 5 лет и >10 лет; КИМ: * — р<0,05 — достоверность различий между группами с ПМ до 5 лет и >10 лет, ** — р<0,001 — достоверность 
различий между группами с ПМ от 5 до10 лет и >10 лет; МПК: * — р<0,01 — достоверность различий МПК шейки бедра между группами с ПМ 
от 5 до10 лет и >10 лет, ** — р<0,001 — достоверность различий между группами с ПМ до 5 лет и >10 лет; ШБ — шейка бедра.
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корреляционного анализа с последующим регрессион-
ным анализом, в т. ч. многомерным. Были использованы 
двусторонние оценки значения достоверности различий, 
значение достоверности р<0,05 принято, как статистиче-
ски значимое.

Результаты
Характеристика пациентов в целом по группе 

представлена в таблице 1. Средний возраст женщин 
составил 58±0,86 лет, средняя продолжительность 
постменопаузального периода — 9,3±0,8 лет. 

Распределение женщин в зависимости от про-
должительности постменопаузального периода сле-
дующее: <5 лет — 43 (40%) пациентки, 5-10 лет — 29 
(27%), >10 лет — 35 (33%).

С увеличением продолжительности менопаузы 
отмечалось постепенное увеличение показателей 
СРПВ, ИА, толщины КИМ и снижение МПК 
во всех измеренных отделах скелета. Максимальные 
показатели сосудистой жесткости и наиболее низ-
кая МПК были отмечены после 10 лет менопаузы 
(рисунок 1). 

Остеопороз был диагностирован у 27 (25%) 
пациенток, остеопения у 38 (36%), нормальный 
уровень МПК у 42 (39%). У пациенток с остеопоро-
зом, несмотря на более старший возраст, были сопо-
ставимые уровни артериального давления и сход-
ный липидный профиль с пациентами, имеющими 
нормальные показатели МПК. Женщины с низкой 
костной массой имели более высокие показатели 
СРПВ (р<0,05) ИА (p<0,05), чем таковые без сниже-
ния МПК. Причем достоверные различия в показа-
теле СРПВ отмечались у пациентов с выраженным 
снижением МПК, т. е. при остеопорозе, в то время 
как ИА достоверно был выше у пациентов с неболь-
шим снижением МПК (остеопенией) и увеличи-
вался при остеопорозе (таблица 2).

Выявлена умеренная отрицательная корреля-
ционная связь между МПК и показателями сосудис-
той жесткости: поясничного отдела позвоночника 
и шейки бедра с СРПВ (p<0,05), ИА с МПК во всех 
измеренных отделах скелета (p<0,05, p<0,01). Отме-
чена отрицательная корреляционная связь между 
маркерами субклинического атеросклероза и кост-

Таблица 2
Сравнительная характеристика исследуемых параметров в зависимости от состояния костной массы

Показатели Норма (I) (n=42) Остеопения (II) (n=38) Остеопороз (III) (n=27) р

Возраст (годы) 55,1±7,9 59,5±8,6 63,9±8,5 (I-II) — нд; (I-III) — нд 

САД (мм рт.ст.) 129±2,2 125±2,4 129±4,6 (I-II) — нд; (I-III) — нд

ДАД (мм рт.ст.) 81,4±1,4 77,7±1,5 77,0±1,9 (I-II) — нд; (I-III) — нд 

ОХС (ммоль/л) 5,7±0,1 5,8±0,2 6,3±0,3 (I-II) — нд; (I-III) — нд

ХС ЛНП (ммоль/л) 3,8±0,1 4,3±0,1 4,3±0,3 (I-II) — нд; (I-III) — нд

ТГ (ммоль/л) 1,25±0,1 1,15±0,08 1,06±0,08 (I-II) — нд; (I-III) — нд

ИА (%) 23,5±10,5 30,3±8,6 31,5±7,9 (I-II) <0,05; (I-III) <0,01

СРПВ (м/с) 10,52±0,3 11,8±0,5 11,9±0,4 (I-II) — нд; (I-III) <0,05

КИМ (мм) 0,72±0,15 0,78±0,17 0,83±0,17 (I-II) — нд; (I-III) <0,05

Наличие АБ  
(% пациентов)

0,82±1,12
46

1,76±1,50
64

2,26±1,40
94

(I-II) <0,05; (I-III) — нд
(I-II) — нд; (I-III) <0,05

Примечание: САД — систолическое артериальное давление, ДАД — диастолическое артериальное давление, ОХС — общий холестерин, 
ХС ЛНП — холестерин липопротеидов низкой плотности, ТГ — триглицериды, нд — недостоверно.

Таблица 3
Коэффициенты корреляции между МПК и параметрами сосудистой жесткости

Показатели CРПВ ИА КИМ АБ

МПК прокс. отд. бедра (г/см2) - -0,248* - -0,203*

МПК шейки бедра (г/см2) -0,25* -0,313** -0,221* -0,197*

МПК поясн. отд. поз-ка (г/см2) -0,212* -0,349** - -

Примечание: * — p<0,05, ** — p<0,01. 

Таблица 4
Риск остеопороза при повышении показателей сосудистой жесткости и субклинического атеросклероза

Показатель Норма (n=42) (%) Остеопороз (n=27) (%) ОШ (95% ДИ) р

СРПВ (≥10 м/с) 68 93 3,1 [1,13 — 9,89] 0,05

ИА (≥20%) 40 100 4,35 [1,02-11,0] 0,05

КИМ (>9 мм) 7 26 4,17 [1,21- 14,4] 0,02

Наличие АБ 46 94 2,45 [1,07-5,56] 0,03
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ной массой: толщина КИМ отрицательно коррели-
ровала с МПК шейки бедра (p<0,05), а наличие АБ 
ассоциировалось с низкой МПК в шейке бедра 
и во всем проксимальном отделе бедра (p<0,05), 
но не позвоночнике (таблица 3). 

Риск снижения костной массы и развития остео-
пороза достоверно возрастал в 3 раза при высоких 
значениях СРПВ (≥10 см), в >4 раза при ИА ≥20%, 
толщине КИМ >9 мм и в 2,45 раза при наличии АБ 
в сонных артериях (таблица 4).

 Регрессионный анализ с поправкой на возраст 
и продолжительность постменопаузы показал, что 
из четырех исследуемых показателей сосудистой 
жесткости и субклинического атеросклероза, только 
ИА и толщина КИМ выступали независимыми фак-
торами остеопороза, в то время как СРПВ и нали-
чие АБ вносили вклад в снижение МПК зависимо 
от других факторов.

Обсуждение
Полученные результаты подтверждают связь 

параметров сосудистой жесткости и субклиниче-
ского атеросклероза с длительностью постменопау-
зального периода. С увеличением продолжительно-
сти постменопаузы отмечалось постепенное увели-
чение показателей СРПВ, ИА, толщины КИМ 
и потеря костной массы. Максимальные показатели 
сосудистой жесткости и наиболее низкая МПК 
были выявлены после 10 лет менопаузы. 

К основным факторам, влияющим на показа-
тели артериальной ригидности, относят возраст, 
мужской пол, артериальную гипертонию, дислипи-
демию, гипергликемию, факт курения. В представ-
ленном исследовании для минимизации влияния 
этих факторов были включены женщины среднего 
и пожилого возрастов, с мягкой артериальной 
гипертонией или ее отсутствием, с небольшой 
гиперлипидемией, без выраженного ожирения и без 
клинических проявлений атеросклероза. С другой 
стороны, для уменьшения действия на костную 
массу, исключались все заболевания и прием лекар-
ственных препаратов, ведущих к вторичному остео-
порозу. 

Низкая костная масса достоверно чаще встре-
чалась у пациенток с высокими показателями сосу-
дистой жесткости: СРПВ (р<0,05) и ИА (р<0,05). 
О подобной ассоциации сосудистой жесткости 
с состоянием костной ткани, сообщали исследова-
ния японских авторов [13]. Продемонстрировано, 
что у постменопаузальных женщин с остеопорозом 
центральное артериальное давление в аорте, ИА 
и СРПВ значительно выше, чем у женщин с нор-
мальной костной массой [4].

В представленном исследовании использова-
ние логистического регрессионного анализа под-
твердило в качестве независимых факторов остео-
пороза только ИА и толщину КИМ, в то время как 

СРПВ и наличие АБ не получили подтверждения. 
Тем не менее, в работе [11], с использованием мно-
гофакторного регрессионного анализа, было пока-
зано, что СРПВ отрицательно связана с МПК неза-
висимо от возраста пациентов и сывороточного 
уровня эстрадиола. Полученные данные позволяли 
предположить, что возраст и дефицит эстрогенов 
являются не единственными причинами, объясня-
ющими связь между сосудистой жесткостью и кост-
ной массой. 

Несмотря на то, что СРПВ признан основным 
маркером, характеризующим эластические свой-
ства артерий, а ИА — косвенным параметром, 
в настоящем исследовании именно ИА показал себя 
как независимый от возраста и продолжительности 
постменопаузального периода фактор снижения 
МПК. При изучении сосудистой жесткости у паци-
ентов с почечной недостаточностью, находившихся 
на гемодиализе, отмечено, что ИА отличается 
от показателя сосудистой жесткости, выраженного 
как СРПВ, и эти два параметра не являются эквива-
лентными [14, 15]. ИА отражает не только жесткость 
крупных артерий, но и состояние мелких артериол 
и характер микроциркуляции [16]. В эксперимен-
тальных исследованиях было показано, что одним 
из механизмов снижения МПК является ухудшение 
перфузии костной ткани из-за нарушений в системе 
микроциркуляции, по-видимому, связанной с каль-
цификацией артериол и их дисфункцией [17]. Веро-
ятно, в исследовании большая чувствительность 
ИА, по сравнению с СРПВ связана с поражением 
микроциркуляторного русла и развитием артерио-
склероза.

В серии исследований была показана четкая 
положительная корреляция между толщиной 
КИМ и наличием коронарной болезни сердца, 
включая атеросклероз [18, 19]. Результаты пред-
ставленного исследования показали умеренную 
отрицательную корреляцию между толщиной 
КИМ и МПК шейки бедра, в то время как в дру-
гих измеренных отделах скелета связь была недо-
стоверной. В работах других авторов также была 
получена негативная корреляция между КИМ 
и МПК как в шейке бедра, так и в поясничном 
отделе позвоночника [20]. Была получена анало-
гичная ассоциация между толщиной КИМ и МПК 
у постменопаузальных женщин при измерении 
МПК поясничного отдела позвоночника и всего 
скелета (программа “Total body”) [21]. Шанс 
выявления остеопороза повышался в >4 раза — 
при увеличении толщины КИМ >9 мм и в 2,45 
раза — при наличии АБ в брахиоцефальных арте-
риях. В линейном регрессионном анализе только 
толщина КИМ оказалась независимым маркером 
снижения МПК, а связь между наличием АБ 
и МПК не достигала достоверности. Полученные 
результаты свидетельствуют в пользу общих меха-
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низмов повреждения сосудов, костной ткани 
и развития атеросклероза и остеопороза.

Заключение
В одномоментном исследовании продемон-

стрировано, что у женщин после наступления мено-
паузы низкая костная масса ассоциируется с повы-
шенной артериальной жесткостью, характеризую-
щейся отраженной пульсовой волной или ИА, 

а также с утолщением КИМ. Независимая связь 
МПК с ИА, а не с СРПВ, по-видимому, объясняется 
вовлечением мелких сосудов — артериол при остео-
порозе. Дизайн настоящего исследования не позво-
ляет утверждать, что ИА и толщина КИМ являются 
предикторами остеопороза, для этого необходимы 
проспективные исследования, в которых параметры 
сосудистой жесткости будут рассматриваться как 
конечные точки.
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Эндотелиальная дисфункция

Потенциальный маркер эндотелиальной дисфункции 
у пациентов с различной величиной сердечно-сосудистого 
риска

Горшков А. Ю., Гуманова Н. Г., Бойцов С. А.
ФГБУ Государственный научно-исследовательский центр профилактической медицины Минздрава 

России. Москва, Россия

Цель. В связи с тем, что эндотелиальный гликокаликс (ЭГ) — геле-
образный слой, выстилающий сосудистый эндотелий, участвует 
в поддержании нормальной эндотелиальной функции, поиски мар-
керов, характеризующих его состояние, представляют большой 
научный интерес. Цель работы — изучить клинико-диагностические 
возможности нового маркера ЭГ, определяющего толщину и пла-
стичность слоя ЭГ, измеряемого шириной пограничной области 
перфузии (ПОП; мкм) эритроцитов.
Материал и методы. В исследование были включены 208 пациен-
тов (123 мужчины и 85 женщин) в возрасте 40-65 лет с различной 
величиной сердечно-сосудистого риска по шкале SCORE и ишеми-
ческой болезнью сердца (ИБС). ЭГ микрососудов характеризовали 
параметром ПОП, который измеряли с помощью темнопольного 
капилляроскопа со светодиодным освещением в зеленой области 
спектра.
Результаты. При значениях параметра ПОП >2 мкм наблюдается 
ухудшение морфофункционального состояния стенок артерий раз-
личных локализаций, а также сосудов микроциркуляторного русла, 
снижается концентрация аполипопротеина A1, структурного белка 
липопротеинов высокой плотности, повышается распространен-

ность атеросклероза сонной артерии в 2 раза и ИБС в 2,5 раза 
(p<0,05), обнаруживается тенденция к повышению распространен-
ность лиц с высоким сердечно-сосудистым риском по шкале 
SCORE. Прием статинов у пациентов с ИБС сопряжен со снижением 
параметра ПОП — 1,86±0,20 мкм vs 2,05±0,22 мкм (p<0,05).
Заключение. Новый маркер ЭГ, ПОП, при значении >2 мкм, ассоци-
ирован с ухудшением состояния сосудов микроциркуляции и стенок 
крупных артерий, распространенностью стенозирующего атеро-
склероза сонной артерии и ИБС, что указывает на его свой ства сур-
рогатного маркера эндотелиальной дисфункции и дальнейшую пер-
спективу использования в клинико-диагностических целях. 
Ключевые слова: эндотелиальная дисфункция, эндотелиальный 
гликокаликс, темнопольная микроскопия, сердечно-сосудистые 
заболевания, диагностика, лечение.
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Potential marker of endothelial dysfunction in patients with various grade of cardiovascular risk

Gorshkov A. Yu., Gumanova N. G., Boytsov S. A.
National Research Center for Preventive Medicine of the Ministry of Health. Moscow, Russia

Aim. As the endothelial glycocalix (EG) — gel-like layer on the surface of 
endothelium, participates in normal endothelial functioning maintenance, 
search for markers that characterize its condition, is of high scientific 
interest. Aim of the study — to evaluate clinical and diagnostic 
opportunities for novel EG marker, related to thickness and plasticity of 
EG, represented as perfused boundary region (PBR, μm) of erythrocytes.
Material and methods. Totally, 208 patients included (123 men, 85 
women) at the age 40-65 y. o., with various level of cardiovascular risk by 
SCORE, and coronary heart disease (CHD). EG of microvessels was 
charterized via PBR, that was measured with dark field capillaroscope 
with diod light of green spectrum.
Results. With the values of PBR >2 μm there is worsening of 
morphofunctional state of arteries of different localizations, and 
microcirculatory vessels, level of apolipoprotein A1 decreases, as 
structure protein of high density lipoproteins, and prevalence of carotid 

atherosclerosis increases two times, of CHD — 2,5 times (p<0,05). 
Tendency is marked to the increase of prevalence of higher cardiovascular 
risk by SCORE. Statins intake in CHD patients is related to PBR 
decrease: 1,86±0,20 μm vs 2,05±0,22 μm (p<0,05).
Conclusion. Novel marker of EG, PBR, in values >2 μm, is associated 
with worsening of microcirculatory vessel condition, and of large arteries, 
prevalence of stenosing atherosclerosis of carotid arteries and CHD, 
that points on its properties of surrogate marker of endothelial 
dysfunction and further opportunities for its implementation with 
diagnostical aims.  
Key words: endothelial dysfunction, endothelial glycocalix, darkfield 
microscopy, cardiovascular diseases, diagnostics, treatment
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http://dx.doi.org/10.15829/1728-8800-2016-2-57-62



58

Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2016; 15(2)

Введение
Эндотелиальная дисфункция, обусловленная 

нарушением регуляторной и защитной функции 
сосудистого эндотелия, является начальным этапом 
патогенеза многих сердечно-сосудистых заболева-
ний (ССЗ). Хорошо известно, что нарушение 
целостности сосудистого эндотелия влечет за собой 
каскад реакций, приводящих к патологическим 
изменениям на уровне микроциркуляторного русла 
[1] и крупных артерий [2], а также к ремоделирова-
нию левых отделов сердца [3].

Сосудистый эндотелий выстлан слоем эндоте-
лиального гликокаликса (ЭГ), функции которого 
представляют большой интерес в силу сопряженно-
сти с поддержанием целостности эндотелия [4], 
регуляцией сосудистой проницаемости [5], воспри-
ятием и преобразованием напряжения сдвига кро-
вотока [6], взаимодействием эндотелия с клетками 
крови и формированием его микроокружения [7, 8], 
а также, возможно, другими важными свойствами. 

В этой связи, апробация метода, позволяющего 
оценивать состояние ЭГ, представляется перспек-
тивной и актуальной задачей. 

В 2012г группой исследователей (Нидерланды) 
был предложен новый прибор Glucocheck®VHM, 
позволяющий оценивать состояние ЭГ в сосудах 
микроциркуляторного русла сублингвальной лока-
лизации. Прибор основан на принципе темнополь-
ной микроскопии и позволяет рассчитывать пара-
метр, называемый “пограничной областью перфу-
зии” (ПОП) в мкм. Пограничная область перфузии 
определяется амплитудой отклонения эритроцитов 
от прямолинейного движения вдоль микрососуда; 
она характеризует толщину слоя ЭГ [9]. 

Цель настоящего исследования состояла 
в изучении взаимосвязи параметра ПОП с морфо-
функциональными характеристиками микроцирку-
ляторного русла и стенок артерий, оценке клинико-
диагностической перспективы его дальнейшего 
использования как предиктора развития ССЗ.

Материал и методы 
В исследование были включены 208 пациентов (123 

мужчины и 85 женщин) в возрасте 40-65 лет из числа лиц 
с различной величиной сердечно-сосудистого риска 
(ССР) по шкале SCORE (Systematic Coronary Risk 
Evaluation) (низкого, умеренного, высокого, очень высо-
кого), обратившихся в ФГБУ “ГНИЦПМ” Минздрава 
России для профилактического консультирования, а так-
же пациентов с ишемической болезнью сердца (ИБС), 
находившихся на стационарном лечении. 

Критериями исключения для всех участников были: 
любое острое воспалительное заболевание, включая вос-
палительные процессы ротовой полости; болезни крови 
и кроветворных органов; фракция выброса левого желу-
дочка <40%; сахарный диабет любого генеза; хроническая 
почечная и печеночная недостаточность; онкологиче-
ские, психические, аутоиммунные заболевания; прием 

сахароснижающей и/или гиполипидемической (кроме 
пациентов с ИБС) терапии; беременность и период лакта-
ции. В исследование также не включали больных ИБС, 
перенесших <6 мес. назад острое осложнение болезней 
системы кровообращения.

Протокол исследования был одобрен этическим ко-
митетом ФГБУ “ГНИЦПМ” Минздрава России и все 
участники дали письменное информированное согласие 
на участие в исследовании и обработку персональных 
данных.

Клинико-инструментальные методы. ЭГ микрососу-
дов характеризовали параметром ПОП; мкм, отражаю-
щей глубину проникновения эритроцитов в защитный 
слой. ПОП измеряли с помощью темнопольного капил-
ляроскопа со светодиодным освещением в зеленой обла-
сти спектра (длина волны 525 нм) фирмы KK Research 
Technology Ltd (Великобритания) и программного обес-
печения GlycoСheckТМ (Маастрихт, Нидерланды), в авто-
матическом режиме. Исследование проводили после 
10-минутного отдыха.

Морфофункциональное состояние артериальной со-
судистой стенки оценивали следующими методами:

— по толщине комплекса интима-медиа (ТИМ) об-
щей сонной артерии (СА), определяемой методом ду-
плексного сканирования СА (аппарат Philips iU22 с ли-
нейным датчиком 9-11 МГц, США) с выведением в даль-
нейший анализ среднего значения (ТИМср); максималь-
ного значения (ТИМмакс); максимального процента 
стенозирования СА; 

— по жесткости сосудистой стенки (аппарат VaSera 
1500, FukudaDenshi, Япония), которую характеризовали: 
а) скоростью распространения пульсовой волны на каро-
тидно-феморальном сегменте, б) индексом аугментации, 
в) сердечно-лодыжечным сосудистым индексом (СЛСИ);

— по степени прироста диаметра плечевой артерии 
в пробе с поток-зависимой вазодилатацией (аппарат 
Philips iU22 с линейным датчиком 9-11 МГц, США) по ме-
тодике Celermajer D.

Оценку функционального состояния микрососудов 
кожи проводили методом лазерной допплеровской флоу-
метрии с использованием одноканального лазерного ана-
лизатора кожного кровотока ЛАКК-02 (НПП “ЛАЗМА”, 
Россия) в видимой красной области спектра (длина волны 
λ =780 нм) и блока ЛАКК-ТЕСТ. Выполняли исходную 
лазерную допплеровскую флуометрию в течение 6 мин 
в стандартной точке на правом предплечье с оценкой ис-
ходного уровня перфузии, среднего колебания перфузии 
относительно среднего значения потока крови (σ) и ко-
эффициента вариации (Kv). Далее, при проведении дила-
таторной пробы с артериальной окклюзией, оценивали 
показатель микроциркуляции в процессе окклюзии, мак-
симальное значение уровня перфузии в процессе разви-
тия реактивной постокклюзионной гиперемии, уровень 
прироста перфузии, рассчитанного по формуле: макси-
мальный уровень перфузии/исходный уровень перфузии 
•100%. Оценивали временные параметры, характеризую-
щие состояние микроциркуляторного кровотока: интер-
вал времени в сек от снятия окклюзии до достижения 
максимального уровня перфузии (Tмакс) и интервал вре-
мени от момента достижения максимума уровня перфу-
зии до момента полувосстановления (Т1/2).

Систолическое и диастолическое артериальное дав-
ление (САД и ДАД) измеряли на правой руке в положе-
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нии сидя после 5-10 мин отдыха 2 раза через 5 мин, в ана-
лиз включали среднее двух измерений; рассчитывали 
пульсовое артериальное давление (ПАД) как разницу 
САД и ДАД; подсчет частоты сердечных сокращений 
(ЧСС) проводили в течение 60 сек.

Индекс массы тела (ИМТ) рассчитывали по форму-
ле: ИМТ=МТ (кг)/рост (м)2. Рост измеряли с точностью 
до 0,5 см, МТ — с точностью до 0,1 кг.

Диагноз ИБС верифицирован на основании анамне-
за, клинической картины, инструментальных данных 
в соответствии с Национальными клиническими реко-
мендациями по стабильной стенокардии 2011г [10].

Биохимические методы. Забор крови осуществляли 
утром натощак (через 12 ч после последнего приема пи-
щи — низко-нитратный ужин) из кубитальной вены. Сы-
воротку крови получали центрифугированием при 1000g, 
20 мин, при 4° С, аликвотировали и хранили при -26° С 
не более 1 мес.

Содержание в сыворотке крови общего холестерина 
(ОХС), триглицеридов (ТГ), холестерина липопротеинов 
высокой плотности (ХС ЛВП), холестерина липопротеи-
нов низкой плотности (ХС ЛНП), глюкозы, инсулина, 
высокочувствительного С-реактивного белка (вчСРБ), 
липопротеина (а) (ЛП(а)), аполипопротеина А1 (АпоА1), 
аполипопротеина В (АпоВ), креатинина определяли 
на автоматическом анализаторе Architect C 8000 (Abbott, 
США). Рассчитывали соотношение АпоВ/АпоА1, а также 
индекса инсулинорезистентности (HOMA-IR) по форму-
ле: HOMA-IR = глюкоза натощак (ммоль/л) • инсулин 
натощак (мкЕд/мл) /22,5.

Концентрацию интерлейкина-6 определяли методом 
твердофазного иммуноферментного анализа с примене-
нием набора “Platinum ELISA” (Affymetrixe Bioscience, 
США) на спектрофотометре Multiscan MCC/340 
(Labsystems, Финляндия) при длине волны 450 нм.

Статистические методы. При статистическом ана-
лизе использовали программы “Statistica v10.0” (StatSoft 
Inc., США). Полученные данные представляли в виде 
средних значений и стандартного отклонения (Mean±SD), 
а также в виде медианы (Ме), 25% и 75% квартилей. Для 
определения различий между двумя группами применяли 
критерий Манна-Уитни. Сравнение медиан в трех груп-
пах проводили с помощью критерия Краскела-Уоллиса. 
Значение ПОП, сопряженное с распространенностью за-
болевания, определяли по отношению шансов (ОШ) 
и 95% доверительному интервалу (95% ДИ), гипотезу 
подтверждали по χ2 Вальда. Нулевую гипотезу отвергали 
при p<0,05. 

Результаты 
Для исследования была набрана группа из 208 

человек (таблица 1) в возрасте 40-65 лет (медиана 55 
лет), которую составили лица с различным ССР. 

Средние цифры “клинического” артериального 
давления были в пределах нормальных значений 
и составили: САД — 133,5±15 мм рт.ст., ДАД — 
82,6±8,6 мм рт.ст., ПАД — 51,0±9,8 мм рт.ст., несмо-
тря на то, что у 57,7% пациентов была диагностиро-
вана артериальная гипертензия. В целом, группа 
характеризовалась липидным профилем, сдвину-
тым в сторону атерогенности, с уровнем ОХС 

=6 ммоль/л и ХС ЛНП =4,3 ммоль/л (выше рефе-
ренсных значений) и ХС ЛВП =1,0 ммоль/л (ниже 
референсных значений). Уровень AпoA1, структур-
ного белка, составил 150 мг/дл. Маркеры углевод-
ного обмена — глюкоза и инсулин — в группе соста-
вили 5,1 ммоль/м и 8,1 мкЕд/мл, соответственно. 
В результате HOMA-IR, рассчитанный по данным 
параметрам, не превысил норму HOMA-IR — 1,8. 
Уровень вчCРБ составил 2,9 мг/дл; уровень интер-
лейкин-6 — 1 пг/мл. Это значение находится на пре-
деле чувствительности метода, в норме интерлей-
кин-6 не определяется в сыворотке крови. Уровни 
маркеров воспаления свидетельствуют о том, что 

Таблица 1
Клинико-лабораторная характеристика  

участников исследования 

Параметр Все пациенты 
(n=208)

Mе (25%-75%)

Демографические параметры

Возраст, лет 55 [48-60]

ИМТ, кг/м2 27 [24,5-29,7]

ЧСС, уд./мин 62,5 [58-71]

САД, мм рт.ст. 130 [122-144]

ДАД, мм рт.ст. 80 [80-90]

ПАД, мм рт.ст. 50 [42-58]

Клинико-инструментальный (исследуемый) параметр

ПОП, мкм 1,90 [1,75-2,04]

Биохимические параметры

Общий ХС, ммоль/л 6,0 [5,3-6,9]

ТГ, ммоль/л 1,2 [0,9-1,7]

ХС ЛНП, ммоль/л 4,3 [3,6-5,1]

ХС ЛВП, ммоль/л 1,0 [0,8-1,2]

AпoA1, мг/дл 150 [135-170]

Глюкоза, ммоль/л 5,1 [4,7-5,5]

Инсулин, мкЕд/мл 8,1 [5,8-11,5]

HOMA-IR 1,8 [1,2-2,6]

вчСРБ, мг/л 2,9 [1,8;4,5] 

Интерлейкин-6, пг/мл 1,0 [0-2,1]

Креатинин, мкмоль/л 86 [76-96]

Распространенность заболеваний и курения

n (%)

Артериальная гипертензия 120 (57,7%)

ИБС 31 (14,9%)

Курение 68 (32,7%)

Медикаментозная терапия

n (%)

β-адреноблокаторы 30 (14,4%)

ИАПФ 24 (11,5%)

Блокаторы рецепторов ангиотензина 2 15 (7,2%)

Антагонисты кальция 11 (5,3%)

Диуретики 8 (3,8%)

Статины 13 (6,3%)

Примечание: ИАПФ — ингибиторы ангиотензин-превращающего 
фермента.
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в целом по группе присутствует хронический воспа-
лительный процесс без клинического проявления. 
Скорость клубочковой фильтрации, рассчитанная 
по клиренсу креатинина была 106 мл/мин.

У 14,9% (n=31) обследованных (26 мужчин и 5 
женщин) верифицирован диагноз ИБС. Из них 14 
человек принимали статины не менее 1 мес. 
до момента взятия крови на анализ.

Медианное значение параметра ПОП в группе 
составило 1,90 мкм [1,75-2,04] и не различалось 
у мужчин и женщин. В дальнейшем, при анализе 
взаимосвязи ПОП с изучаемыми параметрами, 
не было необходимости при расчетах вводить 
поправку на пол.

С целью поиска пограничных значений параме-
тра ПОП, ассоциированных с ухудшением морфо-
функционального состояния сосудов микроциркуля-
торного и магистрального кровотока, клиническими 
проявлениями сердечно-сосудистой патологии, 
а также биохимическими параметрами, группу ран-
жировали по возрастанию параметра ПОП и разде-
лили на терцили, при этом границы терцилей находи-
лись по значениям ПОП в 1,81 и 2 мкм (таблица 2).

Терциль III от ≥2 мкм ПОП отличался от тер-
циля II и I по ряду параметров в сторону ухудшения: 
уровень САД, также, как и ДАД, в терциле III был 
достоверно выше, по сравнению с терцилем II — 
140 мм рт.ст. [125-146] vs 128 мм рт.ст. [120-142], 
52 мм рт.ст. [46-62] vs 50 мм рт.ст. [42-54] (p<0,05). 

III терциль отличался от I и II по морфофункци-
ональным маркерам сосудистой стенки. Величины 

параметров ТИМср и ТИМмакс, CЛСИ в III терциле 
достоверно возросли, по сравнению со II и I терци-
лем, что свидетельствует о более выраженном атеро-
склеротическом ремоделировании СА и повышен-
ной ригидности стенок артерий при ПОП >2 мкм. 

Параметры, характеризующие состояние микро-
циркуляторного русла кожи при базальной перфу-
зии, т. е. в состоянии покоя, достоверно не отлича-
лись. Ввиду того, что параметры базальной перфузии 
не всегда свидетельствуют о наличии микроциркуля-
торных расстройств, состояние микроциркуляции 
оценивали также по функциональной пробе с арте-
риальной окклюзией. Полученные результаты пока-
зывают (таблица 2), что в III терциле Tмакс и Т1/2 были 
достоверно более длительны (p<0,05), по сравнению 
с аналогичными параметрами в I и II терцилях. 

Пониженный уровень структурного белка ЛВП 
AпoA1 — 143 мг/дл [130-154] vs 157 мг/дл [143-176], 
152 мг/дл [137-174] (p<0,05) в III терциле, по срав-
нению с I и II терцилями, соответственно (таб-
лица 2), также свидетельствует о негативных тен-
денциях, сопутствующих повышению параметра 
ПОП, в отношении нарушения липидного обмена.

При ПОП >2 мкм (границы III терциля) рас-
пространенность ИБС повышается практически 
в 2,5 раза — ОШ 2,42; 95% ДИ =1,12-5,27, а стенози-
рующего атеросклероза СА в 2 раза — ОШ 2,07; 95% 
ДИ =1,15-3,72. Распространенность лиц с высоким 
ССР по шкале SCORE имеет тенденцию к повыше-
нию также выше границы III терциля — 2 мкм: ОШ 
1,65; 95% ДИ =0,91-3,00 (таблица 3).

Таблица 2 
Сравнительная характеристика терцилей, ранжированных  

по параметру ПОП (критерий Краскела-Уоллиса)

Параметр I терциль
(n=69)
ПОП ≤1,81мкм

II терциль
(n=69)
1,81мкм ≤ ПОП ≤2,00мкм

III терциль
(n=70)
ПОП >2,00 мкм

Возраст, годы 53 [48-58] 55 [45-60] 56 [51-62]

САД, мм рт.ст. 130 [122-140] 128 [120-142]2-3 140 [125-146]

ПАД, мм рт.ст. 50 [42-56]1-3 50 [42-54]2-3 52 [46-62]

Биохимические параметры

AпoA1, мг/дл 157 [143-176]1-3 152 [137-174]2-3 143 [130-154]

Клинико-инструментальные параметры

ТИМмакс, мм 0,8 [0,7-1]1-3 0,9 [0,7-1,1]2-3 1,0 [0,8-1,2]

ТИМср, мм 0,8 [0,7-0,95]1-3 0,8 [0,7-1]2-3 0,95 [0,79-1,1]

Макс % стеноза, % 26,8±6,3 32,7±15,6 32±10,3

СЛСИлев 7,6 [6,9-8,2]1-3 7,5 [7-8,1]2-3 8,2 [7,3-8,8]

СЛСИпр 7,6 [6,9-8,1]1-3 7,7 [7-8,3]2-3 8,1 [7,4-8,9]

Tмакс, сек 28 [20-34]1-3 27 [21-37]2-3 34 [26-46]

Т1/2, сек 56 [37-71]1-3 62 [38-85] 66 [51-85]

Примечание: по параметрам: ИМТ, окружность талии, ЧСС, ДАД, скорость распространения пульсовой волны, индекс аугментации, поток-
зависимая вазодилатация, исходный уровень перфузии, уровень перфузии в процессе окклюзии, максимальный уровень перфузии, уровень 
прироста перфузии, ОХС, ТГ, ХС ЛВП, ХС ЛНП, глюкоза, инсулин, вчСРБ, ЛП (а), АпоВ, креатинин, HOMA-IR, эндотелин, интерлейкин-6, 
суммарная концентрация нитрат- и нитрит-иона не было выявлено различий между терцилями, ранжированными по параметру ПОП.
1-3 — статистически значимые различия (p<0,05) между I и III терцилями, 1-2 — между I и II терцилями. Макс % стеноза — максимальный 
процент стенозирования СА.
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Эндотелиальная дисфункция

Часть участников исследования находилась 
на антигипертензивной терапии и терапии стати-
нами — группа пациентов с ИБС, из которой 14 
человек применяли и 17 не применяли статины 
(таблица 4). 

В группе лиц, применявших антагонисты каль-
ция, величина ПОП была выше, по сравнению 
с группой лиц, не принимавших препараты этого 
класса — 2,03±0,18 мкм (n=11) vs 1,91±0,20 мкм 
(n=197), соответственно (p<0,05). Аналогичный 
результат имел место и в отношении диуретиков: 
в группе лиц, принимавших диуретики, величина 
ПОП была выше, по сравнению с группой, не при-
нимавших такую терапию — 2,05±0,16 мкм (n=8) vs 
1,91±0,20 мкм (n=200), соответственно (p<0,05). 
Таким образом, прием антагонистов кальция и диу-
ретиков был сопряжен с ростом ПОП. При сопостав-
лении параметров ТИМср, ТИМмакс, СЛСИлев 
и СЛСИпр выявлены различия по этим показателям 
между группами по отношению к терапии антагони-
стами кальция и диуретиками, с достоверными боль-
шими значениями среди лиц на терапии. 

В отличие от указанных выше препаратов, 
прием статинов в группе пациентов с ИБС был 
сопряжен со снижением параметра ПОП — 
1,86±0,20 (n=14) vs 2,05±0,22 (n=17). При сопостав-
лении параметров ТИМср, ТИМмакс, СЛСИлев 
и СЛСИпр в группах относительно терапии стати-
нами различия отсутствовали.

Таким образом, для участников, включенных 
в исследование, граница показателя ПОП 2 мкм 
является критической. При значениях параметра 
ПОП >2 мкм наблюдается ухудшение морфофунк-
ционального состояния стенок артерий различных 
локализаций, а также сосудов микроциркулятор-

ного русла, снижается концентрация AпoA1, струк-
турного белка ЛВП, повышается распространен-
ность атеросклероза СА и ИБС. Параметр ПОП 
может служить маркером ЭГ, а также потенциаль-
ным маркером эндотелиальной дисфункции, обла-
дающим прогностическими свой ствами в отноше-
нии ССЗ. Этот аспект требует дальнейшего более 
глубокого изучения.

Обсуждение
Накапливаются данные, свидетельствующие, 

что деградация и модификация ЭГ являются одними 
из самых ранних изменений, участвующих в патоге-
незе сосудистых заболеваний [11]. Обсуждается 
гипотеза первостепенного значения дисфункции 
ЭГ в развитии атеротромбоза [12]. Установлено, что 
поврежденный ЭГ допускает более глубокое про-
никновение эритроцитов к эндотелиальной поверх-
ности, что отражается в росте значения ПОП 
и сопряжено с повышением сывороточных уровней 
структурных компонентов ЭГ [13].

Впервые выполнено одномоментное исследо-
вание взаимосвязи ЭГ, оцениваемого по параме-
тру ПОП, с морфофункциональными характери-
стиками сосудов микроциркуляторного и маги-
стрального кровотоков. Впервые определена 
граница ПОП, превышение которой сопряжено 
с ростом степени выраженности факторов и при-
знаков поражения сосудистого русла, таких как: 
САД, ПАД, ТИМср, ТИМмакс, СЛСИ, Тмакс, Т1/2, 
вероятностью стенозирующего атеросклероза СА, 
ИБС, высокого риска по SCORE. Также выявлено 
закономерное снижение концентрации антиате-
рогенного липопротеина АпоА1 при значениях 
ПОП >2 мкм.

Таблица 3 
ОШ наличия ССЗ и высокого ССР по шкале SCORE 

при распределении обследуемых на терцили, ранжированные по параметру ПОП

ПОП, мкм Заболевание n ОШ р

>2,00
(III терциль vs I+II терцилей)

Церебральный атеросклероз 43/60 2,07; 95% ДИ =1,15-3,72 0,015

ИБС 16/15 2,42; 95% ДИ =1,12-5,27 0,024

Высокий ССР по шкале SCORE 30/43 1,65; 95% ДИ =0,91-3,00 0,09

Таблица 4
Значения параметра ПОП в зависимости от приема препарата 

Препараты ПОП, мкм
р

Получающие терапию (n) Не получающие терапию (n)

β-адреноблокаторы 1,91±0,24 (30) 1,91±0,20 (178) 0,96

Антагонисты кальция 2,03±0,18 (11) 1,91±0,20 (197) 0,04

ИАПФ 1,94±0,21 (24) 1,91±0,20 (184) 0,44

Блокаторы рецепторов ангиотензина 2 2,00±0,25 (15) 1,91±0,20 (193) 0,30

Диуретики 2,05±0,16 (8) 1,91±0,20 (200) 0,04

Cтатины (пациенты с ИБС) 1,86±0,20 (13) 2,05±0,22 (17) 0,02

Примечание: ИАПФ — ингибиторы ангиотензин-превращающего фермента.
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Не удалось обнаружить ожидаемых ассоциаций 
параметра ПОП с биохимическими показателями, 
такими как: липидный профиль, маркеры углевод-
ного обмена, вчСРБ, ЛП (а), АпоВ, HOMA-IR, 
эндотелин, интерлейкин-6, суммарная концентра-
ция нитрат- и нитрит-ионов. 

В научной литературе не удалось найти инфор-
мацию о влиянии антигипертензивной терапии 
на ПОП. Полученные результаты демонстрируют, 
что прием антигипертензивных препаратов в виде 
антагонистов кальция и диуретиков ассоциирован 
с ростом ПОП. Это согласуется с тем, что у лиц, при-
нимавших такое лечение, по сравнению с лицами без 
терапии, отмечено ухудшение состояние сосудистого 
русла магистрального кровотока, свидетельствующее 
о повышенной ригидности и степени атеросклероти-
ческого поражения сосудис той стенки. Согласно 
современным представлениям, повышенная жест-
кость артериальных стенок усугубляет состояние 
микроциркуляторного русла [14], неотъемлемым 
компонентом которого является ЭГ. 

Обратная ситуация наблюдалась в отношении 
приема статинов. Терапия статинами была сопря-
жена с более низким значением ПОП. При этом 
морфофункциональные характеристики артериаль-
ного русла не различались у пациентов, принимав-
ших и не принимавших статины. 

Для изучения медикаментозного влияния раз-
личных классов препаратов на состояние ЭГ необ-
ходимо проведение в дальнейшем исследований, 
результатом которых, возможно, станет снижение 
смертности от ССЗ.

Ограничения исследования
Одним из результатов работы является выяв-

ленная ассоциация роста ПОП с приемом антиги-
пертензивной терапии антагонистами кальция. Это 
наблюдение стоит отнести к ограничениям иссле-
дования, связанным с малым количеством лиц 
(n=11, 5,3% от всех участников), находившихся 
на терапии антагонистами кальция. Кроме того, 
настоящее исследование не отвечает на вопрос 
о влиянии терапии на значение ПОП, т. к. измере-
ние ПОП до и после назначения лекарственного 
препарата не проводили. Не изучали состояние 
сосудистой стенки магистральных артерий 
до и после назначения терапии антагонистами каль-
ция. Все эти ограничения потенцируют проведение 
новых исследований, направленных на изучение 
одновременного влияния терапии антагонистами 
кальция на ЭГ и артериальную стенку. В настоящее 
время существуют данные, что антагонисты каль-
ция препят ствуют развитию атеросклероза [15], 
а также снижают риск развития сердечно-сосудис-
тых осложнений и смертности при длительной 
терапии [16, 17].

Заключение
ЭГ, характеризующийся ПОП > 2 мкм, ассоци-

ирован с ухудшением состояния сосудов микро-
циркуляции и стенок артерий крупного калибра, 
вероятностью развития стенозирующего атеро-
склероза СА и ИБС. У пациентов, принимающих 
терапию статинами, отмечается нормализация 
состояния ЭГ. 
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Метаболический синдром

Эхокардиографическая оценка сердца у больных 
с метаболическим синдромом, осложненным 
нарушениями сердечного ритма

Джишамбаев Э. Д., Аманалиева Н. О., Усупбаева Д. А., Сулайманова С. К.
Национальный центр кардиологии и терапии имени М. М. Миррахимова. Бишкек, Кыргызская 

Республика

Цель. Изучение параметров насосной функции и геометрии левого 
желудочка (ЛЖ) у пациентов с метаболическим синдромом (МС) 
в зависимости от аритмий сердца (АС). 
Материал и методы. Обследованы 208 мужчин с МС в возрасте 
35-55 лет. Всем больным проводилась регистрация стандартной элек-
трокардиограммы, велоэргометрическая проба, суточное монитори-
рование электрокардиограммы, одно- и двумерная эхокардиография.
Результаты. У больных с МС с сочетанными АС выявлена неболь-
шая асимметрия ЛЖ, вследствие достоверного увеличения толщи-
ны межжелудочковой перегородки. У больных с желудочковой экс-
трасистолией — одинаковая степень утолщения как межжелудочко-
вой перегородки, так и задней стенки ЛЖ, сопровождающаяся 
развитием пограничной массы миокарда ЛЖ. Выявлено также, что 
при асимметрическом ремоделировании развиваются преимуще-

ственно наджелудочковые АС, а при явной гипертрофии ЛЖ — как 
над-, так и желудочковые АС.
Заключение. Ремоделирование ЛЖ и развитие пограничной 
массы миокарда может быть одной из причин возникновения нару-
шений сердечного ритма у больных с МС.
Ключевые слова: метаболический синдром, геометрия сердца, 
аритмии сердца, гипертрофия левого желудочка, артериальная 
гипертония, сахарный диабет.
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Echocardiographic assessment of the heart in metabolic syndrome complicated with hearth rhythm disorders

Dzhishambaev E. D., Amanalieva N. O., Usulbaeva D. A., Sulaymanova S. K.
M. M. Mirrakhimov National Center of Cardiology. Bishkek, Kyrgyz Republic

Aim. To study parameters of heart pumping function and left ventricle 
(LV) geometry in metabolic syndrome patients (MS) depending on the 
heart rhythm disorders (RD) 
Material and methods. Totally, 208 men with MS studied, age 35-55 
y. o. All patients underwent registration of standard electrocardiogram, 
veloergometry, ambulatory electrocardiogram monitoring, single- or 
bidimensional echocardiograpy.
Results. In MS patients with combinational RD there was slight 
asymmetry of the LV, due to significant increase of interventricular 
septum thickness. In patients with ventricular extrasystoly — same grade 
of interventricular septum thickening, as of back wall of LV, with the 

appearance of borderline myocardial mass of LV. In addition, it was 
found, that in asymmetric remodelling there are mostly supraventricular 
RD develop, and in significant hypertrophy of LV — supra- and ventricular 
RD. 
Conclusion. LV remodelling and development of borderline myocardial 
mass is one of the causes for cardiac rhythm disorders in MS patients.
Key words: metabolic syndrome, heart geometry, heart arrhythmias, 
left ventricle geometry, arterial hypertension, diabetes mellitus.
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Введение
Метаболический синдром (МС), распростра-

ненность которого по данным разных авторов коле-
блется от 18% до 45%, вносит существенный вклад 
в проблему смертности от сердечно-сосудистых 

заболеваний [1, 2]. МС и отдельные его компо-
ненты: артериальная гипертония (АГ), сахарный 
диабет (СД), дислипидемия, ожирение, могут 
сопровождаться возникновением аритмий сердца 
(АС) [3-6]. Одной из причин появления АС при раз-
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личной патологии сердца служит структурная пере-
стройка миокарда. Многочисленными исследова-
ниями последних лет показано, что больные с МС 
имеют достоверно большие значения индексиро-
ванной массы миокарда левого желудочка (ММЛЖ) 
и относительной толщины стенок (ОТС) ЛЖ, 
и у них чаще выявляется гипертрофия левого желу-
дочка (ГЛЖ) [7, 8]. В исследовании HyperGEN 
(Hypertension Genetic Epidemiology Network study) 
[9] больные АГ с сопутствующим СД имели боль-
шую ММЛЖ и ОТС ЛЖ в сравнении с пациентами 
с АГ, но без СД. Была обнаружена обратная связь 
между уровнем липопротеидов высокой плотности 
и эхокардиографически (ЭхоКГ) определяемой 
ММЛЖ (r=-0,30, p<0,001) у больных АГ, что под-
тверждалось многофакторным анализом [10]. Пока-
зано, что наиболее частой причиной АС у больных 
АГ являются гемодинамические факторы и ГЛЖ 
[11-13]. 

Целью настоящего исследования явилась срав-
нительная оценка различных гемодинамических 
параметров и ремоделирования ЛЖ у больных с МС 
и АС и без них.

Материал и методы
Обследованы 208 мужчин с МС в возрасте 35-55 лет. 

Отбор больных проводился на основании критериев АТР 
III (Adult Treatment Panel III), включавших не менее 3 из 5 
нижеследующих признаков: 

• повышение артериального давления (АД) 
>130/85 мм рт.ст. или наличие антигипертензивной тера-
пии; 

• абдоминальное ожирение — объем талии >94 см; 
• уровень глюкозы натощак >6,1 ммоль/л; 
• уровень триглицеридов >1,69 ммоль/л; 
• снижение концентрации холестерина липопроте-

идов высокой плотности <1,03 ммоль/л. 
В пробе плазмы крови, взятой натощак, определяли 

уровень глюкозы, ее постпрандиальный уровень, креати-
нин сыворотки крови, общий холестерин, липиды плаз-
мы, электролиты.

ЭхоКГ выполняли с помощью аппарата “Sequoia 
256”, фирма “Acuson” (США) в положении больного лежа 
на спине из парастернального и верхушечного доступов 
в позиции длинной и короткой осей ЛЖ. Все измерения 
производились по стандартной методике (Фейгенбаум, 
1999). Определяли и рассчитывали следующие показате-
ли: переднезадний размер (ПЗР, см) левого предсердия, 
толщину межжелудочковой перегородки (МЖП, см), тол-
щину задней стенки ЛЖ (ЗСЛЖ, см), индекс асимметрии 
(ИА) ЛЖ=МЖП/ЗСЛЖ, конечно-диастолический размер 
(КДР, см) ЛЖ, индекс КДР ЛЖ = КДР ЛЖ/S тела (см/м2), 
конечно-систолический размер (КСР, см) ЛЖ, размер 
длинной оси (ДО, см) ЛЖ в диастолу, индекс сферично-
сти (ИСф) ЛЖ = ДО/КДР ЛЖ, фракция выброса (ФВ, %) 
ЛЖ = ударный объем (УО)/конечный диастолический 
объем (КДО) • 100, относительная толщина стенок (ОТС) 
ЛЖ = (МЖП+ЗСЛЖ)/КДР, относительная толщина 
МЖП (ОТмжп) = 2 • МЖП/КДР, относительная толщина 
ЗСЛЖ (ОТзслж) = 2 • ЗСЛЖ/КДР.

ММЛЖ вычисляли по формуле, предложенной Аме-
риканской ассоциацией кардиологов, в модификации 
Devereux (1986). Наличие ГЛЖ подтверждали при увели-
чении толщины МЖП или ЗСЛЖ >1,2 см и/или возраста-
нии индекса ММЛЖ >125 г/м2 (Devereux, 1977). 

Все больные на основании результатов ЭхоКГ были 
разделены на несколько групп: группа НГ — нормальная 
геометрия ЛЖ: ОТС <0,42; индекс КДР ЛЖ <3,1 см/м2; 
индекс ММЛЖ <125 г/м2; группа КР — концентрическое 
ремоделирование: ОТС >0,42; индекс КДР ЛЖ <3,1 см/м2; 
индекс ММЛЖ <125 г/м2; группа КГЛЖ — концентриче-
ская гипертрофия ЛЖ: ОТС >0,42; индекс КДР ЛЖ 
<3,1 см/м2; индекс ММЛЖ >125 г/м2; группа  АРМЖП — 
асимметрическое ремоделирование за счет изолирован-
ного утолщения МЖП: ОТМЖП >0,42; ОТЗСЛЖ <0,42; от-
ношение МЖП/ЗСЛЖ >1,2, индекс КДР ЛЖ <3,1 см/м2; 
индекс ММЛЖ <125 г/м2; группа АГЛЖМЖП — асимме-
трическая гипертрофия за счет изолированного утолще-
ния МЖП: ОТМЖП >0,42; ОТЗСЛЖ <0,42; отношение 
МЖП/ЗСЛЖ >1,2; индекс КДР ЛЖ <3,1 см/м2; индекс 
ММЛЖ >125 г/м2;  группа ЭР — эксцентрическое ремоде-
лирование: ОТС <0,42, индекс КДР ЛЖ >3,1 см/м2; ин-
декс ММЛЖ <125 г/м2; группа ЭГЛЖ — эксцентрическая 
ГЛЖ: ОТС <0,42, индекс КДР ЛЖ >3,1 см/м2; индекс 
ММЛЖ >125 г/м2. 

АС диагностировали с помощью регистрации стан-
дартной электрокардиографии (ЭКГ), велоэргометриче-
ской пробы и суточного ЭКГ-мониторирования. Важным 
условием включения больных в исследование было отсут-
ствие ишемических изменений на ЭКГ при проведении 
пробы с субмаксимальной физической нагрузкой и су-
точном ЭКГ-мониторировании.

Для холтеровского ЭКГ-мониторирования исполь-
зовалась система “Memoport 2000” (фирма “Hellige”, 
Германия). Запись ЭКГ производилась в течение 24 ч при 
помощи портативного трехканального записывающего 
устройства. Последующая обработка осуществлялась ав-
томатически с использованием компьютерной системы 
той же фирмы, с пакетом программ “Memoрort 2000”. 
Градация желудочковых АС оценивалась согласно класси-
фикации Lown и Wolf (1971).

Статистическую обработку полученных результатов 
проводили, используя программу STATISTICA и SPSS 
16.0 с пакетом стандартных статистических программ. 
Для сравнения ≥3 групп переменных с параметрическим 
распределением проводился дисперсионный анализ 
ANOVA с последующим post-hoc анализом с помощью 
LSD-теста. Различия считались достоверными при p<0,05.

Результаты 
АС были обнаружены у 80 из 208 пациентов 

с МС, в т. ч. у 29 — желудочковая аритмия (ЖА), 
у 27 — наджелудочковая аритмия (НЖА), у 12 — 
пароксизмы фибрилляции предсердий (ПФП). У 12 
больных отмечалось сочетание над- и желудочко-
вых АС (сочетанные АС).

Значимое утолщение МЖП (таблица 1) относи-
тельно больных без АС (0,98±0,10 см) наблюдали 
у обследованных с сочетанными АС — 1,10±0,15 см 
(р<0,000). В остальных группах больных данный 
показатель имел лишь тенденцию к повышению — 
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1,02±0,12 см при ЖА, 1,03±0,13 см — при НЖА 
и 1,04±0,10 см — при ПФП, нд.

Степень утолщения ЗСЛЖ у пациентов с соче-
танными АС — 1,04±0,12 см, была не столь выра-
женной, как изменения МЖП, но также достоверно 
превышала аналогичный показатель у больных без 
АС — 0,97±0,09 (р<0,001) (таблица 1).

Если обратить внимание на соотношение МЖП/
ЗСЛЖ, то можно заметить некоторую асимметрию 
стенок ЛЖ у больных с сочетанными АС, где оно 
было равно 1,06±0,14 по сравнению с 1,01±0,05 
у обследованных с ЖА и 1,03±0,07 — с ПФП. В группе 
без АС этот показатель составил 1,01±0,11.

ИСф ЛЖ — отношение ДО и короткой осей ЛЖ 
в диастолу у пациентов без АС равен 1,54±0,16, при 
наличии ЖА — 1,54±0,19, у больных с ПФП — 
1,47±0,14, с НЖА — 1,51±0,11. Наименьшим дан-
ный показатель оказался у больных с МС и сочетан-
ными АС — 1,40±0,12.

Индексированная ММЛЖ была максимальной 
в группе с сочетанными АС — 115,8±28,9 г/м2 и наи-
меньшей в группе без АС — 94,9±17,1 г/м2 (р<0,000). 
У больных с ПФП — 97,1±20,4 г/м2 и НЖА — 
95,9±21,8 г/м2, а также при ЖА — 100,2±17,9 г/м2 
она имела промежуточные значения, не отличаясь 
достоверно от показателей у больных без АС.

При корреляционном анализе выявлена пря-
мая зависимость между уровнем систолического АД 
и толщиной МЖП (r=-0,234, p<0,0001) и ЗСЛЖ 
(r=-0,241, p<0,0001), а также КДР ЛЖ (r=-0,224, 
p<0,001), КСР ЛЖ (r=-0,185, p<0,006), размером 
левого предсердия (r=-0,188, p<0,005). Диастоли-
ческое АД прямо коррелировало с толщиной МЖП 
(r=-0,179, p<0,008) и ЗСЛЖ (r=-0,246, p<0,0001).

Таким образом: 
• у больных с сочетанными АС выявлена 

небольшая асимметрия ЛЖ, вследствие достовер-
ного увеличения толщины МЖП, уменьшение ИСф 
ЛЖ и развитие пограничной ММЛЖ; 

• у больных с ЖА одинаковая степень утолще-
ния как МЖП, так и ЗСЛЖ, сопровождающаяся 
тенденцией к повышению ММЛЖ; 

• у больных с НЖА существенных изменений 
геометрических характеристик ЛЖ, за исключением 
тенденции к утолщению стенок ЛЖ, не обнаружено.

Оценка размеров полостей сердца показала 
следующее (таблица 2). У больных с МС без АС КДР 
ЛЖ равен 5,22±0,32 см, КСР — 3,34±0,31 см, ФВ 
ЛЖ — 64,6±4,6%. 

При наличии изолированных АС, размеры ЛЖ 
были примерно одинаковыми и не отличались 
существенно от аналогичных данных в группе без 
АС; КДР ЛЖ у больных с НЖА составил 5,20±0,39 см,  
у больных с ПФП — 5,32±0,41 см, с ЖА — 5,31±0,36 см; 
КСР — 3,38±0,34, 3,42±0,33 и 3,44±0,31 см, соответ-
ственно; ФВ ЛЖ — 65,0±4,1, 64,8±3,48 и 64,6±3,7%, 
соответственно.

У лиц с сочетанными АС, отмечалась тенден-
ция к более высоким значениям КДР ЛЖ — 
5,57±0,38 см, нд, КСР ЛЖ — 3,77±0,27 см, нд, при 
схожих значениях ФВ ЛЖ — 63,0±5,1%, нд, по срав-
нению с остальными группами обследованных. 

В целом, существенные различия в параметрах 
насосной и сократительной функций ЛЖ у больных 
с МС в зависимости от наличия и вида АС отсут-
ствовали. 

При анализе частоты того или иного варианта 
геометрической модели ЛЖ у больных с МС выяв-

Таблица 1
Толщина МЖП, ЗСЛЖ и значения ИА и ММЛЖ у больных с МС и АС и без них

 Группы Показатели

МЖП, см ЗСЛЖ, см МЖП/ ЗСЛЖ ИСф ИММЛЖ, г/м2

1. Без АС (n=128) 0,98±0,1 0,97±0,09 1,01±0,1 1,54±0,16 94,9±17,1

2. С НЖА (n=27) 1,03±0,13 0,98±0,11 1,03±0,09 1,51±0,11 95,9±21,8

3. С ПФП (n=12) 1,04±0,10 1,01±0,09 1,03±0,07 1,47±0,14 97,1±20,4

4.С ЖА (n=29) 1,02±0,12 1,01±0,10 1,01±0,05 1,54±0,19 100,2±17,9

5. С сочет. АС (n=12) 1,10±0,15 1,04±0,12 1,06±0,14 1,40±0,12 115,8±28,9

р1-2 < 0,041 0,53 0,53 0,17 0,17

р1-3 < 0,09 - 0,078 0,15 0,71

р1-4 < 0,1 0,078 0,079 0,99 0,17

р1-5 < 0,0003 0,017 0,018 0,004 0,0003

р2-3 < 0,82 0,26 0,26 0, 035 0,86

р2-4 < 0,06 0,39 0,53 0,28 0,39

р2-5 < 0,05 0,09 0,09 0,0009 0,003

р3-4 < 0,09 0,63 0,64 0,20 0,62

р3-5 < 0,82 0,260 0,60 0,29 0,016

р4-5 < 0,029 0,29 0,29 0,012 0,017

Примечание: ИММЛЖ — индекс ММЛЖ, р — достоверность различий.
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лено, что 144 (69,2%) больных имели НГ ЛЖ. В 30 
(14,4%) случаях обнаружено КР, в 12 (5,8%) — АР 
за счет изолированного утолщения МЖП. ЭР ЛЖ 
отмечено в 1 (0,48%) случае. Данные об анатомиче-

ских характеристиках ЛЖ при его ремоделировании 
у больных с МС представлены в таблице 3.

Случаи явной ГЛЖ диагностированы у 20 
(9,6%) пациентов. У 12 больных это была КГЛЖ 
(5,6%), и у 7 (3,4%) — ЭГЛЖ. В 1 (0,48%) случае 
выявлена АГЛЖ вследствие изолированного утол-
щения МЖП. Ввиду того, что больных с ЭР и АГЛЖ 
было мало (по 1 случаю), то в последующем они 
не были включены в статистический анализ.

НЖА среди больных с МС и НГ сердца встреча-
лись в 18 (12,5%) случаях: из них у 12 (8,3%) доку-
ментирована наджелудочковая экстрасистолия и у 6 
(4,2%) — ПФП. ЖА сердца выявлены в 17 (11,8%) 
случаях, сочетанные АС — у 4 (2,8%) пациентов 
(рисунок 1). В целом, те или иные АС обнаружены 
у 39 (27,1%) больных.

При КР диагностика АС возрастала до 50% 
(n=15), в т. ч. в 6 (20%) — ЖА, в 3 (10%) — НЖА, в 3 
(10%) — ПФП и в 3 (10%) — сочетание ЖА с эпизо-
дами ФП.

АР за счет изолированного утолщения МЖП 
характеризовалось существенным преобладанием 
НЖА — 4 случая (33,3%) НЖА — 1 (8,3%) случай 
и сочетанными АС — 2 (16,6%) больных.

Таблица 2
Систолическая функция ЛЖ у больных с МС и АС и без них

Показатели Сравниваемые группы

КДР, см КСР, см ФВ, % ЛП, см

1. Без АС (n=128) 5,2±0,34 3,34±0,33 64,5±4,74 3,44±0,33

2. С НЖА (n=27) 5,2±0,39 3,38±0,34 65,0±4,1 3,53±0,43

3. С ПФП (n=12) 5,32±0,41 3,42±0,33 64,8±3,47 3,81±0,21

4. С ЖА (n=29) 5,31±0,36 3,44±0,30 64,5±3,71 3,54±0,29

5. С НЖА+ЖА (n=12) 5,55±0,36 3,67±0,29 63,1±4,96 3,83±0,28

р1-2 < 0,72 0,60 0,95 0,10

р1-3 < 0,36 0,40 0,77 0,0003

р1-4 < 0,26 0,15 0,96 0,02

р1-5 < 0,001 0,00001 0,23 0,14

р2-3 < 0,32 0,68 0,76 0,04

р2-4 < 0,25 0,48 0,95 0,64

р2-5 < 0,002 0,0004 0,22 0,86

р3-4 < 0,90 0,89 0,77 0,08

р3-5 < 0,076 0,007 0,50 0,09

р4-5 < 0,026 0,002 0,44 0,009

Примечание: р — достоверность различий между всеми сравниваемыми группами.

Таблица 3
Анатомические характеристики различных типов ремоделирования сердца при МС

Группы МЖП, см ЗСЛЖ, см КДР, см ФВ ЛЖ, % ИММЛЖ, г/м2

НГ 0,94±0,07 0,94±0,06 5,2±0,32 64,7±4,2 89,5±13,5

КР 1,10±0,04** 1,10±0,04** 5,23±0,26 63,6±3,7 106,5±12,0**

АРмжп 1,17±0,07** 0,95±0,08 5,14±0,42 67,0±5,4 102,0±19,8*

КГЛЖ 1,2±0,1*** 1,2±0,1*** 5,4±0,59 62,5±6,9 132,0±23,8***

ЭГЛЖ 1,03±0,07* 1,02±0,07 5,99±0,27** 63,3±3,4 133,0±14,3***

Примечание: ИММЛЖ — индекс ММЛЖ, * — р<0,05, ** — р<0,005, *** — p<0,001 — относительно группы с НГ.

Рис. 1     Частота АС при различных типах ремоделирования ЛЖ 
у больных с МС.
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Метаболический синдром

Наиболее часто нарушения сердечного ритма 
наблюдались у пациентов с МС с сопутствующей 
ГЛЖ. При КГЛЖ нарушения ритма отмечались у 9 
(69,3%) пациентов, при ЭР — у 5 (71,4%). По типу 
выявленных АС сравниваемые группы существенно 
не различались: ЖА документирована у 3 (23,1%) 
больных с КГЛЖ и 2 (28,6%) — с ЭР ЛЖ, НЖА — в 4 
(30,8%) и 2 (28,6%) случаях, соответственно, и соче-
танные АС — у 2 (15,4%) и 1 (14,2%) больных. 

Обсуждение
МС является кластером атерогенных факторов 

риска, таких как инсулинорезистентность, абдо-
минальное ожирение, АГ и дислипидемия. Иссле-
дованиями последних лет показано, что наличие 
МС ассоциируется с изменениями морфофункцио-
нальных характериcтик сердца, прежде всего гео-
метрии ЛЖ, увеличением ММЛЖ, нарушениями 
систолической и диастолической функций сердца 
[14-16]. 

Известно о повышенной частоте распростране-
ния АС у больных с МС [3-6]. Одной из причин 
возникновения аритмий при сердечно-сосудистой 
патологии могут быть структурно-функциональные 
изменения миокарда. В частности, подобная связь 
обнаружена у пациентов с АГ [11-13]. 

С целью изучения возможной роли гемодина-
мических факторов в возникновении АС при МС 
были обследованы 208 мужчин с данной патоло-
гией. Различные АС были обнаружены у 80 пациен-
тов с МС. 

Оценка состояния сократительной функции 
ЛЖ не выявила существенных различий в сравнива-
емых группах (КДР, КСР, ФВ ЛЖ); независимо 
от наличия и вида АС все они находились в пределах 
нормальных значений. 

В то же время, при МС, осложненном АС, 
наблюдалось повышение индексированной 
ММЛЖ — с 94,9±17,1 г/м2 у больных без АС 
до 97,1±20,4 г/м2 у пациентов с ПФП и 100,2±17,9 — 
с ЖА, которое при сочетанных АС достигало погра-
ничных значений — 115,8±28,9 г/м2 (p<0,0003). Это 
позволяет предположить, что одним из факторов, 
способствующим возникновению АС при МС, 
является развитие пограничной ММЛЖ. 

Если у больных с ЖА, увеличение ММЛЖ было 
обусловлено пропорциональным утолщением обеих 
стенок ЛЖ — отношение МЖП/ЗСЛЖ — 1,01±0,05, 
то при наличии сочетанных АС, оно достигалось 
за счет преимущественного утолщения МЖП — 
отношение МЖП/ЗСЛЖ — 1,06±0,141 (p<0,018), 
Данное обстоятельство указывает на возможную 
связь АС с геометрией ЛЖ у больных с МС. Подоб-
ную ассоциацию отметили [17] у больных АГ. 
В исследовании КГЛЖ и эксцентрическая ГЛЖ 
оказывали одинаковую степень влияния на частоту 
и градацию ЖА, тогда как частота и сложность 

НЖА достоверно зависела только от наличия изо-
лированной гипертрофии МЖП.

Размер левого предсердия у больных с МС 
и ЖА — 3,53±0,43 см, по сравнению с пациентами 
без AC — 3,44±0,33 см, существенно не различался. 
В группах пациентов с ПФП — 3,81±0,21 см (р<0,022), 
и сочетанными АС — 3,83±0,28 см (р<0,015), данный 
показатель оказался достоверно больше.

В настоящее время установлено влияние типа 
геометрической модели сердца на возникновение 
АС [9, 18, 19]. Однако исследования подобного рода 
у пациентов с МС не проводились. Последнее поло-
жение особенно важно, поскольку тип ремоделиро-
вания сердца влияет на прогноз жизни больных 
с заболеваниями сердечно-сосудистой системы [20, 
21]. В частности, показано, что больные АГ с КР 
имеют более высокую вероятность летального 
исхода и сердечно-сосудистых осложнений, чем 
лица с НГ сердца [21]. Аналогично, у пациентов 
с АГ и сопутствующим СД ОТС ЛЖ является само-
стоятельным предиктором неблагоприятного сер-
дечно-сосудистого исхода [22]. Подобные резуль-
таты получены и у больных с ожирением [23].

Результаты представленного исследования под-
твердили зависимость характера и частоту АС 
от варианта ремоделирования ЛЖ. 

Как и следовало ожидать, наиболее часто АС 
отмечались при КГЛЖ (69,3%) и АГЛЖ (71,4%), 
несколько реже — при КР (50%) и АР (58,2%) серд ца 
и менее всего у обследованных с НГ ЛЖ (27,1%), 
служившей группой сравнения. 

Установлена зависимость характера АС от типа 
геометрической модели ЛЖ. У больных с КР повы-
шенная частота любого вида АС: ЖА, НЖА и соче-
танных, носила характер тенденции.

У обследованных с АР ЛЖ наряду с учащением 
аритмий в целом, наблюдалась достоверно более 
частая распространенность НЖА — 33,3% vs 12,5% 
при НГ (р<0,05).

При КГЛЖ и эксцентрической ГЛЖ в целом 
АС встречались также достоверно чаще (р<0,01), 
но в отличие от АР для ГЛЖ были характерны все 
типы АС: ЖА, НЖА и сочетанные. Объяснение 
этому следует, по-видимому, искать в значительном 
увеличении ММЛЖ при его гипертрофии, играю-
щей важную роль в генезе АС [24, 25].

 Заключение 
Таким образом, настоящее исследование пока-

зало, что увеличение ММЛЖ до пограничных зна-
чений, не достигающей уровня явной ГЛЖ, может 
быть одной из причин возникновения АС у больных 
с МС. Определенную роль играет и геометрия ЛЖ, 
которая отчетливо проявляется при АР, где отмеча-
ется развитие преимущественно НЖА. Явная ГЛЖ 
при МС ассоци ируется с повышенной частотой как 
ЖА, так и НЖА.
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Мнение по проблеме

Эффективная тканевая противоишемическая терапия 
сосудистых заболеваний головного мозга различного 
генеза

Верткин А. Л.
ГБОУ ВПО “Московский государственный медико-стоматологический университет 

им. А. И. Евдокимова”. Москва, Россия

Статья посвящена одной из актуальнейших тем современного 
здравоохранения — цереброваскулярным заболеваниям. 
Рассмотрены основные патогенетические механизмы формиро-
вания сосудистых поражений головного мозга с акцентом на веду-
щее звено патогенеза — энергодефицит. Опираясь на обзор име-
ющейся доказательной базы, дана оценка эффективности приме-
нения в комплексной терапии сосудистых поражений головного 
мозга антиоксиданта мексидола, — препарата, наиболее зареко-
мендовавшего себя в клинической прак тике.

Ключевые слова: цереброваскулярные заболевания, мексидол, 
поражения головного мозга.
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Effective tissue antiischemic therapy of etiologically various vascular diseases of the brain

Vertkin A. L.
A. I. Evdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry (MSUMD). Moscow, Russia

The article focuses on the one of crucial topics in modern healthcare — 
cerebrovascular diseases. Main pathogenetic ways are considered for 
vascular complications of the brain, with highlighted energy deficiency 
as main part of pathogenesis. Taking an evidence data, we evaluate 
efficacy of mexidol (LLC “Farmasoft”, Russia), an antioxidant for 
combination therapy of vascular injury of the brain that has been proven 
as one of the best in clinical practice.

Key words: cerebrovascular diseases, mexidol, brain lesion.
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Введение
Цереброваскулярные заболевания (ЦВЗ), 

в основе которых лежат либо острая ишемия, либо 
хроническая гипоксия, всегда были и остаются серь-
езной проблемой современного здравоохранения. 
В настоящее время снижения заболеваемости, к при-
меру ишемическим инсультом (ИИ), не наблюда-
ется. ЦВЗ, в частности инсульт, занимают ведущее 
место среди причин заболеваемости и смертности 
населения [1]. Согласно оценкам ВОЗ за 2012г, 
инсульт стал причиной 2,5 млн. летальных исходов. 
Вместе с тем, он является лидирующей причиной 
инвалидизации населения. По данным Националь-
ного регистра инсульта РФ, 31% пациентов, перенес-
ших инсульт, нуждаются в постороннем уходе, а 20% 

не могут самостоятельно передвигаться. Постепенно 
прогрессирующая хроническая ишемия мозга также 
ассоциирована с увеличением инвалидизации. 
Последствия острой ишемии головного мозга в виде 
парезов и параличей или хронической ишемии в виде 
интеллектуально-мнестических нарушений и демен-
ции среди работоспособного населения естествен-
ным образом приводят к финансовым потерям, 
не говоря уже о том моральном бремени, которое 
возлагается на семьи пациентов [2].

В настоящий момент существует несколько 
вариантов помощи пациентам с инсультом, имею-
щих высокий уровень доказательности, применяе-
мых либо в первые часы развития мозговой ката-
строфы — тромболитическая терапия (ТЛТ), либо 
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связанные с профилактикой инсульта. Другое пер-
спективное направление в лечении инсульта — 
антиоксидантная защита (АОЗ) головного мозга 
в остром периоде инсульта — требует создания дока-
зательной базы с привлечением современных мето-
дов параклинического контроля, в частности ней-
ровизуализации. Использование антиоксидантов 
и антигипоксантов у пациентов с ЦВЗ привлекает 
пристальное внимание в течение нескольких 
последних десятилетий. Высокий интерес к дан-
ному направлению в терапии ЦВЗ становится поня-
тен и оправдан при более детальном рассмотрении 
основных патогенетических механизмов формиро-
вания сосудистых проблем.

Патофизиологические основы применения анти-
оксидантной терапии при сосудистой патологии

Биохимические и патофизиологические пред-
посылки для использования препаратов из группы 
антиоксидантов сегодня хорошо известны. 

Патоморфологическими основами церебральной 
ишемии являются многообразные патогенетические 
факторы, приводящие к формированию ишемиче-
ских очагов в структурах мозга. Тяжесть поражений 
мозга определяется как размерами и локализацией зон 
ишемии, так и вторичными постишемическими рас-
стройствами, прежде всего прогрессирующим отеком 
мозга. Патогенез поражения церебральных структур 
при сосудистых ишемических нарушениях всегда 
однотипен, несмотря на фоновое многообразие при-
чин, их вызывающих. Синдром ишемии у больных 
с хронической ишемией мозга, острым инсультом, 
другими формами ЦВЗ всегда определяет тяжесть 
функционально-морфологического поражения 
мозга. Главным патобиохимическим компонентом 
синдрома клеточной, тканевой и органной ишемии 
становится энергодефицит. Сохранение энергетиче-
ского гомеостаза мозга, в т. ч. при ишемических цере-
бральных расстройствах, происходит при участии 
ряда саморегулирующих систем, поддерживающих 
баланс между энергозатратными и энергопродуциру-
ющими процессами. В условиях нарушения энерго-
образующих процессов, лежащих в основе цере-
брального ИИ, именно дисбаланс энергетического 
метаболизма может негативно сказаться на клетке 
и даже привести к ее гибели. Синтез энергии адено-
зинтрифосфата (АТФ) в гликолитических циклах 
является главной задачей энергетического конвейера 
клетки, который работает как в цитоплазме, где идет 
анаэробное разложение глюкозы, так и в митохон-
дриях, где функционирует цикл Кребса. На каждом 
из этапов этого цикла за счет реакций разложения, 
трансформации или декарбоксилирования субстра-
тов окисления происходит синтез нескольких моле-
кул АТФ. Суммирование молекул или квантов энер-
гии реализуется синтезом 38 молекул АТФ. Одним 
из важнейших этапов цикла является окисление 
янтарной кислоты, являющейся метаболитом пятой 

и субстратом шестой реакции цикла Кребса. Актива-
ция окисления янтарной кислоты и ее соли — сукци-
ната — приводит к активизации синтеза АТФ. Осо-
бенно значим ресинтез янтарной кислоты для ише-
мизированной ткани, т. к. он способен предотвратить 
развитие тяжелых последствий энергодефицита как 
для клетки и ткани, так и для всего организма. 
Выполняя каталитическую функцию по отношению 
к циклу Кребса, янтарная кислота снижает в крови 
концентрацию других продуктов этого цикла — лак-
тата, пирувата и цитрата, быстро накапливающихся 
на ранних стадиях гипоксии. Феномен быстрого 
окисления янтарной кислоты сукцинатдегидрогена-
зой, сопровождающийся АТФ-зависимым восста-
новлением пула пиримидиновых динуклеотидов, 
осуществляет “монополизацию дыхательной цепи”, 
биологическое значение которой заключается 
в быст ром ресинтезе АТФ. Особенно велика роль 
янтарной кислоты в адекватном функционировании 
нервной ткани. В нервной ткани функционирует 
Y-аминобутиратный шунт (цикл Робертса), в ходе 
которого из Y-аминомасляной кислоты через проме-
жуточную стадию янтарного альдегида образуется 
янтарная кислота, являющаяся активным стимуля-
тором синтеза АТФ [3-6]. В условиях окислительного 
стресса образование янтарной кислоты возможно 
также в реакции окислительного дезаминирования 
α-кетоглутаровой кислоты в печени. Антиоксидант-
ное действие янтарной кислоты обусловлено также 
ее влиянием на транспорт медиаторных аминокис-
лот, нормализацией содержания гистамина и серото-
нина и повышением микроциркуляции в органах 
и тканях. Противоишемический эффект янтарной 
кислоты связан не только с активацией сукцинатде-
гидрогеназного окисления, но и с восстановлением 
активности ключевого окислительно-восстанови-
тельного фермента дыхательной митохондриальной 
цепи — цитохромоксидазы [5-7]. 

Мексидол. Доступная энергокоррекция с дока-
занной эффективностью

Одним из наиболее эффективных и широко 
использующихся фармакологических энергокор-
ректоров в клинической практике лечения энерго-
дефицита является мексидол (2-этил-6-метил-3-ги-
дроксипиридина сукцинат) (ООО “НПК “Фарма-
софт”, Россия). 

Обладая широким спектром воздействия 
на различные механизмы регуляции метаболиче-
ской активности клеток, препарат является анти-
оксидантом, ингибитором свободных радикалов 
и мембранопротектором; он уменьшает активацию 
перекисного окисления липидов и повышает актив-
ность физиологической системы АОЗ [7-9]. Мекси-
дол активирует энергосинтезирующие функции 
митохондрий, улучшая энергетический обмен 
клетки. Вместе с тем препарат стабилизирует липид-
ный гомеостаз, уменьшая уровень холестерина 
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и липопротеидов низкой плотности [4], а также 
обладает мембраностабилизирующим действием, 
оказывает модулирующее влияние на мембраносвя-
занные ферменты, ионные каналы-транспортеры 
нейромедиаторов, рецепторные комплексы, 
в т. ч. бензодиазепиновые, гамма-аминомасляную 
кислоту (ГАМК) и ацетилхолиновые, улучшает 
синаптическую передачу и, как следствие, взаимо-
связь отдельных церебральных структур [4, 9, 10]. 
Стабилизируя мозговой метаболизм, мексидол кор-
ригирует расстройства микроциркуляции, улучшая 
реологию крови, подавляя агрегацию тромбоцитов, 
стимулируя работу иммунной системы, активизируя 
внутриклеточный синтез белка и нуклеиновых кис-
лот, за счет чего усиливает репаративные процессы 
и ограничивает зону ишемического повреждения 
при полушарном инсульте [11-15]. 

Исследователями Рязанского государственного 
медицинского университета имени академика 
И. П. Павлова, в ходе эксперимента с использова-
нием лабораторных крыс, доказано, что мексидол 
проникает через гематоэнцефалический барьер 
(ГЭБ) в разные отделы головного мозга животных. 
Наибольшая его концентрация определяется в ткани 
коры больших полушарий. Внутри нервных клеток 
мексидол обнаруживают как в цитоплазматической, 
так и в митохондриальной фракциях. Проникнове-
ние мексидола через ГЭБ в разные структуры голов-
ного мозга может объяснить все его основные фарма-
кологические эффекты — нейропротекторный, 
антигипоксический, антиоксидантный, анксиолити-
ческий и ноотропный [8, 16, 17]. При этом макси-
мальную концентрацию в гомогенатах мозжечка 
и таламуса обнаруживали уже через 30 мин после 
введения препарата, а в гомогенатах коры больших 
полушарий и продолговатого мозга — через 1 ч. При 
перерасчете полученных концентраций мексидола 
в гомогенатах исследуемых отделов головного мозга 
крыс из нг/мл в мМ установлено, что они примерно 
соответствуют концентрациям, в которых препарат 
проявляет антиоксидантную активность; в опытах in 
vitro, например, содержание мексидола 600 нг/мл 
соответствует уровню 0,047 мМ [18]. При изучении 
корреляции между концентрацией мексидола в гомо-
генатах разных отделов головного мозга крыс и его 
содержанием в плазме крови была выявлена досто-
верная прямая зависимость. Это свидетельствует 
о том, что проникновение мексидола в головной 
мозг через ГЭБ, скорее всего, носит характер простой 
диффузии. В эксперименте максимальная корреля-
ционная связь (r=0,8222, p=0,000) между концентра-
цией мексидола в таламусе и в плазме крови и более 
быстрое время ее достижения по сравнению с дру-
гими отделами головного мозга (уже через 30 мин 
после введения препарата), вероятно, связаны с тем, 
что в пробу таламуса попадала и гипоталамо-гипо-
физарная область, где ГЭБ имеет высокую проница-

емость [8], и мексидол может проникать в головной 
мозг за более короткое время (рисунок 1). Концент-
рация мексидола в гомогенате коры больших полу-
шарий через 1 ч после введения превышала его 
содержание в гомогенатах мозжечка, таламуса и про-
долговатого мозга, а через 1,5 ч — в гомогенате моз-
жечка. Такие различия, скорее всего, связаны с тем, 
что для приготовления гомогената коры больших 
полушарий использовалась только кора — серое 
вещество, представленное преимущественно нейро-
нами и нейроглией, способными накапливать мек-
сидол. Для приготовления гомогенатов таламуса, 
мозжечка и продолговатого мозга брались образцы 
головного мозга, содержащие также значительное 
количество белого вещества, представленного нерв-
ными волокнами, не накапливающими мексидол. 
В ходе выполнения работы было показано, что мек-

Концентрация мексидола 
в гомогенате мозжечка

Концентрация мексидола 
в гомогенате 

продолговатого мозга

Концентрация мексидола
в гомогенате таламуса

r=0,82, p=0,000

r=0,42,
p=0,011

Концентрация мексидола 
в плазме крови r=0,34,

p=0,04
r=0,37, p=0,024

Концентрация мексидола 
в гомогенате коры 
больших полушарий

Рис. 1     Зависимость концентрации мексидола в гомогенатах раз-
ных отделов головного мозга от его концентрации в плазме 
крови.
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Рис. 2     Концентрация мексидола (ось ординат, нг/мл) в митохон-
дриальной и цитоплазматической фракциях коры больших 
полушарий (M±SD) через 1,5 и 2 ч (ось абсцисс) после 
введения.
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сидол способен проникать внутрь митохондрий, 
которые являются основной мишенью его фармако-
логического воздействия. Пик концентрации в мито-
хондриях наблюдали через 1,5 ч и после этого его 
содержание резко снижалось (рисунок 2). Видимо, 
после проникновения внутрь митохондрий мексидол 
быстро гидролизуется на составные компоненты — 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридин и янтарную 
кислоту. Первый метаболит начинает связывать сво-
бодные радикалы, образующиеся в процессе пере-
носа электронов по дыхательной цепи митохондрий, 
а второй включается в цикл трикарбоновых кислот 
[8, 16, 17]. Обобщая представленные данные, можно 
сделать следующие выводы: мексидол проникает 
через ГЭБ в ткань головного мозга, накапливаясь 
преимущественно в коре больших полушарий, и он 
способен проникать внутрь нервных клеток, обнару-
живаясь в митохондриальной и цитоплазматической 
фракциях.

Фармакокинетика и фармакодинамика
При внутривенном (в/в) капельном введении 

в дозе от 100 до 1000 мг/сут. мексидол оказывает 
выраженный антиоксидантный эффект. Клиниче-
ская эффективность мексидола проявляется регрес-
сом общемозговых нарушений, в т. ч. расстройств 
сознания, и значимо более быстрым, по сравнению 
с плацебо, восстановлением двигательных функций, 
редукцией признаков вазомоторной нестабильности 
[12, 15, 19]. Совокупность мембранотропного и про-
тивогипоксического действия мексидола позволяет 
назначать его в комплексной терапии острых син-
дромов ишемии и гипоксии, возникающих при 
самых разных клинических ситуациях, прежде всего 
при нарушениях мозгового кровообращения ишеми-
ческого и геморрагического характера. Эффектив-
ность мексидола доказана как при ИИ, так и при 
геморрагическом инсульте. При этом было отмечено, 
что препарат нужно применять в соответствующих 
адекватных дозировках: 800 мг/сут. в/в капельно 
в течение 14-15 сут. При в/в введении мексидола 
в дозе 100-300 мг в виде острой фармакологической 
пробы при ИИ выявлено улучшение функциональ-
ной активности головного мозга по данным электро-
энцефалографии (ЭЭГ) [14, 20]. Подобный эффект 
оказывают препараты с быстро реализуемым дей-
ствием, что дает возможность использовать мексидол 
на догоспитальном этапе. В настоящее время мекси-
дол в дозе 200-400 мг включен в стандарты оказания 
медицинской помощи больным инсультом на дого-
спитальном этапе, что позволяет стабилизировать 
состояние пациентов в остром периоде [3]. 

Некоторые параметры фармакокинетики мек-
сидола, например, то, что время максимального 
эффекта препарата составляет 0,58 ч от момента 
введения, а период полураспада равен 4 ч [7, 9], 
позволяют изменять режимы назначения препарата 
в различных клинических ситуациях. При остром 

ИИ, учитывая фармакокинетические особенности 
препарата, мексидол рекомендуется назначать 
2 раза в сут. по 300 мг с интервалом в 12 ч — в/в 
капельно в разведении на физиологическом рас-
творе; суточную дозу мексидола, составляющую 
600 мг, рекомендуется применять в течение 5 сут. 
[11]. Затем дозу снижают до 200 мг 2 раза в сут. в/в 
(400 мг/сут.) в течение следующих 6-8 сут. Далее 
препарат назначают внутримышечно однократно 
в дозе 100 мг/сут. в течение еще 2 последующих нед., 
а затем переходят на длительный прием перораль-
ных форм препарата в дозе 125 мг 2-3 раза в сут. 
Длительность перорального приема составляет 
не менее 2 мес. При таком режиме назначения мек-
сидола отмечена более выраженная положительная 
динамика неврологического статуса в сравнении 
с пациентами, которым препарат назначали по стан-
дартной схеме — 300 мг 1 раз в сут. в течение 10 сут. 
Подобная схема назначения мексидола позволяет 
не только полностью реализовать антиоксидантные 
и энергокорригирующие эффекты препарата, 
но и постепенно активировать, “тренировать” соб-
ственные системы АОЗ организма, о чем свидетель-
ствует нарастание их активности, установленное 
по динамике лабораторных параметров [3, 11]. 

При особенно тяжелых клинических ситуациях 
эффекта мексидола, применяемого изолированно 
в стандартных дозах, для полноценной коррекции 
окислительного стресса может быть недостаточно. 
Учитывая низкую токсичность препарата, дозу мек-
сидола в таких случаях можно увеличивать до 800-
1000 мг/сут. [3, 12, 19, 21]. За счет мембранопротек-
торного действия мексидола снижается вязкость 
клеточной мембраны и изменяется связь мембран 
с рецепторами и интегральными белками. Препарат 
действует на разные рецепторные системы, повы-
шая связь транспортных белков с ГАМКергиче-
скими и бензодиазепиновыми рецепторами [3, 9, 
22]. Это многорецепторное влияние объясняет мно-
гофакторность действия мексидола. 

 Мексидол вызывает аллостерическое (допол-
нительное) изменение конформации многих рецеп-
торов, что приводит к улучшению лиганд-рецептор-
ного взаимодействия, особенно в метаботропных 
рецепторах, “работающих” через специальные 
транспортные G-белки [9]. С этим действием свя-
зывают наличие у препарата дополнительных 
эффектов, которые расширяют сферу его клиниче-
ского применения, в т. ч. анксиолитического и анти-
амнестического. Анксиолитические свойства мек-
сидола, сопоставимые с эффектами классических 
бензодиазепинов [9, 22-24], обусловлены его выра-
женным ГАМК-А-модулирующим действием. Этот 
клинико-фармакологический эффект можно 
использовать разными способами, в т. ч.: у возбу-
жденных больных с острым инсультом мексидол 
можно применять изолированно; в ситуациях, когда 
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требуется усиление действия стандартных анксио-
литиков, мексидол можно применять в комбина-
циях с другими ГАМК-миметиками. При комбини-
рованной терапии следует также учитывать, что 
ГАМК-А-блокаторы (например, цефалоспорины) 
способны снижать эффективность мексидола [3]. 

%
60
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40

Мексидол

Контроль

10

NIHSS Шкала Шкала
<2 баллов Бартел Рэнкина

Рис. 3     Сравнительные результаты проведенного лечения в основ-
ной и контрольной группах пациентов к 30 сут. после 
инсульта (% пациентов с хорошим восстановлением).

Рис. 4    Динамика клинического балла по шкале NIHSS.
Примечание: * — достоверные различия между группами (р<0,05).

Рис. 5     Динамика клинического балла по шкале NIHSS у больных, 
поступивших в клинику в первые 6 ч развития инсульта. 

Примечание: * — достоверные различия между группами (р<0,05).
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Антиоксидантная активность мексидола и его 
анксиолитическое, а при увеличении дозы до 750-
1000 мг, и седативное действие позволили широко 
использовать этот препарат при лечении черепно-
мозговой травмы (ЧМТ), в т. ч. в остром периоде 
ушиба мозга средней и тяжелой степеней. На 8-12-е 
сут. от момента начала терапии мексидолом в дозе 
400 мг в/в капельно положительная динамика отме-
чалась у 80% больных с ЧМТ. У больных с отдален-
ными последствиями закрытой ЧМТ при длитель-
ном назначении препарата в составе комплексной 
терапии отмечено уменьшение частоты эпизодов 
повышения внутричерепного давления, обычно 
возникающих даже после легкой ЧМТ [3, 9, 25]. 
Синергизм мексидола с противоэпилептическими 
препаратами (ПЭП) позволяет применять его сов-
местно с вальпроатами, ламотриджином и другими 
ПЭП при лечении фармакорезистентной эпилеп-
сии [3]. В частности, при комбинации мексидола 
с карбамазепином дозу антиконвульсанта можно 
уменьшить в 2 раза без снижения его терапевтиче-
ского эффекта. Комбинации с дофаинмиметиками 
(проноран) позволяют использовать мексидол 
в качестве компонента терапии болезни Паркин-
сона, сосудистого паркинсонизма и некоторых дру-
гих нейродегенеративных заболеваний. В ходе мно-
гочисленных исследований было выявлено, что 
антиоксидантное действие мексидола проявляется 
быстрее, чем у других препаратов [23, 26, 27]. 

Доказательная база
Широкое применение мексидола в лечении 

острого инсульта и хронической ишемии мозга нача-
лось в 90-х годах прошлого века с исследований, 
проводившихся в клинике под руководством 
А. И. Федина и НИИ неврологии РАМН (в настоя-
щее время — Научный центр неврологии). В этих 
исследованиях были показаны клиническая эффек-
тивность препарата, положительная динамика состо-
яния электрогенеза головного мозга, достоверное 
снижение активности окислительной с одновремен-
ной стимуляцией систем АОЗ по таким параметрам, 
как содержание малонового диальдегида, суперок-
сиддисмутазы и др. [13, 14]. В более поздний период 
аналогичные данные были получены в работах 
С. М. Виничука [4]. Исследование по методу “слу-
чай-контроль” показало, что комплексная терапия 
с использованием мексидола достоверно увеличи-
вала степень регресса неврологического дефицита 
при инсульте, снижала степень инвалидизации боль-
ных по модифицированной шкале Рэнкина. Препа-
рат снижал уровень первичных (диеновые конъю-
гаты) и вторичных (малоновый диальдегид) продук-
тов перекисного окисления липидов и повышал 
активность ферментативной системы АОЗ. 

В результате исследовательской работы, выпол-
ненной учеными Санкт-Петербургской Военно-
медицинской академии им. С. М. Кирова, обнару-
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жено, что применение мексидола в остром периоде 
ИИ значительно уменьшило долю лактата и инози-
тола в клетках [2]. Это способствовало восстановле-
нию баланса между аэробным и анаэробным меха-
низмами окисления, а также уменьшению повре-
ждения клеток за счет снижения концентрации 
свободного Са2+. Пациенты с ИИ средней степени 
тяжести, получавшие в составе комплексной тера-
пии мексидол в дозе 500 мг/сут. в/в в течение 14 сут., 
продемонстрировали лучшую динамику восстанов-
ления неврологического дефицита. В ходе исследо-
вания выявлена положительная связь между содер-
жанием лактата и его долей в зоне ишемической 
полутени и значением по шкале NIHSS (National 
Institutes of Health Stroke Scale). Содержание лактата 
в зоне ишемической полутени оказалось обратно 
связано с функциональным восстановлением паци-
ентов к 30 сут. после перенесенного инсульта, оце-
ненном по индексу Бартел. Таким образом, гипотеза 
о взаимоотношении нарушенного метаболизма 
глюкозы в условиях гипоксии и степенью поврежде-
ния нервной ткани подтверждается инструмен-
тально. Также получены достоверные данные о сни-
жении содержания лактата в зоне необратимой 
ишемии у пациентов, принимавших мексидол, 
по сравнению с больными при стандартной тера-
пии. Следствием этого при возобновлении аэроб-
ного механизма получения энергии клетками явля-
лось уменьшение лактоацидоза, что благоприятно 
сказывалось на реабилитационных возможностях 
пациентов (рисунок 3)

Посвященное мексидолу двойное слепое, пла-
цебо-контролируемое исследование В. И. Скворцо-
вой и др. [12, 15] продемонстрировало, что раннее 
(в первые 6 ч от момента возникновения клиниче-
ских симптомов инсульта) в/в введение мексидола 
в дозе 300 мг/сут. в течение 14 сут. приводит к досто-
верно более выраженному регрессу очаговой невро-
логической симптоматики и улучшению исходов 
инсульта (рисунки 4, 5). 

В ходе исследования было также установлено 
улучшение показателей биоэлектрической активно-
сти головного мозга по данным ЭЭГ и параметров 
цикла окислительного фосфорилирования, что сви-
детельствует об оптимизации работы дыхательной 
цепи митохондрий. 

Эффективность применения мексидола в соче-
тании с ТЛТ в сравнении с ТЛТ в сочетании со стан-
дартной терапией у больных ИИ была посвящена 
работа [28]. В ходе исследования установлено, что 
ТЛТ является высокоэффективным методом лечения 
ИИ, особенно в комбинации ее с мексидолом [28]. 
Речь идет о начале такой терапии в первые часы раз-
вития инсульта с продолжением ее в течение всего 
острого периода. Применение мексидола при ТЛТ 
в дозе 500 мг/сут. в течение 21 сут. позволяет умень-
шить размеры ишемического очага, увеличить дли-

тельность периода терапевтического окна, умень-
шить число соматических осложнений. Учитывая, 
что одной из наиболее частых реакций нарушенного 
системного гомеостаза является синдром системной 
воспалительной реакции, комбинированное приме-
нение ТЛТ и мексидола позволяет не только досто-
верно уменьшить выраженность неврологического 
дефицита — доля малых инсультов 15%, но и снизить 
реакцию системного воспаления — достоверное сни-
жение на фоне лечения скорости оседания эритро-
цитов, лейкоцитов, С-реактивного белка (СРБ). Ран-
нее использование мексидола и ТЛТ может способ-
ствовать предупреждению развития завершенного 
инфаркта и увеличить положительные исходы 
по показателям неврологической недостаточности 
и социальной адаптации (таблица 1). 

Отсутствие соматических осложнений при лече-
нии мексидолом позволяет считать назначение этого 
препарата наиболее оправданным у больных с острым 
нарушением мозгового кровообращения, которым 
грозит развитие осложнений, с отягощенным анам-
незом и нуждающихся в длительной реабилитации. 
Учитывая широкое внедрение в терапию больных 
ИИ ТЛТ, мультидисциплинарного подхода к лече-
нию, наиболее актуальным сейчас представляется 
продолжение исследований, посвященных оценке 
влияния нейропротективной терапии на течение 
и исход инсульта как в первые часы заболевания, так 
и при продолжительной реабилитации.

В ряде работ рассмотрен интересный аспект 
действия мексидола в качестве компонента ком-
плексной терапии совместно с антигипертензив-
ными средствами у больных артериальной гиперто-
нией и с сердечной недостаточностью. Показано, 
что применение мексидола позволяет не только 
стабилизировать параметры психоневрологиче-
ского статуса, но и достоверно улучшить показатели 
системной гемодинамики и реологические свойства 
крови [9, 11, 19, 29]. 

Исследователи из Уфы в работе, посвященной 
изменениям системы гемостаза и свободно-ради-
кального окисления липидов в остром периоде ИИ 
на фоне нейропротективной терапии, доказали, что 
применение нейропротекторов мексидола и цере-
бролизата в составе комплексной терапии инсульта 
способствовало коррекции липидного спектра, 
уменьшению интенсивности процессов свободно-
радикального окисления, стабилизировало показа-
тели гемостаза. Клинически к 21 сут. наблюдения 
на фоне нейропротективной терапии отмечены 
повышение выживаемости и более быстрый регресс 
неврологического дефицита. Выполненная работа 
позволила определить целесообразность использо-
вания в остром периоде ИИ в составе нейропротек-
тивной терапии антиоксидантного препарата мек-
сидол в сочетании с корректором церебрального 
метаболизма церебролизатом. Применение мекси-
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дола и церебролизата в составе комплексной тера-
пии инсульта способ ствует коррекции липидного 
спектра, уменьшает интенсивность процессов сво-
боднорадикального окисления, стабилизирует 
показатели гемостаза.

Аналогичные результаты получены и в других 
исследованиях [9, 21]. Учеными Российского государ-
ственного медицинского университета, к примеру, 
в одном из исследований продемонстрирована целе-
сообразность и эффективность проведения антиокси-
дантной терапии мексидолом у больных острым 
инсультом различной тяжести как одного из неотъем-
лемых компонентов патогенетического лечения [30]. 
По данным динамики клинических проявлений забо-
левания и параметров ЭЭГ была показана возмож-
ность активного влияния такой терапии на купирова-

ние “гомеостатического церебрального шторма”, 
обусловленного окислительным стрессом, что реали-
зовалось нормализацией параметров ЭЭГ, в т. ч. у боль-
ных с расстройствами сознания.

Применение мексидола позволяло значимо 
улучшить качество жизни не только самих пациен-
тов, перенесших инсульт, но и их родственников, т. к. 
у больных достоверно повышался уровень социаль-
ной адаптации и навыков самообслуживания, напри-
мер, таких как возможность самостоятельно пользо-
ваться туалетом, умываться, принимать пищу. 

Широко применяют мексидол в хирургической 
практике, прежде всего для защиты мозга у больных 
при ангиохирургических вмешательствах. В иссле-
довании с участием 272 больных показано, что при-
менение мексидола в до- и послеоперационный 

Таблица 1
Клинические и лабораторные показатели в процессе терапии в изученных группах больных

Показатель Основная (n=46) (ТЛТ+мексидол) Контрольная (n=70) (ТЛТ)

Возраст 66,2 65,5

Пациенты мужского пола, число больных (%) 30 (65%) 42 (60%)

Время от начала инсульта, мин 142±28,8 150±30,6

Оценка по шкале NIHSS

до ТЛТ 12,0±2,0 11,4±2,0

1 сут. 10,0±1,6 13,3±2,4

10 сут. 8,0±2,0 9,0±1,2

20-21 сут. 5,8±1,4 7,6±1,2

Индекс Бартел

1 сут. 42±11 44±12

20-21 сут. 68±12 60±16

СРБ, мг/л

1 сут. 4,0±0,8 3,7±1,0

10 сут. 2,8±1,1 6,0±1,8

21 сут. 1,0±0,06 1,5±0,05

Фибриноген, г/л

1 сут. 4,6±1,1 4,4±0,8

10 сут. 3,0±0,08 4,8±1,0

21 сут. 3,0±1,0 4,0±0,09

Лейкоциты·109/л

1 сут. 12,0±1,4 10,8±2,0

10 сут. 6,9±1,0 8,8±1,3

21 сут. 6,4±0,9 8,6±1,0

СОЭ, мм/ч

1 сут. 16±3,5 16,0±6,0

10 сут. 20±4,0 25±3,5

21 сут. 12±2,0 20±4,0

Осложнения, число больных (%)

Пневмония 0 4 (5,7%)

ТЭЛА 0 1 (1,5%)

СГТ 2 (4,3%) 4 (6%)

Пароксизм фибрилляции предсердий, число больных (%)

1 сут. 0 8 (11,4%)

10 сут. 0 2 (3%)

21 сут. 0 0

Примечание: СОЭ — скорость оседания эритроцитов, ТЭЛА — тромбоэмболия легочной артерии, СГТ — симптомная геморрагическая 
трансформация.
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Обширная доказательная база, демонстрирую-
щая эффективность препарата как с терапевтиче-
ской, так и с экономической точки зрения, позво-
ляет с успехом применять мексидол в рутинной 
клинической практике.
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5 сут.
20
21

Ш
к

ал
а 

M
M

S
E

, 
б

ал
лы

22
23
24
25
26
27
28
29
30

7 сут. 14 сут. 21 сут. 30 сут.

Контроль

Основная группа
Контроль

95

90

80

75

70

И
н

де
к

с 
Б

ар
те

ля
, 

б
ал

лы

85

100

5 сут. 7 сут. 14 сут. 21 сут. 30 сут.

21

22

23

24

25

26

27

28

Ш
к

ал
а 

M
M

S
E

, 
б

ал
лы

Основная группа
Контроль

1 нед. 2 нед. 3 нед. 4 нед.

Рис. 6     Динамика нарушений когнитивных функций по шкале 
MMSE (Mini Mental State Examination) после применения 
мексидола при констрикторно-стенотической артериопа-
тии в остром периоде разрыва аневризм сосудов головного 
мозга.

Примечание: p<0,01.

Рис. 7      Динамика неврологических нарушений по индексу Бартеля 
после применения мексидола при констрикторно-стеноти-
ческой артериопатии в остром периоде разрыва аневризм 
сосудов головного мозга.

Рис. 8     Динамика когнитивных нарушений по шкале MMSE 
(p<0,05) после применения мексидола при хронической 
ишемии мозга у постинсультных больных.

периоды при ангиохирургическом лечении ишеми-
ческих нарушений мозгового кровообращения 
повышает его безопасность и эффективность [31]. 
Препарат использовался в нейрохирургической 
практике у пациентов с очаговой ишемией мозга 
вследствие констрикторно-стенотической артерио-
патии в остром периоде разрыва аневризм голов-
ного мозга и пациентов с хронической ишемией 
мозга при стенозирующих процессах прецеребраль-
ных артерий. Анализ результатов исследования 
показал, что антигипоксант и антиоксидант мекси-
дол является эффективным препаратом в лечении 
острой и хронической ишемии мозга, благодаря его 
многофункциональным возможностям с одновре-
менным воздействием на разные звенья ишемиче-
ского каскада (рисунки 6-8). 

Как было сказано выше, эффективность при-
менения мексидола имеет убедительную доказа-
тельную базу не только в отношении острой цере-
бральной ишемии, но и при геморрагическом 
инсульте. Украинскими учеными выполнено иссле-
дование с включением пациентов с геморрагиче-
ским инсультом и с ИИ. При этом было доказано, 
что использование мексидола в лечении больных 
с мозговым инсультом различного генеза в 1-14-е 
сут. на фоне традиционного лечения по протоколу 
способствует повышению резистентности тканей 
мозга к гипоксии, снижению выраженности клини-
ческих проявлений неврологического дефицита 
и летальности при острых сосудистых церебральных 
расстройствах [27].

В заключение следует отметить, что в фармако-
экономических исследованиях была показана 
эффективность включения мексидола в схемы лече-
ния инсульта, что позволяло уменьшить неврологи-
ческий дефицит, сократить сроки лечения и повы-
сить качество жизни больных. Экономический 
эффект от использования мексидола в 1,7-2,3 раза 
превышает затраты на его приобретение [32].

Заключение
ЦВЗ, несомненно, являются актуальной медико-

социальной проблемой. Патогенетические меха-
низмы формирования ишемических сосудис тых 
поражений, в частности развивающийся энергоде-
фицит в тканях и клетках головного мозга на фоне 
гипоксии, диктуют необходимость применения для 
коррекции указанных нарушений конкретной 
группы лекарственных препаратов-антиоксидан-
тов. Одним из наиболее эффективных таких препа-
ратов является мексидол. Мексидол реализует свое 
противоишемическое действие как энергокоррек-
тор, восполняя дефицит субстрата для энергосин-
теза, и как антиоксидант, повышая активность клю-
чевых ферментов АОЗ. Таким образом, мексидол 
восстанавливает функциональную активность ней-
ронов при ишемии.
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Мнение по проблеме

Действительно ли нужна профилактика факторов риска 
сердечно-сосудистых заболеваний с детства?  
Что показывают проспективные исследования

Александров А. А.1, Розанов В. Б.1,2, Зволинская Е. Ю.1, Пугоева Х. С.1

1ФГБУ Государственный научно-исследовательский центр профилактической медицины Минздрава 

России. Москва; 2ГБОУ ВПО Первый Московский государственный медицинский университет 

им. И. М. Сеченова Минздрава России. Москва, Россия

Представлен анализ проспективных исследований по динамике 
основных факторов риска (ФР) сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) с детского до взрослого возраста. Важность такого рода 
исследований диктуется недостаточной эффективностью профилак-
тических программ во взрослой популяции. Не решены многие 
вопросы разработки научно обоснованных подходов к ранней про-
филактике в детском и подростковом возрастах: что способствует 
формированию ФР, и какой возраст является наиболее уязвимым? 
Что определяет устойчивость ФР и их трансформирование во взро-
слую жизнь? Какова степень риска у детей и подростков в отношении 
возникновения ССЗ во взрослой жизни? Если в целом ясно, какие 
общепопуляционные мероприятия необходимы для ранней профи-
лактики ССЗ: законодательные меры, повышение роли школы, реор-

ганизация индустрии питания, реализация программ по развитию 
физкультуры и спорта, то остается недостаточно изученным, что 
обусловливает стабилизацию ФР или их спонтанную нормализацию. 
Решение этого вопроса способствовало бы более правильному 
определению групп риска для профилактического вмешательства.
Ключевые слова: дети и подростки, проспективное наблюдение, 
факторы риска.
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Is cardiovascular risk factors prevention necessary from childhood? What do prospective studies show

Alexandrov A. A.1, Rozanov V. B.1,2, Zvolinskaya E. Yu.1, Pugoeva Kh. S.1

1National Research Center for Preventive Medicine of the Ministry of Health. Moscow; 2I.M. Sechenov First Moscow State Medical University  
of the Ministry of Health. Moscow, Russia

The analysis provided of prospective studies of dynamics of the 
main cardiovascular risk factors (RF) from childhood until adulthood. 
The importance of such study is posed by insufficient effectiveness 
of prevention programs in adult population. Many issues not solved 
on the development of scientifically based approaches to early 
prevention in childhood and adolescence: what does facilitate RF 
formation, and what age is the most vulnerable? What determines 
resistibility of the RF and their transformation to adult life? What is 
the risk grade for CVD development in adult age, of children and 
adolescents? If in general it is clear, what population aim should be 

fulfilled for early CVD prevention: policy making, increase of a 
school importance, food industry reorganization, physical culture 
and sport programs realization, — it is still not known, what does 
determine RF stabilization or their spontaneous normalization. 
Solution of this issue could improve risk groups determination for 
preventive procedures.
Key words: children, adolescents, prospective observation, risk factors.

Cardiovascular Therapy and Prevention, 2016: 15(2): 79–82
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В XXI веке сердечно-сосудистые заболевания 
(ССЗ) остаются ведущей причиной смертности. Уве-
личение продолжительности жизни и применение 
современных методов лечения не позволяют снизить 
их распространенность и способствуют повышению 
прямых и непрямых расходов. При этом значительная 
часть населения находится на постоянном медика-

ментозном лечении; врачей тревожит тот факт, что 
далеко не все больные принимают назначенные 
лекарства, и тем самым недостаточно эффективно 
лечатся. Если бы население страны полностью следо-
вало рекомендациям врачей, то только по поводу 
артериальной гипертонии (АГ) на антигипертензив-
ном лечении должны были бы находиться >40% насе-
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ления. Широко распространены нарушения липид-
ного спектра, углеводного обмена, да и курение неред - 
ко требует никотин-замещающей терапии. В 60-е 
годы XX века была разработана теория о роли факто-
ров риска (ФР) в развитии и течении ССЗ. Таких ФР 
насчитывается >200, но основной вклад вносят <10 
из них. Показано [1], что 9 ФР, среди них — наруше-
ния липидного спектра, курение, АГ, сахарный диабет, 
ожирение, психосоциальные факторы, злоупотребле-
ние алкоголем, недостаточное потребление овощей 
и фруктов и низкая физическая активность — опреде-
ляют 90% вероятности развития инфаркта миокарда. 
Возникает вопрос о целесообразности и необходимо-
сти их ранней профилактики, начиная с детского 
и подросткового возрастов [2]. Раннее начало профи-
лактики, когда ФР еще отсутствуют или находятся 
в стадии их формирования, и когда вмешательство 
в большинстве случаев может носить немедикамен-
тозный характер, представляется весьма перспектив-
ным. Однако до сих пор остается неясным, достато-
чен ли популяционный подход в молодом возрасте 
или необходимо выделять группы риска развития ССЗ 
во взрослом состоянии.

Целью настоящей работы является попытка 
анализа основных проспективных исследований, 
в которых прослеживалась динамика основных ФР 
ССЗ с детского до взрослого возраста, с целью 
оценки целесообразности и возможности их ран-
него выявления.

Среди модифицируемых ФР развития инвалид-
ности и смертности от ССЗ АГ наиболее важна, как 
заболевание широко распространенное и имеющее 
отношение к ускоренному развитию атеросклероза 
и его осложнений, в первую очередь инфаркта мио-
карда и инсульта.

Уникальным является мета-регрессионный 
анализ 50 проспективных наблюдений по трекингу 
(устойчивости) артериального давления (АД) [3]. 
Авторы делают вывод, что можно согласиться с кон-
цепцией, согласно которой имеется трекинг АД 
во взрослое состояние и, таким образом, по повы-
шенному АД (ПАД) в детстве можно предсказать АГ 
в более старшем возрасте. В среднем коэффициент 
корреляции с повторным измерением систоличе-
ского (САД) и диастолического АД (ДАД) был 0,38, 
и 0,28, соответственно. Справедливо указывается, 
что меньшая корреляция для ДАД связана со слож-
ностью его трактовки и изменением рекомендаций 
по его оценке. С увеличением срока наблюдения 
корреляция уменьшалась, и была большей при 
большем исходном возрасте. Корреляция по САД 
не имела половых различий, а по ДАД была 
несколько выше у мальчиков. Число измерений при 
обследовании увеличивало корреляционную зави-
симость при повторном измерении. В другом мета-
анализе — 27 проспективных исследований [4] — 
была выявлена ассоциация длины тела и исходного 

возраста с САД при отсутствии гендерных разли-
чий, различий методов и места измерения. В РФ 
в рамках международного исследования по юве-
нильной АГ было проведено 22-летнее наблюдение 
за лицами мужского и женского пола, которых 
включали в исследование в возрасте 13 лет [5]. 
Изучалась возрастная динамика АД и его детерми-
нанты, начиная с 12-13 лет. Показано, что у юношей 
по сравнению с девушками после 15-16 лет отмеча-
ется более значительное повышение САД, а после 
18 лет — и более значительное повышение ДАД. 
Динамика САД и ДАД от раннего подросткового 
до зрелого взрослого возраста у лиц обоего пола 
сопряжена с однонаправленной динамикой массы 
тела (МТ) и индекса Кетле (ИК), а в подростковом 
и юношеском возрастах с динамикой длины тела.

Корреляционный анализ связи АД в раннем под-
ростковом возрасте и его уровнем в последующих пери-
одах жизни показал, что все значения трекинг-коэф-
фициентов (коэффициентов корреляции Пирсона) для 
САД у лиц обоего пола были статистически достовер-
ными, но с устойчивой тенденцией к снижению их 
абсолютных значений от первого обследования 
к последнему: от 0,73 до 0,19 у мужчин и от 0,68 до 0,37 
у женщин. Уровень ДАД в возрасте 12-13 лет также был 
связан с уровнем ДАД в последующих периодах жизни. 
Сила этой связи уменьшалась с увеличением продол-
жительности наблюдения от умеренно сильной до ста-
тистически незначимой у мужчин и от умеренно силь-
ной до слабой у женщин. После исключения влияния 
МТ на взаимосвязь уровней АД значения трекинг-
коэффициентов (коэффициентов частной корреля-
ции) для САД и ДАД у лиц обоего пола незначительно 
уменьшились. С помощью корреляционного анализа 
была исследована связь уровня АД и антропометриче-
ских показателей в различные возрастные периоды. 
Значения двусторонних коэффициентов корреляции 
Пирсона продемонстрировали наличие статистически 
достоверной положительной связи уровня САД с МТ, 
ИК и толщиной кожной складки под лопаткой (КСЛ) 
у лиц обоего пола на всех этапах исследования. Связь 
САД и толщины кожной складки над трицепсом (КСТ) 
у девушек отмечалась на всем протяжении 22-летнего 
проспективного наблюдения, а у юношей только в воз-
расте от 12-13 до 22-23 лет. Корреляция между САД 
и ИК у женщин в возрасте от 26-27 до 34-35 лет была 
сильнее, чем у мужчин (р<0,05 и р<0,01). Длина тела 
также была связана с уровнем САД, но только в под-
ростковом и юношеском возрастах — периодах актив-
ного роста, причем у мальчиков эта корреляция была 
более сильной. Связь ДАД и МТ отмечалась на всем 
протяжении проспективного наблюдения без статисти-
чески значимых различий в динамике. У лиц обоего 
пола корреляция ДАД с ИК в подростковом и юноше-
ском возрастах была слабее, чем во взрослом периоде 
жизни. Связь ДАД, как и САД, с длиной тела у мальчи-
ков и девочек наблюдалась только в подростковом 
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и юношеском возрастах. Статистически достоверная 
корреляция ДАД с толщиной кожных складок появля-
лась у девушек после 15-16 лет, у юношей — после 18 лет 
и прослеживалась до 34-35 лет, усиливаясь с возрастом. 
Относительный риск развития АГ во взрослом состоя-
нии оценивался на основе таблиц сопряженности 
в группах подростков 12-13 лет с ПАД, избыточной МТ 
(ИМТ) и их сочетанием в сравнении с группой свер ст-
ников без указанных ФР. Оценки относительного 
риска, выраженные отношениями шансов, показы-
вают, что у мальчиков-подростков 12-13 лет с ПАД без 
ИМТ риск появления АГ во взрослой жизни был в 2,3 
раза, а у девочек того же возраста в 2,9 раза выше 
по сравнению с теми, кто имел нормальное АД. Вероят-
ность стать “гипертониками” у мальчиков-подростков 
с ИМТ была в 5,3 раза выше, чем у сверстников с нор-
мальной МТ. В связи со статистической недостоверно-
стью отношения шансов для группы девочек-подрост-
ков с ИМТ нет полной уверенности в том, что ИМТ 
у них, как самостоятельный ФР, увеличивала вероят-
ность возникновения АГ в зрелом возрасте. В случае 
сочетания АГ с ИМТ риск появления АГ во взрослом 
возрасте увеличивался у мальчиков в 7,5 раза, у девочек 
в 5 раз по сравнению с их сверстниками, имевшими 
нормальные показатели АД и МТ. В рамках того же 
исследования по ювенильной АГ получены интерес-
ные результаты 20-летнего наблюдения за литовскими 
детьми из Каунаса [6]. Показано, что основным при-
знаком, прогнозирующим АГ в 32-33 года, у мужчин 
был уровень САД в детстве, а у женщин — уровень 
ДАД, частота пульса и толщина КСЛ. У женщин для 
прогноза АГ в 32-33 года имел значение прирост ИК 
с 25-26 до 32-33 лет. Среди мужчин уровень САД в зре-
лом возрасте наиболее тесно коррелировал с уровнем 
САД в детстве, а также с весом, ИК, толщиной КСТ 
и КСЛ и окружностью грудной клетки. У женщин уро-
вень САД и ДАД в 32-33 года тесно коррелировал 
с САД и ДАД в детстве. Связь их с ИК и толщиной КСЛ 
в 12-13 лет была менее выражена.

ИМТ у детей и подростков связана не только 
с увеличенным риском развития АГ, но и с нарушени-
ями липидного спектра крови, развитием диабета 2 
типа и ожирения во взрослом состоянии. Десятилет-
нее проспективное наблюдение за детьми 12-13 лет [7] 
показало, что у >50% мальчиков-подростков ИМТ 
сохранялась в молодом взрослом возрасте. 54,5% 
молодых людей в возрасте 22 лет имели ИМТ или 
ожирение в раннем подростковом возрасте. С увели-
чением ИК у мальчиков-подростков увеличивалась 
его устойчивость (трекинг) в последующих периодах 
жизни и повышался риск развития ИМТ или ожире-
ния в молодом взрослом возрасте. ИМТ или ожирение 
в молодом взрослом возрасте наблюдались не только 
у мальчиков с ИМТ, но и у их сверстников с нормаль-
ным высоким значением ИК. Исследована также 
воспроизводимость жировой компоненты МТ — тол-
щина кожной складки на животе (КСЖ), КСЛ и КСТ. 

В частности, установлено, что 51,5%, 50% и 50% маль-
чиков в возрасте 12 лет, чьи значения толщины КСЖ, 
КСЛ и КСТ, соответственно, находились в пятом 
квинтиле, и 43,3%, 51,6% и 33,3% мальчиков, чьи зна-
чения толщины КСЖ, КСЛ и КСТ, соответственно, 
находились в первом квинтиле, остались в тех же 
квинтильных рангах по прошествии 10 лет (до 22 лет). 
В целом 84,8%, 76,5% и 78,1% мальчиков с исходным 
значением толщины КСЖ, КСЛ и КСТ, соответ-
ственно, в пятом квинтиле оставались в самых высо-
ких квинтилях этих показателей (4 и 5) и в молодом 
взрослом возрасте (22 года). У 15,2% и до 23,5% маль-
чиков с избыточно развитым подкожно-жировым 
слоем в возрасте 12 лет он нормализовался к 22 годам.

Значения трекинг-корреляций для ИК были 
сравнимы с аналогичными оценками в других про-
должительных исследованиях [8]. Трекинг-корреля-
ции для толщины КСЛ и КСЖ в когорте были суще-
ственно выше, а для толщины КСТ ниже, чем 
в 17-летнем исследовании Amsterdam Growth and 
Health Study [9] и сопоставимы с оценками, получен-
ными в Muscatine Study [10]. Выявленная тенденция 
к ослаблению связи между антропометрическими 
показателями с увеличением продолжительности 
наблюдения была обнаружена в других работах [9].

В настоящее время большое внимание уделя-
ется роли абдоминального ожирения в развитии 
ССЗ, однако конкретная роль внутрибрюшного 
жира у детей и подростков в заболеваемости и смерт-
ности взрослых еще не определена [11].

Представляет интерес вопрос, насколько ста-
бильны нарушения липидного спектра, выявленные 
в детском и подростковом возрастах. При 22-летнем 
проспективном исследовании установлено [12], что 
исходные уровни холестерина липопротеидов низкой 
плотности (ХС ЛНП) и триглицеридов (ТГ) у мальчи-
ков и холестерина липопротеидов высокой плотности 
(ХС ЛВП) и ТГ у девочек в возрасте 13-14 лет были 
статистически значимо связаны с аналогичными 
показателями в возрасте 34-35 лет. Устойчивую стати-
стически значимую зависимость содержания ХС 
в возрасте 34-35 лет от его предыдущих уровней 
наблюдали только в возрастном промежутке от 20 
до 34-35 лет. Умеренный трекинг общего ХС наблю-
дали лишь в возрасте от 13-14 до 26-27 лет. Аналогич-
ные результаты были получены в Amsterdam Growth 
and Health Study [13] — 14-летнем проспективном 
наблюдении за 181 подростком 13-летнего возраста, 
и Cardiovascular Risk in Young Finns Study — 12-летнем 
проспективном наблюдении за 883 лицами в возрасте 
от 3 до 18 лет [14]. Однако значения трекинг-коэффи-
циентов в указанных исследованиях были значи-
тельно выше — 0,71 vs 0,44, соответ ственно. Тот факт, 
что в настоящем наблюдении общий ХС у мальчиков 
и девочек в возрасте 13-14 не был связан с его уровнем 
в возрасте 34-35 лет, свидетельствует об отсут ствии его 
трекинга в этом возрастном интервале.
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Авторы работы [15] отмечают, что при патологоа-
натомических исследованиях показана положитель-
ная и выраженная корреляция наличия и распростра-
ненности атеросклероза у детей, подростков и моло-
дых взрослых, погибших от случайных причин, 
с выявленными при жизни такими ФР, как ХС ЛНП, 
ТГ, САД и ДАД, ИК и курение. Сочетание ФР увели-
чивало негативный эффект. В последние десятилетия 
широкое распространение получили неинвазивные 
методы оценки доклинических проявлений атеро-
склероза для проведения раннего профилактического 
вмешательства. Среди них — оценка толщины ком-
плекса интимы-медиа, эндотелий-зависимой вазоди-
латации и наличия кальцификатов в коронарных 
артериях. Эти показатели часто используют как для 
оценки промежуточных конечных точек, так и для 
оценки роли ФР [16-20], хотя некоторые из этих пока-
зателей, например, поражение сонных артерий, 
ненадежны и их роль остается неясной [20]. В иссле-
довании [21] на основе выполненных в Финляндии 
профилактических программ делают вывод, что под-
держание оптимального веса, высокого уровня физи-
ческой активности, рациональная диета с частым 

потреблением овощей и фруктов ассоциируются 
с меньшими доклиническими изменениями сосудов.

Одним из наиболее распространенных ФР 
среди детей и подростков является курение. Уже 
в 15 лет каждый десятый из них имеет табачную 
зависимость. Примечательно, что около половины 
учащихся хотели бы бросить курить, и одна из при-
чин этого — ухудшение здоровья [22]. Большинство 
приобщившихся к курению подростков продолжает 
курить и во взрослом состоянии [23].

Таким образом, известное утверждение, что про-
филактику ССЗ надо начинать с детства, находит свое 
подтверждение. Если ясно, какие общепопуляционные 
мероприятия необходимы для ранней профилактики 
ССЗ — законодательные меры, повышение роли 
школы, реорганизация индустрии питания в сторону 
его оптимизации, реализация программ по развитию 
физкультуры и спорта, то остается недостаточно 
изученным, какие факторы обуславливают стабилиза-
цию ФР или их спонтанную нормализацию. Решение 
этого вопроса способствовало бы более правильному 
выделению групп риска для профилактического вме-
шательства.
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Обзоры

Подходы к выбору антикоагулянтной терапии у больных 
с неклапанной фибрилляцией предсердий и ишемической 
болезнью сердца

Козиолова Н. А., Суровцева М. В.
ГБОУ ВПО Пермский государственный медицинский университет имени академика Е. А. Вагнера 

Минздрава России. Пермь, Россия

В статье представлены подходы к выбору антитромботической 
терапии (АТ) у больных неклапанной фибрилляцией предсердий 
(ФП) и ишемической болезнью сердца (ИБС) как при остром 
коронарном синдроме (ОКС), так и стабильных формах, 
в т. ч. у перенесших чрескожное коронарное вмешательство. 
Определение режимов и длительность АТ зависят от формы ИБС, 
риска кровотечений, анатомии имплантированных стентов 
в коронарных артериях. В составе АТ в современных регламенти-
рующих документах больным ИБС и ФП рекомендуется любой 
оральный антикоагулянт: антагонисты витамина К, прямой инги-
битор тромбина — дабигатран, селективные ингибиторы Xa фак-
тора свертывания — ривароксабан, апиксабан. Наибольшая 
доказательная база среди новых оральных антикоагулянтов при 
данной клинической ситуации представлена для дабигатрана. 
Выбор двойного и тройного режимов АТ для больных ИБС и с ФП 
дискутируется. Среди антитромбоцитарных препаратов для ком-

бинации с антикоагулянтом предпочтителен клопидогрел как 
более безопасный препарат в сравнении с аспирином. 
Возможность использования для комбинированной терапии 
с антикоагулянтами тикагрелора и прасугрела ограничена. 
Указывается на необходимость применения ингибиторов про-
тонной помпы при назначении как двойной, так и тройной АТ 
больным с неклапанной ФП и ИБС.
Ключевые слова: неклапанная фибрилляция предсердий, ише-
мическая болезнь сердца, антикоагулянты, антитромбоцитарная 
терапия.
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Approaches to anticoagulation therapy selection in patients with non-valvular atrial fibrillation and ischemic 
heart disease

Koziolova N. A., Surovtseva M. V.
E. A. Wagner Perm State Medical University of the Ministry of Health. Perm, Russia

In the article, approaches presented to antithrombotic therapy (AT) in 
patients with non-valvular atrial fibrillation (AF) and coronary heart 
disease (CHD), in acute coronary syndrome (ACS), as in stable forms, 
incl. those underwent percutaneous coronary intervention. Regimens 
selection and duration of AT depend on the type of CHD, bleeding risks, 
anatomy of implanted stents in coronary arteries. As AT, in recent 
guidelines, for patients with AF and CHD any oral anticoagulant is 
recommended: vitamin K antagonists, direct thrombin inhibitor 
dabigatran, selective Xa factor inhibitors rivaroxaban, apixaban. Largest 
evidence among the novel oral anticoagulants is available for dabigatran. 
Choice from double or triple AT regimens for CHD patients with AF is 

under discussion. Among antiplatelet drugs for combination with 
anticoagulant, clopidogrel is preferred, as safer comparing to aspirin. 
Possibility to use combination therapy with anticoagulants, of ticagrelor 
and prasugrel is restricted. It is also pointed on the necessity of proton 
pump inhibitors usage during double or triple AT for patients with non-
valvular fibrillation and CHD.
Key words: non-valvular atrial fibrillation, ischemic heart disease, 
anticoagulants, antiplatelet therapy.
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В последнее время, как показывают эпидемио-
логические исследования, с каждым годом стано-
вится все больше и больше больных, страдающих 
ишемической болезнью сердца (ИБС) и с фибрилля-

цией предсердий (ФП). По данным европейского 
регистра EORP-AF (EURObservational Research 
Programme Atrial Fibrillation), в который были вклю-
чены 3119 больных с ФП в возрасте 68,8 лет, среди 
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них 40,4% женщин; частота ИБС составляла 36,4%, 
и не зависела от формы аритмии [1]. При этом у 70,9% 
больных диагностирована артериальная гипертензия 
(АГ), 44,8% больных перенесли инфаркт миокарда 
(ИМ), 47% обследуемым выполнено чрескожное 
коронарное вмешательство (ЧКВ) или коронарное 
шунтирование, 37,7% имели симптомы стенокардии, 
у 47,5% регистрировались признаки хронической 
сердечной недостаточности (ХСН), причем у 41,2% — 
III-IV функциональных классов. В другом наблюда-
тельном исследовании PREFER in AF (PREvention 
oF thromboemolic events — European Registry in Atrial 
Fibrillation), в котором участвовали 7 Европейских 
стран, отмечено, что частота распространения ИБС 
у больных с ФП регистрируется на уровне 23,4% 
и сопровождается в 21,3% случаев уже клинически 
выраженной ХСН, при этом 10,7% больных 
перенес ли ИМ, а у 10,2% выполнено ЧКВ [2]. 

В международный регистр CLARIFY (Prospective 
Observational Longitudinal Registry of Patients With 
Stable Coronary Artery Disease ) были включены 33428 
больных ИБС (для анализа доступны 32954), среди 
которых у 2229 (6,7%) пациентов документирована 
ФП [3]. Средний балл среди этих больных по шкале 
CHA2DS2-VASc (Congestive Heart failure, Hypertension, 
Age (2 ball), Diabetes mellitus, Stroke (2 ball), Vascular 
disease, Age, Sex category) был 4.

ФП является не только наиболее распространен-
ной аритмией, предшествующей ИМ, но и частым его 
осложнением [4]. У больных ИМ, у которых применя-
ется реперфузионная стратегия с использованием 
тромболитической терапии, ФП развивается с часто-
той от 5% до 10% случаев. Возникновение ФП в постин-
фарктный период чаще встречается у пожилых пациен-
тов, больных с ХСН и после обширного ИМ. 

В исследовании DIAMOND (Danish 
Investigations of Arrhythmia and Mortality ON 
Dofetilide) в течение 42 мес. были включены 2627 
больных с дисфункцией левого желудочка, у части 
из которых данная патология развилась на фоне 
ИМ [5]. Частота развития ФП в остром периоде ИМ 
среди этих больных составила 2,9%. В американ-
ской популяции у больных с острым коронарным 
синдромом (ОКС) частота сопутствующей ФП 
составила 21,7% [6]. 

Хорошо известны научные факты, подтвержден-
ные клинической практикой, которые аргументи-
руют, что сочетание ФП и ИБС, особенно в случае 
развития ОКС, всегда сопровождается ухудшением 
прогноза и увеличением риска развития не только 
ишемических событий, но и тромбоэмболических 
осложнений со смертельным исходом [7-9]. 

Значительное негативное влияние на развитие 
ИМ и инсульта у больных ИБС и с ФП вносят про-
блемы выбора антитромботической терапии (АТ), 
особенно в условиях развития ОКС и/или выполне-
нии ЧКВ при стабильной ИБС [10-12]. 

С одной стороны, больным ИБС с целью профи-
лактики ИМ, потребности в реваскуляризации, тром-
боза стента при ЧКВ требуется назначение антитром-
боцитарной терапии, в т. ч. двойной по показаниям. 
С другой стороны, у пациентов с ФП для профилак-
тики инсульта и системных эмболий необходимо при-
менять антикоагулянты. Соответственно, комбина-
ция антитромбоцитарных препаратов и антикоагу-
лянта, назначаемая больным ИБС и с ФП, может 
привести к увеличению риска кровотечений, 
в т. ч. самых опасных — внутричерепных [13-15]. 

В настоящее время аргументированных ответов 
на вопросы о необходимости двойной или тройной 
АТ, ее длительности, выборе антитромбоцитарного 
препарата, особенно с учетом применения различ-
ных стентов, если выполняется ЧКВ, при ИБС 
и с ФП нет. Для решения этой проблемы требуется 
проведение рандомизированных клинических иссле-
дований (РКИ).

В последние годы инициирован ряд таких РКИ. 
В исследовании REDUAL PCI (Evaluation of Dual 
Therapy With Dabigatran vs. Triple Therapy With Warfarin in 
Patients With AF That Undergo a PCI With Stenting) 
у больных стабильной ИБС или с ОКС и ФП после 
выполнения ЧКВ будут оцениваться показатели без-
опасности и эффективности орального антикоагулянта 
дабигатрана в дозах 150 и 110 мг 2 раза в сут. в сравнении 
с варфарином в комбинации с клопидогрелом или 
тикагрелором, а также тройной АТ (варфарин, аспи-
рин, ингибитор P2Y12) [16]. В других исследованиях, 
таких как AUGUSTUS (Study Apixaban to Vitamin K 
Antagonist for the Prevention of Stroke or Systemic 
Embolism and Bleeding in Patients With Non-valvular Atrial 
Fibrillation and Acute Coronary Syndrome/Percutaneous 
Coronary Intervention), PIONEER AF-PCI (A Study 
Exploring Two Strategies of Rivaroxaban and One of Oral 
Vitamin K Antagonist in Patients With Atrial Fibrillation 
Who Undergo Percutaneous Coronary Intervention), OAC-
ALONE (Optimizing Antithrombotic Care in Patients With 
AtriaL fibrillatiON and Coronary stEnt Study) будет опре-
деляться эффективность и безопасность оральных 
антикоагулянтов в двойной или тройной комбинации 
с различными антитромбоцитарными препаратами 
у больных хроническими и острыми формами ИБС, 
подвергшихся ЧКВ, и с ФП [17-19]. 

Результаты этих РКИ обеспечат возможность 
эффективного и безопасного выбора АТ больным 
ИБС и с ФП.

Общие принципы АТ у пациентов с ФП и различ-
ными формами ИБС

В настоящее время, пока РКИ не закончены, 
в реальной клинической практике можно использо-
вать рекомендации Объединенного консенсуса Рабо-
чей группы по Тромбозам Европейского общества 
кардиологов (ESC), Европейской ассоциации 
по нарушениям сердечного ритма (EHRA), Европей-
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ской ассоциации по чрескожным кардиоваскуляр-
ным вмешательствам (EAPCI) и Европейской ассо-
циации по неотложной помощи при заболеваниях 
сердца (ACCA) при поддержке Общества по наруше-
ниям сердечного ритма (HRS) и Азиатско-тихооке-
анского общества по нарушениям сердечного ритма 
(APHRS) для выбора АТ у больных с ФП и различ-
ными формами ИБС, в т. ч. перенесших ЧКВ [20]. 

АТ у пациента с ФП и ИМ с подъемом сегмента 
ST (ИМ↑ST)

Согласно Консенсусу для минимизации рисков 
кровотечения и сохранения эффективности АТ 
в плане улучшения прогноза у пациента с ФП в остром 
периоде ИМ↑ST выполнение первичного ЧКВ воз-
можно с применением аспирина, клопидогрела, 
не фракционированного гепарина или бивалирудина 
(класс доказательности IIb, уровень B). При высоком 
риске кровотечений, рассчитанном по шкале 
 HAS-BLED (Hypertension, Abnormal renal-liver function, 
Stroke, Bleeding history or predisposition, Labile 
international normalized ratio, Elderly (65 years), Drugs or 
alcohol concomitantly), при использовании таких ком-
бинаций, возможно, было бы целесо образно вре-
менно приостановить прием пероральных антикоагу-
лянтов (класс доказательности IIb, уровень B). Рутин-
ное применение ингибиторов рецепторов GPIIB/IIIa 
тромбоцитов перед ЧКВ, а также таких ингибиторов 
P2Y12, как тикагрелор, прасугрел, не желательно.

Следует отметить, что при первичном ЧКВ 
у больного ИМ↑ST лучевой доступ следует рассмат-
ривать, как наиболее безопасный, обеспечивающий 
профилактику кровотечения во время процедуры 
ЧКВ (класс доказательности I, уровень B). При этом 

у пациентов с низким риском кровотечений (HAS-
BLED = 0-2) новое поколение стентов с лекарст-
венным покрытием может быть предпочтительнее, 
чем стенты без лекарственного покрытия (класс 
доказательности IIb, уровень С).

Определяя необходимость, выбор оральных 
антикоагулянтов и антитромбоцитарных препара-
тов, их длительность для больного ИМ↑ST на фоне 
ФП следует руководствоваться уровнем риска кро-
вотечений у каждого конкретного больного, оце-
ненного по шкале HAS-BLED. При низком риске 
кровотечений (HAS-BLED 0-2) больному ИМ↑ST 
и с ФП рекомендуется инициация тройной АТ 
(оральный антикоагулянт, аспирин, клопидогрел) 
на протяжении 6 мес., причем после ЧКВ длитель-
ность терапии не зависит от типа стента, с последу-
ющим переходом к длительной, до 12 мес., терапии 
с использованием комбинации антикоагулянта 
и клопидогрела в дозе 75 мг/сут. Альтернативой кло-
пидогрелу может быть аспирин в дозе 75-100 мг/сут. 
В качестве антикоагулянтной терапии может быть 
применен как прямой ингибитор тромбина — даби-
гатран, так и селективные ингибиторы Xa фактора 
свертывания — ривароксабан и апиксабан. Антаго-
нисты витамина К могут быть использованы только 
при условии поддержания стабильного междуна-
родного нормализованного отношения (МНО), 
когда время в терапевтическом диапазоне при их 
использовании >70% (класс доказательности IIa, 
уровень C). Ингибиторы рецепторов P2Y12 тромбо-
цитов (прасугрел и тикагрелор) не должны назна-
чаться в составе тройной терапии пациентам с ИМ 
и ФП (класс доказательности III, уровень C).

Таблица 1
Анализ доказательной базы сниженных дозировок новых оральных антикоагулянтов,  

применяемых для профилактики инсульта у пациентов с ФП [31-34]

Препарат Дабигатран 110 мг 2 раза в сут. Ривароксабан 15 мг 1 раз в сут. Апиксабан 2,5 мг 2 раза в сут.
Клиническое исследование RE-LY ROCKET AF ARISTOTLE
Количество пациентов, получавших 
сниженную дозировку

n=6015 n=1474 n=428 

Принцип назначения дозировки 
в исследовании

Рандомизация пациентов 
на группы: дабигатран 110 мг, 
дабигатран 150 мг, варфарин 

Назначение пациентам 
с клиренсом креатинина  
30-49 мл/мин

Назначение пациентам, имеющим 
два или более из следующих 
факторов: возраст 80 лет и старше, 
масса тела ≤60 кг, или креатинин 
сыворотки крови ≥133 мкмоль/л

Доказательство не меньшей 
или большей эффективности 
сниженной дозировки у пациентов 
с ФП

Доказана не меньшая 
эффективность дабигатрана 
110 мг в сравнении 
с варфарином в снижении 
риска инсульта/СЭ

Дизайн исследования 
не позволяет доказать 
не меньшую или большую 
эффективность дозы 15 мг 
в сравнении с варфарином 

Дизайн исследования 
не позволяет доказать не меньшую 
или большую эффективность дозы 
2,5 мг в сравнении с варфарином

Анализ эффективности 
и безопасности сниженной дозы 
у пациентов с ФП, получающих 
антитромбоцитарные препараты

Не уступает варфарину 
в снижении риска инсульта/СЭ 
независимо от комбинирования 
с антитромбоцитарными 
препаратами при меньшем, чем 
на варфарине риске больших 
кровотечений

Не опубликован Не опубликован

Примечание: СЭ — системная эмболия.
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При высоком риске кровотечений (HAS-BLED 
≥3) у пациентов с ИМ↑ST и с ФП, как представлено 
в Консенсусе, следует рассмотреть, начиная с острого 
периода, применение тройной терапии — оральный 
антикоагулянт, аспирин, клопидогрел, только 
на протяжении 4 нед., при ЧКВ независимо от типа 
стента, с последующим переходом к двойной тера-
пии (до 12 мес.), включающей оральный антикоагу-
лянт и клопидогрел в дозе 75 мг/сут. или альтерна-
тивно аспирин в дозе 75-100 мг/сут. Среди антикоа-
гулянтов также могут быть использованы, как новые 
оральные антикоагулянты, так и антагонисты вита-
мина К при условии поддержания стабильного МНО 
(класс доказательности IIа, уровень С).

В качестве альтернативы первоначальной трой-
ной АТ у отдельных категорий пациентов с высоким 
риском кровотечения (HAS-BLED ≥3) и низким 
риском тромбоза стента/повторного ишемического 
события, возможно, рассмотреть применение двой-
ной терапии, состоящей из любого орального анти-
коагулянта и клопидогрела в дозе 75 мг/сут. (класс 
доказательности IIв, уровень С).

На период проведения комбинированной АТ, 
особенно у больных с высоким риском кровотече-
ний (HAS-BLED ≥3), в Консенсусе отмечено, что 
следует рассмотреть назначение терапии ингибито-
рами протонной помпы, что может снизить риск 
гастродуоденальных кровотечений (класс доказа-
тельности IIа, уровень С). 

В дальнейшем, если в течение года после 
ИМ↑ST на фоне ФП не регистрируются ишемиче-
ские и тромбоэмболические события, то таким 
пациентам рекомендуется длительная монотерапия 
оральными антикоагулянтами. При выборе антаго-
нистов витамина К требуется поддержание стабиль-
ного МНО (класс доказательности I, уровень B). 

В исключительных случаях, например, при 
стентировании ствола левой коронарной артерии, 
проксимальной бифуркации коронарных артерий, 
в случае повторного ИМ и др., прием комбинации 
орального антикоагулянта и одного антитромбоци-
тарного препарата, предпочтительнее — клопидо-
грел в дозе 75 мг/сут., или, как альтернатива, аспи-
рин в дозе 75-100 мг/сут., может быть продолжен 
(класс доказательности IIb, уровень B). 

АТ у пациентов с ФП и ОКС без подъема сегмента 
ST (ОКС↓ST)

Для исключения ошибок в выборе АТ у больных 
ФП и ОКС↓ST можно воспользоваться новыми 
рекомендациями ЕSC [21]. В этом документе подчер-
кивается, что при наличии абсолютных показаний 
для приема оральных антикоагулянтов, как при 
недавно перенесенной тромбоэмболии легочной 
артерии, при наличии тромба в левом желудочке или 
механического клапана, так и при ФП, если риск 
инсульта по шкале CHA2DS2-VASc ≥2 баллов, необ-
ходимо назначение также антитромбоцитарной тера-

пии (класс доказательности I, уровень С). Больным 
с ФП и ОКС↓ST среднего, высокого риска и предпо-
лагаемом ЧКВ или коронарном шунтировании, 
независимо от сроков приема орального антикоагу-
лянта показано проведение коронароангиографии 
(КАГ) в первые 24 ч от начала развития симптомов 
для определения оптимальной АТ (класс доказатель-
ности IIа, уровень С). При этом эксперты указывают 
на то, что добавление двойной антитромбоцитарной 
терапии к лечению оральным антикоагулянтом 
не рекомендуется до выполнения КАГ (класс доказа-
тельности III, уровень С). При ЧКВ у больных с ФП 
и ОКС↓ST необходимо использовать и другие анти-
тромботические препараты, обеспечивающие улуч-
шение прогноза, но косвенно увеличивающие риск 
кровотечений, таких как нефракционированный 
гепарин или бивалирудин, независимо от срока при-
ема последней дозы нового орального антикоагу-
лянта или при значении МНО <2,5 при приеме анта-
гонистов витамина К (класс доказательности I, уро-
вень С). Однако в перипроцедурный период при 
ЧКВ показан перерыв в приеме любого орального 
антикоагулянта (класс доказательности IIa, уровень 
С). Аналогично, как и при ИМ↑ST, у больных 
с ОКС↓ST и ФП c целью профилактики кровотече-
ний при ЧКВ предпочтительнее использовать ради-
альный доступ (класс доказательности I, уровень A). 

У больных с ОКС↓ST и ФП выбор и длитель-
ность АТ также зависит от риска кровотечений. Если 
риск кровотечений низкий (HAS-BLED ≤2), 
то назначается тройная АТ, начиная с острого пери-
ода, включающая оральный антикоагулянт, аспирин 
в дозе 75-100 мг/сут., клопидогрел 75 мг/сут. на 6 мес. 
независимо от типа стента, если проводится ЧКВ, 
с дальнейшим переходом на двойную АТ на срок 
до 12 мес., включающую оральный антикоагулянт 
и аспирин в дозе 75-100 мг/сут. или клопидогрел 
75 мг/сут. (класс доказательности IIa, уровень С). 

При высоком риске кровотечений (HAS-BLED 
≥3) больным с ОКС↓ST и ФП тройная АТ в том же 
составе назначается на 1 мес. независимо от типа 
стента, если проводится ЧКВ, с дальнейшим перехо-
дом на двойную АТ сроком на 12 мес. с использова-
нием тех же антикоагулянтов и антиагрегантов, что 
и при низком риске кровотечений (класс доказатель-
ности IIa, уровень С). При низком риске тромбоза 
стента и высоком риске кровотечений может быть 
в качестве альтернативы рассмотрена со старта двой-
ная АТ, включающая оральный антикоагулянт и кло-
пидогрел (класс доказательности IIb, уровень B). 

Из-за отсутствия клинических данных у боль-
ных с ОКС↓ST и ФП использование тикагрелора или 
прасугрела в составе тройной АТ запрещено (класс 
доказательности III, уровень С). Но при ФП 
и ОКС↓ST со значением CHA2DS2-VASc 1 балл для 
мужчин и 2 балла для женщин при выполнении ЧКВ, 
как альтернатива тройной АТ, может быть использо-
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вана двойная АТ с применением новых ингибиторов 
рецепторов P2Y12 тромбоцитов без антикоагулянта 
(класс доказательности I, уровень С). 

При назначении двойной или тройной антитром-
ботической терапии больным с ОКС↓ST и ФП, в анам-
незе которых были либо желудочно-кишечные крово-
течения, либо язвенная болезнь желудка или две-
надцатиперстной кишки, а также при наличии 
множественных факторов риска кровотечений, таких 
как наличие Helicobacter pylori, возраст >65 лет, приме-
нение антикоагулянтов или стероидов, рекомендуются 
ингибиторы протонной помпы, но в отличие от пред-
шествующих рекомендаций ESC ограничений в их 
выборе не указывается (класс доказательности I, уро-
вень В). Такое решение приняли на основании ряда 
последних исследований Управление по санитарному 
надзору за качеством пищевых продуктов и медикамен-
тов (Food and Drug Administration) в США и Европей-
ское агентство по лекарственным препаратам [22-24].

АТ у пациентов с ФП и стабильной ИБС, кото-
рым показано плановое ЧКВ

Выбор АТ у больных стабильной ИБС, которым 
показано плановое ЧКВ, также является одним 
из сложных и дискуссионных проблем. Значитель-
ную помощь в этом вопросе для клиницистов ока-
зывает также Объединенный консенсус по АТ 6 
общественных медицинских организаций [20]. 

Для больных стабильной ИБС с ФП и высоким 
риском тромбоэмболических осложнений (CHA2DS2-
VASc ≥2), получающих оральные антикоагулянты, 
предпочтительной стратегией при ЧКВ является стра-
тегия продолжения приема антикоагулянтов без пере-
рыва, но без дополнительного болюсного интраопера-
ционного введения гепарина (класс доказательности 
IIa, уровень С). Лучевой доступ при проведении КАГ 
и ЧКВ должен рассматриваться как метод первого 
выбора в условиях постоянного приема оральных анти-
коагулянтов и терапевтической антикоагуляции анта-
гонистами витамина К при уровне МНО 2,0-3,0. Такая 
стратегия может сократить риск связанных с процеду-
рой геморрагических и тромбоэмболических осложне-
ний (класс доказательности IIa, уровень С).

C целью профилактики ишемических и тромбо-
эмболических осложнений, у пациентов со стабиль-
ной ИБС и ФП: при ЧКВ в случае низкого риска 
кровотечения (HAS-BLED =0-2) должна быть назна-
чена тройная АТ, включающая оральный антикоагу-
лянт либо из группы антагонистов витамина К, либо 
прямой ингибитор тромбина дабигатран, либо селек-
тивные ингибиторы Xa фактора свертывания (рива-
роксабан, апиксабан), и 2 антитромбоцитарных пре-
парата — аспирин в дозе 75-100 мг/сут. и клопидогрел 
75 мг/сут., как минимум на 4 нед. (но не дольше, чем 
на 6 мес.) после ЧКВ с последующим переходом 
на двойную АТ любым оральным антикоагулянтом 
и клопидогрелом в дозе 75 мг/сут., в качестве альтер-
нативы клопидогрелу может быть использован аспи-

рин в дозе 75-100 мг/сут., которая должна продол-
жаться до 12 мес. (класс доказательности IIa, уровень 
С). Следует помнить, что терапия варфарином в каче-
стве орального антикоагулянта считается адекватной, 
если достигнуто и поддерживается стабильное МНО 
при его времени в терапевтическом диапазоне >70%.

Существует и другое мнение экспертов, которое 
заключается в том, что только при приеме антагони-
стов витамина К плановое ЧКВ является безопасным 
без перерыва антикоагулянта и без дополнительного 
перипроцедурного гепарина [25]. Это неизвестно 
по отношению к новым оральным антикоагулянтам, 
т. к. во всех РКИ, в которых применялись эти препа-
раты, практически всегда имело место прерывание 
терапии при ЧКВ. Поэтому эксперты считают, что 
при приеме новых оральных антикоагулянтов при 
выполнении плановой ЧКВ их надо отменить на пери-
процедурный период, оптимально за 24 ч. Временное 
прекращение терапии новыми оральными антикоагу-
лянтами позволяет безопасно начать антитромбоци-
тарную терапию и парентеральные введение нефрак-
ционированного гепарина в дозе 70 МЕ на кг веса. 

Возвращаясь к рекомендациям Объединенного 
консенсуса, при высоком риске кровотечений 
( HAS-BLED ≥3) у пациентов со стабильной ИБС 
и ФП при ЧКВ рекомендованы два варианта назначе-
ния АТ: либо тройная терапия, включающая оральный 
антикоагулянт, аспирин в дозе 75-100 мг/сут. и клопи-
догрел в дозе 75 мг/сут., либо двойная терапия, вклю-
чающая оральный антикоагулянт и 1 антиагрегант — 
клопидогрел 75 мг/сут., сроком на 4 нед. после ЧКВ 
с последующей двойной терапией комбинацией 
орального антикоагулянта и клопидогрела 75 мг/сут. 
или в качестве альтернативы клопидогрелу аспирин 
в дозе 75-100 мг/сут., которая должна продолжаться 
до 12 мес. (класс доказательности IIa, уровень С).

Если в течение года после планового ЧКВ 
у больного стабильной ИБС и с ФП не отмечено 
ишемических или тромбоэмболических событий, 
то таким пациентам рекомендуется длительная 
монотерапия любым антикоагулянтом — новые 
оральные антикоагулянты или антагонисты вита-
мина К, которая не вызывает побочных эффектов 
и эффективна (класс доказательности I, уровень B).

Еще раз следует отметить, что у больных ста-
бильной ИБС с ФП после ЧКВ на фоне приема 
комбинированной АТ следует рассмотреть назначе-
ние терапии ингибиторами протонной помпы 
(класс доказательности IIa, уровень С).

Выбор орального антикоагулянта и его дози-
ровки при назначении комбинированной АТ

Одним из дискуссионных вопросов при назна-
чении комбинированной АТ у больных с ФП как 
при острых формах ИБС, так и при стабильной 
ИБС после перенесенного ЧКВ, является выбор 
и доза оральных антикоагулянтов.
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В соответствии с рекомендациями EHRA 
по ведению пациентов на новых оральных антикоа-
гулянтах [25], а также консенсусом по АТ у пациен-
тов с ФП, перенесших ЧКВ [20], клиническим 
рекомендациям ESC по реваскуляризации мио-
карда [26], а также клиническим рекомендациям 
ESC по ведению пациентов с ОКС↑ST [27] при 
наличии остаточного атеротромботического риска, 
когда пациенту требуется назначение антитромбо-
цитарных препаратов, рекомендовано при исполь-
зовании варфарина поддерживать МНО в целевом 
диапазоне 2,0-2,5 при сохранении времени его 
нахождения в терапевтическом диапазоне >70%. 

При использовании новых оральных антикоа-
гулянтов следует рассмотреть возможность назначе-
ния их меньшей дозы. 

При выборе орального антикоагулянта для ком-
бинированной АТ с антиагрегантами при ФП и ИБС, 
особенно после ЧКВ, все больше данных накаплива-
ется в пользу новых оральных антикоагулянтов [28-
30]. Предполагают, что замена в тройной АТ антаго-
ниста витамина К на новый оральный антикоагулянт 
может улучшить соотношение польза/риск. 

Пока не завершены РКИ, в которых напрямую 
сравниваются варфарин и новые оральные антикоагу-
лянты в комбинации с антитромбоцитарной терапией 
у больных c неклапанной ФП и ИБС после ЧКВ, 
в настоящее время наибольший позитивный опыт 
накоплен среди новых оральных антикоагулянтов 
в отношении прямого ингибитора тромбина — дабига-
трана. С учетом особенностей дизайна исследования, 
критериев включения и исключения, а также предло-
женной протоколом тактики ведения больных ФП, 
у которых в ходе исследования развился ОКС или 
выполнено плановое ЧКВ, в исследовании RE-LY (the 
Randomized Evaluation of Long-Term Anticoagulation 
Therapy), в котором на основе рандомизации в сравне-
нии с варфарином (n=6000) изучались обе дозировки 
дабигатрана — 110 мг 2 раза в сут. (n=6000) и 150 мг 2 
раза в сут. (n=6000), было наибольшее количество боль-
ных (n=6952), которые получали в определенный про-
межуток времени комбинированную терапию дабига-
траном или варфарином в сочетании с антиагрегантом 
[31, 53]; причем около тысячи больных получали трой-
ную АТ: дабигатран или варфарин и 2 антиагреганта. 

В исследовании ROCKET AF (the Rivaroxaban 
Once Daily, Oral, Direct Factor Xa Inhibition Compared 
With Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke and 
Embolism Trial in Atrial Fibrillation) 2523 больных с ФП 
в определенный промежуток получали двойную тера-
пию ривароксабаном в сочетании с аспирином и лишь 
55 больных принимали одномоментно три антитром-
ботических препарата: ривароксабан, аспирин и кло-
пидогрел. В группе больных, получающих варфарин, 
двойная терапия с аспирином назначалась 2542 боль-
ным, а тройная терапия использовалась лишь у 69 
пациентов [32]. 

В исследовании ARISTOTLE (Apixaban for 
Reduction in Stroke and Other Thromboembolic Events 
in Atrial Fibrillation), в первый день при включении, 
4434 пациента получили аспирин в комбинации 
с апиксабаном или варфарином, но в дальнейшем 
согласно дизайну исследования прием аспирина был 
остановлен [33]. В итоге, лишь 135 больных в силу 
разных причин в ходе исследования ARISTOTLE 
получали тройную терапию апиксабаном или варфа-
рином в комбинации с аспирином и клопидогрелем. 

Более того, в исследовании RE-LY изучались обе 
дозировки дабигатрана в одинаковых популяциях 
пациентов в сравнении с варфарином с одинаковым 
большим количеством больных в группах (n=6000), что 
явилось достаточным условием для проверки первич-
ной гипотезы не меньшей эффективности для каждой 
дозировки дабигатрана в сравнении с варфарином. 
Поэтому и для больных с ФП и ИБС, которые полу-
чали комбинированную АТ дабигатраном и антиагре-
гантами, как было показано в субанализе исследования 
RE-LY [34, 35], можно оценить эффективность и без-
опасность каждой из дозировок дабигатрана и аргумен-
тированно рекомендовать меньшую дозировку 110 мг 2 
раза в сут. в комбинации с антитромбоцитарными пре-
паратами, как указано в Объединенном Консенсусе 
и других рекомендациях [20, 25]. Действительно суб-
анализ исследования RE-LY показал, что в группе 
пациентов, получавших дабигатран или варфарин 
в комбинации с антитромбоцитарными препаратами, 
в целом и особенно в группе тройной АТ риск больших 
кровотечений выше, но эффективность и безопасность 
дабигатрана в сравнении с варфарином сохраняются 
даже при комбинации с антитромбоцитарными препа-
ратами. Это значит, что при использовании дабига-
трана в дозе 110 мг 2 раза в сут. у больных, получающих 
антиагреганты, риск крупных геморрагических ослож-
нений ниже, чем на варфарине, а при назначении дозы 
150 мг 2 раза в сут. — равнозначный с варфарином.

В исследованиях ROCKET AF и ARISTOTLE 
не представляется возможным оценить эффектив-
ность и безопасность меньших дозировок риварокса-
бана (15 мг/сут.) и апиксабана (2,5 г 2 раза в сут.) 
в сравнении с варфарином, тем более у больных, полу-
чающих дополнительно антиагреганты. Поскольку 
ривароксабан в дозе 15 мг/сут., согласно дизайну 
исследования, назначался только больным с ФП 
и клиренсом креатинина в диапазоне 30-49 мл/мин. 
Таких больных было 1474 пациента. Апиксабан в дозе 
2,5 мг/сут., согласно дизайну исследования 
ARISTOTLE, получали только те пациенты, которые 
отвечали ≥2 из следующих критериев: возраст ≥80 лет, 
масса тела ≤60 кг, или креатинин сыворотки крови 
≥133 мкмоль/л. Таких больных было всего 428 человек. 
Соответственно, количество пациентов, получающих 
15 мг/сут. ривароксабана и 2,5 мг 2 раза в сут. апикса-
бана, и особая популяция, в которой препараты изуча-
лись в меньшей дозе, являются недостаточными усло-
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виями для доказательства не меньшей эффективности 
ривароксабана в дозе 15 мг/сут. или большей эффек-
тивности апиксабана в сравнении с варфарином, как 
среди больных с ФП в целом, так и среди больных, 
получающих антитромбоцитарные препараты.

Аналогичного мнения придерживаются эксперты 
EHRA, которое представлено в последних рекоменда-
циях [25]. В частности, в рекомендациях указывается, 
что у пациентов с ФП, перенесших ОКС на фоне тера-
пии новыми оральными антикоагулянтами, рекомен-
дуется возобновлять терапию тем антикоагулянтом, 
который они принимали. В настоящее время отсут-
ствуют какие-либо рекомендации относительно пред-
почтений для того или иного нового орального анти-
коагулянта в популяции пациентов, перенесших ОКС, 
или с ИБС в целом. Тем не менее, в рекомендациях 
отмечено, что протективные эффекты малых доз 
ривароксабана 2,5 мг 2 раза в сут. или 5 мг 2 раза в сут. 
в отношении риска кардиоэмболического инсульта 
неизвестны. Данные дозы не могут быть рекомендо-
ваны пациентам с ФП для профилактики инсульта. 
Кроме этого, как представлено в рекомендациях, при 
необходимости комбинирования с антитромбоцитар-
ными препаратами у пациентов ФП, получающих 
дабигатран, следует рассмотреть применение дозы 
110 мг 2 раза в сут., поскольку доказана ее не меньшая 
эффективность при меньшем риске кровотечений 
в сравнении с варфарином на фоне антитромбоцитар-
ной терапии. Малые дозы ривароксабана (15 мг/сут.) 
и апиксабана (2,5 мг 2 раза в сут.) также могут быть 
рассмотрены, но следует помнить, что дозы оценива-
лись только в подгруппах пациентов в соответствии 
с предписанным алгоритмом дозирования. Их преи-
мущества в отношении профилактики инсульта 
у пациентов с нормальной функцией почек, и в т. ч. 
с использованием антитромбоцитарных препаратов, 
неизвестны. Обзор доказательной базы сниженных 
дозировок новых оральных антикоагулянтов, приме-
няемых для профилактики инсульта у пациентов 
с ФП, представлен в таблице 1. 

Таким образом, в ряду новых оральных антикоа-
гулянтов наибольший объем научных данных 
по применению в составе комбинированной АТ 
у пациентов с ФП накоплен для дабигатрана.

Очень важный момент затронут в ряде рекомен-
даций, касающийся риска ИМ при использовании 
дабигатрана у больных с ФП. Известно, что в исследо-
вании RE-LY частота ИМ в группе варфарина была 
ниже, чем у пациентов, получавших дабигатран [31]. 
Прежде всего, следует отметить, что различия в частоте 
ИМ в группах дабигатран/варфарин статистически 
незначимы. Данный феномен, по всей вероятности, 
обусловлен более выраженным протективным эффек-
том варфарина в отношении риска ишемических 
событий в миокарде, что, безусловно, следует воспри-
нимать в контексте большего суммарного клиниче-
ского преимущества дабигатрана у этих пациентов. 

Следует заметить, что качество применения варфа-
рина в исследованиях дабигатрана было очень высо-
ким — время в терапевтическом диапазоне МНО 
в RE-LY 64% [49]. Очень важным является тот факт, 
что в постмаркетинговых исследованиях, в которых 
в общей сложности были проанализированы данные 
более 250 000 пациентов, частота ИМ на дабигатране 
либо сопоставима с варфарином [50], либо даже ниже, 
чем на варфарине [51, 52]. Следует также отметить, по 
данным клинических исследований дабигатран 150 мг 
2 раза в день статистически значимо снижает сер-
дечно-сосудистую смертность у пациентов с фибрил-
ляцией предсердий в сравнении с варфарином [31]. 

Эксперты Объединенного консенсуса шести 
обществ, рекомендации ESC, посвященные ОКС↓ST, 
подчеркивают, что риск ИМ — сомнительный крите-
рий для выбора нового орального антикоагулянта 
у пациента с ФП [20, 21]. Все оральные антикоагулянты 
могут в равной степени использоваться в составе трой-
ной или двойной терапии у пациента с ФП после ЧКВ, 
а также у пациентов со стабильной ИБС. 

Некоторые комментарии в отношении антитром-
боцитарных препаратов в составе комбинирован - 
ной АТ

Аргументами предпочтительного выбора клопи-
догрела, а не аспирина, для комбинации с антикоагу-
лянтом при ОКС или стабильной ИБС у больных 
с ФП, перенесших ЧКВ, согласно ряду рекомендаций 
[20, 21], стали следующие доказательства [36]. В двух 
различных мета-анализах были сделаны одинаковые 
выводы о том, что тройная терапия, включающая 
антикоагулянт и 2 антиагреганта ассоциируется с дву-
кратным увеличением риска больших кровотечений 
в сравнении с двойной терапией антикоагулянтом 
и антиагрегантом [37, 38]. Большинство серьезных 
кровотечений связано с желудочно-кишечным трак-
том, и, вероятно, в большей степени с аспирином, чем 
клопидогрелом, что вносит определенный негатив-
ный вклад в показатель общей смертности [39, 40]. 

Оценка эффективности тройной и двойной тера-
пии, включающей антикоагулянт и антиагрегант 
у больных с ФП на фоне ИБС, по результатам ряда 
исследований, выявила отсутствие различий между 
двумя режимами. В мета-анализе [38] частота боль-
ших сердечно-сосудистых событий и смертности 
на тройной терапии у больных с ФП и ИБС была 
сопоставимой с применением двух препаратов (анти-
коагулянт и антиагрегант). Результаты мета-анализа 
[37] представили аналогичные данные, в т. ч. в сниже-
нии риска инсульта. Ряд авторов считает, что сопоста-
вимые результаты по эффективности двух режимов — 
тройной и двойной АТ, зависят не только от длитель-
ности терапии, дизайна исследований, доз 
антиагрегантов, но и от выбора самого антиагреганта 
для двойной терапии [41, 42]. В открытом многоцен-
тровом исследовании WOEST (What is the Optimal 
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Antiplatelet and Anticoagulant Therapy in Patients with 
Oral Anticoagulation and Coronary Stenting trial) 573 
больных (69% с ФП), с антикоагулянтной тера-
пией подвергшиеся ЧКВ, были рандомизированы 
на 2 группы, получающие двойную терапию, в каче-
стве анти агреганта в которой был выбран клопидо-
грел, и тройную терапию, включающую антикоагу-
лянт, аспирин, клопидогрел [43]. Результаты исследо-
вания показали, что вариант двойной терапии 
с включением клопидогрела снижает риск всех кро-
вотечений в течение 12 мес. на 64% (p<0,001), осо-
бенно небольших и минимальных, без увеличения 
риска тромботических событий, включая ИМ, ревас-
куляризации, инсульт, в сравнении с тройной тера-
пией. Более того, на двойной терапии была отмечена 
более низкая частота комбинированной конечной 
точки по эффективности — 11,3% vs 17% (p=0,025) 
и смертности — 2,6% vs 6,4% (p=0,027) в сравнении 
с тройной терапией. Следовательно, результаты 
исследования WOEST демонстрируют, что стратегия 
двойной терапии антикоагулянта с клопидогрелом 
при исключении аспирина у больных с ФП, подверг-
шихся ЧКВ, ассоциируется с меньшей частотой кро-
вотечений и равнозначной или даже лучшей эффек-
тивностью в сравнении с тройной терапией в отно-
шении профилактики тромбоэмболических событий. 
Аналогичные данные были получены в националь-
ном регистре США, основанном на результатах 
реальной клинической практики [44]. Результаты 
2016г с использованием клопидогрела в режиме двой-
ной и тройной терапии с варфарином у больных с ФП 

указывают на сопоставимый риск кровотечений при 
использовании этих двух режимов [45]. 

Результаты применения тикагрелора и прасуг-
рела в комбинации с антикоагулянтами у больных 
ИБС с ФП пока крайне ограничены, чтобы сделать 
какие-либо выводы о возможности их использова-
ния в такой клинической ситуации [46-48]. 

Таким образом, ключевой задачей при выборе 
комбинированной антитромботической терапии 
у пациентов с неклапанной ФП и ИБС является  
эффективная профилактика тромбоэмболических 
и ишемических событий при обеспечении макси-
мально низкого риска кровотечений.  Практические 
подходы к снижению риска кровотечений у пациен-
тов с ФП, получающих комбинированную АТ, пред-
ставлены в таблице 2.

Вместе с тем, несмотря на большое количество 
выполненных систематических обзоров и мета-анали-
зов, посвященных применению АТ у больных с некла-
панной ФП и ИБС, особенно при выполнении ЧКВ, 
остается ряд спорных вопросов, касающихся определе-
ния АГ в режиме двойной или тройной терапии, осно-
ванной на оральном антикоагулянте, выбора антикоа-
гулянта и антиа грегантов для данной категории боль-
ных, их дозы и длительности приема, особенно, если 
в критерии внести еще и тип стента. Поэтому еще раз 
следует подтвердить необходимость проведения боль-
ших РКИ для определения стратегии профилактики 
тромбоэмболических и ишемических событий у боль-
ных с ФП и ИБС, особенно подвергшихся ЧКВ, обес-
печивающей максимально низкий риск кровотечений.
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92

Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2016; 15(2)

6. Chamberlain AM, Gersh BJ, Mills RM, et al. Antithrombotic strategies and outcomes 

in acute coronary syndrome with atrial fibrillation. Am J Cardiol 2015; 115(8): 1042-8.

7. Braga CG, Ramos V, Martins J, et al. Impact of atrial fibrillation type during acute coronary 

syndromes: Clinical features and prognosis. Rev Port Cardiol 2015; 34(6): 403-10. 

8. González-Pacheco H, Márquez MF, Arias-Mendoza A, et al. Clinical features and in-

hospital mortality associated with different types of atrial fibrillation in patients with 

acute coronary syndrome with and without ST elevation. J Cardiol 2015; 66(2): 148-54. 

9. Andrade J, Khairy P, Dobrev D, Nattel S. The clinical profile and pathophysiology 

of atrial fibrillation: relationships among clinical features, epidemiology, and 

mechanisms. Circ Res 2014; 114(9): 1453-68.

10. Camm J, Kirchhof P, Lip GY, et al. Guidelines for the management of atrial fibrillation: 

the Task Force for the Management of Atrial Fibrillation of the European Society of 

Cardiology. Eur Heart J 2010; 31: 2369-429. 

11. Diagnosis and treatment of atrial fibrillation. The recommendations of the RSC, 

VNOA, ASSH 2012. Russ J Cardiol 2013: 4 (102), Suppl. 3. Russian (Диагностика 

и лечение фибрилляции предсердий. Рекомендации РКО, ВНОА, ОССН. 

Российский кардиологический журнал 2013: 4 (102), приложение 3).

12. Fuster V, Rydén LE, Cannom DS, et al. 2011 ACCF/AHA/HRS focused updates 

incorporated into the ACC/AHA/ESC 2006 Guidelines for the management of patients 

with atrial fibrillation: a report of the ACC/AHA Task Force on Practice Guidelines 

developed in partnership with the ESC and in collaboration with the EHRA and the 

HRS. JACC 2011; 57(11): e101-98.

13. De Vecchis R, Cantatrione C, Mazzei D. Clinical Relevance of Anticoagulation and Dual 

Antiplatelet Therapy to the Outcomes of Patients With Atrial Fibrillation and Recent 

Percutaneous Coronary Intervention With Stent. J Clin Med Res 2016; 8(2): 153-61. 

14. Liu J, Fan M, Zhao J, et al. Efficacy and safety of antithrombotic regimens after 

coronary intervention in patients on oral anticoagulation: Traditional and Bayesian 

meta-analysis of clinical trials. Int J Cardiol 2016; 205: 89-96. 

15. Verheugt FW. Triple therapy for percutaneous coronary intervention in atrial 

fibrillation: standard of care, or a nightmare soon to end? J Thromb Haemost 2015; 

13 Suppl 1: S332-5.

16. https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02164864?term=dabigatran&rank=59.

17. https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02415400?term=apixaban+and+PCI&rank=1. 

18. Gibson CM, Mehran R, Bode C, et al. An open-label, randomized, controlled, multicenter 

study exploring two treatment strategies of rivaroxaban and a dose-adjusted oral 

vitamin K antagonist treatment strategy in subjects with atrial fibrillation who undergo 

percutaneous coronary intervention (PIONEER AF-PCI). Am Heart J 2015; 169(4): 

472-8.e5. 

19. https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01962545?term=edoxaban+and+PCI&rank=1.

20. Lip GY, Windecker S, Huber K, et al. Management of antithrombotic therapy in atrial 

fibrillation patients presenting with acute coronary syndrome and/or undergoing 

percutaneous coronary or valve interventions: a joint consensus document of the 

ESC Working Group on Thrombosis, EHRA, EAPC and ACCA endorsed by HRS and 

APHRS. Eur Heart J 2014; 35(45): 3155-79.

21. Roffi M, Patrono C, Collet JP, et al. 2015 ESC Guidelines for the management of acute 

coronary syndromes in patients presenting without persistent ST-segment elevation: 

Task Force for the Management of Acute Coronary Syndromes in Patients Presenting 

without Persistent ST-Segment Elevation of the European Society of Cardiology 

(ESC). Eur Heart J 2016; 37(3): 267-315. 

22. Lozano I, Sanchez-Insa E, de Leiras SR, et al. Acute Coronary Syndromes, 

Gastrointestinal Protection, and Recommendations Regarding Concomitant 

Administration of Proton-Pump Inhibitors (Omeprazol/Esomeprazole) and 

Clopidogrel. Am J Cardiol 2016; 117(3): 366-8.

23. Nicolau JC, Bhatt DL, Roe MT, et al. Concomitant proton-pump inhibitor use, platelet 

activity, and clinical outcomes in patients with acute coronary syndromes treated with 

prasugrel versus clopidogrel and managed without revascularization: insights from 

the Targeted Platelet Inhibition to Clarify the Optimal Strategy to Medically Manage 

Acute Coronary Syndromes trial. Am Heart J 2015; 170(4): 683-94.e3. 

24. Sherwood MW, Melloni C, Jones WS, et al. Individual Proton Pump Inhibitors and 

Outcomes in Patients With Coronary Artery Disease on Dual Antiplatelet Therapy:  

A Systematic Review. J Am Heart Assoc 2015; 4(11). pii: e002245. 

25. Heidbuchel H, Verhamme P, Alings M, et al. Updated European Heart Rhythm 

Association Practical Guide on the use of non-vitamin K antagonist anticoagulants in 

patients with non-valvular atrial fibrillation. Europace 2015; 17: 1467-507.

26. Windecker S, Kolh P, Alfonso F, et al. 2014 ESC/EACTS Guidelines on myocardial 

revascularization: The Task Force on Myocardial Revascularization of the European Society 

of Cardiology (ESC) and the European Association for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS)

Developed with the special contribution of the European Association of Percutaneous 

Cardiovascular Interventions (EAPCI). Eur Heart J 2014; 35(37): 2541-619.

27. Steg PG, James SK, Atar, et al. ESC Guidelines for the management of acute 

myocardial infarction in patients presenting with ST-segment elevation. Task Force 

on the management of ST-segment elevation acute myocardial infarction of the 

European Society of Cardiology (ESC) 1. Eur Heart J 2012; 33(20): 2569-619.

28. Rahman A, Latona J. New oral anticoagulants and perioperative management  

of anticoagulant/antiplatelet agents. Aust Fam Physician 2014; 43(12): 861-6.

29. Huber K, Bates ER, Valgimigli M, et al. Antiplatelet and anticoagulation agents in 

acute coronary syndromes: what is the current status and what does the future hold? 

Am Heart J 2014; 168(5): 611-21. 

30. Thompson PL, Verheugt FW. Managing antithrombotic therapy in patients with both 

atrial fibrillation and coronary heart disease. Clin Ther 2014; 36(9): 1176-81.

31. Connolly SJ, Ezekowitz MD, Yusuf S, et al. Dabigatran versus warfarin in patients with 

atrial fibrillation. N Engl J Med 2009; 361: 1139-51.

32. Patel MR, Mahaffey KW, Garg J, et al. Rivaroxaban versus warfarin in nonvalvular atrial 

fibrillation. N Engl J Med 2011; 365: 883-91.

33. Granger C, Alexander JH, McMurray JJ, et al. Apixaban versus warfarin in patients 

with atrial fibrillation. N Engl J Med 2011; 365: 981-92.

34. Dans A, Connolly SJ, Wallentin L, et al. Concomitant Use of Antiplatelet Therapy with 

Dabigatran or Warfarin in the Randomized Evaluation of Long-Term Anticoagulation 

Therapy (RE-LY) Trial. Circulation 2013; 127: 634-40.

35. Sinnaeve PR, Van de Werf F. Do ingredients make the difference: finding the best 

cocktail of an anticoagulant with antiplatelets. Circulation. 2013; 127(5): 566-8.

36. Koziolova NA, Polyanskaya EA. The problem of selecting the antithrombotic therapy 

in patients with non-valvular atrial fibrillation and co-morbid disease. Cardiovascular 

Therapy and Prevention 2015; 14(4): 75-85. Russian (Козиолова Н. А., 

Полянская Е. А. Проблемы выбора антитромботической терапии у боль-

ных неклапанной фибрилляцией предсердий и коморбидной патологией. 

Кардиоваскулярная терапия и профилактика 2015; 14(4): 75-85).

37. Gao F, Zhou YJ, Wang ZJ, et al. Meta-analysis of the combination of warfarin and dual 

antiplatelet therapy after coronary stenting in patients with indications for chronic oral 

anticoagulation. Int J Cardiol 2011; 148: 96-101. 

38. Zhao HJ, Zheng ZT, Wang ZH, et al. “Triple therapy” rather than “triple threat”: a 

meta-analysis of the two antithrombotic regimens after stent implantation in patients 

receiving long-term oral anticoagulant treatment. Chest 2011; 139: 260-70.

39. Rubboli A. The risk of bleeding of triple therapy with vitamin K-antagonists, aspirin 

and clopidogrel after coronary stent implantation: facts and questions. J Geriatr 

Cardiol 2011; 8: 207-14. 

40. Tantry US, Bonello L, Aradi D, et al. Consensus and update on the definition of on-

treatment platelet reactivity to ADP associated with ischemia and bleeding. JACC 

2013; 62: 2261-73.

41. Lip GY, Huber K, Andreotti F, et al. European Society of Cardiology Working Group 

on Thrombosis.Management of antithrombotic therapy in atrial fibrillation patients 

presenting with acute coronary syndrome and/or undergoing percutaneous coronary 

intervention/stenting. Thromb Haemost 2010; 103: 1328. 

42. Faxon DP, Eikelboom JW, Berger PB, et al. Consensus document: antithrombotic 

therapy in patients with atrial fibrillation undergoing coronary stenting. A North-

American perspective. Thromb Haemost 2011; 106: 572-84.

43. Dewilde WJ, Oirbans T, Verheugt FW, et al. WOEST study investigators. Use of 

clopidogrel with or without aspirin in patients taking oral anticoagulant therapy 

and undergoing percutaneous coronary intervention: an open-label, randomised, 

controlled trial. Lancet 2013; 381: 1107-15.

44. Lamberts M, Gislason GH, Olesen JB, et al. Oral anticoagulation and antiplatelets in 

atrial fibrillation patients after myocardial infarction and coronary intervention. JACС 

2013; 62: 981-9.

45. De Vecchis R, Cantatrione C, Mazzei D. Clinical Relevance of Anticoagulation and Dual 

Antiplatelet Therapy to the Outcomes of Patients With Atrial Fibrillation and Recent 

Percutaneous Coronary Intervention With Stent. J Clin Med Res 2016; 8(2): 153-61.

46. Lopes RD, Rao M, Simon DN, et al. Triple Versus Dual Antithrombotic Therapy in 

Patients With Atrial Fibrillation and Coronary Artery Disease. Am J Med 2016; pii: 

S0002-9343(16)30025-0. 

47. Beitelshees AL, Voora D, Lewis JP. Personalized antiplatelet and anticoagulation 

therapy: applications and significance of pharmacogenomics. Pharmgenomics Pers 

Med 2015; 8: 43-61. 

48. Mega JL, Simon T. Pharmacology of antithrombotic drugs: an assessment of oral 

antiplatelet and anticoagulant treatments. Lancet 2015; 386(9990): 281-91. 

49. Clemens A, Fraessdorf M, Friedman J. Cardiovascular outcomes during treatment 

with dabigatran: comprehensive analysis of individual subject data by treatment. Vasc 

Health Risk Manag 2013; 9: 599-615.

50. Graham D, Reichman ME, Wernecke M, et al. Cardiovascular, bleeding, and mortality 

risks in elderly Medicare patients treated with dabigatran or warfarin for nonvalvular 

atrial fibrillation. Circulation 2015;131(2):157-64.

51. Villines TC, Schnee J, Fraeman K, et al. A comparison of the safety and effectiveness 

of dabigatran and warfarin in non-valvular atrial fibrillation patients in a large 

healthcare system. Thromb Haemost 2015; 114(6): 1290-8.

52. Larsen TB, Rasmussen LH, Skjfith F, et al. Efficacy and safety of Dabigatran etexilate 

and warfarin in”real-world” patients with atrial fibrillation: aprospective nationwide 

cohort study. JACC 2013; 61(22): 2264-73.

53. Eikelboom JW, Wallentin L, Connolly SJ, et al. Risk of bleeding with 2 doses 

of dabigatran compared with warfarin in older and younger patients with atrial 

fibrillation: an analysis of the randomized evaluation of long-term anticoagulant 

therapy (RE-LY) trial. Circulation 2011; 123(21): 2363-72.



93

Обзоры

Ишемическая болезнь сердца и факторы риска 
у населения пожилого возраста

Имаева А. Э., Туаева Е. М., Шальнова С. А. Киселева Н. В.
ФГБУ Государственный научно-исследовательский центр профилактической медицины Минздрава 

России, Москва, Россия

Проводимые лечебно-профилактические мероприятия по борь-
бе с сердечно-сосудистыми заболеваниями изменили возраст-
ную структуру населения. Согласно прогнозам, в РФ доля лиц 
старше трудоспособного возраста к 2030г увеличится до 29,1% 
от общей численности населения, и, как следствие, увеличится 
распространенность ишемической болезни сердца (ИБС). 
В связи с этим, одним из важнейших направлений становится 
оценка вклада факторов риска (ФР) в заболеваемость и смерт-
ность от ИБС среди лиц старшей возрастной группы. Одной 
из особенностей лиц старшей возрастной группы является 
одновременное наличие множества ФР, которые усиливают дей-
ствие друг друга. Тем не менее, распространенность артериаль-
ной гипертонии и ожирения с возрастом увеличивается, при 
этом доля курящих лиц и лиц с гиперхолестринемией уменьшает-

ся, а взаимосвязь смертности с некоторыми ФР с возрастом 
ослабевает. Это связано с “эффектом выживаемости” — ранней 
смертностью лиц с неблагоприятным прогнозом. Таким образом, 
особенности течения ИБС у пожилых диктуют необходимость 
разработки комплексно-методического подхода к организации 
медицинской помощи. 
Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, факторы риска, 
артериальная гипертония, курение, ожирение, дислипидемия. 
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Coronary heart disease and risk factors in elderly population

Imaeva A. E., Tuaeva E. M., Shalnova S. A., Kiseleva N. V.
National Research Center for Preventive Medicine of the Ministry of Health. Moscow, Russia

The treatment and prevention events against cardiovascular diseases 
have changed the age population structure. As by forecast, in RF the 
part of population older than economically active age will increase to 
29,1% by the year 2030, hence increasing prevalence of ischemic 
heart disease (CHD). Therefore, one of the main currents is assessment 
of risk factors impact on morbidity and mortality from CHD among 
elderly. One of specifics of elderly population is simultaneous presence 
of several factors that enhance each other. Nevertheless, the 
prevalence of arterial hypertension and obesity increase with the age, 
and part of smokers and those with hypercholesterolemia increases, 

and relation of mortality with some risk factors does weaken with the 
age. That is a “survival effect” — earlier mortality of persons with 
adverse prognosis. Therefore, the specifics of CHD course in elderly 
dictates for necessity of an approach development to complex and 
methodic healthcare management.   
Key words: ischemic heart disease, risk factors, arterial hypertension, 
smoking, obesity, dyslipidemia. 
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Введение
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ), 

и в частности ишемическая болезнь сердца (ИБС), 
в течение десятилетий остаются среди лидирую-
щих причин смерти населения экономически раз-
витых стран. Проводимые лечебно-профилактиче-
ские мероприятия, особенно в отношении лиц тру-
доспособного возраста, привели к изменению 
возрастной структуры населения и, соответ-
ственно, увеличению численности населения 
пожилого возраста и продолжительности жизни 

[1]. В 2014г по данным европейского бюро стати-
стики в Великобритании численность лиц >65 лет 
составила 17,5%, в Франции — 18%, в Бельгии — 
17,8% от всего населения. При этом в среднем за 10 
лет к 2014г в Европейском союзе доля лиц >65 лет 
увеличилась на 2% и достигла 18,5%. В свою оче-
редь, по данным Росстата в РФ за последние 5 лет 
доля лиц старше трудоспособного возраста увели-
чилась в среднем на 1% (рисунок 1) и, согласно 
прогнозам, к 2030г достигнет 29,1% от общей 
численности населения [2].
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Похожая динамика прослеживается в Европей-
ском союзе. К 2030г ожидается увеличение доли лиц 
>65 лет до 23,9%, в основном за счет увеличения 
численности населения >75 лет до 7,1% по сравне-
нию с 2014г, когда показатель был равен 5,1%. Таким 
образом, в ближайшие десятилетия ожидается 
общее “старение” населения, в связи с чем возни-
кает необходимость разработки лечебно-профилак-
тических мероприятий, которые бы учитывали осо-
бенности заболеваемости ССЗ пожилого населения, 
в частности, высокую распространенность ИБС. 

Эпидемиологическая характеристика ИБС 
у мужчин и женщин пожилого возраста

Общеизвестно, что распространенность ИБС 
увеличивается с возрастом. Частота ИБС в США 
в возрастной группе 40-59 лет среди мужчин по дан-
ным Американской Ассоциации Сердца от 2015г 
составляла 6,3%, а среди женщин — 5,6%, тогда как 
в возрасте 60-79 лет данные показатели равны 19,9% 
и 9,7%, соответственно (рисунок 2) [3].

В Великобритании в 2013г распространен-
ность ИБС среди мужчин в возрасте 55-64 лет 
составила ~3,5% и была в 4 раза ниже, чем у лиц 
>75 лет [4]. Среди женщин, проживающих в Вели-
кобритании, наблюдалась аналогичная картина, 
однако показатель в старшей возрастной группе 
был выше в 5 раз. В 2014г в РФ заболеваемость 
ИБС составила 7651,4 тыс. человек (чел), из них 
впервые в жизни диагноз ИБС был выставлен 984,3 

тыс. чел. При этом распространенность ИБС среди 
населения пенсионного возраста была на 16% 
выше, чем у лиц трудоспособного возраста, а диа-
гноз ИБС выставлялся, в т. ч. впервые, 551,5 тыс. 
чел пенсионного возраста [5, 6]. 

Согласно некоторым прогнозам, в течение бли-
жайших 30 лет увеличение численности населения 
пенсионного возраста и продолжительности жизни 
приведут к росту распространенности ИБС. В США 
количество вновь возникших случаев ИБС в сред-
нем увеличатся на 26%. Важно отметить, что рас-
пространенность ИБС в группе лиц <65 лет к 2040г 
останется на прежнем уровне, в то время как наи-
большая частота будет у лиц в возрасте 75-84 лет [7].

Одной из особенностей ИБС у пациентов пожи-
лого возраста является длительное субклиническое 
течение коронарной патологии, и ИБС дебютирует 
в виде острого инфаркта миокарда (ИМ). Распро-
страненность ИМ прогрессивно увеличивается с воз-
растом. Если в США у лиц в возрасте 40-59 лет 
частота ИМ составляла 3,3% среди мужчин и 1,8% 
среди женщин, то в возрасте 60-79 лет частота рас-
пространения ИМ составила 11,3% и 4,2%, соответ-
ственно [3]. По данным Росстата в РФ в 2014г 61% 
случаев впервые возникшего ИМ и 69% повторного 
ИМ зарегистрировано у лиц пенсионного возраста 
[6]. В свою очередь, по данным ретроспективного 
исследования [8], проводившегося в 2000-2012гг, рас-
пространенность ИМ среди мужчин в возрастной 
группе 50-59 лет составила 27,6%, 60-69 лет — 15,6%, 
70-79 лет — 21%, >80 лет — 8,3%, соответственно; 
среди женщин 50-59 лет частота ИМ была равна 
20,4%, а в возрастной группе 60-69 лет — 34,5%, 
в группе 70-79 — 37,7% [8]. Увеличение частоты ИМ 
связано с общими возрастными изменениями, затра-
гивающими сердечно-сосудистую систему [9, 10], 
а также с распространенностью факторов риска 
(ФР). В 2012г было показано, что у женщин пожи-
лого возраста распространенность артериальной 
гипертонии (АГ) и сахарного диабета была выше 
по сравнению с женщинами среднего возраста, тогда 
как у них чаще выявляли ожирение, курение и дисли-
пидемию [11]. 

Таким образом, приоритетными направлени-
ями кардиологии становятся не только поиск 
конкретных этиологических факторов возникно-
вения и прогрессирования коронарного атеро-
склероза, но и оценка вклада ФР в заболеваемость 
и смертность от ИБС среди пациентов различных 
возрастных категорий, и в частности у лиц пожи-
лого возраста.

ФР ИБС и их распространенность у пожилого 
населения

Увеличение распространенности ИБС и, в част-
ности ИМ, многие исследователи связывают 
с повышением распространенности ФР, что приво-

Рис. 1     Динамика численности населения старше трудоспособного 
возраста в РФ [2]. 

Рис. 2     Распространенность ИБС среди населения США [3].
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дит к выявлению множества ФР у одного пациента. 
Было показано, что среди лиц, госпитализирован-
ных по поводу острого ИМ, в возрасте >55 лет рас-
пространенность ≥1 ФР составила 90,7% у мужчин 
и 92,3% у женщин, ≥2 ФР — 69,9% и 70,1%, и ≥3 
ФР — 37,5% и 38,0%, соответственно [12]. При этом 
одновременное наличие ≥2 ФР кумулятивно повы-
шало риск заболеваемости и смертности от ИБС. 
Ранее отмечено, что сочетание 2-3 ФР увеличивало 
риск смерти от ИБС в несколько раз [13]. 

Среди ФР заболеваемости и смертности от 
ИБС выделяют группы немодифицируемых 
и модифицируемых ФР. АГ, гиперхолестеринемия, 
диабет, абдоминальное ожирение, прием алкоголя, 
малоподвижный образ жизни являются модифи-
цируемыми ФР. К немодифицируемым ФР относят 
возраст, мужской пол и семейный анамнез ССЗ. 
Следует отметить, что возраст может потенциро-
вать влияние модифицируемых ФР. Обнаружено, 
что повышенный уровень холестерина и артери-
ального давления (АД) у мужчин в возрасте 35-44 
лет увеличивают риск возникновения коронарного 
события до 15%. В то время как в возрастной группе 
45-64 лет риск составляет 15-30%, в возрастной 
группе лиц >65 лет — 30%, соответственно [14, 15]. 
Однако вклад самих модифицируемых ФР при 
этом с возрастом уменьшается. Снижение уровня 
холестерина на 10% ассоциируется с 54% сниже-
нием риска у мужчин в возрасте 40 лет. При этом 
аналогичное снижение уровня холестерина в воз-
растной группе 70 лет ассоциировалось лишь с 20% 
снижением [16]. 

Распространенность ФР у лиц, страдающих 
ССЗ, в т. ч. ИБС или острым нарушением мозгового 
кровообращения (ОНМК) в анамнезе, изменяется 
с возрастом. Среди мужчин и женщин в возрасте 
40-59 лет распространенность курения была выше, 
чем у лиц в возрасте 60-79 лет, и составила 39,7% vs 
10,1% среди мужчин, а также 23,5% vs 10% среди 
женщин (рисунок 3). Частота гиперхолестеринемии 
(≥5,0 ммоль/л) была несколько ниже среди мужчин 
и женщин в возрасте 40-59 лет. Распространенность 
ожирения и АГ была выше среди лиц старшей воз-
растной группы, и составила 41,5% и 21,7% среди 
мужчин и 51,6% и 19,1 среди женщин, соответ-
ственно [17]. 

В РФ по данным исследования ЭССЕ-РФ 
(Эпидемиология сердечно-сосудистых заболеваний 
и их факторов риска в регионах Российской Феде-
рации) (11 регионов) в 2012-2013гг распространен-
ность повышенного АД в возрасте 55-64 лет состав-
ляла 57,4%, повышенного уровня холестерина — 
74,5%, курения — 15,3%, и ожирения — 46,9%. При 
этом частота повышенного АД и курения была 
несколько выше среди мужчин, тогда как доля лиц, 
страдающих гиперхолестеринемией и ожирением, 
была выше среди женщин [18]. 

Артериальная гипертония
АГ является одним из основных ФР развития 

ССЗ, в т. ч. инсульта и ИБС. Хорошо известно, что 
с возрастом распространенность АГ увеличивается. 
В США 2007-2012гг в возрастной категории 
45-54 лет частота составила 36,8% среди мужчин 
и 32,7% среди женщин, в категории 55-64 лет — 
54,6% и 53,7%, 65-74 лет — 62% и 67,8% и в катего-
рии >75 лет — 76,4% и 79,9%, соответственно. Тем 
не менее, благодаря проводимым лечебно-профи-
лактическим мероприятиям, в 1980-2008гг в США 
отмечено снижение средних значений систоличе-
ского АД со 130,5 мм рт.ст. до 128,1 мм рт.ст. среди 
мужчин и со 127,2 до 124,4 мм рт.ст. среди женщин, 
а также снижение стандартизованной по возрасту 
распространенности на 4% — до 29% среди мужчин 
и 25% среди женщин [3]. 

За последние десятилетия распространенность 
АГ в РФ несколько увеличилась. В 2003г доля лиц 
с АГ составляла 39,5% [19], а в 2012-2013гг 
по результатам ЭССЕ распространенность АГ 
составила 44%, среди мужчин — 48,2%, среди жен-
щин — 40,8%. В возрастной группе 55-64 частота 
АГ была равна 74,5% [20]. В то же время у лиц 
старше трудоспособного возраста чаще диагности-
ровали АГ 3 ст., по сравнению с АГ 1 и 2 ст.
(p<0,0001) [21]. В свою очередь мужчины в воз-
растной группе ≥50 лет имели несколько меньшую 
распространенность АГ, однако уровень систоли-
ческого АД был достоверно выше по сравнению 
с мужчинами 30-49 лет [22]. 

Хорошо известно, что АГ часто ассоциируется 
с ИБС. В 1988г по данным исследования PROCAM 
(Prospective Cardiovascular Munster) распространен-
ность АГ среди мужчин 40-66 лет с ИМ была равна 
14 на 1 тыс. чел [23]. Ретроспективно оценивая раз-
личные исследования, посвященные вторичной 
профилактике ИБС, можно утверждать, что распро-
страненность АГ в них составляла ~40% [24]. При 
оценке распространенности АГ в группе больных 
ИБС по данным [25], было обнаружено, что у лиц 

Рис. 3     Распространенность ФР у лиц с ИБС в зависимости от пола 
и возраста [17]. 
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с ИБС отмечались более высокие уровни систоли-
ческого и диастолического АД, а также преобладала 
более тяжелая форма АГ (3 ст.) в сравнении с лицами 
без ИБС [25]. Наличие АГ у больных ИБС >65 лет 
не служит предиктором ни смертности от ИБС, 
ни смертности от инсульта [26]. В то же время, 
по другим данным повышение систолического АД 
>140 мм рт.ст. или диастолического АД >94 мм рт.ст. 
увеличивали риск ИМ в 2 раза [27, 28]. Согласно 
мета-анализу [29], выполненному в 2014г, повы-
шенное систолическое АД у лиц >60 лет ассоцииро-
валось со стабильной стенокардией и ИМ [29]. 
Многие ученые сходятся во мнении, что АГ необхо-
димо рассматривать не как самостоятельный ФР, 
а как компонент суммарного риска. В 2000г было 
отмечено, что ~40% коронарных событий происхо-
дят у мужчин и 68% у женщин, страдающих АГ 
в сочетании с ≥2 дополнительными ФР [30]. 

Курение
Курение наряду с ИБС является ФР множества 

заболеваний, в т. ч. заболеваний сосудов. Благодаря 
программам по борьбе с курением, частота курения 
в мире в течение последних десятилетий снизилась. 
В США в течение 15 лет к 2013г распространенность 
курения снизилась до 17,9%, при этом частота куре-
ния среди мужчин ≥18 лет составила 20,4%, а среди 
женщин этой возрастной группы — 15,5%. Распро-
страненность курения среди мужчин в возрастной 
группе 18-44 снизилась с 27,9% (2003) до 22,9% 
(2013). Аналогичные результаты получены в этой 
возрастной категории женщин. Однако в течение 
2012г ~2,3 млн чел >11 лет впервые начали курить, 
при этом число новых курильщиков среди лиц 
≥18 лет с 2002г увеличилось до 1,1 млн [3].

Распространенность курения уменьшается 
с возрастом. Частота курения среди лиц возрастной 
группы 65-74 составляла 13,4%, при этом доля куря-
щих лиц в возрасте ≥75 лет — 8,2%. В то же время 
доля лиц, бросивших курить, увеличилась только 
на 1,4%, и составила 24,4% среди пожилого населе-
ния [31]. 

В РФ распространенность курения в течение 
20 лет среди мужчин снизилась на 20,8%, и к 2013г 
составила 39%. Одновременно доля курящих жен-
щин выросла с 9,1% (1993г) до 13,6% в 2012-2014гг. 
Следует отметить, что феномен снижения распро-
страненности курения с возрастом не зависит от вре-
мени выполнения исследования. В 2012-2014гг доля 
курящих мужчин 25-34 лет была равна 41,9%, тогда 
как в возрасте 55-64 лет распространенность уже 
составляла 32,5%. Аналогичные результаты были 
получены для женщин, отмечено снижение частоты 
курения на 12,2% к 55-64 годам [32]. 

Также как и распространенность курения 
в популяции в целом, с возрастом снижается частота 
курения у пациентов с ИБС. Продемонстрировано, 

что распространенность курения в группе больных 
ИБС 56-65 лет среди мужчин составляет 39,8%, 
среди женщин — 38,9%, тогда как у мужчин >75 лет, 
страдающих ИБС, частота курения равна 11,8%, 
а у женщин — 7,9% [33]. В то же время были уста-
новлены статистически значимые различия между 
интенсивностью курения и наличием ИБС среди 
мужчин. С развитием ИБС доля мужчин с малой 
интенсивностью курения становится больше 
по сравнению с лицами без ИБС — 23,1% vs 10,3%. 
Аналогичный анализ, проведенный среди женщин, 
не выявил статистически значимых различий между 
интенсивностью курения и наличием ИБС, что 
может свидетельствовать о присутствии более тяже-
лой зависимости от табакокурения у женщин. Тем 
не менее, доля мужчин с высокой интенсивностью 
курения среди пациентов с ИБС составляет 15,4%, 
женщин — 11,1% [34]. 

Многочисленные исследования свидетель-
ствуют о том, что курение у лиц >60 лет повышает 
риск возникновения коронарных событий и смерти 
от ССЗ. По данным мета-анализа, проведенного 
с участием пациентов >60 лет, риск возникновения 
острых коронарных событий составлял 2,02 в воз-
растной группе 60-69 лет, тогда как для лиц, бросив-
ших курить, — 1,25, соответственно. Среди лиц 
возрастной группы >70 лет риск был несколько 
ниже — 1,88. Примечательно, что риск у женщин 
был выше, чем у мужчин; это свидетельствует о том, 
что женский пол является дополнительным отяго-
щающим фактором в отношении курения. При 
оценке вклада курения в сердечно-сосудистую 
смертность были получены аналогичные резуль-
таты. Суммарный риск сердечно-сосудис той смерт-
ности составлял 2,07 для курильщиков и 1,37 для 
бросивших курить; обнаружены ассоциации между 
смертностью и количеством выкуренных сигарет 
в сут. При этом, каждые 10 сигарет увеличивали 
риск в 1,4 раза [35].

Прекращение курения по данным разных 
авторов ассоциируется со снижением риска 
смерти, в т. ч. среди лиц с ИБС. По данным мета-
анализа, проведенного в 2003г, отмечено 36% сни-
жение относительного риска смерти пациентов 
с ИБС, которые прекратили курить по сравнению 
с теми, кто продолжал курить. При этом, такое 
снижение сохранялось независимо от пола и воз-
раста [36]. Таким образом, рекомендации по пре-
кращению курения с возрастом не теряют своей 
актуальности. 

Важно помнить, что курение обладает аддитив-
ным эффектом, усиливающим влияние других ФР, 
например высоких уровней липидов. Доля смертей 
среди курящих лиц с повышенными уровнями 
систолического АД и высокой концентрацией холе-
стерина в 2 раза выше, чем среди некурящих лиц 
с такими же уровнями холестерина и АД [18].
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Обзоры

Дислипидемия 
Дислипидемия, характеризующаяся повыше-

нием уровней холестерина, триглицеридов, холесте-
рина липипротеидов низкой плотности (ЛНП) 
и снижением уровня холестерина липипротеидов 
высокой плотности (ЛВП), считается мощным ФР 
развития ИБС. Общеизвестно, что с возрастом 
уровни холестерина, триглицеридов и ЛНП повы-
шаются, а уровень ЛВП снижается. По результатам 
исследования NHANES (National Health and 
Nutrition Examination Survey) среди лиц в возрасте 
20-39 повышение уровня ЛНП отмечено у 11,7%, 
тогда как в возрасте 40-64 лет у 41,2%. [37]. По дан-
ным Фремингемского исследования показана ассо-
циация старения и повышения концентрации ЛНП 
в плазме крови. Начиная с 20-летнего возраста, 
уровень ЛНП у мужчин растет несколько быстрее, 
чем у женщин. Однако у женщин после наступле-
ния менопаузы происходит резкое увеличение 
концен трации ЛНП, тогда как у мужчин 50-60 лет 
концентрация ЛНП не меняется, в результате чего 
женщины в возрастной группе 50-60 лет имеют 
более высокие показатели ЛНП по сравнению 
с мужчинами. Плато по уровню ЛНП у женщин 
наступает в возрастной группе 60-70 лет. Уровень 
триглицеридов в крови мужчин растет до 40-50 лет, 
затем начинает постепенно снижаться. Одновре-
менно концентрация триглицеридов в крови жен-
щин увеличивается в течение всей жизни. Тогда как 
концентрация общего холестерина у лиц >60 лет 
снижается [38]. Следует отметить, что под сниже-
нием концентрации подразумевается снижение 
распространенности высокого уровня общего холе-
стерина среди пациентов старшей возрастной 
группы, которое происходит вследствие “эффекта 
выживаемости”, т. е. ранней смертности лиц 
с неблагоприятным прогнозом вследствие высокой 
концентрации холестерина в крови.

Распространенность гиперхолестеринемии 
в РФ по данным ЭССЕ (11 регионов) среди мужчин 
составила 58,1%. Доля лиц с гиперхолестеринемией 
в возрастной группе 45-54 лет была равна 66,4%, 
тогда как в возрасте 55-64 лет — 65,36. Частота 
гиперхолестеринемии среди женщин увеличивалась 
с возрастом. Распространенность гиперхолестери-
немии среди женщин 45-54 лет составила 71,1%, 
а среди женщин 55-64 лет — 78,8%. Аналогичная 
возрастная динамика отмечена и для распростра-
ненности повышенных уровней ЛНП и триглице-
ридов. В возрастной группе 55-64 лет доля лиц 
с гипертриглицеридемией была равна 33,9%, 
а с повышенными уровнями ЛНП — 74,5% [39]. 
В свою очередь, при оценке основных липидных 
параметров крови жителей г. Новосибирска было 
обнаружено, что у лиц в возрасте 45-54 лет уровни 
общего холестерина и ЛНП в крови выше по срав-
нению с мужчинами и женщинами 55-64 лет, однако 

у женщин возрастная динамика указанных липид-
ных параметров крови выражена значительнее, чем 
у мужчин. Уровень триглицеридов у женщин увели-
чивался с возрастом, тогда как у мужчин возрастных 
различий в значении этого показателя получено 
не было. При этом средний уровень ТГ у мужчин 
45-54 лет был выше, чем у женщин соответствую-
щего возраста, а в группе 55-64 лет — ниже [40]. 

Ассоциация между гиперхолестеринемией 
и возникновением ИБС прослеживается у лиц 
<65 лет, тогда как в более старшем возрасте такая 
взаимосвязь слабая; вероятно, это связано с “эффек-
том выживаемости”. Показано, что у лиц в возрасте 
<60 лет для концентраций холестерина 5-6 ммоль/л, 
6-8 ммоль/л и >8 ммоль/л относительный риск воз-
никновения ИБС составил 2,0, 3,1 и 5,1, соответ-
ственно; у лиц 60-70 лет относительный риск для 
концентрации 6-8 ммоль/л и >8 ммоль/л составил 
1,3 и 2,3, соответственно; у пациентов возрастной 
группы 70-80 лет относительный риск развития 
ИБС составил 1,6 только при наличии концентра-
ции холестерина >8 ммоль/л; у лиц >80 лет взаимо-
связи гиперхолестеринемии с возникновением ИБС 
не выявлено [41]. 

Тем не менее, снижение концентрации общего 
холестерина в крови в возрастной группе 70-89 лет 
ассоциировали со снижением риска сердечно-сосу-
дистой смерти — отношение шансов (ОШ) 0,83 
(95% ДИ 0,81-0,85) [42]. Обнаружено, что у мужчин 
60-79 лет с высоким уровнем холестерина риск 
смерти от ИБС составил 1,5, при этом разницы 
в смертности от ИБС в возрастных группах 60-64 лет 
и 75-79 лет выявлено не было [43]. Следует отме-
тить, что риск смерти от ИБС у лиц с гиперхолесте-
ринемией увеличивается в сочетании с другими ФР. 
Показано увеличение риска смерти от ИБС 
в несколько раз у лиц с гиперхолестеринемией и АГ 
[13]. Полученные данные послужили основной кон-
цепции суммарного риска, а также разработке раз-
личных шкал риска, в частности шкалы SCORE 
(Systematic COronary Risk Evaluation), оценивающей 
вероятность развития фатального сердечно-
сосудис того события в ближайшие 10 лет на основа-
нии половозрастных характеристик, уровней систо-
лического АД, общего холестерина и курения [44].

Ожирение
Ожирение, как и большинство ФР ССЗ, повы-

шает риск возникновения АГ, гиперхолестеринемии 
и сахарного диабета. Распространенность ожирения 
растет с возрастом, достигая пика в возрасте 60-69 
лет, при этом наиболее низкая частота этого показа-
теля отмечена у лиц в возрасте 20-29 лет и среди лиц 
>70 лет [45]. Примечательно, что подобная возраст-
ная кривая распространенности ожирения наблю-
дается в течение всего XX века. При этом, частота 
показателя в одних и тех же возрастных категориях 
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с течением времени несколько увеличивается. 
Таким образом, можно отметить, что проводимые 
профилактические мероприятия, направленные 
на коррекцию ФР, недостаточно эффективны 
в отношении ожирения. Частота ИБС увеличится 
в среднем на 5-16% только из-за роста распростра-
ненности ожирения [46]. Частота распространения 
ожирения в РФ похожа на мировые данными. Наи-
меньшая частота регистрируется в возрастной 
группе 20 лет, тогда как наибольшая в возрасте 
60 лет. При этом частота ожирения среди женщин 
была на 2,5% выше, чем среди мужчин и составила 
~23,2%; у мужчин этот показатель был равен 8,7%. 
То же относится и к абдоминальному ожирению, 
частота которого у мужчин увеличивалась с возра-
стом. Если среди 20-летних мужчин распространен-
ность абдоминального ожирения составляла 1,5%, 
то у лиц ≥80 лет — 20,9%. Интересно, что распро-
страненность абдоминального ожирения среди 
женщин также увеличивалась с возрастом, достигая 
максимальных значений в возрасте 60 лет, однако 
затем частота этого показателя стала снижаться. Тем 
не менее, распространенность абдоминального 
ожирения у женщин была существенно выше, чем 
у мужчин [47]. 

Ранее некоторыми исследователями были 
показаны ассоциации между ожирением и стабиль-
ной стенокардией, ИМ, сердечной недостаточно-
стью и внезапной сердечной смертью. Увеличение 
частоты возникновения сердечно-сосудистых собы-
тий у пациентов, страдающих ожирением, по мне-
нию некоторых авторов, связано с эндотелиальной 

дисфункцией и субклиническим воспалением 
в сосудистой стенке. Ожирение также ассоцииру-
ется с повышенным риском смерти. Представлены 
ассоциации со смертностью от всех причин только 
ожирения 2 или 3 степеней — ОШ 1,29; 95% довери-
тельный интервал (ДИ) 1,18-1,41. При оценке 
риска, по мнению некоторых авторов, немаловаж-
ным является оценка распределения жировой ткани 
[48]. Показано, что абдоминальное ожирение, 
а не ожирение по индексу массы тела является неза-
висимым предиктором смерти у пациентов, страда-
ющих ИБС [49]. Следует отметить, что такая ассо-
циация оставалась значимой даже после коррекции 
на сахарный диабет и АГ. 

Таким образом, ИБС у лиц старшей возрастной 
группы имеет несколько особенностей. Среди них 
длительное субклиническое течение, наличие мно-
жества ФР и, как следствие, их взаимодействие. 
При этом возраст самостоятельно определяет дей-
ствие каждого ФР. Распространенность АГ и ожире-
ния с возрастом увеличивается, в то время как 
частота курения и дислипидемии снижается. Осо-
бенности течения ИБС у пожилых пациентов дик-
туют необходимость разработки комплексно-мето-
дического подхода к организации медицинской 
помощи. При этом, если разработка мер по вторич-
ной профилактике у лиц с ИБС с учетом ФР у лиц 
старшей возрастной группы не вызывает сомнений, 
то необходимость медикаментозной коррекции, 
а также определение оптимальных для пожилых 
пациентов значений некоторых из них, до сих пор 
остается предметом дискуссии.
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Основные направления: 
• детская кардиология; • диагностика и лечение 

сердечно-сосудистых заболеваний у лиц пожилого и стар-
ческого возраста; • интервенционная кардиология; 
• кардио-пульмональные взаимоотношения; • невро-
логические осложнения сердечно-сосудистых заболева-
ний; • новые подходы к терапии основных сердечно-
сосудис тых заболеваний; • особенности сердечно-
сосудис той патологии у женщин; • острое нарушение 
мозгового кровообращения: междисциплинарная про-
блема; • первичная и вторичная профилактика сердеч-
но-сосудистых заболеваний; • почки, серд це и сосуды — 
кардио-ренальный континуум; • проблемы реабилита-
ции сердечно-сосудис тых заболеваний; • санаторно-ку-
рортная реабилитация больных с сердечно-сосудис той 
патологией; • сердечно-сосудис тые заболевания и са-
харный диабет; • совершен ствование организации кар-
диологической службы; • современные аспекты лечения 
и профилактики сердечной недостаточности; • фунда-
ментальные исследования в кардио логии; • хирургиче-
ские методы лечения сердечно-сосудис тых заболеваний; 
• эпидемиология и профилактика сердечно-сосудистой 
патологии, распространенность факторов риска хрониче-
ских неинфекционных заболеваний.

К открытию Съезда планируется издание сборника 
тезисов Съезда. Тематика докладов — различные аспекты 
этиологии, патогенеза, диагностики и лечения сердечно-
сосудистых заболеваний. 

Требования к оформлению тезисов:
Тезисы должны быть представлены не позднее 1 мая 

2016г.
• Объем тезисов 1 машинописная страница.
• Шрифт Times New Roman Cyr, размер не менее 10 

пт, через 1,5 интервала.
• Первый абзац: название (заглавными буквами), 

с новой строки — фамилии и инициалы авторов без ука-
зания научных степеней и титулов, с новой строки — уч-
реждение, город. 

• Содержание тезисов: цель, методы исследования, 
полученные результаты, заключение.

• Тезисы принимаются по электронной почте, 
с указанием номера квитанции об оплате на адрес  
d_ivanchenko@mail.ru 

Взнос за публикацию тезисов — 350 рублей, для 
членов РКО и РНОК — 300 рублей. Регистрационный 
взнос — 1000 рублей, публикация тезисов для уплатив-
ших регистрационный взнос — 1000 рублей — бесплат-
ная. Взносы необходимо перечислить на расчетный счет 
РНОК до 1 мая 2016г. Регистрационный взнос можно 
внести во время регистрации.

Конкурс молодых ученых: 
• К участию в конкурсе допускаются лица в возра-

сте до 35 лет;
• Автор может представить на конкурс одну работу 

без соавторов;

• Для проведения предварительной экспертизы не-
обходимо направить работу в Оргкомитет до 1 мая 2016г 
с пометкой “На конкурс”;

В Оргкомитет направляются следующие документы 
в 2-х экземплярах:

• Конкурсная работа в виде статьи объемом до 6 
страниц, через 1,5 интервала, без библиографии;

• Тезисы конкурсной работы для включения в сбор-
ник тезисов;

• Сведения об авторе (ФИО, место работы, область 
научных интересов, адрес, контактный телефон, элек-
тронная почта);

• Направление от учреждения;
• Рекомендация научного руководителя.
По итогам предварительной экспертизы работа 

допускается к финалу конкурса в виде устного сообще-
ния (время выступления 15 мин) и постерного доклада, 
размещенного на планшете размерами не более 
1,0м×1,0м. Лучшие работы будут опубликованы в цент-
ральных российских журналах и награждены поощри-
тельными призами.

Заявки на выступление с докладом принимаются 
до 1 апреля 2016г.

Возможно выступление с постерным сообщением, 
размещенном на планшете размером не более 1,0м×1,0м. 

Адрес и контактные телефоны Оргкомитета:
г. Ростов-на-Дону, ул. Бодрая, 88/35, 344068, БСМП 

№2, кафедра внутренних болезней №4 ФПК и ППС Ро-
стовского государственного медицинского университета, 
оргкомитет Съезда. Телефоны: 8-(863)-243-92-04, 8-(863)-
233-61-09.

e-mail: katelnitskay@mail.ru (для тезисов и заявок 
с докладами), d_ivanchenko@mail.ru (для тезисов); 
8-(863)-243-92-04.

Президент Съезда — председатель РНОК, член Прав-
ления РКО, профессор Шлык Сергей Владимирович.

Ответственный секретарь Съезда — д. м.н. Хаишева 
Лариса Анатольевна.

Ответственный за публикацию тезисов — к. м.н. 
Иванченко Дарья Николаевна 

Проживание: бронирование гостиниц и проживание 
(в заявках необходимо указать сроки пребывания, вид 
транспорта, точную дату времени приезда и отъезда) — 
ответ ственный ассистент Хоролец Екатерина Викторов-
на: 8-(863)-233-61-09; факс 8-(863) -235-98-98

Банковские реквизиты:
РООО “Ростовское научное общество кардиологов”
344068, г. Ростов-на-Дону, ул. Бодрая 88/35
ИНН 6161053861
Р/с 40703810852000000011 В Юго-Западном банке 

СБ РФ
К/с 30101810600000000602 В ГРКЦ ГУ Банка России 

по Рост. обл.
БИК 046015602 ОГРН 1027700132195 
ОКПО 09246903

XV СЪЕЗД КАРДИОЛОГОВ ЮГА РОССИИ

27-29 мая 2016г, Ростов-на-Дону 

ИНФОРМАЦИОННОЕ ПИСЬМО
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www.roscardio.ru

УВАЖАЕМЫЕ ЧИТАТЕЛИ!

В 2016г Издательство журнала “Кардиоваскулярная терапия и профилактика”  
и “Российский кардиологический журнал” планирует к публикации:

ЕВРОПЕЙСКИЕ КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ
СБОРНИК РЕКОМЕНДАЦИЙ ЕВРОПЕЙСКОГО ОБЩЕСТВА КАРДИОЛОГОВ

Переводы рекомендаций опубликованы в Российском кардиологическом журнале в 2015-2016гг

Москва 2016

ЕВРОПЕЙСКИЕ КЛИНИЧЕСКИЕ 
РЕКОМЕНДАЦИИ

2014

ЕВРОПЕЙСКИЕ КЛИНИЧЕСКИЕ 
РЕКОМЕНДАЦИИ

2015

СБОРНИК РЕКОМЕНДАЦИЙ
ЕВРОПЕЙСКОГО ОБЩЕСТВА КАРДИОЛОГОВ

СБОРНИК РЕКОМЕНДАЦИЙ
ЕВРОПЕЙСКОГО ОБЩЕСТВА КАРДИОЛОГОВ

Москва 2016 

Том. 1 ЕВРОПЕЙСКИЕ КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 2014

Реваскуляризация миокарда 2014 
Диагностика и лечение острой тромбоэмболии легочной артерии 2014 
Диагностика и лечение гипертрофической кардиомиопатии 2014 
Диагностика и лечение заболеваний аорты 2014 
Определение и ведение сердечно-сосудистых заболеваний при внесердечных хирургических 
вмешательствах 2014 

Том. 2 ЕВРОПЕЙСКИЕ КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 2015

Диагностика и лечение легочной гипертензии 2015
Лечение больных с острым коронарным синдромом с подъёмом сегмента ST 2015
Диагностика и лечение заболеваний перикарда 2015
Лечение инфекционного эндокардита 2015
Лечение больных с желудочковыми аритмиями и профилактика  
внезапной сердечной смерти 2015

Как подготовить статью в научный медицинский журнал?
Учебное пособие

Не только молодые ученые, но и профессионалы сталкиваются с трудностями при написании 
качественной научной статьи. В данном учебном пособии мы расскажем о том, как:
	 •	 	собирать научный материал, структурировать текст и использовать литературные 

источники?
	 •	 как осуществлять поиск в интернете, как работать с базами данных?
	 •	 что такое индекс-цитирования, импакт-фактор, международные рейтинги журналов?
	 •	 оформить текст научной статьи, чтобы он индексировался в научных базах?

Принимаются предварительные заказы (без оплаты).

Цена: 1100-00 руб. в т. ч. НДС (в стоимость не входят почтовые услуги по доставке).
Бонусом к данному изданию Издательство дарит двухтомник ЕВРОПЕЙСКИЕ КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ ЕОК 
2014 и 2015 (сборник переводов Европейских рекомендаций, опубликованных в Российском кардиологическом журнале 
в 2015-2016гг).

Более подробно с изданием можно ознакомиться на сайте http://www.roscardio.ru в разделе Издательство.

Уважаемые читатели!
Представляем Вам новый сайт журнала, созданный для работы с новой 

редакторской платформой. 

Сайт Издательства с панелью перехода на новый сайт:
http://roscardio.ru/ru/cardiovascular-therapy-and-prevention.html

Новый сайт журнала, созданный  
на базе специализированной редакторской платформы:

http://cardiovascular.elpub.ru/jour/index

http://roscardio.ru/ru/subscription.html

Кардиоваскулярная терапия и профилактика 2016

Электронная версия
(зарегистрированному пользователю открывается доступ к номерам 2016г, формат PDF)

6 номеров
(годовая подписка)

570-00 руб

ЭЛЕКТРОННАЯ ПОДПИСКА ЭТО:
• Доступ к последнему номеру журнала до его выхода из печати
• Постатейный доступ к содержанию
• Скачивание в формате PDF, распечатка и копирование
• Возможность формировать ссылки для цитирования
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