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Цель. Определить стрессоустойчивость и изучить особенности психологического статуса у работников

локомотивных бригад железнодорожного транспорта с АГ.

Материал и методы. В исследование были включены мужчины (n=87) в возрасте 24754 лет (средний воз7

раст 40,04±0,85) по профессии машинисты и помощники машинистов с диагностированной АГ I7III сте7

пеней. Контрольную группу составили мужчины (n=35) в возрасте 24754 лет тех же профессий, но без АГ.

Группы были сопоставимы по полу, возрасту и профессии. Всем участникам исследования проводилось

психологическое тестирование с использованием психоментальных проб.

Результаты. В группе пациентов с АГ представлена достоверно большая доля лиц с высоким уровнем

личностной тревожности, с ориентацией на покой и низкой вероятностью успешной деятельности в

стрессовых обстоятельствах по сравнению с контрольной группой лиц без АГ. После выполнения психо7

ментальных тестов в группе с АГ увеличение САД и ЧСС было достоверно (р<0,05) выше, чем в конт7

рольной группе, иными словами стресс7реактивность была достоверно выше (р<0,05) в основной груп7

пе по сравнению с контрольной. Психоэмоциональные нагрузочные тесты обладают высокой чувстви7

тельностью и позволяют выделить лиц с высокой стресс7реактивностью, в т.ч. среди здоровых, т.е. выде7

лить группу риска развития АГ.

Заключение. Необходимо разрабатывать профилактические лечебно7реабилитационные программы пре7

дупреждения развития АГ у машинистов и их помощников. Все мероприятия должны учитывать выяв7

ленные особенности психологического статуса и стресс7реактивности.

Ключевые слова: стресс7реактивность, психологический статус, артериальная гипертония.

Aim. To assess stress resistance and psychological status features in railway locomotive workers with arterial hyper7

tension (AH).

Material and methods. The study included 87 men aged 24754 years (mean age 40,04±0,85 years) – machinists

and machinist assistants with diagnosed Stage I7III AH. Control group included 35 men aged 24754 years, of the

same professions, but AH7free. All participants underwent psychological examination and psycho7mental tests.

Results. In AH group, more participants demonstrated high personal anxiety levels, rest orientation and low prob7

ability of successful functioning under stress, comparing to AH7free control group. After psycho7mental tests, AH

patients had significantly higher systolic blood pressure and heart rate increase than control subjects (р<0,05). In

other words, stress reactivity was significantly higher (р<0,05) in AH group than in controls. Psycho7emotional

stress tests are highly sensitive and allow to identify individuals with high stress reactivity, even among healthy per7

sons – i.e., to identify AH risk group.

Conclusion. The results obtained ask for prevention, treatment, and rehabilitation program development, focused

on AH prevention in machinists and their assistants. All programs should take psychological status and stress reac7

tivity features into account.

Key words: Stress reactivity, psychological status, arterial hypertension.
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Введение
Актуальность проблемы обусловлена тем,

что артериальная гипертония (АГ) является од7

ной из важнейших проблем современной кар7

диологии вследствие ее распространенности и

ведущей роли в развитии таких грозных ослож7

нений, как инфаркт миокарда, инсульт, вне7

запная смерть, а также инвалидизации и ухуд7

шения качества жизни больных [1]. При этом

наблюдается стойкая тенденция к омоложению

контингента кардиологических больных и к

росту показателей смертности среди лиц тру7

доспособного возраста. В формировании АГ

существенную роль играет мультифакторность

[5]. Психологическое напряжение и выражен7

ные реакции на психоэмоциональный стресс

вносят существенный вклад в развитие АГ [67

10]. Отмечено, что риск развития АГ ассоци7

ирован с увеличением прессорного ответа на

психоментальные тесты (ПМТ) [5]. 

В последнее время особое внимание уделя7

ется проблеме ранней диагностики и профи7

лактики лечения АГ у работников, условия тру7

да которых связаны со стресс7индуцирующим

фактором, вызывающим психоэмоциональное

напряжение. К этим профессиям относятся и

работники подвижного состава на железнодо7

рожном транспорте (машинисты и их помощ7

ники), работа которых сопровождается значи7

тельным продолжительным психоэмоциональ7

ным напряжением в сочетании с частыми ост7

рыми стрессовыми ситуациями [4]. 

Оценка психологического статуса работни7

ков подвижного состава является актуальной,

поскольку именно он во многом определяет

особенности формирования и развития АГ.

Весьма важно изучение состояния стресс7

реактивности у лиц данной профессии с оцен7

кой ее клинической и диагностической значи7

мости в качестве предиктора АГ. 

Целью исследования явилось определение

стрессоустойчивости и изучение особенностей

психологического статуса у работников локо7

мотивных бригад (машинистов и их помощни7

ков) страдающих АГ, т.к. в основе развития АГ

у лиц данной профессии лежит стресс.

Материалы и методы 
В основную группу были включены мужчины (n=87,

100%) в возрасте 24754 лет (средний возраст 40,04±0,85)

по профессии машинисты и помощники машинистов с

диагностированной АГ I7III степеней согласно классифи7

кации ВОЗ/МОАГ 1999. Контрольную группу составили

мужчины (n=35, 100%) в возрасте 24754 лет (средний воз7

раст 37,14±1,73) по профессии машинисты и помощники

машинистов без АГ. Группы были сопоставимы по полу,

возрасту и профессии.

Особенности условий труда обследуемых связаны со

значительным продолжительным психоэмоциональным

напряжением, частыми острыми стрессовыми и внештат7

ными ситуациями, работой в условиях шума, вибрации,

высокой температуры, нарушением суточных ритмов, от7

ветственностью за пассажиров и подвижной состав, уп7

равлением высокоскоростным объектом в условиях мо7

нотонии, длительным пребыванием в статической позе,

техногенными авариями, наездами на людей и животных,

гиподинамией [4]. 

В работе использовались следующие методы иссле7

дования: 

– психологическое тестирование – метод цветовых

выборов Люшера (экспресс7диагностика актуальных

проблем, внутренних конфликтов личности); шкала са7

мооценки личностной тревожности Спилбергера7Хани7

на; стандартизированный многофакторный метод иссле7

дования личности (MMPI) – диагностика пограничных

состояний, невротических проявлений [2,3]; 

– психоэмоциональные нагрузочные пробы – «ма7

тематический счет» [12]; чтение незнакомого текста [11]; 

– общеклинические методы обследования: физи7

кальное, антропометрическое, лабораторное и др.

У машинистов и их помощников зафиксированы

различия в стрессоустойчивости в зависимости от уровня

АД. В качестве методик, имитирующих острый менталь7

ный стресс, использовали психоэмоциональную нагру7

зочную пробу – МС [12], которая представляла собой уст7

ное вычитание однозначного числа (7) из трехзначного

(624) с переключением внимания в условиях дефицита

времени, отсутствии помех и критики работы на протяже7

нии 3 минут и ПМТ, основанный на моделировании отри7

цательных эмоций при публичном чтении вслух незнако7

мого медицинского текста в течение 3 минут [11]. После

чтения просили ответить на 2 вопроса, касающихся про7

читанного текста. АД регистрировалось исходно и дваж7

ды в течение одной минуты после прочтения и после от7

ветов на вопросы: из двух измерений оценивалось макси7

мальное значение АД на фоне пробы. Обследуемым в ос7

новной группе на этот момент не назначали антигипер7

тензивную терапию. 

Статистическая обработка полученных результатов

проводилась по методам, описанным Глянц С (1999). Раз7

личия считались достоверными при p<0,05. Расчеты вы7

полнены с помощью программы BIOSTAT, Microsoft Excel

7.0, Microsoft Word 7.0 на персональном компьютере IBM

типа PC AT под управлением операционных систем

Microsoft Windows795/98.

Результаты и обсуждение
У машинистов и их помощников обнару7

жены особенности психологического статуса в

зависимости от величины АД. Была проведена

оценка коэффициента вегетативного тонуса

(ВК), отражающего соотношение между пот7

ребностью в накоплении и расходе энергии.

Выявлены следующие особенности в основ7
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ной и контрольной группах (рисунок 1): низ7

кая энергетическая активность с ориентацией

на покой, отдых (ВК72,3) отмечены как в ос7

новной, так и в контрольной группах. Боль7

шие 59,8% (р<0,05) потребность в отдыхе и не7

готовность к успешной деятельности в стрес7

совых условиях наблюдались в основной груп7

пе по сравнению с контрольной – 45,7%. Оп7

тимальный уровень энергетической мобилизо7

ванности организма и высокая вероятность ус7

пешной деятельности в стрессовых условиях

(ВК–4) в основной группе отмечены лишь у

28,7% машинистов и их помощников, тогда

как в контрольной – у 40,0% (р<0,05). Это кос7

венно может указывать на то, что стрессоус7

тойчивость в основной группе ниже, чем в

контрольной. Повышенная мобилизованность

организма, активность, возбуждение отмеча7

лись в основной группе у 11,5% лиц, в конт7

рольной – у 14,3 %. 

Сравнительная оценка коэффициента сум7

марного отклонения (СО), характеризующего

нервно7психическое состояние не обнаружила

достоверных различий в основной и контроль7

ной группах (рисунок 2). Удовлетворительное

нервно7психическое состояние (СО72,3,4) в

обеих группах встречалось чаще – 82,9% в ос7

новной и 88,6% в контрольной (р<0,05), чем

неудовлетворительное (СО75,6,7) – 17,1% в ос7

новной и 11,4% в контрольной, что, безуслов7

но, связано с жестким профессиональным от7

бором лиц данной профессии. 

Оценка уровня тревожности по Спилберге7

ру7Ханину в основной и контрольной группах

показала (рисунок 3): низкий, средний и высо7

кий уровни тревожности выявлены в основной

и контрольной группах. Худшие показатели от7

мечены в основной группе, которая включала

большую (21,8%) (р<0,05) долю лиц с высоким

уровнем тревожности по сравнению с конт7

рольной (5,7%) и меньшую (11,5%) (р<0,05) до7

лю лиц с низким уровнем тревожности в срав7

нении с контрольной группой (25,7%). 

Наблюдаемые особенности психологичес7

кого статуса, возможно, обусловлены психоэ7

моциональным истощением, связанным с час7

тыми острыми стрессовыми ситуациями и дру7

гими неблагоприятными условиями труда, ха7

рактерными для данной профессии. В первую

очередь это относится к машинистам и их по7

мощникам с диагнозом АГ. Очевидно, что

именно эти лица нуждаются в обязательной

психологической коррекции. 

Интерпретация результатов тестирования с

применением MMPI показала, что профиль

гармоничной личности имел место лишь у

30,0% обследуемых.

Динамика АД при выполнении ПМТ, осно7

ванного на чтении незнакомого текста, в ос7

новной и контрольной группах представлена

на рисунке 4. Результаты показали, что обсле7

дуемые как в основной, так и в контрольной

группах на ПМТ с чтением незнакомого текста

реагируют повышением систолического и ди7

астолического АД (САД, ДАД) и частоты сер7

дечных сокращений (ЧСС). В основной группе

до ПМТ изначально наблюдались высокие

цифры САД – 145,6±2,93 мм рт.ст., а после

ПМТ в основной группе отмечено увеличение

САД до 162,9±3,32 мм рт.ст. (р<0,001), что сви7

детельствует о функциональном напряжении

сердечно7сосудистой системы. 

Примечание: * 7 p<0,05;  между основной и контрольной груп7

пами; ВК (2,3) – низкая активность, потребность в

отдыхе; ВК (4) – оптимальный уровень энергети7

ческой мобилизованности; ВК (5) – повышенная

мобилизованность, возбуждение.

Рис. 1 Оценка ВК (цветовой метод Люшера) в основной и

контрольной группах. 

Примечание: СО (2,3,4) – хорошее нервно7психическое

состояние; СО (5,6,7) – плохое нервно7

психическое состояние.

Рис. 2   Оценка СО расположения цветов от аутогенной нормы

(цветовой метод Люшера) в основной и контрольной

группах. 

*
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В контрольной группе до ПМТ исходно

нормальное САД 117,8±2,11 мм рт.ст. увеличи7

валось (р<0,05), но даже после ПМТ оставалось

в пределах нормы – 126,9±2,03 мм рт.ст. В ос7

новной группе ДАД изменялось аналогично: до

ПМТ изначально выше нормы – 94,4±2,62 мм

рт.ст., после ПМТ наблюдается увеличение до

99,8±2,62 мм рт.ст., но оно недостоверно

(р>0,1); в контрольной группе – ДАД изначаль7

но до ПМТ нормальное 77,2±2,33 мм рт.ст.,

после ПМТ наблюдается прирост до 82,1±2,16

мм рт.ст., но этот прирост недостоверен (р>0,1).

Динамика ЧСС при ПМТ в основной и

контрольной группах представлена на рисунке

5. В основной группе до ПМТ ЧСС составила

75,4±2,82 уд/мин, после ПМТ наблюдается

увеличение до 91,4±3,41 уд/мин (р<0,001), что

выше нормы. В контрольной группе до ПМТ

ЧСС 69,4±2,70 уд/мин, после него рост до

75,0±3,02 уд/мин, т.е. остается в пределах нор7

мы и это увеличение недостоверно (р>0,1).

Динамика АД при ПМТ – МС в основной и

контрольной группах представлена на рисунке

6). Результаты показали, что обследуемые ос7

новной и контрольной групп при выполнении

ПМТ – МС так же, как и на предыдущий тест

реагируют повышением САД, ДАД и ЧСС. В ос7

новной группе до ПМТ изначально отмечено

высокое САД – 148,6±3,13 мм рт.ст., т.е. выше

нормы, а после ПМТ в основной группе наблю7

дался рост САД до 174,0±4,31 мм рт.ст.

(р<0,001), что свидетельствует о функциональ7

ном напряжении сердечно7сосудистой системы. 

В контрольной группе до проведения

ПМТ – МС, исходно нормальные уровни САД

118,0±2,51 мм рт.ст. увеличиваются (р<0,05), но

даже после ПМТ остаются в пределах нормы –

Примечание: * 7 p<0,05;  между основной и контрольной

группами.

Рис. 3 Оценка уровня тревожности по Спилбергеру7Ханину в

основной и контрольной группах. 

Примечание: * 7 p<0,05 между основной и контрольной

группами.

Рис. 4   Динамика уровня АД при выполнении ПМТ – чтение

незнакомого текста, в основной и контрольной группах.

Примечание: * 7 p<0,05 между основной и контрольной

группами.

Рис. 6   Динамика АД при выполнении ПМТ – МС в основной и

контрольной группах.

*

*

*

*

*

*

*

Примечание: * 7 p<0,05 между основной и контрольной

группами.

Рис. 5   Динамика ЧСС при выполнении ПМТ – чтение

незнакомого текста, в основной и контрольной группах.
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134,4±2,47 мм рт.ст. В основной группе ДАД

аналогично: до ПМТ изначально > нормы

97,4±3,08 мм рт.ст., после ПМТ наблюдается

повышение до 104,6±3,28 мм рт.ст., но оно не7

достоверно (р>0,1). В контрольной группе:

ДАД изначально до ПМТ – МС нормальное

80,0±2,39 мм рт.ст., после ПМТ наблюдается

увеличение до 88,6±2,58 мм рт.ст. (р<0,025). 

Динамика ЧСС при ПМТ – МС в основ7

ной и контрольной группах представлена на

рисунке 7. В основной группе до ПМТ ЧСС

71,3±2,68 уд/мин, после ПМТ рост до

90,0±3,55 уд/мин (р<0,001), что выше нормы. В

контрольной группе до ПМТ – МС ЧСС

73,4±2,46 уд/мин, после ПМТ увеличение до

81,3±2,57 уд/мин (р<0,05).

Различия в увеличении средних величин

АД и ЧСС после выполнения ПМТ (чтение

незнакомого текста) в основной и контрольной

группах представлены в таблице 1.

После ПМТ – чтение незнакомого текста,

имитирующего психоэмоциональный стресс,

увеличение САД – 11,9% и ЧСС – 21,2%

(р<0,01) было выше в основной группе по срав7

нению с контрольной: повышение САД – 7,7%

и ЧСС – 8,0%, т.е. стресс7реактивность в груп7

пе с АГ была выше (р<0,01). 

Различия в росте средних величин АД и

ЧСС после ПМТ – МС, в основной и конт7

рольной группах представлены в таблице 2. 

После выполнения ПМТ – МС, имитиру7

ющего психоэмоциональный стресс, повыше7

ние САД – 17,1% и ЧСС – 28,9% (р<0,05) было

выше в основной группе по сравнению с конт7

рольной: рост САД – 13,9% и ЧСС – 11,0%, т.е.

стресс7реактивность в группе лиц с АГ была

выше (р<0,05). 

Полученные данные свидетельствуют о

том, что стрессоустойчивость в основной груп7

пе ниже, чем в контрольной (р<0,05). 

Исследование показало, что у большинства

машинистов и их помощников (58,0%) АГ раз7

вивалась в первые 10 лет работы; при этом

средний возраст составил 30±2,7 лет. 

Выводы
У машинистов и их помощников имеют

место особенности психологического статуса и

стресс7реактивности. 

В основной группе (лица с АГ) выявлена

достоверно большая доля лиц с высоким уров7

нем личностной тревожности, с ориентацией

Примечание: * 7 p<0,05 между основной и контрольной

группами.

Рис. 7   Динамика ЧCC при выполнении ПМТ – МС в основной

и контрольной группах.

Таблица 1
Различия в увеличении средних величин АД и ЧСС после выполнения ПМТ – 

чтение незнакомого текста, в основной и контрольной группах

Группы САД ДАД ЧСС, уд./мин.

Основная группа мм рт.ст.  % 17,56±1,86* 5,13±1,55 16,56±2,70*  

р <0,01; 11,9% p>0,05; 5,7% р<0,01; 21,2%

Контрольная группа мм рт.ст. % 9,13±2,15 4,88±1,71 5,56±1,80 

7,7% 6,3% 8,0%

Примечание: * 7 p между основной и контрольной группами.

Таблица 2
Различия приростов средних величин АД и ЧСС  в основной и контрольной группах 

после выполнения ПМТ – МС

Группы САД ДАД ЧСС, уд./мин.

Основная группа мм рт.ст.  % 25,43±3,57* 7,10±1,80 18,71±2,52* 

р<0,05; 17,1% р >0,05; 7,3% р<0,001; 28,9%

Контрольная группа мм рт.ст. % 16,43±1,98 8,57±1,71 7,86±1,58 

13,9% 10,7% 11,0%

Примечание: * 7 p между основной и контрольной группами. 

*
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на покой и низкой вероятностью успешной де7

ятельности в условиях стресса по сравнению с

контрольной группой (лица без АГ). Это кос7

венно свидетельствует о снижении «барьера

адаптации» (стрессоустойчивости) в основной

группе и предполагает необходимость психо7

коррекционных мероприятий, в первую оче7

редь, у лиц основной группы. 

После выполнения ПМТ, имитирующих

психоэмоциональный стресс, отмечалось

достоверное увеличение САД и ЧСС в основ7

ной и контрольной группах; в основной груп7

пе это увеличение было достоверно выше,

чем в контрольной группе, т.е. стресс7реак7

тивность была достоверно более выражена в

основной группе. 

ПМТ позволяют выделить среди обследо7

ванных лиц с высокой стресс7реактивностью и

определить группу риска развития АГ среди

здоровых. 

Выраженное, продолжительное, психоэмо7

циональное напряжение у машинистов, по7

мощников машинистов на железнодорожном

транспорте и высокий процент развития АГ в

первые 10 лет работы делают необходимым

разработку превентивных и лечебно7реабили7

тационных мероприятий с целью предупреж7

дения возникновения АГ у людей этих профес7

сий. Все реабилитационные и профилактичес7

кие мероприятия должны осуществляться с

учетом особенностей психологического статуса

и стресс7реактивности.
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Хроническая артериальная гипертония и особенности

ее течения в различные сроки беременности

(по данным суточного мониторирования

артериального давления)
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Chronic arterial hypertension and its clinical course at various

pregnancy stages (247hour blood pressure monitoring data)

N.K. Runikhina, M.P. Mikhaylusova, B.Ya. Bart 

Russian State Medical University, State Federal Agency for Health and Social Development. Moscow, Russia.

Цель. Изучить суточный профиль артериального давления (АД) при хронической форме артериальной

гипертонии (АГ) в различные сроки беременности.

Материал и методы. Под наблюдением находилась 61 беременная женщина с хронической АГ (средний

возраст – 27,9±0,8 лет). Контрольную группу составили 50 женщин с нормальными цифрами АД на про7

тяжении всей беременности. Все беременные с АГ наблюдались в конце первого – начале второго три7

местра. Суточное мониторирование АД (СМАД) всем наблюдавшимся женщинам выполняли в амбула7

торных условиях в привычной для них обстановке в разные сроки беременности. Определяли основные,

используемые обычно во врачебной практике, параметры.

Результаты. При хронической АГ было выявлено сохранение суточного ритма АД, повышение суточно7

го диастолического АД к началу третьего триместра. В этот же период отмечено достоверное уменьше7

ние ночного снижения АД. Показатели вариабельности АД у беременных с АГ были достоверно выше та7

ковых у женщин с нормальными цифрами давления.

Заключение. СМАД у беременных с хронической АГ является важным методом оценки АД в различные

сроки беременности. Полученные изменения могут быть использованы для назначения или коррекции

антигипертензивной терапии с целью предупреждения осложнений, возможных у этой категории паци7

енток.

Ключевые слова: артериальная гипертония, беременность, суточное мониторирование артериального

давления.

Aim. To study circadian blood pressure (BP) profile in chronic arterial hypertension (CAH) at various pregnancy

stages.

Material and methods. In total, 61 pregnant women with CAH (mean age 27,9±0,8 years) were recruited in the

main group. Control group included 50 normotensive pregnant women. All CAH participants were followed7up

since late first – early second pregnancy trimester. Ambulatory 247hour BP monitoring (BPM) was performed at

various pregnancy stages, with standard parameter assessment.

Results. In CAH, circadian BP rhythm was unchanged, with increased 247hour diastolic BP and decreased night7

time BP fall by early third trimester. BP variability parameters in CAH women were significantly higher than in

normotensive women.

Conclusion. 247hour BPM in CAH pregnant women is an important method for AH assessment at various preg7

nancy stages. Parameters obtained could be used for antihypertensive treatment initiation or correction, to prevent

possible complications in this special patient group.

Key words: Arterial hypertension, pregnancy, 247hour blood pressure monitoring.
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Артериальная гипертония (АГ) различного

генеза у беременных продолжает оставаться в

центре внимания интернистов и акушеров, что

подтверждается многочисленными публикаци7

ями в отечественной и зарубежной литературе

[1,3,4,6,8,13, 21,25,26]. Столь пристальное вни7

мание к данной проблеме объясняется тем, что

АГ, предшествующая беременности или воз7

никшая во время нее, является значимой при7

чиной осложнений у матери и плода

[7,10,12,13,14,28]. Наиболее частыми формами

являются гестационная и хроническая АГ. Пос7

ледняя, которая встречается у 375% беремен7

ных, определяется как АГ любой этиологии,

предшествующая беременности или диагнос7

тированная до 20 недели ее. Наличие хрони7

ческой АГ, особенно в случаях отсутствия адек7

ватной антигипертензивной терапии, в значи7

тельной степени (25770%) повышает риск раз7

вития такого опасного и тяжелого осложнения

как преэклампсия [9,13].

В повседневной жизни об уровне артери7

ального давления (АД) у пациентов, включая

женщин во время беременности, судят на осно7

вании одного7трехразовых измерений его по

Короткову Н.С. В то же время установлено, что

традиционное измерение АД в домашних усло7

виях или медицинском учреждении в большин7

стве случаев не отражает истинной величины

этого гемодинамического показателя. АД при7

сущи колебания в течение суток в ответ на сам

факт выполнения этой процедуры, воздействия

небольших, обыденных (еда, чтение, одевание,

умывание и др.) физических и психоэмоцио7

нальных нагрузок. Это в полной мере, если не в

большей степени, относится к беременным

женщинам. Ситуация существенным образом

изменилась с появлением метода суточного мо7

ниторирования АД (СМАД) и возможностью

более широкого использования его в практике

врачей первичного звена здравоохранения. Ос7

новная масса имеющихся в литературе сведе7

ний по СМАД относится к больным АГ в общей

популяции населения. Работ, посвященных ис7

пользованию метода при АГ у беременных, оп7

ределению его диагностической и прогности7

ческой значимости у данной категории пациен7

ток, немного [5,8,11,17,24,19,22]. Содержащая7

ся в них информация носит противоречивый

характер, имеет неоднозначную оценку. 

Целью настоящей работы было изучить су7

точный профиль (СП) АД у беременных с хро7

нической формой АГ, особенности его измене7

ния на различных сроках в сравнении с данны7

ми у нормотензивных женщин при неослож7

ненном течении беременности.

Материал и методы
В исследование включена 61 беременная женщина с

хронической АГ в возрасте 18738 лет (средний возраст –

27,9±0,8), 48 из которых были первородящими и 13 –

повторнородящими. Диагноз АГ устанавливали при уров7

не АД ≥ 140/90 мм рт.ст. Об АГ судили на основании вели7

чины диастолического АД (ДАД) по V тону Короткова,

определяемого ртутным сфигмоманометром в положении

женщины полулежа (угол с горизонтальной плоскостью

15730°). Именно такое положение женщины при измере7

нии АД позволяет устранить гемодинамические сдвиги,

обусловленные беременностью [27]. АД измеряли дважды

с интервалом ≥ 4 часа. Все пациентки наблюдались с кон7

ца первого – начала второго триместра врачами женской

консультации одной из базовых поликлиник кафедры. У

всех женщин АГ предшествовала либо диагностировалась

до 20 недели беременности, поэтому согласно рекоменда7

циям ВОЗ и Международного общества изучения гипер7

тонии при беременности, выявленное повышение АД бы7

ло расценено как хроническая форма. «Гипертонический»

анамнез отмечался у 28 из 61 (45,9%) женщины. У них ги7

пертония носила мягкий и нестойкий характер, в связи с

чем регулярная антигипертензивная терапия им не про7

водилась. У 6 пациенток в анамнезе имелось указание на

наличие хронического пиелонефрита. В исследовании не

участвовали женщины с преэклампсией (АГ с протеину7

рией и отеками в конце беременности). У всех женщин с

диагнозом АГ регулярно определялись клиническое АД,

масса тела (МТ), биохимические показатели – глюкоза,

креатинин, аланинаминотрансфераза, аспартатаминот7

рансфераза, билирубин, К, Na, мочевая кислота, показа7

тели свертывающей системы крови, а также повторно

проводилось амбулаторное мониторирование АД. 

Группу контроля составили 50 беременных в возрас7

те 18738 лет (средний возраст – 23,9±0,7) с нормальными

цифрами АД на протяжении всей беременности, которым

также назначали СМАД. Характеристика обеих групп

представлена в таблице 1.

Беременность у всех женщин в контрольной группе

закончилась срочными родами. В группе женщин7гипер7

тоников у 46 (75,4%) она завершилась срочными родами,

у 11 (18%) было проведено кесарево сечение и у 4 (6,6%)

роды были преждевременными. Особенности перина7

тального периода у наблюдавшихся женщин не анализи7

ровались. 

СМАД (портативный прибор фирмы «Shiller») вы7

полняли в амбулаторных условиях в привычной для жен7

щины обстановке в сроки: на 10711, 21722 и 32733 неделях

беременности. АД измеряли в стандартном режиме с ин7

тервалами в дневные часы 15 мин, в ночное время – 30

мин. Результаты представляли в виде графического изоб7

ражения и табличных данных. Рассчитывали средние за

сутки, день и ночь цифры систолического АД (САД) и

ДАД. Степень ночного снижения АД или суточный ин7

декс (СИ), определяли как соотношение разницы днев7

ного и ночного АД к дневному АД, выраженное в %. Для

характеристики вариабельности АД использовали пока7
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затель стандарта отклонения (STD) САД и ДАД за сутки,

день и ночь. 

Статистическая обработка результатов проведена с

использованием компьютерных программ Excel72000 и

Stastistica 6,0. Связь показателей исследовалась корреля7

ционным методом. Достоверность отличий оценивали

при помощи непарного и парного критериев Стьюдента.

Данные представлены в виде M±m; различия считали

достоверными при p<0,05. 

Результаты и обсуждение
Основные результаты СМАД, полученные

у беременных с нормальными цифрами АД и

АГ в различные сроки наблюдения представле7

ны в таблице 2. У женщин с нормальными

цифрами АД до и во время беременности в пер7

вых двух триместрах наблюдалась артериальная

гипотония. Это вполне закономерно, ибо для

беременности без АГ характерна системная ва7

зодилатация, приводящая к снижению АД и,

прежде всего, ДАД. В третьем триместре пока7

затели АД как САД, так и ДАД были достовер7

но повышены на 3,3±0,9 и 5,9±1,5 мм рт.ст. со7

ответственно (p<0,001 для каждого показате7

ля). Повышение АД оказалось более значимым

в ночные часы. 

Женщины7гипертоники имели достоверно

более высокие цифры АД среднего за сутки по

сравнению с контрольной группой на всех эта7

пах наблюдения. Наиболее существенная раз7

ница отмечена к концу первого триместра. У

женщин с хронической АГ АД среднее за сутки

составило 109,6±1,7/66±1,5 мм рт.ст. vs

95,7±1,2/59,9±0,9 мм рт.ст. у нормотоников

(р<0,001). К началу третьего триместра наблю7

далось повышение CАД суточного на 4,3±1,4

мм рт.ст. (р<0,001). Показатели CАД во всех

точках исследования достоверно не отлича7

лись. 

В исследовании была изучена возможность

взаимосвязи между возрастом больных АГ и ве7

личиной АД. Оказалось, что в начале третьего

триместра имела место положительная корре7

ляционная связь между возрастом и показате7

лями суточного САД, ДАД – r=0,49 (p<0,05) и

r=0,53 (p<0,001) соответственно. В то же время

отдельные авторы [14] сообщают, что у бере7

менных женщин с возрастом отмечается повы7

шение только суточного ДАД. 

Наблюдавшиеся беременные с хроничес7

кой АГ чаще имели избыточный вес по сравне7

нию с беременными без АГ. Каждая вторая

женщина с АГ имела избыточную МТ – индекс

массы тела (ИМТ) ≥ 25 кг/м2, ВОЗ, 1998; 23

(37,7%) женщины страдали ожирением I7II

степеней. ИМТ у женщин7гипертоников в

среднем по группе исходно был достоверно вы7

ше по сравнению с контрольной группой –

25,9±0,9 кг/м2 vs 21,7±0,5 кг/м2 (р<0,001). 

У женщин7нормотоников в первом триме7

стре беременности суточное АД было положи7

тельно взаимосвязано с ИМТ (r=0,48, p<0,05),

тогда как у женщин7гипертоников такая кор7

реляция отсутствовала. 

У нормотензивных женщин к началу треть7

его триместра была выявлена положительная

корреляция между увеличением ИМТ и повы7

шением САД и ДАД – r=0,51 и r=0,48 (p<0,05)

соответственно. В группе гипертоников такая

взаимосвязь не обнаружена. 

В этот же период в обеих группах наблюде7

ния отмечалось прибавление МТ. Увеличение

ИМТ в среднем по группе нормотоников сос7

тавило 3,4±0,2 кг/м2, в группе гипертоников –

3,2±0,3 кг/м2. Таким образом, неосложненное

течение беременности у женщин с хроничес7

кой АГ сопровождалось аналогичной нормото7

никам динамикой увеличения МТ. 

Несмотря на достаточное количество пуб7

ликаций [15,17,18,19,21,30] по проблеме АГ у

беременных, общепринятые критерии границ

нормального суточного АД и АГ по результа7

там СМАД не установлены. По мнению от7

дельных клиницистов [23] диагностика хрони7

Таблица 1 
Характеристика пациенток с АГ и без нее

Характеристика пациенток Больные хронической АГ (n=61) Пациентки с нормальным АД (n=50)

Средний возраст, лет 27,9±0,8 23,9 ±0,7

ИМТ, кг/м2 25,9±0,9* 21,7 ±0,5

Первородящие 48 (79%) 37 (74%) 

Повторнородящие 13 (21%) 13 (26%)

Срочные роды 46 (75,4%) 50 (100%) 

Кесарево сечение 11 (18%) 7

Преждевременные роды 4 (6,6%) 7

Примечание: * 7 р<0,001.
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ческой АГ при СМАД должна основываться на

значительно более низких уровнях АД, нежели

те, что в настоящее время используются в об7

щей практике. В литературе приводятся дан7

ные ряда клиницистов о различных уровнях

АД, обладающих свойствами предикторов в

отношении развития осложнений, связанных

с АГ во время беременности. В одной из работ

[21] авторы пришли к выводу о том, что выяв7

ленные при амбулаторном СМАД величины

АД < 125/75 мм рт.ст. в дневные часы и <

105/65 мм рт.ст. ночью в первом и во втором

триместрах, а в третьем триместре < 130/80 мм

рт.ст. и 110/70 мм рт.ст. соответственно, явля7

ются безопасными и могут рассматриваться

как нормальные. В другой работе [19] при изу7

чении суточных ритмов АД у женщин с высо7

ким и низким риском развития гестоза, обна7

ружено, что во втором триместре наибольшей

предикторной значимостью в группе с низким

риском развития обладает САД среднее за сут7

ки ≥ 115 мм рт.ст., а во время сна ≥ 106 мм рт.ст.

В группе с высоким риском наибольшее значе7

ние имели показатели ДАД. Уровень последне7

го ≥ 62 мм рт.ст. служил предиктором развития

гестоза у женщин с исходными нормальными

цифрами АД [14]. Другие клиницисты, ис7

пользуя СМАД у беременных во втором триме7

стре, у которых в дальнейшем обнаруживали

внутриутробную задержку развития плода и

гестационную АГ, отмечали значимость уров7

ня суточного ДАД > 67 мм рт.ст. в первом слу7

чае и > 68 мм рт.ст. во втором [30]. Поскольку у

беременных с хронической АГ исходный уро7

вень АД повышенный, то, можно предполо7

жить, что признаками присоединившейся пре7

эклампсии/гестоза могут быть более высокие

значения АД. 

У наблюдавшихся женщин суточный ритм

(СР) АД у гипертоников и нормотоников во

всех триместрах беременности характеризовал7

ся достаточно выраженным перепадом давле7

ния день7ночь и не отличался по группам. Ана7

лиз данных литературы [16,21] подтверждает

тот факт, что СР АД у женщин на всем протя7

жении беременности имеет нормальное ноч7

ное снижение = 10720%. В некоторых работах

[24] сообщается об уменьшении ночного сни7

жения АД при мягко выраженной преэкламп7

сии, в то время как при наиболее тяжелых ее

формах отмечалось высокое ночное АД. Одна7

ко СР АД во время беременности может ме7

няться. В литературе содержатся сведения о

том, что почти у трети нормотензивных жен7

щин хотя бы раз регистрируется СП АД без

достаточного ночного снижения АД [29]. При

хронической АГ отмечен более выраженный

перепад давления день7ночь во втором триме7

стре по сравнению с нормотониками [22]. В

настоящем исследовании динамика СП АД от

триместра к триместру в группе женщин гипер7

тоников была в целом аналогична изменениям

АД у нормотензивных женщин. К началу

третьего триместра у женщин7нормотоников

Таблица 2
Показатели CП АД у нормотензивных женщин и гипертоников на различных сроках беременности

(M±m)

Показатели СП АД I триместр II триместр III триместр

N (n=30) АГ (n=29) N (n=38) АГ (n=45) N (n=27) АГ (n=24)

САДсут., мм рт.ст. 95,7±1,2 109,6±1,7*** 98,6±1,2 110,3±1,3*** 101,5±1,3 110±2,1***

ДАДсут., мм рт.ст. 59,9±0,9 66±1,5*** 59,9±1,1 67,8±0,5*** 64,8±1,4 69±1,9*

STDсут. САД, мм рт.ст. 12,6±0,3 14,6±0,5*** 13,6±0,4 14,2±0,5 12,5±0,4 13,5±0,5

STDсут. ДАД, мм рт.ст. 11,1±0,3 12,9±0,4*** 11,5±0,3 12,6±0,4* 11,1±0,3 12,4±0,5*

САДдневн., мм рт.ст. 99,2±1,4 114,1±1,8*** 103±1,3 114,3±1,3*** 105±1,4 113,4±2,2***

ДАДдневн., мм рт.ст. 63,1±1,0 69,5±1,7*** 63,3±1,2 71±1,4*** 67,6±1,4 71,6±1,6*

STDдневн. САД, мм рт.ст. 11,4±0,4 12,3±0,4 12±0,4 12,6±0,5 11,4±0,4 12,2±0,4

STDдневн. ДАД, мм рт.ст. 10±0,4 11,6±0,5* 10,5±0,3 11,3±0,4 10±0,5 11,7±0,5*

САДночн. мм рт.ст. 85,5±0,9 96,8±1,9*** 86,3±1 98,2±1,5*** 92,4±1,4 100,4±2,3***

ДАДночн., мм рт.ст. 50,4±0,9 51,1±1,5*** 50,7±1 57,8±1,4*** 57,3±1,5 61,3±2*

STDночн. САД, мм рт.ст. 9,5±0,5 11,3±0,6* 9,3±0,4 10±0,5 10,1±0,4 11,6±0,8*

STDночн. ДАД, мм рт.ст. 8,3±0,5 10±0,5* 8,4±0,4 9,8±0,5* 9,7±0,4 10,7±0,6

СИ САД, % 13,5±0,9 15±1,4 16,1±0,7 14,1±1 11,9±1 11,7±1,3

СИ ДАД, % 19,9±1,1 19,2±1,6 19,9±0,9 18,5±1,3 15,4±1,3 14,4±1,5

Примечание: *** 7 р<0,001, * 7 p<0,05; показатели АД в группе с АГ даны в сравнении с данными нормотензивных женщин на каждом

этапе обследования.
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СИ САД и ДАД уменьшается на 5,7±1,1/

5±1,8% (р<0,001). Для СР АД при хронической

АГ также характерно снижение к концу бере7

менности СИ САД и ДАД на 4,9±1,2/6,5±2,6%

(p<0,001). 

Среди женщин, у которых на основании

результатов клинического измерения АД опре7

деляли АГ, было выявлено 7 пациенток, имев7

ших при СМ нормальные показатели среднесу7

точного АД. Феномен гипертонии «белого ха7

лата» является достаточно распространенным

среди беременных. В этом исследовании его

наблюдали у 7 (11%) беременных в первом три7

местре; это подтверждают и другие авторы

[17,20] – гипертония «белого халата» в конце

беременности наблюдалась у ~ 30% и 32% жен7

щин, половина из которых и в первом тримест7

ре имела этот феномен. Вместе с тем роды у

всех этих женщин закончились благополучно. 

У находившихся под наблюдением жен7

щин показатели STD в группе гипертоников

были выше на протяжении всей беременности,

но наиболее значимо в конце первого тримест7

ра – 14,6±0,5/ 12,9±0,4 мм рт.ст. vs 12,6±0,3/

11,1±0,3 мм рт.ст. в контрольной группе

(p<0,001). Следует отметить, что показатели

STD у женщин с гипертонией «белого халата»

были выше, чем в группе нормотоников, и со7

поставимы с таковыми у беременных с хрони7

ческой АГ. 

О пятикратном увеличении частоты

распространения повышенной STD среди бе7

ременных с АГ по сравнению с женщинами с

нормальным среднесуточным АД в первой

половине беременности свидетельствуют и

другие работы [8]. Значение высокой STD

при беременности, ее возможное патологи7

ческое влияние на организм матери и плода

являются предметами дальнейших исследо7

ваний. 

Выводы
• Динамика суточного ДАД при хроничес7

кой АГ аналогична изменениям АД у беремен7

ных нормотоников и характеризуется повыше7

нием ДАД к началу третьего триместра. Суточ7

ное САД у гипертоников на протяжении бере7

менности достоверно не меняется. 

• СР АД при хронической АГ сохранен. К

началу третьего триместра отмечается досто7

верное уменьшение степени ночного сниже7

ния АД. 

• Гипертония «белого халата» в первом

триместре беременности наблюдалась у 11%

женщин. СП АД у данной категории пациенток

характеризовался нормальными среднесуточ7

ными цифрами АД и повышенной STD. 

• Показатели STD беременных с хрони7

ческой АГ были достоверно выше таковых у бе7

ременных с нормальными величинами АД.
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Эффективность фиксированной комбинации

периндоприла и индапамида у больных артериальной

гипертензией в сочетании с синдромом

обструктивного апноэ сна в госпитальных условиях

А.Ю. Литвин, И.Е. Чазова, А.В. Аксенова, И.П. Колос 

НИИ клинической кардиологии им. А.Л.Мясникова РКНПК Росздрава. Москва, Россия

Fixed7dose perindopril and indapamide combination: in7hospital

effectiveness in arterial hypertension patients with obstructive sleep

apnoea syndrome 

A.Yu. Litvin, I.E. Chazova, A.V. Aksenova, I.P. Kolos 

A.L. Myasnikov Research Institute of Clinical Cardiology, Russian Cardiology Scientific and Clinical Complex,

State Federal Agency for Health and Social Development. Moscow, Russia.

Цель. Оценить эффективность, безопасность и переносимость терапии фиксированной комбинацией пе7

риндоприла и индапамида (Нолипрел® форте) у пациентов с артериальной гипертонией (АГ) и синдромом

обструктивного апноэ сна (СОАС) в госпитальных условиях.

Материал и методы. Обследованы 20 больных мягкой и умеренной АГ и СОАС. Больные были госпитализи7

рованы до выдачи первой таблетки Нолипрела® форте. В течение 10 дней ежедневно измерялось артериаль7

ное давление (АД) по методу Короткова. Проводилось суточное мониторирование АД (СМАД) на чистом

фоне до включения в исследование, на 2 и 4 неделе приема Нолипрела® форте, биохимический анализ кро7

ви в начале и на 2 неделе исследования.

Результаты. По данным ежедневного измерения АД в период госпитализации наблюдалось максимальное

снижение АД к четвертому дню приема препарата с сохранением антигипертензивного эффекта к концу 2

недели. Отмечалось достоверное снижение основных показателей суточного профиля (СП) АД к концу 2

недели приема Нолипрела® форте. Динамика СП АД между визитом 3 и исходными данными по абсолют7

ным значениям и по результатам СМАД сохраняла ту же тенденцию, которая наблюдалась ко 2 визиту. Дос7

товерная динамика показателей СП АД по данным СМАД у всей группы больных между визитом 2 и визи7

том 3 отсутствовала. Биохимические показатели крови достоверно не изменялись. Приверженность лече7

нию составила 100% через 4 недели терапии.

Заключение. Терапия Нолипрелом® форте эффективна и безопасна в госпитальных условиях у больных АГ

с наличием дополнительного фактора риска в виде СОАС.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, синдром обструктивного апноэ/гипопноэ сна, фиксированная

комбинация, периндоприл, индапамид. 

Aim. To investigate effectiveness, safety, and tolerability of fixed7dose combined treatment with perindopril and inda7

pamide (Noliprel® forte) in hospitalized patients with arterial hypertension (AH) and obstructive sleep apnoea syn7

drome (OSAS).

Material and methods. The study included 20 patients with mild to moderate AH and OSAS. All participants were hos7

pitalized before starting Noliprel® forte therapy. For 10 days, blood pressure (BP) was measured daily, by Korotkoff

method. 247hour blood pressure monitoring (BMP) was performed at baseline, at Weeks 2 and 4 of Noliprel® forte

treatment, blood biochemical assay – at baseline and at Week 2.

Results. According to daily BP measurement data, maximal BP reduction was observed by Day 4 of the treatment, and

antihypertensive effect lasted till the end of Week 2. Significant reduction in main BP circadian profile (CP) parame7
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Введение
В настоящее время синдром обструктивно7

го апноэ сна (СОАС) является актуальной ме7

дицинской и социальной проблемой [1]. Ее

значимость определяется широкой распрост7

раненностью СОАС, высокой частотой тяже7

лых осложнений, отрицательным влиянием на

качество жизни и значительной летальностью.

Распространенность СОАС у мужчин в зависи7

мости от возраста составляет от 0,4% в млад7

ших возрастных группах до 9,1% в старших; у

женщин от 4% до 4,4% соответственно. Если

распространенность СОАС в общей популяции

варьирует в пределах 0,371,1%, то среди муж7

чин > 60 лет она достигает 15% и даже 73%.

Распространенность СОАС у больных артери7

альной гипертензией (АГ) составляет 26740% vs

1712% в контрольной группе. Установлено, что

так называемая естественная внезапная смерть

(ВС) пожилых людей, наступающая во время

сна, нередко обусловлена проявлениями СОАС

[2,3]. Очевидна взаимосвязь СОАС и сердечно7

сосудистых заболеваний (ССЗ), особенно АГ. В

ряде эпидемиологических исследований с про7

ведением многофакторного анализа было по7

казано, что апноэ во время сна у пациентов с

АГ следует рассматривать как фактор риска

(ФР) ранней смерти от ССЗ. Было установлено

также, что возраст, индекс массы тела (ИМТ),

АГ и индекс апноэ/гипопноэ (ИАГ) ≥5 отно7

сятся к достоверным ФР смерти от ССЗ [4,5].

Популяционное исследование показало, что у

больных с ИАГ ≥ 5 наблюдались более высокие

уровни систолического (САД) и диастоличес7

кого артериального давления (ДАД), а также

среднего АД (АДср.) как во время сна, так и в

период бодрствования. У этих больных отмече7

но также статистически значимое повышение

индекса нагрузки САД и частоты сердечных

сокращений (ЧСС) во время сна и индекса наг7

рузки ДАД в состоянии бодрствования [6,7].

Механизмы и причины развития ССЗ у па7

циентов с СОАС и АГ изучены недостаточно.

Предполагают, что периоды обструкции верх7

них дыхательных путей во сне, вызывающие

циклические эпизоды гипоксемии в сочетании

с перепадами внутригрудного давления и нару7

шениями микроструктуры сна, приводят к су7

щественному повышению симпатического то7

нуса. В свою очередь это может явиться причи7

ной повышения АД, нарушений сердечного

ритма и проводимости, инфаркта миокарда

(ИМ) и ВС. Учитывая резистентность к прово7

димой антигипертензивной терапии, большое

количество сопутствующих заболеваний (ожи7

рение, сахарный диабет и т.д.) часто приходит7

ся назначать несколько препаратов, что суще7

ственно снижает приверженность больного

проводимому лечению и его эффективность

[8,9]. Данные о переносимости и эффектив7

ности фиксированных комбинаций антигипер7

тензивных препаратов при СОАС и АГ мало7

численны и разноречивы. Основным методом

лечения СОАС в настоящее время является те7

рапия по созданию положительного давления

воздуха в дыхательных путях – СИПАП7тера7

пия. Данный метод был предложен в 1981г

Sullivan CE. и заключался в подаче через специ7

альный наконечник, фиксируемый в ноздрях

больного, воздуха под давлением [11]. В 1983г

метод был модифицирован; с тех пор подача

воздуха производится через маску. Принцип

метода – расширение воздухоносных путей под

давлением нагнетаемого воздуха, препятствую7

щего их спадению.

В связи с вышеизложенным, учитывая, что

СОАС является дополнительным ФР у больных

АГ, было запланировано исследование по изу7

чению возможности влияния Нолипрела®

форте – фиксированной комбинации перин7

доприла 4 мг и индапамида 1,25 мг (Лаборато7

рии Сервье, Франция) на динамику АД в гос7

питальных условиях. Целью его было оценить

эффективность, безопасность и переносимость

терапии Нолипрелом® форте у пациентов с АГ

и сопутствующим СОАС в госпитальных усло7

виях. В задачи исследования входили: опреде7

ление эффективности фиксированной комби7

ters was observed by the end of Week 2. BP CP dynamics from baseline to Visit 3 was similar to that by visit 2, accord7

ing to absolute figures and 247hour BPM data. No significant BP CP dynamics between Visits 2 and 3 was registered

in all patients. Therapy compliance was as high as 100% after 4 weeks of the treatment.

Conclusion. Noliprel® forte therapy is effective and safe in hospitalized AH patients with an additional risk factor,

OSAS.

Key words: Arterial hypertension, obstructive sleep apnoea/hypopnoea syndrome, fixed7dose combination, perindo7

pril, indapamide.



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(8) 19

А.Ю. Литвин,… Нолипрел® форте у больных АГ и с синдромом обструктивного апноэ сна… 

нации периндоприла с индапамидом в качест7

ве препарата первого ряда у пациентов с АГ и

СОАС; оценка безопасности (частота отмены

препарата, побочные эффекты и т.д.), перено7

симости и приверженности лечению Нолипре7

лом® форте у пациентов с АГ и СОАС.

Материал и методы
Дизайн исследования – открытое, проспективное,

несравнительное исследование, в течение 4 недель наб7

людения. Всем больным за 7 дней до включения в иссле7

дование отменяли антигипертензивную терапию. После

включения госпитализированные больные получали Но7

липрел® форте по 1 таблетке 1 раз в сутки. Во время гос7

питализации у больных ежедневно контролировали АД

по методу Короткова с целью оценки его динамики. Через

10714 дней пребывания в стационаре оценивался антиги7

пертензивный эффект. При недостаточном антигипер7

тензивном эффекте в зависимости от ЧСС к терапии до7

бавляли антагонист кальция или β7адреноблокатор; при

возникновении гипотонии Нолипрел® форте заменяли

на Нолипрел® (периндоприл 2 мг, индапамид 625 мкг).

На 4 неделе повторно окончательно оценивали эффек7

тивность и безопасность проводимой терапии. 

Критериями включения в исследование служили:

возраст > 18 и < 70 лет; больные, находящиеся на госпи7

тализации и способные отказаться от предшествующей

антигипертензивной терапии, как минимум на 5 перио7

дов полувыведения, CАД < 180 мм рт.ст. и ДАД < 110 мм

рт.ст. (без лечения, сидя, после 5 минут отдыха по методу

Короткова); ИАГ ≥ 5 эпизодов за 1 час сна. 

Критериями исключения из исследования являлись:

беременность, лактация, симптоматическая АГ, острое

нарушение мозгового кровообращения в течение 6 меся7

цев до включения в исследование, острый ИМ в течение

последних 6 месяцев, постинфарктная стенокардия вне

зависимости от срока давности острого коронарного

синдрома, стенокардия напряжения III7IV функциональ7

ных классов по классификации Канадской ассоциации

кардиологов, почечная, печеночная и сердечная недоста7

точность, сахарный диабет 1 и 2 типов, отягощенный ал7

лергологический анамнез на любой из компонентов ис7

следуемого препарата, тромбоз легочных вен или легоч7

ная эмболия за последние 6 месяцев. 

Клиническое АД (АДкл.) определяли как среднее 3

измерений АД ртутным сфигмоманометром в положении

сидя после 57минутного отдыха. Суточное мониторирова7

ние АД (СМАД) выполняли исходно и через 2 и 4 недели

терапии с использованием аппарата SL 90207 («SpacеLabs

Medical», США). Периоды бодрствования и сна устанав7

ливали индивидуально. Оценивали следующие показате7

ли: усредненные значения САД и ДАД за 3 временных пе7

риода: 24 часа (САД24, ДАД24), день (САДд., ДАДд.) и

ночь (САДн., ДАДн.) [12]. 

Критерием эффективности антигипертензивной те7

рапии по АДкл. считали снижение ДАДкл. и САДкл. на

10% от исходного уровня и/или достижение целевого

уровня – АД<140/90 мм рт.ст. По данным СМАД – сни7

жение среднесуточного ДАД ≥ 5 мм рт.ст. от исходного. В

качестве целевого принимали уровень АД≤135/85 мм

рт.ст. для дневных и АД≤125/75 мм рт.ст. для ночных ча7

сов. 

Полисомнологическое исследование проводили на

диагностическом комплексе «Еmbla» («Flaga» Австралия)

с использованием программного обеспечения

Somnologica 2.0.2. Это исследование включало в себя мо7

ниторирование во время сна электроокулограммы, элект7

ромиограммы (подбородочной и голеней), ротоносового

потока воздуха, движений грудной клетки и брюшной

стенки, пульсоксиметрии (насыщение артериальной кро7

ви кислородом), электрокардиограммы (ЭКГ), положе7

ния тела больного, храпа. Под апноэ понимали полную

остановку дыхания не менее чем на 10 сек., под гипопноэ

– уменьшение дыхательного потока ≥ 50% со снижением

насыщения крови кислородом ≥ 4%. 

Диагностическими критериями СОАС считали ИАГ

> 5 эпизодов за 1 час сна. Этот показатель отражает коли7

чество эпизодов остановок дыхания за 1 час сна и харак7

теризует тяжесть течения СОАС. ИАГ > 30 свидетельству7

ет о тяжелом течении СОАС. 

Биохимический анализ крови проводили в начале и

на 2 неделе исследования с определением следующих по7

казателей: холестерина (ХС), триглицеридов (ТГ), липоп7

ротеидов низкой (ЛНП) и высокой (ЛВП) плотности, об7

щего билирубина, глюкозы, К, Na, мочевины, креатини7

на, аспартатаминотрансферазы, аланинаминотрансфера7

зы на автоматическом анализаторе HITACHI 912 (Япо7

ния) с целью оценки безопасности лекарственной тера7

пии и соответствия больных критериям включения/иск7

лючения.

Статистическую обработку полученных результатов

осуществляли с помощью программы Graph Pad InStat

3,0. Для оценки динамики показателей на фоне лечения

использовался парный критерий Уилкоксона, ANOVA

для парных значений. Результаты представлены в виде

M±SD, где M – выборочное среднее, SD – стандартное

отклонение, 95% ДИ – 95% доверительный интервал.

Результаты и обсуждение
В исследование были включены 20 пациен7

тов (11 мужчин и 9 женщин), средний возраст

составил 54±8 года. Все больные имели мягкую

и умеренную АГ. По данным клинического из7

мерения, исходно САДкл. составило 153±11 мм

рт.ст. ДАДкл. – 93±9 мм рт.ст.; 12 больных мяг7

кой АГ (ДАДкл. < 95 мм рт.ст.) и 8 больных – c

умеренной АГ (ДАДкл. > 95 мм рт.ст.). 8 больных

имели впервые выявленную АГ. Средняя про7

должительность АГ в целом по группе – 6,3±4,7

года. У всех пациентов по данным полисомно7

логического исследования подтвердился СОАС,

из них 2 пациента находились на СИПАП7тера7

пии. ИАГ в целом по группе составил 34,9±28,4.

Все больные были госпитализированы до выда7

чи первой таблетки Нолипрела® форте. 

Средний индекс массы тела (ИМТ) соста7

вил 34,7±4,6 кг/м2, соответствующий I степени

ожирения. 

При анализе результатов в целом по группе

после 4 недель активной терапии обнаружено
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достоверное снижение АДкл.: САДкл. со

153,4±11,1 до 127,1±12,4 (p<0,001); ДАДкл. с

92,6±8,6 до 83,1±7,5 (p<0,01). 

Ко 2 неделе, по данным офисного измере7

ния АД, произошла следующая динамика в це7

лом по группе: САДкл. снизилось со 153,4±11,1

до 133,2±8,5 мм рт.ст. – Δ= 720,2; 95% ДИ 12,47

28,1 (p<0,001); ДАДкл. с 92,6±8,6 до 85,9±9,8

мм рт.ст. – Δ= 76,6; 95% ДИ 0,8712,6 (p<0,05). 

По данным ежедневного измерения АДкл.

в период госпитализации в течение первых 10

дней приема препарата наблюдалось макси7

мальное снижение АД к четвертому дню: 65%

больных достигли целевых уровней АД < 140/90

мм рт.ст. (таблица 1, рисунок 1).

Через 2 недели у 2 больных Нолипрел®

форте был заменен на Нолипрел® в связи с воз7

никновением тенденции к гипотонии. Из7за

недостаточного антигипертензивного эффекта

4 больным к терапии был добавлен антагонист

кальция и 1 больному β7адреноблокатор, ос7

тальные 13 продолжили терапию Нолипре7

лом® форте по 1 таблетке 1 раз в день. К 4 неде7

ле лечения по сравнению со 2 неделей, была

выявлена следующая динамика: САДкл. снизи7

лось со 133,2±8,55 до 127,1±12,4 мм рт.ст. – Δ
6,1; 95% ДИ 71,7–13,9 (р>0,05); ДАДкл. с

86,0±9,7 до 83,1±7,5 мм рт.ст. – Δ 72,9–95%CI от

73,1 до 8,8, p>0,05). 

При анализе динамики основных показате7

лей суточного профиля (СП) АД, по данным

СМАД, исходно и через 10712 дней лечения в

целом по всей группе больных (таблица 2) было

отмечено достоверное снижение САД и ДАД в

течение 24 часов: САД24 снизилось со

138,6±10,5 до 125,5±9,6 мм рт.ст. (p<0,001);

ДАД24 – с 86,1±9,9 до 75,9±7,3 мм рт.ст.

(p<0,001). Также достоверным было снижение

САДд. и ДАДд.: САДд. снизилось со 142,1±11,6

до 129,4±10,1 мм рт.ст. (p<0,001); ДАДд. снизи7

лось с 89,3±9,6 до 79,9±7,3 мм рт.ст. (p<0,001) и

САД и ДАД в ночные часы: САДн. снизилось со

130,5±11,6 до 118,2±11,7 мм рт.ст. (p<0,001);

ДАДн. с 77,8±9,9 до 69,8±9,2 мм рт.ст.

(p<0,001). Достоверно снижались показатели

нагрузки давлением – индексы площади (ИП):

ИП САД24 снизился с 66,9±20,9 мм рт.ст.х ч/24ч

до 34,3±25,2 мм рт.ст. х ч/24ч (p<0,001); ИП

ДАД24 с 59,9±24,6 мм рт.ст. х ч/24ч. до 34,8±25,8

мм рт.ст. х ч/24ч. (p<0,001); ИП САДд. и ДАДд.:

ИП САДд. снизился с 64,2±22,6 мм рт.ст. х

ч/24ч. до 29,5±26,6 мм рт.ст. х ч/24ч. (p<0,001);

ИП ДАДд. с 89,2±9,6 мм рт.ст. х ч/24ч. до

79,2±7,2 мм рт.ст. х ч/24ч. (p<0,001). С меньшей

степенью достоверности снижались показатели

ИП в ночные часы: ИП САДн. уменьшился с

68,9±29,0 мм рт.ст. х ч/24ч. до 44,1±31,5 мм

рт.ст. х ч/24ч. (p<0,01); ИП ДАДн. – с 68,4±29,1

мм рт.ст. х ч/24ч. до 46,8±32,8 мм рт.ст. х ч/24ч.

(p<0,05). 

Изменение СП АД оценивалось по степени

ночного снижения АД (СНС, %). У всей группы

больных исходно нарушенный СП АД досто7

верно не изменялся по данным СНС САД и

ДАД.

Динамика СП АД между визитом 3 и исход7

ными данными по абсолютным значениям и по

большинству других показателей сохраняла ту

же тенденцию, которая наблюдалась ко 2 визи7

ту. Достоверной динамики показателей СП АД

по данным СМАД у всей группы больных меж7

ду визитом 2 и визитом 3 не отмечалось. 

Таким образом, терапия Нолипрелом®

форте показала его эффективность в госпи7

тальных условиях у больных АГ с наличием та7

кого дополнительного ФР как СОАС. На фоне

терапии Нолипрелом® форте отмечалось дос7

товерное снижение АД за время наблюдения, с

максимальным развитием антигипертензив7

ного эффекта уже к 4 дню лечения, и с сохра7

Таблица 1 
Динамика АД на фоне лечения Нолипрелом® форте у больных АГ в сочетании с СОАС (n=20)

Визит 1 1 день 2 день 3 день 4 день 5 день 6 день 7 день 8 день 9 день 10 день

0 день

САД 153,40 135,40 130,95 128,57 127,70 130,10 128,65 132,85 130,30 130,70 128,70

ДАД 92,63 86,15 84,15 83,12 80,65 82,70 81,40 82,30 80,45 82,20 82,20

Рис. 1   Динамика АД через 10 дней приема Нолипрела® форте.
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нением его в последующем периоде наблюде7

ния. У больных был исходно нарушен суточ7

ный ритм АД, что, скорее всего,  обусловлено

наличием СОАС и связанной с ним гипоксией.

Из всех пациентов только 2 находились на СИ7

ПАП7терапии, что не могло оказать сущест7

венного влияния на показатели суточного рит7

ма АД в целом. Отсутствовали достоверные из7

менения показателей СНС АД, что говорит о

необходимости для таких больных комбини7

рованного лечения в виде антигипертензивной

терапии и мероприятий по созданию постоян7

ного положительного давления в верхних ды7

хательных путях, так называемой СИПАП7те7

рапии. 

Выводы
У больных мягкой и умеренной АГ и нару7

шением дыхания во время сна Нолипрел®

форте в качестве терапии первого ряда приво7

дит к достоверному снижению как САД, так и

ДАД, с достижением максимального антиги7

пертензивного эффекта к 4 дню госпитализа7

ции. 

Нолипрел® форте приводит к достоверно7

му снижению всех основных показателей СП

АД, не изменяя суточный ритм АД. 

Терапия фиксированной комбинацией пе7

риндоприла с индапамидом была безопасна и

хорошо переносилась больными; привержен7

ность лечению через 4 недели составила 100%.

Таблица 2
Динамика СП АД на фоне лечения Нолипрелом® форте 

у больных АГ в сочетании с СОАС (n=20)

Показатель Исходно 10714 день 20728 день Δ (исходно7 Δ (исходно7 Δ (10714 день7

Визит 2 Визит 3 10714 день) 20728 день) 20728 день)

САД24, мм рт.ст. 138,6±10,45 125,5±9,6 122,5±9,5 713,1*** 716,2*** 73,1 

ДАД24, мм рт.ст. 86,0±9.9 75,9±7,3 74,8±6.6 710,1*** 711,2*** 71,2 

САДд., мм рт.ст. 142,1±11,6 129,4±10,1 125,4±10,6 712,7*** 716,6*** 74,1 

ДАДд., мм рт.ст. 89,2±9,6 79,2±7,3 77,6±7,2 710,0*** 711,6*** 71,6 

САДн., мм рт.ст. 130,5±11,6 118,2±11,7 115±10,1 712,2*** 714,5*** 72,28 

ДАДн., мм рт.ст. 77,7±9,9 69,8±9,2 68,9±6,8 77,9*** 78,8*** 70,87

ИП САД24, мм рт.ст.х ч/24ч. 66,9±20,9 34,3±25,2 26,9±20,0 732,6*** 739,9*** 77,3 

ИП САДд., мм рт.ст х ч/24ч. 64,2±22,6 29,5±26,6 22,7±22,3 734,7*** 741,5*** 76,7 

ИП САДн., мм рт.ст.х ч/24ч. 68,9±29,0 44,1±31,5 33,8±22,7 724,8** 735,1*** 710,3 

ИП ДАД24, мм рт.ст. х ч/24ч. 59,9±24,6 34,8±25,8 30,3±20,0 725.179*** 7 29.6*** 4.5 

ИП ДАДд., мм рт.ст. х ч/24ч. 89,2±9,6 79,2±7,2 77,6±7,2 728,3*** 731,5*** 73,3 

ИП ДАДн., мм рт.ст. х ч/24ч. 68,4±29,1 46,8±32,8 39,2±24,9 721,6* 729,2*** 77,6 

CHC САД, % 7,9±6,9 8,5±7,23 7,2±7,4 70,5 71,3 70,8 

CHC ДАД, % 12,7±8,7 11,9±7,9 10,9±7,9 70,7 71,0 71,8 

Примечание: * – p<0,05, ** – p<0,01, *** – p<0,001.
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Антигипертензивная активность спираприла

у больных мягкой и умеренной артериальной

гипертонией

М.М. Берая, В.В. Петрий, Н.Г. Сергушкина, В.И. Маколкин 
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Antihypertensive spirapril effectiveness in patients with mild

to moderate arterial hypertension

M.M. Beraya, V.V. Petriy, N.G. Sergushkina, V.I. Makolkin 

I.M. Sechenov Moscow Medical Academy. Moscow, Russia

Цель. Изучить эффект терапии спираприлом (Квадроприлом®) у больных мягкой и умеренной артери7

альной гипертонией (АГ) в течение 12 недель.

Материал и методы. 62 больных мягкой и умеренной АГ получали спираприл в течение 12 недель в дозе

6 мг/сут. При недостаточном антигипертензивном эффекте добавлялись диуретики (гидрохлортиазид

или Арифон®7ретард).

Результаты. У 25,8% больных была получена нормализация АД. Добавление диуретиков (гидрохлортиа7

зида в дозе 25 мг/сут. или Арифона® ретард в дозе 1,5 мг/сут.) позволило добиться нормализации АД у

остальных больных. Отмечена нормализация суточного ритма АД. Переносимость спираприла оказалась

вполне удовлетворительной.

Заключение. Ингибитор ангиотензин7превращающего фермента спираприл эффективно нормализует

АД у больных мягкой и умеренной АГ. При недостаточном антигипертензивном эффекте добавление ди7

уретиков позволяет добиться нормализации в 87% случаев.

Ключевые слова: артериальная гипертония, спираприл, суточный ритм артериального давления, комби7

нированная терапия.

Aim. To study 127week spirapril (Quadropril®) therapy effectiveness in patients with mild to moderate arterial

hypertension (AH).

Material and methods. For 12 weeks, 62 patients with mild to moderate AH received spirapril (6 mg/d), with

diuretics (hydrochlorthiazide or Arifon retard) added if antihypertensive effect was insufficient.

Results. Blood pressure (BP) normalized in 25,8% of the patients. Adding diuretics (hydrochlorthiazide, 25 mg/d,

or Arifon® retard, 1,5 mg/d) normalized BP in the rest of the participants. Circadian BP rhythm was also normal7

ized. Spirapril was well tolerated by the patients.

Conclusion. ACE inhibitor spirapril (Quadropril®) effectively normalizes BP in patients with mild to moderate

AH. In case of insufficient antihypertensive effect, combination with diuretics allows to normalize BP in extra 87%

of the patients.

Key words: Arterial hypertension, spirapril, circadian blood pressure rhythm, combined therapy.
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Общеизвестно, что ряд сердечно7сосу7

дистых заболеваний (ССЗ) – гипертоничес7

кая болезнь (ГБ), сердечная недостаточность

(СН), атеросклероз, ишемическая болезнь

сердца (ИБС) имеют общие патогенетические

механизмы, которые необходимо учитывать

при лечении. Среди них ведущее место зани7

мает активация ренин7ангиотензин7альдос7

тероновой системы (РААС), центральным

звеном которой является ангиотензин II (АТ

II). АТ II обусловливает ряд процессов, каж7

дый из которых участвует в патогенезе ука7

занных заболеваний. К этим процессам мож7

но отнести:
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• рост (пролиферацию и гипертрофию)

гладкомышечных клеток (ГМК) сосудистой

стенки;

• миграцию ГМК в очаг атеросклероти7

ческого поражения;

• образование суперокислительных ради7

калов;

• активацию молекул адгезии и медиато7

ров воспаления;

• активацию моноцитов /макрофагов;

• стимуляцию выработки ингибитора ак7

тиватора плазминогена (ИАП);

• влияние АТ II на тромбоциты. 

Повышение активности плазменной, и в

особенности, тканевой РААС можно обнару7

жить уже на ранних стадиях артериальной ги7

пертензии (АГ), атеросклеротического про7

цесса и хронической СН (ХСН). Естественно,

что в воздействии на эту патологическую цепь

могут иметь существенное значение ингиби7

торы ангиотензин7превращающего фермента

(ИАПФ). Эти препараты обладают широким

спектром действия, потенциально «полез7

ным» при нарушениях нейрогормональной

регуляции не только при АГ и ИБС, но и при

ХСН. По современным представлениям

ИАПФ вызывают снижение тканевого и плаз7

менного АПФ, активности симпатико7адре7

наловой системы (САС), при этом увеличивая

продукцию брадикинина. Снижение деграда7

ции брадикинина вызывает вазодилататор7

ный эффект, повышение продукции оксида

азота (NO), простациклина, тканевого акти7

ватора плазминогена (ТАП). NO кроме мощ7

ной вазодилатации предупреждает агрегацию

тромбоцитов и активацию ряда клеток, осо7

бенно моноцитов, способных трансформиро7

ваться в липидсодержащие макрофаги, а так7

же тормозит пролиферацию ГМК – неотъем7

лемых компонентов атеросклеротического

поражения артерий. 

При АГ (на органном уровне) ИАПФ,

прежде всего, влияют на степень выраженнос7

ти гипертрофии левого желудочка (ГЛЖ), яв7

ляющейся независимым предиктором небла7

гоприятных сердечно7сосудистых осложнений

(ССО). В исследованиях TOMHS (Treatment of

Mild Hypertension Study), CAPPP (the Captopril

Precention Project) была убедительно показана

способность ИАПФ столь же эффективно, как

диуретики и β7адреноблокаторы, предупреж7

дать развитие ССО у больных АГ. 

В настоящее время существует более

тридцати оригинальных ИАПФ и их генери7

ков; их совершенствование шло по пути соз7

дания препаратов с большей специфич7

ностью к тканевым АПФ. Одним из таких

препаратов является спираприл, зарегистри7

рованный в России под названием Квадроп7

рил® – жирорастворимый препарат II класса

(по классификации Opie), быстро гидролизу7

ющийся в активный диацид спираприлат. Вы7

ведение спираприлата носит двухфазный ха7

рактер, причем период его конечного полу7

выведения достигает 30740 часов, что являет7

ся наибольшим среди современных антиги7

пертензивных препаратов [1]. В связи с этими

особенностями спираприл можно назначать 1

раз в сутки, что увеличивает приверженность

больного лечению. Выводится препарат в

равной степени печенью и почками (50/50),

что не требует терапевтической коррекции

препарата при снижении почечного клиренса

у больных с нарушением функции почек.

Максимальный терапевтический эффект об7

наруживается через 6 часов, и сохраняется

достаточный уровень снижения АД в течение

суток [2]. В этой же работе было проведено

тестирование эффективности различных доз

препарата (от 3 мг/cут. до 24 мг/сут.), показав7

шее, что оптимальной является доза 6 мг/сут.;

дальнейшее увеличение дозы не приводит к

существенному приросту антигипертензив7

ного эффекта, но увеличивает число нежела7

тельных эффектов.

Целый ряд проведенных исследований

показал высокую эффективность спираприла

при различных заболеваниях сердечно7сосу7

дистой системы. Проводилось сравнение эф7

фективности спираприла и эналаприла у

больных легкой и умеренной АГ [3]. В иссле7

довании участвовал 251 пациент; использова7

ли 47недельный период отмывания, в течение

которого принимали только плацебо. Далее

100 больных принимали спираприл в дозе 6

мг/сут., 101 больной получал эналаприл в до7

зе 5720 мг/сут., 50 больных – плацебо. Арте7

риальное давление (АД) измеряли во время

визитов в клинику каждые 2 недели. При пи7

ковых и самых низких концентрациях препа7

рата в плазме (спустя 274 часа и 24736 часов

после приема дозы, соответственно) АД опре7

деляли на исходном уровне и спустя 4 и 8 не7

дель после начала двойной слепой фазы лече7
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ния. По сравнению с плацебо лечение обоими

препаратами – спираприлом и эналаприлом,

привело к значительному снижению

(р<0,001) диастолического (ДАД) и систоли7

ческого (САД) АД. ДАД успешнее снижалось

при приеме спираприла, чем при приеме эна7

лаприла как во время пиковой (717,4 мм рт.ст.

по сравнению с 714,8 мм рт.ст.), так и при са7

мой низкой (714,7 мм рт.ст. по сравнению с 7

12,4 мм рт.ст.) плазменной концентрации.

Следовательно, хотя соотношение пико7

вой/самой низкой плазменной концентрации

для спираприла и эналаприла в отношении

ДАД было почти одинаковым – 84% и 82% со7

ответственно, действительное снижение ДАД

было различным. Лечение обоими препарата7

ми приводило к снижению САД как при пи7

ковой, так и самой низкой плазменной кон7

центрации. 

Оба препарата хорошо переносились, в

ходе исследования было отмечено небольшое

количество нежелательных явлений или из7

менений в биохимических параметрах. 

Сравнение Квадроприла® с другими ан7

тигипертензивными препаратами показало

сходные результаты по влиянию на повышен7

ное АД, однако амлодипин переносился хуже

Квадроприла® [4]. По результатам другой ра7

боты монотерапия Квадроприлом® была бо7

лее эффективна и безопасна, нежели терапия

каптоприлом [5]. В отечественном исследова7

нии КВАДРИГА (КВАДРоприл И Гипертония

Артериальная) в течение 12 недель проводи7

лось лечение Квадроприлом® (6 мг/сут.) 235

больных АГ в виде монотерапии и у 51% боль7

ных в комбинации с диуретиком (гидрохлор7

тиазидом) [6]. Исходно САД было в пределах

1407179 мм рт.ст. и/или ДАД – в пределах 1007

109 мм рт.ст. (антигипертензивная терапия

отсутствовала в течение 2 недель). По данным

суточного мониторирования (СМ) АД наблю7

далось достоверное снижение величин суточ7

ного, дневного и ночного АД. Квадроприл®

значительно снижал АД – в среднем с 160/98

до 133/83 мм рт.ст. Весьма существенно, что

лечение Квадроприлом® имело тенденцию к

снижению среднесуточного пульсового АД

(ПАД) (до 6,4 мм рт.ст.), что представляется

весьма важным. По данным Фремингемского

исследования и исследования MRFIT

(Multiple Risk Factor Intervention Trial) ПАД

является независимым фактором риска (ФР)

развития ССЗ. В исследовании КВАДРИГА

показано, что Квадроприл® адекватно конт7

ролировал АД в утренние часы; хорошо изве7

стно, что подъем АД в утренние часы повы7

шает риск ССО. В исследовании с участием 5

тыс. амбулаторных больных мягкой и умерен7

ной АГ, лечившихся в течение 3 месяцев

Квадроприлом®, был продемонстрирован хо7

роший антигипертензивный эффект более,

чем в 80% случаев, при этом хорошая и очень

хорошая переносимость препарата отмечена в

95% случаев [7].

В другом отечественном исследовании

«ПРОЛОГ» (ПРОфилактика и Лечение Ос7

ложнений Гипертонии), оценивали влияние

Квадроприла® на развитие осложнений АГ в

сравнении с обычной антигипертензивной

терапией, назначаемой в реальной амбула7

торной практике больным мягкой и умерен7

ной АГ [8]. В исследование были включены

1742 больных АГ (к моменту завершения 127

месячного исследования оставалось 1522

больных). Контрольную группу составили 888

больных АГ, получавших плацебо наряду с ан7

тигипертензивной терапией иными препара7

тами. Уже на 3 месяце терапии Квадрапри7

лом® целевые величины АД ( 140/90 мм

рт.ст.) были получены у 69,4% больных, а к

концу исследования – у 83,6%. Квадроприл®

хорошо переносился: побочные эффекты от7

мечены лишь в 1,6% случаев, тогда как в груп7

пе плацебо – в 2,3% случаев. 

В последние годы выбор лекарственного

средства из многочисленной группы ИАПФ

во многом определяется комплаентностью,

т.е. способностью при высокой эффективнос7

ти вызывать минимум побочных действий, а

также удобством приема и ценовой доступ7

ностью. Всеми этими качествами обладает

спираприл (Квадроприл®), относящийся по

классификации Opie ко II В классу ИАПФ. 

Целью настоящего исследования было

изучение гемодинамической эффективности

нового ИАПФ спираприла (Квадроприла®,

PLIVA, Хорватия) у больных мягкой и уме7

ренной АГ.

Материал и методы
В открытое, сравнительное, рандомизированное ис7

следование были включены 62 пациента (средний возраст

51,7±6,7 года), страдавших эссенциальной АГ, из них 29

(46,8%) мужчин (средний возраст 51,3±6,8 года) и 33

(53,2%) женщины (средний возраст 56,7±5,3 года).
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I степень повышения АД (мягкая АГ) согласно клас7

сификации ВОЗ и Международного общества по гиперто7

нии 2003 и Второго пересмотра отечественных рекомен7

даций 2004 была выявлена у 20 (32,3%) пациентов, II сте7

пень (умеренная АГ) диагностирована у 42 (67,7%) паци7

ентов. Длительность заболевания составила 10715 лет (в

среднем 12,3 года). 

Наследственная предрасположенность к АГ (хотя бы

по одной из родительских линий) отмечена у 100% боль7

ных. Другие факторы сердечно7сосудистого риска обна7

ружены со следующей частотой: курение – у 29 (46,7%)

больных, избыточная масса тела (МТ) – у 32 (51,6%), на7

рушение толерантности к глюкозе (НТГ) – у 10 (16%)

больных.

8 (13%) пациентов ранее не получали антигипертен7

зивную терапию, 36 (58%) принимали антигипертензив7

ные средства постоянно и 18 (29%) лечились эпизодичес7

ки обычно в случае ухудшения самочувствия или значи7

тельного повышения АД.

Клиническая характеристика обследованных боль7

ных представлена в таблице 1. 

Критерием включения больных в исследование бы7

ли: уровень АД при офисном измерении > 140/90 мм рт.ст.

либо превышение одного из нормативов СМАД и нали7

чие ГЛЖ, которая диагностировалась на основании стан7

дартного способа оценки гипертрофии по вольтажным

критериям на электрокардиограмме (ЭКГ) или методом

эхокардиографии (ЭхоКГ).

Квадроприл® назначали в дозе 6 мг/сут. однократно

утром; продолжительность лечения – 12 недель. 

Протокол исследования включал офисное измере7

ние АД, СМ АД, определение показателей электролитно7

го, липидного и углеводного обменов. При недостаточ7

ном антигипертензивном эффекте (ДАД > 90 мм рт.ст. или

снижение менее чем на 10 мм рт.ст.) через 12 недель боль7

ным добавляли мочегонный препарат – гидрохлортиазид

25 мг или Арифон® ретард 1,5 мг/сут.

Офисное АД измеряли по методу Короткова. СМ АД

выполняли портативной системой BR 102 фирмы «Shiller»

(Германия), которая обеспечивала автоматические изме7

рения аускультативным и осцилометрическим методами

одновременно. 

Результаты СМ АД обрабатывали статистически с

вычислением следующих параметров: средние значения

(ср) САД, ДАД за сутки (сут), день (д) и ночь (н); вариа7

бельность (Вар) АД за сут, д и н; «нагрузка давлением»

(индекс времени гипертензии – ИВ) – % измерений, пре7

вышающих нормальные показатели отдельно для каждо7

го времени суток (д >140/90 мм рт.ст., н > 120/80 мм

рт.ст.); суточный индекс (СИ) или перепад «день7ночь»,

который оценивает выраженность двухфазного ритма АД

и рассчитывается по следующим формулам:

(срСАДд – срСАДн) х 100% / срСАДд – для САД;

(срДАДд – срДАДн) х 100% / срДАДд – для ДАД;

На основании данных о степени ночного снижения

(СНС) АД применяли классификацию больных (отдельно

по критериям САД и ДАД):

– нормальная (оптимальная) СНС АД (в англоязыч7

ной литературе «dipper») – 10%<СИ<20%; 

– недостаточная СНС АД (в англоязычной литерату7

ре «non7dipper») – 0<СИ<10%; 

– повышенная СНС АД (в англоязычной литературе

«over7dipper») – 20%<СИ; 

– устойчивое повышение ночного АД (в англоязыч7

ной литературе «night7peaker») – СИ<0.

Статистическую обработку результатов исследова7

ния осуществляли с помощью пакета статистических

программ Exel797 и StatGraph. Результаты обрабатыва7

лись в соответствии с правилами вариационной статисти7

ки. Достоверность межгрупповых различий средних вели7

чин оценивали при помощи критерия t Стьюдента. Раз7

личия считались достоверными при уровне р<0,05, обла7

дали тенденцией к различию при 0,05<р<0,1.

Результаты и обсуждение
При физикальном обследовании исходно

АД по методу Короткова составило в среднем

по группе: САД 156,2±3,86 мм рт.ст., ДАД –

96,4±2,92 мм рт.ст., частота сердечных сокра7

щений (ЧCC) – 72,4±34 уд./мин. 

Первые 3 месяца лечения Квадроприлом®

показали, что монотерапия оказалась эффектив7

ной у 16 (25,8%) больных: у 4 (25%) пациентов

Таблица 1
Клиническая характеристика обследованных больных

Исходные данные 

Всего больных

Мужчины/Женщины

Средний возраст

Длительность ГБ

Степень повышения АД

Мягкая

Умеренная

Регулярное лечение до госпитализации

ИБС

ЖЭ

СД72

ГЛЖ

Курение

ИМТ, кг/м2

Абс. (n)

62

29/ 33

51,7±2,7

12,3

20

42

36

38

12

7

62

29

32

%

100

46,8/ 53,2

32,3

67,7

58

61,3

19,4

11,3

100

46,7

51,6

Примечание: ЖЭ – желудочковая экстрасистолия; СД72 – сахарный диабет 2 типа.
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отмечался отличный эффект (снижение ДАД <

90 мм рт.ст.); у 9 (56,3%) пациентов – хороший

эффект (снижение ДАД > 10%); у 3 (18,7%) –

удовлетворительный (снижение ДАД < 10%).

В целом за 12 недель терапии срСАД сни7

зилось на 19,4 мм рт.ст. (р<0,001) и срДАД – на

13,3 мм рт.ст. (р<0,001) (таблица 2).

Анализ показателей СМ АД также выявил

высокую антигипертензивную эффектив7

ность Квадроприла® в ходе 37месячной тера7

пии. При достаточном снижении среднеднев7

ных и средненочных значений САД и ДАД от7

мечено значительное уменьшение ИВ АГ

(таблица 3).

При анализе исходной СНС САД выявлены

следующие типы суточных кривых: 49 (80%) па7

циентов имели суточную кривую non7dipper, 9

(15%) – dipper и 4 (5%) – night7peaker. Для ДАД

типы суточных кривых распределились следую7

щим образом: у 44 (71%) пациентов – non7dip7

per, у 15( 24%) – dipper и у 3 (4%) – night7peaker.

В процессе 127недельного лечения Квад7

роприлом® отмечена положительная динами7

ка суточных профилей (СП) АД. Для САД про7

изошло увеличение числа пациентов с суточ7

ной кривой dipper с 9 до 28 (на 30%) за счет

уменьшения non7dipper c 49 до 34 (на 25%) и

исчезновения night7peaker (р<0,001).

Для ДАД прирост пациентов с кривой dip7

per с 15 до 42 (на 44%) был обусловлен умень7

шением числа пациентов non7dipper с 44 до 20

(на 38,8%) и исчезновения night7peaker

(р<0,001). 

Таким образом, Квадраприл®, представля7

ющий новое поколение ИАПФ, обладает высо7

кой клинической эффективностью при лече7

нии пациентов с АГ. В течение непродолжи7

тельного 127недельного периода выявлено дос7

товерное снижение среднедневных и средне7

ночных значений САД и ДАД, уменьшение ИВ

АГ, а также отмечена положительная динамики

СП АД, что согласуется с результатами антиги7

пертензивной эффективности в исследованиях

ПРОЛОГ [8] и КВАДРИГА [6]. 

Максимально достигнутый антигипертен7

зивный эффект наступал не сразу, а постепен7

но в течение 12 недель лечения, в связи с этим

не возникало нежелательных побочных реак7

ций. Важное клиническое значение имеет тот

факт, что спираприл не вызывает избыточной

гипотензии у пациентов с мягкой АГ. Анали7

зируя степень снижения ср.САД и ср.ДАД,

выявлено чуть более заметное снижение

офисного ДАД. 

Таким образом, результаты настоящего ис7

следования полностью подтверждают целесо7

образность использования Квадроприла® у

больных мягкой и умеренной АГ, что доказано

в многочисленных плацебо7контролируемых

исследованиях и открытых, клинических ис7

пытаниях [9711].

Однако монотерапия оказалась эффектив7

ной лишь у 16 (25,8%) больных. Это означает,

что 74% больным для адекватного контроля АД

была необходима комбинированная терапия,

что подтверждено в международных рекомен7

Таблица 2 
Динамика АД на фоне терапии Квадроприлом® через 12 недель

Показатель Исходно 4 неделя 8 неделя 12 неделя

срСАД 156,2 149,8 140,8* 79,9% 136,8 ** 712,4%

срДАД 96,4 93,7 86,7* 710,1% 83,1 ** 713,8%

Примечание: *– р<0,05; ** – р<0,001 – достоверность различия до и после лечения. 

Таблица 3 
Данные СМ АД через 12 недель терапии Квадроприлом® 

Показатель САД мм рт.ст. ДАД мм рт.ст.

срАД 

д 155,6±3,3 138,2±3,1 711,2% 94,5±1,4 88,2±3,5 79,8% 

н 142,8±3,8 129,5±3,2 712,7% 85,9±1,7 78,5±3,8 710,9% 

сут 152,6±3,2 136,6±3,8 711,6%  92,5±1,8 83,3±3,1 712%

Вар 

д 12,3±2,1 10,8±2,1 712,2% 10,1±1,1 9,4±1,8 77,8% 

н 10,1±1,8 9,1±1,7 79% 9,3±0,8 8,8±0,7 76,4

ИВ %  

д  68,7 ±4,2 54,8±3,2 720,2% 73,8±2,6 61,6±2,3 716,5% 

н 61,4±4,7 51,5±4,1 716% 63,5±3,4 56,4±2,8 711,2% 

сут 65,0±4,5 53,8±3,2 717,2% 69,2±4,6 59,1±2,4 714,5%

СНС 8,2± 1,7 11,7±1,2 10,7±1,5 14,4±1,7
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дациях: WHO7ISH (World Health Organization/

International Society of Hypertension); JNC VII

(Joint National Committee VII); ESH/ESC 2003

(European Society of Hypertension/European

Society of Cardiology); отечественных Рекомен7

дациях 27ого пересмотра 2004.

В связи с этим, следующим этапом данно7

го исследования было выделение 3 подгрупп

пациентов: 12 (25,8%) больных (I подгруппа)

продолжили прием Квадроприла® в качестве

монотерапии, 22 (35,5%) пациентам (II подг7

руппа) был добавлен гидрохлортиазид в дозе 25

мг/сут., а 24 (38,7%) (III подгруппа) – Ари7

фон® ретард 1,5 мг/сут. (таблица 4).

В целом еще за следующие 12 недель тера7

пии в I подгруппе срСАД снизилось на 7,2 мм

рт.ст. (5,5%), срДАД – на 8,1 мм рт.ст. (10,3%)

(р<0,05); во II подгруппе – на 11 мм рт.ст.

(8,8%) (р<0,05) и 10,9 мм рт.ст. (на 12,8%)

(р<0,001); в III подгруппе – на 17 мм рт.ст.

(12%) (р<0,001) и 12,9 мм рт.ст.) (14,9%) (р<

0,001) (таблица 5).

Таким образом, еще за 12 недель лечения в

целом у больных трех подгрупп отмечено сни7

жение срСАД и срДАД, однако более заметное

у пациентов II и III подгрупп. Снижение было

выраженнее для ДАД, чем для САД. Комбина7

ция Квадроприла® с Арифоном® ретард ока7

залась более эффективной, нежели комбина7

ция Квадрорила® с гидрохлортиазидом.

Применение комбинации представителей

разных классов антигипертензивных средств, в

частности ИАПФ Квадроприла®, и диурети7

ков приводит к потенцированию антигипер7

тензивного эффекта. Оба мочегонных препара7

та (Гипотиазид и Арифон® ретард) доказали

свою эфективность, однако в подгруппе паци7

ентов, получавших Арифон® ретард, отмеча7

лась значительно лучшая динамика АД. Следу7

ет отметить, что Квадроприл® был эффекти7

вен и при лечении АГ у лиц с хронической

обструктивной болезнью легких [12].

Выводы
127недельная монотерапия спираприлом

оказывает корригирующее влияние на показа7

тели СМ АД: достоверно снижает срСАД и

срДАД в дневные и ночные часы, уменьшает

прессорную нагрузку, улучшает СП АД. Эф7

фективность монотерапии по клиническим

данным составила 26% с достижением целево7

го уровня АД. 

Выявлена прямая связь степени выражен7

ности антигипертензивного эффекта с исход7

ным уровнем АД: чем выше исходное АД, тем

заметнее антигипертензивный эффект. Спи7

раприл не вызывает избыточной гипотензии у

больных мягкой формой АГ.

Комбинация спираприла с диуретиками

(гидрохлортиазидом или Арифоном® ретард)

приводит к потенцированию антигипертензив7

ного эффекта – целевые уровни АД были полу7

чены в 80% случаев. Комбинация спираприла с

Арифоном® ретард более заметно снижает

САД и ДАД. Показано превалирующее влия7

ние на ДАД обеих комбинаций.

Таблица 4
Характеристика больных АГ по подгруппам

Показатели I подруппа II подгруппа III подгруппа

(Квадроприл®) (Квадроприл® + гидрохлортиазид) (Квадроприл® + Арифон® ретард)

Количество больных (n) 16 22 24

Мужчины/Женщины (n) 9/7 10/12 10/14

Мягкая АГ (n) 16 2 2

Умеренная АГ (n) 7 20 22

Ср. САД (мм рт.ст.) 129,8±3,4 139,7± 4,3 141,6±3,5

Ср.ДАД (мм рт.ст.) 78,2±2,6 84,8±3,3 86,5±3,8

Таблица 5
Динамика АД на фоне комбинированной терапии

Показатель I подгруппа II подгруппа III подгруппа

cрСАД исходно, через 12 недель 129,8±3,4  122,6±2,1 75,5% 139,7± 4,3 128,7±2,5 78,8%*  141,6±3,5 124,6±2,4 712% **

срДАД исходно, через 12 недель  78,2±2,6 70,1±1,7 710,3% ** 84,8±3,3  73,9±2,1 712,8% ** 86,5±3,8 73,6±2,3 714,9% **

Примечание: * – р<0,05; ** – p<0,001 – достоверность различия до и после лечения.
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Артериальная гипертензия и факторы риска 

сердечно7сосудистых заболеваний 

в студенческой популяции

А.А. Эльгаров, Л.В. Эльгарова

Кабардино4Балкарский государственный университет имени Х.М. Бербекова. Нальчик, Россия

Arterial hypertension and cardiovascular risk factors 

in student population

A.A. El’garov, L.V. El’garova

Kh.M. Berbekov Kabardino4Balkar State University. Nal’chik, Russia

Цель. Изучить распространенность артериальной гипертензии (АГ) и других факторов риска (ФР) сер7

дечно7сосудистых заболеваний (ССЗ) в студенческой популяции.

Материал и методы. Клинико7эпидемилогическими методами обследованы 508 студентов Кабардино7

Балкарского госуниверситета, из них 150 юношей и 358 девушек. Средний возраст – 19,5±1,5 лет. На

подвыборках проведено анонимное анкетирование для определения реальной распространенности ку7

рения и оценки уровня личностной (ЛТ) и ситуационной тревожности (СТ) по методике Спилбергера7

Ханина. Определены средние уровни систолического и диастолического артериального давления, антро7

пометрических показателей и  липидного спектра крови. 

Результаты. В обследованной выборке установлена высокая распространенность ФР ССЗ. У юношей

достоверно чаще, чем у девушек диагностировали АГ, избыточную массу тела, гиперхолестеринемию и

курение. Практически каждый второй студент, независимо от пола, потребляет алкоголь. У большинства

обследованных обнаружен высокий уровень как личностной ЛТ, так и СТ. 

Заключение. Выявлена неблагоприятная эпидемиологическая ситуация в отношении АГ и отдельных

ФР ССЗ  в студенческой среде, что свидетельствует об уязвимости молодых людей и требует активного

внедрения системы профилактических мероприятий. 

Ключевые слова: эпидемиология, артериальная гипертензия, студенты, факторы риска.

Aim. To study he prevalence of arterial hypertension (AH) and other cardiovascular disease (CVD) risk factors

(RF) in student population.

Material and methods. In total, 508 students of Kabardino7Balkar State University (150 men, 358 women) were

examined clinically and epidemiologically (mean age 19,5±1,5 years). In sub7samples, anonymous questionnaire

survey was performed, to investigate actual smoking prevalence, and to assess personal and reactive anxiety levels

by Spielberger7Khanin method. 

Results. Mean levels of systolic and diastolic blood pressure (SBP, DBP), anthropometry parameters, and lipid

profile were assessed. CVD RF were widely prevalent in the student population. In males, AH, overweight (OW),

hypercholesterolemia (HCH), and smoking were diagnosed significantly more often than in females. Regardless

of gender, every second student consumed alcohol. Most participants demonstrated high levels of personal and

reactive anxiety. 

Conclusion. Adverse epidemiological situation with AH and other CVD RF was observed in students. This points

to young persons’ vulnerability, and the need for active implementation of preventive measures. 

Key words: Epidemiology, arterial hypertension, students, risk factors.
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Введение
Проблема предупреждения развития ССЗ

остается одной из важнейших задач современ7

ной кардиологии. Это связано не только с рез7

ким увеличением смертности от  ССЗ  за пос7

ледние годы, но и с тем, что ее рост  касается в

основном лиц молодого, репродуктивного и

трудоспособного возраста [5]. Научной осно7

вой для снижения заболеваемости и смертнос7

ти от ССЗ служит концепция ФР. Для России

среди корригируемых ФР ССЗ наиболее значи7

мые – психосоциальный стресс, злоупотребле7

ние алкоголем, курение, АГ, дислипидемия

(ДЛП). Результаты многих проспективных ис7

следований, проведенных в стране, показыва7

ют высокую распространенность этих ФР и до7

казывают их влияние на показатели и динами7

ку смертности от ССЗ [3].

В настоящее время из7за экономических

трудностей основная активность по профилак7

тике  ССЗ должна быть проявлена на регио7

нальном и местном уровнях [3]. Для планиро7

вания превентивных  программ необходимо

знать частоту основных ФР ССЗ,  влияющих на

состояние здоровья различных групп населе7

ния. Студенческая популяция представляет со7

бой один из самых уязвимых контингентов, с

которым приходится работать практическим

врачам. Это явилось основанием для изучения

распространенности  АГ и других ФР ССЗ в

студенческой популяции.

Материал и методы 
В 199972003гг проведены клинико7эпидемиологичес7

кие исследования студентов Кабардино7Балкарского госу7

дарственного университета. Обследованы 508 студентов

(отклик составил 78,1%), из них 150 юношей и 358 девушек.

Средний возраст участников  исследования – 19,5±1,5. В

работе использовались стандартные анкеты ГНИЦ ПМ

Росздрава. Одновременно у 100 студентов (43 юношей и 57

девушек) определены уровни общего холестерина (ОХС),

ХС липопротеидов высокой плотности (ХС ЛВП) и тригли7

церидов (ТГ). Для установления реальной распространен7

ности курения в студенческой среде параллельно на подвы7

борке в 130 человек был проведен анонимный опрос по

специально разработанной анкете. К курящим относили

студентов, выкуривающих хотя бы 1 сигарету в сутки. Для

оценки уровней личностной (ЛТ) и ситуационной тревож7

ности (СТ) протестированы 114 студентов по методике

Спилбергера7Ханина. Использованы следующие критерии

ФР: категории АД фиксировались в соответствии с реко7

мендациями ВНОК 2004 [4], ДЛП – согласно Российским

рекомендациям по диагностике и коррекции нарушений

липидного обмена [2]. Физическое развитие определяли

путем измерения антропометрических показателей – роста

и массы тела (МТ) с последующим вычислением индекса

МТ (ИМТ). ИМТ оценивали согласно рекомендациям экс7

пертов ВОЗ: нормальные значения ИМТ – 18,5725 кг/м2;

недостаточное питание, ИМТ < 18,5 кг/м2; избыточная МТ,

ИМТ – 25,1730 кг/м2; ожирение, ИМТ – 30,1740 кг/м2; рез7

ко выраженное ожирение, ИМТ > 40 кг/м2. К категории

лиц с низкой физической активностью (НФА) относили

студентов, не занимающихся в спортивных секциях. 

Обработка результатов осуществлялась с использова7

нием  пакета статистических программ  STATISTICA 6.0.

Данные представлены в виде M±m. 

Результаты и обсуждение
В результате обследования установлены

средние уровни и отрезные точки процентиль7

ного распределения систолического (САД) и ди7

астолического АД (ДАД)  (таблица 1). Показате7

ли САД и ДАД у юношей были выше, чем у деву7

шек: САД – 121,6±1,4 мм рт.ст. vs 113,5±0,6 мм

рт.ст. (р<0,001), ДАД – 76,8±1,0 мм рт.ст. vs

73,0±0,5 мм рт.ст. соответственно (р<0,001). Ха7

рактеристика уровней АД у студентов по катего7

риям АД представлена в таблице 2. В целом,  АГ

обнаружена у 6,5% обследованных. В мужской

популяции частота АГ оказалась в 6,4 выше по

сравнению с женской – 16,0% vs 2,5%. Обраща7

ет на себя внимание тот факт, в 45,5% случаев АГ

была обусловлена повышением ДАД и только в

24,2% увеличением САД. Высокое нормальное

АД выявлено у 6,7%, опять же чаще среди юно7

шей (14%), чем среди девушек (3,6%). В 14,0%

случаев опрошенные указали на периодическое

повышение АД в анамнезе – 15,3% юношей и

13,4% девушек. У большинства (80,3%) молодых

людей с АГ (у 65,2% юношей и у 87,5% девушек)

Таблица 1 
Средние уровни и отрезные точки процентильного распределения САД  и ДАД (мм рт.ст.) у студентов 

Пол    N M m Процентили

5% 10% 25% 50% 75% 90% 95%

САД

Юноши 150 123,2 0,9 105 110 117 121 130 139 142

Девушки 358 113,4 0,5 98 100 108 115 120 124 128

ДАД

Юноши 150 77,1 0,8 60 64 70 79 82 90 90

Девушки 358 72,3 0,4 60 61 68 72 79 80 84



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(8) 31

А.А. Эльгаров,… АГ  и факторы риска ССЗ  в студенческой популяции...

АД стало повышаться в течение последнего года.

У 40,7% обследованных (39,8% юношей и 41,1%

девушек) имела место отягощенная наслед7

ственность по ССЗ: у студентов с нормальными

уровнями АД – в 19,5%, у лиц с АГ – в 21,2% слу7

чаев. 

Средний рост юношей составил 177,2±7,0

см, МТ – 70,8±11,2 кг, ИМТ – 22,5±2,9 кг/м2; у

девушек антропометрические показатели –

164,1±5,6 см, 56,7±7,6 кг, 21,0±2,7 кг/м2

(р<0,001) соответственно. Отмечены достовер7

но более высокие показатели ИМТ у лиц с АГ –

23,7 кг/м2, и высоким нормальным АД – 22,5

кг/м2 по сравнению со студентами с нормаль7

ным АД – 21,2 кг/м2 (р<0,001): у юношей 23,5

кг/м2 и 22,1 кг/м2, у девушек – 24,3 кг/м2 и 21,0

кг/м2 соответственно. Самый высокий ИМТ –

24,6 кг/м2 выявлен у девушек с АГ и отягощен7

ной наследственностью по ССЗ. Установлена

положительная корреляция между уровнями АД

и ИМТ: для САД – r=0,29, p<0,001; для ДАД –

r=0,21, p<0,01. 

Показатели ИМТ у юношей и девушек

представлены в таблице 3. Большая часть сту7

дентов (78,7%) имели нормальную МТ. Обраща7

ет на себя внимание значительный процент лиц

с дефицитом МТ (11,6%), особенно среди деву7

шек (16,9%). Избыточная МТ имела место у

8,5% обследованных, ожирение у 1,2%; среди

юношей процент лиц с избыточной МТ и ожи7

рением оказался значимо больше, чем среди де7

вушек. И это несмотря на то, что юноши, по

сравнению с девушками, более физически ак7

тивны: в большей степени вовлечены в спортив7

ные секции – 27,3% vs 15,6% (p<0,01) и гораздо

больше свободного времени посвящают регу7

лярным занятиям спортом – 7±3,7 часов  vs

4,7±3,1 часов в неделю (р<0,01). Продолжитель7

ность сна у молодых людей практически одина7

кова: у юношей – 7,4±1,4 часа, у девушек –

7,2±1,5. В среднем в обычный учебный день ма7

лоподвижный образ жизни занимает до 6,8 ча7

сов; у 42,2% студентов > 5 часов. В целом, НФА

наблюдается у 80,9% обследованных студентов –

72,7% юношей и 84,4% девушек. 

Заслуживают внимания результаты иссле7

дования липидного спектра крови студентов

(таблица 4). Средние уровни всех анализируе7

мых показателей оказались достоверно выше у

юношей по сравнению с девушками. Наиболь7

шие различия отмечены в содержании ОХС –

174,2±5,3 мг/дл у юношей и 156,1±3,1 мг/дл у

девушек (р<0,01), что объясняет существенную

разницу в частоте ГХС – 17,4% vs 1,8%, соответ7

ственно. У девушек, напротив, обнаружена вы7

сокая распространенность гипоальфахолесте7

ринемии (26,3%). Для обследованной выборки

характерны довольно низкие  концентрации ТГ,

ТГ > 150 мг/дл не зафиксированы ни у одного из

студентов.  В целом, ДЛП отмечена у 25,0% мо7

лодых людей, что значительно ниже, чем у сту7

дентов г. Томска [2], но сопоставимо с результа7

тами обследования взрослого населения респуб7

лики [7]. 

Одним из основных ФР, влияющих на фор7

мирование ССЗ, является табакокурение [6].

Методом прямого опроса показано, что 24,7%

юношей и 2,2% девушек подвержены табакоку7

Таблица 2
Характеристика АД  студентов 

Категории АД Юноши (%) Девушки (%) Всего

Оптимальное АД 28,7 64,8 54,1

Нормальное АД 41,3 29,1 32,7

Высокое нормальное АД 14,0 3,6 6,7

АГ I степени 9,3 2,0 4,1

АГ II степени 2,0 0,3 0,8

АГ III степени 7 7 7

ИСАГ 4,7 0,2 1,6

Примечание: ИСАГ – изолированная систолическая АГ.

Таблица 3
Показатели ИМТ у юношей и девушек 

Категории МТ ИМТ, кг/м2 Юноши  Девушки Всего

Дефицит МТ <18,5 4,7 16,9 11,6

Нормальная МТ 18,5725,0 80,6 74,3 78,7

Избыточная МТ 25,1730,0 12,7 7,8 8,5

Ожирение 30,1740,0 2,0 1,0 1,2
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рению. Существенные различия существуют не

только в распространенности, но и в интенсив7

ности курения. Если девушки в подавляющем

большинстве (87,5%) выкуривают 1 сигарету в

день, то для молодых людей характерно более

частое курение: 45,9% выкуривают от 2 до 10 си7

гарет в день и 43,2% – 11720. В среднем, молодой

человек выкуривает 16,5 сигарет в сутки, девуш7

ка – 1 сигарету в день. Установлен возраст при7

общения к курению: у юношей – 16,2±2,8 года, у

девушек – 16,4±0,9 лет. Параллельно на подвы7

борке анонимным анкетированием оценена ре7

альная ситуация с табакокурением в молодеж7

ной среде. Курящие среди молодых людей соста7

вили 57,1%, а среди девушек – 12,3%. Таким об7

разом, по сравнению с данными прямого опроса

число курильщиков оказалось в 2,3 раза выше

среди юношей и в 5,6 раз среди девушек. Опрос

зафиксировал  высокий процент курящих среди

сельской молодежи (56,8%), выявил низкий уро7

вень информированности о вреде курения и ус7

тановил число лиц, бросивших курить к момен7

ту анкетирования – 8,9% юношей и 1,1% деву7

шек. Сравнение с данными аналогичного иссле7

дования, проведенного авторами в 1995г [7], по7

казало значительный рост табакокурения среди

студентов – в 2,9 раза среди юношей и в 3,4 раза

среди девушек. 

К важным факторам, определяющим пока7

затели смертности от ССЗ, относят злоупотреб7

ление алкоголем. Результаты настоящего обсле7

дования продемонстрировали высокую степень

алкоголизации в студенческой среде. В течение

последнего года хотя бы раз употребляли алко7

гольные напитки 48,8% опрошенных. Число

потребляющих алкоголь среди девушек и юно7

шей практически одинаково – 48,9% и 48,7% со7

ответственно. Мало существенных различий в

частоте принимаемых алкогольных напитков:

ежедневно употребляют алкоголь 1,2% опро7

шенных (1,3% юношей и 1,1% девушек), 374 ра7

за в неделю – 0,4% студентов (0% и 0,6% соотве7

тственно), 172 раза в неделю – 0,4% (0,7% и 0,3%

соответственно), 172 раза в месяц – 9,7% (14,0%

и 7,8%) и реже 1 раза в месяц – 37,2% (32,0% и

39,4%).

Сравнение результатов этой работы с анало7

гичными исследованиями студентов других

ВУЗов [1] свидетельствует о напряженности эпи7

демиологической ситуации в отношении основ7

ных ФР ССЗ в молодежной среде. Особое беспо7

койство вызывает состояние здоровья юношей, у

которых наблюдаются высокая частота распро7

странения АГ (16,0%), табакокурения (57,1%),

потребления алкоголя (48,7%), избыточной МТ

(12,7%), т.к. сегодня стало очевидным, что соче7

тание нескольких ФР значительно увеличивает

риск развития ССЗ у индивидуума [3]. 

Для развития и прогрессирования ССЗ

большое значение имеют психосоциальные

факторы. Эмоциональное напряжение сопро7

вождается выраженными нарушениями функ7

ций отдельных органов и систем организма [4].

В проспективном исследовании [8] установле7

но, что тревожно7депрессивные состояния, не7

зависимо от других ФР служат предиктором раз7

вития АГ. Поэтому наличие объективной и дос7

товерной информации о психологическом ста7

тусе студента является важным для оценки сос7

тояния здоровья молодых людей. В результате

тестирования установлены некоторые особен7

ности  психологического реагирования. В част7

ности, из 114 обследуемых повышенный уро7

вень ЛТ наблюдался у 53%,  средний – у 42%,

низкий – лишь у 5% студентов. Высокий уро7

вень СТ выявлен у 55%, средний – у 42% и низ7

кий – у 3% обследуемых. Из 53% молодых лю7

дей с высоким уровнем ЛТ, у 49% наблюдался

повышенный уровень СТ, у 2,4% – средний уро7

вень и только у 1,6% – низкий уровень СТ. Из

5% студентов с низким уровнем ЛТ высокий

уровень СТ наблюдался у 0,8%, средний – у

1,7%, низкий – у 2,5% студентов. Приведенные

данные свидетельствуют о психологической

уязвимости молодых людей, что требует разра7

ботки и реализации комплекса мер, направлен7

ных на снижение уровня стресс7реактивности у

студентов. В этом плане должны помочь такие

мероприятия, как рациональное распределение

учебной нагрузки, создание института куратор7

ства, функционирующего на протяжении всего

периода обучения, а также совершенствование

Таблица  4
Средние уровни ОХС, ХС ЛВП и ТГ (мг/дл) у студентов

Пол ОХС ХС ЛВП ТГ

юноши 174,2±5,3 63,0±2,7 66,5±0,5

девушки 156,1±3,1 56,5±1,3 60,8±1,5
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рейтинговой системы. Учебные программы не

включают дисциплины, способные научить мо7

лодых людей сохранять свое здоровье; поэтому

введение с первого курса факультатива по здо7

ровому образу жизни в определенной мере поз7

волит решить эту задачу. Программы обучения

должны включать в себя методы сохранения оп7

тимального психического и физического благо7

получия. Необходимо научить молодых людей

социально приемлемым методам релаксации,

приемам преодоления тревожных состояний.

Этому могут помочь занятия аутогенной трени7

ровкой, дыхательной гимнастикой и другие

психотерапевтические методы. Вполне обосно7

ванным и реальным является создание психоло7

гической службы при университете. Учитывая,

что большинство студентов нуждается в психо7

логической помощи, такая служба поможет

снизить количество психических дезадаптаций.

Заключение 
Таким образом, обследованная выборка сту7

дентов характеризуется достаточно высокой

распространенностью АГ и других ФР ССЗ. Ча7

ще всего в студенческой среде встречается НФА

(80,9%), что требует коренного пересмотра прог7

рамм физического воспитания: от повышения

мотивации занятиями спортом до увеличения

часов физической культуры в вузовских учебных

программах. Вторым по частоте ФР является ку7

рение – 57,1% среди юношей и 12,3% среди де7

вушек. Использование двух методических под7

ходов к определению распространенности таба7

кокурения в молодежной среде продемонстри7

ровало неприемлемость прямого опроса, по

крайней мере для национальных республик, для

выявления вредных привычек в молодежной

среде. Результаты анонимного анкетирования

оказались среди юношей в 2 раза,  а среди деву7

шек – в 6 раз  выше результатов прямого опроса.

Сравнение с распространенностью курения

взрослого населения показало: частота молодых

курильщиков сопоставима с аналогичным пока7

зателем в мужской популяции [6]. Данное обсто7

ятельство, а также рост  табакокурения в студен7

ческой среде за последние 9 лет достаточно крас7

норечиво свидетельствуют о неэффективности

антитабачной пропаганды. Обращает на себя

внимание высокий уровень потребления алкого7

ля студентами – фактически каждой второй де7

вушкой и каждым вторым юношей. Вызывает

обеспокоенность психологическое состояние

студентов: у большинства обследованных отме7

чен высокий уровень ЛТ и СТ. Конечно же, ос7

новная причина высокого уровня стресс7реак7

тивности студенческой молодежи – это большие

интеллектуальные нагрузки. Исключить их из

студенческой жизни невозможно, но многое

можно сделать для сохранения психического

здоровья студентов.  

Неблагоприятная эпидемиологическая си7

туация в отношении АГ и отдельных ФР ССЗ

свидетельствует об уязвимости молодых людей и

требует активного  внедрения в  студенческую

среду системы профилактических мероприятий.

Они должны включать в себя образовательные

спецкурсы по здоровому образу жизни  на протя7

жении всего периода обучения, коррекцию об7

разовательного процесса в сторону снижения

учебной нагрузки и увеличения занятий физи7

ческой культурой, создание психологической

службы при университете, а также широкое ис7

пользование возможностей лечебно7профилак7

тических баз университета (студенческая полик7

линика, профилакторий, базы отдыха в При7

эльбрусье и на Черноморском побережье).  
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Ишемическая болезнь сердца

ID полиморфизм гена ангиотензин7превращающего

фермента у больных с острым коронарным синдромом

Р.Т. Сайгитов, М.Г. Глезер*, Д.П. Семенцов*, Н.А. Малыгина

Российский научно4исследовательский институт геронтологии. Москва, Россия; *НИЦ Московской

медицинской академии  им. И.М. Сеченова на базе городской клинической больницы №59. Москва,

Россия

ACE gene ID polymorphism in acute coronary syndrome patients

R.T. Saygitov, M.G. Glezer*, D.P. Sementsov*, N.A. Malygina

Russian Research Institute of Gerontology. Moscow, Russia; *Research Center, I.M. Sechenov Moscow Medical

Academy, City Clinical Hospital No 59. Moscow, Russia

Цель. Изучить ассоциацию ID полиморфизма гена ангиотензин7превращающего фермента (АПФ) с раз7

витием и течением острого коронарного синдрома. 

Материал и методы. В проспективном исследовании анализировались госпитальные и постгоспитальные

(в течение 1 года) исходы у больных (n=376) инфарктом миокарда (ИМ) и нестабильной стенокардией

(НС) и их связь с ID полиморфизмом гена АПФ. 

Результаты. Риск развития ИМ с зубцом Q у больных с DD генотипом гена АПФ превышал аналогичный

у носителей ID и II генотипов в 2,1 и 2,5 раза соответственно. Напротив, эпизоды НС у таких больных

регистрировались значительно реже – 24,8%, 45,8% и 52,3% больных с DD, ID и II генотипами (df=2;

p<0,001). Максимальная частота DD генотипа отмечена среди больных с уровнем креатинфосфокиназы

и/или ее МВ фракции (КФК/КФК7МВ) позитивным ИМ, особенно в возрастной группе <65 лет. Нап7

ротив, при КФК/КФК7МВ негативном ИМ и при НС преобладали больные с ID и II генотипами. Гено7

типы ID и II гена АПФ ассоциировали с благоприятным прогнозом и после эпизода острой ишемии ми7

окарда, но только в возрасте < 75 лет. В старческом возрасте у таких больных отмечается резкое увеличе7

ние риска летального события, величина которого у носителей II генотипа более чем вдвое превышает

аналогичный риск у больных с DD генотипом. 

Заключение. Генотип DD гена АПФ ассоциирует с развитием крупноочагового ИМ, преимущественно в

молодом возрасте. Генотипы ID и II являются протективными и отличаются относительно благоприят7

ным прогнозом в возрасте < 75 лет. 

Ключевые слова: ангиотензин7превращающий фермент, полиморфизм гена, острый коронарный синд7

ром, прогноз.

Aim. To investigate the association between ID polymorphism of ACE gene and acute coronary syndrome (ACS)

development and progression.

Material and methods. This prospective study analyzed hospital and post7hospital (one7year) outcomes in 376

patients with myocardial infarction (MI) or unstable angina (UA), as well as outcome association with ACE gene

ID polymorphism. 

Results. Q7wave IM risk in ACE gene DD genotype patients was 2,1 and 2,5 times higher than in participants with

ID or II genotypes, respectively. On the contrary, UA episodes in these patients were significantly less frequent,

being registered in 24,8%, 45,8%, and 52,3% of the subjects with DD, ID, and II genotypes, respectively (df=2;

p<0,001). Maximal DD genotype prevalence was observed in individuals with creatine kinase and/or its MB7frac7

tion (CK/MB7CK) positive MI, especially in patients under 65. In CK/MB7CK negative MI, as well as in UA, ID

and II genotype patients were more prevalent. ACE gene ID and II genotypes were associated with better outcomes

after acute myocardial ischemia episodes, but only in those under 75. In the elderly, fatal event risk increased

abruptly, being at least twice as high in II genotype individuals than in DD genotype patients. 

Conclusion. ACE gene DD genotype is associated with Q7wave MI, especially in younger individuals. ID and II

genotypes are protective and associated with better outcomes in patients under 75. 

Key words: Angiotensin7converting enzyme, gene polymorphism, acute coronary syndrome, prognosis.

©Коллектив авторов, 2006

Тел.: 8 (499)972796712

e7mail: glezermg@mtu7net.ru



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(8) 35

Р.Т. Сайгитов,… ID полиморфизм гена АПФ у больных с ОКС...

Острый коронарный синдром (ОКС)

включает любую группу клинических призна7

ков или симптомов, позволяющих подозревать

развитие инфаркта миокарда (ИМ) и неста7

бильной стенокардии (НС) [1]. Исследование

острой ишемии миокарда в рамках ОКС явля7

ется необходимым условием проспективного

изучения случаев ИМ и НС уже с первых часов

госпитализации. В свою очередь, прогнозиро7

вание исходов указанных состояний является

важным направлением по снижению смерт7

ности от ишемической болезни сердца (ИБС).

Использование в этой связи генетических мар7

керов позволит не только заблаговременно оп7

ределять группы риска неблагоприятного раз7

вития ИБС, но и сделать очередной шаг в изу7

чении мультифакториальной природы сердеч7

но7сосудистых заболеваний (ССЗ).

Одним из ключевых генов, определяющих

гомеостаз сердечно7сосудистой системы

(ССС), является ген ангиотензин7превращаю7

щего фермента (АПФ). Инсерционно7делеци7

онный (ID) полиморфизм данного гена ассо7

циирован с уровнем соответствующего фер7

мента, причем у гомозигот по делеции (DD ге7

нотип) уровень АПФ почти вдвое превосходит

таковой у носителей II генотипа (гомозиготы

по инсерции) [2]. Как следствие, частота носи7

телей генотипа DD может быть повышена при

патологических состояниях ССС – в частности

при ИМ [3,4]. Роль ID полиморфизма гена

АПФ в подобном развитии ишемии миокарда,

реализуемая через соответствующий фермент,

многогранна. Экспериментальные данные сви7

детельствуют о связи DD генотипа гена АПФ с

избыточной вазоконстрикцией, склонностью к

тромбообразованию, нарушением эндотели7

альной функции [5,6]. В то же время, мнения о

роли полиморфизма гена АПФ в развитии и те7

чении ИМ отличаются крайним разнообрази7

ем. По данным одних авторов среди больных

ИМ в сравнении со здоровой популяцией зна7

чительно увеличена доля носителей DD гено7

типа [3,4]. Другие утверждают, что указанные

различия минимальны [7], отсутствуют [8] или,

напротив, частота DD генотипа у больных ИМ

ниже, чем у здоровых людей [9]. Подобные раз7

ночтения наблюдаются и при анализе исходов

ИМ и их связи с полиморфными вариантами

гена АПФ [8,10,11]. Обращает на себя внима7

ние и то обстоятельство, что в подавляющем

большинстве случаев роль ID полиморфизма

гена АПФ в развитии острых коронарных со7

бытий изучается только на примере ИМ. По7

добный подход не позволяет оценить значение

генетической компоненты в индукции такого

неоднородного состояния как ОКС.

Целью настоящего исследования явилось

изучение ассоциации ID полиморфизма гена

АПФ с развитием и течением ОКС.

Материал и методы
Генетическое исследование проводилось в рамках

сплошного проспективного исследования случаев ОКС

(n=1035) на базе отделения кардиореанимации ГКБ №59

с 1.05.2003 по 31.12.2003. У 417 из них определен поли7

морфизм гена АПФ (среди них 376 больных ИМ или НС);

у 618 пациентов генетический полиморфизм не опреде7

лялся (среди них 540 больных ИМ или НС) [12].

Критериями включения являлись клинические

признаки или симптомы, которые позволяли подозревать

острый ИМ или НС в момент госпитализации. Ограниче7

ния по возрасту, срокам госпитализации и иным призна7

кам не вводились. В качестве клинических вариантов

ОКС рассматривались: ИМ с формированием патологи7

ческого зубца Q на электрокардиограмме (ЭКГ) – Q7ИМ;

неQ7ИМ – без патологического зубца Q; НС. Формиро7

вание зубца Q на ЭКГ и/или диагностическое повышение

уровня креатинфосфокиназы и/или ее МВ7фракции

(КФК/КФК7МВ) > 348/24 ЕД/л рассматривали в качест7

ве эквивалентов крупноочагового ИМ. Случаи, когда

факт острой ишемии миокарда, как причины госпитали7

зации, в ходе наблюдения был отвергнут; «другой» сер7

дечный/несердечный диагноз (n=41) в рамках данной

публикации не анализировался. Этнический состав ис7

следованной выборки не изучался, все исследованные па7

циенты – жители г. Москвы и Московской области.

Эпизоды кардиоваскулярных осложнений ОКС –

кардиальная смерть, нефатальный ИМ или инсульт, реги7

стрировались в течение всего срока госпитализации.

Постгоспитальные исходы были определены в течение 1

года у 267 больных и проанализированы с учетом характе7

ра и сроков развития, указанных выше осложнений.

Взятие крови (v=10 мл, консервант 0,5М ЭДТА) про7

изводилось в момент госпитализации больного в стацио7

нар с последующим замораживанием и хранением при

температуре 720
o
С. Выделение дезоксирибонуклеиновой

кислоты (ДНК) осуществляли солевым методом по Miller

SA, et al. 1988 [13] в собственной модификации. Опреде7

ляли полиморфные варианты гена АПФ по методике

Rigat В, et al. 1992 [14] с использованием праймеров фир7

мы «Синтол» (Россия), ДНК7полимеразы Taq от ЗАО

«Диалат7ЛТД» (Россия). При обнаружении DD генотипа

гена АПФ его определение дублировали.

Статистический анализ результатов исследования

проводили с помощью программы SPSS 11.0. Сравнение

переменных с интервальной шкалой измерения, предс7

тавленных в виде медианы (25;75 процентиль), осущес7

твлялось по методу Крускала7Уоллеса (сравнение более

двух независимых выборок одновременно, df ≥ 2 и более).

Для оценки различий дискретных величин использован

критерий χ2 для произвольной таблицы сопряженности

(df ≥ 2 при сравнении трех и более групп одновременно) с
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введением поправки на непрерывность (по Йетсу) при

анализе частотной таблицы 2х2. Влияние переменной на

вероятность клинического события определялось отно7

шением шансов (ОШ) и соответствующим 95% довери7

тельным интервалом (95% ДИ), рассчитанным методом

логистической регрессии (для госпитальных событий), а

также Cox регрессионным анализом (для событий, за7

фиксированных в ходе постгоспитального наблюдения).

Результаты
Распределение генотипов DD, ID и II в об7

щей группе больных с подтвержденным ОКС

составило 26,9%, 44,7% и 28,4% соответствен7

но (таблица 1). Указанные группы были сопос7

тавимы по полу и возрасту – медиана 66

(56;76), 70 (60;75) и 70 (59;77) лет, соответствен7

но (р=0,385). Среди носителей аллеля I в анам7

незе чаще регистрировались артериальная ги7

пертония (АГ) и аритмия, у больных с гомози7

готными генотипами (DD и II) – признаки

сердечной недостаточности (СН). Среди носи7

телей D аллеля, особенно среди пациентов с

DD генотипом, отмечено максимальное число

курильщиков – 41,5%, 34,0% и 17,2% соответ7

ственно (df=2; р=0,013). Носители DD геноти7

па чаще поступали с Q7ИМ, риск развития ко7

торого превосходил таковой у носителей ID и

II генотипов в 2,1 (1,2;3,6) и 2,5 (1,4;4,6) раза.

Напротив, эпизоды НС чаще регистрировались

среди носителей ID и II генотипов – 45,8% и

52,3% в сравнении с 24,8% у больных с DD ге7

нотипом (df=2; p<0,001). Частота случаев неQ7

ИМ в группах сравнения не различалась.

Сопоставимым было распределение гено7

типов гена АПФ в клинических группах у муж7

чин и женщин (таблица 2). В то же время было

показано, что среди больных Q7ИМ частота

DD генотипа в 2,4 раза, а у больных неQ7ИМ в

2,0 раза, превышала аналогичный показатель в

группе больных НС. Напротив, среди больных

НС доля больных с ID и II генотипами была

наиболее значительна, составив ~ 85% всех

проанализированных случаев.

Распределение генотипов гена АПФ у

больных ИМ в значительной степени зависело

от объемов повреждения сердечной мышцы, а

также от возраста развития клинического со7

бытия. В частности, максимальная частота DD

генотипа была зарегистрирована у больных с

крупноочаговым ИМ, причем в возрастной

группе < 65 лет она была даже выше таковой у

пожилых. В случае же ИМ, не сопровождавше7

гося диагностически значимым повышением

уровня КФК/КФК7МВ (ИМ у пожилых, неQ7

ИМ в возрасте <65 лет), распределение геноти7

пов соответствовало таковому у больных НС

(рисунок 1). Необходимо отметить, что распре7

деление генотипов гена АПФ у больных НС в

возрастной группе < 65 лет – 17,7%, 50,0% и

32,3% носителей DD, ID и II генотипов, не от7

личалось от такового у больных пожилого воз7

раста – 14,6%, 47,9% и 37,5% соответственно

(р=0,755). 

В ходе госпитального наблюдения [медиа7

на 20 (16;23) дней] было зарегистрировано 12

Таблица 1 
Общая характеристика больных с ОКС

Показатели Генотипы гена АПФ, абс (%) р1

DD ID II

Всего, (n) 101 168 107 

Мужчины n, % 59 (58,4) 86 (51,2) 53 (49,5) 7

83 (82,2)

81 (81,0)

9 (9,2)

19 (19,4)

20 (19,8)

42 (42,0)

10 (10,2)

27 (41,5)

8 (18,2)

41 (40,5)

35 (34,7)

25 (24,8)

155 (92,3)

135 (81,8)

34 (20,7)

15 (9,1)

32 (19,0)

76 (46,1)

18 (11,0)

34 (34,0)

20 (26,0)

41 (24,4)

50 (29,8)

77 (45,8)

92 (86,0)

89 (84,0)

29 (27,6)

25 (23,8)

19 (17,8)

55 (51,9)

14 (13,3)

10 (17,2)

11 (25,6)

23 (21,5)

28 (26,2)

56 (52,3)

0,040

0,844

0,004

0,004

0,929

0,357

0,758

0,013

0,594

0,004

0,408

0,001

В анамнезе:

АГ (0%*)

ИБС (1,3%)

Аритмия (2,4%)

Хроническая СН (2,4%)

Диабет (0%)

ИМ (1,3%)

Инсульт (2,4%)

Курение (40,7%)

Наследственность2 (56,4%)

Структура ОКС:

Q7ИМ

неQ7ИМ

НС

Примечание: * в скобках указан процент случаев, для которых характеристика показателя не была зафиксирована; 1 7 при df=2; 2 7

случаи ИМ и/или инсульта у родственников первой степени родства в возрасте < 65 лет.
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летальных событий: 4 – пациенты с DD, 5 – с

ID, 3 – с II генотипом. При этом случаи смер7

ти в ранние сроки госпитального наблюдения

(<3 суток) наблюдались преимущественно сре7

ди носителей D аллеля гена АПФ: 3 пациента –

с DD и 1 – с ID генотипом. В целом, леталь7

ность в исследованной выборке составила

2,9%, рецидив ИМ был зарегистрирован у 9,6%

больных, инсульт у 1 больного (0,3%). Частота

летальных исходов среди носителей DD, ID и

II генотипов составила 3,0%, 3,0% и 2,8% соот7

ветственно; 3,9%, 5,5% и 5,9%, соответственно,

в группе больных с ИМ (df=2; p>0,05). Нефа7

тальные осложнения ОКС (рецидив ИМ, ин7

сульт) чаще регистрировались у больных с го7

мозиготными вариантами гена АПФ – 9,2%,

5,5% и 12,5% у больных с DD, ID и II генотипа7

ми. В случае с II генотипом риск развития ука7

занных осложнений в 2,4 (1,0;6,0) раза превы7

сил аналогичный у больных с ID генотипом.

При коррекции по полу, возрасту и клиничес7

кому диагнозу величина указанного риска

практически не изменилась – ОШ 2,7 (1,1;6,7).

В ходе постгоспитального наблюдения [ме7

диана длительности наблюдения 403 (384;418)

дня] было зафиксировано 44 летальных собы7

тия, из них 39 случаев смерти в течение первого

года (летальность 14,6%). Частота случаев смер7

ти от кардиоваскулярных причин в первый год

наблюдения (n=35) среди больных с DD, ID и II

генотипами практически не различалась, соста7

вив 13,4%, 11,4% и 16,4%, соответственно. При

этом больные с гомозиготными вариантами ге7

на АПФ с равной вероятностью умирали как

после ИМ, так и после перенесенной НС, тогда

как среди носителей ID генотипа летальность в

указанных группах составила 19,0% и 3,3%, со7

ответственно (р=0,009). Как и следовало ожи7

дать, частота летальных исходов с возрастом

значительно увеличивалась, закономерно дос7

тигая максимальных значений в группе боль7

ных > 75 лет (таблица 3). В то же время, у носи7

телей DD и ID генотипов данное увеличение

носило линейный характер, тогда как у носите7

лей II генотипа – J7образный. У носителей DD

генотипа на каждые 10 лет начиная с 557летне7

го возраста, приходилось наименьшее увеличе7

ние риска смерти – ОШ 1,7 (0,9;3,5). В случае с

ID и II генотипами изменение данного показа7

теля было более выраженным, характеризуясь

увеличением риска смерти в 2,1 (1,1;4,1) и 2,8

(1,2;6,5) раза, соответственно. У больных с II ге7

нотипом наиболее существенное увеличение

риска приходилось на возраст > 75 лет, когда ве7

роятность летального исхода превосходила та7

ковую у пациентов < 75 лет в 8,7 (2,3;32,1) раза.

Обсуждение
Зарегистрированное в настоящем исследо7

вании распределение генотипов гена АПФ

практически не отличалось от такового у лиц

без признаков ССЗ, исследованных ранее –

21%, 50% и 29% носителей DD, ID и II геноти7

пов (n=66) [4]. Выделение клинических групп,

характеризующихся разной степенью ишемии

миокарда, позволило выявить высокую частоту

носителей DD генотипа при крупноочаговом

(Q/КФК/КФК7МВ позитивном) ИМ. Напро7

тив, распределение генотипов в группе боль7

ных с КФК/КФК7МВ негативным ИМ соотве7

тствовало таковому у больных НС. В обоих слу7

чаях преобладали пациенты с ID и II генотипа7

ми. В этой связи важно напомнить, что опреде7

ление «инфаркт миокарда» объединяет весь

спектр локальных изменений от крупноочаго7

вого ИМ до ИМ с минимальным повреждени7

Таблица 2 
Распределение генотипов гена АПФ в клинических группах у мужчин и женщин

Тип ОКС Пол Генотип, % больных р

DD ID II

Q7ИМ Мужчины (n=64) 39,1 37,5 23,4 0,871*

Женщины (n=41) 39,0 41,5 19,5

Все 39,0 39,0 22,0 0,001**

неQ7ИМ Мужчины (n=58) 36,2 43,1 20,7 0,388*

Женщины (n=55) 25,5 45,5 29,1

Все 31,0 44,2 24,8 0,01**

НС Мужчины (n=76) 17,1 48,7 34,2 0,898*

Женщины (n=82) 14,6 48,8 36,6

Все 15,8 48,7 35,4 7

Примечание: * 7 р при сравнении распределения генотипов в группе мужчин и женщин (df=2); ** 7 р при сравнении распределения

генотипов в клинической группе с таковым у пациентов с НС (df=2).
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ем сердечной мышцы (necrosette infarction).

Следовательно, несмотря на очевидный «поро7

говый» эффект, наблюдающийся при развитии

данного состояния, нельзя не учитывать суще7

ствование континуума, условно соответствую7

щего массе поврежденного миокарда. Вероят7

но, и на это указывают результаты исследова7

ния, у носителей DD генотипа гена АПФ чаще

развиваются именно массивные повреждения

миокарда, тогда как среди больных с мелкооча7

говым ИМ или обратимой ишемией миокарда

преобладают пациенты с ID и II генотипами. В

пользу этого свидетельствуют и результаты ис7

следования, выявившие с помощью перфузи7

онной томографии сравнительно большие объ7

емы инфаркт7связанной ишемии миокарда у

больных с DD генотипом [15].

Доля КФК/КФК7МВ негативных случаев в

общей структуре ИМ от исследования к иссле7

дованию может сильно варьировать, особенно

на фоне неодинаково частого использования

диагностических тестов по определению тро7

понинов [16]. Активное использование послед7

них приводит к значительному увеличению до7

ли таких больных (в этом случае это каждый

третий ИМ) [16,17], включаемых, в т.ч. и в ге7

нетические исследования. С учетом же схожес7

ти распределения генотипов гена АПФ среди

больных с КФК/КФК7МВ негативным ИМ и

НС именно количество случаев мелкоочагово7

го ИМ может определить успех при изучении

ассоциации генетического маркера с развити7

ем заболевания. В настоящем исследовании

распределение генотипов в общей группе боль7

ных ИМ не отличалось от такового у здоровых

лиц [4], тогда как сравнение частот без учета

больных КФК/КФК7МВ негативным ИМ при7

водило к статистически значимому результату.

Интересно, что указанные различия сохраня7

лись до тех пор, пока доля КФК/КФК7МВ не7

гативных случаев составляла не более 20% от

общего числа больных ИМ.

Таблица 3
Постгоспитальная летальность (в течение 1 года) в возрастных группах 

носителей DD, ID и II генотипов гена АПФ

Генотипы Возрастные группы, n (%) умерших р**

<55 лет 55764 года 65774 года >75 лет

DD 13 (0) 17 (11,8) 17 (17,6) 20 (20,0) 0,383

ID 18 (0) 26 (7,7) 46 (10,9) 33 (21,2) 0,120

II 7 (14,3) 17 (5,9) 27 (3,7) 22 (40,9) 0,003

р* 0,103 0,815 0,312 0,198

Примечание: * – df=2 при определении межгенотипических различий; ** – df=3 при определении различий в возрастных группах у но7

сителей одного генотипа.

Примечание: * – р<0,05 при сравнении с распределением генотипов у больных с НС (при df=2); 1, 2 – Q, неQ7ИМ с диагностическим

повышением КФК/КФК7МВ (>348/24 ЕД/л); 3, 4 – Q, неQ7ИМ без повышения КФК/КФК7МВ.

Рис. 1.       Распределение полиморфных вариантов гена АПФ в группе больных ИМ.
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Помимо неоднородности ИМ, на резуль7

таты генетического исследования может пов7

лиять и возрастная структура исследуемой

выборки. В частности, преобладание пожи7

лых больных способно существенно снизить

шансы получения положительного результата

[18]. Cогласно данным, даже при КФК/КФК7

МВ позитивном ИМ распределение геноти7

пов среди больных пожилого возраста не от7

личалось от такового у здоровых лиц, а часто7

та DD генотипа была ниже аналогичной в

группе больных < 65 лет. Вместе с тем, часто7

ты генотипов при КФК/КФК7МВ позитив7

ном ИМ, в т.ч. и у пожилых, значимо отлича7

лись от аналогичных показателей в группе

больных НС. В этой связи, необходимо ука7

зать на ограничения, возникающие при про7

ведении исследований по типу «случай7конт7

роль». С одной стороны, это неоднородность

анализируемой патологии и определяемые ею

различия в частотах генотипов, о чем говори7

лось выше. С другой стороны, использование

для сравнения группы здоровых лиц не поз7

воляет исключить существования у них пред7

расположенности к развитию заболевания,

изучение которой, по сути, и является основ7

ной целью исследований подобного рода. По7

казательны в этом смысле результаты прос7

пективного наблюдения за лицами без приз7

наков патологии ССС. Согласно данным 67

летнего исследования кардиоваскулярные со7

бытия – случаи АГ, СН, ОКС, отмечались у

каждого четвертого исходно здорового носи7

теля DD генотипа, тогда как у носителей ID и

II генотипов подобные случаи регистрирова7

лись лишь в 5,9% и 2,4% случаев, соответ7

ственно [19]. Кроме того, согласно получен7

ным данным, ~ 10% больных ИМ (~ 20% в

возрасте < 65 лет) в период, предшествовав7

ший госпитализации, были практически здо7

ровы, т.е. не имели признаков АГ и ИБС в

анамнезе. В подобной ситуации, использова7

ние случаев НС в качестве «внутреннего»

контроля при оценке роли генов7кандидатов

в развитии ИМ представляется методологи7

чески более оправданным и  как следствие бо7

лее информативным. Такой подход позволяет

судить об эффекте полиморфных генетичес7

ких маркеров как с позиции риска развития

ИБС для впервые возникших случаев ишемии

миокарда, так и с позиции прогнозирования

течения заболевания.

При изучении роли ID полиморфизма гена

АПФ в летальном развитии ОКС было обнару7

жено, что летальность, зарегистрированная в

настоящем исследовании (2,9%), была значи7

тельно ниже аналогичных показателей, отме7

ченных по результатам регистров ОКС [20]. Ле7

тальные события среди больных ИМ и НС, гос7

питализированных в период проведения гене7

тического исследования (n=540), но по разным

причинам не включенных в него, также разви7

вались значительно чаще – госпитальная ле7

тальность 8,4% (df=2; р=0,002). Подобное сме7

щение выборки отчасти может быть связано с

выпадением из генетического исследования

случаев с летальным исходом, развившимся в

ранние сроки госпитального наблюдения. В

первые 3 дня с момента поступления было за7

регистрировано 27,3% всех случаев смерти,

тогда как в группе больных, не включенных в

исследование, данный показатель составил

83,3% (df=2; p<0,001). Интересно отметить, что

случаи ранней госпитальной летальности были

зафиксированы, главным образом, среди носи7

телей DD генотипа. Принимая во внимание

тот факт, что в первые трое суток регистриру7

ются наибольшее количество летальных собы7

тий (до 75% всех смертей), роль DD генотипа в

неблагоприятном развитии острой ишемии

миокарда представляется еще более весомой.

На это указывают результаты, основанные на

анализе аутопсийного материала больных,

умерших от ИМ [21].

В ходе постгоспитального наблюдения

риск летального события после перенесенного

ИМ практически не зависел от генотипа боль7

ного, что находит подтверждение и в ряде дру7

гих исследований [8]. Напротив, в случаях НС

зарегистрировано, что наименьший риск смер7

ти был связан с гетерозиготным вариантом ге7

на АПФ. В то же время, возрастной анализ этих

данных показал, что вероятность летального

исхода определяется не столько характером

первичного коронарного события, сколько

возрастом пациента. В частности, высокая час7

тота летальных исходов после выписки из ста7

ционара среди носителей II генотипа была свя7

зана преимущественно со смертностью боль7

ных старческого возраста. Подобный сценарий

развития ИБС был зафиксирован в работе

датских ученых, указавших на высокий уро7

вень смертности носителей II генотипа в стар7

ших возрастных группах (средний возраст – 78
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лет) [22]. И хотя сами авторы предпочли отнес7

ти данное наблюдение к разряду случайных,

вероятность высокой частоты летальных исхо7

дов среди носителей II генотипа находит кос7

венное подтверждение при изучении полимор7

физма гена АПФ у долгожителей. Среди боль7

ных ИБС старческого возраста (80790 лет) не

только не наблюдается ожидаемого, в силу его

признанных протективных свойств, увеличе7

ния частоты носителей II генотипа, а, напро7

тив, отмечается более чем двукратное сниже7

ние частоты данного генотипа в сравнении с

аналогичным показателем у детей [4,23]. Схо7

жие результаты были получены в ряде евро7

пейских исследований, указывающих к тому

же на возможность градиентного, с севера на

юг, увеличения как в популяции, так и у долго7

жителей частоты D аллеля гена АПФ [24].

Механизмы неблагоприятного развития

ИБС у пациентов с II генотипом в старческом

возрасте, по всей видимости, имеют общебио7

логическую природу и напрямую связаны с ли7

митом протективных эффектов вне зависимос7

ти от их источника. Аналогичная носителям II

генотипа ситуация наблюдается у женщин,

протективные свойства пола которых в отно7

шении кардиоваскулярной патологии общеиз7

вестны, но ограничены младшей возрастной

группой [25]. В то же время, нельзя исключать

существование и более конкретных механиз7

мов, определяющих неблагоприятное течение

ИБС у носителей II генотипа. На это указывает

связанная с возрастом J7образная, с первым

пиком в возрасте < 55 лет, динамика частот ле7

тальных исходов у таких больных. Данное наб7

людение позволяет предположить, что в каче7

стве причин подобного развития ИБС у паци7

ентов с II генотипом могут выступать иные, ас7

социированные с ним, генетические факторы

[26,27]. Возможно, именно с этими факторами

связано развитие гипертрофических измене7

ний миокарда, интенсивность которых у носи7

телей II генотипа по некоторым данным может

превосходить таковую для случаев DD геноти7

па [28,29].

Таким образом, при проведении генетичес7

кого исследования оптимально использование

в качестве контрольной группы случаев с отно7

сительно благоприятной формой заболевания.

При острой ишемии миокарда изучение в этом

качестве случаев НС наиболее информативно.

Указанный подход позволил подтвердить, что

развитие ИМ, главным образом крупноочаго7

вого, ассоциирует с DD генотипом гена АПФ

преимущественно в молодом возрасте. Отно7

сительно благоприятное течение ОКС (мелко7

очаговый ИМ, НС) чаще отмечается среди но7

сителей ID и II генотипов. В старческом воз7

расте риск летальных событий у таких больных

увеличивается более интенсивно, свидетель7

ствуя о существовании парадоксального эф7

фекта протективного гена.
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New perspectives of recurrent atrial fibrillation prevention in coro7

nary heart disease patients 

S.N. Tereshchenko, N.G. Chuich*, P.S. Galaktionov 

Moscow State Medico4Stomatological University, *City Clinical Hospital No. 68. Moscow, Russia

Цель. Изучить клиническую эффективность применения симвастатина у пациентов с ишемической бо7

лезнью сердца (ИБС) и пароксизмальной формой фибрилляции предсердий (ФП). 

Материал и методы. Обследованы 32 пациента с  ИБС, средний возраст 53±2,7 лет, с пароксизмальной

формой ФП и восстановленным синусовым ритмом электрической кардиоверсией. Пациенты методом

случайной выборки были распределены в 2 группы. В I группу (n=12) вошли больные, которым помимо

стандартной антиаритмической терапии был назначен симвастатин, во II группе пациенты находились

на стандартной терапии. Методы исследования включали: общеклиническое обследование; ЭКГ в 12

стандартных отведениях с определением интервала QT, дисперсии величины интервала QT (QTd), кор7

регированного интервала QT (QTс) и дисперсии коррегированного интервала QT; ЭКГ мониторирова7

нием определялась частота сердечных сокращений (ЧСС), частота и характер экстрасистолии, количест7

во эпизодов ишемической депрессии сегмента ST. Лабораторные исследования включали определение

липидного профиля и печеночных трансаминаз.

Результаты. За время наблюдения частота развития рецидива ФП была достоверно (р<0,001) меньше у

пациентов I группы (27%), чем у пациентов II группы (76%). Результаты мониторирования продемон7

стрировали помимо некоторого преимущества по степени достоверности в урежении ЧСС и уменьше7

нии количества эпизодов синусовой тахикардии в группе пациентов, получающих симвастатин, не толь7

ко антиаритмические, но и дополнительные антиишемические свойства препарата. Изменения длитель7

ности и дисперсии QTс были статистически значимыми только в I группе (р<0,001). 

Заключение. Учитывая то, что статины обладают противовоспалительной активностью и могут влиять на

патогенетические механизмы развития ФП, применение их можно рассматривать как новые возможнос7

ти профилактики развития ФП.

Ключевые слова: статины, фибрилляция предсердий, профилактика.

Aim. To assess clinical effectiveness of simvastatin in coronary heart disease (CHD) patients with paroxysmal atri7

al fibrillation (AF).

Material and methods. Thirty7two CHD patients (mean age 53±2,7 years) with paroxysmal AF and cardioversion7

restored sinus rhythm were randomized into two groups. Group I (n=12) included patients receiving standard

antiarrhythmic therapy and simvastatin, Group II – only standard therapy. Examination methods included: phys7

ical examination; standard 127lead ECG with QT interval, QT dispersion (QTd), corrected QT (QTc), and QTc

dispersion measurement; ECG7monitoring with assessment of heart rate (HR), incidence and features of extrasys7

toles, and number of ischemic ST depression episodes. Laboratory tests included lipid profile and hepatic transam7

inase levels assessment.

Results. During the follow7up period, recurrent AF incidence was significantly lower (р<0,001) in Group I (27%),

©Коллектив авторов, 2006
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Фибрилляция предсердий (ФП) – является

независимым предиктором смерти [1], а также

причиной > 50% всех госпитализаций с сердеч7

ными аритмиями. По данным Фремингемского

исследования ФП страдает 4% взрослого насе7

ления земного шара. Наличие пароксизмальной

формы ФП увеличивает число повторных гос7

питализаций пациентов, вызывает тяжелые рас7

стройства гемодинамики, приводит к сниже7

нию или потере трудоспособности, ухудшению

качества жизни (КЖ) [2], а также является при7

чиной ~ 70% тромбоэмболических осложнений

[3]. После успешного восстановления ритма при

мерцательной аритмии (МА) сохраняется высо7

кий риск повторных пароксизмов. При отсут7

ствии профилактической антиаритмической те7

рапии МА рецидивирует с частотой 44–85% че7

рез 12 месяцев после кардиоверсии (КВ) [4,5].

Несмотря на эффективность антиаритми7

ческих препаратов, главной проблемой в их

широком применении является их недостаточ7

ная безопасность (гемодинамические и проа7

ритмогенные осложнения).

В связи с этим актуален поиск принципи7

ально новых подходов в профилактике рециди7

вов при пароксизмальной форме ФП. Учиты7

вая связь факторов риска (ФР) развития ИБС с

нарастанием риска развития ФП [6], а также

явные антиишемическое [7], противовоспали7

тельное [8], антипролиферативное [9,10] и кар7

диопротективное [11] действия статинов мож7

но предполагать наличие антиаритмического

эффекта у этой группы препаратов. 

Имеются единичные работы по примене7

нию статинов у пациентов с ФП. В первом ис7

следовании была показана эффективность ста7

тинов в снижении уровня рецидивов ФП после

успешной КВ [12]. Одно из возможных объяс7

нений этому, влияние статинов на процессы

воспаления, которые связаны с длительностью

и тяжестью заболевания [13,14]. Возможно, что

наличие воспаления у этих пациентов вызвано

ишемией предсердий вследствие субклиничес7

кого течения ИБС [15]. В дополнение к проти7

вовоспалительному эффекту, статины могут

также оказывать прямые антиаритмические

эффекты, изменяя состав жирных кислот (ЖК)

и физико7химические свойства клеточных

мембран [16,17]. 

В проспективном исследовании при наб7

людении группы пациентов различных возрас7

тов со стабильной ИБС без предшествующих

эпизодов мерцания предсердий продемонстри7

ровано, что применение статинов связано со

значительным снижением риска развития ФП:

среди принимавших статины у 9% (24 из 263)

развилась ФП, в то время как в группе, не при7

нимавших статины, развитие ФП наблюдалось

в 15% случаев (28 из 186). В пересчете на число

случаев на 1000 пациентов в год, было получе7

но 18 и 37 соответственно [18]. Результаты это7

го наблюдения подтверждают гипотезу о том,

что применение статинов способствует сниже7

нию развития МА у пациентов с хронической

ИБС. Действие терапии статинами на развитии

ФП не было связано с уровнем липидов, как в

начале исследования, так и на его протяжении. 

В связи с этим целью исследования яви7

лось изучение клинической эффективности

применения симвастатина у больных ИБС с

пароксизмальной формой ФП.

Материал и методы
Проведено открытое, контролируемое, рандомизи7

рованное исследование влияния симвастатина на разви7

тие рецидивов у пациентов с пароксизмальной формой

ФП и ИБС. В исследование были включены 32 пациента

в возрасте 42765 лет с пароксизмальной формой ФП, ди7

агностируемой согласно Российским рекомендациям

[19]. Основные критерии включения в исследование: на7

личие пароксизмальной формы ФП у пациентов с ИБС и

восстановление синусового ритма электрической КВ. 

Критериями исключения из исследования служили

семейная гиперхолестеринемия, плохая переносимость

статинов, пациенты с проведенной в анамнезе реваскуля7

ризацией, тяжелой хронической сердечной недостаточ7

ностью (ХСН) III7IV функциональных классов (ФК) по

классификации Нью7йоркской ассоциации сердца –

NYHA, с клапанными пороками сердца и тяжелыми со7

comparing with Group II (76%). Monitoring results demonstrated some benefits, e.g., decreased HR and reduced

sinus tachyarrhythmia episode rate in simvastatin group, as well as antiarrhythmic and anti7ischemic effects. QTc

duration and dispersion dynamics was statistically significant in Group I only (р<0,001). 

Conclusion. As statins demonstrate anti7inflammatory activity and may affect pathogenetic AF mechanisms, their

administration can be regarded as a new strategy for AF prevention.

Key words: Statins, atrial fibrillation, prevention.
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путствующими заболеваниями, ограничивающими вы7

живаемость. Клиническая характеристика больных

представлена в таблице 1.

Первичной конечной точкой было развитие у паци7

ента рецидива МА за период наблюдения. Все случаи мер7

цания предсердий документировались при электрокарди7

ографии (ЭКГ); находки при холтеровском мониториро7

вании не учитывались. В среднем период наблюдения

составил 12±1мес.

Пациенты методом случайной выборки были расп7

ределены в 2 группы. В I группу (n=12) вошли больные,

которым помимо стандартной антиаритмической тера7

пии был назначен симвастатин. Доза симвастатина опре7

делялась в зависимости от исходного уровня общего хо7

лестерина (ОХС): при уровне ОХС < 6,2 ммоль/л симвас7

татин назначался в дозе 20 мг/сут; при ХС > 6,2 ммоль/л

первоначальная доза симвастатина составляла 30 мг/сут.

Во II группе (n=20) больные получали стандартную анти7

аритмическую терапию, включавшую β7адреноблокато7

ры, амиодарон, соталол, антикоагулянты. 

В ходе исследования изучалась динамика клиничес7

ких и лабораторно7инструментальных параметров. ЭКГ

регистрировали в 12 стандартных отведениях с определе7

нием интервала QT, дисперсии величины интервала QT

(QTd), коррегированного интервала QT(QTс) по формуле

Bazett HC 1992 [20] и дисперсии QTc. На основании хол7

теровского мониторирования (ХМ) ЭКГ определялись

частота и характер экстрасистолии, количество эпизодов

ишемической депрессии сегмента ST. Изменения выра7

жались в абсолютных цифрах и процентах. ХМ ЭКГ вы7

полняли в первые сутки после восстановления ритма КВ

и в конце исследования.

Лабораторные исследования включали определение

содержания (в ммоль/л) ОХС, ХС липопротеидов низкой

плотности (ЛНП), уровней аспарагиновой и аланиновой

трансаминаз (АЛТ, АСТ). Содержание ОХС в сыворотке

крови определяли после ферментативного гидролиза с по7

мощью стандартных наборов реактивов, готовых к исполь7

зованию (фирма LAB SYSTEM) на биохимическом анализа7

торе FR7901M при длине волны 546 нм. Уровень ХС ЛНП

рассчитывали по формуле Friedwald W, et al. 1972 [21], ин7

декс атерогенности (ИА) – по формуле А.Н.Климова [22].

При статистической обработке материала использо7

вались методы вариационной статистики. По результатам

вычислений для всех показателей рассчитывался крите7

рий t Стьюдента для определения статистически досто7

верных различий параметров в группах сравнения и непа7

раметрическим методом (критерий χ2). Попарно взаимос7

вязь между непрерывными и независимыми признаками

определяли методом корреляционного анализа.

Результаты и обсуждение
На фоне проводимого лечения самочув7

ствие пациентов было относительно удовлет7

ворительным, снижение КЖ пациентами не

отмечалось. В целом переносимость симваста7

тина была хорошей. При анализе побочных эф7

фектов препарата у одного пациента наблюда7

ли повышение активности АЛТ до 65 ед/л, доза

симвастатина была снижена вдвое, после чего в

течение 1 недели показатели АЛТ оставались в

пределах нормы. 

За время наблюдения частота развития

Таблица 1
Клиническая характеристика пациентов, принимавших участие в исследовании (исходно)

Показатель I группа, n=12 (%) II группа, n=20 (%)

Возраст, годы (M±m) 57,6±2,9 54,2±4,2

Мужчины/женщины 6/6 11/9

АГ 9 (77%) 14 (72%)

ХСН, I7II(NYHA) 4(33) 5(25)

Перенесенные ИМ 5 (41%) 7 (35%)

СД 2 типа 5 (41%) 8 (40%)

ИМТ >25кг/м2 9 (75%) 15 (75%)

Длительность аритмического анамнеза, лет 3,7±1,3 5,0±2,8

Частота пароксизмов в год 4,3±2,3 5,5±3,1

ГЛЖ 7(58%) 15(75%)

ЛП, мм 42±4,3 41±3,7

ФВ, % 51±3,4 48±4,7

Терапия соталолом 2(17%) 4(20%)

Терапия амиодароном 5(41%) 7(35%)

Терапия β7адреноблокаторами 5(41%) 9(45%)

Примечание: АГ – артериальная гипертония; СД – сахарный диабет; ИМТ – индекс массы тела; ЛП – левое предсердие; ГЛЖ – гипе7

ртрофия левого желудочка; ФВ – фракция выброса.

Рис. 1    Частота рецидивов ФП у пациентов с пароксизмальной

формой МА.
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первичной конечной точки различалась по

группам достоверно (р<0,001) (рисунок 1).

Среди пациентов I группы рецидив ФП зареги7

стрирован у 3 (27%); для больных, не получаю7

щих симвастатин, рецидив ФП зафиксирован у

15 (76%). Рецидивы ФП регистрировали при

обращении пациентов за медицинской по7

мощью и предъявлении характерных жалоб.

Ритм восстанавливался повторной электричес7

кой или медикаментозной КВ на стационар7

ном этапе лечения, после чего корректирова7

лась доза антиаритмических препаратов.

По результатам ХМ ЭКГ исходные нару7

шения ритма сердца определялись с одинако7

вой частотой у пациентов обеих групп. При

оценке изменений основных показателей ХМ

ЭКГ в ходе исследования было зарегистриро7

вано достоверное урежение ЧСС в обеих груп7

пах больных на 11,3% и 9,5% соответственно

(p<0,001 и p<0,01). Количество эпизодов сину7

совой тахикардии (СТ) в I и во II группах

уменьшилось на 52,3% и 48,5% соответственно

(p<0,001 и p<0,01). Обнаружено преобладание

уменьшения суточного количества суправент7

рикулярных экстрасистол (СВЭ) у пациентов I

группы по сравнению со II – 5,2% и 3,9% соот7

ветственно. У пациентов обеих групп было за7

регистрировано уменьшение количества эпи7

зодов ишемической и безболевой депрессия

сегмента ST на 10,7% и 5,5% соответственно

(p<0,001 и p<0,05), глубины и продолжитель7

ности ишемической депрессии сегмента ST на

10,8% и 7,4% соответственно (p<0,01). Таким

образом, назначение симвастатина в компле7

ксной терапии больным ИБС с ФП, учитывая

некоторое преимущество по степени достовер7

ности в урежении ЧСС и уменьшении количе7

ства эпизодов СТ, демонстрирует не только ан7

тиаритмические, но и дополнительные анти7

ишемические свойства препарата.

При анализе количества и качества желу7

дочковых экстрасистол (ЖЭ) у пациентов II

группы частота их была несколько выше, чем в

I, хотя различия не достигли статистической

значимости (таблица 2). Однако, желудочко7

вые аритмии III, IVА градаций у пациентов, на7

ходящихся на стандартной антиаритмической

терапии регистрировались почти в 1,5 раза ча7

ще, чем у пациентов, лечившихся симвастати7

ном (χ2 =4,097, р<0,043 и χ2 =2,03, р<0,05). Пос7

ле лечения симвастатином частота ЖЭ снизи7

лась на 18,3±4,3% до 194,8±23,7 в час (р<0,05),

у 2 (16%) пациентов исчезли ЖЭ высоких гра7

даций. У пациентов II группы снижение часто7

ты ЖЭ также достигло достоверных величин до

312,8±17,7 в час (р<0,05), хотя и было менее

выраженным 13,5±3,7%. Полученные резуль7

таты подтверждают имеющиеся в литературе

данные о влиянии статинов на желудочковые

нарушения ритма [23,24]. 

В последние годы показано, что непремен7

ным условием электрической нестабильности

миокарда помимо желудочковой аритмии яв7

ляется его негомогенность, степень которой

оценивают по дисперсии процессов реполяри7

зации [25]. Одним из предикторов неблагопри7

ятных событий, как известно, является увели7

ченная дисперсия интервала QT [26]. Через 12

месяцев терапия симвастатином (таблица 3)

привела к достоверному (р<0,05) снижению:

средних значений QT – с 349±3,7 до 335,3±4,8

мс; дисперсии QT – с 65,0±2,5 до 56,0±3,0 мс;

QTс – с 400,4±4,7 до 381,2±4,8 мс; дисперсии

QTс – с 68,1±2,6 до 57,7±3,4. Направленность

изменений общего числа ЖЭ и конечной части

желудочкового комплекса были идентичными

в двух группах. Однако изменения длительнос7

ти и дисперсии QTс были статистически значи7

мыми только в I группе: снижение QTс на

5,2±1,9 и 1,6±2,5% соответственно, дисперсии

QTс на 20,1±1,5 и 6,8±6,3%  соответственно, у

пациентов I и II групп. У пациентов, не полу7

чавших симвастатин, чаще регистрировали па7

тологическое удлинение интервала QTс (7 vs 1

Таблица 2
Частота и градации аритмий

Градации аритмий (по B.Lown и M.Wolf) I группа (n=12) (статины) II группа (n=20) (контроль)

Число в час 265,4±40,2 358,6±54,7

I 2 (10,0%) _

II 18 (90,0%) 12 (100%)

III 8 (40,0%) 10 (66,6%)

IVA 5 (25,0%) 5 (41,6%)

IVB 2 (10,0%) 2 (16,6%)

V 7 1 (8,3%)
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(χ2 =8,7, р<0,003).

Полученные данные указывают на способ7

ность симвастатина значительно уменьшать

электрическую гетерогенность миокарда.

Изменений в липидном профиле (ЛП) че7

рез 12 месяцев терапии у пациентов I группы

были недостоверны и не имели однонаправ7

ленной тенденции (таблица 3). Некоторое

снижение уровня ХС ЛНП (на 10%) было, ве7

роятно, связано с соблюдением контролируе7

мой диеты с ограничением жиров, в то время

как у пациентов I группы, которым дополни7

тельно был назначен симвастатин, содержа7

ние ОХС достоверно снизилось с 7,1±1,32 до

5,4±0,52 (р<0,001), ХС ЛНП – с 5,70±1,28 до

2,9±0,84 (p<0,001), и ИА – с 6,64±2,52 до

4,08±1,06 (p<0,001). Указанная динамика изу7

чаемых показателей ЛП была достигнута на

дозе симвастатина 23,5±3,7 мг.

При анализе взаимосвязи вариабельности

показателей ЭКГ и желудочковых аритмий

выявили прямую корреляцию между желу7

дочковыми аритмиями III, IVА градаций и

дисперсией QTс (r=0,41, р<0,02 и r=0,39,

р<0,03 соответственно), также была установ7

лена прямая корреляционная зависимость

между уровнем ОХС и дисперсией QTс

(r=0,46, р<0,01).

Возможно, полученный эффект симваста7

тина связан с его влиянием на основные пато7

генетические механизмы развития ФП у паци7

ентов с ИБС. При гистологическом исследова7

нии миокарда у больных ИБС с ФП находят

сходные изменения, это участки фиброза и жи7

ровой инфильтрации, которые могут быть

следствием локального воспаления и дегенера7

ции тканей [27]. Иногда единственным изме7

нением является гипертрофия миофибрилл,

которая очень часто встречается у пациентов с

персистирующей формой ФП. При наличии

застойной СН возникновению персистирую7

щей формы аритмии способствует интенсивно

развивающийся интерстициальный фиброз. У

больных с генетической предрасположен7

ностью к возникновению аритмий, у которых

определяется высокий уровень антител к мио7

зину тяжелых цепей в крови, важную роль в

возникновении аритмии, по7видимому, играют

аутоиммунные процессы [28]. Результаты кли7

нических исследований свидетельствуют о

присутствии воспалительных изменений в

предсердиях у пациентов с ФП [27,29]. Обнару7

жено повышение уровня С7реактивного белка

(СРБ), чувствительного маркера системного

воспаления. Эти находки подтверждают пред7

положение, что ФП может быть вызвана воспа7

лением, которое, в свою очередь, может спосо7

бствовать персистированию ФП. Учитывая то,

что статины обладают противовоспалительной

активностью и снижают содержание СРБ, не7

зависимо от их липид7снижающих эффектов

[30732], применение их может рассматриваться

как новая возможность профилактики разви7

тия ФП.

Таким образом, терапия статинами у па7

циентов с ИБС способствует профилактике

рецидивов пароксизмальной МА. Результаты

этого наблюдения подтверждают имеющиеся

в литературе данные о том, что применение

статинов связано со снижением случаев раз7

вития рецидивов МА у больных хронической

ИБС. Вот почему можно рекомендовать

включение симвастатина в комплекс проти7

воаритмических средств с целью уменьшения

электрической нестабильности миокарда и,

учитывая способность симвастатина умень7

шать дисперсию интервала QT, использовать

его для профилактики нежелательного влия7

ния противоаритмических препаратов III

класса на процессы реполяризации. 

В дальнейшем планируют продолжить ис7

следование по изучению антиаритмических

свойств статинов с контролем маркеров вос7

паления в динамике у больных ИБС с ФП, а

также проведение генетического исследова7

ния у данной категории пациентов.

Таким образом, все вышеизложенное сви7

детельствует о том, что терапия статинами у

пациентов с ИБС способствует как профи7

лактике рецидивов ФП, так и предотвраще7

нию ее возникновения, поэтому необходимо

дальнейшее изучение плейотропных эффек7

тов статинов и более широкое их применение

в клинической практике.

Таблица 3
Динамика числа ЖЭ и показателей ЭКГ

Показатели I группа (n=12) II группа (n=20)

Число ЖЭ в час 767,6±5,1 739,5±7,8

QT 75,7±0,8* 76,1±2,0*

Дисперсия QT 715,4±3,1* 714,3±3,9*

QTс 75,3±1,0* 73,4±1,6

Дисперсия QTс 716,1±2,6* 710,5±4,6

Примечание: * 7 р<0,05 по сравнению с исходными показателями.
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Ишемическая болезнь сердца

Длительность и дисперсия интервалов

QT и QТa при выполнении стресс7теста больными

ишемической болезнью сердца с желудочковыми

нарушениями ритма

Н.В. Фурман, С.С. Шматова, П.Я.Довгалевский

ФГУ Саратовский научно4исследовательский институт кардиологии Росздрава. Саратов, Россия

QT and QTa interval duration and dispersion during stress test

in coronary heart disease and ventricular arrhythmia patients

N.V. Furman, S.S. Shmatova, P.Ya. Dovgalevsky
Saratov Research Cardiology Institute, State Federal Agency for Health and Social Development. Saratov,

Russia

Цель. Проследить связь изменений длительности и дисперсии (α) интервалов QT и QTа и корригирован7

ных (c) интервалов QT (QTc) и QTа (QТаc) у больных ишемической болезнью сердца (ИБС) при выпол7

нении стресс7теста на тредмиле с возникновением желудочковых нарушений ритма сердца.

Материал и методы. Обследованы 77 больных стенокардией II7IV функциональных классов. Средний

возраст 51,1±8,1 года. Всем пациентам проводили стресс7тест на тредмиле и коронароангиографию. По

результатам стресс7теста выделены 2 группы: I (n=63) – без нарушений ритма сердца и II (n=14) – с же7

лудочковой эктопической активностью. До и после стресс7теста рассчитывались длительность и диспер7

сия интервалов QT, QTа, QTс и QTас.

Результаты. На фоне нагрузки в обеих группах больных dQT и dQTс увеличились. У больных с желудоч7

ковыми нарушениями ритма сердца средние значения dQTа и dQTас после стресс7теста уменьшились.

Достоверные различия в средней длительности интервалов QT, QTс, QTа, QTас в обеих группах больных

до и после нагрузки отсутствовали. 

Заключение. Изменения dQT у больных ИБС, возникающие в ответ на ишемию, вероятно, обусловлены

в основном изменчивостью конечной части зубца Т. Уменьшение при выполнения стресс7теста dQTa,

как и увеличение dQT, возможно, отражают повышенный риск развития желудочковых нарушений рит7

ма сердца у больных ИБС. 

Ключевые слова: дисперсия интервала QT, интервал QTа, желудочковые нарушения ритма сердца, стресс7

тест, ишемическая болезнь сердца.

Aim. To investigate the link between dynamics of QT and QTa duration and dispersion, corrected QT and QTa

(QTc, QTac) in coronary heart disease (CHD) patients undergoing treadmill stress test, with ventricular arrhyth7

mia registration.

Material and methods. In total, 77 patients with Functional Class II7IV angina were examined (mean age 51,1±8,1

years). All patients underwent treadmill stress test and coronary angiography. According to stress test results, two

groups were identified: Group I (n=63) – without cardiac arrhythmias, and Group II (n=14) – with ventricular

ectopic activity. Before and after stress test, QT, QTа, QTс, and QTас duration and dispersion were calculated.

Results. During stress test, dQT and dQTc increased in both groups. In patients with ventricular arrhythmias, mean

dQTа and dQTас decreased after stress test. In both groups, there was no significant difference in mean QT, QTс,

QTа, or QTас duration before and after stress test. 

Conclusion. In CHD patients, ischemia7mediated dQT changes could be linked to terminal T wave variability.

Reduced dQTa, as well as increased dQT, in stress test might reflect increased risk of ventricular arrhythmias in

CHD patients. 

Key words: QT interval dispersion, QTa interval, ventricular arrhythmias, stress test, coronary heart disease.
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Желудочковые нарушения ритма (ЖНР)

сердца являются основной причиной внезапной

смерти (ВС) у больных ишемической болезнью

сердца (ИБС); их возникновение предполагает

взаимодействие множества факторов, таких как

структурные изменения в миокарде, электричес7

кая нестабильность миокарда, нейрогумораль7

ных и других [1,2]. В основе электрической нес7

табильности миокарда лежит выраженная дис7

персия в реполяризации различных участков

миокарда, что создает условия для возникнове7

ния ранней постдеполяризации, которая служит

одной из причин развития желудочковой тахи7

кардии (ЖТ) [3]. 

ЖНР сердца чаще возникают после перене7

сенного инфаркта миокарда (ИМ), но возможно

их возникновение у больных ИБС без предшест7

вующего ИМ. Субстратом для развития ЖНР у

таких больных является дисперсия проводимос7

ти и рефрактерности, которая обусловлена фраг7

ментированностью миокарда [4].

Есть сообщения, что удлинение интервала

QT можно рассматривать как независимый пре7

диктор развития ЖНР сердца; оно наблюдается

при ряде состояний, сопровождающихся орга7

ническим поражением миокарда, при примене7

нии некоторых лекарственных препаратов и у

больных ИБС. Хотя существуют разногласия от7

носительно пороговой величины интервала QТ

и корригированного интервала QТ (QТс), в нас7

тоящее время за норму у взрослых принимают

значения QTc, не превышающие 440 мс [5].

Для оценки степени электрической негомо7

генности процессов реполяризации миокарда

было предложено использовать вариабельность

(дисперсию) интервала QT (dQT) [2,6], которая,

по ряду причин является маркером повышенно7

го риска смертности у больных ИМ и в общей

популяции [7].

Увеличение dQT во время проведения

стресс7теста связывают с повышенным риском

развития желудочковых аритмий, и в ряде иссле7

дований наибольший рост dQT и dQTс был от7

мечен у больных с ЖНР [8,9].

Интерпретацию полученных данных затруд7

няет тот факт, что измерение интервала QT

представляет определенную проблему, т.к. в ряде

случаев трудно точно установить окончание зуб7

ца Т. Предложено исследовать интервал QTа –

расстояние между началом комплекса QRS и

временем достижения зубцом Т своего пикового

значения, и дисперсию интервала QTа (dQTа), в

качестве более объективного и воспроизводимо7

го аналога дисперсии интервала QT; при этом

dQTа может оказаться достаточно информатив7

ным параметром для оценки процесса реполя7

ризации миокарда. [10].

Цель работы – проследить изменения дли7

тельности и дисперсии интервалов QT и QTа,

QTc и QТаc у больных ИБС во время выполне7

ния стресс7теста на тредмиле; оценить связь ди7

намики этих показателей с возникновением

ЖНР сердца у этой группы больных.

Материал и методы 
В исследование были включены 77 больных стенокар7

дией II7IV функциональных классов (ФК) согласно клас7

сификации Канадской ассоциации кардиологов, прохо7

дившие обследование в клинике СарНИИК. Средний воз7

раст обследованных – 51,1±8,1 года. Всем пациентам вы7

полняли стресс7тест на тредмиле по протоколу Bruce RA и

коронароангиографию (КАГ). Из исследования исключа7

лись пациенты, у которых имелись противопоказания к

проведению стресс7теста [11], перенесшие в течение пос7

ледних 2 месяцев ИМ, имеющие электрокардиограмму

(ЭКГ) с нечеткой визуализацией зубца Т более чем в 3 от7

ведениях.

Селективная КАГ проводилась по методике Judkins

M 1967. При анализе коронарограмм учитывались преи7

мущественный тип кровоснабжения сердца, локализа7

ция, степень и распространенность коронарного атероск7

лероза. У всех пациентов было выявлено гемодинамичес7

ки значимое поражение коронарных артерий (КА).

Стресс7тест проводили по ступенчато возрастающей

методике, по протоколу Bruce RA [11], на тредмиле «HEL7

LIGE 2000» с синхронной регистрацией ЭКГ в 12 стандарт7

ных отведениях. Длительность каждой ступени составляла

3 минуты. Критериями прекращения пробы служили: дос7

тижение субмаксимальной частоты сердечных сокраще7

ний (ЧСС), появление на ЭКГ горизонтального или косо7

нисходящего снижения или подъема сегмента ST ≥ 1 мм,

появление частых экстрасистол или других нарушений

возбудимости и проводимости миокарда, развитие типич7

ного приступа стенокардии, снижение артериального дав7

ления (АД) на 20730% от исходного или повышение >

230/120 мм рт.ст., головокружение, резкая слабость, одыш7

ка, отказ больного от дальнейшего тестирования [12]. 

Стресс7тест считался положительным при появле7

нии горизонтальной или косонисходящей депрессии или

элевации сегмента ST c амплитудой ≥ 1 мм, локализую7

щейся в 60780 мс от конца комплекса QRS, во время или

вскоре после прекращения нагрузки, с развитием типич7

ного приступа стенокардии или без него. Отрицательным

считали тест, если он был остановлен при достижении

больным субмаксимальной ЧСС. В случае если стресс7

тест был прекращен по причине усталости пациента, от7

каза от дальнейшего проведения пробы, появления нару7

шений ритма, без динамики на ЭКГ, результат считался

сомнительным.

По результатам стресс7теста на тредмиле пациенты

были разделены на 2 группы. В I группу вошли 63 челове7

ка, средний возраст – 50,5±8,2 года, у которых не было

выявлено нарушений ритма. II группу составили 14 па7
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циентов, средний возраст 50,8±6,9 лет, у которых во вре7

мя стресс7теста появилась желудочковая эктопическая

активность. Тяжесть поражения КА была сопоставимой в

обеих группах обследованных.

Величину интервала QT рассчитывали по ЭКГ, заре7

гистрированной в 12 отведениях исходно, и сразу после

прекращения нагрузки. Длительность интервала QT из7

меряли визуально. За начальную точку интервала QT

принимали место перехода изоэлектрической линии сег7

мента PQ в зубец Q, а за конечную – максимально позд7

нюю точку зубца Т в месте его перехода в изоэлектичес7

кую линию ТР. Из анализа исключали отведения с нечет7

кой дифференциацией зубца Т. Длительность интервала

QT и предшествующего интервала RR в каждом из 12 от7

ведений определяли независимо друг от друга 2 исследо7

вателя. На основе этих измерений рассчитывали сред7

нюю величину интервала QT, длительность минимально7

го (QTmin) и максимального интервала QT (QTmax).

Дисперсию интервала QT (dQT) определяли как разность

между QTmax и QTmin. Корригированный интервал QT

(QTс) рассчитывался с использованием формулы Bazett

HC 1920: QTс=QT/vRR. Определялись максимальное и

минимальное значения интервала QTс; dQTc рассчиты7

валась как разница между максимальным и минималь7

ным значением QTс в 12 отведениях ЭКГ [13].

Длительность интервала QТа рассчитывали в 12 от7

ведениях ЭКГ до и сразу после прекращения стресс7тес7

та. Интервал QTa рассчитывался как расстояние между

началом комплекса QRS и временем достижения зубцом

Т своего пикового значения. Определяли минимальный

и максимальный интервал QТа (QTamin и QTamax) и

dQTa как разницу между QTаmax и QTаmin [10]. Исполь7

зуя формулу Базетта, рассчитывали QTac и dQTac.

При статистической обработке и последующем ма7

тематическом анализе полученных результатов пользова7

лись средними значениями величин (М) и стандартным

отклонением (SD). Достоверность различий определя7

лась по критерию Фишера (F) и критерию Стьюдента (t);

достоверными считались различия при р<0,05. Статисти7

ческую обработку полученных результатов проводили с

помощью программы «Microsoft Excel 2000».

Результаты и обсуждение
При анализе изменений длительности ин7

тервалов QT, QTc, QTа и QTаc у больных I и II

групп, было выявлено достоверное уменьшение

среднего значения длительности интервалов QT

и QTа после стресс7теста. Средняя длительность

интервалов QTc и QTac в I группе больных прак7

тически не менялась: средняя длительность ин7

тервала QTc исходно составила 403,7±26,8 мс, а

после стресс7теста 401,8±39,7 мс; средняя дли7

тельность QTaс до стресс7теста 326,4±27,9 мс,

после 320±30,7 мс. В группе больных с наруше7

ниями ритма изменения средней длительности

интервалов QТс и QTa также не были достовер7

ными: QTc до стресс7теста 404,2±39 мс, после

412,9±39,1 мс; QTaс исходно 334,7±33,1 мс, пос7

ле стресс7теста 319±28,6 мс (таблица 1). У 4 па7

циентов из I группы и у 2 из II исходная величи7

на QTc была > 440 мс.

Cредние значения dQT после выполнения

стресс7теста незначительно увеличились в обеих

группах больных. Средние значения dQTc досто7

верно увеличились после нагрузки в обеих груп7

пах: в I группе dQTc исходно составила 50,4±23,3

мс, а после стресс7теста 60,7±25,7 мс; во II груп7

пе dQTc до стресс7теста 63,2±21,5 мс, после

71,9±36,8 мс (таблица 2).

В I группе обследованных dQTa на фоне

стресс7теста на тредмиле в среднем несколько

уменьшилась, а средние значения dQTаc оста7

лись прежними (таблица 3). Во II группе пациен7

тов средние значения dQTа и dQTаc достоверно

уменьшились: dQTа до тредмил7теста 54,2±13,4

мс, после 31,2±14,5 мс; dQTаc исходно состави7

ла 60,6±14,3 мс, после нагрузки 36,3±15,8 мс.

Средняя величина dQT, dQTс, dQTа и dQТас

в группе больных с нарушениями ритма была ис7

ходно выше, чем в группе пациентов без наруше7

ний ритма, что также как и у пациентов с острым

ИМ можно объяснить более выраженным нару7

шением электрофизиологических свойств мио7

карда у этой категории больных, в основе кото7

Таблица 1
Динамика средних значений длительности интервалов QT, QTс, QTа и QTас на фоне стресс7теста 

Показатели QT QTc QT QTc QTа QTаc QTа QTаc

Без аритмии Аритмия Без аритмии Аритмия

До нагрузки 371,1±28,71 403,7±26,8 370,5±27,42 401,2±39 296,6±45,83 326,4±27,9 303,7±26,64 334,7±33,1

После нагрузки 335,08±30,91 401,8±39,7 338,5±14,92 412,9±39,1 261,7±40,73 320±30,7 266,6±22,34 319±28,6

Примечание: 1,2,3,4 – различия показателей исходно и после нагрузки статистически достоверны (p<0,05).

Таблица 2
Динамика средних значений дисперсии интервалов QT и QTс на фоне стресс7теста у больных ИБС

Показатели dQT dQTc dQT dQTc

Без аритмии Аритмия

До нагрузки 46,5±20,5 50,4±23,31 58,5±19,3 63,2±21,52

После нагрузки 50,8±21,8 60,7±25,71 58,9±31,1 71,9±39,82

Примечание: 1,2 – различия показателей исходно и после нагрузки статистически достоверны (p<0,05).
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рого лежит усиление негомогенности процессов

реполяризации [14].

Различия в динамике длительности и дис7

персии интервалов QT, QTс и интервалов QTа и

QTас в ответ на стресс7тест, по7видимому, мож7

но объяснить тем, что в отличие от dQT, величи7

на dQTа определяется формой пространствен7

ной петли Т [10], особенно конечной ее частью

[15] и может оказаться более информативной

для оценки процесса реполяризации миокарда. 

В группе пациентов с ЖНР после проведе7

ния стресс7теста на тредмиле обращало на себя

внимание выраженное уменьшение средней по

группе величины dQTa и dQTac. В этом случае,

вероятно, можно провести некоторую аналогию

с синдромом укороченного QТ, при котором ве7

лик риск развития аритмий из7за укорочения

рефрактерных периодов в предсердиях и желу7

дочках и снижения порога фибрилляции желу7

дочков [3]; причем, именно оценка QТa позво7

ляет выявить этот синдром у больных ИБС с по7

вышенным риском развития ЖНР сердца, что

требует дальнейшего уточнения.

Таким образом, изменения dQT у больных

ИБС, возникающие в ответ на ишемию, спрово7

цированную стресс7тестом, вероятно, обуслов7

лены в основном изменчивостью конечной час7

ти зубца Т. Уменьшение в ходе выполнения

стресс7теста dQTa, возможно, отражает повы7

шенный риск развития желудочковых аритмий у

больных ИБС также, как увеличение dQT. По7

видимому, учет динамики dQT и dQTс более ин7

формативен для прогноза развития ЖНР сердца,

чем расчет длительности этих интервалов.
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Таблица 3
Динамика средних значений дисперсии интервалов QTа и QTас на фоне стресс7теста у больных ИБС

Показатели dQTа dQTаc dQTа dQTаc

Без аритмии Аритмия

До нагрузки 48,6±21,6 52,2±23,7 54,2±13,41 60,6±14,32

После нагрузки 43,1±21 51,5±23,8 31,2±14,51 36,3±15,82

Примечание: 1,2 – различия показателей исходно и после нагрузки статистически достоверны (p<0,05).
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Сердечная недостаточность

Применение препарата триметазидина МВ

у пациентов старше 75 лет с хронической сердечной

недостаточностью

И.В. Игнатенко, А.Л. Пирогов*, Д.А. Альтман*, А.С. Празднов, Н.К. Вереина

Челябинская государственная медицинская академия; *Челябинский областной
клинический терапевтический госпиталь для ветеранов войн, г. Челябинск, Россия 

Trimetazidine in chronic heart failure patients aged above 75 years

I.V. Ignatenko, A.L. Pirogov*, D.A. Altman*, A.S. Prazdnov, N.K. Vereina

Chelyabinsk State Medical Academy; *Chelyabinsk Regional Therapeutic Hospital for War Veterans,

Chelyabinsk, Rassia

Цель. Оценить влияние препарата триметазидин МВ (Предуктал® МВ) в дозе 70 мг/сут. в течение 12 не7

дель на клиническое состояние, качество жизни, функцию сосудистого эндотелия и сократительную

способность миокарда у пациентов > 75 лет с хронической сердечной недостаточностью (ХСН) на фоне

ишемической болезни сердца (ИБС). 

Материал и методы. Под наблюдением находились 110 пациентов в возрасте 75789 лет (78 мужчин и 42

женщины) с ХСН II7III функционального класса (ФК). Все пациенты были разделены на две группы:

группу вмешательства (n=55) и группу контроля (n=55). Пациенты группы контроля получали стандарт7

ную терапию ХСН, а пациентам группы вмешательства дополнительно к стандартной и не изменяемой

на всем протяжении исследования назначали Предуктал® МВ. Исследование состояло из 2 этапов и

включало: базисные клиническое и лабораторно7инструментальное обследования. Для оценки качества

жизни (КЖ) использовались Миннесотский опросник, опросник на наличие депрессии СЕS7D, интег7

ральная шкала здоровья. 

Результаты. Отмечено достоверное уменьшение ФК ХСН, увеличение толерантности к физической наг7

рузке, улучшение КЖ пациентов, увеличение сократительной способности миокарда у пациентов > 75

лет с ХСН, улучшение функции эндотелия в группе вмешательства. 

Заключение. Предуктал® МВ в дозе 70 мг/сут. в течение 3 месяцев улучшает клиническое состояние па7

циентов: уменьшает ФК ХСН и ИБС, улучшает КЖ. Препарат увеличивает сократительную способность

миокарда и корригирует функцию сосудистого эндотелия.

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, старческий возраст, триметазидин

(Предуктал® МВ).

Aim. To assess 127week trimetazidine therapy (Preductal® МВ, 70 mg/d) effects on clinical status, quality of life

(QoL), endothelial function, and myocardial contractility in chronic heart failure (CHF) and coronary heart dis7

ease (CHD) patients aged above 75 years. 

Material and methods. In total, 110 patients aged 75789 years (78 men, 42 women) with Functional Class (FC) II7

III CHF were examined. All participants were divided into two groups: Group I (intervention; n=55) and Group

II (control; n=55). Group II received standard CHF therapy, Group I – stable standard therapy, plus Preductal®

МВ. Two7stage study program included basic clinical, laboratory and instrumental examination. QoL was assessed

with Minnesota Questionnaire, depression questionnaire СЕS7D, and integral health score.

Results. Significant CHF FC reduction, physical stress tolerance increase, QoL and myocardial contractility

improvement were registered in CHF patients aged above 75 years, with endothelial function improvement in

intervention group. 

Conclusion. Three7month Preductal® МВ treatment (70 mg/d) improves clinical status: reduces CHF and CHD

FC, improves QoL. The medication increases myocardial contractility and normalizes endothelial function.

Key words: Chronic heart failure, older age, trimetazidine (Preductal® МВ).
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Хроническая сердечная недостаточность

(ХСН) остается сегодня наиболее актуальной

медико7социальной проблемой общества.

Распространенность сердечной недостаточ7

ности среди лиц в возрасте 257347лет составля7

ет всего 0,02 на 1 тыс. населения, в возрасте 757

84 лет – 13,0714,0 на 1 тыс. населения и у лиц >

85 лет – 11,6 на 1 тыс.; среди умерших от ХСН

92% составляют пациенты > 65 лет [1]. Необхо7

димо учитывать, что происходящее во всем ми7

ре постарение населения, характеризующееся

увеличением продолжительности жизни и рос7

том в структуре населения числа лиц пожилого

и старческого возраста, предполагает дальней7

шее повышение количества больных сердечно7

сосудистыми заболеваниями (ССЗ) [275]. В

связи с этим, прогнозируется увеличение расп7

ространенности ХСН и доли пациентов стар7

ших возрастных групп [6]. 

Важную роль в развитии ХСН играет нару7

шение метаболизма в миокарде на фоне ише7

мической болезни сердца (ИБС), поэтому

представляется патогенетически обоснован7

ным применение препаратов, оказывающих

положительное действие на механизмы образо7

вания, транспорта и утилизации энергии [7,8].

Одним из таких направлений является приме7

нение корректоров метаболизма, которые ока7

зывают антиангинальный и антиишемический

эффекты на уровне кардиомиоцитов (КМЦ),

не изменяя параметров центральной гемодина7

мики, а таким препаратом – триметазидин МВ

[9]. И, несмотря на то, что триметазидин МВ

уже в течение 20 лет используется в кардиоло7

гии для лечения стенокардии напряжения,

место его в терапии ХСН, в т.ч. у лиц старчес7

кого возраста, окончательно не определено. 

Цель открытого, рандомизированного,

клинического исследования – оценить влия7

ние триметазидина МВ (Предуктал® МВ, Ла7

боратории Сервье, Франция) в дозе 70 мг/сут. в

течение 12 недель на клиническое состояние,

качество жизни (КЖ), функцию сосудистого

эндотелия и сократительную способность мио7

карда у пациентов > 75 лет с признаками ХСН

на фоне ИБС. 

Материал и методы 
Под наблюдением находились 110 пациентов в воз7

расте 75789 лет; 78 мужчин и 32 женщины. 

Критерии включения больных: возраст ≥ 75 лет, на7

личие хронических форм ИБС: стабильная стенокардия

I7Ш функциональных классов (ФК) согласно классифи7

кации Канадской ассоциации кардиологов; постинфар7

ктный кардиосклероз (ПИКС); нарушения ритма сердца

и проводимости; наличие на этом фоне ХСН II A стадии,

II или III ФК в соответствии с классификацией ХСН,

принятой на III Российском национальном конгрессе

кардиологов 2002; согласие на участие в исследовании. 

Критериями исключения служили: острое сосудис7

тое событие; указания в анамнезе на наличие хроничес7

кой ревматической болезни и инфекционного эндокар7

дита; наличие онкологического заболевания на момент

поступления и/или в анамнезе до 5 лет; тяжелая сопут7

ствующая патология с органной недостаточностью > 2

степени (хроническая почечная недостаточность, дыха7

тельная недостаточность, гепатоцеллюлярная недоста7

точность); анемия любого генеза с уровнем гемоглобина <

100 г/л; тиреотоксикоз или гипотиреоз в стадии деком7

пенсации; острые нарушения мозгового кровообращения

в сроки < 1 года; тяжелые ментальные расстройства и

психические заболевания, затрудняющие адекватное за7

полнение опросников; известные аллергические реакции

на триметазидин МВ в анамнезе.

Схема исследования. Методом сплошной выборки

за период 1.03.200471.03.2006 гг из числа всех госпитали7

зированных в терапевтическое отделение пациентов, в

соответствии с критериями включения/исключения, бы7

ли отобраны 110 больных. Все пациенты подписали фор7

му информированного согласия на участие в исследова7

нии. 

Методом простой рандомизации с использованием

генератора случайных чисел пациенты были разделены на

две группы: группу вмешательства (n=55) и группу конт7

роля (n=55). Для каждого больного исследование состоя7

ло из двух этапов. 

На 1 этапе больные обеих групп проходили базисное

клиническое и лабораторно7инструментальное обследо7

вания. Они включали: клинический осмотр, оценку сос7

тояния с использованием «Шкалы оценки клинического

состояния при ХСН» (ШОКС) в модификации В.Ю.Ма7

реева, 2000г. Для оценки толерантности к физической

нагрузке (ТФН) использовали тест дистанции 67минут7

ной ходьбы (6 мин ДХ). Исследовали КЖ, психологичес7

кий статус и самооценку с использованием специализи7

рованного Миннесотского опросника КЖ «Living with

Heart Failure Questionnaire» для пациентов с ХСН; опрос7

ника на наличие депрессии СЕS7D (Center of

Epidemiological studies of USA7Depression); интегральной

шкалы (ИШ) оценки здоровья. Лабораторное исследова7

ние состояло из  стандартных клинико7биохимических

анализов, липидограммы и гемостазиограммы. Всем па7

циентам выполняли эхо7допплеркардиографию

(ЭхоДКГ). Для оценки сосудистой эндотелиальной функ7

ции (ЭФ) применялась ультразвуковая допплерография

(УЗДГ) плечевой артерии (ПА). В период проведения вы7

шеперечисленных исследований (в среднем 2 недели) па7

циентам обеих групп, вне зависимости от предшествую7

щего амбулаторного лечения, назначали терапию, соотве7

тствующую стандартам лечении ХСН по показаниям: ин7

гибиторы ангиотензин7превращающего фермента

(ИАПФ), β17адреноблокаторы (БАБ), диуретики (Д), сер7

дечные гликозиды (СГ), антагонисты альдостерона (АА).  

На 2 этапе в группе вмешательства в течение 12 не7

дель дополнительно к стандартной и не изменяемой на

всем протяжении наблюдения терапии ХСН добавляли

препарат Предуктал® МВ в дозе 70 мг/сут. per os (35 мг 2
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раза). Контрольная группа продолжала получать станда7

ртное лечение. В конце 2 этапа (через 12 недель) вновь

проводили вышеуказанные комплексные клиническое и

лабораторно7инструментальное исследования, одинако7

вые по объему в обеих группах.

Сотрудники, проводящие исследование, не были ос7

ведомлены о принадлежности пациента к той или иной

группе. Обследование каждый раз осуществлялось в усло7

виях стационара. 

Для стандартной ЭхоДКГ использовали аппарат

«Logic 7» (США, компания Дженерел Электрикс). Сосу7

додвигательную ЭФ оценивали на этом же ультразвуко7

вом аппарате по методу, предложенному Celermajer D, et

al 1992. 

Все статистические расчеты выполняли с использо7

ванием пакета программ прикладной статистики SPSS

12.0. Применялись параметрические и непараметричес7

кие критерии внутригруппового и межгруппового сравне7

ния Манна7Уитни и Вилкоксона. Данные, представлен7

ные в альтернативной форме, рассчитывались по крите7

рию χ2. М – среднее значение, δ – стандартное отклоне7

ние, ДИ – доверительный интервал.

Общая исходная клиническая характеристика боль7

ных, включенных в исследование, представлена в таблице 1.

Рандомизация была результативной, и существен7

ных различий между группами не выявлено. Не было раз7

личий и по частоте распространения сопутствующих за7

болеваний. Использование лекарственных препаратов

для лечения больных до первой госпитализации предс7

тавлено на рисунке 1.

Терапия в целом соответствовала общепринятым

стандартам лечения ХСН. Достоверных различий между

двумя группами пациентов не выявлено. Обращает на се7

бя внимание, что подавляющее большинство больных по7

лучали ИАПФ (86,3%), 74 пациента лечились БАБ, нес7

мотря на старческий возраст. Поскольку в исследование

включены пациенты с застойной СН, всем назначали Д:

тиазидные и АА при необходимости. Наиболее частой

(42%) была комбинация следующих лекарственных

средств: ИАПФ, БАБ, Д и АА.

Исходные показатели ЭхоДКГ представлены в таб7

лице 2. 

Обращает на себя внимание, что у большей части па7

циентов фракция выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ)

составила > 50%. У 10 больных из группы вмешательства

и у 11 из контрольной ФВ ЛЖ была < 50%. Большая часть

пациентов – 35 из группы контроля и 34 из группы Пре7

дуктала® МВ исходно имели дилатацию левого предсер7

дия (ЛП). Индекс ЛП (ИЛП) почти у всех пациентов ока7

зался > 2,16. У больных обеих групп регистрировалась не7

достаточность митрального клапана (НМК) в 75,5% слу7

чаях (таблица 2). Примерно у половины больных в обеих

группах определялся умеренный аортальный стеноз с не7

достаточностью аортального клапана 1 степени.

Исходно у пациентов обеих групп выявлена эндоте7

лиальная дисфункция (ЭД): прирост диаметра (Д) ПА

после компрессии/декомпрессии составил 1,8% в группе

вмешательства и 2,3% в группе контроля. В I группе изна7

чально имели место более выраженные расстройства

функции эндотелия (ФЭ), однако статистически разли7

чия недостоверны. 

Таблица 1
Общая исходная характеристика больных, включенных в исследование

Показатель Группа вмешательства (n=55) Группа контроля (n=55) р

Возраст (М±δ) 81,8±2,8 81,9±2,9 0,85

Женщин, n, % 21 (38%) 15 (27%) 0,19

Мужчин, n, % 34 (62%) 40 (73%) 0,19

II ФК ХСН, n, % 24 (44%) 20 (36%) 0,56

III ФК ХСН, n,% 31 (56%) 35 (64%) 0,34

6 мин ДХ (м) (М±δ) 201,1±67,9 210,8±69,7 0,83

ШОКС, баллы (М±δ) 5,1±2,1 5,3±2,0 0,44

Стенокардия 2 ФК, n,% 30 (55%) 30 (55%) 0,50

Стенокардия 3 ФК, n,% 25 (45%) 25 (45%) 0,50

ПИК, n,% 18 (43%) 24 (33%) 0,21

Хр. аневризма ЛЖ, n,% 2 (4%) 6 (11%) 0,13

СВЭС, n,% 4 (7%) 3 (5%) 0,71

ЖЭС, n,% 5 (9%) 5 (9%) 0,97

ФП (постоянная), n,% 17 (31%) 24 (43,6%) 0,27

СССУ (ЭКС), n,% 3 (5%) 4 (7,2%) 0,41

ГБ, n,% 47 (91%) 48 (95%) 0,76

ОАСНК, n,% 14 (25%) 18 (33%) 0,43

СД72, n,% 9 (16%) 6 (11%) 0,38

Избыточная масса, n,% 36 (66%) 39 (71%) 0,78

КЖ (баллы), (М±δ) 44,0±15,9 46,9±13,3 0,90

ИШ (М±δ) 47,7±12,9 50,2±13,7 0,23

CES7D (М±δ) 19,78±6,8 19,7±5,6 0,29

Примечание: значения р отражают статистическую значимость межгрупповых различий по критерию χ2; ФП – фибрилляция предсер7

дий, СВЭС – суправентрикулярная экстрасистолия, ЖЭС – желудочковая экстрасистолия, ГБ – гипертоническая болезнь, СД – сахар7

ный диабет, ОАСНК – облитерирующий атеросклероз сосудов нижних конечностей, СССУ – синдром слабости синусового узла, МТ –

масса тела.
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Результаты и обсуждение
Пациенты обеих групп на фоне проводи7

мой терапии субъективно ощущали улучшение

общего самочувствия. Усугубления стадии

ХСН в обеих группах не наблюдалось. Через 3

месяца наблюдения в группе контроля, получа7

ющей стандартную терапию ХСН, в общем су7

щественной динамики ФК ХСН не отмечено,

тогда как в группе вмешательства, дополни7

тельно получающих Предуктал® МВ, умень7

шился ФК ХСН с 2,6 до 2,4 (р<0,05). Динамика

ФК ХСН через 12 недель от момента наблюде7

ния отдельно по каждому ФК ХСН представле7

на на рисунке 2. 

При анализе степени выраженности ишеми7

ческих изменений наблюдали достоверное

уменьшение приступов стенокардии в группе

Предуктала® МВ, тогда как в контрольной груп7

Таблица 2
Исходная структурно7функциональная характеристика сердца больных с ХСН

Показатель Группа вмешательства (n=55) Группа контроля (n=55) р

М δ М δ
ФВЛЖ > 45 % 53,5 9,0 53,3 9,0 0,55

ФВЛЖ ≤ 45%, n, % 10 (18%) 11 (20%) 0,34

ФВЛЖ ≤ 45% 39,9 6,0 40,4 4,1 0,25

КСРЛЖ, см 3,5 0,7 3,7 0,8 0,38

КДРЛЖ, см 4,9 0,9 5,3 0,8 0,06

КСОЛЖ, мл 59,9 35,0 64,1 37,0 0,55

КДОЛЖ, мл 106,7 63,4 121,8 51,1 0,11

ИКДО 76,2 21,8 83,5 35,2 0,11

УО, мл 75,5 19,4 78,2 24,1 0,67

РЛП, см 4,1 0,5 4,2 0,7 0,18

ИЛП 2,4 0,4 2,5 0,7 0,12

СДПЖ, мм рт.ст. 28,5 14,0 26,0 14,5 0,46

ТМЖП, мм 1,15 0,1 1,12 0,1 0,30

ТЗСЛЖ, мм 1,12 0,1 1,15 0,1 0,42

V МК Е, см/сек 66,8 2,6 66,4 2,6 0,24

V МК А, см/сек 76,2 2,8 79,1 2,3 0,55

МК Е/А 0,86 0,1 0,9 0,1 0,42

НМК, n, % 41 (74,5%) 41 (74,5%) 0,33

Аортальный стеноз с недостаточ7

ностью клапана 1 степени, n, % 26 (47,2%) 31 (56,3%) 0,22

Примечание: достоверность межгрупповых различий оценена по U7критерию Манна7Уитни и по критерию χ2 для показателей, предс7

тавленных в альтернативной форме; КСР и КДР – конечный систолический и диастолический размеры; КСО и КДО – конечный систо7

лический и диастолический объемы; ИКДО – индекс КДО; УО – ударный объем; РЛП – размер ЛП; ИЛП – индекс ЛП; ТМЖП – тол7

щина межжелудочковой перегородки; ТЗСЛЖ – толщина задней стенки ЛЖ; СДПЖ – систолическое давление правого желудочка; V

MK E – скорость позднего наполнения ЛЖ; MK E/A – отношение скоростей Е и А.

Примечание: АК – антагонисты кальция.

Рис. 1 Медикаментозная терапия ХСН у пациентов обеих групп на момент включения в исследование.
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Рис. 2    Количественная динамика ФК ХСН через 3 месяца наблюдения.

Рис.3   Динамика ФК стенокардии напряжения у пациентов через 12 недель наблюдения.

Таблица 3
Динамика клинического состояния по ШОКС (в модификации В.Ю. Мареева) 

через 3 месяца наблюдения 

ШОКС, баллы Группа вмешательства (n=55) Группа контроля (n=55) р

М δ ДИ М δ ДИ

Исходно 5,1 0,3 4,575,8 5,3 0,28 4,775,8 0,39

Через 3 месяца 4,1 0,3 3,474,8 5,4 0,25 4,975,9 0,001**

р 0,001* 0,77

Примечание: * 7 обозначение достоверности отличий от исходных показателей (р<0,05, по парному критерию Вилкоксона); ** 7 обоз7

начение достоверности межгрупповых отличий конечных показателей (р<0,05, по U7критерию Манна7Уитни).

Таблица 4
Влияние 37месячного применения Предуктала® МВ в составе комплексной терапии ХСН 

на ФК стенокардии у пациентов старческого возраста 

ФК стенокардии Группа вмешательства (n=55) Группа контроля (n=55) р

М δ М δ
Исходно 2,5 0,6 2,5 0,6 0,20

Через 3 месяца 2,2 0,6 2,5 0,6 0,001**

р 0,001* 0,501

Примечание: * 7 обозначение достоверности отличий от исходных показателей (р<0,05, по парному критерию Вилкоксона); ** 7 обоз7

начение достоверности межгрупповых отличий конечных показателей (р<0,05, по U7критерию Манна7Уитни).
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пе достоверно участились приступы стенокар7

дии, и увеличился, соответственно, ФК стено7

кардии напряжения. Динамика ФК стенокардии

напряжения у пациентов через 12 недель от вме7

шательства представлена на рисунке 3.

По результатам оценки динамики ШОКС

получено достоверное уменьшение количества

баллов с 5,1 до 4,1 (р=0,001) в группе Предукта7

ла® МВ, тогда как статистически значимого

изменения в контрольной группе не наблюда7

лось – 5,3 балла исходно и 5,4 балла через 3 ме7

сяца лечения стандартной терапией ХСН (таб7

лица 3).

Анализ ФК стенокардии у пациентов пока7

зал исходную сопоставимость обеих групп по

изучаемому параметру. При динамическом

наблюдении у больных группы контроля не

было отмечено никаких значимых изменений

ФК стенокардии. У пациентов, завершивших

37месячный курс лечения Предукталом® МВ,

было установлено достоверное снижение ФК

стенокардии как по отношению к исходным

величинам, так и в сравнении с конечными

значениями в группе контроля. Положитель7

ная динамика ФК стенокардии представлена в

таблице 4.

Одной из задач настоящего исследования

была оценка КЖ пациентов > 75 лет с ХСН и ее

динамику на фоне дополнительного примене7

ния в лечении Предуктала® МВ. Для этого ис7

пользовали опросник Миннесотского Универ7

ситета, разработанный специально для паци7

ентов с ХСН, а также ИШ самооценки здо7

ровья. Для выявления расстройств депрессив7

ного спектра был применен валидизированый

в России опросник CES7D [10]. Динамика КЖ

пациентов представлена в таблице 5.

Наблюдается достоверное улучшение са7

мооценки здоровья пациентами на фоне при7

менения Предуктала® МВ. Существует тен7

денция к уменьшению уровня депрессивных

расстройств в группе вмешательства, что может

быть связано как с улучшением общего самочу7

вствия пациентов – уменьшением клиничес7

кой симптоматики ХСН, так и с оптимизацией

использования кислорода клетками головного

мозга. Достоверная динамика по оценке КЖ с

помощью Миннесотского опросника отсут7

ствовала, что может быть связано с небольшим

сроком и малой группой наблюдения. 

Положительная динамика ТФН в результа7

те 127недельной терапии Предукталом® МВ

подтвердилась результатами теста 67мин ДХ

(рисунок 4).

Расстояние, преодолеваемое пациентами

за 6 минут, статистически значимо увеличилось

в группе Предуктала® МВ, в среднем на 45

метров (р=0,001), тогда как в контрольной

группе достоверного увеличения не наблюда7

лось.

Таблица 5 
Динамика КЖ пациентов через 12 недель наблюдения

Показатель (M ± δ) Исходно 3 месяца р

Миннесотский опросник, баллы Контроль 47,0±15,9 47,6±13,3 0,78

Вмешательство 47,0±14,3 44,0±14,3 0,31

CES7D, баллы Контроль 19,7±5,6 20,1±6,2 0,39

Вмешательство 19,8±6,8 17,3±6,0 0,05*

ИШ самооценки, % Контроль 50,2±13,7 49,0±12,2 0,23

Вмешательство 47,7±12,9 54,7±13,0 0,001 *

Примечание: * 7 обозначение достоверности отличий от исходных показателей (р<0,05, по парному критерию Вилкоксона).

Рис. 4   Динамика теста 67мин ДХ через 3 месяца от начала наб7

людения.

Рис. 5 Динамика ФВ ЛЖ у пациентов с исходно сохраненной

систолической функцией через 3 месяца.
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Сердечная недостаточность

Через 12 недель от начала исследования,

пациенты обеих групп проходили вновь клини7

ческое и лабораторно7инструментальное обс7

ледования в полном объеме. Всем пациентам

вновь была проведена ЭхоДКГ. Динамика  по7

казателей отражена в таблице 6.

По результатам исследования, у больных

группы вмешательства достоверно увеличилась

ФВ. При этом у тех пациентов, у которых ис7

ходно отмечалась систолическая СН (ФВ<50%)

в 100% случаях произошло улучшение сократи7

тельной способности миокарда, что свидетель7

ствует об улучшении энергетического метабо7

лизма миокарда и его сократительной способ7

ности на фоне применения Предуктала® МВ.

Тогда как в контрольной группе ФВ осталась

без изменений (рисунки 5, 6). 

По другим параметрам ЭхоДКС достовер7

ных групповых и межгрупповых различий че7

рез 12 недель не выявлено. Обращает на себя

внимание достоверное увеличение размеров

ЛП у пациентов основной группы. Изменения

в группе контроля отсутствовали. Проведен7

ный регрессионный анализ взаимосвязи увели7

чения размеров ЛП в зависимости от характера

клапанных изменений, показал статистически

достоверную связь с наличием НМК (р=0,007). 

Многочисленные положительные резуль7

таты исследований Предуктала® МВ на паци7

ентах среднего возраста с ХСН свидетельству7

ют о позитивном влиянии препарата на клини7

ческое течение заболевания и на структурно7

функциональные параметры деятельности

сердца [11,12]. Конечно, малый объем исследо7

вания, короткий срок наблюдения и отсутствие

возможности сравнить результаты исследова7

ния с данными литературы, требуют дополни7

тельного подтверждения путем проведения

Таблица 6 
Динамика показателей ЭхоДКГ у пациентов через 12 недель от вмешательства

Показатель (M ± δ) Исходно Через 3 месяца р

ФВЛЖ, % Контроль 53,5±9,0 54,8±9,0 0,49

Вмешательство 53,3±9,0 57,7±8,7 0,03* 

ФВЛЖ ≤ 45% Контроль (n=11) 40,4±4,1 42,4±6,0 0,55

Вмешательство (n=10) 39,9±6,0 53,8±9,0 0,004*

КСРЛЖ, см Контроль 3,7±0,8 3,6±0,8 0,23

Вмешательство 3,5±0,7 3,5±0,7 0,27

КДРЛЖ, см Контроль 5,3±0,8 5,3±0,8 0,51

Вмешательство 4,9±0,9 5,2±0,7 0,59

КСОЛЖ, мл Контроль 64,2±37 61,6±35 0,25

Вмешательство 59,9±35 53,4±26 0,28

КДОЛЖ, мл Контроль 121,8±51,1 121,5±52,1 0,79

Вмешательство 106,7±63,4 123,1±42,7 0,97

УО, мл Контроль 78,2±24,1 82,5±27,4 0,26

Вмешательство 75,5±19,4 80,3±23,0 0,61

ИКДО Контроль 83,5±35,2 83,5±35,0 0,49

Вмешательство 76,2±21,8 75,5±22,9 0,44

ЛП, см Контроль 4,2±0,7 4,3±0,7 0,32

Вмешательство 4,1±0,5 4,3±0,5 0,04* 

ИЛП Контроль 2,5±0,7 2,5±0,7 0,43

Вмешательство 2,4±0,4 2,4±0,5 0,51

СДПЖ, мм рт.ст. Контроль 26,0±14,5 30,2±16,0 0,27

Вмешательство 28,5±14,0 29,3±15,0 0,78

ТМЖП, мм Контроль 1,1±0,1 1,1±0,1 0,50

Вмешательство 1,2±0,1 1,2±0,1 0,50

ТЗСЛЖ, мм Контроль 1,2±0,1 1,2±0,1 0,51

Вмешательство 1,12±0,1 1,12±0,1 0,51

V МК Е, см/сек Контроль 66,4±2,6 66,7±2,7 0,45

Вмешательство 66,8±2,6 68,1±2,5 0,33

V МК А, см/сек Контроль 79,1±2,3 78,6±2,3 0,32

Вмешательство 76,2±2,8 76,4±2,7 0,24

МК Е/А Контроль 0,9±0,4 0,8±0,4 0,24

Вмешательство 0,8±0,3 0,8±0,4 0,42

Примечание: * 7 обозначение достоверности отличий от исходных показателей (р<0,05, по парному критерию Вилкоксона); КСРЛЖ –

конечно7систолический размер ЛЖ, КДРЛЖ – конечно7диастолический размер ЛЖ, КСОЛЖ и КДОЛЖ – конечно7систолический и

конечно7диастолический объемы ЛЖ, УО – ударный объем ЛЖ, ИКДО – индекс конечно7диастолического объема ЛЖ, СДПЖ – систо7

лическое давление ПЖ, ТМЖП – толщина межжелудочковой перегородки, ТЗСЛЖ – толщина задней стенки ЛЖ, МК Е/А – отноше7

ние скорости раннего наполнения к скорости позднего наполнения ЛЖ.
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крупномасштабных, контролируемых исследо7

ваний в представленной возрастной группе.

Данные о динамике ЭЗВД представлены на

рисунке 7. 

Прирост D ПА в группе контроля после

компрессии/декомпрессии составил 2,3%7

5,9%, тогда как прирост в группе Предуктала®

МВ достоверно увеличился в динамике с 1,8%

до 8,2% (р=0,05), что, возможно, связано с по7

ложительным корригирующим воздействием

препарата на функцию сосудистого эндоте7

лия. 

Все пациенты, лечившиеся Предукталом®

МВ, отмечали его хорошую переносимость, что

очень важно, особенно у пациентов старческо7

го возраста с наличием полипатий. Согласно

результатам 207летнего мирового опыта ис7

пользования препарата больными во всем мире

установлены его высокий профиль безопаснос7

ти и хорошая переносимость [13715]. Настоя7

щее исследование подтвердило эти данные. 

Выводы
37месячное применение Предуктала® МВ

в дозе 70 мг/сут. дополнительно к комбиниро7

ванной терапии ХСН у пациентов > 75 лет

улучшает клиническое состояние больных,

уменьшая ФК стенокардии и ХСН, увеличивая

ТФН, улучшая КЖ. Включение Предуктала®

МВ  в состав стандартной терапии ХСН оказы7

вает позитивное влияние на сократительную

способность миокарда. Предуктал® МВ улуч7

шает функцию сосудистого эндотелия, что

проявляется положительной динамикой при7

роста D ПА по данным ее поток7зависимой ва7

зодилатации. 
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Рис. 7    ЭЗВД  ПА в динамике через 3 месяца.Рис. 6    Динамика ФВ ЛЖ у пациентов с исходно сниженной

ФВ через 3 месяца наблюдения. 
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Новые возможности трехмерной эхокардиографии при

оценке состояния левого желудочка

С.Т. Мацкеплишвили, Ю.И. Бузиашвили

Научный центр сердечно4сосудистой хирургии им. А.Н. Бакулева РАМН. Москва, Россия

New perspectives of three7dimensional echocardiography in left

ventricular assessment

S.T. Matskeplishvili, Yu.I. Buziashvili

A.N. Bakoulev Research Center for Cardiovascular Surgery, Russian Academy of Medical Sciences. Moscow,

Russia.

Оценка функционального состояния левого желудочка (ЛЖ) является основным показанием к выполне7

нию эхокардиографии (ЭхоКГ) у взрослых пациентов. Однако, поскольку сердце имеет сложную анато7

мическую структуру и является динамическим, постоянно движущимся органом, М7режим и двухмер7

ная ЭхоКГ предполагают определенные геометрические допущения относительно формы и функции

ЛЖ, которые приводят к погрешностям при измерениях. В ситуации, когда на основании данных ЭхоКГ

принимаются очень важные и часто дорогостоящие решения, совершенно необходимы точные и восп7

роизводимые методы ультразвуковой диагностики. Трехмерная (3Д) ЭхоКГ была доступна в течение

многих лет, однако она использовала трудоемкие и сложные методы реконструкции (часто с применени7

ем чреспищеводного исследования). Недавние успехи в области компьютерной обработки изображений

и технологии производства датчиков привели к тому, что трансторакальная 3Д ЭхоКГ в реальном време7

ни стала приемлемой методикой для клинического использования. Одновременно стали доступными

программы анализа 3Д наборов данных, и это сочетание нового оборудования и программного обеспе7

чения предлагает настолько точный анализ морфологии и функции ЛЖ, что гарантирует ЭхоКГ статус

«метода выбора» при неинвазивной оценке состояния ЛЖ.

Ключевые слова: трехмерная эхокардиография, ремоделирование левого желудочка, сердечная ресинхро7

низационная терапия, ультразвуковая диагностика.

Left ventricular (LV) functional status assessment is the main indication for echocardiograpy (EchoCG) in adult

patients. Due to complicated heart anatomy and its dynamic function, M7regimen and two7dimensional EchoCG ask

for some geometry assumptions on LV form and function, resulting in measurement bias. When EchoCG data are nec7

essary for making important and costly health decisions, more precise and reproducible methods of ultrasound diagnos7

tics are requested. Three7dimensional (3D) EchoCG has been available for years, but demanding complicated recon7

structive methods (trans7esophageal EchoCG included). Recent advances in computer image processing and sensor

production have made real7time thransthoracic 3D EchoCG a clinically available method. At the same time, 3D data

set analyzing programs become available. This combination of modern equipment and software facilitates precise analy7

sis of LV morphology and function. Therefore, EchoCG is a method of choice in non7invasive LV assessment.

Key words: Three7dimensional echocardiography, left ventricular remodeling, cardiac resynchronization therapy,

ultrasound diagnostics.
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Оценка функционального состояния левого

желудочка (ЛЖ) является основным показанием к

выполнению эхокардиографии (ЭхоКГ) у взрослых

пациентов. Важные диагностические, прогности7

ческие и терапевтические выводы основаны на ана7

лизе анатомии ЛЖ, при этом широкая распростра7

ненность, мобильность, низкая стоимость и безо7

пасность ЭхоКГ привели к тому, что она стала мето7

дом выбора в большинстве ситуаций, требующих

подобного анализа. Однако, поскольку сердце име7

ет сложную анатомическую структуру и находится в

постоянном, динамическом движении, М7режим и
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двухмерная ЭхоКГ предполагают определенные ге7

ометрические допущения относительно формы и

функции ЛЖ, которые приводят к погрешностям

при измерениях. Во многих случаях анализ общей и

региональной функции ЛЖ проводится визуально,

поскольку существующие методы количественного

определения являются довольно трудоемкими и

трудно выполнимыми. В ситуации, когда на основа7

нии этих данных принимаются очень важные и час7

то дорогостоящие решения, совершенно необходи7

мы точные и воспроизводимые методы ультразвуко7

вой диагностики, тем более что метод «золотого

стандарта» – магнитно7резонансная томография

(МРТ), не столь широко доступен, является более

дорогостоящим, не может использоваться у пациен7

тов с имплантированными кардиостимуляторами

или дефибрилляторами, и плохо переносится мно7

гими пациентами.

Трехмерная (3Д) ЭхоКГ была доступна в течение

многих лет, однако она использовала трудоемкие и

сложные методы реконструкции, часто с примене7

нием чреспищеводного исследования. В то же время,

недавние успехи в области компьютерной обработки

изображений и технологии производства датчиков

привели к тому, что трансторакальная 3Д ЭхоКГ в ре7

альном времени стала приемлемым методом для

клинического использования. Одновременно стали

доступными программы анализа 3Д наборов данных;

это сочетание нового оборудования и программного

обеспечения предлагает настолько точный, по срав7

нению с МРТ, анализ морфологии и функции ЛЖ,

что это гарантирует ЭхоКГ статус «метода выбора»

при неинвазивной оценке состояния ЛЖ.

3Д ЭхоКГ в реальном времени
Первые 3Д методы ЭхоКГ основывались на по7

лучении множества отдельных двухмерных изобра7

жений с использованием трансторакального или

чреспищеводного доступа. Одновременно было не7

обходимо определение пространственных и вре7

менных параметров каждой проекции для их соот7

ветствия сердечным и дыхательным циклам [1,2].

Все это занимало много времени и зачастую сопро7

вождалось нежелательным для пациентов диском7

фортом, особенно при длительном (> 10 минут)

чреспищеводном сканировании.

Подобной трудоемкой реконструкции 3Д набо7

ра результатов можно избежать, используя методику

получения 3Д наборов данных в режиме реального

времени, что может быть достигнуто при использо7

вании матричного датчика, содержащего, помимо

электронных компонентов, от 3 до 4000 индивиду7

альных сканирующих элементов, позволяющих по7

лучать 3Д набор данных в секторе 30
o

x 60
o

(30 на 60),

что дает возможность 3Д визуализации клапанных

структур или части ЛЖ в режиме реального времени

[3,4]. Для получения большего набора данных, не7

обходимых для визуализации всего ЛЖ, датчик рас7

полагается в области верхушки ЛЖ и производится

набор нескольких, обычно четырех, подобных сек7

торов в течение 4 сердечных циклов при кратковре7

менной задержке дыхания, с их последующим нало7

жением друг на друга. В результате получается пира7

мидальный 3Д набор в секторе 90
o

х 90
o

(90 на 90) с

частотой кадров 20725 Гц, достаточный для быстро7

го и полного анализа состояния ЛЖ.

Однако для подобного анализа полученный 3Д

набор данных должен быть соответствующим обра7

зом обработан и интерпретирован ультразвуковой

системой. В рамках этого процесса внутрисердеч7

ные структуры воспроизводятся в оперативной па7

мяти аппарата таким образом, чтобы полученный

набор данных мог быть представлен в любой плос7

кости или сечении, обеспечивая визуализацию лю7

бой структуры сердца с любых позиций. Производя

подобные срезы, возможно детальное изучение ана7

томического строения и движения внутрисердеч7

ных структур, включая миокард ЛЖ (рисунок 1).

Важной возможностью при анализе морфоло7

гии или функции ЛЖ является использование 3Д

набора данных для вычисления объемов ЛЖ и/или

миокарда во множестве срезов в течение всего сер7

дечного цикла. Это достигается делением воксель7

ного набора данных на несколько двухмерных плос7

костей и полуколичественным определением гра7

ниц эндокарда в каждой плоскости. Дополнительно

указываются некоторые анатомические опорные

точки, такие как фиброзное кольцо митрального

клапана и верхушка ЛЖ, затем программное обес7

печение производит расчет с последующим предс7

тавлением «слепка» полости ЛЖ, на основании ко7

торого возможно количественное определение объ7

емов в каждом сердечном цикле (рисунок 2). Полу7

чение набора данных производится в течение 475

секунд и в случае адекватного определения эндо7

кардиальной поверхности все исследование на этом

этапе занимает < 1 минуты.

Качество 3Д ЭхоКГ изображения может ухуд7

шаться, как и в случае с двухмерной ЭхоКГ. Для

улучшения визуализации и определения границ эн7

докарда могут применяться ультразвуковые контра7

стные препараты, что позволяет добиваться получе7

ния 3Д наборов данных практически у всех пациен7

тов [6].

Измерение объемов и ФВ ЛЖ
Вычисление объемов ЛЖ с использованием М7

режима предполагает, что он имеет форму вытяну7

того эллипса и что, измеряя конечный диастоличес7

кий размер (КДР) можно рассчитать его объем.

Несмотря на то, что этот подход имеет многочис7

ленные недостатки и даже незначительные ошибки

при измерении КДР становятся намного значимей

при возведении в 3 степень, удивительно, как часто

подобное вычисление все еще используется в кли7

нической практике. Более того, большинство ульт7
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развуковых аппаратов предлагают данный метод

для определения объема сердца при ЭхоКГ. Вычис7

ление объемов ЛЖ на основании двухмерной

ЭхоКГ с использованием метода дисков (по Симп7

сону) приводит к значительно меньшему количест7

ву геометрических ошибок, особенно когда исполь7

зуется в двухпроекционном формате. Однако все

еще остается допущение, что ЛЖ может быть предс7

тавлен рядом сложенных дисков с переменными

диаметрами. У больных с региональными наруше7

ниями систолической функции или аневризмами

ЛЖ такой подход неверен.

3Д ЭхоКГ не делает никаких допущений от7

носительно формы ЛЖ. Более того, граница эндо7

карда измеряется во многих сотнях точек, поэтому

вычисление объема более точно и воспроизводи7

мо чем в случае, когда используются всего 1 или 2

проекции. На сегодняшний день существует боль7

шое количество публикаций, в которых показана

высокая корреляция между 3Д вычислениями

объемов ЛЖ и его фракции выброса (ФВ) по срав7

нению с «золотым стандартом» – МРТ

[5,10,13,16,27]. Большинство этих исследований

показало значительное увеличение точности и

воспроизводимости по сравнению с обычной

двухмерной ЭхоКГ. Немаловажно, что при этом

также возможно и точное определение объемов

правого желудочка [7,21]. На рисунке 2 приведен

пример математической производной модели

«слепка» ЛЖ, при этом в режиме реального време7

ни он подвижен, моделируя сокращение и рас7

слабление ЛЖ. Изображение может ротироваться

на экране для визуальной оценки региональной

функции во всех 18 сегментах, выделенных в соот7

ветствии с рекомендациями Американского Об7

щества Эхокардиографии (АОЭ), при этом все сег7

менты могут кодироваться разным цветом. Объем

ЛЖ рассчитывается в каждом кадре в 3Д наборе

Рис. 1 Пример 3Д изображения сердца. Полный 3Д набор данных получен из апикального доступа. Передняя стенка ЛЖ удалена для

визуализации его полости и большой апикальной тромбированной аневризмы, при этом возможна оценка размера, формы и

морфологии тромба. В режиме реального времени оценивается его подвижность, а также общая функция ЛЖ.
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данных и представляется в виде графика зависи7

мости объема от времени. Конечный диастоличес7

кий объем (КДО), конечный систолический объем

(КСО) и ФВ рассчитываются автоматически (ри7

сунок 3).

Форма ЛЖ
Известно, что форма и геометрические индек7

сы ЛЖ служат дополнительными важными пара7

метрами оценки состояния сердца у больных с дис7

функцией миокарда. С постепенным ухудшением

функции ЛЖ происходит увеличение его размера,

ЛЖ принимает сферическую, а не эллиптическую

форму. Двухмерная ЭхоКГ позволяет определять

индекс сферичности (ИС) ЛЖ на основании отно7

шения его длинной оси к коротким осям на разных

уровнях ЛЖ в диастолу. Чем больше нарушается

форма ЛЖ, тем ближе значение ИС к 1. Естествен7

но, что ИС, полученный из 3Д объемов ЛЖ, будет

точнее соответствовать истинной его форме

[15,22].

Современное программное обеспечение позво7

ляет быстрое вычисление ИС, используя 3Д данные

об объемах ЛЖ, полученные с использованием мат7

ричного датчика. 3Д ИС рассчитывается путем де7

ления КДО (вычисленного в трехмерном наборе

данных) на объем сферы, диаметр которой прини7

мается равным наибольшему размеру длинной оси

ЛЖ в диастолу. ИС, определенный таким методом,

является более ранним и точным предиктором ре7

моделирования ЛЖ у больных после острого инфа7

ркта миокарда по сравнению с другими клиничес7

кими, электрокардиографическими (ЭКГ) и ЭхоКГ

данными [17].

Масса ЛЖ
Определение массы ЛЖ на основании М7ре7

жима или двухмерной ЭхоКГ имеет аналогичные

Рис. 2   Математическая модель, или «слепок», ЛЖ, полученный при полуавтоматическом определении эндокардиальной границы в 3Д

наборе данных. После идентификации нескольких анатомических ориентиров «слепок» ЛЖ автоматически делится на 18 сег7

ментов. Объем каждого сегмента (относительно центра тяжести ЛЖ) или объем всего ЛЖ может быть вычислен для каждой фа7

зы сердечного цикла (рисунок 3).
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допущения и неточности, как вычисление объемов

ЛЖ [9,19]. Удивительно, что с учетом невысокой

воспроизводимости этих методов, они все еще ши7

роко используются в клинической практике и на7

учных исследованиях, касающихся пациентов с ар7

териальной гипертензией, у которых изучается

регресс массы ЛЖ под влиянием антигипертензив7

ной терапии. Применяя тот же самый полный 3Д

набор данных, возможна точная идентификация

границы эпикарда ЛЖ. Это используется програм7

мным обеспечением для вычисления эпикардиаль7

ного «слепка» ЛЖ. После вычитания из получен7

ного объема величины эндокардиального «слеп7

ка», можно определить объем миокарда ЛЖ и, ум7

ножая его на приблизительный удельный вес мио7

карда, рассчитывается его масса (рисунок 4). Было

показано, что данный подход позволяет произво7

дить быстрые и очень точные вычисления по срав7

нению с МРТ [18]. Более того, подобное определе7

ние массы ЛЖ имело достоверно большую корре7

ляцию с результатами МРТ, чем стандартные мето7

ды ЭхоКГ [4].

Низкая воспроизводимость определения мас7

сы миокарда с помощью двухмерной ЭхоКГ позво7

ляла сделать заключение, что, несмотря на боль7

шую стоимость, использование МРТ требует учас7

тия в исследованиях по регрессу гипертрофии ЛЖ

значительно меньшего количества пациентов, и

поэтому общая стоимость использования МРТ ни7

же, чем ЭхоКГ. Однако теперь, когда 3Д ЭхоКГ по7

казала высокую точность и воспроизводимость по

сравнению с МРТ, данное исследование может

быть методом выбора в будущих работах подобного

рода [8,20].

Рис. 3    Апикальный полный 3Д набор данных, представленный в виде стандартных двухмерных апикальной 47камерной и 27камерной

проекций, а также изображения по короткой оси ЛЖ. Полуавтоматическое прослеживание границы эндокарда (желтая линия)

в каждой проекции может быть при необходимости скорректировано вручную. В дальнейшем создается математическая модель

или «слепок» ЛЖ с использованием всех 3Д данных. В нижней части выводится график зависимости вычисленного объема ЛЖ

(объема «слепка») в зависимости от фазы сердечного цикла. Также автоматически рассчитываются КДО и КСО, ФВ и ИС ЛЖ.
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Анализ региональной функции ЛЖ и диссинхро"
нии

Наряду с точной неинвазивной оценкой гло7

бальной функции ЛЖ крайне важен достоверный

анализ региональной функции ЛЖ, особенно в кон7

тексте пациентов с сердечной недостаточностью

(СН) и потенциальным наличием диссинхронии

ЛЖ. Несколько методов ЭхоКГ, включая тканевую

допплер7ЭхоКГ, показали возможность определе7

ния внутрижелудочковой диссинхронии, и эти ме7

тоды используются при отборе пациентов для сер7

дечной ресинхронизационой терапии (СРТ). 3Д

ЭхоКГ в реальном времени является многообещаю7

щим точным и воспроизводимым инструментом для

выявления и количественного анализа выраженнос7

ти внутрижелудочковой диссинхронии. Она предос7

тавляет возможность отбора пациентов, у которых

положительный результат лечения будет более опре7

деленным, а также предсказать обратное ремодели7

рование ЛЖ [14]. С этой целью используется «сле7

пок» ЛЖ, полученный из полного 3Д набора дан7

ных, в котором идентифицируются некоторые ана7

томические ориентиры, и затем он автоматически

делится на 18 сегментов в соответствии с рекоменда7

циями АОЭ. Далее вычисляется относительный

центр тяжести каждого «слепка» с последующим

расчетом объема каждого сегмента. Любой из этих

сегментарных объемов имеет пирамидальную фор7

му, объем такой пирамиды определяется для всякого

«слепка»/набора данных в каждой фазе сердечного

цикла. В результате достигается ряд данных, харак7

теризующих изменение объема каждого сегмента в

систолу и диастолу (рисунок 5 А, Б, В).

В желудочке с синхронным сокращением всех

сегментов можно ожидать, что минимальный объем

в любом их них будет достигнут в почти одно и то же

Рис. 4     Пример вычисления массы ЛЖ, где апикальные 47х и 27камерные проекции были воссозданы из полного 3Д набора данных. В

полуавтоматическом режиме идентифицируются эндокардиальная и эпикардиальная/правожелудочковая септальная границы

миокарда ЛЖ с последующим вычислением объемов ЛЖ и миокарда по формуле Симпсона для 2 проекций. Последний умно7

жается на удельный вес сердечной мышцы с получением массы миокарда ЛЖ (в данном случае 143 грамма).
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время, тогда как при наличии диссинхронии сокра7

щения желудочка будет определяться дисперсия во

времени наступления минимального объема для

каждого из 18 сегментов. Степень дисперсии может

быть вычислена путем измерения стандартного отк7

лонения времени достижения минимального объе7

ма и затем корригирована по интервалу R7R. Такой

подход позволяет получить индекс систолической

диссинхронии (ИСД), который может использо7

ваться с целью количественного определения степе7

ни нарушения функции ЛЖ во всех сегментах, тог7

да как такие методики B7режима, как тканевая доп7

плер7ЭхоКГ, дают возможность одновременного

сравнения сегментов только в пределах сканируе7

мой плоскости. Показано, что существует умерен7

ная корреляция между некоторыми показателями

тканевой допплер7ЭхоКГ и 3Д ИСД у пациентов с

сохранной и сниженной функцией ЛЖ. Тем не ме7

нее, показатели тканевой допплер7ЭхоКГ в настоя7

щее время рассматривают как «золотой стандарт»

при оценке степени диссинхронии, поэтому необ7

ходимо дальнейшее изучение возможностей 3Д

ЭхоКГ в данном направлении.

Теоретически можно было бы ожидать, что по7

ложительный эффект от СРТ будет более значите7

лен у больных с признаками выраженной диссинх7

ронии, тогда как пациенты с низким ИСД и отно7

сительно синхронной работой ЛЖ не нуждаются в

ресинхронизации. ИСД у больных с СН, в основ7

ном, не зависит от этиологии дисфункций ЛЖ, бо7

лее того, продемонстрирована его обратная корре7

ляция с ФВ, т.е. пациенты с более высоким ИСД

имеют более низкую сократительную функцию

ЛЖ. Однако большего интереса заслуживает факт,

Рис. 5    Сегментарные объемы ЛЖ в зависимости от фазы сердечного цикла у пациента с бивентрикулярным кардиостимулятором в

отключенном режиме (5 Б). Те же кривые сегментарных объемов после активизации режима стимуляции (5 В). В первом слу7

чае заметно, что каждый из 18 сегментов ЛЖ (5 А) достигает минимального объема в различное время в пределах сердечного

цикла, что указывает на наличие выраженной внутрижелудочковой диссинхронии. Однако после включения бивентрикуляр7

ной стимуляции кривые сегментарных объемов ЛЖ выравниваются во времени, указывая на более синхронное сокращение

всех сегментов.

5А

5Б
5В
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что отношение между ИСД и ФВ сохраняется неза7

висимо от продолжительности комплекса QRS. Это

означает, что существуют пациенты с СН, низкой

ФВ ЛЖ, узким комплексом QRS и наличием дисси7

нхронии согласно результатам 3Д ЭхоКГ. Они мо7

гут составлять новую группу больных для проведе7

ния бивентрикулярной стимуляции, которым в

настоящее время отказывают в этом виде лечения,

потому что они имеют нормальную или незначи7

тельно увеличенную продолжительность QRS. Дру7

гие ЭхоКГ методы оценки диссинхронии ЛЖ также

продемонстрировали, что механическая диссинх7

рония может наблюдаться при нормальной продол7

жительности QRS. Таким образом, остается откры7

тым вопрос, какой из ЭхоКГ методов будет более

эффективен в идентификации пациентов с поло7

жительным результатом от СРТ.

С другой стороны, можно выделить группу па7

циентов, удовлетворяющих текущим критериям для

проведения СРТ, которые имеют низкую ФВ и ши7

рокий комплекс QRS; однако, у этих пациентов от7

сутствуют признаки выраженной диссинхронии

ЛЖ, и ИСД у них низкий. Эта группа может соста7

вить до 20730% пациентов, не реагирующих на СРТ.

Продолжительность анализа на наличие и вы7

раженность диссинхронии с использованием авто7

номного программного обеспечения ~ 5 минут, что

позволяет считать этот метод  удобным и пригод7

ным для отбора пациентов на СРТ и оценки резуль7

татов процедуры. Однако интервал в 5 минут слиш7

ком велик для оптимизации работы кардиостимуля7

тора, когда необходимо выполнение множества из7

мерений для выявления наиболее благоприятного

режима стимуляции. Возможно, будущие версии

программного обеспечения позволят выполнять

быстрое вычисление ИСД в реальном времени пос7

ле каждого изменения параметров работы кардиос7

тимулятора. При этом цель оптимизации СРТ сос7

тояла бы в том, чтобы достигнуть самого низкого

индекса внутрижелудочковой диссинхронии.

Также возможно параметрическое представле7

ние данных в виде «бычьего глаза» [25]. Эта техно7

логия основана на определении степени региональ7

ного сокращения в 7007800 точках по эндокардиаль7

ной поверхности ЛЖ в трехмерном наборе данных в

отличие от 18 стандартных сегментов. В дальней7

шем используется цветовое кодирование для визу7

ального отображения сегментов, сокращающихся в

последнюю очередь, что может использоваться

электрофизиологами для выбора оптимального по7

ложения электродов для стимуляции ЛЖ. Парамет7

рические изображения могут быть сопоставлены с

ангиографической анатомией коронарного синуса

для более точного позиционирования электрода.

Использование 3Д ЭхоКГ для оценки состояния

пациентов, направляемых на СРТ, находится все еще

на ранней стадии. Однако предварительные данные

позволяют предположить, что она может стать мощ7

ным и удобным инструментом для выявления, коли7

чественной оценки и визуального представления дис7

синхронии сердечной деятельности. 3Д анализ дис7

синхронии ЛЖ поможет определить группу больных

с СН, у которых будет или не будет эффект от прове7

дения СРТ (таблица 1). Она имеет потенциал опреде7

лять оптимальную локализацию ЛЖ электрода, кото7

рый используют в лабораториях электрофизиологии,

может также оптимизировать параметры кардиости7

мулятора. Однако, вероятно, наиболее привлекатель7

ной особенностью этого метода в данном контексте

является то, что он обладает интуитивным и понят7

ным графическим отображением состояния сердца,

понятным кардиологам и электрофизиологам, зани7

мающимся отбором пациентов на СРТ.

Получение полного набора данных при 3Д

сканировании, как указано выше, занимает нес7

колько секунд и может быть выполнено даже у

Таблица 1
Трехмерная ЭхоКГ для анализа диссинхронии ЛЖ

• Позволяет проводить сравнение времени максимального сокращения всех сегментов ЛЖ

• Измерение региональных объемов обеспечивает оценку всех векторов движения ЛЖ

• Превосходное пространственное решение

• Быстрое получение и анализ

• ИСД является простым, интуитивным, воспроизводимым и прогностически важным параметром при отборе на ресинхронизацион7

ную терапию 

• Графическое «параметрическое» отображение диссинхронных сегментов ЛЖ является указанием на предпочтительную локализацию

ЛЖ электрода

Таблица 2
Возможности трехмерной ЭхоКГ при оценке состояния ЛЖ

• Определение морфологии и функции ЛЖ является основной задачей при проведении ЭхоКГ

• Исследование М7режима и двухмерная ЭхоКГ предполагают неправильные геометрические допущения о форме ЛЖ, обладают низ7

кой воспроизводимостью

• Трехмерная (3D) ЭхоКГ не имеет никаких геометрических искажений, показывает истинную форму ЛЖ

• 3D ЭхоКГ определяет границу эндокарда в 700 точках

• 3D ЭхоКГ имеет превосходную корреляцию с МРТ при определении объема, массы и ФВ ЛЖ

• Воспроизводимость 3D ЭхоКГ сопоставима с МРТ
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постели больного (рисунок 6). Последующее соз7

дание математической модели ЛЖ позволяет вы7

числять все стандартные параметры его анатомии

и функции. Из того же самого набора данных мо7

гут быть получены более подробные характерис7

тики региональной функции и синхронности ра7

боты ЛЖ.

Заключение
Достижения в технологиях получения ультраз7

вуковых изображений и программном обеспечении

по их обработке позволили 3Д ЭхоКГ стать из тру7

доемкого и сложного метода исследования прос7

тым, удобным и клинически применимым спосо7

бом, который может дать достоверные ответы на ос7

новной вопрос, касающийся применения всех визу7

ализирующих процедур для обследования в кардио7

логии состояния функции ЛЖ (таблица 2). Несом7

ненными приоритетами такой технологии служат

возможность и большие перспективы ее использо7

вания в кардиохирургии. Новые области ее приме7

нения включают детальную визуализацию врожден7

ных пороков сердца [12,26], достоверную оценку

состояния клапанного аппарата и внутрисердечной

гемодинамики при приобретенных пороках сердца

[11,23], обнаружение опухолей сердца и внутрисер7

дечных образований [24].

3Д визуализация сердца, по7видимому, станет

стандартной процедурой на всех новых ЭхоКГ сис7

темах. В будущем УЗИ сердца без применения 3Д

режима для анализа глобальной и региональной

функции ЛЖ будет также нецелесообразно, как вы7

полнение стандартной двухмерной ЭхоКГ без ис7

пользования доплеровского сканирования.

Рис. 6    Стадии получения 3Д набора данных и анализа ЛЖ.

Получение полного 3D набора данных в реальном времени

(475 секунд) 
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О тесной взаимосвязи душевного и телесного

здоровья человека известно еще со времен Авицен7

ны. В 1910г В.П. Образцов и Н.Д. Стражеско, опи7

сывая несколько случаев инфаркта миокарда,

подчеркнули, что у всех больных следует отметить

резкое, внезапное начало болезни, а непосредствен7

ным поводом, вызвавшем тяжелое состояние, были

в одном случае подъем на высокую лестницу, в дру7

гом – неприятный разговор, в третьем – душевное

волнение при азартной карточной игре [1]. С тех

пор опубликовано большое число научных работ, в

которых изучалась взаимосвязь эмоций, стрессов и

патологии сердца, психических и сердечно7сосу7

дистых заболеваний (ССЗ). Эта взаимосвязь предс7

тавлялась очевидной, особенно с позиций доказа7

тельной медицины, далеко не всем исследователям.

Считалось, что стрессы и стресс7индуцированные

состояния, хотя и могут способствовать манифеста7

ции сердечного заболевания, но не являются неза7

висимыми факторами риска (ФР) ССЗ.

В последние годы ситуация изменилась. Сегодня

стресс (в англоязычной литературе дистресс) и деп7

рессия оцениваются как независимые ФР развития

ишемической болезни сердца (ИБС) и цереброваску7

лярных заболеваний (ЦВЗ) [275]. Более того, депрес7

сия является мощным прогностическим фактором,

определяющим выживаемость больных, перенесших

инфаркт миокарда (ИМ), другие острые коронарные

синдромы (ОКС), операции на сосудах сердца, моз7

говые инсульты (МИ) [678]. 

Показано, что расстройства эмоциональной сфе7

ры в значительной мере отягощают клиническое тече7

ние ССЗ, являются одной из ведущих причин низкой

приверженности больных медикаментозному лече7

нию и выполнению немедикаментозных рекоменда7

ций по вторичной профилактике заболеваний [9711]. 

Расстройства психической сферы распростране7

ны в гораздо большей мере, чем это принято считать.

Особенно если речь идет не о тяжелой психической

патологии, а о пограничных, стертых, маскирован7

ных формах психопатологических расстройств (ПР),

в первую очередь аффективного спектра. Среди них

наиболее распространены тревожные, депрессивные,

смешанные состояния. Именно эти ПР чаще всего

встречаются в общемедицинской сети здравоохране7

ния, в практике участкового врача (врача общей

практики), терапевта, кардиолога. 

В настоящее время самое крупное, международ7

ное, эпидемиологическое исследование по изучению

частоты ПР в общемедицинской практике было про7

ведено Всемирной Организацией Здравоохранения

(ВОЗ) в конце 807х годов. Оно называлось

Psychological Disorders in Primary Care и проводилось

в 18 странах Америки, Европы и Азии. Согласно ре7

зультатам этого исследования различные ПР наблю7

даются у каждого четвертого (24%) пациента общеме7

дицинской сети здравоохранения, расстройства деп7

рессивного спектра присутствуют у каждого пятого

(21%) пациента. Из расстройств депрессивного

спектра чаще всего отмечаются собственно депрес7

Эмоции и сердце

Г.В. Погосова, И.Е. Колтунов, Ю.С. Белова, Н.В. Сказин 
Государственный научно4исследовательский центр профилактической медицины Росздрава. Москва,

Россия

Emotions and the heart

G.V. Pogosova, I.E. Koltunov, Yu.S. Belova, N.V. Skazin
State Research Center for Preventive Medicine, State Federal Agency for Health and Social Development.

Moscow, Russia.

Статья посвящена проблемам диагностики и лечения наиболее часто встречающихся у больных сердеч7

но7сосудистыми заболеваниями психопатологических состояний. Рассматривается клиническая, прог7

ностическая и социальная значимость этих состояний в кардиологическом континууме. Статья анонси7

рует издание в одном из ближайших номеров журнала Методического пособия для врачей по обсуждае7

мой проблеме.

Ключевые слова: сердечно7сосудистые заболевания, стресс, тревога, депрессия, психопатологические

состояния.

The article is devoted to most frequent psychopathological states in cardiac patients. Clinical, prognostic, and

social role of these problems is considered in the cardiac continuum context. The forthcoming journal publication

of the relevant clinical recommendations is announced.

Key words: Cardiovascular disease, stress, anxiety, depression, psychopathological states.

©Коллектив авторов, 2006

e7mail: oganov@gnicpm.ru



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(8) 71

Г.В. Погосова,… Эмоции и сердце...

сивные (ДР) (10,4%) и тревожные (ТР) (10%) рас7

стройства. Показатели распространенности ПР зна7

чительно варьировали в зависимости от страны и ко7

лебались от 20% в Китае до 50% в Чили [12].

В дальнейшем был проведен целый ряд исследо7

ваний, подтвердивших высокую распространенность

расстройств депрессивного спектра в общемедицинс7

кой практике, намного превышающую частоту этих

расстройств в популяции. Стало очевидным, депрес7

сия и тесно ассоциированные с ней состояния вышли

за рамки психиатрии и являются не сугубо психиат7

рической, а общемедицинской и в определенной сте7

пени общественной проблемой. 2001г был объявлен

ВОЗ годом психического здоровья и проведен под де7

визом «Психическое здоровье: новое понимание, но7

вая надежда». Такое внимание к вопросам психичес7

кого здоровья неслучайно. Оно связано с тем, что ДР

являются одной из ведущих причин инвалидизации

больных. По оценкам ВОЗ депрессия к 2020г будет

второй по значимости причиной инвалидизации и

смертности населения Земли, уступающей первен7

ство только ИБС [13]. 

Два крупных эпидемиологических исследования

КОМПАС (Клинико7эпидемиолОгическая прог7

раМма изучения деПрессии в практике врАчей обще7

Соматического профиля) и КООРДИНАТА (Клини7

ко7эпидемиолОгическая прОграмма изучения деп7

Рессии в карДиологической практИке: у больНых

Артериальной гиперТонией и ишемической бо7

лезнью сердцА), выполненных в России в 200172004гг

с общим числом > 12 тыс. включенных больных об7

щемедицинской сети здравоохранения, показали, что

симптомы депрессии и тревоги присутствуют при7

мерно у половины больных артериальной гипертони7

ей (АГ), ИБС и с хронической сердечной недостаточ7

ностью (ХСН), а выраженная симптоматика, с высо7

кой степенью вероятности свидетельствующая о на7

личии клинически значимых тревоги и депрессии,

имеет место почти у каждого третьего больного: 28%

– при АГ, 31% – при ИБС, 38% – при ХСН [14,15].

Особенно часто ПР отмечаются после перенесенных

ИМ, МИ, операции аортокоронарного шунтирова7

ния (АКШ), а также при СН.

Взаимосвязь ПР и ССЗ носит реципрокный ха7

рактер. С одной стороны стресс7индуцированные

состояния и депрессия способствуют развитию ССЗ,

с другой, ПР могут развиться вторично как реакция

личности на серьезное соматическое заболевание.

Согласно данным отечественных и зарубежных кли7

нических исследований распространенность депрес7

сии, соответствующей критериям МКБ710, среди

больных ИБС составляет приблизительно 15718%, т.е.

примерно каждый пятый пациент ИБС страдает деп7

рессией. Еще в большей мере это характерно для

больных, перенесших ИМ и операцию АКШ. Расп7

ространенность «большой» депрессии среди этой ка7

тегории больных достигает 30% [10,11]. 

Наличие депрессии у больных ИБС не только

отягощает их клиническое состояние и затрудняет ре7

абилитацию, но и сокращает продолжительность

жизни больных. Результаты исследований последних

лет свидетельствуют, что депрессия повышает риск

коронарных катастроф и коронарной смерти как у

здоровых людей, так и у больных ИБС. Уровень

смертности у больных, перенесших ИМ и страдаю7

щих депрессией, в 376 раз выше, чем у лиц, перенес7

ших ИМ и не имеющих признаков депрессии [9].

Значимость депрессии в качестве предиктора коро7

нарной смерти носит более акцентуированный харак7

тер у больных с аритмиями, а также у больных ИБС >

60 лет. Отрицательное влияние на прогноз оказывает

даже маловыраженная депрессивная и смешанная

тревожно7депрессивная симптоматика. 

Какие пациенты общемедицинской сети здраво7

охранения чаще других страдают психопатологичес7

кими состояниями (ПС)? Это, прежде всего, женщи7

ны. В многочисленных исследованиях выявлена за7

кономерность, согласно которой женщины страдают

тревогой и депрессией в 2 и более раз чаще, чем муж7

чины. Связано это с особенностями нейроэндокрин7

ной системы женщины, обеспечивающей регуляцию

менструальной и детородной функций. Хорошо изве7

стно повышение вероятности возникновения психо7

эмоциональных расстройств в критические периоды

в жизни женщины – во время беременности, родов,

послеродового периода, климактерического периода.

Значительные колебания настроения возникают так7

же в связи с менструальным циклом. Некоторые спе7

циалисты полагают, что более высокие показатели

распространенности депрессивных расстройств у

женщин связаны с тем, что женщины чаще обраща7

ются за медицинской помощью и охотнее говорят с

врачом о своих проблемах, в т.ч. эмоциональных.

Мужчины реже пользуются ресурсами здравоохране7

ния и пытаются решать свои психоэмоциональные

проблемы самостоятельно. При этом они, как прави7

ло, выбирают наиболее бесперспективный путь ре7

шения – пытаются «расслабиться» при помощи алко7

голя, различных психотропных, а нередко и наркоти7

ческих препаратов. Некоторые стараются улучшить

настроение и поднять жизненный тонус, увлекаясь

азартными играми или экстремальными видами

спорта. В отчете ВОЗ о психическом здоровье населе7

ния планеты за 2001г отмечена тесная взаимосвязь ДР

с наркотической и алкогольной зависимостью. 

Частота ПС увеличивается с возрастом. Пожи7

лой возраст сам по себе ассоциируется с ухудшением

соматического состояния человека, сужением соци7

ального функционирования, снижением или потерей

трудоспособности, что, несомненно, отражается на

психологическом статусе. Выявляемая в последние

годы высокая распространенность депрессивных

(тревожно7депрессивных) состояний в развитых

странах Запада в значительной мере связана с увели7

чением средней продолжительности жизни населе7

ния этих стран. ПР гораздо чаще встречаются у пен7

сионеров, неработающих лиц, инвалидов (наиболее

часто у инвалидов I группы). 
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Еще один фактор, тесно связанный с ПС – пере7

житые стрессы. Установлено, что высокий уровень

хронического, психоэмоционального стресса и пере7

житые острые стрессы высоко ассоциированы с ТР и

ДР. Если раньше психологическая дезадаптация и ПР

рассматривались как типичные для руководителей,

лиц с высоким образовательным цензом, то исследо7

вания последних десятилетий свидетельствуют, что

им наиболее подвержены лица с низкими уровнями

образования и дохода. 

Несмотря на высокую распространенность ПС,

как в общемедицинской, так и кардиологической

практике, они в большинстве случаев остаются не7

распознанными, не лечатся и становятся причиной

многократных обращений пациентов в лечебные уч7

реждения, к врачам разных специальностей, все но7

вых и новых обследований, частых госпитализаций.

Такая ситуация имеет место во многих странах, в т.ч.

европейских, но в наибольшей степени характерна

для России. По данным исследования КОМПАС рас7

стройства депрессивного спектра до включения в ис7

следование были диагностированы в общемедицинс7

кой сети лишь у 5% из числа больных, которые по

данным психометрической шкалы с высокой сте7

пенью вероятности этими расстройствами страдали

[14]. Показательно, что больные с недиагностирован7

ными ПС принимали в течение года до включения в

исследование различные психотропные средства, ча7

ще  препараты растительного происхождения и

транквилизаторы. 

Важно отметить, что больные ССЗ с коморбид7

ными ПС – это наиболее «трудные» пациенты участ7

ковых врачей, врачей общей практики, кардиологов.

Лечение этих больных сопряжено для врача с боль7

шими сложностями. Обычно у таких больных имеет

место «неэффективность» терапии, рекомендован7

ной врачом по поводу ССЗ. На фоне лечения больные

продолжают предъявлять большое число соматичес7

ких жалоб, постепенно убеждая себя и нередко свое7

го врача в тяжести или «рефрактерности» своего забо7

левания. Результатом становится, как правило, уве7

личение доз кардиотропных препаратов или добавле7

ние новых, что, впрочем, не повышает эффектив7

ность лечения. Таких больных часто направляют на

дорогостоящие диагностические обследования, ре7

зультаты которых лишь констатируют несоответствие

тяжести клинической симптоматики и объективных

данных.

Описанная ситуация обусловлена в первую оче7

редь тем, что больные, как правило, не предъявляют

собственно психопатологических, например депрес7

сивных жалоб, таких как подавленное настроение и

утрата интересов или чувства удовольствия. В клини7

ческой картине превалирует хронический болевой

синдром (кардиалгия), а также различные нарушения

сна, повышенная утомляемость и снижение актив7

ности, нарушение аппетита, изменение веса, сниже7

ние работоспособности, проблемы с концентрацией

внимания, снижение полового влечения, панические

атаки или перманентные вегетативные расстройства.

Данная симптоматика характерна для так называе7

мой соматизированной или скрытой, маскированной

депрессии. 

Значительную роль в гиподиагностике ПС у кар7

диологических больных играет недостаточная ин7

формированность врачей общей практики относи7

тельно принципов диагностики и лечения

расстройств психической сферы. Есть трудности и

объективного плана. Психоэмоциональное состоя7

ние пациентов, их характерологические и поведен7

ческие особенности гораздо труднее оценить или из7

мерить, чем физические параметры, например уро7

вень артериального давления или содержание холес7

терина в сыворотке крови. Тем не менее, своевремен7

ное выявление ПР врачами соматического профиля

при наличии соответствующих знаний и навыков –

задача вполне выполнимая.  

Выявление ПР в значительной степени облегча7

ется при использовании психометрических шкал и

тестов, в т.ч. субъективных (на вопросы отвечает сам

больной). Их применение позволяет минимизиро7

вать затраты времени врача на обследование, при

этом интерпретация полученных результатов не тре7

бует специальных знаний. Наиболее известными сре7

ди субъективных психометрических шкал для скри7

нинга депрессии являются Госпитальная шкала тре7

воги и депрессии (Zigmond A, 1983) и Опросник деп7

рессии Бека (Beck А, 1961). Многократное примене7

ние психометрических шкал позволяет изучить дина7

мику состояния больных во времени и на фоне лече7

ния.

Учитывая отрицательное влияние депрессии на

прогноз, скрининг с целью выявления депрессии це7

лесообразно проводить среди наиболее уязвимых ка7

тегорий больных ИБС – больных нестабильной сте7

нокардией, пациентов, перенесших ОКС, в т.ч. ИМ, а

также больных, перенесших операцию АКШ.

Согласно современным оценкам до 50% людей в

течение своей жизни имеют риск перенести одно рас7

стройство в психической сфере и, по меньшей мере,

20% имели такое ПР в течение 1 года до включения в

эпидемиологическое исследование. При такой расп7

ространенности очевидно, что основная тяжесть по

выявлению, диагностике и лечению психоэмоцио7

нальных расстройств ложится не на психиатров, к ко7

торым обращается ограниченное число больных, а на

врачей общей практики, терапевтов, кардиологов. 

Врачи соматического профиля, особенно участ7

ковые терапевты, имеют преимущества в отноше7

нии диагностики ПР – они наблюдают пациента го7

дами, знают обстоятельства его жизни, историю бо7

лезни и им легче заметить изменения в его состоя7

нии, появление сопутствующей симптоматики, от7

личной от той, которая наблюдалась ранее. Необхо7

димо учитывать сложившийся менталитет – нежела7

ние большинства пациентов обращаться к психиат7

рам или наблюдаться в учреждениях психиатричес7

кого профиля. 
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Высокая распространенность расстройств деп7

рессивного спектра в кардиологической и терапевти7

ческой практике, негативное влияние этих ПР на

клиническое течение и прогноз ССЗ, показатели со7

циального функционирования и качества жизни

больных, а также уровни кардиальной и общей смерт7

ности ставят перед врачами общемедицинской сети

здравоохранения новые задачи. 

По данным за 2001г общее число врачей7психи7

атров в РФ составило 16596 человек [16]. Даже прос7

тое сопоставление числа врачей и количества боль7

ных с теми или иными признаками ПР, а это пример7

но 50% всех обращающихся в территориальные по7

ликлиники, свидетельствует, что силами психиатров

проблема помощи пациентам данной категории не

может быть решена, тем более при сложившемся в

нашем обществе менталитете в отношении психиат7

рии и стойком нежелании пациентов лечиться у пси7

хиатра. Необходимо учитывать, что даже явные про7

явления депрессии и других ПР очень редко осозна7

ются пациентами как связанные с психикой, вот по7

чему большинство пациентов считает себя сомати7

ческими больными и обращается не в специализиро7

ванные учреждения, а к врачам терапевтических спе7

циальностей, чаще всего к участковым врачам в

обычные территориальные поликлиники. 

Принимая во внимание эти факты, а также наме7

тившуюся в России тенденцию к расширению функ7

ций участковых врачей/врачей общей практики, ста7

новится очевидным, что именно врачи первичного

звена должны будут сыграть приоритетную роль в

своевременном выявлении и оказании надлежащей

помощи больным с психоэмоциональными рас7

стройствами. Такая практика принята во многих

странах. 

Постепенное внедрение такой практики потре7

бует осуществления ряда организационных мероп7

риятий: 

– внедрения процедуры скрининга рас7

стройств депрессивного спектра (желательно

компьютеризированной) в работу территориальных

поликлиник; 

– обучения врачей звена первичного здравоох7

ранения в рамках стандартизованной образователь7

ной программы по вопросам диагностики и лече7

ния, наиболее часто встречающихся в общемедици7

нской практике ПР; 

– организации профессионального взаимодей7

ствия между участковым врачом/врачом общей

практики и психотерапевтом/психиатром террито7

риальной поликлиники (при наличии такого специ7

алиста в поликлинике) или консультантом7психи7

атром из другого лечебного учреждения; 

– информирования пациентов общемедицинс7

кой сети здравоохранения и общества в целом о ха7

рактерных проявлениях наиболее часто встречаю7

щихся ПС с целью облегчения распознавания сами7

ми пациентами психогенных жалоб и последующе7

го обращения к врачу по их поводу. 

С целью повышения информированности вра7

чей относительно принципов диагностики и лече7

ния, наиболее часто встречающихся в общемедици7

нской практике ПР в ближайшем номере журнала

будет опубликовано методическое пособие для вра7

чей под редакцией Президента Всероссийского на7

учного общества кардиологов, академика РАМН

Оганова Р.Г. и Президента Общества психиатров

России, профессора Краснова В.Н. «Современные

подходы к диагностике и лечению расстройств деп7

рессивного спектра в общемедицинской практике». 
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Методы диагностики абдоминального ожирения

в клинической практике
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Abdominal obesity diagnostics in clinical practice

E.N. Vorobyeva, I.V. Osipova, N.G. Veselovskaya, N.I. Mordvinova*, R.I. Vorobyev 

Altay State Medical University, *Altay Region Cardiology Dispanser. Barnaul, Russia

По данным ВОЗ в мире насчитывается около 2 млрд. больных с ожирением. Распространенность ожире7

ния увеличивается в развитых странах и имеет тенденцию к распространению в менее развитых регио7

нах. В ряде научных работ доказано, что абдоминальное ожирение (АО), а не общее в виде увеличенно7

го ИМТ, связано с повышенным риском сердечно7сосудистой патологии. АО оценивается с помощью

компьютерной томографии и измерением антропометрических показателей: окружность талии, окруж7

ность талии / окружность бедер, сагиттальный абдоминальный диаметр (САД). САД показал высокую

взаимосвязь с  коронарным риском и диагностическую ценность в определении инсулинорезистентнос7

ти, поэтому может быть использован для выявления групп высокого риска развития сахарного диабета 2

типа и ишемической болезни сердца у лиц с ожирением. 

Ключевые слова: ожирение, абдоминальное ожирение, сагиттальный диаметр, сердечно7сосудистые за7

болевания, коронарный риск.

According to the WHO, there are 2 billion of obese people worldwide. Obesity prevalence is increasing in devel7

oped countries, and also tends to increase in developing regions. Some researchers have demonstrated that abdom7

inal obesity (AO), and not general obesity with increased body mass index (MBI), is associated with raised cardio7

vascular risk. AO is diagnosed by computed tomography and anthropometry: measurement of waist circumference,

waist/hips circumference ratio, sagittal abdominal diameter (SAD). SAD is linked to coronary risk and insulin

resistance; therefore, is can be used for identifying obese patients with high risk of type 2 diabetes mellitus and

coronary heart disease. 

Key words: Obesity, abdominal obesity, sagittal diameter, cardiovascular disease, coronary risk.
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Ожирение является хроническим, полиэтиоло7

гическим заболеванием, связанным с влиянием ря7

да генетических и неврологических факторов, изме7

нением функций эндокринной системы, стилем

жизни и пищевыми привычками пациента. По дан7

ным Всемирной организации здравоохранения

(ВОЗ) в мире насчитывается около 2 млрд. больных

с избыточной массой тела (МТ), и эта цифра неук7

лонно растет, в связи с чем, ожирение рассматрива7

ют как эпидемию XXI века [27].

В России ~ 30% лиц трудоспособного возраста

страдают ожирением, а 25% имеют избыточную МТ

[36]. В США ~ 300 тыс. смертельных случаев каж7

дый год связано с ожирением и 117 млрд. долларов

прямых и косвенных затрат здравоохранения идет

на борьбу с ним [1]. Распространенность избыточ7

ного веса и ожирения увеличивается быстро по всей

стране и в 2004г приблизилась к 65% взрослого на7

селения. При сравнении периода 197671980гг с пе7

риодом 199972000гг – распространенность среди

населения избыточной МТ увеличилась на 40% – от

46% до 64,5%, а распространенность ожирения с

индексом МТ (ИМТ) >30 км/м2 повысилась на

110% – от 14,5% до 30,5% [7]. 

Патогенетически избыточная МТ и ожирение

формируются из взаимодействия многих факторов,

включая генетические, метаболические, поведен7

ческие и экологические. Скорость, с которой увели7
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чивается число лиц с ожирением, позволяет пред7

положить, что поведенческие – увеличение потреб7

ления энергии в сочетании с ее низким расходова7

нием, и экологические факторы способствуют раз7

витию эпидемии. Ожирение не только снижает ка7

чество жизни (КЖ) человека, вызывает социальную

дезадаптацию, но и приводит к ряду серьезных

проблем со здоровьем. Проведено множество ис7

следований, доказывающих связь ожирения с раз7

витием сердечно7сосудистых заболеваний (ССЗ),

сахарного диабета 2 типа (СД72) [11], онкологичес7

кой патологии, желчнокаменной болезни [6], пора7

жений опорно7двигательного аппарата, а также

синдрома ночного апноэ, осложнений беременнос7

ти, депрессии. 

АО и сердечно"сосудистый риск 
Четкая связь между ожирением и развитием

сердечно7сосудистых осложнений (ССО) была ус7

тановлена по результатам Фремингемского иссле7

дования [9]. Эпидемиологические исследования,

проводимые в последние 15 лет, показали, что цент7

ральное – абдоминальное ожирение (АО), а не об7

щее ожирение в виде увеличенного ИМТ, связано с

высоким риском развития ишемической болезни

сердца (ИБС) и ее осложнений [23]. Впервые поня7

тие андроидное ожирение или АО было описано в

1947г французским ученым Vagua J [34]. После это7

го в ряде научных работ была доказана связь АО с

метаболическими нарушениями и коронарным

риском. Наличие висцерального ожирения являет7

ся независимым фактором риска (ФР) ССЗ, СД, а

наличие ожирения у больных ИБС способствует ее

прогрессированию и повышению смертности [9].

У тучных людей с накоплением жировой ткани

в области живота определяются высокое содержа7

ние триглицеридов (ТГ), низкие концентрации хо7

лестерина липопротеидов высокой плотности (ХС

ЛВП) [19,32]. В 1998г было проведено исследование

[20], свидетельствующее, что наличие гиперинсули7

немии (ГИ) натощак, повышение аполипопротеина

В (апоВ) и увеличение ХС липопротеидов низкой

плотности (ХС ЛНП) у мужчин с висцеральным

ожирением увеличивает риск развития ИБС в 20 раз

в течение 5 лет. Таким образом, атерогенный мета7

болический профиль пациентов с АО значительно

повышает риск развития ИБС. В ряде исследований

продемонстрировано: лица с висцеральным ожире7

нием имеют высокий уровень гликемии и инсули7

немии после перорального приема глюкозы и сос7

тавляют группу высокого риска развития СД [25].

Увеличение окружности талии (ОТ) и уровня

ТГ крови согласно результатам исследования EWET

(Enlarged Waist Combined With Elevated Triglycerides)

у женщин в менопаузе является более выраженным

прогностическим признаком развития ССЗ и

смертности, чем наличие кальцификации аорты и

метаболического синдрома (МС) по определению

АТР III; у них фатальный риск кардиоваскулярных

событий был выше в 4,7 раз, тогда как у имеющих

МС в 3,2 раза [33]. 

В другом исследовании была показана взаимос7

вязь ОТ и ИМТ с биомаркерами коронарного риска

– ТГ, апо, ХС ЛНП, сахаром крови, лептином, ин7

сулином, у женщин в пременопаузе. Женщины с ОТ

> 88 см имели более высокую концентрацию лепти7

на в крови, более высокие цифры артериального

давления (АД), ТГ и апо. При этом ОТ является бо7

лее сильным маркером коронарного риска и в боль7

шей степени коррелирует с биомаркерами ССЗ, чем

ИМТ [22].

Патогенетическая взаимосвязь АО с метаболи"
ческими нарушениями (МН)

Жировая ткань является секреторным органом,

вырабатывающим биологически активные вещест7

ва: адипоцитокины, фактор некроза опухоли, ин7

терлейкин76, лептин, адипонектин, резистин, кото7

рые могут вызвать метаболические изменения в ор7

ганизме и развитие МС. Висцеральная жировая

ткань имеет высокую плотность кортикостероид7

ных, андрогенных, β7адренергических рецепторов,

богатую сеть капилляров. Именно висцеральная

жировая ткань очень чувствительна к липолитичес7

кой стимуляции и слабо реагирует на антилиполи7

тический эффект инсулина. Повышенная липоли7

тическая активность абдоминального жира приво7

дит к образованию большого количества свободных

жирных кислот (СЖК), а значит – ТГ, что стимули7

рует поступление липидов в печень и мышцы, тем

самым увеличивая и поддерживая инсулинорезис7

тентность (ИР) [8]. Существуют данные о влиянии

ожирения на снижение чувствительности к инсули7

ну, отмечено снижение количества рецепторов к

инсулину на единицу поверхности клеточной мемб7

раны при развитии ожирения. 

Методы диагностики АО 
С целью точного измерения относительного и

абсолютного содержания висцерального жира про7

водят компьютерно7томографическое исследова7

ние (КТ), но высокая стоимость этого метода огра7

ничивает его применение в широкой практике.

В настоящее время в эпидемиологических ис7

следованиях, научных работах и практическом здра7

воохранении для оценки АО используют следую7

щие показатели:

ОТ. Измерение ОТ проводится в положении

стоя по средней точке расстояния между вершиной

гребня подвздошной кости и нижним боковым кра7

ем ребер. В Великобритании в 907х годах проведено

несколько исследований, показывающих, что уве7

личение ОТ от 90 см до 100 см сопровождается уве7

личением метаболических нарушений углеводного,

липидного обменов и повышением артериального

давления (АД) [10,17,18]. На основании этих иссле7
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дований в 1998г ВОЗ предложила использовать в ка7

честве критерия АО определение ОТ. Увеличение

ОТ у мужчин > 102 см, у женщин > 88 см расцени7

вается как АО. Учитывая выраженную связь АО с

риском развития ССЗ и СД в 2005г Ассоциация Ди7

абетологов Америки предложила ужесточить крите7

рии АО: у мужчин ≥ 94 см, у женщин ≥ 80 cм.

Индекс ОТ/окружность бедер (ОБ) (ОТ/ОБ).

ОБ измеряется на уровне лобкового симфиза боль7

шого вертела. Индекс ОТ/ОБ у мужчин > 0,90 и у

женщин > 0,85 свидетельствует о преобладании аб7

доминального жира в организме.

Сагиттальный абдоминальный диаметр (САД).

Измеряется лежа на спине с согнутыми коленями с

использованием кронциркуля (прибор, имеющий

сходное строение с тазомером). Определяется рас7

стояние, используя ножки кронциркуля, от позво7

ночного столба на уровне L57L4 до пупка (рисунок

1). Маркером АО является показатель > 25 см вне

зависимости от пола. 

С 1988г за рубежом некоторые исследователи

для оценки АО используют САД. Было показано,

что САД наиболее точно из всех предложенных ант7

ропометрических методов отражает количество

внутрибрюшного жира и высоко коррелирует с наи7

более точным методом КТ [13]. Продемонстрирова7

но, что ОТ и САД высоко коррелируют с обьемом

висцерального жира, измеренного КТ, и связаны с

повышенными цифрами глюкозы, инсулина и ТГ

натощак [26] (рисунок 2). 

Позже были проведены исследования, сравни7

вающие антропометрические показатели АО с ме7

тодом КТ; САД показал самую высокую корреля7

цию с КТ по сравнению с ОТ, ОТ/ОБ, ИМТ [19]. На

протяжении 7 лет наблюдения выявили, что дина7

мика ОТ у женщин была лучшим показателем изме7

нения объема висцерального жира, чем ИМТ и ин7

декс ОТ/ОБ, но в этой работе САД не был включен

в методы оценки АО (рисунок 3).

B Chennai Urban Rural Epidemiology Study у 82

пациентов с СД72 и 82 здоровых лиц ОТ и САД кор7

релировали с объемом висцерального жира, изме7

ренного КТ; при этом больные СД72 имели более

высокие показатели АО, чем здоровые лица [3].

Несмотря на то, что САД для оценки АО широ7

ко не используется, есть данные, показывающие его

связь с повышенным риском развития ССЗ

[14,15,24,28]. В исследовании French / Swedish

Renault / Volvo Нeart Study на 1 тыс. мужчин в воз7

расте 45750 лет за период 199371997гг показано, что

величина САД/рост из всех антропометрических

маркеров более всего коррелирует с величиной ко7

ронарного риска, используя Фремингемский стан7

дарт [16]. 

В 1994г закончено Baltimore Longitudinal Study,

продолжавшееся 17 лет; у 981 мужчины < 55 лет

САД был предиктором смертности независимо от

возраста, роста, ИМТ и других сердечно7сосудис7

тых ФР – курения, липидов сыворотки и АД [30].

Выявлена взаимосвязь повышенных показателей

САД и внезапной коронарной смерти у 35 мужчин

независимо от других ФР [15]. 

В 2004г опубликованы результаты Paris

Prospective Study I, которое проводилось на протя7

жении 23 лет; в исследование были включены 7079

мужчин в возрасте 43752 лет без коронарной болез7

ни сердца [4]. Обнаружено, что риск внезапной

смерти (ВС) прямо пропорционально связан с вели7

чиной САД. По сравнению с мужчинами с исход7

ным САД < 25 см и нормальным весом, мужчины с

САД > 25 см независимо от ИМТ (нормальные и

увеличенные показатели) имели повышенный риск

ВС в течение 10 лет наблюдения независимо от дру7

гих сердечно7сосудистых ФР – АД, курения, уровня

липидов крови. В этом исследовании уровень коро7

нарных ФР был выше в группе с более высокими

показателями САД (рисунок 4). 

СД72 был выявлен в 8,4% случаев у мужчин с

самыми высокими показателями САД (25735 см), в

то время как в группе с самыми низкими величина7

ми САД (12719 см) СД72 имел место в 2,7% случаев

[4]. По7видимому, высокая распространенность

СД72 среди лиц с выраженным АО, оцененным с

использованием САД, и нормальной МТ, связана с

МИ, индуцируемыми висцеральной жировой

тканью, которые могли вызвать ВС: повышенный

уровень СЖК, ГИ, постпрандиальная гиперглике7

мия, гиперурикемия и др. 

АО является основным компонентом МС –

предиктора развития ИБС и СД72. Оценка АО –

важное условие для выявления лиц с МН и своевре7

менного назначения профилактических мероприя7

тий. В исследовании здоровых мужчин с нормаль7

ным ИМТ, САД оказался лучшим антропометри7

ческим предиктором неблагоприятного метаболи7

ческого профиля независимо от ИМТ [28]. В Япо7

нии у мальчиков с ожирением САД служил лучшим

маркером МН среди ОТ, ОТ/ОБ, ИМТ [2]. В иссле7

довании SOS (Swedish Obese Subjects intervention

study) САД из всех антропометрических параметров

АО показал самую высокую корреляцию со всеми

компонентами МС [31]. Наиболее вероятно, что

выраженная прогностическая способность САД от7

носительно ИР и его связь с коронарным риском,

риском ВС вызвана более высокой точностью изме7

рения по сравнению с другими антропометрически7

ми параметрами. 

САД как маркер ИР 
ИР является важным фактором формирования

ССЗ и СД72 у лиц с ожирением. Оценка ИР возмож7

на с помощью лабораторных тестов: определение

уровней инсулина, проинсулина, С7пептида крови,

эугликемического клэмп7теста, перорального или

внутривенного теста толерантности к глюкозе

(ТТГ), вычисления индексов ИР; однако все эти ме7
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тоды трудоемки, дорогостоящие и требуют специ7

ально обученного персонала, что, естественно, огра7

ничивает их применение в реальной врачебной

практике. Поэтому в настоящее время является ак7

туальным определение простых маркеров ИР у лиц с

ожирением. Степень выраженности висцерального

ожирения, определяемая с помощью антропометри7

ческих показателей, является клиническим, неинва7

зивным методом диагностики ИР и ГИ [5]. 

В исследовании с участием 59 мужчин 35765 лет

с ожирением (ИМТ – в среднем 32,6 кг/м2). Измеря7

лись антропометрические параметры и оценивалась

ИР лабораторными тестами: эугликемический

клэмп7тест, С7пептид, проинсулин, глюкоза крови

натощак и пероральный ТТГ [29]. Обнаружено, что

САД в сравнении с другими антропометрическими

показателями (ИМТ, ОТ, ОТ/ОБ) обладает самой

высокой корреляцией со всеми лабораторными мар7

керами ИР. Каждое увеличение САД на 1 см соотве7

тствовало снижению чувствительности к инсулину

на 0,75 мг/кг/мин (клэмп7тест) и среднему умень7

шению действия инсулина на 18%. Таким образом, в

этом исследовании САД показал себя как независи7

мый предиктор ИР и ГИ у мужчин с ожирением.

При этом индекс САД/рост (см) не имел более высо7

ких показателей выявления ИР, чем САД отдельно. 

В Китае, где ИР оценивали косвенно, путем оп7

ределения индекса НОМА (Homeostasis Model

Assessment), САД в определении ИР показал лучшие

результаты, чем ОТ/ОБ, но был сопоставим с ОТ и

ИМТ [12]. А среди лиц с нормальной МТ САД и ОТ

также показали идентичные коэффициенты корре7

ляции с ИР [35]. Возможно разногласия между ис7

следованием [29] и двумя вышеперечисленными

могли произойти из7за разных критериев отбора,

этнической принадлежности, пола и методологи7

ческих различий. Поэтому необходимы более

масштабные исследования с включением женщин,

лиц с нормальной МТ, разных этнических групп для

определения прогностической способности САД в

отношении ИР и сердечно7сосудистого риска; если

эти исследования подтвердят такую связь, то САД

может стать альтернативным методом оценки АО

наряду с ОТ.

Таким образом, проблема ожирения весьма ак7

туальна для здравоохранения и необходимы ранние

маркеры высокого риска осложнений у лиц с ожи7

рением. Как было продемонстрировано в ряде ис7

следований, САД > 25 см ассоциирован с повышен7

ным сердечно7сосудистым риском, МН и ИР, а так7

же больше коррелирует с КТ, чем другие антропо7

метрические показатели. В связи с тем, что оценка

Рис. 1 Измерение сагиттального абдоминального диаметра.

Рис. 3   Корреляция ОТ с объемом висцерального жира [19]. Рис. 4.  Взаимосвязь САД с коронарным риском [4].

Рис. 2 Оценка АО измерением ОТ и САД [26].
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АО является важным компонентом для диагностики

лиц с МН, антропометрический показатель – САД

может быть использован как дополнительный не7

инвазивный маркер повышенного коронарного

риска у пациентов с ожирением для своевременно7

го назначения более интенсивных профилактичес7

ких мероприятий. Важным представляется также

то, что оценка висцерального ожирения у мужчин

независимо от ИМТ может способствовать форми7

рованию групп повышенного риска ВС. 
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Beta7adrenoblocker in heart failure: bisoprolol role

Yu.V. Lukina, S.Yu. Martsevich

State Research Center for Preventive Medicine, State Federal Agency for Health and Social Development,

Moscow, Russia 

В статье рассматриваются основные принципы лечения хронической сердечной недостаточности (ХСН)

и роль β7адреноблокаторов (ББ), в первую очередь бисопролола. Обсуждается возможность назначения

ББ в качестве начальной терапии ХСН.

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, β7адреноблокаторы, бисопролол.

Main principles of chronic heart failure (CHF) management are presented, including the role of beta7

adrenoblockers (BB), in particular, bisoprolol. BB potential as initial CHF treatment is discussed.

Key words: chronic heart failure, beta7adrenoblockers, bisoprolol.

Проблема хронической сердечной недоста"
точности 

Проблема хронической сердечной недостаточ7

ности (ХСН) остается одной из актуальных проб7

лем современной медицины. По определению На7

циональных рекомендаций ВНОК и ОССН по ди7

агностике и лечению ХСН (второй пересмотр,

2006) ХСН – это заболевание с комплексом харак7

терных симптомов (одышка, утомляемость, сни7

жение физической активности, отеки), которые

связаны с неадекватной перфузией органов и тка7

ней в покое или при нагрузке и часто с задержкой

жидкости в организме. В основе патогенеза ХСН

лежит ухудшение способности сердца к наполне7

нию или опорожнению, обусловленное поврежде7

нием миокарда, а также дисбалансом вазокон7

стрикторных и вазодилатирующих нейрогумораль7

ных систем [1]. 

Практически во всех развитых странах мира в

настоящее время отмечается рост распространен7

ности ХСН. Основными причинами этого являют7

ся: постарение населения и связанное с ним на7

копление факторов риска (ФР) развития ХСН –

увеличение заболеваемости ишемической бо7

лезнью сердца (ИБС), артериальной гипертонией

(АГ), сахарным диабетом (СД); улучшение диаг7

ностики и лечения сердечно7сосудистых заболева7

ний (ССЗ), являющихся основными «поставщика7

ми» ХСН – пороков сердца, ИБС, в первую оче7

редь острого инфаркта миокарда (ОИМ). В 2001г

по данным Euro Heart Survey Study основными

причинами развития ХСН были названы ИБС

(60%), клапанные пороки сердца (14%) и дилата7

ционная кардиомиопатия (11%). Распространен7

ность ХСН в российской популяции по данным ог7

раниченного, популяционного исследования

ЭПОХА7О7ХСН 2003 (ЭПидемиологическое Обс7

ледование больныХ в Европейской чАсти России

– по Oбращаемости ХСН) несколько превышает

5% [2]. 

Основные принципы терапии ХСН
В лечении ХСН выделяют 5 основных задач:

• устранение симптомов ХСН; 

• замедление прогрессирования ХСН и защи7

та органов7мишеней (сердце, мозг, почки, сосуды); 

• повышение качества жизни (КЖ); 

• уменьшение числа госпитализаций; 

• улучшение прогноза.

Среди различных методов лечения выделяют

шесть основных для решения поставленных задач: 

• диета с ограничением соли и жидкости; 

• режим физической активности; 

• психологическая реабилитация больных; 
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• медикаментозная терапия; 

• электрофизиологические методы лечения; 

• хирургические, механические методы лече7

ния.

Любой из применяемых видов лечения должен

помочь в достижении хотя бы 2 из 5 основных за7

дач терапии ХСН [3,4]. 

Все средства медикаментозной коррекции

ХСН подразделяются на три группы: основные

фармпрепараты, влияние которых на клиническую

картину ХСН, прогноз и КЖ доказано и не вызы7

вает сомнений – степень доказанности А; допол7

нительные – эффективность и безопасность кото7

рых требуют уточнения – степень доказанности В;

вспомогательные препараты, влияние которых на

прогноз не известно, но их применение диктуется

клинической практикой. К основным медикамен7

тозным средствам при лечении ХСН относятся ин7

гибиторы ангиотензин7превращающего фермента

(ИАПФ), β7адреноблокаторы (ББ), антагонисты

рецепторов к альдостерону (альдактон), диурети7

ки, сердечные гликозиды.

Одним из ключевых моментов патогенеза

ХСН является изменение нейрогормональной ак7

тивности – гормонов симпатоадреналовой (САС),

ренин7ангиотензин7альдостероновой  (РААС)

систем, ряда цитокинов и др., которое приводит к

гипертрофии кардиомиоцитов, ускорению их

апоптоза, ремоделированию сосудов, сердца и, в

конце концов, развитию и прогрессированию

ХСН. Вот почему три класса лекарственных пре7

паратов, входящих в состав основных средств при

лечении ХСН, по своей сути являются нейромоду7

ляторами [5].

Главенствующую позицию среди основных ле7

карственных препаратов, применяемых для лече7

ния ХСН, занимают ИАПФ. Согласно Европейс7

ким рекомендациям по диагностике и лечению

ХСН 2005 лечение ХСН следует начинать с

назначения ИАПФ, постепенно титруя их дозу и

добавляя к ним другие медикаменты [3]. 

ББ в лечении ХСН
Относительно недавно для лечения больных с

ХСН стали использовать ББ. Ранее считали, что

назначение ББ противопоказано при нарушенной

функции левого желудочка (ЛЖ), поскольку они

уменьшают сердечный выброс (СВ). Однако впос7

ледствии было показано, что добавление ББ к

стандартной терапии диуретиками и ИАПФ, улуч7

шает состояние, функцию сердечной мышцы, что

проявляется сокращением размеров сердца и уве7

личением СВ. Применение ББ у больных с ХСН

приводит к существенному улучшению КЖ и прог7

ноза жизни больных. 

В настоящее время факт необходимости наз7

начения ББ при ХСН неоспорим: > 20 лет наблю7

дений ~ 20 тысяч пациентов в более 30 многоцент7

ровых, рандомизированных исследованиях подт7

вердили эффективность препаратов этой группы в

уменьшении смертности у больных с ХСН любой

этиологии. Однако, высокая эффективность при

лечении ХСН не является классовым «достояни7

ем» ББ и доказана в крупных, рандомизированных

исследованиях лишь для нескольких представите7

лей класса, среди которых в первую очередь следу7

ет назвать три препарата: бисопролол, метопроло7

ла сукцинат с замедленным высвобождением и

карведилол. В исследованиях меньшего масштаба

доказана возможность использования при ХСН

еще двух ББ (небиволола) и буциндола (последний

в России до сих пор не зарегистрирован).

Лечение ББ у пациентов с ХСН обычно начи7

нают с 1/8 оптимальной дозы препарата, постепен7

но увеличивая дозу (каждые 274 недели) в зависи7

мости от клинической ситуации. Следует помнить,

что в начале терапии ББ возможно обострение

симптомов ХСН, что требует в ряде случаев повы7

шения дозы диуретиков, снижения дозы ББ с пос7

ледующим (после компенсации) возобновлением

титрации доз препарата. 

С патогенетической точки зрения благоприят7

ное влияние ББ при терапии ХСН можно объяс7

нить нейромодулирующим действием и уменьше7

нием активности САС и РААС, снижением энерге7

тических потребностей миокарда, включением в

процесс сокращения гибернирующих кардиомио7

цитов, предотвращением развития аритмий.

Оригинальный препарат бисопролол в России

известен под названием Конкор® (Никомед, Нор7

вегия).

Бисопролол удачно сочетает в себе достоин7

ства жиро7 и водорастворимых ББ: высокую эф7

фективность, длинный период полувыведения и

небольшое количество побочных эффектов. Би7

сопролол имеет два пути выведения, что позволяет

назначать его при нарушениях функции печени и

почек. Высокая кардиоселективность бисопролола

(более чем втрое превосходящая таковую у метоп7

ролола сукцината) обеспечивает надежную безо7

пасность препарата даже в группах, скомпромети7

рованных по развитию побочных эффектов при ле7

чении ББ, например у пациентов с хроническими

обструктивными заболеваниями легких. 

Именно бисопролол стал первым препаратом,

с помощью которого  попытались оценить влияние

ББ на общую смертность больных с ХСН: в иссле7

дование CIBIS (Cardiac Insufficiency Bisoprolol

Study) был включен 641 больной с СН различной

этиологии III7IV функциональных классов (ФК)

согласно классификации Нью7йоркской ассоциа7

ции сердца (NYHA). К стандартной терапии (диу7

ретик, ИАПФ) добавляли либо селективный ББ

бисопролол, дозу которого титровали с 1,25 мг/сут.

до 5 мг/сут., либо плацебо. Срок наблюдения сос7

тавлял 2 года. Общая смертность среди больных,
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лечившихся бисопрололом, оказалась лишь незна7

чительно меньше, чем среди больных, получавших

плацебо – 16,6% и 20,9% соответственно; различие

статистически незначимо. Анализ в подгруппах

показал, что бисопролол достоверно снижал

смертность у больных, перенесших ИМ – 22,5% на

фоне плацебо и 12% на фоне бисопролола, а также

у больных с застойной кардиомиопатией – 20% на

фоне плацебо и 9,4% на фоне бисопролола [6].

Исследование CIBIS II (The Cardiac

Insufficiency Bisoprolol Study II) стало основным,

подтвердившим высокую эффективность бисопро7

лола при лечении ХСН. При использовании би7

сопролола у 2600 больных с ХСН III7IV ФК (с

фракцией выброса ЛЖ < 35%) в течение 1,3 года

было продемонстрировано снижение риска общей

смертности на 34%. Она составила 11,8% в группе,

получавшей бисопролол и 17,3% в группе плацебо.

Различие в смертности между основной и конт7

рольной группами было настолько значительным,

что исследование было прервано досрочно. При

этом наблюдалось существенное снижение сердеч7

но7сосудистой смертности, смертности больных от

прогрессирования ХСН, а также случаев внезап7

ной смерти (ВС). Одновременно снизилось на 20%

число госпитализаций, и улучшился прогноз жиз7

ни у больных с тяжелой ХСН [7]. 

В исследовании BISEX (Bisoprolol Experience)

была продемонстрирована возможность лечения

бисопрололом ХСН II7III ФК в амбулаторных ус7

ловиях врачами первичного звена. Бисопролол до7

бавляли к терапии ИАПФ и диуретиками, началь7

ная доза составляла 1,25 мг, затем ее постепенно

увеличивали, стараясь достичь целевой 10 мг/сут.

Оказалось, что у 61% больных было реально ис7

пользовать бисопролол, по крайней мере, в дозе

7,5 мг/сут. Добавление бисопролола к терапии спо7

собствовало существенному улучшению состояния

больных, ФК СН снизился в среднем с 2,4 исходно

до 1,8 (через 24 недели после начала терапии би7

сопрололом) [8].

Можно ли начинать терапию ХСН с назна"
чения ББ?

Исследования последних 8 лет доказали, что

максимальный эффект достигается при совмест7

ном применении ИАПФ и ББ. Однако в данном

тандеме прерогатива первичного назначения неиз7

менно оставалась за ИАПФ. Лишь при выведении

пациента из декомпенсации ХСН и достижении

оптимальной дозы ИАПФ к терапии присоединя7

ли ББ, и начиналось медленное титрование дозы.

Ряд клинических ситуаций, эмпирически требую7

щих более раннего назначения ББ (например, у па7

циентов с тахикардией), поставил цель нового ис7

следования – выяснить преимущества стартовой

монотерапии ИАПФ или ББ в благополучном дос7

тижении этапа комбинированной терапии. 

Исследование, посвященное выбору стартово7

го препарата в лечении ХСН, получило название

CIBIS III. В нем изучались эффективность и безо7

пасность стартовой монотерапии бисопрололом с

последующим переводом на комбинированную те7

рапию эналаприлом в сравнении с традиционным

обратным назначением препаратов: старт – с мо7

нотерапии эналаприлом с последующим присое7

динением бисопролола.

Теоретические предпосылки начала терапии

ХСН именно с ББ существовали давно. Известно,

что САС активируется на более ранних стадиях

ХСН, чем РААС; ББ эффективно ингибируют обе

нейрогуморальные системы, повышенной актив7

ности которых принадлежит ведущая роль в разви7

тии и прогрессировании ХСН [5]. Одной из основ7

ных причин смерти больных с ХСН является ВС

(обычно аритмическая). ББ являются одними из

самых эффективных препаратов, снижающих ве7

роятность ВС у больных, в то время как ИАПФ не

обладают таким действием. Помимо этого, тради7

ционная начальная терапия с ИАПФ, доза которо7

го доводится до целевого значения, не позволяет в

последующем достичь оптимальной дозы присое7

диняемого к лечению ББ [7].

В исследовании CIBIS III приняли участие

1010 пациентов > 65 лет с ХСН II7III ФК [9]. Одна

группа пациентов в течение первых 6 месяцев при7

нимала бисопролол, другая – эналаприл, затем

всех пациентов переводили на комбинированную

терапию, которая продолжалась в течение 18 меся7

цев. Компонентами первичной точки исследова7

ния считались смерть и госпитализация по любой

причине. Результаты исследования подтвердили,

что между группами, получавшими в качестве

стартовой монотерапии бисопролол или эналап7

рил, статистически значимых различий в количе7

стве компонентов первичной точки не было. Одна7

ко было выявлено несколько отчетливых тенден7

ций. В группе больных, получавших первые 6 ме7

сяцев бисопролол, снижение риска смерти к концу

года лечения составило 31% (р=0,06), а в группе

эналаприла наблюдалось более выраженное сни7

жение риска госпитализаций и лечения декомпен7

саций ХСН по сравнению с группой ББ. Это еще

раз подчеркивает особенность действия ББ – они

улучшают прогноз, но уступают ИАПФ по влия7

нию на клиническое течение ХСН [1,4,10]. 

Главный вывод, следующий из результатов

CIBIS III: ББ, по крайней мере, также важны при

лечении ХСН, как и ИАПФ, хотя выделить одно7

родную группу больных, которым показана на7

чальная терапия ББ, довольно сложно. Гипотеза о

свободном выборе начала терапии (с ИАПФ или

ББ) у пациентов с ХСН была полностью подтверж7

дена. 

По рекомендациям клиницистов, опираю7

щихся на данные выполненных многоцентровых
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исследований, наибольшего успеха, в улучшении

выживаемости и достижении этапа комбиниро7

ванной терапии после монотерапии ББ, можно

достичь у пациентов, страдающих ИБС и/или име7

ющих тахикардию, с недавно диагностированной

ХСН II7III ФК, характеризующейся стабильным

течением [11]. В любом случае подбор терапии

должен быть индивидуальным. 

При рассмотрении вопроса о фармакоэконо7

мике ББ при ХСН на основании результатов ис7

следований CIBIS II и CIBIS III подтверждено, что

по показателю затрат на спасение одной жизни

больного с ХСН ББ превосходят ИАПФ, т.е. позво7

ляют спасать больше жизней. При этом наиболее

экономичным из всех ББ, применяемых при лече7

нии ХСН, является Конкор®. По данным исследо7

вателей НИИ кардиологии им. А.Л.Мясникова

РКНПК Росздрава истинная стоимость лечения

бисопрололом одного пациента с ХСН в месяц, с

учетом сэкономленных затрат на предотвращен7

ные госпитализации равна 3 руб. 16 коп [4].

Заключение
Данные доказательной медицины однозначно

свидетельствуют о том, что назначение ББ при

ХСН способно существенно улучшить прогноз

жизни больных. Это находит прямое подтвержде7

ние в международных рекомендациях, с позиции

которых врач обязан назначать ББ всем больным с

ХСН при отсутствии противопоказаний к их при7

менению. В первую очередь для этой цели необхо7

димо использовать три ББ: бисопролол, метопро7

лола сукцинат замедленного высвобождения и

карведилол. В настоящее время отсутствуют чет7

кие доказательства того, какой именно из этих трех

ББ обладает наилучшим действием при ХСН.

Традиционно ББ добавляют к терапии ИАПФ,

однако сравнительно недавно полученные данные

свидетельствуют о возможности начала терапии с

ББ до назначения ИАПФ. С позиций доказатель7

ной медицины единственным, который может

быть использован до назначения терапии ИАПФ,

является бисопролол.
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Left ventricular hypertrophy in arterial hypertension 

and arrhythmia risk

I.G. Fomina, T.A. Dyakova 

I.M. Sechenov Moscow Medical Academy, City Clinical Hospital No. 61. Moscow, Russia.

Гипертрофия левого желудочка (ГЛЖ) является значимым независимым фактором риска не только об7

щей и сердечно7сосудистой смертности, но и внезапной сердечной смерти. Вслед за повышением давле7

ния в гипертрофированном ЛЖ на фоне диастолической дисфункции миокарда очень быстро расширя7

ется левое предсердие. Это приводит к возникновению наджелудочковой экстрасистолии, трепетанию и

фибрилляции предсердий у 25%750% пациентов с артериальной гипертонией (АГ). Связь между ГЛЖ,

частотой и степенью выраженности желудочковых аритмий зависит от степени ГЛЖ и может отсутство7

вать на более близких к физиологическим ранних и средних стадиях. Ассоциация между ГЛЖ и спонтан7

но индуцированной желудочковой аритмией была подтверждена в хорошо контролируемых, экспери7

ментальных исследованиях. К факторам аритмогенного риска у больных АГ с ГЛЖ относятся: поздние

потенциалы желудочков, уменьшение вариабельности сердечного ритма, увеличение продолжительнос7

ти QRS7комплекса и дисперсии интервала QT, а также альтернации Т7волны. Оценка риска развития

аритмий у бессимптомных больных – трудная задача, которая может быть решена с помощью предло7

женного алгоритма.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, гипертрофия левого желудочка, аритмогенный риск.

Left ventricular hypertrophy (LVH) is an important, independent risk factor for not only total and cardiovascular

mortality, but also for sudden cardiac death. Following blood pressure increase in hypertrophied LV, due to

myocardial diastolic dysfunction, left atrium dilates very fast. That results in supraventricular extrasystolia, atrial

fibrillation and flutter in 25750% of the patients with arterial hypertension (AH). The link between LVH and ven7

tricular arrhythmia incidence and severity depends on LVH stage, and might be absent at mild to moderate, close

to physiological, stages. Association between LVH and spontaneously induced ventricular arrhythmia has been

demonstrated in adequately controlled experimental studies. In AH and LVH patients, arrhythmogenic risk fac7

tors include the following: late ventricular potentials, decreased heart rate variability, prolonged QRS duration,

increased T interval dispersion and T wave alteration. Assessing arrhythmia risk in asymptomatic patients is a dif7

ficult task, that could be solved with an algorrhytm proposed.

Key words: Arterial hypertension, left ventricular hypertrophy, arrhythmogenic risk.
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Артериальная гипертензия (АГ) – один из веду7

щих факторов риска (ФР) сердечно7сосудистых за7

болеваний (ССЗ) и смертности [8]. Наличие АГ уд7

ваивает риск возникновения ишемической болезни

сердца и более чем втрое увеличивает риск развития

хронической сердечной недостаточности (ХСН) и

инсульта [17]. У пациентов с высоким артериаль7

ным давлением (АД) часто имеют место нарушения

структуры и функции миокарда: гипертрофия лево7

го желудочка (ГЛЖ), систолическая и диастоличес7

кая дисфункция миокарда, наджелудочковые и же7

лудочковые аритмии, иногда СН.

ГЛЖ – важный независимый ФР не только об7

щей и сердечно7сосудистой смертности, но и вне7

запной сердечной смерти (ВСС) [18]. С клиничес7

кой точки зрения важно, что связь между ГЛЖ и

внезапной аритмогенной смертью хорошо известна,

а более значимым предиктором сердечно7сосудис7

той смертности и ВСС является геометрия ЛЖ, не7

жели его масса. 
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Самым ранним изменением в гипертоническом

сердце является увеличение миоцитов с расширением

их поперечного диаметра, которое трудно оценить с

помощью рутинной микроскопии. В дальнейшем уве7

личение ядер и самих клеток становиться частично

нерегулярным, появляются смежные миоциты разно7

го размера, утратившие миофибриллы, и развивается

интерстициальный фиброз [19,51]. Прогрессирование

ремоделирования ЛЖ и формирование ГЛЖ происхо7

дит под влиянием огромного количества факторов,

среди которых можно выделить основные, гемодина7

мические и негемодинамические (таблица 1).

С помощью эхокардиографического (ЭхоКГ)

метода архитектонику ЛЖ у пациентов с АГ раз7

деляют на четыре геометрические модели, исполь7

зуя показатели массы миокарда (ММ) и относи7

тельной толщины стенки (ОТС) ЛЖ. Индекс ОТС

ЛЖ представляет собой чувствительный индика7

тор геометрической модели при ГЛЖ и определя7

ется отношением ТС ЛЖ к поперечному диаметру

его полости в конце диастолы.

Различные геометрические модели ремодели7

рования ЛЖ по данным ЭхоКГ:

– концентрическая гипертрофия – увеличе7

ние ММ и ОТС ЛЖ; 

– эксцентрическая гипертрофия – увеличе7

ние ММ при нормальной ОТС; 

– концентрическое ремоделирование – нор7

мальная ММ и увеличенная ОТС; 

– нормальная геометрия ЛЖ. 

Наблюдение в течение 10 лет 253 пациентов с

изначально не осложненной эссенциальной АГ,

подтвердило, что частота сердечно7сосудистых ос7

ложнений (ССО) и смертность достаточно строго

зависят от геометрической модели ЛЖ. Наихудший

прогноз по ССО (31%) и смертности (21%) был от7

мечен в группе пациентов с концентрической ГЛЖ.

Наиболее благоприятный прогноз – отсутствие

летальных исходов и 11% ССО – в группе пациен7

тов с нормальной геометрией ЛЖ [22].

Различия в структурно7геометрической моде7

ли ЛЖ у больных АГ тесно связаны с патофизио7

Основные факторы

Возраст

Пол

Раса

Ожирение

Соль

Алкоголь

Прочие заболевания

Гемодинамические факторы

Повышение АД

Перегрузка объемом

Ригидность артерий – ПСС

Вязкость крови

Трофические факторы

– симпатическая нервная система

– ренин7ангиотензин7альдостероновая

система

Таблица 1 
Факторы, влияющие на развитие ГЛЖ

Генетические факторы [65]

Повышение частоты мутации М 235 Т7аллеля ангиотензиногена, особенно у мужчин с неблагоприятным семейным анамнезом.

Увеличение ТТ7аллеля М 235 Т гена ангиотензина у больных с семейным анамнезом увеличивает частоту АГ до 32,6% в сравнении

с 20% без нее.

Т7аллель М 235 Т7гена маркер АГ.

DD генотип АПФ выявляется у 90±23% больных АГ

JD генотип АПФ выявляется у 60±35% больных АГ

JJ генотип АПФ выявляется у 48±32% больных АГ

J генотип АПФ предрасполагающий фактор: 

— к развитию натрий7чувствительной АГ;

— определяет уровень брадикинина плазмы.

Полиморфизм С 825 Т гена GNB3 кодирующего β3 – субъединицу гетеротримерного G протеина, связанный с повышенной его

активацией.

При ТТ генотипе АГ чаще, чем при СС генотипе в 1,7 раза.

Снижение активности 11 – бета – HSD 2 у натрий7чувствительных пациентов предполагает участие этого фермента в формировании

подъемов АД на солевую нагрузку.

Мутация Gly40 SRR в гене рецептора глюкагона (GCG – R) приводит к увеличению объема внеклеточной жидкости и повышению АД.

460w – вариантный аллель чаще встречается при АГ

460w – мутация гена связана с повышением реабсорбции натрия.

460w – мутация гена α – аддуцина связана с повышением среднего АД, более низкой 247часовой дисперсией ЧСС и высокой

чувствительностью к мочегонным.

Полиморфизм +1675 A/G генной мутации AT2 – R  определяет гипертрофию ЗСЛЖ и МЖП, массу ЛЖ у больных АГ.

Полиморфизм гена β3 – субъединицы G – белка обуславливает изменение геометрии и эластичности сосудов при АГ

Генотип DD АПФ связан со значительным снижением уровня тромбомодулина и повышением уровня TFPJ, что влияет на развитие

осложнений при АГ.

Генотип СС и СТ АТ1 – рецептора АТII является фактором альбуминурии независимо от возраста, пола и среднего АД в течение суток.

Примечание: ЧСС – частота сердечных сокращений; ЗСЛЖ – задняя стенка ЛЖ; МЖП – межжелудочковая перегородка.
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логией сердца и кровообращения [58] (рисунок 1).

Пациенты с концентрической ГЛЖ характеризу7

ются почти нормальным конечным систоличес7

ким миокардиальным стрессом, нормальными

размерами и формой ЛЖ, повышенным общим

периферическим сосудистым сопротивлением

(ОПСС) и небольшим увеличением сердечного

индекса (СИ). 

Для пациентов с концентрическим ремодели7

рованием также характерны нормальный уровень

конечного систолического миокардиального

стресса и повышение ОПСС. Вместе с тем у них

наблюдаются сниженные ударный индекс (УИ) и

СИ. Причина увеличения ОТС ЛЖ в этой группе

до конца не понятна. Отчасти это увеличение

можно объяснить уменьшением эластичности ар7

терий, на что указывает субнормальный ударный

объем при небольшом повышении пульсового АД. 

Больные с эксцентрической ГЛЖ характери7

зуются высоким СИ, нормальным ОПСС, увели7

чением полости ЛЖ, конечного систолического

миокардиального стресса, указывающими на неа7

декватность ГЛЖ. В качестве гемодинамических

предпосылок к формированию этой геометричес7

кой модели приводится преимущественное увели7

чение венозного тонуса или объема циркули7

рующей крови. 

Абсолютное большинство пациентов с АГ

имеют нормальную геометрию ЛЖ и характеризу7

ются небольшим увеличением ОПСС, систоли7

ческого и диастолического АД.

Вслед за повышением давления в гипертро7

фированном ЛЖ на фоне диастолической дисфу7

нкции миокарда очень быстро расширяется левое

предсердие (ЛП). Это приводит к возникновению

наджелудочковой экстрасистолии (НЖЭ), трепе7

танию и фибрилляции предсердий (ТП и ФП) у

25%750% пациентов с АГ [38]. По результатам

Manitoba Follow7Up Study известно, что частота

ФП увеличивается в 1,42 раза у мужчин с АГ в

анамнезе [24]. Пациенты с ГЛЖ страдали надже7

лудочковыми тахикардиями (НЖТ) в 27,3% слу7

чаев (p<0,05), а количество НЖЭ коррелировало с

размерами ЛП [41]. При наблюдении за 2482

больными эссенциальной АГ без эндокринных

или других ССЗ в течение 16 лет пришли к выво7

ду, что у не получавших лечения больных АГ с си7

нусовым ритмом возраст и ММЛЖ являются не7

зависимыми предикторами развития ФП, а раз7

мер ЛП – дополнительный фактор последующей

хронизации ФП [59]. 

Развитие желудочковых аритмий является

важным механизмом, определяющим высокую

сердечно7сосудистую смертность и ВСС у пациен7

тов с ГЛЖ [63]. Связь между ГЛЖ, частотой и сте7

пенью выраженности желудочковых аритмий за7

висит от степени гипертрофии и может отсутство7

вать на более близких к физиологическим ранних

и средних стадиях ГЛЖ (рисунок 2). 

Ассоциация между ГЛЖ и спонтанно индуци7

рованной желудочковой аритмией была подтверж7

дена в хорошо контролируемых, эксперименталь7

ных исследованиях [16,25,34]. Существуют дока7

зательства, что регрессия ГЛЖ ведет к восстанов7

лению нормальных электрических и структурных

свойств миокарда, к снижению частоты и слож7

ности желудочковых аритмий

[4,11,21,33,38,46,64]. Частично риск связан с про7

аритмогенным электрофизиологическим феноти7

пом гипертрофированного миокарда, а также с на7

личием ишемии миокарда и рядом других факто7

ров [62].

Факторы аритмогенного риска у больных АГ с

ГЛЖ [29]:

•Уменьшение вариабельности сердечного

ритма (ВСР)

•Увеличение продолжительности потенциала

действия (ПД)

Перегрузка объемом Физиологическая адаптация 

Динамическая нагрузка Ожирение 

Относительное увеличение

миоцитов

Эксцентрическая ГЛЖ

Нормальная геометрия ЛЖ

Концентрическое ремоделирование

Концентрическая ГЛЖ 

Относительное увеличение 

соединительной ткани, фиброза

Перегрузка давлением Патофизиологические состояния

Статическая нагрузка АГ

Рис. 1   Факторы влияющие на развитие различных геометрических моделей ремоделирования ЛЖ.
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•Увеличение дисперсии интервала QT

(формирование длинного интервала QT)

•Альтернации Т7волны

•Выявление поздних потенциалов желудоч7

ков (ППЖ).

ППЖ – это низкоамплитудные сигналы, ко7

торые можно зарегистрировать с помощью специ7

альной техники в конце QRS комплекса. Наличие

у 10% пациентов с АГ ППЖ ассоциируется с нару7

шением сократительной функции желудочков

[61]. Действительно, у больных АГ с ГЛЖ чаще оп7

ределяются ППЖ, чем у пациентов без нее [14].

Прогностическая значимость этих изменений как

индикатора возникновения re7entry аритмий до

сих пор обсуждается, т.к. корреляция между нали7

чием ППЖ и общей сердечно7сосудистой смерт7

ностью или ВСС остается не полностью подтверж7

денной [9]. 

ВСР – очень важный независимый предиктор

общей смертности и ВСС при различных клини7

ческих состояниях – от острого инфаркта миокар7

да (ОИМ) до ХСН [1,30,57]. В результате несколь7

ких исследований стало возможным сделать вывод

о том, что наличие АГ и ГЛЖ ассоциируется со

значительным уменьшением ВСР [1,5,30,54,57].

Считают, что это отражает сдвиг физиологическо7

го симпато7парасимпатического баланса в сторо7

ну симпатикотонии и уменьшения вагусного вли7

яния на синусовый узел [30,57].

Анализировать связь между снижением ВСР,

ГЛЖ и сердечно7сосудистой смертностью доста7

точно сложно, поскольку влияние нейрогумораль7

ных и структурных факторов, участвующих в фор7

мировании АГ, значительно более выражено, чем

специфических аритмогенных [44,57]. 

В результате последних исследований обнару7

жено, что у пациентов с АГ увеличенная диспер7

сия интервала QT ассоциируется с повышением

риска желудочковых аритмий и ВСС [6,9,15,35];

выявлена корреляция с наличием и степенью вы7

раженности ГЛЖ [6,15,35]. 

Увеличение продолжительности ПД является

важным диагностическим признаком риска раз7

вития аритмий. Это может вызвать раннюю пост7

деполяризацию и триггерную активность. И даже

в неповрежденном сердце увеличенная дисперсия

реполяризации может поддерживать аритмию. А в

гипертрофированном миокарде дезорганизация

миофибрилл, гетерогенность распределения

межклеточных щелей и каналов, интерстициаль7

ный фиброз значительно увеличивают количество

потенциальных аритмогенных компонентов.

Изменения амплитуды Т7волны от сокраще7

ния к сокращению являются одним из достаточно

новых маркеров риска аритмий у пациентов после

ОИМ или при дилатационной кардиомиопатии.

Наличие микроальтернаций Т волны отражает по7

терю синхронности реполяризации желудочков,

т.е. элекрофизиологическую предрасположен7

ность к возникновению re7entry желудочковых

аритмий [47]. Установлено, что структурные изме7

нения вследствие гипертрофии миокарда поража7

ют процессы реполяризации [3,13,42]. Больных

АГ с микроальтернациями Т волны можно выде7

лить в группу высокого риска развития желудоч7

ковых аритмий, особенно, таких как ЖТ torsade de

pointe. 

Тorsade de pointe желудочковая аритмия обыч7

но зависит от частоты желудочковых сокращений,

следуя за чередой коротких и длинных RR интер7

валов. Считают, что связь между QT и RR интерва7

лами или отношение QT/RR, увеличивающееся

под влиянием лекарственных препаратов, являет7

ся проаритмической. Этот феномен также присут7

ствует при ГЛЖ. То же самое наблюдается при

врожденном синдроме длинного интервала QT, и

как недавно было обнаружено, служит предикто7

ром ВСС у постинфарктных больных [58]. Это

свидетельствует об электрофизиологическом

«родстве» между ГЛЖ при АГ и другими состояни7

ями, ассоциирующимися с проаритмическим по7

тенциалом, например, синдром длинного интер7

вала QT, которые связаны с полиморфной ЖТ. 

В многочисленных работах было обнаружено

увеличение числа изолированных, преждевремен7

ных желудочковых сокращений и желудочковых

аритмий у больных АГ с ГЛЖ независимо от нали7

чия или отсутствия выявленных с помощью коро7

Paнняя стадия  ГЛЖ Выраженная ГЛЖ

Различная Re7entry Замедление 

продолжительность проведения 

ПД Ранняя 

постдеполяризация Увеличенная

анизотропия 

Нарушение Поздняя

регулирования постдеполяризация Экспрессия

кальциевых токов If

токов Усиление 

автоматизма 

Рис. 2   Патогенез аритмий при ГЛЖ [62]. 
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нароангиографии поражений сосудов сердца

[10,60]. Эти данные были неоднократно подтверж7

дены как в докладах отдельных групп исследовате7

лей [2, 23, 26, 36, 50, 53, 60], так и в Фремингенс7

ком исследовании [31]. Объясняют это развитием

на фоне ГЛЖ гипертрофии медии артериол и уве7

личением отношения толщины стенки к размеру

сосуда. В итоге возникает коронарная микроанги7

опатия [55, 56]. Из7за гипертрофии медии способ7

ность регуляции сопротивления сосудов снижает7

ся и приводит к уменьшению резерва коронарного

кровотока [45, 55]. Эти изменения у пациентов с

ГЛЖ могут быть выявлены с помощью использо7

вания аргона до и после максимального, индуци7

рованного дипиридамолом, расширения сосудов

сердца; резерв коронарного кровотока при эссен7

циальной АГ снижен до 30% [55]. Пациенты с та7

ким уменьшением резервов кровотока жалуются

на одышку и страдают стенокардией. В исследова7

ниях с мониторированием электрокардиограммы

(ЭКГ) по Холтеру доказано, что эпизоды ишемии

служат триггерами аритмий [36,49]. Подобные на7

рушения у пациентов с ГЛЖ наблюдаются сравни7

тельно рано, на асимптомных стадиях заболева7

ния [48]. Изменения в микрососудах и эндотели7

альная дисфункция также способствуют коронар7

ной недостаточности, безболевой ишемии [40, 43]

и формированию фиброза миокарда [52]. Сочета7

ние гемодинамической перегрузки и относитель7

ной недостаточности коронарного кровотока при

АГ и ГЛЖ предрасполагает к развитию фатальных

нарушений ритма и ВСС [7]. 

Риск развития аритмий тесно связан со струк7

турой миокарда, поэтому лечение, замедляющее

ремоделирование, влияет и на восстановление

электрофизиологической однородности сердеч7

ной мышцы. Антигипертензивная терапия умень7

шает ММЛЖ [58], она снижает время и дисперсию

реполяризации [12, 20, 27, 32], частоту и тяжесть

желудочковых аритмий [39], риск ССО [28, 59].

Использование таких классов лекарственных пре7

паратов как ингибиторы ангиотензин7превраща7

ющего фермента (ИАПФ), блокаторы рецепторов

к АТ (БРА) и антагонисты альдостероновых ре7

цепторов, возможно, станет новым направлением

в развитии антиаритмической терапии, как было

предложено при лечении ФП (рисунок 3) [37]. 

Оценка риска развития аритмий у бессимптом7

ных больных является трудной задачей, которую

возможно решить с помощью разработанного алго7

ритма (рисунок 4) [29]. После тщательного опроса

и физикального обследования пациентов необхо7

димо исследовать систолическую и диастоличес7

кую функции сердца, а также оценить индекс ММ

(ИММ). Следующим важным моментом является

исключение безболевой ишемии миокарда – отсут7

ствие устойчивой или неустойчивой желудочковой

тахикардии (ЖТ) по данным мониторирования

ЭКГ по Холтеру предполагает, что эти больные на7

ходятся в группе очень низкого риска. Гораздо бо7

лее детальное обследование с изучением аритмо7

генного субстрата и профиля вегетативной нервной

системы необходимо больным с частой ЖЭ, умень7

шенной фракцией выброса (ФВ) и увеличенной

ММЛЖ [29]. С этой целью можно использовать не7

Рис. 3   Роль антигипертензивной терапии в уменьшении риска

аритмий и ВСС у больных с ГЛЖ и АГ [14]. 

Рис. 4   Стратификация риска развития аритмий у бессимптомных больных АГ с ГЛЖ [29].
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инвазивные методы: анализ альтернаций микро7Т7

волн и ВСР, а также внутрисердечное электрофизи7

ологическое исследование при зафиксированной

ЖТ. Антиаритмическую терапию, по всей видимос7

ти, следует назначать отдельным больным, которые

уже получают β7адреноблокаторы, ИАПФ, спиро7

нолактон, диуретики и адекватно контролируют

уровень АД.

Таким образом, механизмы аритмогенеза при

ГЛЖ чрезвычайно разнообразны. С одной стороны

они включают изменения важных электрофизио7

логических свойств отдельных миоцитов и экстра7

целлюлярного матрикса в различных зонах сердеч7

ной мышцы, с другой, они связаны с внешними

проаритмическими факторами, которые влияют на

гипертрофированный миокард. Наличием струк7

турных изменений предсердий и желудочков при

различных степенях АГ может объяснить высокую

частоту ФП и желудочковых аритмий у этих паци7

ентов. Улучшение контроля за АД, а также правиль7

ная оценка аритмогенного риска у пациентов с АГ

и ГЛЖ приведет к замедлению тех структурных из7

менений, которые создают идеальный субстрат для

электрической нестабильности миокарда.
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Meta7analyses and systematic reviews on myocardial revasculariza7

tion: comparing survival, myocardial infarction, repeated revascu7

larization and angina symptom reduction rates

I.V. Samorodskaya 

A.N. Bakoulev Research Center for Cardiovascular Surgery. Moscow, Russia.

В обзоре обобщены результаты мета7анализов и систематических  обзоров, в которых анализируются

сравнительные данные по реваскуляризации миокарда. Обзор выполнен по методике Cochran Rewiev,

без количественного объединения результатов в мета7анализ. Выявлены доказательства преимущества

аортокоронарного шунтирования (АКШ) над медикаментозной терапией (МТ) в плане выживаемости

больных с определенными клиническими характеристиками, но не по предотвращению инфаркта ми7

окарда (ИМ); преимущества АКШ над эндоваскулярной реваскуляризацией миокарда по частоте пов7

торных реваскуляризаций, но не по увеличению продолжительности жизни, исключение составляют

пациенты с сахарным диабетом; преимущества стентирования коронарных артерий над транслюми7

нальной баллонной ангиопластикой по частоте повторных реваскуляризаций, но не по увеличению

продолжительности жизни и предотвращению ИМ (аналогичные результаты получены в отношении

стентов с покрытием и стентов без покрытия). Использование результатов рандомизированных иссле7

дований и мета7анализов в клинической практике ограничено в связи с быстрым развитием медици7

нских технологий. 

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, реваскуляризация миокарда, мета7анализы.

The review summarizes data of meta7analyses and systematic reviews on comparative myocardial revascularization

results. The review has been performed according to Cochrane Review Database method, without quantitative

data pooling into one meta7analysis. Coronary artery bypass grafting (CABG) surgery is more effective than phar7

maceutical treatment (PHT) in improving survival, but not in preventing myocardial infarction (MI) among some

patients. CABG is more effective than endovascular myocardial revascularization in prevention of repeated revas7

cularization, but not in improving quality of life (with diabetic patients as an exception). Coronary artery stenting

is more effective than transluminal balloon angioplasty in reducing recurrent revascularization rates, but not in

increasing life expectancy or preventing MI (similar results obtained for coated an non7coated stents). Clinical

practice use of randomized trial and meta7analysis results is restricted by rapid development of medical technolo7

gies. 

Key words: Coronary heart disease, myocardial revascularization, meta7analyses.
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В 1928г радикальным методом лечения ише7

мической болезни сердца (ИБС) считалась пере7

вязка внутренней грудной артерии. После прове7

дения рандомизированного исследования (РИ)

выявлено, что пациенты, которым было выполне7

но такое вмешательство, не отличались от тех, ко7

торым перевязку не выполняли, ни по частоте

приступов, ни по переносимости физической наг7

рузки (ФН). В 1964г была выдвинута гипотеза о

том, что  создание обходного шунта вокруг стено7

зированной коронарной артерии (КА) может пре7

дотвратить инфаркт миокарда (ИМ) и смерть па7

циента; ответом на это послужило выполнение

аортокоронарного шунтирования (АКШ). В 707х

годах XX века были организованы крупные РИ по

сопоставлению результатов АКШ и медикамен7

тозной терапии (МТ). В 1977г предложено исполь7

зовать расширение стенозированного участка КА

с помощью баллона – транслюминальная баллон7

ная ангиопластика (ТЛБА), и тогда же были про7

ведены РИ по сравнению АКШ и ТЛБА. В связи с

высокой частотой повторных реваскуляризаций

после ТЛБА стали использовать атерэктомию (эн7

доваскулярное удаление атеросклеротической

бляшки), а в последующем стентирование КА

(СКА), используя стенты – металлические «тру7

бочки», препятствующие спадению сосуда после

ТЛБА. В дальнейшем в связи с сохраняющейся

высокой частотой развития рестеноза стенты ста7

ли покрывать лекарственным составом, препят7

ствующим пролиферации. В 807х годах прошлого

века при невозможности выполнить реваскуляри7

зацию миокарда интервенционными методами

или АКШ предложено использовать метод транс7

миокардиальной лазерной реваскуляризации

(ТМЛР) – создание в миокарде с помощью лазера

каналов, по которым теоретически кровь может

поступать из полости левого желудочка (ЛЖ) в зо7

ны нарушенного кровоснабжения. 

Однако были опубликованы данные [7] с дока7

зательством того, что ИМ чаще развивается при

умеренном поражении КА, а атеросклероз прогрес7

сирует в 376 раз быстрее в шунтированных сосудах,

по сравнению с интактными, и высказано мнение,

что АКШ может нанести вред пациенту за счет зак7

рытия в последующем шунтов. Сегодня часть иссле7

дователей приходят к выводу, что, несмотря на ру7

тинное использование АКШ и эндоваскулярных

вмешательств, доказательств их преимуществ над

МТ не так много [1,6,10,15].

Целью этого вторичного анализа явилось обоб7

щить данные мета7анализов и систематических обзо7

ров, в которых авторы оценивали клинически значи7

мые исходы: выживаемость, облегчение симптомов

стенокардии, частоту развития в последующем ИМ,

повторных реваскуляризаций, различные методы ре7

васкуляризации миокарда при стабильной стенокар7

дии. 

Метод вторичного анализа информации
Поиск и обобщение информации структуриро7

ваны следующим образом:

– Проблема: лечение стабильной стенокардии

(сравнение немедикаментозных методов между со7

бой и с МТ). 

– Оцениваемые клинические исходы: 

• Выживаемость. 

• Частота ИМ. 

• Частота повторных реваскуляризаций. 

• Продолжительность антиангинального эф7

фекта.

– Анализируемые исследования: мета7анализы

и систематические обзоры, (Cochrane Review), про7

веденные другими авторами. Такой тип исследова7

ний представляет критическую, более рафиниро7

ванную оценку результатов, обобщает результаты

многих исследований. Методика составления, фор7

мулировка цели и источники информации для под7

готовки систематических обзоров значительно от7

личаются от литературных обзоров. Систематичес7

кие обзоры и мета7анализы служат основой для

формирования клинических рекомендаций в связи

с тем, что, несмотря на ряд преимуществ, РИ имеют

ряд проблем, связанных с интерпретацией получен7

ных в них данных и использованием в реальной

клинической практике. 

– Источники информации: базы данных MED7

LINE, Medscape, Кокрановская библиотека, англо7

язычные медицинские журналы и материалы кон7

ференций на английском языке; библиографичес7

кие ссылки в статьях. 

– Ключевые слова, используемые при поиске:

Randomized Trial, Angina7Pectoris7Surgery, Angioplasty7

Transluminal7Percutaneous7Coronary, BalloonExcimer

Laser– Rotational Atherectomy, Coronary Artery Bypass,

Stents, Minimally Invasive Coronary Artery Bypass,

Follow7Up Studies; Transmyocardial – Revascularization,

Coronary7Disease7Mortality7Survival; Health Resources;

Outcome Assessment; Health Care.

В результате поиска были выявлены следующие

сопоставления: МТ7АКШ7ТЛБА; АКШ с искус7

ственным кровообращением – АКШ миниинвазив7

ное; АКШ7ТЛБА; АКШ7СКА; СКА7ТЛБА; Атерэк7

томия7СКА7ТЛБА; СКА (различные виды стентов и

методики стентирования); ТМЛР7АКШ7МТ.

Сопоставление результатов МТ, АКШ и ТЛБА
(СКА)

Были объединены в мета7анализе результаты 7

РИ и контролируемых исследований, которые со7

держали данные на 2649 пациентов [34]. В результа7

те объединения данных исследований выявлено

статистически достоверное различие по показателю

«общая смертность». Через 5 лет смертность после

АКШ была достоверно ниже (10,2%), чем среди

больных, которым в качестве начальной стратегии

назначена МТ (15,8%) (рисунок 1); через 10 лет раз7
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личие было статистически незначимо – 26,4% и

30,5% соответственно. Отношение шансов (ОШ) по

показателю общая смертность равно 0,68 – 95% до7

верительный интервал (ДИ) 0,5670,83, и 0,83 (95%

ДИ 0,7070,98)  через 7 лет.

Различия в показателях смертности по подг7

руппам представлены в таблице 1. 

При определении авторами мета7анализа до7

полнительного преимущества АКШ над МТ по вы7

живаемости обнаружено, что в среднем из расчета

на одного пациента увеличение продолжительности

жизни через 10 лет после рандомизации составило:

• при стенозе ЛКА (> 50% диаметра) – на 19

месяцев (мес.), 

• при 37сосудистом поражении – 6 мес., 

• при 1727сосудистом – 2 мес.,

• при снижении фракции выброса (ФВ) – на 6

мес.,

• для всех пациентов – на 4 мес.

Авторы обращают внимание, что за период

наблюдения 37,4% пациентов из группы, рандо7

мизированных на МТ выполнено в последующем

АКШ, но почти во всех исследованиях при анали7

зе полученных результатов использован метод «от

намерения к лечению», который не учитывает из7

менения вида лечения в процессе наблюдения за

пациентами. Преимущество АКШ над МТ по об7

легчению симптомов стенокардии статистически

достоверно, зарегистрировано во всех подгруппах

пациентов и сохранялось в течение 10 лет после

операции, но АКШ не имело преимуществ по

сравнению с МТ в предотвращении ИМ. 

После этого базового мета7анализа исследова7

тели7аналитики неоднократно обращались к резуль7

татам практически тех же самых РИ. До 1995г не бы7

ли выполнены РИ по сравнению 3 видов лечения

(АКШ,ТЛБА и МТ); требуются дальнейшие усилия

для сравнения выживаемости на фоне АКШ и сов7

ременной МТ [14]. Были обобщены результаты РИ в

качественном (без количественного объединения

результатов РИ) систематическом обзоре [6]; вывод

– МТ, АКШ и эндоваскулярные вмешательства ско7

рее являются взаимодополняющими, чем оппози7

ционными методами лечения. Все пациенты с ИБС

должны получать эффективную МТ и вести соответ7

ствующий образ жизни. Авторы обращают внима7

ние, что во всех исследованиях по сопоставлению

МТ и инвазивных методов лечения отсутствует ак7

цент на оптимальную для пациента коррекцию МТ.

Используя методику «Анализ принятия решений»

(Markov decision analysis model) [16], повторно обоб7

щили результаты РИ и мета7анализов, сравниваю7

щих МТ и АКШ за 57 и 107летний периоды; при

этом отсутствовали статистически значимые разли7

чия по выживаемости среди пациентов нестратифи7

цированных по факторам риска (ФР): 57летняя вы7

живаемость в группе МТ составила 90%, после АКШ

– 94% (р>0,05). Результаты МТ и АКШ были сопос7

тавимы во всех группах, в т.ч. в группе с 37сосудис7

тым поражением. Статистически достоверное раз7

личие было выявлено у пациентов с низкой ФВ

(<40%): 57летняя выживаемость составила 85% в

группе МТ и 92% – АКШ. Ни одна из процедур ре7

васкуляризации не оказывала влияния на частоту

развития в последующем ИМ. Авторы объясняют

различие результатов с предыдущим мета7анализом

тем, что достигнутые успехи в лечении стабильной

стенокардии улучшили прогноз как тех пациентов,

которым выполняют АКШ сразу после выявления

соответствующих изменений при коронароангиог7

Рис. 1   Летальность в нестратифицированных группах АКШ и

МТ [34]. 

Таблица 1
Смертность после АКШ и МТ через 5 лет среди пациентов

с различными клиническими характеристиками [34]

Смертность в подгруппах АКШ (%) МТ (%) р

Поражение 172 сосудов (но не ЛПНА**) 8,3 8,3 0,88

Поражение 3 сосудов (но не ЛПНА) 7,7 14,5 0.02

Поражение ЛКА* (без ЛПНА) 18,5 45,8 0,03

Поражение ЛПНА (изолир или +172 сосуд) 9,2 14,6 0,05

Поражение ЛПНА + 3 сосуд 12 19,1 0,009

ЛКА+ ЛПНА 12,8 32,7 0,02

Сократимость нормальная 8,5 13,3 0,001

Сократимость снижена 16,5 25,2 0,02

ТФН – высокая 9 11,6 0,38

ТФН – снижена 9,4 16,8 0,0001

Примечание: *ЛКА – ствол левой КА,**ЛПНА – левая передняя нисходящая КА.
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рафии (КАГ), так и тех, кому в качестве первичной

стратегии назначают МТ, а АКШ выполняют только

в случае рефрактерной к МТ стенокардии, сниже7

нии ФВ, ухудшении толерантности к ФН (ТФН) на

фоне адекватной МТ. При повторном обобщении

результатов первой генерации РИ были подтвержде7

ны преимущества АКШ по выживаемости среди па7

циентов со стенозом ЛКА (или его эквивалентом),

пациентов с множественными ФР летального исхо7

да: рефрактерная к МТ стенокардии III7IV функци7

ональных классов (ФК), низкая ТФН; ФВ<40%, но

при наличии жизнеспособного миокарда, выявляе7

мого с помощью стресс7эхокардиографии (ЭхоКГ).

Эти результаты остаются основой для создания ру7

ководств по тактике ведения больных ИБС [11]. 

Таким образом, мета7анализы и систематичес7

кие обзоры подтвердили преимущества АКШ над

МТ по выживаемости у пациентов с определенны7

ми характеристиками [1, 3, 6, 11, 16]. Авторы систе7

матических обзоров сегодня склонны рассматри7

вать МТ и инвазивные вмешательства не как аль7

тернативные, а как взаимодополняющие методы

лечения. В то же время высказываются сомнения по

поводу самого эффекта АКШ, как причины увели7

чения продолжительности жизни и облегчения

симптомов стенокардии [10]. Автор выдвигает ги7

потезу, что причиной могли являться другие факто7

ры – эффект плацебо, денервация миокарда, более

радикальное изменение образа жизни после АКШ,

чем при МТ или ТЛБА. Следует учитывать также,

что в РИ включали очень ограниченную категорию

пациентов, которым в равной степени на момент

исследования можно было выполнить как АКШ,

так и МТ. Систематические обзоры и мета7анализы,

сравнивающие ТЛБА с МТ у пациентов со стабиль7

ной стенокардией отсутствовали. 

Сопоставление ТЛБА и АКШ
В мета7анализе 6 РИ и 17 нерандомизирован7

ных исследований по сравнению АКШ и ТЛБА бы7

ло показано, что смертность после АКШ и ТЛБА

статистически достоверно не различалась. Частота

повторных реваскуляризаций достоверно выше

после ТЛБА. Существуют выраженные различия в

результатах исследований [13]. 

В мета7анализе 5 РИ и контролируемых иссле7

дований с участием 2943 пациентов не были обнару7

жены статистически достоверные различия по рис7

ку летальных исходов в течение 3 лет: при АКШ –

3,7%, при ТЛБА – 3,9% (р=0,67) [26]. Относитель7

ный риск (ОР) летальных исходов = 0,93 (95% ДИ

0,6371,34;р=0,67); ОР смерти + ИМ = 1,03 (95% ДИ

1,3270,81). После АКШ «свобода» от стенокардии

(статистический показатель, основанный на прин7

ципе построения кривых выживаемости) составила

80,7% vs 73,1% после ТЛБА (р<0,00001). ОР = 1,57

(95% ДИ 1,3271,87). Частота повторных реваскуля7

ризаций представлена в таблице 2.

Мета7анализ объединил результаты 8 РИ (3371

больной)[21]. Средняя продолжительность наблю7

дения за пациентами составила 2,7 года. 17,8% па7

циентам, рандомизированным на ТЛБА, в последу7

ющем в течение года выполнена операция АКШ.

Отсутствовали различия в смертности при сравне7

нии результатов АКШ и ТЛБА (ОР=1,08 с 95% ДИ

0,7971,50). При однососудистом поражении риск

развития сердечных событий и ИМ выше при опе7

рации АКШ, но при многососудистом поражении

достоверных различий между АКШ и ТЛБА не вы7

явлено. Частота повторных реваскуляризаций и ре7

цидивов стенокардии была достоверно выше после

ТЛБА. ОР рецидивов стенокардии в течение перво7

го года составил 1,56 (95% ДИ 1,3071,88), через 3 го7

да – 1,23 (95% ДИ 0,9971,54). Среди пациентов с од7

нососудистым поражением в течение первого года

отмечена статистически достоверная меньшая час7

тота стенокардии, повторных реваскуляризаций и

летальных исходов.

Обобщив результаты исследований, сопостав7

ляющих эффективность АКШ и ТЛБА, было обна7

ружено, что выживаемость пациентов одинакова за

исключением больных СД, где выживаемость выше

у пациентов, которым выполнено АКШ. Частота

госпитальных осложнений и стоимость лечения вы7

ше при АКШ [11,23]. 

Сопоставление АКШ и СКА
Был представлен мета7анализ 5 РИ, сравнива7

ющих АКШ и СКА при многососудистом пораже7

нии коронарного русла за период 199572000гг. В ис7

следованиях участвовали 3050 пациентов из 113

центров [18]. Характеристика больных представле7

на в таблице 3. В таблице 4 отражены особенности

самих вмешательств, а в таблице 5 – результаты ис7

следований.

Не было выявлено статистически достоверных

различий по выживаемости и частоте последующих

ИМ. Обращает внимание, что продолжительность

ожидания процедуры по данным мета7анализа рав7

на ~ 3 неделям, в то время как продолжительность

госпитализации не > 8 дней при АКШ и > 3 дней

при СКА. Это свидетельствует об использовании

несколько других организационных технологий ве7

дения пациентов, чем это принято в РФ.

В систематический обзор [5] включены исследо7

вания, в которых сравниваются результаты лечения

пациентов со стабильной, нестабильной стенокарди7

ей и острым ИМ с помощью АКШ и СКА при еди7

ничном и множественном поражении КА. Был про7

веден поиск РИ в базах данных CENTRAL (Issue 2

2004), EMBASE (199072004), MEDLINE (199072004)

включая июль 2004г. Обзор содержит 9 исследова7

ний, в которых содержались данные 3519 пациентов.

В 4 РИ вошли пациенты с множественным пораже7

нием КА, в другие 4 – больные с поражением 1 сосу7

да. Через год статистически достоверные различия
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между пациентами из группы АКШ и СКА по смерт7

ности, частоте последующих ИМ отсутствовали, но

результаты разных исследований значительно отли7

чались. Частота повторных реваскуляризаций досто7

верно ниже после АКШ. Мета7анализ показал, что

через 1 год ОШ по показателю MACE=0,43 (95% ДИ

0,3570,54), через 3 года – 0,37 (95% ДИ 0,2970,48).

ОШ повторных реваскуляризаций через год – 0,18

(95% ДИ 0,1370,25), через 3 года – 0,09 (95% ДИ 0,027

0,34). Выводы, сделанные в обзоре – преимущества

АКШ над СКА заключаются в меньшей потребности

в повторных реваскуляризациях миокарда; одновре7

менно в обзоре акцентируется внимание на том, что

использование результатов РИ в клинической прак7

тике ограничено в связи с чрезвычайно быстрым раз7

витием новых технологий, а также с тем, что пациен7

ты в реальной практике имеют другие характеристи7

ки, чем в исследованиях, и выбор лечения пациента

зависит от индивидуальных ФР.

Сравнение мини"АКШ и АКШ
Был выполнен систематический обзор исследо7

ваний по эффективности и безопасности мини7

АКШ и АКШ; различий в исходах не выявлено (бе7

зопасность одинакова). В настоящее время практи7

чески нет хорошо спланированных, сравнительных

исследований этих методов лечения, поэтому нельзя

сделать вывод о том, что мини7АКШ более эффек7

тивный метод лечения, чем АКШ. Для доказательств

требуется проведение тщательно спланированных

доказательных исследований [24]. Наиболее подроб7

ный систематический анализ госпитальных резуль7

татов лечения произведен авторами американского

руководства по АКШ [4]. В нем отмечено, что суще7

ствующие методики мини7АКШ обладают преиму7

ществом над АКШ: меньшие число осложнений,

стоимость лечения, смертность и продолжитель7

ность госпитализации. Вместе с тем, обращает вни7

мание, что в приведенных ссылках на первоисточ7

ники частота выполнения мини7АКШ намного

меньше частоты применения АКШ – от 10% до 30%

от всех больных с АКШ. Не обнаружены мета7ана7

лизы и систематические обзоры, посвященные отда7

ленным результатам лечения.

Результаты мета"анализов по сравнению СКА
и ТЛБА

В мета7анализ [19] включены 5 РИ с участием

1247 пациентов. В исследованиях сравнивали тра7

диционную практику ТЛБА и целесообразность

дополнительного СКА после успешной ТЛБА у па7

циентов с хронической окклюзией одной из КА.

Результаты: СКА ограничивает частоту ангиогра7

Таблица 2
Результаты мета7анализа (АКШ7ТЛБА)

Повторные реваскуляризации АКШ (%) ТЛБА (%)

После АКШ 1 6

После ТЛБА 19,7 22,9

Статистическая значимость различий р<0,00001 р<0,00001

Таблица 3
Характеристика пациентов по данным 

мета7анализа [18] 

Характеристика пациентов СКА АКШ 

(n = 1518) (n = 1533)

Средний возраст 61 (53768) 61 (54768)

Мужчин (%) 77 77

ИМ в анамнезе (%) 43 41

СД (%) 18 18

Нестабильная стенокардия (%) 29 27

ФВ (%) 59±11 59±11

Таблица 4
Особенности вмешательств

Характеристика выполнения вмешательств СКА АКШ 

(n=1518) (n=1533)

Длительность ожидания вмешательства после рандомизации (дней)† 15 ± 22 20 ± 29

Получили запланированное лечение (%) 98 96

Среднее число реваскуляризированных поражений 2,4±1,1 2,7±0,8

Полная реваскуляризация (%)* 54 82

Продолжительность лечения (дни)* 2 (1, 4) 8 (6, 10)

Примечание: *p<0,001; †p<0,01.

Таблица 5
Результаты мета7анализа исследований ARTS71, SoS, ERACI72, and MASS72 [18]

Характеристика выполнения вмешательств СКА (1518) АКШ (1533) Cтат. достоверность

MACE 1(смерть+ОНМК+нефатальный ИМ) 9,1% 8,7% ОШ 95% ДИ = 0,95 (0,7471,23) 

MACE 2(смерть+ОНМК+нефатальный ИМ + 

частота повторных реваскуляризаций) 24% 13% ОШ (95% ДИ = 1,94 (1,6172,34)

Смерть 3% 2,8% p=NS

Смерть (больные СД) 5,6% 3,5% 0,25

Примечание: ARTS71 – Arterial Revascularization Therapies Study; SoS – Stent or Surgery’ trial; ERACI72 – Argentine randomized study:

coronary angioplasty with stenting versus coronary bypass surgery in patients with multiple7vessel disease; MASS72 – Medicine

Angioplasty or Surgery Study; показатель MACE – Major Adverse Clinical Events); ОНМК – острое нарушение мозгового

кровообращения; СД – сахарный диабет.
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фически выявляемых рестенозов на 50%. Вывод –

в настоящее время неясно, чем руководствуются

исследователи, используя тактику СКА в случаях

субоптимальных результатов ТЛБА. При такой

тактике можно предотвратить 1 случай рестеноза

на 10 пациентов в год, однако преимущества в

качестве жизни (по стандартизованным показате7

лям) при использовании такой тактики лечения

минимальны, а стоимость лечения значительно

выше. Ни в одном из включенных в мета7анализ

исследований не приведены сведения по отдель7

ным клиническим исходам и об отдаленных ре7

зультатах лечения.

В мета7анализ по сопоставлению результатов

СКА [27], включены исследования, выполненные

до 1998г. Поиск и анализ информации были струк7

турированы следующим образом: 

– использование в качестве рутинной процеду7

ры либо только ТЛБА либо СКА; 

– выполнение СКА по показаниям: в случае

неудовлетворительного или субоптимального ре7

зультата ТЛБА.

Полученные результаты: 

– Четыре из пяти РИ выявили, что СКА значи7

тельно ограничивает частоту рестенозов, определя7

емых при КАГ. Четыре исследования представили

результаты по клинически значимым исходам. Во

всех 4 исследованиях отсутствовали различия по

частоте смертельных случаев за период наблюде7

ния; только в двух работах представлены доказа7

тельства снижения частоты клинически значимых

событий по комбинированным показателям в слу7

чае использования СКА. 

– До 1998г не были обнаружены публикации

РИ по сравнению стратегии N2 (выполнение СКА

по показаниям: в случае неудовлетворительного

или субоптимального результата ТЛБА) ведения па7

циентов. Исследования с использованием этой

стратегии носили предварительный характер, при7

меняя метод «описание случаев до и после». Авторы

этого мета7анализа считают, что оценить эффектив7

ность такого подхода невозможно из7за того, что в

публикациях результаты представлены в виде ком7

бинированных показателей.

В мета7анализ [25] включены 4 исследования; в

нем сопоставлена результативность успешной

ТЛБА и дополнительного СКА после успешной

процедуры ТЛБА (всего 775 больных). В цели мета7

анализа не входила оценка выживаемости или час7

тоты развития в последующем ИМ. Четыре из пяти

исследований продемонстрировали, что СКА зна7

чительно ограничивает частоту рестенозов, диаг7

ностируемых при КАГ. В двух исследованиях сооб7

щается об отсутствии преимуществ СКА над ТЛБА,

в 2 других представлены доказательства снижения

частоты клинически значимых событий по комби7

нированным показателям в случае использования

СКА за счет частоты повторных реваскуляризаций.

При оценке ангиографических показателей СКА с

помощью стента Palmaz7Schatz у больных с 17сосу7

дистым поражением на протяжении < 15 мм, но

различным диаметром сосуда обнаружено, что при

более крупном диаметре сосуда (>3 мм) ангиогра7

фические показатели лучше («чем больше, тем луч7

ше»).

Столь быстрое распространение метода СКА

невозможно объяснить только медицинскими пока7

заниями [25,33]. Авторы считают, что СКА не реша7

ет полностью проблему рестенозов. Рестенозы за

счет «ремоделирования» и «спадения сосуда» реги7

стрируются преимущественно после ТЛБА, в то вре7

мя как рестенозы за счет активной пролиферации

больше выражены после СКА, чем при ТЛБА. В

среднем частота рестенозов в течении 173 лет после

ТЛБА по данным различных исследований состав7

ляет от 15% дo 40%, после СКА (без покрытия) от

10% до 32%. Рестенозы у больных СД после СКА ре7

гистрируются до 40% случаев [30], с поражением КА

на протяжении и мелких сосудов (<2,5мм) – до 30%

и при стентировании венозных шунтов в 20% случа7

ев. После ТЛБА чаще требуется повторная эндовас7

кулярная реваскуляризация миокарда, но СКА бо7

лее дорогостоящее лечение. Однако частоту ресте7

нозов в настоящее время нельзя сопоставлять с час7

тотой рестенозов, регистрируемых в более ранних

исследованиях (199471997гг.). Это связано с тем, что

сегодня модифицированные, инвазивные техноло7

гии применяют в более сложных случаях и у более

тяжелых пациентов [31].

В систематический обзор были включены 23

РИ, содержащие данные на 10347 пациентов: 902

пациентам вид лечения был изменен (crossover) в

связи с тем, что при ТЛБА не был достигнут опти7

мальный результат, и исследователи считали неэ7

тичным оставить пациента без дополнительного

СКА. Время наблюдения за пациентами составило

12,8 мес [28]. Результаты исследований представле7

ны в таблице 6.

Авторы пришли к заключению, что по смерт7

ности и частоте последующих ИМ между ТЛБА и

СКА достоверных различий нет. Частота повторных

реваскуляризаций и, соответственно, показатель

MACE во всех исследованиях после СКА ниже, чем

после ТЛБА.

Таким образом, в исследованиях, сопоставляю7

щих ТЛБА и СКА, не отмечено преимуществ СКА

перед ТЛБА по таким клиническим исходам как вы7

живаемость и частота развития ИМ в последующем.

Частота повторных реваскуляризаций эндоваску7

лярными методами меньше после СКА, что вероят7

но и является причиной предпочтения интервенци7

онных кардиологов использовать СКА при выборе

между СКА и ТЛБА. Поводом для выполнения пов7

торных реваскуляризаций в большинстве исследо7

ваний служили ангиографически диагностируемые

рестенозы и новые сужения КА. 
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Обзоры

Сопоставление 4 эндоваскулярных методов ре"
васкуляризации миокарда

В таблице 7 представлены обобщенные госпи7

тальные результаты четырех эндоваскулярных мето7

дов лечения на основе базы данных National

Cardiovascular Network database [20]. 

Процесс внедрения СКА в клиниках США в пе7

риод 199471997гг. шел достаточно быстрыми темпа7

ми, в то время как применение других технологий

постепенно сокращалось. К концу 1997г СКА ис7

пользовали более чем в 69% всех случаев. В половине

центров метод применяли более чем в 70% случаев.

Распространение метода не соответствовало реко7

мендациям Комиссии FDA (Food and Drug

Administration), которая считала целесообразным

назначать данный метод лечения узкой категории па7

циентов с определенным видом повреждения сосу7

дов, встречающимся не более чем в 30% всех клини7

ческих случаев. Новые технологии характеризовались

взаимозаменяемостью, и, следовательно, медицинс7

кие показания для лечения конкретных групп паци7

ентов или склонность центров к внедрению новых

технологий не могли быть причинами разнообразия

применяемых технологий. Таким образом, причина

такого различия более вероятно была обусловлена

предпочтениями персонала клиники, несмотря на

более высокую стоимость услуги (СКА) для платель7

щика: пациента, государства, страховой компании. 

Таблица 6
Результаты мета7анализа [28] 

Названия исследований Смерть (абс, %) ИМ (абс, %) MACE (абс, %)

СКА ТЛБА СКА ТЛБА СКА ТЛБА 

Первичное поражение КА

BENESTENT II 4 (1,0) 4 (1,0) 14 (3,4) 18 (4,4) 65 (15,7) 92 (22,4)

OCBAS 0 (0) 1 (1,7) 0 (0) 1 (1,7) 11 (19,2) 10 (16,9)

BOSS 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 6 (19) 14 (21)

EPISTENT 8 (1,0) 17 (2,1) 47 (5,9) 61 (7,7) 160 (20,2) 201 (25,3)

OPUS71 1 (0,4) 3 (1,2) 4 (1,7) 6 (2,4) 14 (6,1) 37 (14,9)

FROST 3 (2,4) 0 (0) 4 (3,2) 3 (2,4) 7 7

AS 1 (0,52) 0 (0) 3 (1,6) 3 (1,5) 38 (19,8) 54 (27,5)

DESTINI 3 (0,8) 3 (0,8) 12 (3,2) 14 (3,8) 66 (17,8) 69 (18,9)

Острый ИМ

PASTA 3 (4,5) 6 (8,7) 7 7 15 (22,4) 34 (49,3)

GRAMI 2 (3,8) 4 (7,7) 0 (0) 4 (7,7) 9 (17,3) 18 (34,6)

FRESCO 2 (2,7) 3 (4,0) 2 (2,7) 2 (2,7) 10 (13,3) 26 (34,7)

STENTIM72 3 (3,0) 2 (1,8) 4 (4,0) 6 (5,5) 20 (19,8) 31 (28,2)

Stent7PAMI 26 (5,8) 14 (3,1) 13 (2,9) 12 (2,7) 77 (17,0) 111 (24,8)

Zwolle 3 (2,7) 4 (3,5) 1 (0,9) 10 (8,7) 18 (16,1) 44 (38,3)

CADILLAC* 26 (5,0) 15 (2,9) 12 (2,3) 13 (2,5) 66 (12,5) 105 (19,8)

CADILLAC 16 (3,2) 27 (5,3) 8 (1,6) 10 (2,0) 67 (13,1) 109 (21,2)

Хроническая тотальная окклюзия

SPACTO 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 12 (30) 22 (55)

TOSCA 7 (3,5) 6 (2,9) 28 (13,9) 14 (6,7) 81 (40,1) 95 (45,7)

SARECCO 0 (0) 0 (0) 1 (1,8) 1 (1,8) 26 (47) 41 (75)

MAJIC 0 (0) 1 (0,9) 0 (0) 0 (0) 33 (30,6) 54 (49,5)

Маленький диаметр сосудов

ISAR7SMART 2 (1,0) 3 (1,5) 4 (2,0) 2 (1,0) 47 (23) 38 (19)

SISA 1 (0,6) 1 (0,6) 7 (4,5) 18 (10,5) 35 (22,4) 46 (26,9)

Park 0 (0) 0 (0) 1 (1,7) 2 (3,3) 7 7

BESMART 1 (0,5) 4 (2,1) 1 (0,5) 2 (1,1) 24 (12,5) 45 (23,8)

Всего 112 (2,2) 118 (2,3) 166 (3,3) 202 (3,9) 900 (18,2) 1296 (25,8)

Примечание: BENESTENT II – Belegian Netherlands Stent Study, OCBAS – Optimal Coronary Balloon Angioplasty With Provisional Stenting

Versus Primary Stent, BOSS – Balloon Optimization vs Stent Study, EPISTENT – Evaluation of Platelet IIb/IIIa Inhibitor for Stenting, OPUS71 –

Optimum Percutaneous Transluminal Coronary Angioplasty Compared With Routine Stent Strategy, FROST – French Optimal Stenting Trial, AS –

Angioplasty or Stent, DESTINI – Doppler Endpoint Stenting International Investigation trials for de novo coronary artery lesions; SPACTO – the

Stent vs Percutaneous Angioplasty in Chronic Total Occlusion, TOSCA – Total Occlusion Study of Canada, SARECCO – Stent or Angioplasty after

Recanalization of Chronic Coronary Occlusions, MAJIC – Mayo7Japan Investigation for Chronic Total Occlusion trials for coronary occlusions;

PASTA – the Primary Angioplasty Versus Stent Implantation in Acute Myocardial Infarction, GRAMI – Gianturco7Roubin in Acute Myocardial

Infarction, FRESCO – Florence Randomized Elective Stenting in Acute Coronary Occlusions, STENTUIM72 – Immediate Coronary Angioplasty

with Elective Wiktor Stent Implantation Compared with Conventional Balloon Angioplasty in Acute Myocardial Infarction, Stent7PAMI – Stent

Primary Angioplasty in MI, CADILLAC – Zwolle, and Controlled Abciximab and Device Investigation to Lower Late Angioplasty Complications tri7

als for acute ST7segment elevation myocardial infarction; ISAR7SMART – and the Intracoronary Stenting or Angioplasty for Restenosis Reduction in

Small Arteries, SISA – Park, Stenting in Small Arteries, BESMART – Bestent in Small Arteries trials for small vessels.
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Достоверное различие в пользу СКА (по срав7

нению с другими эндоваскулярными методами) по

показателю госпитальная летальность + госпиталь7

ные повторные реваскуляризации объясняет пози7

цию врачей стационара отдавать предпочтение

СКА, несмотря на то, что отдаленные результаты

лечения с использованием разных процедур не от7

личаются. 

В мета7анализе представлены результаты срав7

нения ротационной атерэктомии (РА) + ТЛБА

(СКА) и только ТЛБА (СКА) [32]. В мета7анализ

включены результаты 9 исследований, которые со7

держали сведения о 3066 больных. Частота рестено7

за через 6 мес. в группе с «простым» поражением КА

и «осложненным» поражением КА статистически

достоверно не различалась – ОР=1,00; 95% ДИ

0,8371,20; через год – ОР=1,21; 95% ДИ 0,9571,55.

Не было обнаружено преимуществ при использова7

нии РА+ТЛБА по сравнению с ТЛБА по комбини7

рованному показателю, включающему ИМ+ неот7

ложное АКШ+смерть в госпитальном периоде –

ОР=1,19; 95% ДИ 0,7871,83. Однако по сравнению с

ТЛБА при РА+ТЛБА риск ангиографически диаг7

ностируемого спазма КА был выше в 9 раз –

ОР=9,23; 95% ДИ 4,61718,47, риск перфорации КА

в 4 раза – ОР=3,87; 95% ДИ 0,82718,21, транзитор7

ной окклюзии КА в 2 раза – ОР=2,28; 95% ДИ 1,007

5,19, вместе с тем реже отмечались диссекция КА –

ОР=0,49; 95% ДИ 0,3370,75 и необходимость ис7

пользования стентов – ОР=0,38; 95% ДИ 0,2270,65.

Авторы пришли к выводу, что при хороших резуль7

татах ТЛБА, назначение РА+ТЛБА нецелесообраз7

но. РА+ТЛБА можно применять в отдельных случа7

ях: невозможность выполнить АКШ, комплексное

поражение сосуда при неудовлетворительном ре7

зультате ТЛБА.

Таким образом, в отдельных случаях в части

стран, кроме традиционной ТЛБА, АКШ и СКА ис7

пользуются другие эндоваскулярные методы лече7

ния. Сравнительные исследования не выявили их

преимуществ по сравнению с ТЛБА или СКА в

нестратифицированных группах больных. Вероятно

в клиниках, имеющих достаточный опыт работы,

вышеуказанные вмешательства могут улучшить

клиническое состояние небольшого контингента

пациентов с определенными клиническими харак7

теристиками. Маловероятно, что эти вмешательства

в дальнейшем найдут широкое применение в уч7

реждениях РФ. 

Сопоставление прямого СКА и СКА с предила"
тацией

В мета7анализе были объединены результаты 10

РИ, сравнивающих прямое СКА и СКА с предила7

тацией [8]. Большинство РИ включали пациентов

со стабильной и нестабильной стенокардией без

ИМ, в 1 РИ участвовали пациенты с ИМ. Почти во

всех исследованиях использовано в среднем по 1

стенту на 1 пациента. Количество пациентов в мета7

анализе – 2650. Не наблюдали различий между дву7

мя методами по частоте успешных вмешательств и

госпитальных осложнений. Стоимость прямого

СКА была < на 22%. Выявлено превосходство пря7

мого СКА над СКА с предилатацией по таким пока7

зателям как смертность и частота последующих ИМ

и не отмечено преимуществ по частоте повторных

реваскуляризаций (таблица 8). 

Таким образом, ряд РИ и мета7анализов подт7

вердил идентичность клинических результатов 2

методов стентирования: прямое СКА и СКА с пред7

шествующей дилатацией. Стоимость СКА с преди7

латацией была выше стоимости лечения с помощью

прямого СКА.

Сопоставление СКА с разными видами фармако"
логического покрытия.

В обзоре [12] обобщены результаты 148 публи7

каций о результатах исследований, оценивающих

СКА с использованием стентов с фармакологичес7

ким покрытием (СКАф) в зависимости от ангиогра7

фических особенностей поражения коронарного

русла. В этом обзоре анализируются результаты как

РИ, так и нерандомизированных исследований, в

т.ч. часть исследований I фазы клинических испы7

Таблица 7 
Результаты данных регистра [20] 

Метод реваскуляризации ТЛБА СКА Прямая Ротационная

атерэктомия атерэктомия

Госпитальная летальность (%) 1,5 1,1 0,9 1,2

Госпитальные (летальность+ повторные реваскуляризации) 6,8 4,7 р<0,01 5,6 5,7 р<0,01

Таблица 8 
Результаты мета7анализа: исходы через 6 месяцев [8]

Показатель Прямое СКА СКА с предилатацией ОШ

Смертность 0,6 1,6 0,47(0,1971,27)

Частота ИМ 3,5 4,8 0,72 (0,4571,25)

Частота последующих TVR 9,5 9,0 1,07 (0,7771,46)

Примечание: TVR – target vessel revascularisation (повторная реваскуляризация сосуда, на котором уже было выполнено вмешательство

– ангиопластика или стентирование).
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таний. Авторы пришли к выводу, что частота ресте7

нозов резко возрастает с уменьшением диаметра со7

судов, увеличением длины (протяженности) пора7

жения и наличием у пациентов СД. Клинические

исходы в анализируемых исследованиях представ7

лены в таблице 9.

СКАф доказательно ограничивают рестеноз и

частоту повторных эндоваскулярных вмешательств,

но не влияют на такие клинические исходы, как

смерть и частота последующих ИМ. Аналогичные

результаты были получены в другом обзоре [2].

Сопоставление ТМЛР, МТ, АКШ
В странах ЕЭС лазерному устройству для про7

ведения ТМЛР присвоен знак «CE» , наличие кото7

рого подтверждает его соответствие стандартам бе7

зопасности и качества как электрического устрой7

ства, однако это не равнозначно его клинической

эффективности. Присвоение такого знака предос7

тавляет право на свободное распространение этого

устройства на территории ЕЭС. В работах по оценке

результатов ТМЛР отмечено существенное расхож7

дение результатов, и все они относятся к неконтро7

лируемым испытаниям – клинические отчеты, опи7

сательные исследования. Отмеченные улучшения

миокардиальной перфузии были статистически

незначимы, а результаты изменения левожелудоч7

ковой функции и гистологических исследований,

оценивающих лазерные каналы, противоречивы.

Почти во всех исследованиях установлено симпто7

матическое улучшение состояния пациентов, одна7

ко, данный показатель очень субъективен, и поэто7

му нельзя исключить эффект «плацебо». В система7

тическом обзоре [22] имеющихся данных об эффек7

тивности и безопасности ТМЛР показано, что но7

вые методы лечения должны испытываться только в

центрах, которые обладают соответствующими пер7

соналом, техническим оснащением, и только при

наличии протокола.

В 1998г коллективом авторов [9] был выполнен

систематический обзор результатов исследований,

оценивающих ТМЛР. Целью обзора была оценка

безопасности, эффективности и пользы примене7

ния ТМЛР в лечении ИБС. В обзоре представлен

анализ: результатов 3 клинических испытаний

n=328; многоцентрового нерандомизированного

исследования n=200; одного отчета о клинической

работе n=116; одного проспективного испытания

n=12; 15 абстрактов, содержащих результаты: 14

клинических испытаний n=704; ретроспективного

исследования n=786. 

На момент составления обзора не было вы7

полнено ни одного РИ. Поиск проводился с ис7

пользованием баз данных MEDLINE, BIOSIS,

EMBASE, Sci Search и Current Contents с времен7

ными рамками январь 1985г – март 1997г. Допол7

нительная информация была получена от произ7

водителей оборудования и государственных орга7

нов. Пациенты, которые были включены в анали7

зируемые исследования, имели тяжелые, рефрак7

терные к медикаментозной терапии формы стено7

кардии, нестабильную стенокардию. Изучалось

применение ТМЛР в качестве единственного спо7

соба воздействия и в сочетании с КШ. Продолжи7

Таблица 9
Клинические исходы при использовании стентов с фармакологическим покрытием [12]

Название исследования Смерть+ИМ (%) Повторная реваскуляризация (%)

RAVEL, 1 год

СКА/СКАф 5,9/5 23,7/0,8

RAVEL, 2года

СКА/СКАф 5,9/7,5 13,6/0,8

RAVEL, 3 года

СКА/СКАф 9,3/10,8 13,6/2,5

SIRIUS, 9 мес

СКА/СКАф 3,8/3,7 16,6/4,1

SIRIUS, 2 года

СКА/СКАф 4,3/4,6 25/11

ASPECT, 6 мес.

СКА/СКАф 1,7/3,4 3,4/3,4

TAXUS I, 12 мес.

СКА/СКАф 0/0 10/3

TAXUS II, 12 мес. 

СКА/СКАф медл выделение вещества 6,8/2,3 15,9/10,1

СКА/СКАф быстрое выделение вещества 5,3/3,8 19,1/6,9

TAXUS III (пациенты с рестенозами) 12 мес. 3,6 21,4

TAXUS IV (кардиал смерть) 9 мес. СКА/СКАф 4,8/4,8 23,3/7,7

Примечание: RAVEL – The Randomized Study with the Sirolimus7Eluting Velocity Balloon7Expandable Stent; SIRIUS – Sirolimus7Coated BX

Velocity Balloon7Expandable Stent in the Treatment of Patients with De Novo Coronary Artery Lesions; ASPECT – The Asian

Paclitaxel7Eluting Stent Clinical Trial.
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тельность наблюдения за пациентами – 2712 меся7

цев. После ТМЛР обнаружены значительные раз7

личия по смертности – через 1 год от 0 до 27%. В

большинстве исследований было отмечено симп7

томатическое улучшение стенокардии: у 75%

больных через 3, 6, 12 месяцев ФК стенокардии

снизился на 2 класса (р<0,001). Спустя год 6,5%

больным были выполнены дополнительные про7

цедуры; у 56% больных уменьшилось применение

медикаментов, у 19% – увеличилась потребность в

лекарственных препаратах. Ни в одном исследова7

нии исходы у пациентов с ТМЛР не были сопос7

тавлены с исходами пациентов, лечившихся дру7

гими методами. Вывод: ТМЛР может стать полез7

ным методом лечения на последней стадии ИБС,

однако более точная оценка потребует анализа ре7

зультатов РИ. 

По мнению авторов обзора, подготовленного

по заказу правительственного комитета по здраво7

охранению Австралии MSAC [29], существует не7

достаточно доказательств того, что клиническая

польза от применения ТМЛР превышает потенци7

альный риск, связанный с этим методом: для ТМЛР

характерна 375% периоперативная летальность, от7

сутствуют гарантии облегчения симптомов по ито7

гам 12 месяцев. Показатели рентабельности также

недостаточно благоприятные. Поэтому комитет ре7

комендует на данный момент воздержаться от выде7

ления средств на финансирование метода.

В мета7анализе [17] 7 исследований с общим

числом пациентов 1053, проведенных за период

199972000гг. не обнаружено статистически значимо7

го отличия по выживаемости между ТМЛР и МТ в

течение года – ОШ=0,93, 95% ДИ 0,5971,49

(р=0,76). ФК стенокардии значительно улучшился

после ТМЛР – ОШ=0,17, 95% ДИ 0,170,27

(р<0,0001). 

Заключение
В настоящем обзоре обобщены результаты 23

мета7анализов и систематических обзоров, выпол7

ненных другими авторами. Данные исследований

свидетельствуют о доказанных преимуществах

АКШ в сочетании с последующей МТ над МТ и эн7

доваскулярными вмешательствами по выживаемос7

ти для пациентов с определенными клиническими

характеристиками. Отсутствуют доказательства

преимущества СКА и СКАф по выживаемости над

ТЛБА или МТ; не выявлено преимуществ какого7

либо из сравниваемых методов лечения ИБС в пос7

ледующем снижении частоты развития ИМ. Часто7

та повторных реваскуляризаций ниже при АКШ,

чем при ТЛБА и СКА; при СКА ниже, чем при

ТЛБА, при СКАф ниже, чем при СКА без покры7

тия. Выявлены доказательства преимущества АКШ,

ТЛМР, СКА и ТЛБА над МТ по облегчению симп7

томов стенокардии; продолжительность антианги7

нального действия более агрессивных по сравнению

с МТ методов лечения значительно варьирует в раз7

ных исследованиях. Ни один из методов реваскуля7

ризации не является заменяющим полностью МТ. 

Представленные обобщенные результаты не

являются окончательными и нуждаются в дальней7

шем периодическом пересмотре. Наблюдающаяся

в последние годы тенденция к более широкому ис7

пользованию эндоваскулярных процедур, вероят7

но, связана с тем, что выявлены преимущества

ТЛБА (СКА) над АКШ по частоте госпитальных

осложнений, меньшей продолжительности пребы7

вания в стационаре, меньшей психологической

травме пациента. При этом вместо доказательств

используется логическое суждение «АКШ имеет

преимущества над МТ по выживаемости, выжива7

емость на фоне ТЛБА (СКА) сопоставима с АКШ,

следовательно, ТЛБА (СКА) лучше, чем МТ». 

Литература

1. Бокерия Л.А, Ступаков И.Н., Самородская И.В. Оценка

эффективности методов реваскуляризации миокарда в ран7

домизированных исследованиях (систематический обзор).

Бюллетень НЦССХ Сердечно7сосудистые заболевания.

Общие вопросы сердечно7сосудистой хирургии. Сентябрь7

октябрь 2001; 2(5): 16750.

2. Бокерия Л.А, Алекян Б.Г., Закарян Н.В., Стаферов А.В. Ко7

ронарные стенты с лекарственным покрытием для лечения

больных ИБС (обзор). Груд серд7сосуд хир 2004; 2: 48751.

3. Соломон А.Д., Герш Б.Д Лечение хронической стабильной

стенокардии:анализ результатов рандомизированных ис7

следований. Перевод. МЖМП 1999; 8: 27733.

4. ACC/AHA 2004 Guideline Update for Coronary Artery Bypass

Graft Surgery. JACC 2004; V44(5): 1146754. Полный текст

www.acc.org

5. Bakhai A, Hill RA, Dundar Y, et al. Percutaneous transluminal

coronary angioplasty with stents versus coronary artery bypass

grafting. The Cochrane Database of Systematic Reviews 2005,

Issue 1. Art. No.: CD004588.pub3. DOI:

10.1002/14651858.CD004588.pub3.

6. Blumenthal RS, Cohn G, Schulman SP. Medical Therapy Versus

Coronary Angioplasty in Stable Coronary Artery Disease: A

Critical Review of the Literature. JACC 2000; 367h(3): 668773. 

7. Braunwald E, ed. Heart Disease: A Textbook of Cardiovascular

Medicine. 5th ed. Philadelphia, Pa: WB Saunders Company

1998; Chapter 52. 

8. Burzotta F, Trani C, Prati, et al. Comparison of outcomes of

direct stenting (meta7analysis of 10 randomized trials. Am J Card

2003; 91: 79076.

9. Cummings JP, Ratko TA, Matuszewski KA. Transmyocardial

laser revascularization: a qualitative systematic review. Am J of

Managed Care 1998; 4(Sp Iss): SP152766.

10. Cundiff DK. Coronary artery bypass grafting (CABG): reassess7

ing efficacy, safety, and cost. Med Gen Med 2002; 4(2): 7714. 

11. Detre KM, Holubkov R. Coronary revascularization on balance.

Mayo Clin Proc 2002; 77(1): 72782.

12. Dobesh PP, Stacy ZA, Ansara AJ, Enders JM, Drug7Eluting

Stents: A Mechanical and Pharmacologic Approach to Coronary

Artery Disease. Pharmacotherapy 2004; 24(11): 1554777.

13. Filart RA, Ryan TJ. Comparison of coronary angioplasty bypass

surgery for multivessel disease. Cor artery dis 1993; 4(12): 1039747. 



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(8)100

Обзоры

14. Gunnell D, Harvey I, Smith L. The invasive management of

angina. J Epidemiol Commun Health 1995; 49: 335743. 

15. Hueb WA, Soares PR, Gersh BJ. The Medicine, angioplasty or

surgery study (MASS II). JACC 2004; 43: 1743751.

16. Kwok YS, Kim C, Heidenreich PA. Medical therapy or coronary

artery bypass graft surgery for chronic stable angina. Am J Med

2001; 111(2): 89795.

17. Liao L, Sarria7Santamera A, Huntington A, et al. Meta7analisis

of survival and angina relief after transmiocardial revasculariza7

tion. JACC 2005; 45(Suppl A): 357A.

18. Mercado N, Boersna E. CABG vs Stenting for Multivessel

Disease: a Meta7analysis of ARTS71, SoS, ERACI72, and

MASS72. Eur Society of Cardiology Congress 2003. (www.med7

scape.com)

19. Mori M, Kurogane H, Hayashi T, et al. Comparison of result of

intracoronary implantation of Palmaz7Schatz stent with conver7

tional balloon angioplasty. Am J Cardiol 1996; 78: 98579.

20. Peterson ED, Lansky AJ, Anstrom KJ, et al. Evolving trends in

interventional device use and outcomes: results from the

National Cardiovascular Network Database. Am Heart J 2000;

139: 1987207. 

21. Pocock SJ. Meta7analysis of randomised trials comparing coro7

nary angioplasty with bypass surgery. Lancet 1995; 346(8984):

118479.

22. Pons JMV. Transmyocardial revascularization with laser. Scottish

Health Purchasing Information Centre (SHPIC). IN96009.

1996. 61. 

23. Pretre R, Turina MI. Analysis of trials of surgery vs angioplasty in

myocardial revascularization. Semin Interv Cardiol 1999; 4(4):

235743. 

24. Scott NA, Knight JL, Bidstrup BP, et al. Systematic review of

beating heart surgery with the Octopus Tissue Stabilizer. Eur J

Cardiothorac Surg 2002; 21(5): 804717.

25. Serruys PW, Kay IP, Disco C, et al. Periprocedural quantitative

coronary angiography after Palmaz7Schatz stent implantation

predicts the restenosis rate at six months: results of a meta7analy7

sis. JACC 1999; 34(4): 1067774. 

26. Sim IC. A meta7analysis of randomized trials comparing coro7

nary artery bypass grafting with percutaneous transluminal coro7

nary angioplasty. Am J Cardiol 1995; 76(14): 102579.

27. Stents for coronary artery disease. The Wessex Institute for

Health Research and Development. The Cochrane Database of

Systematic Reviews number DARE7989742.

28. Suwaidi JA, Holmes DR, Salam AM, et al. Impact of

Coronary Artery Stents on Mortality and Nonfatal Myocardial

Infarction: Meta7analysis Comparing a Strategy of Routine

Stenting With That of Balloon Angioplasty. Am Heart J 2004;

147(5): 815722. 

29. Transmyocardial laser revascularisation. Canberra: Medicare

Services Advisory Committee. (MSAC). MSAC application 100.

1999. 22. http://www.health.gov.au/haf/msachttp 

30. Van7Belle E, Bauters C, Hubert E. Restenosis rates in diabetic

patients: a comparison of coronary stenting and balloon angio7

plasty in native coronary vessels. Circulation 1997; 96(5):

137477.

31. Vetrovec GW, Drug7Eluting Stents: Current Outcomes and

Potential Impact on Coronary Disease Management. J Invasive

Cardiol 2002; 14(11): 708712. 

32. Villanueva EV, Wasiak J, Petherick ES. Percutaneous translumi7

nal rotational atherectomy for coronary artery disease. The

Cochrane Database of Systematic Reviews 2003, Issue 4. Art.

No.: CD003334. DOI: 10.1002/14651858.CD003334.

33. Weintraub WS. Economics and outcomes of coronary stenting:

are stents right for everybody? J Invas Cardiol 2000; 12(4):

20072.

34. Yusuf S. Effect of coronary artery bypass graft surgery on survival:

overview of 107year results from randomised trials by the

Coronary Artery Bypass Graft Surgery Trialists Collaboration.

Lancet 1994; 344(8922): 563770.

Поступила 07/1172005



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(8) 101

О.Н. Ткачева,… Последствия метаболических расстройств и АГ у беременных…

Метаболические расстройства и артериальная

гипертензия в период беременности: ближайшие

и отдаленные последствия для матери и плода
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Metabolic disturbances and arterial hypertension in pregnancy:

short7 and long7term effects on mother and fetus

O.N. Tkacheva1, T.S. Polyatykina2, I.E. Mishina2, A.V. Barabashkina3

1Moscow State Medico4Stomatological University. Moscow, Russia; 2Ivanovo State Medical Academy, State
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Эпидемиологические исследования подтвердили гипотезу о том, что риск развития метаболического

синдрома (МС), артериальной гипертензии (АГ), ишемической болезни сердца формируется до рожде7

ния. Гестационный диабет (ГД) и ожирение – метаболические расстройства, встречающиеся во время бе7

ременности. Развитие инсулинорезистентности (ИР) приводит в ранние сроки гестации к разрастанию

жировой ткани и повышению фетоплацентарной питательной ценности в поздние сроки беременности,

когда происходит 70% нарастания веса плода. Увеличение ИР матери имеет репродуктивное преимуще7

ство в случае недостаточного питания и интенсивной работы женщины, но может повлечь за собой раз7

витие ГД на фоне гиперкалорийной диеты и низкой физической активности. Повышение ИР в сочета7

нии с ожирением перед зачатием, увеличивает риск макросомии и избыточного веса плода. Крупные де7

ти, родившиеся у женщин с ГД, имеют повышенный риск развития юношеского ожирения и сахарного

диабета (СД) 2 типа. Уменьшение роста и размеров плода во время беременности и в ранний постнаталь7

ный период также приводят в последующем к развитию СД и МС. Несмотря на то, что молодые женщи7

ны имеют низкий уровень сердечно7сосудистой заболеваемости, гестационная гипергликемия в комби7

нации с ожирением до беременности и гипертензивный синдром в период гестации многократно увели7

чивают кардиоваскулярный риск. Женщины с диагностированными в период беременности метаболи7

ческими расстройствами и АГ, а также рождающиеся дети требуют пристального наблюдения и, возмож7

но, медицинского вмешательства.

Ключевые слова: артериальная гипертония, беременность, метаболические нарушения, инсулинорезис7

тентность.

Epidemiology studies have confirmed a hypothesis on pre7natal risk determination for metabolic syndrome (MS),

arterial hypertension (AH), and coronary heart disease (CHD). Gestational diabetes (GD) and obesity are typical

metabolic disturbances in pregnancy. Insulin resistance (IR) development at early gestation stages results in fat tis7

sue proliferation and increased feto7placental nutritious value by late pregnancy stages, when fetus weight increas7

es by 70%. Increased IR in mother provides reproductive benefit in case of under7nutrition and over7working, at

the same time being able to result in GD, when combined with calorie7rich diet and sedentary lifestyle. Increased

IR and pre7conception obesity increase macrosomia and fetus overweight risk. Overweight children of GD moth7

ers have increased risk of juvenile obesity and type 2 diabetes mellitus (DM72). Decreased fetal height and body

size in pregnancy and early post7natal period could also result in DM and MS later in life. In spite of low cardio7

vascular morbidity in young women, gestational hyperglycemia combined with pre7pregnancy obesity, as well as

gestational hypertensive syndrome, significantly increase cardiovascular risk. Women with pregnancy7diagnosed

metabolic disturbances and AH, as well as their children, need to be actively followed7up and treated, if necessary.

Key words: Arterial hypertension, pregnancy, metabolic disturbances, insulin resistance.
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На протяжении последних лет неизменно высо7

ким остается интерес научных исследователей и

практических врачей к проблеме метаболического

синдрома (МС) – комплексу клинико7биохимичес7

ких нарушений, в патогенезе которых общим звеном

является инсулинорезистентность (ИР). Распростра7

ненность МС по данным разных авторов составляет

5720% [1,2]. Практически все компоненты МС отно7

сятся к установленным факторам риска (ФР) разви7

тия сердечно7сосудистых заболеваний (ССЗ). При

сочетании нескольких компонентов у одного и того

же пациента этот риск возрастает во много раз. Ран7

няя диагностика и коррекция МС необходимы для

предупреждения или отсрочки манифестации сахар7

ного диабета 2 типа (СД72), а также снижения риска

ССЗ и смертности. 

В связи с тем, что МС рассматривается как

комплекс метаболических нарушений, патогенети7

чески связанных между собой, определить первопри7

чину его развития достаточно сложно. Некоторые

исследователи считают, что первичным звеном пато7

генеза МС является нарушение углеводного обмена.

Гипергликемия компенсаторно вызывает гиперинсу7

линемию (ГИ); в дальнейшем, при истощении ком7

пенсаторных возможностей, гипергликемия и повы7

шение уровня свободных жирных кислот (СЖК)

приводят к ИР [3,4]. Широко обсуждается роль арте7

риальной гипертензии (АГ) в патогенезе МС. Повы7

шение активности симпатического отдела вегетатив7

ной нервной системы, характерное для начальной

стадии АГ, может индуцировать ИР [5]; повышение

периферического сосудистого сопротивления на бо7

лее поздних стадиях – способствовать снижению

утилизации глюкозы в тканях, что приводит к ком7

пенсаторной ГИ, а затем к ИР. Нарушение липидно7

го обмена и связанное с ним снижение поглощения

инсулина в печени также способствует развитию ГИ,

а затем ИР. Не вызывает сомнения тот факт, что фор7

мирование МС генетически детерминировано [6,7].

Не менее трудной и важной с практической точ7

ки зрения задачей является своевременное

определение момента запуска комплекса взаимоотя7

гощающих метаболических нарушений. Целый ряд

научных работ последних лет показывает, что начи7

наться этот патологический процесс может в период

беременности. Эпидемиологическое исследование

выявило взаимосвязь между нарушениями всех ви7

дов обмена во время гестации и риском развития ИР,

а также между ИР и сердечно7сосудистыми рас7

стройствами в среднем возрасте [8]. Беременность

можно рассматривать как стресс7тест, предсказыва7

ющий здоровье женщины в последующей жизни [9].

Беременность выявляет предрасположенность к АГ,

демаскирует субклинические расстройства углевод7

ного обмена, патологию щитовидной железы и желез

внутренней секреции, печени и почек. Повышение

артериального давления (АД) в период гестации усу7

губляет метаболические расстройства. Указанные

выше патологические состояния могут нивелиро7

ваться после родов, но в последующем появиться

вновь и прогрессировать.

Гестационный диабет
Гестационный диабет (ГД) в США диагности7

руют у 135 тысяч женщин в год [10]. Распростра7

ненность ГД в этой стране на протяжении 8 лет

увеличилась с 2,9% до 8,8% [11]. Одновременно с

этим имеет место существенное повышение расп7

ространенности юношеского ожирения и СД72 у

детей, родившихся у женщин с ГД [12,13]. 

ГД – это нарушение толерантности к глюкозе

(НТГ) различной степени, которое начинается

или впервые обнаруживается во время беремен7

ности [14]. Основой патофизиологии ГД является

функциональное снижение инсулиночувствитель7

ности (ИЧ) или повышение ИР у беременной [15]. 

Метаболизм глюкозы
Патофизиология ГД включает в себя анома7

лии тканевой ИЧ; β7клетки островкового аппарата

поджелудочной железы искаженно воспринимают

уровень гликемии, следствием чего является неа7

декватная для данной степени гликемии секреция

инсулина. Снижение инсулинового ответа на выб7

рос глюкозы происходит у женщин с ГД в поздние

сроки беременности [16]. В третьем триместре бе7

ременности у женщин с ГД отмечается повышение

концентрации инсулина и снижение подавления

продукции глюкозы печенью во время введения

инсулина. Были получены достоверные взаимос7

вязи между содержанием СЖК и продукцией глю7

козы в печени. Это позволило предположить, что

СЖК могут способствовать развитию в дальней7

шем печеночной ИР. Главной причиной неадек7

ватной секреции инсулина является наличие ожи7

рения у беременных женщин [17].

Было показано, что происходят изменения

ИЧ, как у худых, так и у полных женщин, страда7

ющих ГД, в сравнении с контрольной группой

[17,18]. У женщин с ГД отмечалось снижение ИЧ

по сравнению с контрольной группой еще до нас7

тупления беременности. Различия в ИЧ между

группами были наименьшими перед зачатием, а

также на ранних сроках беременности, и более су7

щественными – в поздние сроки гестации. После7

родовые исследования женщин с ГД продемон7

стрировали сохраняющееся несовершенство инсу7

линосекреции и снижение ИЧ [19], свидетель7

ствующие о нарушении метаболизма глюкозы, ти7

пичном для СД72. 

Метаболизм аминокислот
Кроме глюкозы, являющейся основным ис7

точником энергии для фетоплацентарных тканей,

метаболизм белка также оказывает существенное

влияние на размеры плода. 
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Было обнаружено, что в I триместре беремен7

ности синтез белка не изменяется. В дальнейшем

отмечается повышение белкового обмена на 15%

во II триместре и на 25% – в III триместре. Допол7

нительно существуют и индивидуальные разли7

чия, которые прочно взаимосвязаны с весом пло7

да [20]. Имеет место существенная, связанная с

беременностью, адаптация белкового обмена жен7

щины в ранние сроки гестации, предваряющая

повышение накопления белка плодом [21]. Если у

матери определяли повышение белкового обмена

в середине беременности, ребенок рождался с по7

вышением безжировой массы тела (МТ) [22]. 

Обмен жиров
Несмотря на то, что в литературе содержится

достаточно сообщений об изменении метаболизма

глюкозы во время беременности, данные о нару7

шениях обмена жиров малочисленны. При иссле7

довании уровня сывороточного холестерина (ХС)

и триглицеридов (ТГ) перед зачатием, в период бе7

ременности и после родов у 34 женщин содержа7

ние ХС и ТГ снижалось к 7 неделе беременности,

а затем прогрессивно повышалось до родов. После

родов количество сывороточных ТГ уменьшалось;

оно было более выраженным у лактирующих жен7

щин по сравнению с теми, кто прекратил грудное

вскармливание. Исследователи предположили,

что механизм повышения уровня СЖК в поздние

сроки гестации связан с падением у беременных

ИЧ. Высокий уровень СЖК у женщин влиял на

формирование избыточного веса плода, особенно

на накопление жировой ткани [23]. Есть сообще7

ния, что вес новорожденных имел положительную

корреляцию с концентрацией ТГ и СЖК у матери

во время беременности [24]. Подобные результаты

были получены в исследованиях на овцах, пока7

завших, что повышение концентрации инсулина у

плода ингибирует липолиз и приводит к росту на7

копления жиров [25]. Дети матерей с ожирением

не только имели увеличение веса тела и толщины

кожной складки, но и повышенное содержание

сывороточных СЖК по сравнению с детьми, ро7

дившимися у худых женщин [26]. 

У беременных с ГД обнаружили повышение

уровня ТГ и снижение концентрации липопротеи7

дов высокой плотности (ЛВП) [27]. Вместе с тем, с

увеличением сроков гестации снижалась способ7

ность инсулина подавлять образование СЖК, ко7

торая была ниже у женщин с ГД, чем у беремен7

ных с нормальной толерантностью к глюкозе

(ТЛГ) [28].

В целом, указанные исследования продемон7

стрировали, что с наступлением беременности ИЧ

снижается у всех женщин. В случае уменьшения

ИЧ до зачатия, в поздние сроки беременности она

может проявиться ГД. Результатом снижения ИЧ

является ГИ и нарушение обменных процессов

фетоплацентарного комплекса, что в конечном

итоге может привести к избыточному весу плода. 

Ближайшие и отдаленные последствия снижения
ИЧ у женщин в период гестации для родившихся
детей

Было высказано предположение, что пос7

кольку у пациенток с ожирением наблюдается

значительно меньшая ИЧ, чем у женщин с нор7

мальным весом, беременные с избыточной МТ

имеют высочайший риск рождения крупного ре7

бенка [15]. Обнаружены сильные отрицательные

корреляционные взаимосвязи между нарастанием

жировой массы плода и ИЧ матерей до беремен7

ности. Избыточная МТ женщин усугубляет имею7

щиеся метаболические расстройства. Вес женщин

до беременности и увеличения МТ в период геста7

ции являются значимыми предикторами в регуля7

ции веса плода [29731]. Ожирение у женщин с ГД

вызывало двойное (15% vs 8% при нормальной

МТ) увеличение риска рождения крупных детей

[32]. Было установлено, что МС во время беремен7

ности служил независимым предиктором рожде7

ния крупного ребенка у пациенток с различной

степенью гестационной гипергликемии, а также у

женщин с нормальным тестом на толерантность к

глюкозе (ТТГ) [33].

Увеличенный вес при рождении этих детей за7

тем имел тенденцию к нормализации к 1 году жиз7

ни, после чего вновь повышался в раннем детстве

[34]. С 1990 по 1998гг в США отмечено 33% повы7

шение распространенности СД72, в т.ч. среди детей

[35]. Частота распространения была строго связана

с ожирением: 85% детей, у которых был диагности7

рован СД72, имели избыточную МТ [36]. В сравни7

тельно недавних исследованиях [37] снижение ТЛГ

было диагностировано у 25% детей от 4 до 10 лет с

ожирением и у 21% подростков 11718 лет, страдаю7

щих ожирением. В этом исследовании ослабление

ТЛГ было связано с ИР, тогда как функция β7клеток

оставалась относительно сохранной.

Есть сообщение о сильной взаимосвязи между

уровнем инсулина в амниотической жидкости и

повышением индекса МТ (ИМТ) у подростков в

возрасте 14717 лет, указывающей на связь между ак7

тивацией островковых клеток поджелудочной же7

лезы внутриутробно и развитием ожирения в

детстве [38]. Ожирение в детском возрасте предрас7

полагало к ожирению в юности. Дети, родившиеся

у женщин с ослаблением ТЛГ, имели большую сте7

пень ожирения, чем дети от матерей с нормальной

ТЛГ [39]. Отягощенный материнский анамнез –

наличие у матерей ожирения, повышенного уровня

глюкозы натощак при проведении ТТГ, а также уве7

личение концентрации ТГ способствовали повы7

шению относительного риска (ОР) развития ожи7

рения у детей в 2,51 раза по сравнению с несущест7

венным ОР отцовского анамнеза [1,40,41].
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Таким образом, полученные данные позволя7

ют предположить, что в развитии СД72 и ожире7

ния у детей, родившихся у женщин со снижением

ИЧ в период гестации, участвуют и внутриутроб7

ные метаболические и генетические факторы. Из7

быточный вес плода может являться ФР развития

ожирения и НТГ у этих детей в последующем. 

Отдаленный прогноз для детей с малым весом
при рождении

Взаимосвязь ИЧ матери и веса новорожден7

ных были подтверждены исследованиями. Жен7

щины с необъяснимым уменьшением веса плода

имели большую ИЧ, чем контрольная группа жен7

щин, дети которых имели вес, соответствующий

гестационному возрасту. Следовательно, повыше7

ние ИЧ беременной может снижать энергетичес7

кую ценность пищи для плода, приводя к умень7

шению его веса [41]. 

Эпидемиологическое исследование выявило

сильные отрицательные взаимосвязи между весом

новорожденных и риском развития у них в последу7

ющей жизни СД72 и МС [42]. Механизмы, лежащие

в основе этих взаимосвязей, остаются предметом

изучения и дискуссий. Исследования на экспери7

ментальных животных (монозиготные близнецы)

показали, что генетические факторы не могут пол7

ностью объяснить эти взаимосвязи. Снижение фе7

тального и раннего постнатального роста, вызван7

ное кормлением самок мышей малобелковой дие7

той, приводило к развитию СД72 и МС у их потом7

ков7самцов, особенно если после прекращения

вскармливания потомство переводили на высоко7

калорийную диету [43]. Несмотря на то, что основ7

ные механизмы этих расстройств определены не7

достаточно убедительно, важное значение придает7

ся уменьшению питания плода вследствие обедне7

ния плацентарной функции или несбалансирован7

ного питания беременной. Результатом ухудшения

питания плода является его незащищенность от из7

бытка глюкокортикоидов, которые ограничивают

рост плода и программируют постоянное поврежде7

ние сердечно7сосудистой, эндокринной и метабо7

лической систем плода [44].

В клинико7эпидемиологическом исследова7

нии установили, что низкий вес при рождении яв7

лялся значимым ФР для развития НТГ в 647лет7

нем возрасте [45]. Соотношение пациентов, стра7

дающих СД, и людей с ослаблением ТЛГ повыша7

лось обратно пропорционально весу при рожде7

нии и весу в возрасте одного года. Развитие и

функционирование β7клеток поджелудочной же7

лезы могло быть ослаблено потому, что снижение

питания плода и низкий вес на протяжении перво7

го года жизни приводили к неблагоприятному

влиянию на эти клетки. 

Эти результаты согласуются с мнением: раз7

меры новорожденного и степень раннего постна7

тального роста являются важной детерминантой

перинатального выживания; они также прогнози7

руют темпы роста ребенка, будущие антропомет7

рические параметры взрослого, отдаленный риск

ожирения, СД72 и сердечно7сосудистых

расстройств [46]. Результаты проспективного ис7

следования ALSPAC (Avon Longitudinal Study of

Pregnancy and Childhood) свидетельствуют о том,

что на фетальный рост влияют как плодовые гены,

так и материнские факторы. Последние включают

паритет родов, курение и прибавку МТ матери в

период беременности. Материнские генетические

факторы воздействуют на рост детей меньше, осо7

бенно в период первой беременности. 

Таким образом, уменьшение роста и размеров

плода и новорожденного повышают риск развития

СД72 и МС в последующей жизни.

Отдаленные последствия для женщин метаболи"
ческих расстройств во время беременности

Женщины с ГД имеют повышенный риск раз7

вития СД72. Оригинальные исследования показали,

что через 15 лет после родов распространение СД72

у женщин с ГД и ожирением в анамнезе составляло

– 60% [47]. Последующие исследования подтверди7

ли эти результаты. 

Под наблюдением находились 106 женщин с ГД

в анамнезе (I группа) и 101 женщина контрольной

группы на протяжении 4711 лет после родов; у них

исследовались уровни глюкозы, инсулина, липи7

дов, АД и параметры тела. Риск ИР анализировали с

помощью регрессии Кокса. Результаты исследова7

ния свидетельствовали, что у 27,2% женщин I груп7

пы и 8,2% женщин из контрольной группы развил7

ся синдром ИР к 11 году после родов. Риск развития

ИР был в 5,6 раз выше среди женщин с ожирением

до беременности (ИМТ>27,3 кг/м2) в сравнении с

женщинами без ожирения и в 4,4 раза выше у жен7

щин с ГД по сравнению с группой контроля. К 11

году после родов объединенный риск развития ИР в

последующие 2 года был в 26 раз выше у женщин с

ГД и ожирением до беременности в сравнении с

контрольной группой [48]. 

Сходные результаты были получены при обсле7

довании женщин через 8,5 лет после родов: 81 жен7

щина с ГД, 25 – с НТГ и 65 – с нормальными пока7

зателями ТТГ. Оказалось, что женщины с ГД в

анамнезе имели худшие метаболические показатели

– более высокие уровни ИМТ, окружности талии

(ОТ), АД, сывороточной глюкозы, инсулина, С7

пептида, фибриногена и более низкие значения

ЛВП, по сравнению с женщинами с нормогликеми7

ей во время беременности. Преобладание МС и его

компонентов было в 273 раза выше у женщин с

предшествующей гестационной гипергликемией и в

10 раз выше у женщин с ожирением, существовав7

шим до беременности, по сравнению с пациентка7

ми с нормальным уровнем глюкозы. В этом иссле7
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довании было выявлено, что ГД и избыточная МТ

до беременности являются предикторами развития

в последующем МС [49]. 

В настоящее время существует гипотеза о том,

что снижение ИЧ у женщин во время беременности

заложено генетически и позволяет женщинам иметь

репродуктивное метаболическое преимущество при

наличии пищевой недостаточности (голода) [50752].

Однако в среде современного развитого общества,

где пища обильна, и преобладает сидячий образ

жизни, снижение материнской ИЧ перед зачатием

может быть основой для развития ГД. Это, в свою

очередь, повышает риск развития СД72 и ожирения

у женщин и их детей.

Наиважнейшими ФР для раннего начала СД72

после родов были малый срок беременности при

манифестации ГД и выраженность гликемии нато7

щак [53]. Ожирение во время беременности также

увеличивает риск развития метаболических нару7

шений в последующем [54].

Таким образом, ожирение в период гестации и

ГД являются существенными ФР развития ИР и

СД72 у женщин в последующей жизни. 

Влияние АГ беременных на развитие метаболи"
ческих и сердечно"сосудистых расстройств у
женщин и их детей

Исследования, посвященные изучению влия7

ния гипертензивных расстройств в период беремен7

ности на развитие в последующем метаболических

нарушений и ССЗ у женщин и их детей, малочис7

ленны. Была сделана попытка установить, сущест7

вуют ли повышение АД и метаболические измене7

ния – ИР, повышение адреналовой гормональной

активности у 127летних детей, родившихся от мате7

рей с преэклампсией [55]. Обследованы 120 детей в

возрасте 12 лет: 60 детей, родившихся у женщин с

преэклампсией (I группа), и 60 детей контрольной

группы, родившихся у женщин с физиологически

протекавшей беременностью. Группы были сопос7

тавимы по полу, росту, весу и гестационному сроку

при рождении (±1 неделя). У детей измеряли АД,

уровни гликемии, сывороточного инсулина, общего

ХС (ОХС), ХС ЛВП, ТГ, кортизола, дегидроэпианд7

ростерона сульфата, плазменного эпинефрина и но7

рэпинефрина. Когда группы были приведены в со7

ответствие по росту и весу, оказалось, что у детей I

группы выше уровни систолического (САД) – 116,4

vs 113,2 мм рт.ст. (р=0,021) и диастолического АД

(ДАД) – 73,9 vs 70,3 мм рт.ст. (р=0,022), чем у детей

контрольной группы. В I группе САД отрицательно

коррелировало с весом (r=70,459; р<0,001) и ростом

(r=70,429; р=0,001) при рождении. Содержание

ОХС, ХС ЛВП, ТГ, инсулина, кортизола, дегидроэ7

пиандостерона, норэпинефрина по группам не раз7

личалось. Тем не менее, плазменная концентрация

эпинефрина была выше в I группе – 0,32 vs 0,28

(р=0,042). Авторы продемонстрировали, что 127лет7

ние дети, родившиеся от матерей с преэклампсией,

имеют достоверное повышение АД и концентрации

эпинефрина в крови [55]. Целью следующих иссле7

дований в этом направлении должно быть решение

вопроса, являются ли указанные изменения генети7

чески опосредованными, или они – следствие пре7

эклампсии.

Женщины с преэклампсией имеют повышен7

ный риск развития ИР после родов. В популяцион7

ном исследовании, начатом в 1966г, с момента рож7

дения прослежены 5889 женщин Северной Фин7

ляндии. В возрасте 31 год у находившихся под наб7

людением оценен уровень АД, у 2678 женщин взяты

образцы крови. В период беременности 45 женщин

были госпитализированы вследствие развития гес7

тационной АГ, 49 – преэклампсии. Было выявлено,

что женщины, у которых в период первой беремен7

ности (в среднем в возрасте 25 лет) диагностирова7

ли АГ, в возрасте 31 год имели достоверно более вы7

сокое АД по сравнению с женщинами, у которых

беременность протекала без осложнений. У жен7

щин с анамнезом АГ беременных, были более высо7

кие показатели ОТ, соотношения ОТ/окружность

бедер (ОБ) и ИМТ, содержания сывороточного ин7

сулина и более низкое соотношение глюкоза/инсу7

лин по сравнению с женщинами с физиологически

протекавшей беременностью. Эти взаимосвязи сох7

ранялись после сопоставления групп по таким по7

казателям, как собственный вес и гестационный

срок при рождении. Женщины, сами родившиеся в

сроки до 37 недель беременности, имели 27кратное

повышение риска развития АГ во время первой бе7

ременности [56].

Осложнения беременности, особенно преэкла7

мпсия и хроническая внутриутробная гипотрофия

плода, повышают в дальнейшем риск развития у

женщин сердечно7сосудистых расстройств. Преэк7

лампсия характеризуется ИР, дисфункцией эндоте7

лия, вазоспазмом, АГ, патологией в системе коагу7

ляции, системной воспалительной реакцией. Изве7

стно, что у молодых женщин имеет место низкий

уровень ССЗ. Вместе с тем беременность, ослож7

ненная преэклампсией и хронической внутриутроб7

ной гипотрофией плода, приводит к 77кратному по7

вышению риска кардиоваскулярных расстройств.

Таким образом, женщины, имеющие в анамнезе

указанные осложнения беременности, являются

группой риска развития в дальнейшем ССЗ, требу7

ют пристального врачебного наблюдения и, воз7

можно, медицинского вмешательства [57].

Микроэлементы и снижение ИЧ во время бе"
ременности

В настоящее время перед исследователями

возникает вопрос: если снижение ИЧ во время бе7

ременности приводит к воздействию на мать и

плод, может ли добавление микроэлементов в ди7

етический рацион беременных улучшить их ИЧ?
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Обзоры

Установлено, что обмен цинка, магния и хрома

может быть изменен у женщин с ГД. Повышение

экскреции с мочой и снижение уровня циркуля7

ции этих нутриентов были отмечены у женщин с

СД. Тем не менее, остается неясным, оказывают

ли эти изменения влияние на рост плода или здо7

ровье матери. 

Цинк. Исследования истощения запасов цин7

ка у экспериментальных животных продемонстри7

ровали, что этот микроэлемент требуется для нор7

мального метаболизма глюкозы; были показаны

корреляции, существующие между содержанием

цинка, степенью глюкозурии и концентрацией

гликированного гемоглобина (HbA1c) [58]. Недав7

ние исследования, продемонстрировали механизм

этих ограничений [59]. Цинк потенцировал инсу7

лин7индуцированный транспорт глюкозы в клет7

ки. Это может объяснить, почему потребление

глюкозы сокращается, а липолиз увеличивается

при дефиците цинка. Поскольку беременность

создает состояние ИР и гипергликемии, матери,

находящиеся в крайней степени дефицита цинка,

могут являться группой риска развития ГД.

СД также способен менять обмен цинка.

Экскреция цинка с мочой у пациенток с СД в

сравнении с контрольной группой повышается

[60,61]. Это повышение связано с потерями белка

с мочой, хотя содержание цинка в моче не связано

с экскрецией каких7либо аминокислот, мочевины

или аммиака. Возможно, гликозилирование ами7

нокислот или пептидов способствует повышению

экскреции цинка с мочой [62]. Однако если паци7

ентки тщательно контролировали уровень глике7

мии, то различия в сывороточном содержании

цинка между женщинами с инсулинозависимым

СД и контрольной группой беременных отсут7

ствовали [63]. 

Целью дальнейших исследований может стать

установление влияния крайних значений уровня

сывороточного цинка на гомеостаз глюкозы у жен7

щин во время беременности.

Магний. Снижение содержания магния в сыво7

ротке и повышение экскреции магния с мочой бы7

ли обнаружены при СД7I и ГД [63,64]. Это сниже7

ние сохранялось даже после достижения хорошего

гликемического контроля. Концентрация магния в

крови имела обратную взаимозависимость с конце7

нтрацией HbA1c и глюкозурией. Уменьшение маг7

ния в сыворотке может рефлекторно снижать со7

держание магния в тканях, в т.ч. в мышцах [65]. Па7

дение концентрации магния в сыворотке во время

беременности как у здоровых, так и женщин с СД,

можно, частично объяснить падением концентра7

ции сывороточного альбумина, поскольку 1/3 сыво7

роточного магния транспортируется альбумином.

Повышение потерь с мочой могло быть связано с

усилением фильтрации мочи в сочетании с ослабле7

нием тубулярной реабсорбции. 

Хром. Некоторые исследователи полагают, что

хром играет значительную роль в реализации эф7

фектов инсулина [15]. Добавление хрома восста7

навливает нормальную ТЛГ у крыс, находящихся

на низкохромовой диете [66]. Тем не менее, специ7

фическая функция хрома в развитии ТЛГ не опре7

делена, и остается неясным, играет ли дефицит

хрома какую7либо роль в патогенезе СД у людей.

Некоторые исследователи сообщали, что содержа7

ние хрома в волосах падает во время беременности

[66,67], особенно у женщин, которые имели пов7

торные беременности в течение 4 лет [68]. С целью

изучения эффекта добавления хрома на восста7

новление ТЛГ во время беременности методом

случайного выбора добавляли хром в дозе 4 мг/кг

массы в сутки 24 женщинам с ГД [66]. Пациентки,

получавшие хром, имели более низкий уровень

глюкозы в крови натощак и при ТТГ. Тем не ме7

нее, добавление хрома не снижало концентрацию

глюкозы в крови у женщин с тяжелым НТГ. 

В заключение следует еще раз подчеркнуть, что

большинство исследований доказывают: метаболи7

ческие расстройства и АГ во время беременности

могут рассматриваться как независимый ФР ССЗ и

СД. Ожирение, ГД и АГ во время беременности яв7

ляются предикторами развития ИР в последующей

жизни. Раннее выявление маркеров ИР важно для

проведения своевременной профилактики СД72 и

сердечно7сосудистых расстройств у женщин и их

детей. Пациентки с ожирением, метаболическими

расстройствами и АГ в период беременности, а так7

же их дети требуют пристального врачебного вни7

мания после родов. Возможный путь дальнейших

научных исследований – оценка роли микроэле7

ментов в развитии ИР у женщин репродуктивного

возраста.

Литература
1. Чазова И.Е., Мычка В.Б. Метаболический синдром. Моск7

ва «Медиа Медика» 2004; 168 с. 

2. Despres JP, Lamarche B, Mauriege P, et al. Hyperinsulinemia as

an independent risk factor for ischemic heart disease. N Engl J

Med 1996; 334(15): 95277.

3. Richard PD, Trevor JO. Hyperinsulinemia and resistance: asso7

ciations with cardiovasculars and disease. Cardiovasc risc factors

1993; 1: 1278.

4. Davis BR, Cutler JD, Gordon DJ, et al. Rationale and design for

the Antihypertensive and Lipid–Lowering Treatment to Prevent

Heart Attack Trial (ALLHAT). Am J Hypertens 1996; 9: 342760.

5. Lembo G, Rendina V. Acute noradrenergic activation induces

insulin resistence in human skeletal muscle. Am J Physiol 1994;

266: E24277.

6. Hone J, Accili D, Al7Gazali LI, et al. Homozygosity for a new

mutation (ILe – Met) in the insulin receptor gene in five sibs

with familial insulin resistance. J Med Genet 1994; 31: 71576.

7. Haffner SM, Stern MP, Hazuda HP, et al. Increased insulin con7

centration in nondiabetic offspring of diabetic parents. N Engl J

Med 1988; 319: 12977301.



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(8) 107

О.Н. Ткачева,… Последствия метаболических расстройств и АГ у беременных… 

8. Gluckman PD, Hanson MA. The developmental origins of the

metabolic syndrome. Trends Endocrinol Metab 2004; 15(4):

18377.

9. Williams D. Pregnancy: a stress test for life. Curr Opin Obstet

Gynecol 2003; 15(6): 465771.

10. Coustan DR. Gestational diabetes. In: Diabetes in America

(Harris M. I., Cowie C.C., Stern M.P., Boyko E.J., Reiber G.,

Bennett P.H., eds.). 2nd Edition Publication 1995; 703717. 

11. Betscher NA,Wein P, Sheedy MT, Steffer B. Identification and

treatment of women with hyperglycemia diagnosed during preg7

nancy can significantly reduce perinatal mortality rates. N Z J

Obstet Gynecol 1996; 36: 239747.

12. Silverman BL, Rizzo TA, Cho NH, Metzger BE. Long7term

effects of the intrauterine environment. Diabetes 1998; 21(Suppl.

2): 14279. 

13. Pettitt DJ, Nelson RG, Saad MF, et al. Diabetes and obesity in

the offspring of Pima Indian women with diabetes during preg7

nancy. Diabetes Care 1993; 16: 31074.

14. Metzger BE, Coustan DR. Summary and recommendations of

the Fourth International Workshop Conference on Gestational

Diabetes Mellitus. Diabetes Care 1998; 21(Suppl. 2): B16177.

15. Catalano PM, Kirwan JP, Mouzon SH, King J. Gestational

Diabetes and Insulin Resistance: Role in Short7 and Long7Term

Implications for Mother and Fetus. J Nutr 2003; 133: 1674S783.

16. Xiang AH, Peters RH, Trigo E, et al. Multiple metabolic defects

during late pregnancy in women at high risk for type 2 diabetes.

Diabetes 1999; 48: 848754. 

17. Catalano PM, Huston L, Amini SB, Kalhan SC. Longitudinal

changes in glucose metabolism during pregnancy in obese

women with normal glucose tolerance and gestational diabetes.

Am J Obstet Gynecol 1999; 180: 903716.

18. Catalano PM, Tyzbir ED, Wolfe RR, et al. Carbohydrate metab7

olism during pregnancy in control subjects and women with ges7

tational diabetes. Am J Physiol 1993; 264: E60770. 

19. Catalano PM, Bernstein IM, Wolfe RR, et al. Subclinical abnor7

malities of glucose metabolism in subjects with previous gesta7

tional diabetes. Am J Obstet Gynecol 1986; 155: 1255763. 

20. Duggleby SL, Jackson AA. Protein, amino acid and nitrogen

metabolism during pregnancy: How might the mother meet the

needs of her fetus? Curr Opin Clin Nutr Metab 2002; 5(5): 5037

9. 

21. Kalhan SC, Rossi KQ, Gruca LL, et al. Relation between

transamination of branched7chair amino acids and urea synthe7

sis: Evidence from human pregnancy. Am J Physiol 1998; 275:

E423731.

22. Duggleby SC, Jackson AA. Relationship of maternal protein

turnover and lean body mass during pregnancy and birth weight.

Clin Sci 2001; 101: 65772.

23. Darmady JM, Postle AD. Lipid metabolism in Pregnancy. BJOG

1982; 89: 21175. 

24. Knopp RH, Bergelin RO, Wahl PW, Walden CE. Relationships

of infant birth size to maternal lipoproteins, apoproteins, fuels,

hormones, clinical chemistries, and body weight at 36 weeks ges7

tation. Diabetes 1985; 34(Suppl. 2): 7177. 

25. Ogburn PL, Goldstein M, Walker J, Stonestreet BS. Prolonged

hyperinsulinemia reduces plasma fatty acid levels in the major

lipid groups in fetal sheep. Am J Obstet Gynecol 1989; 161: 7287

32. 

26. Kliegman R, Gross T, Morton S, Dunnington R. Intrauterine

growth and postnatal fasting metabolism in infants of obese

mothers. J Pediatr 1984; 104: 60177. 

27. Knopp RH, Chapman M, Bergelin RO, et al. Relationship of

lipoprotein lipids to mild fasting hyperglycemia and diabetes in

pregnancy. Diabetes Care 1980; 3: 416720. 

28. Catalano PM, Nizielski SE, Shao J, et al. Down regulation of

IRS–1 and PPARgamma in obese women with gestational dia7

betes: Relationship to free fatty acids during pregnancy. Am J

Perinatol 2002; 282: E522733. 

29. Eastman NJ, Jackson E. Weight relationships in pregnancy.

Obstet Gynecol Surv 1968; 23: 1003725. 

30. Humphreys RC. An analysis of the maternal and fetal weight fac7

tors in normal pregnancy. J Obstet Gynaecol Br Emp 1954; 61:

764771. 

31. Abrams BF, Laros RK. Prepregnancy weight, weight gain, and

birth weight. Am J Obstet Gynecol 1986; 154: 50379. 

32. Kliegman R, Gross T, Morton S, Dunnington R. Intrauterine

growth and postnatal fasting metabolism in infants of obese

mothers. J Pediatr 1984; 104: 60177. 

33. Bo S, Menato G, Gallo ML, et al. Mild gestational hyper7

glycemia, the metabolic syndrome and adverse neonatal out7

comes. Acta Obstet Gynecol Scand 2004; 83(4): 335740. 

34. Catalano PM, Thomas A, Drago NM, Amini SB. Body compo7

sition and fat distribution in infants of women with normal and

abnormal glucose tolerance. Am J Obstet Gynecol 1994; 170:

302. 

35. Mokdad AH, Ford ES, Bowman BA, et al. Diabetes trends in

the U.S. 1990–1998. Diabetes Care 2000; 23: 1278783. 

36. American Diabetes Association. Consensus statement: type 2

diabetes in children and adolescents. Diabetes Care 2000; 23:

381799. 

37. Sinha R, Fisch G, Teague B, et al. Prevalence of impaired glu7

cose tolerance among children and adolescents with morbid obe7

sity. N Engl J Med 2002; 346: 802710. 

38. Silverman BL, Rizzo TA, Cho NH, Metzger BE. Long7term

effects of the intrauterine environment. Diabetes 1998; 21(Suppl.

2): 14279. 

39. Pettitt DJ, Nelson RG, Saad MF, et al. Diabetes and obesity in

the offspring of Pima Indian women with diabetes during preg7

nancy. Diabetes Care 1993; 16: 310714. 

40. Bjornholt JV, Erikssen G, Liestol K, et al. Type 2 diabetes and

maternal family history. Diabetes Care 2000; 23: 125579. 

41. Caruso A, Paradisi G, Ferrazzani S, et al. Effect of maternal car7

bohydrate metabolism in fetal growth. Obstet Gynecol 1998; 92:

8712.

42. Ozanne SE, Hales CN. Early programming of glucose7insulin

metabolism. Trends Endocrinol Metab 2002; 13(9): 368773.

43. Hales CN, Ozanne SE. For debate: Fetal and early postnatal

growth restriction lead to diabetes, the metabolic syndrome and

renal failure. Diabetologia 2003; 46(7): 101379.

44. Bertram CE, Hanson MA. Prenatal programming of postnatal

endocrine responses by glucocorticoids. Reproduction 2002;

124(4): 459767.

45. Hales CN, Barker DJ, Clark PM, et al. Fetal and infant growth

and impaired glucose tolerance at age 64. BMJ 1991; 303: 10197

22.

46. Ong KK, Dunger DB. Birth weight, infant growth and insulin

resistance. Eur J Endocrinol 2004; 151(Suppl 3): U13179.

47. O’Sullivan JB. Body weight and subsequent diabetes mellitus.

JAMA 1982; 248: 949752. 

48. Verma A, Boney CM, Tucker R, Vohr BR. Insulin resistance syn7

drome in women with prior history of gestational diabetes melli7

tus. J Clin Endocrinol Metab 2002; 87(7): 3227735.

49. Bo S, Monge L, Macchetta C, et al. Prior gestational hyper7

glycemia: a long7term predictor of the metabolic syndrome. J

Endocrinol Invest 2004; 27(7): 629735.

50. Stein Z, Susser M. The Dutch famine, 1944–45, and the repro7

ductive process. I. Effects on six indices at birth. Pediatr Res

1975; 9: 7076. 

51. Ravelli ACJ, van der Meulen JHP, Bleker OP, et al. Body size of

newborn babies after prenatal exposure to the Dutch famine of

1944745. In: Prenatal exposure to the Dutch famine and glucose



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(8)108

Обзоры

Поступила 24/1172005

tolerance and obesity at age 50. University of Amsterdam 1999;

5: 51762. 

52. Ravelli ACJ, van der Meulen JHP, Osmond C, et al. Obesity

after prenatal exposure to famine in men and women at the age of

50. In: Prenatal exposure to the Dutch Famine and glucose tol7

erance and obesity at age 50. University of Amsterdam 1999; 5:

75787.

53. Kjos SL, Buchanan TA, Greenspoon JS, et al. Gestational dia7

betes mellitus: The prevalence of glucose intolerance and dia7

betes mellitus in the first tow months post partum. Am J Obstet

Gynecol 1990; 163: 9378. 

54. Metzger BE, Cho NH, Roston SM, Radvany R. Prepregnancy

weight and insulin secretion predict glucose tolerance five years after

gestational diabetes mellitus. Diabetes Care 1993; 16: 159871605.

55. Tenhola S, Rahiala E, Martikainen A, et al. Blood pressure,

serum lipids, fasting insulin, and adrenal hormones in 127year7

old children born with maternal preeclampsia. J Clin Endocrinol

Metab 2003; 88(3): 1217722.

56. Pouta A, Hartikainen AL, Sovio U, et al. Manifestations of

metabolic syndrome after hypertensive pregnancy. Hypertension

2004; 43(4): 825731. 

57. Rodie VA, Freeman DJ, Sattar N, Greer IA. Pre7eclampsia and

cardiovascular disease: metabolic syndrome of pregnancy?

Atherosclerosis 2004; 175(2): 1897202.

58. Havivi E, On HB, Reshef A, et al. Vitamins and trace metals sta7

tus in non insulin dependent diabetes mellitus. Int J Vitam Nutr

Res 1991; 61: 328733. 

59. Tang X, Shay NF. Zinc has an insulin7like effect on glucose

transport mediated by phosphoinositol–3–kinase and Akt in

3T3–L1 fibroblasts and adipocytes. J Nutr 2001; 131: 1414720. 

60. Canfield WK, Hambidge KM, Johnson LK. Zinc nutriture in

type I diabetes mellitus: relationship to growth measures and

metabolic control. J Pediatr Gastroenterol Nutr 1984; 3: 577784. 

61. Heise CC, King JC, Costa FM, Kitzmiller JL. Hyperzincuria

in IDDM women. Relationship to measures of glycemic con7

trol, renal function, and tissue catabolism. Diabetes Care

1988; 11: 78076. 

62. McNair P, Kiilerich S, Christiansen C, et al. Hyperzincuria in

insulin treated diabetes mellitus—its relation to glucose home7

ostasis and insulin administration. Clin Chim Acta 1981; 112:

34378. 

63. Wibell L, Gebre7Medhin M, Lindmark G. Magnesium and

zinc in diabetic pregnancy. Acta Paediatr Scand 1985; 320:

10076. 

64. Smith RG, Heise CC, King JC, et al. Serum and urinary mag7

nesium, calcium and copper levels in insulin7dependent dia7

betic women. J Trace Elem Electrolytes Health Dis 1988; 2:

239743. 

65. Sjogren A, Floren C7H, Nillsson A. Magnesium deficiency in

IDDM related to level of glycosylated hemoglobin. Diabetes

1986; 35: 459763. 

66. Jovanovic7Peterson L, Peterson CM. Vitamin and mineral

deficiencies which may predispose to glucose intolerance of

pregnancy. J Am Coll Nutr 1996; 15: 14720. 

67. Aharoni A, Tesler B, Paltieli Y, et al. Hair chromium content

of women with gestational diabetes compared with nondiabet7

ic pregnant women. Am J Clin Nutr 1992; 55: 10477. 

68. Mahalko JR, Bennion M. The effect of parity and time

between pregnancies on maternal hair chromium concentra7

tions. Am J Clin Nutr 1976; 55: 10477.



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(8) 109

В.И. Маколкин,… Современные возможности применения небиволола…

Современные возможности применения

суперселективного β17адреноблокатора небиволола
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Modern therapeutic potential of super7selective 

β17adrenoblocker nebivolol
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β7адреноблокаторы, без которых в настоящее время нельзя представить себе практически ни один стан7

дарт лечения сердечно7сосудистой патологии, вошли в клиническую практику лишь в последнюю чет7

верть ХХ века. Небиволол представляет собой высокоселективный β17адреноблокатор, обладающий мо7

дулирующим действием в отношении высвобождения оксида азота эндотелием сосудов с последующей

физиологической вазодилатацией. Небиволол обладает широким спектром клинического применения,

включающим ишемическую болезнь сердца, артериальную гипертензию, хроническую сердечную не7

достаточность, а также за счет своей суперселективности имеет дополнительные возможности использо7

вания у пациентов с сахарным диабетом, хроническими бронхообструктивными заболеваниями легких и

эректильной дисфункцией.

Ключевые слова: β7адреноблокаторы, небиволол, ишемическая болезнь сердца, артериальная гипертен7

зия, сердечная недостаточность.

Beta7adrenoblockers, included in any cardiovascular disease treatment standard, became a key part of clinical

practice only in late XX century. Nebivolol is a highly selective beta717adrenoiblocker, modulating endothelial NO

release and subsequent physiological vasodilatation. Nebivolol has multiple clinical indications, including coro7

nary heart disease, arterial hypertension, and chronic heart failure. Due to its super7selectivity, it can also be ben7

eficial in patients with diabetes mellitus, chronic obstructive pulmonary disease, and erectile dysfunction.

Key words: β7adrenoblockers, nebivolol, coronary heart disease, arterial hypertension, heart failure.
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В 1980г Fuchgott RF и Zawadzki JV в своих ра7

ботах впервые показали, что при отсутствии эндо7

телиальных клеток в ответ на введение ацетилхо7

лина развивался сосудистый спазм или отсутство7

вала релаксация сосудов, в то время как при их

наличии увеличение дозы ацетилхолина сопро7

вождалось вазодилатацией [1]. В результате, через

некоторое время, мир узнал об открытии оксида

азота (NO), как эндотелий7релаксирующего фак7

тора [2]. В дальнейшем было показано, что эндо7

телий7релаксирующий фактор является не только

мощным вазодилататором, но и тормозит процес7

сы ремоделирования сосудистой стенки, предотв7

ращает адгезию и агрегацию тромбоцитов, адге7

зию моноцитов и, следовательно, защищает сосу7

дистую стенку от развития атеросклероза и ате7

ротромбоза, т.е. является антиатерогенным фак7

тором [3]. 

NO образуется из аминокислоты L7аргинина

под действием фермента NO7синтазы. При целом

ряде сердечно7сосудистых заболеваний (ССЗ)

способность эндотелиальных клеток высвобож7

дать NO снижается, а параллельно с этим увеличи7

вается образование сосудосуживающих факторов

и формируется эндотелиальная дисфункция (ЭД).

Согласно теории Dzau VJ и Gibbons GH [4] такие
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факторы риска (ФР), как артериальная гипертен7

зия (АГ), гиперхолестеринемия (ГХС), сахарный

диабет (СД), курение, ведут к повреждению эндо7

телия сосудов и запуску целого каскада явлений,

способствующих развитию атеросклероза, атерот7

ромбоза и их осложнений (рисунок 1).

β7адреноблокаторы (БАБ), без которых в нас7

тоящее время нельзя представить себе практичес7

ки ни один стандарт лечения ССЗ, вошли в клини7

ческую практику лишь в последнюю четверть ХХ

века. После того, как Ahlquist A 1948 описал два

типа адренергических рецепторов (α и β) началась

активная разработка препаратов с как можно

большей селективностью действия, а также с

большой продолжительностью оказываемого эф7

фекта. Ограничение клинического применения

данной группы препаратов было связано с пери7

ферической вазоконстрикцией, которая наблюда7

лась вне зависимости от их большей или меньшей

селективности. В конце концов, научные разра7

ботки позволили получить БАБ с сосудорасширя7

ющим действием – карведилол. Несмотря на свою

неселективность, карведилол вызывает вазодила7

тацию благодаря наличию α17блокирующего

действия. Другим β17адреноблокатором с сосудо7

расширяющими свойствами стал небиволол (Не7

билет®, фармацевтическая компания «Берлин7

Хеми», концерн «Менарини», Германия). 

Небиволол не только представляет собой вы7

сокоселективный блокатор β17адренорецепторов

(таблица 1), но и обладает модулирующим

действием в отношении высвобождения NO эндо7

телием сосудов с последующей физиологической

вазодилатацией. Небиволол увеличивает продук7

цию NO как крупными (емкостными), так и мел7

кими (резистивными) артериями при участии

кальций7зависимого механизма [5]. В экспери7

ментальных работах на собаках небиволол также

оказывал вазодилатирующий эффект на венозный

компонент сосудистого русла [6]. Препарат, с од7

ной стороны, увеличивает активность NO7синта7

зы, а, с другой стороны, снижает разрушение NO

супероксидными радикалами [7].

Совсем недавно появился целый ряд новых

предположений относительно механизмов

действия небиволола. В экспериментальной рабо7

те после идентификации β37адренорецепторов в

коронарных микрососудах человека, при актива7

ции которых происходит эндотелий7зависимая

(ЭЗВД) и NO7зависимая вазодилатация, высказа7

Рис. 1 ЭД и факторы, ведущие к атеротромбозу [37].
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но предположение, что небиволол оказывает вли7

яние именно на эти рецепторы. Небиволол,

действительно, расширял коронарные микрососу7

ды, его эффект зависел от функциональной спо7

собности эндотелия и активности NO7синтазы и

не исчезал при блокаде β1,β27адренорецепторов.

Назначение небиволола стимулировало неоангио7

генез [8]. В другом исследовании было показано,

что эндотелий7зависимая реакция сосудов на не7

биволол частично связана с его взаимодействием с

эстрогеновыми рецепторами, посредством связы7

вания с которыми эстрадиола также реализуется

быстрый сосудорасширяющий эффект [9]. Впер7

вые было продемонстрировано, что небиволол,

как и карведилол, расширяет клубочковые капил7

ляры опосредованно через снижение внеклеточ7

ного уровня аденозинтрифосфата (АТФ) с после7

дующей стимуляцией метаботропного P2Y7пури7

норецептора, который приводит к высвобожде7

нию NO из эндотелия почечных клубочков [10].

Небиволол, в отличие от других БАБ, ингибирует

пролиферацию гладкомышечных и эндотелиаль7

ных клеток коронарных сосудов и способствует

умеренному апоптозу клеток. Небиволол усилива7

ет продукцию NO и снижает секрецию мощного

вазоконстриктора эндотелина71 эндотелиальны7

ми клетками сосудов сердца, что может открыть

новые горизонты использования данного препа7

рата в лечении ССЗ [11]. 

Хроническая сердечная недостаточность. Еще

совсем недавно было известно, что только три

БАБ достоверно улучшают выживаемость пациен7

тов с хронической сердечной недостаточностью

(ХСН) различной степени тяжести: бисопролол –

исследование CIBIS7II (Cardiac Insufficiency

BIsoprolol Study II), 2600 больных, снижение рис7

ка смерти на 34%; метопролол замедленного выс7

вобождения – исследование MERIT7HF

(MEtoprolol7CR/XL Randomised Intervention Trial

in Heart Failure), 4000 больных, снижение риска

смерти на 34%; карведилол – исследование

COPERNICUS (CarvedilOl ProspEctive

RaNdomIsed CUmulative Survival trial), 2200 боль7

ных, снижение риска смерти на 35%. 

В 2004г к этому важному списку добавили не7

биволол, когда впервые были обнародованы ре7

зультаты исследования SENIORS (Study of the

Effects of Nebivolol Intervention on OUtcomes and

Rehospitalization in Seniors with heart failure). Ис7

следование SENIORS было первым, в котором ак7

цент был сделан именно на пожилой популяции

больных с ХСН; средний возраст пациентов,

включенных в исследование, составил 76 лет. И

это представляется вполне логичным, поскольку

именно в пожилом возрасте частота распростране7

ния ХСН наибольшая. Больше трети пациентов в

исследовании составили женщины, и это сущест7

венно отличает обследованную популяцию от ана7

Таблица 1
Фармакологическая классификация БАБ [38]

β7адреноблокатор Симпатомиметическая Липофильность Периферическая 

активность вазодилатация

I. Неселективные (ββ1 + ββ2)"блокаторы

Пропранолол 0 Высокая 0

Соталол 0 Низкая 0

Тимолол 0 Высокая 0

Картеолол + Низкая 0

Надолол 0 Низкая 0

Пенбутолол + Умеренная 0

Пиндолол ++ Высокая 0

II. Селективные ββ1"блокаторы

Атенолол 0 Низкая 0

Бетаксолол 0 Умеренная 0

Бисопролол 0 Умеренная 0

Целипролол + Умеренная +

Эсмолол 0 Низкая 0

Метопролол 0 Высокая 0

Небиволол 0 Низкая +

Ацебутолол + Умеренная 0

III. αα1" и ββ"адреноблокаторы

Буциндолол + Умеренная +

Карведилол 0 Умеренная +

Лабеталол + Низкая +
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логичных в упомянутых исследованиях по ХСН,

где подавляющее большинство больных были

мужчины. SENIORS стало первым крупным ис7

следованием по СН, в котором пациенты имели

относительно сохраненную функцию левого желу7

дочка (ЛЖ). Таким образом, организаторы иссле7

дования планировали ответить на вопрос, часто

задаваемый клиницистами, нужно ли назначать

БАБ пожилым пациентам с ХСН. 

В исследование SENIORS в общей сложности

были включены 2135 пациентов, только 64,3% из

которых имели фракцию выброса (ФВ) ЛЖ ≤ 35%.

Больше половины (56%) больных имели II функ7

циональный класс (ФК) ХСН согласно классифи7

кации Нью7йоркской ассоциации сердца (NYHA)

и 38% – III ФК. Пациенты получали стандартную

терапию ХСН: ингибиторы ангиотензин7превра7

щающего фермента (ИАПФ), диуретики, сердеч7

ные гликозиды, антагонисты альдостерона, антиа7

ритмические препараты, за исключением БАБ.

Пациенты были рандомизированы в группу неби7

волола, который добавляли к проводимой терапии

в дозе 1,25710 мг/сут., и в группу плацебо. Лечение

продолжалось 40 месяцев. Была отмечена хорошая

переносимость небиволола в целом; средняя дос7

тигнутая в процессе титрования доза препарата

составила 7,7 мг/сут. Досрочный выход из иссле7

дования реже отмечался в группе небиволола и, в

основном, был связан со снижением у больных

частоты сердечных сокращений (ЧСС) и артери7

ального давления (АД) ниже желаемого уровня.

Результаты исследования SENIORS показали, что

добавление к терапии небиволола позволяет до7

полнительно снизить общую смертность и госпи7

тализацию вследствие развития сердечно7сосу7

дистых осложнений (ССО) в данной популяции

больных на 14%. Таким образом, были получены

данные, что БАБ, в частности небиволол, целесо7

образно назначать всем пациентам с ХСН, имею7

щим систолическую дисфункцию [12]. В рамках

исследования SENIORS было проведено эхокар7

диографическое (ЭхоКГ) субисследование, в ко7

тором оценивали влияние небиволола на систоли7

ческую и диастолическую функции ЛЖ у пациен7

тов в зависимости от наличия или отсутствия его

дисфункции. У пациентов с ФВ > 35% не было от7

мечено никакого достоверного изменения иссле7

дуемых показателей, а у пациентов с резко сни7

женной ФВ небиволол значимо уменьшал конеч7

ный систолический объем и улучшал ФВ [13]. 

Еще в одном крупном исследовании ENECA

(Efficacy of Nebivolol in the treatment of Elderly

patients with Chronic heart failure as Add7on therapy)

было показано, что небиволол достоверно улуч7

шает ФВ и хорошо переносится пожилыми паци7

ентами с ХСН и нарушенной функцией ЛЖ [14]. 

Ишемическая болезнь сердца (ИБС). БАБ тра7

диционно используются в лечении ИБС. При

сравнении эффективности небиволола и метопро7

лола тартрата в составе комплексной терапии

больных ИБС с ХСН через 4 месяца отмечалось

как в группе небиволола, так и метопролола, кото7

рые добавляли к стандартной терапии этих боль7

ных, улучшение клинического состояния пациен7

тов, увеличение толерантности к физической наг7

рузке (ТФН), уменьшение количества и продол7

жительности эпизодов безболевой ишемии мио7

карда, улучшение основных показателей цент7

ральной гемодинамики и параметров ремоделиро7

вания миокарда ЛЖ, исходно нарушенных пока7

зателей липидного спектра, реологических

свойств крови и тромбоцитарного гомеостаза. При

этом позитивные изменения в группе небиволола

были более выражены, по сравнению с метопро7

лола тартратом [15].

В исследовании авторов [16] сравнивали

действие небиволола в дозе 577,5 мг/сут. и метоп7

ролола в дозе 507100 мг/сут. на клинические про7

явления и метаболические параметры у больных

ИБС, сочетающейся с АГ и СД 2 типа (СД72). Оба

препарата достоверно снижали АД и ЧСС, однако

более достоверное уменьшение частоты приступов

стенокардии и потребности в дополнительном

приеме нитроглицерина было продемонстрирова7

но в группе небиволола. Оба препарата не оказы7

вали негативного влияния на углеводный и липид7

ный обмены, но в группе небиволола было отме7

чено достоверное снижение уровня триглицери7

дов (ТГ) на 19,2%. 

Небиволол продемонстрировал свою эффек7

тивность при лечении больных стабильной стено7

кардией напряжения в виде увеличения интерва7

лов между возникновением ангинозных присту7

пов и/или появлением депрессии сегмента ST на

электрокардиограмме (ЭКГ) > 1 мм [17]. 

Артериальная гипертензия. Большинство дис7

куссий по применению БАБ при лечении АГ свя7

зано с тем, какие представители данной группы

препаратов более эффективно снижают уровень

АД и дают дополнительные преимущества. Нап7

ример, небиволол, в отличие от других антигипер7

тензивных средств, не вызывает привыкания к те7

рапии при длительном применении. При увеличе7

нии срока лечения количество пациентов, реаги7

рующих на лечение и нормализовавших цифры

АД, возрастает с 63,9% (через 2 недели с момента

начала лечения) до 76,5% (через 3 месяца лечения)

[18].

Аналогично с возрастным составом популя7

ции в исследовании SENIORS проводилось

масштабное исследование (n=6376) эффектив7

ности небиволола в дозе 2,575 мг/сут. у пациентов
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с АГ, средний возраст которых > 65 лет. Через 6

недель монотерапии небивололом было отмечено

снижение систолического АД (САД) в среднем на

29 мм рт.ст., диастолического (ДАД) – на 16 мм

рт.ст., ЧСС – на 11 уд/мин Небиволол также пози7

тивно влиял на липидный и углеводный обмены.

На фоне терапии произошло снижение уровня ТГ

на 13%, общего холестерина (ОХС) – на 8%, при7

чем у пациентов с сопутствующим СД это сниже7

ние было еще более впечатляющим: ТГ – на 18%

и ОХС – на 9%; у пациентов с СД было отмечено

снижение показателя тощаковой глюкозы на 16%

[19]. 

Одно из основных требований к современно7

му антигипертензивному препарату заключается в

том, чтобы он одинаково снижал уровень АД в ми7

нимальной и пиковой концентрации в плазме.

Считается, что минимальной соотношение эф7

фективности препарата в минимальной дозе к его

эффективности к максимальной должно быть не

менее 0,5. Данный показатель для небиволола сос7

тавляет 0,9, что, в частности, превосходит имею7

щиеся данные по нифедипину (0,83) и эналаприлу

(0,51) [20,21]. 

При сравнении эффективности небиволола и

бисопролола у 45 больных АГ I7II степеней в тече7

ние 6 месяцев лечения, помимо оценки собственно

антигипертензивного эффекта, оценивалось также

влияние препаратов на индекс массы миокарда ЛЖ

(ИММ ЛЖ), состояние периферических артерий

при помощи метода дуплексного УЗ7сканирования,

а также ЭЗВД и эндотелий7независимую вазодила7

тацию (ЭНЗВД) при проведении проб с реактивной

гиперемией и нитроглицерином. Несмотря на то,

что, по данным суточного мониторирования (СМ)

АД степень снижения АД была одинаковой на обо7

их препаратах, небиволол приводил к более выра7

женному снижению скорости утреннего подъема

АД. Небиволол и бисопролол достоверно снижали

ИММ ЛЖ к 67му месяцу терапии, но уменьшение

толщины интима7медиа в сонной и плечевой арте7

риях и повышение степени ЭЗВД было зарегистри7

ровано только в группе пациентов, лечившихся не7

бивололом [22].

В другом, сходном по дизайну, зарубежном

исследовании изучалось влияние небиволола и

бисопролола на величину такого важного показа7

теля у больных АГ как общее периферическое со7

судистое сопротивление (ОПСС). В двойное сле7

пое, рандомизированное исследование с перекре7

стным дизайном были включены 15 пациентов с

мягкой неосложненной АГ. В течение 2 недель

группа А получала небиволол (5 мг/сут.), группа Б

– бисопролол (10 мг/сут.), а затем после 2 недель

«отмывочного периода» пациенты из группы А

еще 2 недели получали бисопролол, а пациенты из

группы Б – небиволол в тех же дозах. Оба препа7

рата в одинаковой степени снижали уровень САД

и ДАД, однако ОПСС достоверно снизилось толь7

ко на лечении небивололом, в то время как в груп7

пе бисопролола статистически значимых измене7

ний данного показателя не произошло [23].

Сравнение влияния небиволола и метопроло7

ла на ЭД у пациентов с АГ также завершилось в

пользу более селективного препарата с вазодила7

тирующим эффектом. Небиволол повышал ак7

тивность эндотелиальной NO7синтазы и улучшал

вазомоторные показатели эндотелия, в то время

как применение метопролола не вызывало подоб7

ных эффектов. Таким образом, позитивное влия7

ние небиволола у больных АГ с ЭД было показано

уже не в эксперименте, а в клиническом исследо7

вании [24]. 

В связи с тем, что дезактивация свободными

радикалами NO считается основной причиной

снижения активности NO, проводили исследова7

ние, целью которого было изучение влияния не7

биволола на некоторые окислительные показате7

ли. В сравнении с атенололом, небиволол увели7

чивал концентрации гидропероксидов в липопро7

теидах низкой плотности (ЛНП) и плазме, 87изоп7

ростанов, окисленных ЛНП, повышал чувстви7

тельность ЛНП к окислению. Более того, в группе

лечения небивололом снижение продукции ба7

зального и стимулированного NO в культуре эндо7

телиальных клеток, подверженных окислительно7

му стрессу, было достоверно ниже, чем в группе

атенолола. Таким образом, в данной работе убеди7

тельно продемонстрированы антиокислительные

свойства небиволола [25].

Изучалась эффективность длительной тера7

пии небивололом и атенололом у пациентов с АГ и

диастолической СН [26]. В отличие от предыду7

щих краткосрочных исследований, длительность

лечения в последнем составила 6 месяцев. На фо7

не сопоставимых показателей антиадренергичес7

кой активности, хронотропного эффекта, антиги7

пертензивного действия и снижения ММ ЛЖ, не7

биволол, в отличие от атенолола, улучшал перено7

симость ФН, снижал давление в легочной арте7

рии, правом предсердии, увеличивал ударный

объем сердца, как в покое, так и во время нагру7

зочного теста. Таким образом, гемодинамические

эффекты небиволола могут играть существенную

роль в клинической эффективности препарата

при нарушении систолической и/или диастоли7

ческой функции ЛЖ, которая является частым ос7

ложнением АГ. 

АГ у беременных. Некоторые авторы полагают,

что БАБ при назначении на ранних сроках бере7

менности (в частности, атенолол) могут вызвать

задержку роста плода [27]. Однако выполненный
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позже мета7анализ нескольких клинических ис7

следований по БАБ показал, что задержка внутри7

утробного развития плода связана со снижением

АД в результате антигипертензивной терапии с ис7

пользованием любого препарата, а не с класс7спе7

цифическим эффектом [28]. У данной группы па7

циентов также весьма перспективным представля7

ется применение высокоселективных БАБ с вазо7

дилатирующими свойствами, воздействующих на

общее ключевое звено развития гестоза и АГ –

синтез NO сосудистым эндотелием [29]. 

СД. Применение суперселективного БАБ не7

биволола при ССЗ, сочетающейся с СД, оправда7

но с патогенетической точки зрения. Индукция

небивололом NO обусловливает периферическую

вазодилатацию и повышение утилизации глюкозы

периферическими мышцами [30]. 

В исследовании с участием 20 больных СД72 с

мягкой АГ лечение небивололом не ухудшило

компенсацию углеводного обмена; произошло

достоверное снижение уровня ТГ – ключевого

компонента диабетической дислипидемии [31].

В другом исследовании оценивалось влияние

67месячной терапии небивололом на уровень гли7

кемии и показатели липидного спектра у больных

СД72 c мягкой и умеренной АГ. На фоне лечения

был отмечен достоверный рост уровня как антиа7

терогенных липопротеидов высокой плотности

(ЛВП), так и проатерогенных ЛНП. Последний

феномен можно объяснить снижением общей ан7

тиокислительной защиты [32].

В последнее время в европейских рекоменда7

циях по проведению антигипертензивной терапии

часто делается акцент на нежелательности исполь7

зования БАБ (в т.ч. селективных) при лечении не7

осложненной АГ у пациентов с СД или отягощен7

ным анамнезом по СД. В этом году завершилось

127недельное рандомизированное, двойное сле7

пое исследование с перекрестным дизайном, в хо7

де которого изучалось влияние небиволола и эна7

лаприла на метаболические параметры и эластич7

ность артериальной стенки у больных АГ с СД72.

Оба препарата были сопоставимы как по степени

выраженности антигипертензивного действия, так

и по отсутствию негативного влияния на углевод7

ный и липидный обмены. Если полученные дан7

ные будут подтверждены в ходе больших многоце7

нтровых исследований, то возражения против ис7

пользования БАБ в качестве препаратов первого

ряда лечения АГ при наличии СД могут сойти на

нет [33]. 

Лечение сердечно"сосудистой патологии при
бронхообструктивном синдроме. Заболевания, про7

являющиеся бронхообструктивным синдромом,

довольно часто сочетаются с различными ССЗ. И

хотя, с точки зрения доказательной медицины,

применение БАБ при лечении ИБС, АГ и ХСН

может приносить им однозначные выгоды, при

наличии бронхообструкции применение БАБ тра7

диционно рассматривается как нежелательное или

даже противопоказанное из7за возможности ее

ухудшения. Несмотря на то, что развитие данного

эффекта, в основном, относится к неселективным

или к большим дозам кардиоселективных БАБ, у

клиницистов зачастую складывается предвзятое

отношение к данному классу препаратов, и при

наличии сопутствующей хронической обструктив7

ной болезни легких (ХОБЛ) или бронхиальной

астмы (БА) БАБ стараются не назначать. В этой

связи назначение более совершенных препаратов

данной группы, отличающихся высокой селектив7

ностью к β17адренорецепторам может быть перс7

пективным направлением лечения данной катего7

рии больных. 

17 пациентам, имеющим бронхообструктив7

ный синдром на фоне ХОБЛ и БА в сочетании с

ИБС и АГ, назначали небиволол в дополнение к

получаемой комплексной бронхолитической те7

рапии, а также антиангинальному и/или антиги7

пертензивному лечению. Результаты показали,

что на фоне приема небиволола не было отмечено

достоверного снижения показателей бронхиаль7

ной проходимости, а параллельно с этим снизи7

лась частота и выраженность приступов стенокар7

дии, стабилизировался уровень АД, произошло

уменьшение средней ЧСС и количества наджелу7

дочковых и желудочковых экстрасистол [34]. Ана7

логичные результаты были получены и в исследо7

вании, в ходе которого также не было выявлено

негативного влияния на бронхиальную проходи7

мость на фоне приема небиволола в дозе 5 мг/сут.

[35]. 

Лечение эректильной дисфункции. Эректильная

дисфункция, часто имеющая место у пациентов с

АГ, может усугубляться побочным действием анти7

гипертензивных препаратов различных классов, в

первую очередь БАБ и диуретиков. С целью выясне7

ния влияния различных препаратов и их комбина7

ций на эректильную функцию (ЭФ) было проведе7

но 127недельное, многоцентровое, рандомизиро7

ванное исследование в параллельных группах, в ко7

торое был включен 131 женатый мужчина с АГ. Все

пациенты были распределены на 3 группы: в I груп7

пе проводилась антигипертензивная терапия неби7

вололом 5 мг/сут., во II группе – атенололом 50

мг/сут. и в III группе – атенололом 50 мг/сут. +

хлорталидоном 12,5 мг/сут. ЭФ (число успешных

половых сношений в течение месяца) оценивалась

на основе вопросника, заполнявшегося пациента7

ми. По результатам 12 недель дифференцированно7

го антигипертензивного лечения количество успеш7

ных половых сношений достоверно снизилось на
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По данным National Center for Health Statistics

анемия встречается приблизительно у 3,4 млн. жите7

лей США, при этом распространенность ее у женщин

в несколько раз выше, чем у мужчин [1]. Снижение

содержания гемоглобина (Hb) ухудшает способность

крови поддерживать надлежащий уровень тканевого

дыхания. Это имеет особенное значение в случаях

снижения кровотока в каком7либо органе, например

в сердце при ишемической болезни сердца (ИБС). Та7

ким образом, анемия способна увеличить ишемию

миокарда и провоцировать появление соответствую7

щей клинической симптоматики. Наличие данного

фактора потенциально ухудшает прогноз почти при

любом сердечно7сосудистом заболевании (ССЗ). В

таблице 1 представлены результаты исследований по

изучению прогностической связи между анемией и

ССЗ. 

Основное внимание в настоящем обзоре будет

уделено проблеме хронической сердечной недоста7

точности (ХСН), ишемии миокарда, а также путям

коррекции анемии у пациентов с ССЗ. 

Ишемия миокарда 
Боль в грудной клетке, обусловленная ишемией,

возникает вследствие дисбаланса между потреб7

ностью миокарда в кислороде и возможностью его

доставки. Это, в основном, связано с атеросклероти7

ческим поражением эпикардиальных коронарных

артерий (КА). Тем не менее, эндотелиальная дисфу7

нкция или нарушения в системе микроциркуляции

способны вызывать ангинозные приступы у женщин

даже при отсутствии ангиографических изменений в

КА [7]. В многочисленных клинических исследова7

ниях показано, что анемия у пациенток, перенесших

острый инфаркт миокарда (ОИМ), является незави7

симым предиктором неблагоприятного прогноза

[2,3,8]. Прогностическое же значение сниженного

Hb у пациенток с ИБС без очаговых изменений мио7

карда изучено меньше. В 2004г были опубликованы

результаты работы по исследованию Hb в качестве

предиктора неблагоприятных клинических исходов у

пациенток, госпитализированных в стационар с бо7

лями в грудной клетке [9]. 

В исследование были включены 936 женщин,

доставленных в стационар с ангинозными болями;

средний возраст 58,4±11,6 лет, срок наблюдения сос7

тавил в среднем 3,3±1,7 лет (2831 человеко7лет). У

60% диагностирована артериальная гипертония (АГ),

у 55% – дислипидемия, у 25% – сахарный диабет.

Анемия (Hb<12 г/дл) определялась у 184 (21%) жен7

Анемия – независимый фактор риска

неблагоприятных сердечно7сосудистых исходов
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щин. Следует отметить, что только у 39% пациенток

при коронароангиографии (КАГ) выявлено сужение

просвета хотя бы одной КА >50%, и у 64% >20%. Не

обнаружено каких7либо корреляций между уровнем

Hb и наличием или тяжестью коронарного атероскле7

роза. Неблагоприятные исходы в течение периода

наблюдения были определены у 155 (18%) пациенток,

причем в 35 случаях количество событий > 1. У 6%

женщин с анемией наступила сердечно7сосудистая

смерть по сравнению с 2,6% женщин в контрольной

группе (p=0,03). Наличие анемии достоверно повы7

шало риск развития первого сердечно7сосудистого

события (p<0,001), риск смерти по любой причине –

10,3% vs 5,4% (p=0,02), а также общее количество

неблагоприятных исходов – 26% vs 16% (p<0,01). У

пациенток с анемией также выявлено достоверно

большее содержание креатинина в крови – 1,1 vs 0,8

мг/дл (p<0,01). При одиночном регрессионном ана7

лизе показано, что каждое снижение Hb на 1 г/дл ас7

социировано с повышением риска общей смертности

на 27%  – отношение шансов (ОШ) = 1,27 (p=0,01).

При множественном анализе с применением модели

Cox отмечено, что низкие уровни Hb достоверно свя7

заны с повышением частоты неблагоприятных исхо7

дов (ОШ = 1,20; p=0,002). Снижение Hb только на 1

г/дл ведет к увеличению данного показателя на 20%.

У женщин с анемией было повышено содержание С7

реактивного белка (p=0,02), интерлейкина76

(p<0,001), фактора некроза опухоли7альфа (p=0,006). 

Исторически обусловленная анемией сердечная

дисфункция объясняется дилатацией левого желу7

дочка (ЛЖ) как ответ на повышение сердечного выб7

роса, снижение вязкости крови, гипоксически инду7

цированную вазодилатацию, снижение активности

оксида азота [9711]. Однако в этих работах впервые

продемонстрировано влияние анемии на факторы

воспаления, являющиеся ключевым звеном атероге7

неза. Таким образом, анемия служит значимым и не7

зависимым ФР неблагоприятных клинических исхо7

дов у женщин, госпитализированных в стационар с

симптомами ишемии миокарда. 

ХСН 
Несмотря на то, что, установленным является

факт повышения заболеваемости у пациентов с

ХСН и анемией, целенаправленно значение уровня

Hb на симптоматику и выживаемость у пациентов

данной группы изучено гораздо меньше.  Вместе с

тем, в последние годы стали известны результаты

нескольких работ, убедительно доказавших данную

взаимосвязь. При изучении 1061 пациента с ХСН

III7IV функциональных классов (ФК) по классифи7

кации Нью7йоркской ассоциации сердца (NYHA) и

фракцией выброса ЛЖ < 40% все больные были раз7

делены на четыре группы в зависимости от уровня

Hb: <12,3; 12,3713,6; 13,7714,8; >14,8 г/дл) [12]. Низ7

кий Hb ассоциировался с более высоким содержа7

нием креатинина и мочевины в крови, общего хо7

лестерина, более низкой концентрацией альбумина

и индексом массы тела. В группе наименьшего со7

держания Hb достоверно чаще встречались женщи7

ны с IV ФК (p<0,0001). У этих пациенток было так7

же наименьшим пиковое потребление кислорода

(p<0,0001). Годичная выживаемость по группам сос7

тавила 55,6%, 63,9%, 71,4% и 74,4% соответственно.

При множественном анализе, скорректированном

по другим известным факторам прогрессирования

ХСН, снижение Hb является независимым предик7

тором смертности – относительный риск (ОР) 1,13,

95% доверительный интервал (ДИ) 1,0571,22 для

снижения на каждый 1 г/дл. 

Таким образом, снижение Hb (более частое у

женщин) ассоциировано не только с ухудшением

функциональной способности пациентов с ХСН, но

и с достоверным повышением смертности. 

Целью другого ретроспективного когортного ис7

следования являлось определение взаимосвязи меж7

ду хроническими заболеваниями почек, анемией и

риском смерти у пациентов с ХСН [13]. В исследова7

ние включили 665 пациентов с диагнозом ХСН ише7

мической этиологии; средний возраст – 75,7 лет; 60%

женщины. В момент поступления в стационар ане7

мия диагностирована у 30,3% пациентов. Показано,

что годичная смертность колебалась от 31,2% (наи7

высший квинтиль) до 50,0% (наименьший квин7

тиль). При этом различия между каждым из кварти7

лей являются достоверными (р<0,007). Анемия явля7

лась независимым фактором, повышающим риск

смерти во время периода наблюдения даже после

коррекции по другим ФР. 

Неблагоприятное влияние анемии на клиничес7

кие исходы при ХСН, частота которой выше у жен7

щин, описано и другими авторами в работах с раз7

личным дизайном [14717]. 

Таблица 1 
Результаты исследований прогностической связи между анемией и ССЗ

Тип популяции n (%) женщин Результаты 

Общая популяция 14410 (57) Анемия является ФР ИМ, коронарной реваскуляризации,

сердечно7сосудистой смерти [2] 

Госпитализированные с ИМ 78974 (54) У пациентов с низким Ht достоверно выше показатель 307

дневной смертности [3] 

Дисфункция ЛЖ 6635 (14) Нарушения функции почек и анемия являются ФР смертнос7

ти [4]

Новые случаи ХСН 12065 (51) Анемия является независимым ФР смертности [5] 

Почечная недостаточность, гемодиализ 100 (46) Коррекция анемии позволяет снизить частоту ССО [6] 

Примечание: ССО – сердечно7сосудистые осложнения.
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С.Н. Терещенко,... Анемия – независимый ФР исходов ССЗ у женщин... 

В 2006г были опубликованы результаты работы,

изучавшей взаимосвязь между анемией и тяжестью

ИБС у пациентов с ХСН [18]. Авторы обследовали

4951 пациента с ХСН (ФК > II) без признаков пер7

вичных клапанных поражений и врожденной пато7

логии. Показано, что в изучаемой популяции суще7

ствует достоверная взаимосвязь между уровнем Hb и

тяжестью ИБС по данным КАГ (р=0,003). Анемия

чаще наблюдалась у женщин (p<0,0001). При анали7

зе результатов исследования делается вывод о том,

что анемия ухудшает прогноз при ХСН не только

вследствие усиления ишемии миокарда, но и воздей7

ствием на другие, пока не определенные, факторы. 

Способы коррекции анемии у пациенток
с заболеваниями сердца

Переливание крови. Выполнено большое коли7

чество исследований по эффективности перелива7

ния крови у пациентов с анемией и коронарной бо7

лезнью сердца [19722]. Полученные результаты сви7

детельствуют о несомненной эффективности данно7

го метода. В наиболее крупное исследование были

включены 78974 больных ОИМ > 65 лет; из них

54,1% женщин [3]. При поступлении в стационар

больные делились на группы в зависимости от уров7

ня гематокрита (Ht): 5,0724,0%; 24,1727,0%; 27,17

30,0%; 30,1733,0%; 33,1736,0%; 36,1739,0%; 39,17

48,0%. Показатель 307дневной смертности достовер7

но отрицательно коррелировал со значением Ht. Пе7

реливание крови достоверно уменьшало данный по7

казатель у пациентов в группах, начиная с 5,0724,0%

(ОШ=0,22, 95% ДИ 0,1170,45) до 30,1733,0%

(ОШ=0,69; 95% ДИ 0,5370,89). Таким образом, в ле7

чении острых форм ИБС переливание крови может

способствовать улучшению краткосрочного прогно7

за. Вместе с тем, в последнее время все чаще встреча7

ются противоположные сообщения о том, что пере7

ливание крови не является эффективным способом

лечения ИБС и может даже иметь неблагоприятные

последствия [18,23]. Использование такого способа

терапии анемии при ХСН или хронической ИБС, по

всей видимости, лишено клинического смысла. 

Препараты железа. Дефицит железа при хрони7

ческих заболеваниях сердечно7сосудистой системы

связан со снижением потребления пищи (сердечной

кахексией) [24], синдромом мальабсорбции [25], ис7

пользованием аспирина в профилактических целях

[26,27]. Наличие хронической почечной недостаточ7

ности ведет к снижению всасывания железа с пищей

и возникновению, так называемой, кардиореналь7

ной анемии [28730]. Крупные, рандомизированные

исследования по изучению эффективности препара7

тов железа в качестве монотерапии при анемии у па7

циентов с хронической сердечной патологией не

проводились. По результатам меньших и нерандоми7

зированных исследований можно сделать вывод о

том, что пероральные формы железа для коррекции

такого состояния малоэффективны [31732]. Абсо7

лютно доказанным является способность внутривен7

ных (в/в) форм железа потенцировать действие эрит7

ропоэтина, что повышает переносимость (меньшая

частота возникновения АГ) и снижает эффективную

дозу эритропоэтина [31734].  

Эритропоэтин. В настоящее время доказано, что

коррекция анемии у пациентов с хронической кар7

диоваскулярной патологией при назначении эритро7

поэтина не только нормализует уровень Hb, но и по7

зитивно изменяет функциональные способности

сердечно7сосудистой системы, улучшая качество

жизни пациента [35740]. Это связано с тем, что эрит7

ропоэтин способен улучшать функциональную спо7

собность кардиомиоцитов [41,42], стимулирует рост

клеток миокарда [42,43]. Степень выраженности

данных эффектов не зависит от его способности кор7

ригировать анемию. Эритропоэтин оказывает значи7

тельное влияние на формирование тканей сердца in

utero [43], а также улучшает функцию эндотелия [44].

Эритропоэтин стимулирует образование и высво7

бождение из костного мозга молодых клеток, что

позволяет сдвинуть кривую диссоциации Hb вправо.

При этом в тканях высвобождается большее количе7

ство кислорода, чем при коррекции анемии перели7

ванием эритроцитарной массы, состоящей из старых

клеток [45]. 

Стоимость годичного курса совместного введе7

ния эритропоэтина и в/в препаратов железа не пре7

вышает 3000$ на одного пациента, что значительно

меньше стоимости лечения больного при его госпи7

тализации с осложнением ИБС или ХСН [46]. 

По7видимому, использование эритропоэтина

позволяет не только купировать имеющийся симп7

том – снижение Hb, но и оптимизировать клиничес7

кое состояние пациента, тем самым улучшая его

прогноз. 

Таким образом, наличие анемии достоверно

ухудшает клинические исходы у пациентов с различ7

ными ССЗ. Такое неблагоприятное сочетание в боль7

шей степени характерно для женщин. С позиций до7

казательной медицины наилучшим способом кор7

рекции анемии у пациентов данной группы является

применение эритропэтина в качестве монотерапии

или в сочетании с в/в введением препаратов железа. 
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Новые книги

Благодаря внедрению в практику современных мето7

дов исследования и новых высокоэффективных техноло7

гий достигнуты несомненные успехи в диагностике сер7

дечно7сосудистых заболеваний. В связи с этим от лечаще7

го врача требуется не только обоснованный диагноз теку7

щего заболевания, но и своевременная объективная

оценка функционального состояния органа или системы,

выявление скрытых форм патологии.

К сожалению, широкое внедрение в клиническую

практику новых технологий приводит в отдельных случа7

ях к ограничению клинического мышления лечащего

врача и превращению его во врача7статиста, фиксирую7

щего результаты обследования. От современного врача

требуется умение анализировать и сопоставлять данные

функциональных исследований, что позволит макси7

мально использовать возможности инструментальной ди7

агностики. Современные функциональные технологии не

заменяют, а дополняют работу врача по сбору анамнеза и

полноценному физикальному обследованию. Поэтому

назрела необходимость в появлении книги, в которой

убедительно представлена клиническая составляющая

современных функциональных технологий.

Цель представленной монографии – обобщить и

систематизировать накопившийся опыт эксперименталь7

ных и клинических исследований, данные собственных

наблюдений по проблемам использования инструмен7

тальных методов обследования в кардиологии. Авторам

удалось полностью решить поставленные задачи.

В 10 главах монографии представлены практически

все функциональные методы исследования в кардиоло7

гии: от велоэргометрии до радионуклидных. Наибольшее

внимание уделено велоэргометрии, чреспищеводной

электрокардиостимуляции, холтеровскому мониториро7

ванию электрокардиограммы (ЭКГ), суточному монито7

рированию артериального давления, сигнал7усредненной

ЭКГ, вариабельности сердечного ритма. В этих главах от7

ражен большой личный опыт авторов в плане оригиналь7

ных методических подходов и трактовки полученных ре7

зультатов. 

Большое внимание уделено сигнал7усредненной

ЭКГ (поздним потенциалам желудочков), несмотря на то,

что этот метод не нашел пока широкого применения в

практике. Однако материалы этой главы убеждают, что

использование сигнал7усредненной ЭКГ позволяет у

больных ишемической болезнью сердца, при различных

аритмиях уточнить функциональное состояние сердца

больного, и что очень важно, подойти к определению

прогноза.

Эхокардиография, рентгеноконтрастные, радионук7

лидные методы исследования представлены в конспек7

тивном плане: показания к обследованию и клиническая

интерпретация полученных результатов. Это как раз тот

объем, который необходим врачу общей практики, участ7

ковому терапевту.

При описании фармакологических проб авторы ог7

раничились лишь пробами, применяемыми для выявле7

ния ишемии миокарда и не упоминают о пробах, исполь7

зуемых для подбора эффективных антиаритмических или

антигипертензивных средств.

В конце каждой главы предлагаются тестовые вопро7

сы для индивидуальной оценки усвоения прочитанного

материала. Это делает монографию, по существу, учеб7

ным пособием для всех врачей, желающих усовершен7

ствовать свои знания в области кардиологии и функцио7

нальной диагностики.

В целом рецензируемая работа оставляет впечатле7

ние глубоко продуманной монографии, в которой подво7

дится итог многолетней работы коллектива авторов и да7

ется взвешенный анализ отечественной и зарубежной ли7

тературы по изучаемым вопросам. Монография хорошо

иллюстрирована рисунками, а в таблицах приводятся

собственные данные авторов, что придает ей особую зна7

чимость.

Убеждены, что эта книга будет полезна широкому

кругу врачей.

Главный кардиолог ЦФО 

и Московской области, 

профессор  

Ю.М. Поздняков 

Профессор кафедры 
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Тверской медицинской академии 

В.С. Волков 
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«Examination methods in cardiology: diagnostic potential, clinical interpre7

tation, test control». Penza, POSTART, 2005; 249 pp.

Tatarchenko I.P., Pozdnyakova N.V., Morozova O.I., Shevyreva V.A. 
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Уважаемые коллеги!
Приглашаем Вас принять участие в I Все7

российской конференции «Проблемы женско7

го здоровья и пути их решения», которая состо7

ится 879 февраля 2007г в г.Москве на базе Рос7

сийской академии государственной службы

при Президенте РФ (РАГС) по адресу: прос7

пект Вернадского, 84; проезд: ст.метро «Юго7

Западная».

Тематика конференции
• Организация медицинской помощи

женщинам во время беременности, родов (На7

циональный проект «Здоровье» – родовой сер7

тификат);

• Профилактика, диагностика, особен7

ности течения и лекарственная терапия  забо7

леваний сердечно7сосудистой системы, орга7

нов дыхания, пищеварения, почек, психичес7

кой сферы, эндокринных заболеваний и т.д.;

• Профилактика и лечение онкологичес7

ких заболеваний;

• Особенности ведения девочек7подрост7

ков, женщин в период беременности и периме7

нопаузе;

• Актуальные вопросы охраны репродук7

тивного здоровья женщин;

• Новые лекарственные средства и техно7

логии;

• Особенности применения хирургичес7

ких методов лечения у женщин.

Регистрация 
Для предварительной регистрации необхо7

димо выслать в адрес Оргкомитета копию кви7

танции или платежного поручения. Организа`

ционный взнос – до 20  декабря 2006г – 1000

руб., после 20 декабря 2006г – 1200 руб. Сумма

не учитывает стоимость сборника тезисов. Все

суммы включают НДС.

ВНИМАНИЕ! Почтовые денежные пере7

воды в качестве оплаты НЕ ПРИНИМАЮТСЯ!

Банковские реквизиты:
Получатель платежа: 

ООО «Медикал Комьюникейшнз»

Р/С 40702810300001000802 в ЗАО КБ

«Юникбанк»

К/С 30101810100000000668

БИК 044585668 ИНН / КПП

7732502259 / 773201001

ОГРН 1047796658634 ОКПО 74143181

Пожалуйста, указывайте в квитанции наз`

начение платежа. Например: оргвзнос за участие

Иванова И.И. в конференции  «Проблемы женс`

кого здоровья и пути их решения», 2007.

Проживание
По всем вопросам, связанным с брониро7

ванием мест в гостинице и проживанием, не7

обходимо обращаться по телефону Оргкомите7

та к Иноземцевой Елене Владимировне. Бро7

нирование номеров будет осуществляться

только для лиц, которые оплатили стоимость

брони. Ориентировочная стоимость гостини7

цы для граждан Российской Федерации: одно7

местный номер – 1500 руб., место в двухмест7

ном номере – 800 руб., для граждан других го7

сударств – на 50% дороже.

Адрес оргкомитета: 
127473, Москва, ул. Достоевского 31/33,

корпус А, 7 этаж

Контактный телефон: 8 (499) 97279612

e7mail: pjz2007@gzrf.ru

Официальный сайт: http://www.fzrf.ru 

Министерство здравоохранения и социального развития Российской Федерации

Московское научное общество по проблемам женского здоровья

Всероссийское научное общество кардиологов

Государственный научно"исследовательский центр профилактической медицины Росздрава

I Всероссийская конференция

«Проблемы женского здоровья и пути их решения»

879 февраля 2007г, г. Москва

Информационное письмо
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Перечень материалов, опубликованных в 2006 году в журнале
«Кардиоваскулярная терапия и профилактика» 

Передовая статья
Маколкин В.И., Зябрев Ф.Н. 

Может ли частота сердечных сокращений рассматриваться в качестве фактора риска сердечно7сосудистых

заболеваний? №6 (5"9)
Оригинальные статьи
Эпидемиология и профилактика

Аксенов В.А., Тиньков А.Н.

Распространенность факторов риска сердечно7сосудистых заболеваний среди работников газовой промышленности:

сравнение с результатами проекта MONICA и распределение уровней 107летнего риска тяжелых коронарных

осложнений у лиц без ишемической болезни сердца №1 (5"13)
Эльгарова Л.В., Эльгаров А.А., Кардангушева А.М.

Эпидемиологическая характеристика факторов риска сердечно7сосудистых заболеваний и особенности питания

у детей школьного возраста №1 (14"20)
Артериальная гипертония

Андреев А.Н., Изможерова Н.В., Колотова Г.Б., Махлина С.Н., Попов А.А., Акимова А.В., Стрюкова О.Ю., Тагильцева

Н.В., Фоминых М.И. 

«Школа здоровья» для пациентов с артериальной гипертонией: итоги работы 

в условиях районной поликлиники №3 (15"21)
Андреева Г.Ф. Марцевич С.Ю., Деев А.Д., В.М. Горбунов, Мельников О.А., Жигарева И.П.

Воздействие комбинации бетагистина дигидрохлорида с антигипертензивными препаратами на неврологический

статус и качество жизни больных стабильной артериальной гипертензией с головокружением №4 (5"13)
Бахшалиев А.Б., Сабзалиева Г.М., Джахангиров Т.Ш. 

Оптимизация терапии артериальной гипертензии у женщин в постменопаузе с использованием агониста

имидазолиновых рецепторов – моксонидина №1 (37"44)
Белов В.В., Правило В.С. 

Взаимосвязь психологических особенностей личности, некоторых факторов риска сердечно сосудистых заболеваний

и показателей гемодинамики головного мозга в зависимости от 107летнего прогноза развития гипертонической

болезни у молодых мужчин №3 (39"44)
Брагина А.Е., Фомина И.Г., Матвеев В.В.

Эффективность и переносимость антагонистов кальция у мужчин и женщин с артериальной гипертонией №4 (46"51)
Берая М.М., Петрий В.В., Сергушкина Н.Г., Маколкин В.И.

Антигипертензивная активность спираприла у больных мягкой и умеренной артериальной

гипертонией №8 (22"28)
Вилков В.Г., Оганов Р.Г., Шальнова С.А. 

Нейросетевая модель диагностики ранних степеней артериальной гипертонии по данным суточного

мониторирования артериального давления №3 (28"31)
Гераскина Л.А., Машин В.В., Фонякин А.В. 

Гипертоническая энцефалопатия, ремоделирование сердца и хроническая сердечная недостаточность №3 (22"27)
Громнацкий Н.И., Новиков В.А., Шиленок В.Н.

Влияние физических тренировок на динамику артериального давления и состояние органов мишеней у больных

артериальной гипертонией №7 (11"16)
Дроздецкий С.И., Глотова М Е., Каулина Е.М.

Артериальная гипертония на рабочем месте: возможности комбинированной терапии на основе базисного препарата

рилменидина №7 (25"31)
Иванова Н.В., Лазарева В.И., Кованько Г.Н. 

Влияние моэксиприла на функцию внешнего дыхания у больных артериальной гипертензией и хронической

обструктивной болезнью легких №1 (45"48)
Калинина А.М., Оганов Р.Г., Небиеридзе Д.В. от имени группы исследователей* 

Обучение пациентов как фактор эффективного контроля артериальной гипертонии – программа НОКТЮРН

№3 (5"14)
Кательницкая Л.И., Хаишева Л.А., Плескачев С.А. 

Особенности течения артериальной гипертензии в пожилом возрасте и пути ее коррекции №6 (17"22)
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Кириченко Л.Л., Вострякова О.В., Бабич Ю.А., Бурляй Н.В., Вашева Ж.И., Королев А.П., Головкова О.Б.

Состояние микроциркуляции у больных артериальной гипертонией на фоне применения β7адреноблокаторов 

№6 (27"31)
Кобалава Ж.Д., Котовская Ю.В., Маркова М.А., Виллевальде С.В.

Высокое систолическое давление: акцент на эластические свойства артерий №6 (10"16)
Кобалава Ж.Д., Котовская Ю.В., Цупко И.В. 

Состояние плечевой артерии у больных артериальной гипертонией с разными вариантами ремоделирования левого

желудочка №2 (5"9)
Литвин А.Ю., Чазова И.Е., Аксенова А.В., Колос И.П.

Эффективность фиксированной комбинации периндоприла и индапамида у больных артериальной гипертензией в

сочетании с синдромом обструктивного апноэ сна в госпитальных условиях №8 (17"21)
Литвинович Е.Ф. 

Моэксиприл для лечения артериальной гипертонии у женщин в постменопаузальном периоде №2 (28"32)
Марцевич С.Ю., Шальнова С.А., Деев А.Д., Кутишенко Н.П., Якусевич В.В. от имени рабочей группы исследования

ПРОЛОГ

Исследование ПРОЛОГ: основные итоги и руководство к действию №6 (23"26)
Матвеев В.В., Лазарев А.В., Галанина Н.А., Фомина И.Г.

Оценка изменений гемодинамических и спироэргометрических показателей у мужчин до 30 лет с артериальной

гипертензией при проведении пробы с дозированной физической нагрузкой на тредмиле №7 (5"10)
Милягина И.В., Милягин В.А., Грекова М.В., Коптева В.В. 

Роль раннего ремоделирования сосудов в генезе артериальной гипертонии у молодых №4 (14"21)
Мычка В.Б., Мамырбаева К.М., Масенко В.П., Сергиенко В.Б. Чазова И.Е.

Возможности фиксированной формы комбинации периндоприла с индапамидом в первичной профилактике

цереброваскулярных осложнений у больных с метаболическим синдромом и артериальной гипертонией №1 (31"36)
Небиеридзе Д.В., Кулиева Г.Р., Выгодин В.А.

Изучение микроциркуляторных эффектов розувастатина у пациентов с дислипидемией и артериальной гипертонией

№4 (41"45)
Осипова И.В., Зальцман А.Г., Воробьева Е.Н., Антропова О.Н., Борисова Л.В., Курбатова И.И., Белоусова Т. Б.,

Аверьянова Е.С. 

Распространенность факторов риска и особенности поражения органов7мишеней при стресс7индуцированной

артериальной гипертонии у мужчин трудоспособного возраста №2 (10"14)
Осипова И.В., Трешутина Ю.В., Зальцман А.Г., Антропова О.Н.

Стрессоустойчивость и особенности психологического статуса у мужчин трудоспособного возраста с артериальной

гипертонией №8 (5"10)
Остроумова О.Д., Смолярчук Е.А., Шорикова Е.Г., Поликарпов В.А., Рубин М.П., Пауков С.В.

Моэксиприл при лечении артериальной гипертонии у женщин с остеопорозом в постменопаузе №7 (17"24)
Палеев Н.Р., Шуганов Е.Г., Распопина Н.А., Вильчинская Н.В. 

Моксонидин в комбинированный терапии гипертонической болезни у больных хронической обструктивной

болезнью легких №4 (52"56)
Поздняков Ю.М., Уринский А.М., Кузнецов Р.Л., Белоносова С.В., Рыжикова И.Б., Бондаренко И.Д., Патрихалкина О.В.

Эффективность терапии эпросартаном у больных артериальной гипертонией, перенесших мозговой инсульт или

транзиторную ишемическую атаку №6 (32"36)
Полятыкина Т.С., Мишина И.Е., Булычев Г.И., Геллер В.Л., Севастьянова Г.И., Китаева Л.В., Колобова О.Е.

Оценка эффективности, безопасности, влияния на когнитивные функции и эмоциональную сферу

антигипертензивной терапии амлодипином у женщин с мягкой и умеренной артериальной гипертонией №5 (53"57)
Попова М.А., Терентьева Н.Н. 

Сравнительная эффективность ингибиторов ангиотензин7превращающего фермента спираприла, фозиноприла

и эналаприла в комплексной терапии больных с сочетанием ишемической болезни сердца, хронических

обструктивных болезней легких и артериальной гипертензии №3 (32"38)
Рунихина Н.К., Михайлусова М.П., Барт Б.Я.

Хроническая артериальная гипертония и особенности ее течения в различные сроки беременности (по данным

суточного мониторирования артериального давления) №8 (11"16)
Самедова Х.Ф., Чихладзе Н.М., Блинова Е.В., Сахнова Т.А., Сергакова Л.М., Литонова Г.Н., Кожемякина Е.Ш., Чазова И.Е.

Оценка функционального состояния миокарда у больных артериальной гипертонией на фоне гиперальдостеронизма

с использованием ортогональной электрокардиографии №2 (15"19)
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Тихонов П.П., Соколова Л.А. 

Оценка эффективности метопролола замедленного высвобождения у больных артериальной гипертензией с

нарушением суточного ритма артериального давления №4 (22"27)
Уринский А. М., Кузнецов Р.Л., Поздняков Ю.М., Бойцов С.А.

Структура факторов риска и относительная частота распространения патологических изменений у больных

артериальной гипертензией различных возрастных групп №4 (33"40)
Фомина И.Г., Гайдамакина Н.Е., Дьякова Т.А., Ветлужский А.В.

Суточный ритм артериального давления и функция почек у мужчин с эссенциальной артериальной гипертензией

№4 (28"32)
Чихладзе Н.М., Лебедева Н.В., Белова Л.А., Литонова Г.Н., Яровая Е.Б., Чазова И.Е. 

Разработка подходов к лечению артериальной гипертонии с учетом возможных путей образования ангиотензина II 

№2 (20"27)
Шляхто Е.В., Конради А.О., Свиряев Ю.В.

Основные результаты Российского исследования «АЛЬТАИР» №1 (21"30)
Эльгаров А.А., Эльгарова Л.В.

Артериальная гипертензия и факторы риска сердечно7сосудистых заболеваний в студенческой популяции №8 (29"33)
Ишемическая болезнь сердца

Арабидзе Г.Г., Скрябина Е.О., Инанеишвили И.Г., Афанасьева О.И.

Роль повышения уровней липопротеида (а) и аполипопротеина В7100 у больных ишемической болезнью сердца и их

взаимосвязь с содержанием холестерина и триглицеридов №5 (14"20)
Аронов Д.М., Кухарчук В.В., Кукес В.Г., Бубнова М.Г. от имени группы исследователей

Гиполипидемическая эффективность и безопасность генерического ловастатина №6 (46"52)
Белая О.Л., Сулимов В.А., Фомина И.Г., Куроптева З.В., Байдер Л.М.

Антиокислительный статус и процессы перекисного окисления липидов у больных стабильными формами

ишемической болезни сердца с дислипидемией №5 (21"26)
Волкова С.Ю., Рагозина В.В., Балина В.А., Пушникова М.А., Щуплецова В.А., Шалаев С.В.

Сравнительная эффективность спираприла и эналаприла у больных с хронической сердечной недостаточностью,

обусловленной ишемической болезнью сердца №4 (75"81)
Габинский Я.Л., Калинина С.Г. 

Влияние различных режимов тромболитической терапии стрептокиназой при остром инфаркте миокарда на

показатели коагуляционного гемостаза и фибринолиза №6 (61"69)
Георгадзе З.О., Галанина Н.А., Гайдамакина Н.Е., Киняшева Н.Б., Фомина И.Г.

Диастолическая дисфункция левого и правого желудочков сердца у больных ишемической болезнью сердца с

начальными стадиями хронической сердечной недостаточности №7 (32"37)
Глезер М.Г., Новикова М.В., Киселева И.В., Сайгитов Р.Т. 

Сравнительная оценка эффективности присоединения к терапии β7адреноблокаторами пролонгированной формы

триметазидина или изосорбида динитрата у пациентов со стабильной стенокардией №4 (57"64)
Ефремушкин Г.Г., Акимочкина А.Г., Ефремушкина А.А. 

Физическая работоспособность и баланс вегетативной регуляции у больных инфарктом миокарда в процессе

длительной поликлинической реабилитации №1 (76"80)
Иванов А.П., Горностаева Т.С., Эльгардт И.А. 

Роль предшествующей инфаркту миокарда стенокардии и феномена ишемического прекондиционирования в

сохранности коронарного резерва в раннем постинфарктном периоде №1 (71"75)
Карпов Ю.А., Шальнова С.А., Деев А.Д. от имени  участников программы

Исследование ПРЕМЬЕРА: достижение целевого уровня артериального давления – успех в лечении ишемической

болезни сердца №6 (53"60)
Коряков А. И. 

Результаты клинико7ангиографического сопоставления у пациентов с факторами риска коронарного атеросклероза 

№3 (45"48)
Либензон Р.Т., Сейидов В.Г., Евсюков В.В., Любчук И.В. 

Результаты ангиопластики и стентирования коронарных артерий в течение первого года после операции №1 (81"87)
Логинов С.В., Козлова И.В., Шварц Ю.Г. 

Инфекция Helicobacter pylori, степень эзофагита и показатели электрической нестабильности миокарда у больных

ишемической болезнью сердца в сочетании с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью №4 (65"69)
Малышев П.П., Рожкова Т.А., Соловьёва Е.Ю., Мешков А.Н., Кухарчук В.В.

Развитие ишемической болезни сердца при гетерозиготной форме семейной гиперхолестеринемии №5 (5"13)
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Информация

Оганов Р.Г., Лепахин В.К, Фитилев С.Б., Левин А.М., Шкребнева И.И., Титарова Ю.Ю., Доронкина М.К.

Особенности популяции, диагностика, вторичная профилактика и антиангинальная терапия у пациентов с

диагнозом стабильная стенокардия №1 (49"54)
Паршина С.С., Киричук В.Ф., Головачева Т.В., Афанасьева Т.Н., Тупикин В.Д., Креницкий А.П., Майбородин А.В.,

Лопатина Н.А.

Влияние электромагнитного излучения терагерцового диапазона на частотах молекулярного спектра оксида азота на

коагуляционный гемостаз у пациентов с различными формами стенокардии №4 (70"74)
Радзевич А.Э., Попов В.В., Князева М.Ю.

Возможности использования электрокардиографии высокого разрешения, оценки вариабельности ритма сердца и

длительности интервала QT для диагностики ишемической болезни сердца при экспертизе профессиональной

пригодности железнодорожников №1 (55"62)
Сайгитов Р.Т., Глезер М.Г., Семенцов Д.П., Малыгина Н.А. 

Особенности прогнозирования при остром коронарном синдроме у мужчин и женщин №1 (63"70)
Сайгитов Р.Т., Глезер М.Г., Семенцов Д.П., Малыгина Н.А.

ID полиморфизм гена ангиотензинпревращающего фермента у больных с острым

коронарным синдромом №8 (34"41)
Сейидов В.Г., Евсюков В.В., Любчук И.В.

Отдаленные результаты чрескожной транслюминальной коронарной ангиопластики и стентирования коронарных

артерий в течение 5 лет после операции №7 (38"43)
Сергиенко И.В., Ежов М.В., Масенко В.П. 

Безопасность и эффективность применения розувастатина у больных ишемической болезнью сердца №5 (27"31)
Сусеков А.В., Зубарева М.Ю., Трипотень М.И., Рожкова Т.А., Погорелова О.А., Балахонова Т.В., Масенко В.П.,

Кухарчук В.В.

Рандомизированное исследование «ФАРВАТЕР». Аторвастатин в дозах 10 и 20 мг / сут. при лечении больных

ишемической болезнью сердца и дислипидемией: влияние на липиды, уровни С7реактивного белка и фибриногена 

№6 (37"45)
Терещенко С.Н., Чуич Н.Г., Галактионов П.С.

Новые возможности профилактики рецидивов фибрилляции предсердий у пациентов с ишемической болезнью

сердца №8 (42"47)
Тимофеева И.В., Суханов С.Г., Туев А.В., Рямзина И.Н.

Особенности обратного ремоделирования сердца после коронарного шунтирования у больных ишемической

болезнью сердца с Q7позитивным инфарктом миокарда в анамнезе №7 (44"49)
Фурман Н.В., Шматова С.С., Довгалевский П.Я.

Длительность и дисперсия интервалов QT и QТa при выполнении стресс7теста больными

ишемической болезнью сердца с желудочковыми нарушениями ритма №8 (48"51)
Инфаркт миокарда

Гринберг М.Л., Габинский Я.Л.

Острые психозы в реанимационном периоде лечения инфаркта миокарда №7 (50"55)
Шувалов С.С., Ушаков В.Ю. 

Перспективы использования препарата «Перфторан» для профилактики развития реперфузионного синдрома у

больных острым инфарктом миокарда №4 (82"85)
Хроническая сердечная недостаточность

Галанина Н.А., Фомина И.Г., Георгадзе З.О., Матвеев В.В., Гайдамакина Н.Е., Киняшева Н.Б.

Роль межжелудочковой перегородки в патогенезе развития хронической сердечной недостаточности №7 (56"61)
Игнатенко И.В., Пирогов А.Л., Альтман Д.А., Празднов А.С., Вереина Н.К.

Применение препарата триметазидина у пациентов старше 75 лет с хронической сердечной

недостаточностью №8 (52"59)
Радзевич А.Э., Попов В.В., Буланова Н.А., КнязеваМ.Ю. 

Прогностическое значение параметров электрокардиографии высокого разрешения, вариабельности сердечного

ритма и динамики интервала QT у пациентов с хронической сердечной недостаточностью №4 (86"93)
Хозяинова Н.Ю., Царева В.М., Сухарукова О.В., Милягина И.В. 

Фозиноприл 7 препарат выбора для профилактики и лечения хронической сердечной недостаточности №4 (94"98)
Легочное сердце

Чесникова А.И. 

Особенности состояния системы гемостаза на этапах развития и прогрессирования хронического легочного сердца 

№2 (50"56)
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Аритмии

Гайдамакина Н.Е., Куннова Л.М., Тарзиманова А.И., Ветлужский А.В., Фомина И.Г. 

Изменение инотропной функции миокарда у больных с рецидивирующей формой фибрилляции предсердий

№3 (55"60)
Фомина И.Г., Гайдамакина Н.Е., Тарзиманова А.И. 

Изменения локальной сократимости миокарда левого и правого желудочков у больных с рецидивирующей формой

фибрилляции предсердий №2 (57"63)
Фомина И.Г., Тарзиманова А.И., Ветлужский А.В. 

Влияние пропафенона на инотропную функцию миокарда у больных с рецидивирующей формой фибрилляции

предсердий №3 (49"54)
Терещенко С.Н., Чуич Н.Г., Морозова М.Н., Кочетков А.Г.

Применение карведилола и его комбинации с дигоксином для контроля частоты сердечных сокращений у пациентов

с постоянной формой мерцательной аритмии и хронической сердечной недостаточностью №7 (62"68)
Метаболический синдром и сахарный диабет

Бритов А.Н., Инарокова А.М., Уметов М.А.

Состояние некоторых гормональных систем у мужчин с артериальной гипертонией и метаболическим синдромом 

№3 (61767)

Гонохова Л.Г. 

Коррекция нарушений липидного обмена у пожилых пациентов с сахарным диабетом 27го типа №4 (99"104)
Лямина Н.П., Шевченко А.В., Сенчихин В.Н. 

Физические тренировки в коррекции артериального давления и метаболических нарушений у лиц молодого возраста

с артериальной гипертонией I степени №3 (68"74)
Малишевский С.Г. 

Немедикаментозное и медикаментозное воздействия на артериальную гипертензию у больных сахарным диабетом

2 типа №2 (46"49)
Медведев И.Н. 

Снижение внутрисосудистой активности тромбоцитов у больных артериальной гипертонией с метаболическим

синдромом с помощью небиволола №3 (75"78)
Мычка В.Б., Мамырбаева К.М., Сергиенко В.Б., Масенко В.П., Чазова И.Е. 

Возможности первичной профилактики цереброваскулярных осложнений у больных с метаболическим синдромом

№2 (33"39)
Недогода С.В., Цома В.А., Барыкина И.Н., Мазина Г.В., Брель, У.А. Чаляби Т.А., Мычка В.Б., Чазова И.Е.

Влияние акарбозы на сосудистую жесткость у больных артериальной гипертензией с метаболическим синдромом

№2 (40"45)
Острый коронарный синдром

Каминный А.И., Ланкин В.З., Каминная В.И., Перепелица Е.И., Шувалова Ю.А., Самко А.Н., Кухарчук В.В.

Положительное влияние антиоксиданта Пробукола на частоту и степень рестенозирования 

коронарных артерий после транслюминальной баллонной коронарной ангиопластики №5 (32"35)
Кванталиани Т.Г., Чумбуридзе В.Б., Циклаури П.А.

Обострение хронической бактериально7вирусной инфекции как возможный фактор риска развития острого

коронарного синдрома у больных коронарной болезнью сердца №5 (36"40)
Попонина Т.М., Капилевич Н.А., Кистенева И.В., Марков В.А., Новицкий В.В.

Влияние дезагрегантов на агрегацию тромбоцитов у больных с острым коронарным синдромом 

без подъема сегмента ST №5 (41"45)
Атеросклероз и факторы риска

Кривулина Г.Б., Ким В.Н., Карпов Р.С.,. Шевелев В.М. 

Оздоровительные велотренировки различной продолжительности в рамках коррекции дисфункции эндотелия и

модификации основных факторов риска атеросклероза у молодых мужчин (по материалам обследования мужчин7

студентов Томских вузов) №5 (46"52)
Разное
Горбунов В.В., Говорин А.В., Алексеев С.А. 

Содержание цитокинов в сыворотке крови больных острым алкогольным поражением сердца №2 (64"67)

Сумин А.Н., Сумина Л.Ю., Галимзянов Д.М., Васильева Н.Д.

Реакция гемодинамики и эндотелий7зависимая вазодилатация в ответ на стресс, мышечную релаксацию и их

сочетание у здоровых подростков №7 (69"74)
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Информация

Эльгарова Л.В., Эльгаров А.А.

Особенности артериального давления у школьников Кабардино7Балкарии №7 (75"82)
Клинические исследования
Куприна А.А., Белоусов Ю.Б. 

Фармакоэкономический анализ, выполненный на основании данных, полученных в Российском исследовании

КВАДРИГА №2 (89"93)
Чазова И.Е. , Мычка В.Б. 

Открытая, многоцентровая, рандомизированная, научно7практическая программа МИНОТАВР: промежуточный

анализ результатов №2 (81"88)
Чазова И.Е., Ратова Л.Г. 

КЛИП7АККОРД: фокус на полнодозовую комбинацию №2 (68"72)
Шальнова С.А. , Деев А.Д., Карпов Ю.А. 

Артериальная гипертония и ишемическая болезнь сердца в реальной практике врача7кардиолога №2 (73"80)

Мнение по проблеме
Ахмеджанов Н.М. 

Новые возможности улучшения прогноза пациентов после инфаркта миокарда №3 (14"20) №3 (95"98)
Бритов А.Н. 

К вопросу применения аспирина для профилактики тромбоэмболических осложнений при сердечно7сосудистой

патологии: оптимизация дозы и пути преодоления побочных эффектов №6 (70"80)
Горбунов В.М., Оганов Р.Г. 

Торасемид – петлевой диуретик с особыми свойствами №5 (70"74)
Воробьева Е.Н., Осипова И.В., Веселовская Н.Г., Мордвинова Н.И., Воробьев Р.И.

Методы диагностики абдоминального ожирения в клинической практике №8 (74"78)
Ивашкин В.Т., Драпкина О.М., Клименков А.В.

Новые методы борьбы с дислипидемией №7 (95"100)
Манешина О.А., Ерофеева С.Б., Белоусов Ю.Б. 

Ивабрадин 7 новый препарат в лечении ишемической болезни сердца №3 (88"94)
Мартынов А.И., Моисеев В.С., Оганов Р.Г., Кобалава Ж.Д, Котовская Ю.В., Старостина Е.Г.

Улучшение контроля артериальной гипертонии у лиц с высоким риском развития сердечно7сосудистых осложнений:

основные этапы Российской научно7практической программы АРГУС72 №4 (105"109)
Марцевич С.Ю. 

Лечение сердечной недостаточности β7адреноблокаторами: влияние данных доказательной медицины на подходы к

терапии №3 (79"82)
Марцевич, С.Ю., Лукина Ю.В., Оганисян Н.С. 

Эффективный контроль артериального давления у больных артериальной гипертонией: роль фиксированных

комбинаций лекарственных препаратов №4 (117"121)
Мацкеплишвили С.Т., Бузиашвили Ю.И.

Новые возможности трехмерной эхокардиографии при оценке состояния левого желудочка №8 (60"69)
Лопатин Ю.М.

Антигипертензивные эффекты ингибитора ангиотензин7превращающего фермента периндоприла (взгляд с позиции

исследования ASCOT7BPLA) №3 (83"87)
Лопатин Ю.М.

Антиангинальная терапия больных стабильной стенокардией: фокус на снижение частоты сердечных сокращений 

№7 (86"90)
Лукина Ю.В., Марцевич С.Ю.

Применение β7адреноблокаторов при сердечной недостаточности: роль бисопролола №8 (79"82)
Оганов Р.Г., Аронов Д.М., Бубнова М.Г. 

Применение статинов – парадигма профилактики и лечения атеросклеротических заболеваний (фокус на

аторвастатин) №6 (95"107)
Панченко Е.П. 

Факторы риска сердечно7сосудистых заболеваний и подходы к их коррекции в начале XXI века (по материалам

регистра REACH) №6 (91"94)
Перова Н.В.

Немедикаментозное снижение гиперхолестеринемии растительными станолами при потреблении обогащенных ими

пищевых продуктов №5 (64"69)
Погосова Г.В. 
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Тревожные состояния у больных сердечно7сосудистыми заболеваниями: диагностические и терапевтические аспекты

№5 (70"73)
Погосова Г.В., Колтунов И.Е., Белова Ю.С., Сказин Н.В.

Эмоции и сердце №8 (71"75)
Талицкий К.А., Карпов Ю.А. 

Препараты ω37полиненасыщенных жирных кислот как средство профилактики сердечно7сосудистых осложнений

№6 (81"90)
Тарзиманова А.И., Фомина И.Г.

Роль воспаления в патогенезе фибрилляции предсердий №7 (91"94)
Фомина И.Г., Тарзиманова А.И., Ветлужский А.В.

Синдром короткого интервала QT №7 (83"85)
Шальнова С.А., Деев А.Д. 

Характеристика пациентов высокого риска. Результаты эпидемиологической части научно7образовательной

программы ОСКАР №5 (58"63)
Шевченко О.П., Шевченко А.О., Кочетова Е.В., Орлова О.В. 

Ассоциированный с беременностью протеин плазмы 7новый биохимический маркер острого коронарного синдрома

и предиктор неблагоприятного прогноза у больных ишемической болезнью сердца №4 (110"116)
Явелов И.С.

Клопидогрел в лечении сердечно7сосудистых заболеваний: современные клинические рекомендации №5 (81"86)

Краткое сообщение
Округин С.А., Гурченок А.Г., Иванникова О.А., Зяблов Ю.И. 

Частота распространения нестабильной стенокардии в г. Томске (краткое сообщение) №3 (99"100)

Обзоры литературы
Асташкин Е.И., Глезер М.Г.

Фармакологическая регуляция обмена энергетических субстратов в кардиомиоцитах при патологических состояниях,

связанных с ишемией №7 (112"123)
Воробьева Е.Н., Осипова И.В., Воробьев Р.И., Трешутина Ю.В.

К вопросу патогенеза болезней системы кровообращения №5 (114"120)
Воробьева Е.Н., Шумахер Г.И., Осипова И.В., Хорева М.А., Воробьев Р.И.

Роль дисфункции эндотелия в патогенезе атеросклероза №6 (129"136)
Гамидов С.И., Иремашвили В.В. 

Эректильная дисфункция и сердечно7сосудистые заболевания: новый взгляд на старую проблему №6 (123"128)
Драпкина О.М., Клименков А.В., Ивашкин В.Т.

Роль современных антитромботических препаратов в профилактике сердечно7сосудистых заболеваний №7 (124"130)
Лопатин Ю.М. 

Ингибитор ангиотензин7превращающего фермента зофеноприл в лечении больных инфарктом миокарда: обзор

исследований проекта SMILE №2 (106"111)
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