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Глубокоуважаемые коллеги!

Мы рады представить вам новый номер 
научно-практического журнала «Неотложная 
кардиология и кардиоваскулярные риски».  
В журнале традиционно публикуются статьи, 
посвященные актуальным научно-практиче-
ским проблемам профилактики, диагностики 

и лечения болезней системы кровообращения. Уверена, что вам будут ин-
тересны представленные материалы о новых подходах к стратификации кардио- 
васкулярного риска и прогнозированию исходов при коморбидных заболева-
ниях, о патогенетических особенностях болезней системы кровообращения, 
морфологии атеросклеротических бляшек и сосудистой стенки, о резуль- 
татах инновационных рентгенэндоваскулярных и кардиохирургических вме-
шательств, доступных для белорусских пациентов. 

Кардиология и кардиохирургия в нашей стране стремительно развиваются. 
Современные высокотехнологичные методы диагностики и лечения широко внед-
ряются в практическую деятельность региональных кардиологических центров.  
В течение ближайшего месяца будет введен в эксплуатацию новый корпус гибрид-
ной хирургии РНПЦ «Кардиология», к моменту его открытия в основном здании 
Центра успешно завершилась модернизация коечного фонда путем создания  
6 палат интенсивной терапии, оснащенных современным оборудованием для ока-
зания специализированной медицинской помощи пациентам кардиологического 
профиля. Подготовлены новые клинические протоколы и руководства. Проведены 
два масштабных международных научно-практических мероприятия, в каждом  
из которых приняли участие очно и в онлайн формате более 2500 врачей: кардио-
логический форум, посвященный 45-летию РНПЦ «Кардиология» и выполнению  
500-й трансплантации сердца в Республике Беларусь, а также конференция «Актуаль-
ные вопросы кардиологии, аритмологии и кардиохирургии» совместно с Пленумом 
Белорусского научного общества кардиологов. Начата реализация инновационного 
проекта по организации на базе РНПЦ «Кардиология» центра кардиогенного шока. 
На текущий момент мы многого достигли, но еще больше нам предстоит сделать, 
объединив усилия кардиологического сообщества с врачами общей практики  
и других специальностей на всех уровнях оказания медицинской помощи.

Я выражаю искреннюю благодарность и глубокую признательность всем 
коллегам, которые считают важным и необходимым поддерживать наши общие 
цели и участвовать в их реализации. Желаю вам здоровья, профессиональных  
и научных побед, упорства и крепости духа в столь непростое время.

Заместитель директора РНПЦ «Кардиология»
по международному сотрудничеству  

и аналитической работе, профессор кафедры
кардиологии и внутренних болезней БГМУ,

доктор медицинских наук, доцент

Григоренко Елена Александровна
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СТЕНОКАРДИЯ БЕЗ ОБСТРУКТИВНОГО  
ПОРАЖЕНИЯ КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ (Часть 3). 
ЛЕЧЕБНАЯ ТАКТИКА НА СОВРЕМЕННОМ ЭТАПЕ
С.П. Соловей
Республиканский научно-практический центр «Кардиология», г. Минск, Республика Беларусь
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Ключевые слова: необструктивное поражение, микрососудистая дисфункция, эпикардиальный вазоспазм,  
микрососудистая стенокардия, вазоспастическая стенокардия.

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ. С.П. Соловей. Стенокардия без обструктивного поражения коронарных артерий (Часть 3). Лечебная тактика на современном этапе. 
Неотложная кардиология и кардиоваскулярные риски, 2023, Т. 7, № 1, С. 1742–1757.

О
сновной причиной стенокардии у пациентов без обструктивного 
поражения коронарных артерий (КА) является вазомоторная 
дисфункция, включающая различные патофизиологические эн-
дотипы: макро- или микрососудистый вазоспазм, сниженную 

микрососудистую вазодилатацию или повышенное сопротивление, а также 
их сочетания. Такие пациенты имеют не только персистирующие симпто-
мы стенокардии, что приводит к частым госпитализациям и повторным 
диагностическим обследованиям с целью выявления обструктивной 
ишемической болезни сердца (ИБС), но и повышенный риск неблаго-
приятных сердечно-сосудистых событий. Стандартная антиангинальная 
терапия при этом оказывается менее эффективной, а разработка новых, 
специфических для данного варианта ИБС фармакологических средств все 

еще остается неудовлетворенной потребностью. В то же время показано, 
что соблюдение соответствующего конкретному эндотипу заболевания 
лечебного протокола улучшает контроль симптомов и качество жизни. 

Лечение пациентов включает мероприятия по модификации образа 
жизни с контролем кардиоваскулярных факторов риска и антиангиналь-
ную терапию, для таргетного назначения которой необходима точная,  
в большинстве случаев инвазивная, диагностика патофизиологического 
эндотипа. Важной составляющей терапии является немедикаментозное 
воздействие, особенно у пациентов с рефрактерной стенокардией. В статье 
рассмотрены различные, в том числе экспериментальные, варианты ле-
чения и их обоснование у пациентов со стенокардией без обструктивного 
поражения КА.  

ANGINA WITHOUT OBSTRUCTIVE CORONARY 
ARTERY DISEASE (Part 3).  
MODERN TREATMENT STRATEGIES
S. Solovey
Scientific and Practical Centre “Cardiology” Minsk, Republic of Belarus 

Key words: non-obstructive lesion, microvascular dysfunction, epicardial vasospasm, microvascular angina, vasospastic angina.

FOR REFERENCES. S.P. Solovey. Angina without obstructive coronary artery disease (Part 3). Modern treatment strategies.  
Neotlozhnaya kardiologiya i kardiovaskulyarnye riski [Emergency cardiology and cardiovascular risks], 2023, vol. 7, no. 1, pp. 1742–1757.

T
he main cause of angina in patients without obstructive coronary artery 
(CA) disease is vasomotor dysfunction, including various pathophysiological 
endotypes: macro- or microvascular vasospasm, reduced microvascular vaso-
dilation or increased resistance, as well as their combinations. Such patients 

not only have persistent angina symptoms, leading to frequent hospitalizations and 
repeated diagnostic tests for obstructive coronary heart disease (CHD), but also an 
increased risk of adverse cardiovascular events. In such cases, standard antianginal 
therapy turns out to be less effective, and the development of new pharmacological 
agents specific for this variant of CHD still remains an unsatisfied need. At the same 

time, it has been shown that compliance with the treatment protocol corresponding 
 to a specific disease endotype improves symptom control and quality of life.

Treatment of patients includes lifestyle modification measures with control  
of cardiovascular risk factors, and antianginal therapy, the targeting of which 
requires accurate, in most cases invasive, diagnosis of pathophysiological endotype. 
An important component of the treatment process is a non-drug effect, especially 
in patients with refractory angina pectoris. The article discusses various treatment 
options (including experimental) and their rationale in patients with angina 
pectoris without obstructive lesions of the СА.
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Все большее внимание исследователей 
привлекают пациенты с симптомами стено-
кардии и / или ишемией миокарда, выявля-
емой при проведении функционального те-
стирования, но с отсутствием стенозирую-
щего (≥ 50% просвета эпикардиальных арте-
рий) коронарного атеросклероза в качестве 
причины этих состояний. Как уже было обо-
значено в предыдущей части статьи, подоб-
ным клиническим паттернам даны опреде-
ления ANOCA / INOCA (Angina / Ischaemia 
with No Obstructive Coronary Artery Disease) –  
стенокардия / ишемия без обструктивного 
поражения коронарных артерий (КА), осно-
ву которых составляют вазомоторные на-
рушения, или дисфункция. Формирование 
патофизиологических эндотипов данной па- 
тологии в виде нарушения микрососудистой 
вазодилатации (нарушение вазодилататорной 
способности, повышение микрососудистого 
сопротивления) или эпикардиального / мик - 
рососудистого вазоспазма обуславливает кли-
нику микрососудистой стенокардии (МСС) 
или вазоспастической стенокардии (ВСС)  
соответственно [1]. Коронарная вазомотор-
ная дисфункция является широко распростра-
ненной причиной стенокардии и встречается 
по данным наиболее крупных исследований  
приблизительно у 47% женщин (от 34% до 65%) 
и 30% мужчин (от 14% до 36%) с равным со-
отношением по полу в абсолютном выра-
жении [2]. Так, в проспективном регистре  
ACC-NCDR пациентов со стенокардией, ко-
торым проводилась инвазивная коронароан-
гиография (КАГ), частота необструктивной  
ишемической болезни сердца (ИБС) соста-
вила 51% у женщин и 32% у мужчин [3]. Тем 
не менее, несмотря на такую распростра-
ненность, на практике диагностика вариан-
тов INOCA происходит достаточно редко, 
так как стандартные протоколы стресс-тести-
рования и КАГ не предназначены для верифи-
кации вазомоторных нарушений, а нацелены 
на обнаружение с определенной чувствитель-
ностью и специфичностью стенозирующе-
го поражения КА. В отсутствии последнего,  
продолжения исследования альтернативных 
причин заболевания вероятнее всего в даль-
нейшем не будет и поэтому часто пациенты 
лишаются патогенетической терапии. Лишь 
половина из них получает такие базовые 
сердечно-сосудистые средства, как ингиби-
торы ангиотензинпревращающего фермен- 
та (ИАПФ), антагонисты рецепторов ангио-
тензина II (АРА II), β-адреноблокаторы (ББ),  
блокаторы кальциевых каналов (БКК), ста-
тины [4]. К тому же неизвестна и интенсив-
ность лечения – как часто назначаются мак-
симально переносимые дозы ИАПФ/АРА II  
и статинов.  В то же время адекватное лече-
ние является крайне необходимым для умень-
шения симптомов стенокардии, повышения 
качества жизни, а также улучшения сердеч-

но-сосудистого прогноза заболевания, ко-
торый в этой когорте не является столь бла-
гоприятным в отношении риска развития 
инфаркта миокарда (ИМ), сердечно-сосуди-
стой смерти и сердечной недостаточности, 
как было принято считать ранее. Напри-
мер, в ретроспективном регистре Восточ-
ной Дании, включавшем 11 223 пациентов 
со стабильной стенокардией, установлено 
1,52-кратное и 1,85-кратное увеличение рис-
ка неблагоприятных событий среди лиц  
с ангиографически неизмененными КА или 
стенозированными до 50%, соответственно, 
в сравнении со здоровыми [4]. Замечено, что 
женщины чаще имеют необъяснимо более 
высокий показатель смертности после пере-
несенного ИМ с подъемом сегмента ST, что  
может быть связано как с анатомическими 
особенностями сосудистого русла (меньший 
диаметр сосудов, менее выражен коллате-
ральный кровоток), так и с наличием коронар-
ной микрососудистой  дисфункции (МСД). 
Из 917 пациенток со стенокардией развитие 
ИМ или сердечно-сосудистой смерти через 
10 лет наблюдения отмечалось у 6,7% жен-
щин без ИБС, у 12,8% – с необструктивной 
ИБС и у 25,9% – с обструктивной ИБС со-
ответственно [5]. В 2018 году были опубли-
кованы данные проведенного метаанализа, 
включавшего более, чем 35 000 пациентов  
с ANOCA, которые подтвердили худший про-
гноз развития ИМ и смерти у пациентов 
с необструктивным поражением по сравне-
нию с неизмененными КА [6]. 

Неудовлетворительным выглядит и каче-
ство жизни из-за хронических, рецидивиру-
ющих болевых приступов, плохо поддающих-
ся профилактике традиционными антианги-
нальными лекарственными средствами, при-
меняемыми при стенокардии, а также частых 
повторных госпитализаций, инвазивных 
КАГ с развитием на фоне этого у пациентов 
тревоги и депрессии. Интенсивность или 
частота симптомов могут быть настолько 
серьезными, что происходит ограничение 
повседневной, без физических перегрузок, 
деятельности. В связи с этим ANOCA сегод-
ня представляет собой актуальную тему как 
клинического, так и научного интереса. 

ОБЩИЕ ПРИНЦИПЫ  
ТЕРАПИИ СТЕНОКАРДИИ  
БЕЗ ОБСТРУКТИВНОГО ПОРАЖЕНИЯ 
КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ

Отражением актуальности проблемы яв- 
ляется включение в рекомендации Европей-
ского общества кардиологов ESC (European 
Society of Cardiology) 2019 года по хрони-
ческим коронарным синдромам специаль-
ного раздела, посвященного стенокардии в 
отсутствии ограничивающего кровоток об-
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структивного поражения КА, с описанием 
двух наиболее частых форм – микрососу-
дистой и вазоспастической и предлагаемой 
схемы лечения [7]. Еще одним международ-
ным согласованным документом, в котором 
также изложены варианты терапии, явля-
ется консенсус мнений экспертов Европей-
ской ассоциации чрескожных сердечно-со-
судистых вмешательств EAPCI (European 
Association of Percutaneous Cardiovascular 
Interventions) в сотрудничестве с Рабочей  
группой ESC по коронарной патофизиоло-
гии и микроциркуляции, одобренный Меж-
дународной исследовательской группой  
по коронарным вазомоторным расстройствам 
COVADIS (Coronary Vasomotor Disorders 
International Study) [8]. Общим и принци-
пиально важным в представленных рекомен-
дациях является констатация необходимости 
соблюдения при данных формах стенокардии 
пациентоцентрического подхода, подразу-
мевающего назначение стратифицирован-
ной, в зависимости от патофизиологическо-
го эндотипа заболевания, антиангинальной 
терапии. Такая тактика имеет доказанный 
позитивный клинический результат, обе-
спечивает снижение симптоматики и от-
носительно устойчивое улучшение качества 
жизни, о чем будет сказано ниже. Однако, 
поскольку на практике точный механизм  
у конкретного пациента обычно не опреде-
ляется, то и строгие различия в назначении 
лекарственных средств не соблюдаются,  
а выбор происходит с долей эмпиричности. 
Тем не менее, даже в случае подозрения  
на наличие вазомоторной дисфункции, когда 
установленные стандартизованные диагнос-
тические критерии соответствуют лишь 
вероятной МСС или ВСС, лечение необхо-
димо начинать и в последующем корректи-
ровать, учитывая параметры гемодинами-
ки (величину пульса, артериального дав-
ления), реакцию на терапию и побочные 
эффекты.

Одним из правил лечебной тактики па-
циентов с МСС является регулярная пере-
оценка симптомов заболевания. Наиболее 
оптимальная частота проведения повтор-
ных осмотров – 1 раз в месяц, во время ко-
торых осуществляется коррекция доз или 
добавление других лекарственных средств, 
а также контроль нежелательных явлений. 
Такой подход продиктован симптоматикой, 
отличающейся большой вариабельностью 
по характеру и интенсивности проявлений, 
и сложностью индивидуального подбора эф-
фективной терапии. 

Помимо медикаментозного лечения не-
обходимо включать немедикаментозные ме-
тоды коррекции кардиоваскулярного риска, 
мотивируя пациента на совместное участие 
в лечебном процессе.  

МОДИФИКАЦИЯ  
СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОГО РИСКА

Традиционные факторы риска (ФР) ИБС 
не всегда могут объяснить возникновение 
МСС или ВСС. В частности, наличие коро-
нарной МСД с ними ассоциируется лишь 
частично (приблизительно в 20% случаев), 
что было продемонстрировано в исследова-
нии WISE [9], где обнаружить эти факторы 
удавалось не у всех. Сделан вывод о том, что 
новые маркеры риска, например, воспали-
тельные, могут быть также задействованы  
в патогенезе заболевания. Известно, что уро-
вень высокочувствительного С-реактивного 
белка (маркера воспаления) повышен у лиц 
с МСС и коррелирует с количеством эпизо-
дов ишемии миокарда. В этой связи к специ-
фическим ФР развития МСД, например, отно-
сят ревматические заболевания, воспалитель-
ные заболевания кишечника. Кроме того, 
выделяют и гендерспецифические ФР, такие 
как преэклампсия, гестационная гипертен-
зия и сахарный диабет, повторные спонтан-
ные аборты, статус менопаузы, которые так-
же могут играть роль в развитии МСС. Поэ-
тому важно при опросе пациента тщательно 
собирать анамнез жизни с уточнением этих 
и других отягощающих компонентов. 

В отношении ВСС считается, что класси-
ческие ФР плохо коррелируют с развитием 
заболевания, за исключением курения, обу-
славливающего нарушение эндотелий-зави-
симой вазодилатации КА. Также спровоци-
ровать приступы стенокардии могут прием  
или, наоборот, резкий отказ от алкоголя, 
умственное перенапряжение/стресс, гипер-
вентиляция или переохлаждение, ряд ле-
карственных стимуляторов, химиотерапия.  
Тем не менее доказано, что традиционные 
сердечно-сосудистые ФР, такие как арте- 
риальная гипертензия, дислипидемия, гиперг-
ликемия, курение, гиподинамия, ожирение 
участвуют не только в формировании стено-
зирующего атеросклероза эпикардиальных 
артерий, но и способствуют функциональ-
ным вазомоторным нарушениям и струк-
турному ремоделированию микроциркуля-
торного русла. В этой связи рекомендации 
по изменению образа жизни и управлению 
имеющихся факторов с помощью статинов, 
антигипертензивных и гипогликемических 
лекарственных средств следует считать не-
отъемлемыми компонентами любого выбран-
ного терапевтического подхода, независимо  
от того, выявлены ангиографически интакт-
ные или атеросклеротически измененные, 
нестенозированные КА у лиц с АNOCA [7].  

Модификация образа жизни должна про-
водиться согласно общепринятым правилам 
кардиоваскулярной профилактики, вклю-
чая рекомендации по нормализации веса, 
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диете с высоким содержанием клетчатки, 
фруктов и овощей, прекращению курения, 
соблюдению регулярной физической ак-
тивности. Особо следует подчеркнуть, что 
при подозрении на спазм эпикардиальных КА, 
как причины ВСС, пациенту должно быть 
настоятельно предложено отказаться от ку-
рения, которое, как уже было сказано выше, 
является и доказанным ФР, и триггером ва-
зоспазма. Необходимо научить пациентов 
справляться со стрессом/внешними раздра-
жителями, подключая консультативную по-
мощь психолога.

Контроль сердечно-сосудистых ФР, про-
являя аддитивный эффект, очень часто по-
зволяет добиться лучшего клинического ре-
зультата антиангинальной терапии в лече-
нии микрососудистой и вазоспастической 
стенокардии. 

Коррекция артериального давления у па-
циентов с INOCA выполняет задачу не толь-
ко снижения сердечно-сосудистых ослож-
нений как таковых, но и замедления про-
грессирования патологических изменений  
микрососудистого звена коронарного крово-
тока, определяющих клиническую картину  
заболевания, а соответственно – способ-
ствуют снижению частоты и выраженности 
ангинозных симптомов. Однако для дости-
жения последнего необходим жесткий конт-
роль давления с удержанием целевого в пре-
делах 120/70 мм рт. ст. Считается, что именно 
такая регуляция уровня давления, не допу-
ская при этом избыточного снижения, обе-
спечивает в ряде случаев уменьшение или 
предотвращение приступов стенокардии. 

В вопросе выбора гипотензивных лекар-
ственных средств необходимо соблюдать 
упомянутый выше принцип стратифициро-
ванной терапии, в соответствии с которым 
оптимальный вариант будет определяться 
в первую очередь преобладающим патоге-
нетическим механизмом симптомов забо-
левания. Вазоспастический характер боли 
подразумевает приоритет БКК. Назначение 
ИАПФ при наличии признаков дисфункции 
микрососудов может повысить резерв коро-
нарного кровотока (РКК), что было установ-
лено, например, при назначении квинапри-
ла в дозе 80 мг/день в рандомизированном 
двойном слепом плацебо-контролируемом 
исследовании женщин с INOCA и величиной 
резерва < 3,0 [10]. В отношении функциональ-
ного состояния эпикардиальных КА также 
продемонстрировано позитивное влияние 
ИАПФ/АРА II, заключающееся в подавле-
нии вазоспастической реакции, вызванной 
ангиотензином II [11]. Обе группы лекар-
ственных средств, если имеется необходи-
мость, можно комбинировать.   

Положительный вазопротекторный эф-
фект ИАПФ/АРА II проявляется улучшением 
функционального состояния сосудистого 
эндотелия, нарушение которого выступает 

ключевым звеном развития INOCA. Этим же 
плейотропным эффектом, дополнительным 
к гиполипидемическому, обладают статины 
(ингибиторы ГМГ-КоА-редуктазы), широко 
применяемые в программах лечения и про-
филактики ИБС. Опосредованная воспа-
лением активация эндотелиальных клеток  
сопровождается потерей барьерной функ-
ции макро- и микрососудистого эндотелия 
с повышенной продукцией активных форм 
кислорода, молекул межклеточной адгезии, 
формированием протромботического состоя-
ния с активацией и образованием конгломе-
ратов тромбоцитов, лейкоцитов и разви-
тием в дальнейшем вазомоторных наруше-
ний. Доказано, что противовоспалительное  
действие статинов, как один из механизмов 
коррекции эндотелиальной дисфункции, по-
ложительно сказывается на эффективности 
терапии при назначении и пациентам со сни-
женным РКК, и с явлениями вазоспазма [12]. 
Ряд опубликованных исследований показал 
возможность частично предотвращать ко-
ронарный вазоспазм у лиц с ВСС на фоне 
приема статинов и снижать частоту присту-
пов стенокардии [13].  

Способность активировать фермент эн-
дотелиальную синтазу оксида азота (NO) 
и тем самым повышать биодоступность мо-
лекулы NO является еще одним из свойств 
статинов. В нескольких рандомизированных 
клинических исследованиях у пациентов  
с неизмененными КА и признаками ишемии 
во время нагрузочных проб было продемон-
стрировано позитивное влияние статинов 
на переносимость физической нагрузки  
и уменьшение зоны дефекта перфузии при про-
ведении стресс-теста, как отражение данного 
эффекта. Подобные изменения сопровождались 
улучшением качества жизни обследуемых [14].  

Влияние статинов на выживаемость па-
циентов с INOCA отчетливо прослеживается 
при осуществлении анализа течения и исхо-
дов ИМ у лиц с необструктивным пораже-
нием КА. Так, объединенные результаты не-
скольких исследований показали более низ-
кий уровень смертности и развития повтор-
ного инфаркта спустя 30 суток при лечении 
статинами пациентов с острым коронарным 
синдромом без подъема сегмента ST на фоне 
необструктивной ИБС [15]. Данные дли-
тельного наблюдения 9136 выживших с ИМ 
и необструктивным коронарным атероскле-
розом в исследовании SWEDEHEART также 
подтвердили благотворное влияние статинов 
на частоту основных сердечно-сосудистых  
событий (смертность, ИМ, ишемический 
инсульт, сердечная недостаточность). По- 
этому данная группа лекарственных средств 
является важной составляющей улучшения 
прогноза жизни и должна быть включена 
в лечение. 

Одним из ФР микрососудистой дисфунк-
ции является гиперхолестеринемия, нали-
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чие которой ассоциировано со сниженным  
РКК еще на ранних стадиях атеросклероти-
ческого поражения КА, до видимых ангио-
графических изменений. Более того, уровень 
общего холестерина и холестерина липопро-
теинов низкой плотности обратно пропор-
циональны величине коронарного резерва, 
независимо от тяжести атеросклероза или 
количества пораженных артерий. В исследо-
ваниях показано, что наличие выраженной 
гиперхолестеринемии ведет к расстройству 
микрососудистой функции у пациентов  
с острым ИМ с подъемом сегмента ST, что  
в первую очередь связано с развитием на фоне 
повышенного перекисного окисления липи-
дов и образования активных форм кислоро-
да нарушений эндотелий-зависимой вазо-
дилатации артериол [16]. Причем влияние 
гидроперекисей происходит через сниже-
ние выработки и функциональной активно-
сти фермента эндотелиальной NO-синтазы, 
а также низкую в этих условиях биодоступ-
ность NO. Исходя из выше перечисленного, 
назначать статины следует в дозах, обеспе-
чивающих достижение целевых уровней ли-
пидов крови.  

Несмотря на то, что МСС и ВСС явля-
ются формами ИБС, что предполагает при-
менение антитромботических лекарствен-
ных средств, тем не менее, в обновленных  
в 2019 году рекомендациях ESC по хрониче-
ским коронарным синдромам указывается, 
что аспирин в дозе 75–100 мг ежедневно 
может быть рассмотрен у пациентов без ИМ 
или реваскуляризации в анамнезе, но при 
наличии подтвержденного визуализацией 
диагноза ИБС (класс и уровень доказатель-
ства IIb C). Другими словами, у пациентов 
без перенесенных сердечно-сосудистых со-
бытий назначение аспирина происходит 
по усмотрению врача, так как польза приме-
нения в этом случае является недостаточно 
подтвержденной научными исследования-
ми [17]. В этих же рекомендациях указыва-
ется, что «эффективность и безопасность  
аспирина или альтернативной антитромбо-
тической терапии у пациентов с  умеренной 
степенью проявления атеросклероза, на-
пример, обнаруженной при мультиспираль-
ной компьютерной КАГ (МСКТ-КАГ), тре-
бует дальнейшей оценки, включая влияние 
на частоту возникновения злокачественных 
новообразований, а также сердечно-сосуди-
стые события». Поэтому у пациентов с ИБС 
без обструктивного поражения КА пока-
зания к антитромботическим препаратам 
обсуждаются и нередко при ВСС игнориру-
ется, за исключением случаев выраженного 
необструктивного атеросклероза, высокого 
коронарного кальциевого индекса или же 
обнаружения некальцифицированных ате-
росклеротических бляшек (АСБ) по данным 
МСКТ-КАГ, а также положительных диа-
гностических стресс-тестов. Однако следует 

отметить, что практически все пациенты  
с АNOCA имеют те или иные признаки коро-
нарного атеросклероза. Например, в одном 
из исследований женщин со стенокардией  
без обструктивного поражения, у которых  
в 69,6% случаев по данным КАГ артерии 
были интактны, проведение внутрисосуди-
стого ультразвукового исследования выявило 
отсутствие атеросклеротических изменений 
(толщина комплекса интима-медия < 0,5 мм)  
лишь у 21% из них, что говорит о высокой 
распространенности положительного ремо-
делирования КА, но при этом с сохранен-
ным размером просвета сосуда ангиогра-
фически [18]. Поэтому развитие, например, 
очагового спазма в месте расположения АСБ 
является убедительной демонстрацией того, 
что назначенная пациенту превентивная ан-
титромботическая терапия будет более чем 
оправдана. 

Следует учитывать также тот факт, что 
сосуществование коронарной МСД и не-
обструктивного атеросклероза – наиболее 
частый анатомический вариант патологии. 
А поскольку разрыв и тромбоз АСБ обычно 
происходят при гемодинамически незначи-
мых стенозах, то такое сочетание является  
более угрожающим, чем МСД на фоне неиз-
мененных КА, так как имеется обширный 
субстрат для эрозии или разрыва АСБ, что 
также подчеркивает необходимость в анти-
тромботической защите пациентов с АNOCA.  
Кроме того, в экспериментальных рабо-
тах установлено, что адгезия тромбоцитов 
в интактных воспаленных микрососудах 
происходит без необходимости обнажения 
внеклеточного матрикса, то есть субэндоте-
лия. Несмотря на то, что ряд вопросов пато-
генеза микрососудистого тромбоза и риска 
его развития еще не раскрыт, известно, что 
окислительный стресс с привлечением лей-
коцитов к эндотелию на фоне активации 
эндотелиальных клеток являются общими 
механизмами последующей адгезии тром-
боцитов в микрососудистом русле,  

Таким образом, статины, ИАПФ (при не- 
переносимости – АРА II) в максимально 
переносимых дозах и аспирин, влияющие  
на описанные выше механизмы патогенеза 
INOCA (окислительный стресс, воспаление, 
эндотелиальная дисфункция, протромбо-
тическая активация, гормональная дисре-
гуляция), улучшают функцию коронарного, 
в том числе микрососудистого, эндотелия, 
состояние миокардиальной перфузии, а по-
этому и симптоматику заболевания, одно-
временно имея возможность снижать риск 
неблагоприятных событий (рисунок 1) [8]. 
Однако, несмотря на приведенные факты, 
в полной мере говорить об этой терапии  
как о прогноз-модифицирующей скорее преж- 
девременно, поскольку доказательная база 
конкретно для категории пациентов INOCA  
не достаточна и представлена отдельными не-
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временные руководства для определения ге-
неза стенокардии предлагают при наличии 
возможности лечебного учреждения прово-
дить инвазивное тестирование коронарной ре-
активности (определение РКК, индекса микро-
сосудистого сопротивления (ИМСС), ацетил-
холин-провокационный тест) у пациентов 
со стенокардией и отсутствием обструкции 
эпикардиальных КА по данным КАГ [7, 8].

Микрососудистая стенокардия
В основе симптомов МСС лежит разви-

тие МСД в отсутствии каких-либо других 
заболеваний сердца (первичная микрососу-
дистая недостаточность) как следствие 
изменений структуры микрососудов (и соот-
ветствующего снижения коронарного резерва 
и/или повышения микрососудистого сопро-
тивления) и/или в результате нарушения 
функции микрососудов.

• Структурные нарушения, или струк-
турный эндотип заболевания, представляют 
собой ремоделирование микрососудистого 
русла, что и обуславливает клинику МСС.  
Например, изменение строения стенки ар-
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Рис. 1.  
Управление INOCA

большими работами. Данные крупных ран-
домизированных клинических исследова- 
ний (РКИ) влияния терапии на клиниче-
ские исходы отсутствуют. В настоящее вре-
мя еще не закончена 3 фаза РКИ WARRIOR 
(NCT03417388; предполагаемая дата завер-
шения: 30 декабря 2023 г.) – Women’s Ischemia 
Trial to Reduce Events in Nonobstructive 
Coronary Artery Disease, целью которого яв- 
ляется изучение возможности снизить не-
благоприятные сердечно-сосудистые собы-
тия у женщин с наличием объективных при-
знаков INOCA при назначении интенсивного 
лечения максимально переносимыми доза-
ми ИАПФ совместно с высокоинтенсивными 
дозами статинов и аспирином в сравнении  
с обычной терапией [19].

СТРАТИФИЦИРОВАННАЯ 
АНТИАНГИНАЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ 

Для того, чтобы у пациентов с АNOCA 
достичь эффекта от проводимого лечения 
необходимо максимально воздействовать 
на доминирующий механизм ишемии/сте-
нокардии [7], которыми могут быть микро-
сосудистые или эпикардиальные спазмы 
КА, нарушение микрососудистой вазоди-
латации или повышенное микрососуди-
стое сопротивление в результате структур-
ного ремоделирования, а также  различные 
сочетанные вариации. Нередко измененные 
артериолы одновременно имеют и чрезмер-
ную чувствительность к вазоконстриктор-
ным стимулам. В таком случае картина забо-
левания может быть сложной для распоз-
навания точного механизма, представляя 
собой смешанный вариант или с домини-
рующим вазоспастическим компонентом  
и клиникой ВСС. Так, стенокардия покоя ча-
сто возникает в дополнение к жалобам, свя-
занным с физической нагрузкой, что чаще 
всего обусловлено вазоспазмом [20]. Все пере-
численные патофизиологические механиз- 
мы ишемии необходимо рассматривать в ка-
честве потенциальных мишеней терапии.  

Субъективно, по наличию у пациента сте-
нокардии напряжения, стенокардии покоя, 
подразумевающей коронарный вазоспазм,  
или же сочетания симптомов, можно пред-
положить механизм ишемии и эмпирически 
назначить антиангинальную терапию. Од-
нако, как было показано в британском РКИ 
CorMicA (Coronary Microvascular Angina), ком-
плексный подход к диагностике микрососу-
дистой или вазоспастической стенокардии 
с применением коронарного функциональ-
ного тестирования (КФТ) и последующим 
лечением, соответствующим установленному 
патофизиологическому эндотипу заболева-
ния, превосходит по эффективности обыч-
ный терапевтический алгоритм [21]. Все со-
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териол с пролиферацией гладкомышечных 
сосудистых клеток и периваскулярным фи-
брозом или разрежение капилляров, разви-
вающееся в результате длительно существу-
ющего низкого уровня или доступности NO 
[22, 23]. Возможна перестройка внеклеточ-
ного матрикса с развитием фиброза миокар-
да. Так, избыточное отложение в интерсти-
ции фибронектина и коллагена ведет к уве-
личению расстояния от капилляра до рядом 
расположенных кардиомиоцитов, а в даль-
нейшем – к развитию гипоксии клеток во 
время осуществления физической нагрузки 
и появлению симптомов стенокардии.   

О наличии структурного эндотипа МСС 
можно думать, если у пациента по данным 
коронарного функционального тестирова-
ния (КФТ) имеется недостаточная микрососу-
дистая вазодилатация, о чем будет свидетель-
ствовать низкий РКК (< 2) и/или повышен-
ный ИМСС (≥ 25 ед.), но при этом результат  
теста на вазоспазм с ацетилхолином – отри-
цательный. В таком случае лечение должно 
быть направлено, во-первых, на противо-
действие структурным изменениям с помо-
щью упомянутых выше статинов, ИАПФ/АРА 
и мероприятий по модификации образа 

жизни (включающих обязательную коррек-
цию массы тела) для ремоделирования мик-
рососудов и уменьшения резистентности. 
Во-вторых, на профилактику приступов сте-
нокардии напряжения путем снижения по-
требности миокарда в кислороде в условиях  
ограниченной его доставки. Для этой цели 
показаны ББ, селективные (бисопролол, не-
биволол) или с дополнительной α-блокиру-
ющей активностью (карведилол). 

При применении ББ уменьшение часто-
ты сердечных сокращений и соответствующее 
снижение потребления кислорода миокардом 
с увеличением времени диастолического на-
полнения желудочков сердца способствует 
улучшению симптомов и признаков ише-
мии. Кроме того, наличие дополнительных  
свойств некоторых представителей этой груп-
пы лекарственных средств, помимо влияния 
на гемодинамические параметры, позволяет  
у пациентов с МСС получить больше пре- 
имуществ от лечения. Так, карведилол улуч-
шает функцию эндотелия и увеличивает эн-
дотелийзависимую вазодилатацию в ответ 
на физическую нагрузку, тем самым повышая 
ее переносимость. В настоящее время про-
должается исследование NIRVANA (Study  
to Evaluate Effect of Nebivolol on Angina 
in Women With Microvascular Disease. 
NCT01665508.), в котором у женщин с ве- 
рифицированной МСС изучается эффек-
тивность небиволола, высокоселективного 
β1-адреноблокатора с сосудорасширяющим 
действием за счет стимуляции продукции 
эндотелием NO. В ранее проведенных иссле-
дованиях показано, что внутрикоронарное 
введение небиволола увеличивает РКК как  
у здоровых лиц (за счет снижения коронар-
ного кровотока в покое и, тем самым, повы-
шения коронарного резерва), так и у пациентов 
с ИБС за счет повышения величины макси-
мального кровотока на фоне индуцируемой 
гиперемии [24].  

Таким образом, в качестве терапии  
1-й линии при МСС, которая в подавляющем  
большинстве случаев является стенокардией 
напряжения, в отсутствии противопоказа-
ний следует рассмотреть начальную тера-
пию ББ. В последующем, при сохранении  
симптомов или наличии противопоказа-
ний, применяются БКК, дигидропиридино-
вые и/или недигидропиридиновые. 

Считается, что недигидропиридиновые 
БКК эффективны как при структурном эндо-
типе МСС, так и при коронарном вазоспаз-
ме, а поэтому можно использовать в качестве 
препаратов 1-й линии, если вазоспазм нельзя 
исключить клинически, а инструментальная 
диагностика, в том числе инвазивная, не вы- 
полнима. Известно, что симптомы ВСС обыч-
но возникают в покое и, как правило, ночью  
или в ранние утренние часы. В то же время 
стенокардия на фоне физической нагрузки 
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Adapted from: Kunadian V, Chieffo A, Camici PG, et al. An EAPCI expert consensus document on ischaemia with 
non-obstructive coronary arteries in collaboration with European Society of Cardiology Working Group on Coronary 
Pathophysiology & Microcirculation endorsed by Coronary Vasomotor Disorders International Study Group. Eur.Heart J, 2020, 
vol. 41, no. 37, pp. 3504–3520. doi: 10.1093/eurheartj/ehaa503. [8].

Figure 1.  
Management of INOCA
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также может быть вызвана спазмом сосу-
дов. Подобная симптоматика наблюдается  
и при смешанных формах заболевания. Если 
в этих случаях ориентироваться только на 
клинические проявления, то невозможно 
правильно различить, обусловлены ли они 
вазомоторной дисфункцией, или же обструк-
тивным поражением КА. Данные первого  
рандомизированного плацебо-контролируе- 
мого исследования дилтиазема у пациен-
тов с ANOCA EDIT-CMD (Эффективность 
дилтиазема для улучшения коронарной ми-
крососудистой дисфункции; NCT04777045) 
демонстрируют влияние препарата на меха-
низмы коронарной вазомоторной дисфунк-
ции. Эффективность лечения оценивалась  
по динамике приступов стенокардии, качества 
жизни пациентов, а также инвазивно – по ре-
зультатам КФТ, проведение которого позволи-
ло из 126 участников верифицировать 99 па- 
циентов с ANOCA. Из них, в свою очередь, 
85 человек были рандомизированы для по-
лучения дилтиазема (до 360 мг/сут.) или 
плацебо. Спустя 6 недель улучшение резуль-
татов КФТ не отличалось между группами 
(21% против 29% соответственно, P = 0,46), 
однако снизилась частота вазоспазма. Что 
интересно, у большего количества пациен-
тов, получавших дилтиазем, клиника эпикар-
диальнго вазоспазма регрессировала до мик -
рососудистого или вообще нивелировала 
за период наблюдения (47% против 6% соот-
ветственно, P = 0,006). Однако существен-
ных межгрупповых различий по данным 
Сиэтлского опросника стенокардии или ка-
чества жизни при этом не выявлено. 

Отдельного внимания заслуживает ре-
комендация использования комбинации 
дилтиазема с низкими дозами небиволо-
ла или бисопролола у женщин в перимено-
паузе, что может быть более эффективным 
для уменьшения симптомов стенокардии,  
нежели раздельное назначение [25]. Известно, 
что коронарные вазомоторные нарушения 
с симп томами МСС широко распространены 
у женщин и в первую очередь – среднего  
возраста. Снижение уровня эстрогенов с на-
ступлением менопаузальной гормональной  
перестройки часто сопровождается вегета-
тивной дисфункцией. Это проявляется быст-
рым ускорением частоты сердечных сокра-
щений во время выполнения физической на-
грузки, при ходьбе, провоцируя стенокардию. 

В целях купирования приступов стено-
кардии применяются короткодействующие 
нитраты. Однако эффект неустойчивый и до-
стигается не у каждого. Также слабо эффек-
тивны при МСС и длительно действующие 
формы, которые часто плохо переносятся  
или даже усугубляют симптоматику по при-
чине развития синдрома обкрадывания, так 
как основной точкой приложения для реали-
зации гемодинамического эффекта нитратов 

(помимо расширения вен и снижения предна-
грузки) являются крупные эпикардиальные 
КА [26]. Еще в 90-х годах появились публи-
кации о так называемом «парадоксе нитра-
тов» у пациентов со стенокардией и ангио-
графически нормальными КА [27]. В целом, 
наблюдательные данные говорят о том, что 
эффективность обеих форм препаратов, в том 
числе пластырей с нитроглицерином, отмеча-
ют не более 50% пациентов с МСС. Поэто-
му данную группу лекарственных средств  
не рекомендуют назначать лицам со струк-
турным эндотипом заболевания, прибегая 
лишь в случаях отсутствия желаемого эффек-
та от предыдущей терапии или противопока-
заний к ней – в качестве терапии 2-й линии. 

Антиангинальным средством, снижа-
ющим потребность миокарда в кислороде 
за счет уменьшения частоты сердечных со-
кращений, избирательно блокируя If-кана-
лы синоатриального узла, является ивабра-
дин. В отличие от ББ, ивабрадин не оказы-
вает отрицательного инотропного действия  
и не вызывает вазоспазм. Несмотря на ши-
рокое использование препарата при стабиль-
ной стенокардии на фоне обструктивной 
ИБС, исследований у пациентов с МСД не-
достаточно. В одном из них показано умень-
шение приступов стенокардии, но отсутствие 
влияния на РКК, что может означать связь 
улучшения симптомов с его классическим 
отрицательным хронотропным эффектом [28]. 
В других исследованиях ивабрадин повы-
шал коронарный резерв, измеряемый инва-
зивно, что свидетельствует о действитель-
но улучшенной функции микрососудов  
и возможности включить препарат в арсенал 
лекарственных средств 2-й линии терапии 
при МСС.

Таким образом, перечисленное лечение 
направлено на достижение эффективной ва-
зодилатации и снижение потребности мио-
карда в кислороде.

• Функциональные нарушения, или функ-
циональный эндотип заболевания, проявля-
ются дисфункцией артериол в виде низкого 
вазодилататорного резерва (низкий РКК) и/
или спазма. Доминирующими механизма-
ми при этом являются снижение выработки 
эндотелием NO или его биодоступности. Од-
нако достаточно часто наблюдается повы-
шение сосудистого тонуса, опосредованное 
влиянием прежде всего эндотелина-1 (ЭT-1).  
Кроме того, может быть увеличена чувстви-
тельность к сосудосуживающим стимулам, 
таким как ЭТ-1, серотонин, что также явля-
ется причиной возникновения микрососу-
дистого спазма.

В зависимости от целостности эндоте- 
лия и реактивности окружающих сосуди-
стых гладкомышечных клеток (ГМК) во вре-
мя проведения провокационного КФТ с аце-
тилхолином у пациентов можно наблюдать  
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либо вазодилатацию, либо вазоконстрикцию. 
Дифференциальные диагностические при-
знаки, характерные для микрососудистой 
эндотелиальной дисфункции и эпикардиаль-
ного вазоспазма, подробно описаны в пре-
дыдущей части статьи [1]. 

Лечение пациентов с микрососудистым 
спазмом должно осуществляться так же, как 
и пациентов с ВСС [29]. 

Вазоспастическая стенокардия
Важную роль в развитии спазма эпикар-

диальных КА играет активность автоном-
ной нервной системы: повышенный тонус 
симпатического отдела, в том числе во вре-
мя физической нагрузки, и/или парасимпа-
тического, например, в ночное время. Тем  
не менее, основными механизмами ВСС яв-
ляются эндотелиальная дисфункция и гипе-
рактивность сосудистых ГМК, независимо 
от того, вовлечены эпикардиальные КА или 
микрососуды в патогенез заболевания [30]. 
В дисфункциональном эндотелии в ответ  
на ряд вазоактивных стимулов, таких, на-
пример, как ацетилхолин, серотонин, гиста-
мин, выработка вазодилататора NO не про-
исходит и эти субстанции воздействуют не-
посредственно на ГМК с развитием парадок-
сальной вазоконстрикции. Подтверждением 
является наличие нарушения эндотелий-за-
висимого высвобождения NO при спазме 
эпикардиальных КА. Известно также, что 
мышечное сокращение и расслабление опо-
средуется процессом фосфорилирования 
легкой цепи миозина ферментом ро-киназа. 
Обнаружена повышенная активность этого 
фермента у лиц с ВСС, что обуславливает ги-
перактивность сосудистых ГМК [31]. В ряде 
исследований рассматривается дисфунк-
ция аденозинтрифосфат (АТФ)-зависимых  
К+-каналов кардиомиоцитов в качестве еще 
одной причины симптомов коронарного ва-
зоспазма [32].

Таким образом, антиангинальная тера-
пия ВСС должна быть направлена на проти-
водействие сокращению ГМК сосудов с помо-
щью БКК и нитратов длительного действия. 
Терапией 1-й линии являются БКК, как не-
дигидропиридиновые (например, дилтиа-
зем), так и дигидропиридиновые (например,  
нифедипин ретард, амлодипин), высоко эф-
фективные для профилактики спазмов эпи-
кардиальных КА и микрососудистых. На-
значение БКК, а также статинов имеет про-
гностическое значение у пациентов с ВСС,  
предотвращая случаи внезапной сердечной 
смерти, развитие ИМ. Поэтому при выявле-
нии эпикардиального или микрососудистого 
спазма проводится начальная терапия БКК, 
что помимо расслабления ГМК и сниже- 
ния склонности к вазоспазму потенциально 

снижает потребность миокарда в кислороде. 
При этом следует заметить, что нередко тре-
буются высокие дозы (до 200 мг дилтиазема 
2 раза в сутки) и даже комбинация недиги-
дропиридиновых (дилтиазем) с дигидропи-
ридиновыми (амлодипин) БКК. 

Нитраты длительного действия являют-
ся оправданными препаратами 2-й линии 
терапии при ВСС, в отличие от МСС. 

Так как обнаружено, что статины уси-
ливают эффект БКК и нитратов, некоторые 
авторы рассматривают их как препараты  
1-й линии [33]. Такое позитивное влияние 
объясняется хорошо изученным плейотроп-
ным протективным воздействием статинов  
на эндотелий. Также следует помнить о не-
обходимости проводить коррекцию эндоте-
лиальной функции путем контроля сердеч-
но-сосудистых ФР, модификацией образа 
жизни, о чем было сказано выше. 

Назначать ББ в качестве монотерапии 
у пациентов с ВСС не следует во избежание 
провокации вазоспазма. Однако при сохра-
нении симптомов в качестве средства 2-й ли-
нии целесообразно рассмотреть прием нико-
рандила, который может быть эффективен 
как при МСС, так и у пациентов с ВСС. Пре-
парат представляет собой сосудорасширя- 
ющее средство комбинированного действия 
за счет способности активировать фермент 
гуанилатциклазу (нитратоподобное действие) 
и АТФ)зависимые калиевые каналы, о роли 
которых в генезе вазоспазма уже упомина-
лось. В результате, кроме влияния на выра-
ботку NO, осуществляется воздействие и на 
сосудистые ГМК, что приводит к устойчи-
вой вазодилатации. 

Эффективность индивидуально подоб-
ранной терапии, стратифицированной в за- 
висимости от установленного эндотипа за-
болевания, была изучена в исследовании 
CorMiCa (NCT04674449), результаты кото-
рого опубликованы в 2018 году в журнале 
Американского колледжа кардиологов. Це-
лью являлась проверка возможности влия-
ния на клиническое состояние пациентов  
с INOCA путем проведения КФТ (оценка 
РКК, ИМСС, фракционного резерва крово-
тока, ацетилхолин-провокационный тест) 
с последующим назначением соответству- 
ющего дифференцированного лечения. Па-
циенты без обструктивной ИБС были ран-
домизированы в группу стратифицирован-
ной медикаментозной терапии или в конт-
рольную группу со стандартной терапией 
и фиктивным проведением КФТ. При нали-
чии критериев МСС назначались ББ, БКК  
и дополнительно при необходимости – рано-
лазин или никорандил. В случае выявления 
признаков ВСС все получали БКК, пролон-
гированные нитраты и также при необходи-
мости – никорандил. Спустя 6 месяцев и 1 год 
наблюдения отмечалось улучшение контро-
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ля стенокардии со статистически значимой 
разницей в частоте приступов и улучше-
ние качества жизни пациентов из группы 
стратифицированной терапии. В настоящее 
время проходят еще два более масштабные 
международные клинические исследования 
iCORMICA (NCT04674449) и EXAMINE-CAD, 
проверяющие эффективность стратифици-
рованного, эндотип-специфического, прото-
кола лечения. 

Применяемый в исследовании CorMiCa 
ранолазин является антиангинальным сред-
ством, не обладающим гемодинамическим 
действием, но ингибирующим поздний нат-
риевый ток внутрь клетки и внутриклеточ-
ную перегрузку кальцием, что улучшает 
диастолическую функцию миокарда и сни-
жает микрососудистое сопротивление за счет 
уменьшения напряжения миокарда и ком п-
рессии интрамуральных сосудов. Препа-
рат может быть использован как средство 
2-й ли нии. В ряде небольших работ было 
показано увеличение перфузии миокарда на 
фонеприема ранолазина, улучшение функ-
цио наль ного состояния эндотелия. Однако 
преимущества выявлены не во всех, чаще, 
когда регистрировалось очень выражен-
ное снижение РКК и отсутствовал вазо-
спазм [34].

Еще одним антиангинальным средством 
2-й линии терапии при МСС, лишенным ге-
модинамических эффектов, является три-
метазидин, который блокирует β-окисление 
жирных кислот и способствует окислению  
глюкозы, как менее энергозатратному про-
цессу в условиях ишемии. Результаты при-

менения триметазидина у пациентов с МСС 
довольно противоречивы. Тем не менее,  
в ряде исследований указывается на увели-
чение общего времени физической нагрузки 
и времени до появления депрессии сегмента 
ST во время стресс-теста у пациентов после 
4-недельного лечения [35]. Поэтому считает-
ся, что триметазидин является эффективным 
у лиц с МСС. 

Все перечисленные антиангинальные ле-
карственные средства, назначаемые при раз-
личных формах стенокардии в зависимости 
от установленного эндотипа заболевания, 
представлены на рисунке 2 [36]. Важно пом-
нить о возможности, а часто – необходимо-
сти, проводить медленное титрование доз, 
чтобы добиться лучшей переносимости ле-
чения, достаточно ограниченного в своем 
выборе у пациентов с микрососудистой или 
вазоспастической стенокардией.   

Нельзя не вспомнить о фармакологиче-
ских средствах, используемых ранее очень 
часто в качестве антиангинальных исклю-
чительно у пациентов с МСС. К ним отно-
сятся производные ксантина, такие, как ами-
нофиллин, параксантин, пентоксифиллин, 
теобромин, теофиллин и кофеин, которые 
действуют как антагонисты аденозина. В ре-
зультате предотвращаются вазодилатация 
в неизмененных зонах и развитие синдрома 
обкрадывания в зонах вазомоторной дис-
функции, а также происходит прямое обе-
зболивающее действие. Симптомы стено-
кардии при этом улучшаются, но не всегда 
отмечается положительная динамика объ-
ективных признаков ишемии, электрокар-

Окклюзирующая болезнь  
коронарных артерий

Спазм коронарной артерии

Коронарная микрососудистая дисфункция
Микрососудистый спазм Нарушение вазодилатации

Неспособность микрососудов к расширению

Коронарная микроциркуляция

Артериолы

Капилляры

Блокаторы кальциевых каналов  
(дигидропиридиновые / недигидропиридиновые), 
никорандил, нитраты длительного действия

Стенокардия напряжения
Частота сердечных сокращений > 80 ударов в минуту
ß-блокаторы+недигидропиридиновые блокаторы кальциевых каналов, ивабрадин, ранолазин или триметазидин
Частота сердечных сокращений < 50 ударов в минуту
Дигидропиридиновые блокаторы кальциевых каналов, нитраты длительного действия, ранолазин, 
никорандил, триметазидин
Низкое артериальное давление
Ранолазин, ивабрадин, триметазидин, ниизкие дозы ß-блокаторов / низкие дозы  
недигидропиридиновых блокаторов кальциевых каналов

Блокаторы кальциевых каналов, ранолазин, 
ß-блокаторы+недигидропиридиновые 
блокаторы кальциевых каналов, 
триметазидин, никорандил,  
нитраты длительного действия

Блокаторы кальциевых каналов  
(дигидропиридиновые / недигидропиридиновые), 
никорандил, нитраты длительного действия

Адаптировано из Ang D.T.Y., Berry C., Kaski J.C. Phenotype-based management of coronary microvascular dysfunction. J. Nucl. Cardiol, 2022. https://doi.org/10.1007/s12350-022-03000-w. [36].

Рисунок 2. 
Лечение стенокардии 
в соответствии 
с механизмами 
основного заболевания
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диограмма может не претерпевать никаких 
изменений [37]. В настоящее время эти пре-
параты назначают крайне редко, в случае 
неудач с предшествующей терапией.

Результаты исследований свидетельству-
ют также о том, что у большинства пациен-
тов с коронарной МСД можно обнаружить 
усиленное восприятие боли в ответ на раз-
личную стимуляцию, например, внутрикоро-
нарное введение физиологического раствора 
или контрастного вещества, манипуляции  
с сосудистым катетером и регистрацию элек-
трокардиограммы. Повышенная чувстви-
тельность сердца к боли определяет тяжесть 
симптоматики и рецидивы приступов сте-
нокардии вне связи с объективной величи-
ной микрососудистой ишемии. Иногда та-
кая патологическая ноцицепция является  
единственной причиной заболевания. Поэ-
тому на протяжении многих лет рассматри-
вается возможность применения трици-
клических антидепрессантов (имипрамин, 
амитриптилин и нортриптилин), блокиру-
ющих множество рецепторов, в том числе 
мускариновые, ацетилхолиновые, оказывая 
модулирующее действие на захват норадрена-
лина, антихолинергическое действие, вызы-
вая висцеральный анальгетический эффект. 
В одном из рандомизированных плацебо- 
контролируемых исследований назначение 
имипрамина улучшало симптомы МСС, но 
не меняло в целом качество жизни, что мо-
жет быть связано с развитием побочных яв-
лений терапии [38]. 

Смешанный (микрососудистый 
и вазоспастический) вариант 
стенокардии

Сочетание клинических симптомов, в ос- 
нове которого лежат разные патофизиологи-
ческие эндотипы заболевания, предполагает 
назначение лекарственных средств, действу-
ющих на разные патогенетические меха-
низмы. Следует сказать, что, несмотря на до-
статочно большую распространенность сме-
шанной картины вазомоторных расстройств 
(20% по данным исследования CorMiCa), 
имеется очень ограниченная информация  
о проводимых в этом направлении исследо-
ваниях, включая медикаментозную тактику. 
Тем не менее, можно думать, что в большин-
стве таких случаев БКК (дигидропиридино-
вые и/или недигидропиридиновые) являются 
препаратами 1-й линии, за которыми следу-
ют никорандил и/или препараты 3-й линии 
ранолазин, триметазидин [36]. 

НОВАЯ И ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ 
ФАРМАКОТЕРАПИЯ 

Все антиангинальные лекарственные 
средства разрабатывались и оценивались 
по эффективности действия с учетом обструк-
тивного характера поражения КА. Ограничен-
ную пользу при назначении пациентам с ко-
ронарными вазомоторными расстройствами 
можно объяснить разнообразием механиз-
мов и клинических проявлений АNOCA.  

Figure 2. 
Management  
of angina according  
to the underlying 
disease mechanisms

Occlusive coronary  
artery disease

Coronary spasm

Coronary microvascular dysfunction
Microvascular spasm Abnormal vasodilatation

Microvessel unable to dilate

Coronary microcirculation

Arteriole

Capillaries

Calcium-channel blockers (either dihydropyridine  
or non-dihydropyridine ones), nicorandil, 
and long-acting nitrates

Effort-inducedandina
Heart rate > 80 beats per min
ß blockers, non-dihydropyridine calcium-channel blockers, ivabradine, ranolazine, or trimetazidine
Heart rate < 50 beats per min
Dihydropyridine calcium-channel blockers, long-acting nitrates, ranolazine, nicorandil, or trimetazidine
Low blood pressure
Ranolazine, ivabradine, trimetazidine, low-dose ß blockers, or low-dose non-dihydropyridine calcium-channel blockers

Calcium-channel blockers, ranolazine,  
ß blockers plus non-dihydropyridine
calcium-channel blockers, trimetazidine, 
nicorandil, and long-acting nitrates

Calcium-channel blockers
(either dihydropyridine or non-dihydropyridine ones), 
nicorandil, and long-acting nitrates

Adapted from Ang D.T.Y., Berry C., Kaski J.C. Phenotype-based management of coronary microvascular dysfunction. J. Nucl. Cardiol, 2022. https://doi.org/10.1007/s12350-022-03000-w. [36].
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По разным данным 25–50% продолжают стра-
дать рецидивами стенокардии, в связи с чем 
крайне актуальной является разработка до-
полнительных фармакологических средств 
контроля симптомов заболевания [39].  

В настоящее время походят исследова-
ния новые препараты, созданные для лече-
ния и профилактики коронарного вазоспаз-
ма. Известно, что ЭТ-1 является мощным  
вазоконстриктором, выработка которого по-
вышается при эндотелиальной дисфункции, 
формируя порочный круг и нарушая в конеч-
ном итоге адекватную перфузию миокарда.  
Уже проведено два небольших рандомизиро-
ванных исследования у лиц с МСС с антагони-
стом рецепторов ЭТ-1 и получен положитель-
ный результат, обусловленный противодей-
ствием сосудосуживающему эффекту ЭТ-1 
на коронарные микрососуды [40, 41]. В ис-
следовании PRIZE (Precision Medicine With 
Zibotentan in Microvascular Angina) идет из-
учение влияния зиботентана, перорального 
селективного антагониста рецептора ЭТ-1, 
на симптомы МСС, продолжительность вы-
полнения пациентом физической нагрузки 
во время стресс-теста и миокардиальный кро-
воток (NCT04097314). Уже можно сделать 
вывод о том, что терапия антагонистами 
ЭТ-1-рецепторов сопровождается улучше-
нием вазомоторной функции эндотелия КА  
при необструктивном поражении и может  
представлять собой таргетное терапевтиче-
ское средство для пациентов как с эпикар-
диальной, так и с микрососудистой эндоте-
лиальной дисфункцией. Однако необходи-
мо получить подтверждение в более крупных 
клинических испытаниях.

Многообещающим является еще одно 
из инновационных лекарственных средств 
фасудил, который эффективен в предотвра-
щении вызванного ацетилхолином вазоспаз-
ма [42]. 

Потенциально эффективными являются 
ингибиторы фосфодиэстеразы 3-го и 5-го ти-
пов цилостазол и силденафил. В многоцен-
тровом рандомизированном исследовании 
показано, что у пациентов с ВСС и отсут-
ствием эффекта от приема амлодипина ци-
лостазол снижает частоту и интенсивность 
болевых приступов. При этом не отмечено 
клинически значимых побочных явлений [43]. 
В другом исследовании у женщин с МСС 
и РКК < 2,5 назначение силденафила значи-
мо улучшало величину коронарного резерва.  

Продолжаются клинические исследова-
ния, изучающие эффект тикагрелора на мик-
роциркуляцию, обладающего сосудорасши-
ряющим действием, опосредованным аде-
нозином [44]. 

Также в последние годы в качестве воз-
можного метода лечения были предложены 
глифлозины, имеющие свойство модули-
ровать активацию эндотелиальных клеток 

сосудов и функцию эндотелия. Наиболее 
изучена когорта пациентов с сердечной не-
достаточностью с сохраненной фракцией 
выброса левого желудочка, у которых коро-
нарная МСД считается основным патогене-
тическим механизмом заболевания [45].

НЕФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ 
ЛЕЧЕНИЯ 

Несмотря на оптимальное медикамен-
тозное вмешательство и изменение в соот-
ветствии с рекомендациями образа жизни, 
очень часто наблюдается рефрактерность 
течения стенокардии. По одним из данных, 
около 55% пациентов с МСС имеют рефрак-
терные симптомы, которые не облегчаются 
медикаментозной терапией [46]. Такая невы-
сокая эффективность лечения явилась при-
чиной поиска дополнительных нефармако-
логических методов терапии.  

Программы кардиореабилитации с ин-
дивидуальными протоколами физических 
тренировок достигают сразу нескольких 
лечебных целей. Происходящая во вре- 
мя физической нагрузки адренергическая  
модуляция с повышением парасимпатиче-
ской активности снижает порог восприя-
тия боли, улучшая симптомы заболевания. 
Нормализуется диастолическое артериаль-
ное давление в покое. Происходит долговре-
менная адаптация коронарного микросо-
судистого русла, стимулируется ангиогенез 
с увеличением плотности артериол и ка-
пилляров. В итоге увеличивается толерант-
ность к физической нагрузке. При этом, 
даже несмотря на опосредованную нагруз-
кой гипертрофию миокарда, происходит уве-
личение максимального миокардиального  
кровотока на единицу ткани. Тем не менее, 
программа физической реабилитации, ко-
торая была бы адаптирована специально 
для лиц с ANOCA, пока не разработана. Ре-
гулярные тренировки, как показали данные 
опроса, часто оказываются тяжелыми по пе-
реносимости, а также нередко вызывают  
у пациентов опасения по поводу развития 
стенокардии во время выполнения, что само 
по себе влечет эмоциональное напряжение  
и болевые приступы. В свою очередь слиш-
ком интенсивная нагрузка ухудшает симпто-
мы и часто сопровождается чрезмерной уста-
лостью на следующий после занятий день.  
В этой связи рекомендуется предусматривать 
тщательную разминку перед основным ком-
плексом упражнений (минимум 10 минут 
при 50–60 % максимальной интенсивности), 
чтобы избежать так называемой «стенокар-
дии разогрева» [47]. 

Одним из многообещающих методов 
лечения считается клеточная терапия. Кос-
тномозговые клетки-предшественники спо-

1753Vol. 7  №1  2023    EMERGENCY CARDIOLOGY AND CARDIOVASCULAR RISKS

Master-class



детельствует о неоднозначных результатах 
лечения у пациентов с МСС и возможных ос-
ложнениях, связанных с аппаратным обеспече-
нием, инфекционных и некоторых других [48].   

Усиленная наружная контрпульсация 
достаточно эффективно зарекомендовала 
себя при применении у пациентов с МСС, 
плохо поддающейся медикаментозному ле-
чению. С помощью 3 пар пневматических 
манжет под давлением около 300 мм рт. ст. 
происходит последовательная компрессия икр, 
бедер и ягодиц в начальную фазу диастолы 
с последующей дефляцией. Диастолический 
ретроградный кровоток приводит к вазо-
дилатации, повышая перфузию миокарда,  
а также стимулирует высвобождение проан-
гиогенных факторов и неоангиогенез с обра-
зованием коллатералей, снижает постнагруз-
ку. Улучшение эндотелиальной функции 
сопровождается увеличением коронарного 
резерва в покое и во время гиперемии (воз-
растают диастолические скорости кровото-
ка) [49]. Облегчение симптоматики наблюда-
ется уже во время прохождения курса лече-
ния, состоящего обычно из сеансов длитель-
ностью 1 час с частотой дважды в неделю  
в течение 8 недель.

Относительно недавно в качестве неме-
дикаментозной альтернативы стали осущест-
влять имплантацию редюсера коронарного  
синуса (рисунок 3) [50]. Устройство предна-
значено для повышения внутрисердечного 
венозного давления за счет частичного пре-
пятствия оттоку венозной крови через коро-
нарный синус с последующим повышением  
давления в капиллярах и преартериолах. 
В результате происходит перераспределение 
крови к ишемизированным участкам мио-
карда, что в небольших исследованиях под-
тверждается данными магнитно-резонансной 
томографии. В настоящее время ожидаются 
результаты исследования COSIMA (COronary 
Sinus Reducer for the Treatment of Refractory 
Microvascular Angina) (NCT04606459), в кото-
ром изучается эффект редюсера в комплексе 
с оптимальной медикаментозной терапией 
у пациентов с рефрактерной стенокардией 
на фоне МСД, протекающей с повышенным 
сопротивлением микрососудов, в сравне-
нии с аналогичной группой, находящейся 
лишь на медикаментозном лечении. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Сегодня очевидно, что не только атеро-

склеротическое поражение, но и нарушен-
ная вазореактивность эпикардиальных КА 
и микрососудов могут вызывать ишемию 
миокарда и симптомы стенокардии. К сожа-
лению, ангиографическая находка КА без 
стенозирующих изменений часто завершает 
диагностический и лечебный процесс или 
ассоциируется с неадекватно низкой часто-

собствуют неоваскуляризации и, следова-
тельно, улучшению перфузии миокарда, что 
было установлено в подисследованиях двух 
РКИ пациентов с острым ИМ (REPAIR-AMI 
и TOPCARE). В настоящее время для оцен-
ки эффективности клеток CD34+ непосред-
ственно при МСС продолжаются исследова-
ние CLBS14 (NCT03508609) и исследование 
CD34 (NCT03471611), результаты которых по-
зволят более точно охарактеризовать пользу 
и выгоду внедрения данного инновацион-
ного метода в практику.  

У лиц с патологической ноцицепцией мо-
жет оказать положительный эффект когни-
тивно-поведенческая терапия. Еще одним 
вариантом облегчения симптомов, улучше-
ния качества жизни является чрескожная 
стимуляция спинного мозга, модулирую-
щая ноцицептивные сигналы и уменьшаю-
щая ишемию посредством антиадренергиче-
ского эффекта. За счет стимуляции высвобо-
ждения γ-аминомасляной кислоты происхо-
дит ингибирование собственных сердечных  
нейронов, снижение эфферентной симпатиче-
ской активности и улучшение эндотелий-за-
висимой вазодилатации. В результате сни-
жается потребность миокарда в кислороде 
и улучшается коронарная перфузия. Этот  
вид лечения ранее часто рассматривали 
при тяжелых и рефрактерных симптомах. 
Однако накопленная база исследований сви-

П р и м е ч а н и я: 
(а) – синусовый редуктор; (b) – синусный редуктор, установленный на нагнетательном баллоне;  
(в, г) – компьютерная томография после имплантации.

Адаптировано из Rakhimov K., Gori T. Non-Pharmacological Treatment of Refractory Angina and Microvascular Angina. 
Biomedicines, 2020, vol.  8, рр. 285. doi: 10.3390/biomedicines8080285. [50].

А Б

B B

Рисунок 3.  
Редуктор  
коронарного синуса
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такого лечения потребуется длительное кли-
ническое наблюдение, которое может быть  
в итоге не эффективным из-за отсутствия 
возможности воспользоваться информа-
цией о механизмах заболевания. В то время, 
как стратифицированная терапия в большей 
степени соответствует концепции «прецизи-
онной медицины», позволяющей назначать  
правильное лечение конкретному пациенту 
в соответствии с механизмом заболевания 
или его прекратить, если в ходе обследова-
ния исключаются кардиальные причины [36]. 
Поэтому одновременно также необходимо 
проведение исследований для выяснения моле-
кулярных и клеточных механизмов, лежащих 
в основе различных эндотипов, и формиро-
вание крупных регистров, что способство-
вало бы лучшему пониманию терапевтиче-
ских вмешательств. 

Лечение рассматриваемой категории па-
циентов включает в себя модификацию обра-
за жизни и медикаментозное вмешательство  
с целью достижения контроля кардиоваску-
лярных ФР и антиангинального/антиише-
мического эффекта. Кроме того, по-видимо-
му, неотъемлемой составляющей, особенно 
у пациентов с рефрактерными симптомами, 
является немедикаментозное воздействие, 
подразумевающее и кардиореабилитацию, 
и такие методики, как усиленная наружная 
контрпульсация или имплантация редюсе-
ра коронарного синуса. Однако для оптими-
зации терапии необходимы также проведе-

той, учитывая в ряде случаев одновременное 
присутствие бремени атеросклероза, назна-
чения лечения. Следует признать, что паци-
енты с МСС и ВСС до сих пор в клинической 
практике остаются сложной диагностиче-
ской и терапевтической проблемой.

Эффективность большинства стандарт-
ных антиангинальных средств при коронар-
ной вазомоторной дисфункции оказалась 
ограниченной. В последних рекомендациях 
ЕSC 2019 г. по хроническим коронарным 
синдромам постулируется, что «разработка 
безопасных и эффективных новых фармаколо-
гических средств для стенокардии без обструк-
тивного поражения коронарных сосудов ос- 
тается неудовлетворенной потребностью». 
Утвержденных терапевтических программ, 
прицельно направленных на лечение вазо-
моторной дисфункции, пока не существует, 
а соответствующие лекарственные средства 
находятся в стадии эксперимента. При этом, 
учитывая возрастающее количество таких 
пациентов, необходимо проведение даль-
нейшего научного поиска новых мишеней 
для терапии.  

Немногочисленные крупные РКИ INOCA, 
оценивающие стратегии лечения с конт ро ли- 
руемым исходом и претендующие на исполь-
зование полученных результатов для обо-
снования рекомендаций, в настоящий мо-
мент не завершены. Тем не менее, появляется  
все больше доказательств того, что специ- 
фический, соответствующий конкретному 
эндотипу INOCA (макро- или микрососуди-
стый вазоспазм, сниженная вазодилатация, 
повышенное микрососудистое сопротивле-
ние) подход к лечению улучшает клиниче-
ские результаты. Действительно, при таком 
разнообразии патогенетических механизмов  
вазомоторных нарушений, что обуславливает 
неоднородность данной популяции пациен-
тов, необходимо выполнение функциональ-
ного коронарного тестирования для определе-
ния диагноза, а затем и терапии, подобранной  
на основе выявленного эндотипа. Исследова-
ние CorMicA продемонстрировало правомоч-
ность такого алгоритма в клинической прак-
тике, позволившего добиться улучшения 
симптомов и качества жизни пациентов, 
а также экономическую целесообразность. 
Однако, чтобы точно определить, можно ли 
улучшить прогноз заболевания с помощью 
таргетной терапии, необходимо иметь ре-
зультаты крупных исследований клиниче-
ских исходов.

Сторонники альтернативного эмпири че - 
ского подхода предлагают отказаться от тес- 
тирования дисфункции и назначать лечение, 
основываясь на клинических проявлениях за-
болевания (фенотипе), ссылаясь на возмож-
ность снижения затрат здравоохранения 
на проведение диагностических процедур. 
Однако для доказательства преимуществ 

N o t е s:
(a) the sinus reducer; (b) the sinus reducer mounted on its delivery balloon; (c), (d) computed tomography after implantation.

Adapted from Rakhimov K., Gori T. Non-Pharmacological Treatment of Refractory Angina and Microvascular Angina. 
Biomedicines, 2020, vol.  8, рр. 285. doi: 10.3390/biomedicines8080285.[50].
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Figure 3.  
The Sinus  
Reducer Device
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способов терапии вселяют надежды на то, 
что скоро заболевание станет хорошо извест-
ным с эффективными вариантами лечения. 

Источник финансирования: работа выполнена  
на инициативной основе. 
Конфликт интересов: авторы заявляют  
об отсутствии конфликта интересов, способных повлиять  
на результаты исследования или их трактовку.

ние исследований маркеров стратификации 
риска у пациентов с ANOCA и определения, 
кому будет полезен более частый монито-
ринг или более интенсивное лечение. 

В заключение хочется отметить, что про-
исходящее улучшение понимания патофи-
зиологии АNOCA, осведомленности врачей  
о данной форме ИБС, появление иннова-
ционных, в том числе немедикаментозных, 
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О
стрый инфаркт миокарда (ОИМ) – стартовая точка для развития 
сердечной недостаточности (СН), повышающей риск смерти. Фор-
мирование СН у пациентов с ОИМ значительно ухудшает прогноз 
и увеличивает затраты на лечение, что определяет медико-со-

циальную значимость проблемы. Это подчеркивает необходимость  
не только тщательного мониторинга за пациентами с ОИМ, но является 
обоснованной мотивацией использования мультимодального подхода 
к определению индивидуального риска развития сердечной недоста-
точности у пациентов с ОИМ, поскольку в развитии СН участвуют разные 

патогенетические механизмы с различным вкладом ведущих нарушений: 
микроциркуляторной дисфункции, воспаления, кровоизлияния, отека, 
ремоделирования. Практической реализацией мультимодального подхода 
является определение клинических, лабораторных, ангиографических 
и визуализирующих предикторов формирования СН. Для стратификации 
риска необходимо обосновать оптимальную комбинацию методов про-
гнозирования, чтобы определить степень риска формирования сердечной 
недостаточности, ключевой патогенетический механизм развития и, 
соответственно этому, использовать наиболее адекватные схемы лечения.
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Кардиомегалия обусловлена гипертро- 
фией миокарда и дилатацией полостей сердца.  
О кардиомегалии можно судить на основа-
нии увеличения кардиоторакального индек-
са более 45% (кардиоторакальный индекс – 
это отношение поперечного размера сердца 
к поперечному размеру грудной клетки в пря-
мой проекции). Однако следует учитывать, 
что при диастолической сердечной недоста-
точности и рестриктивной кардиомиопатии 
размеры сердца могут оказаться нормальны-
ми или незначительно увеличенными даже 
при выраженной клинической картине хро-
нической сердечной недостаточности.

Венозный застой – венозное полнокро-
вие легких – характерный признак сердечной 
недостаточности, преимущественно левоже-
лудочковой или бивентрикулярной.

Рентгенологические признаки легочной 
гипертензии: расширение ствола и крупных 

A
cute myocardial infarction (AMI) is a starting point for the development  
of heart failure (HF), which increases the risk of death. The development of HF 
in AMI patients significantly worsens the prognosis and increases treatment 
costs, which determines the medical and social significance of the problem. 

This not only emphasizes the necessity of careful monitoring of AMI patients, but 
also is a reasonable motivation for the use of multimodal approach to determine 
the individual risk of heart failure development in patients with AMI, since different 

pathogenetic mechanisms with different contribution of leading disorders are involved 
in HF development: microcirculatory dysfunction, inflammation, hemorrhage, edema, 
remodeling. Multimodal approach is implemented by the identification of clinical, 
laboratory, angiographic and imaging predictors of HF development. For risk stratifi-
cation it is necessary to substantiate the optimal combination of prognostic methods  
to determine the degree of heart failure development risk, the key pathogenetic mecha-
nism of its development and, accordingly, to use the most adequate treatment regimens.

Процесс постинфарктного ремоделиро-
вания сердца, включающий дилатацию его 
полостей, изменение геометрии и нарушение 
сократимости левого желудочка (ЛЖ), начи-
нается с первых часов острого инфаркта мио-
карда (ОИМ) и завершается к второму–шесто-
му месяцу заболевания [1, 2]. Ремоделирова-
ние сердца определяется как общий процесс  
адаптации, который позволяет кардиомиоци-
там и коллагеновой сети приспосабливаться  
к работе в изменившихся условиях. Ремоде-
лирование вследствие ОИМ имеет ряд осо-
бенностей. Например, оно асимметрично  
и связано с локализацией зоны некроза [3, 4].  
В литературе подробно освещены механизмы 
ремоделирования ЛЖ после ОИМ без вос-
становления реперфузии [5]. Однако ремо-
делирование происходит и после успешной 
реперфузии миокарда. Реваскуляризация мио-
карда, подвергшегося острой ишемии, ограни-
чивает размеры зоны гибели кардиомиоцитов, 
снижая вероятность как летального исхода, 
так и развития СН [6]. Но все же в силу гибели 
кардиомиоцитов и, как следствие, снижения 
сократительной функции сердца все основ-
ные этапы ремоделирования сохраняются. 
Патофизиологической основой данного про-
цесса, по современным представлениям, явля-
ется активация нейрогуморальных механиз-
мов [7]. В настоящее время предложен ряд 
клинических, биохимических, ангиографи-
ческих, визуализирующих подходов к стра-
тификации риска СН после ОИМ. В преды-
дущем сообщении нами были представлены 
современные взгляды на роль клинических 
факторов риска, биохимических и генети-
ческих маркеров в прогнозе развития СН  
у пациентов с ОИМ. Современная концеп- 
ция мультимодальной стратификация риска 
для разработки профилактических страте-
гий, направленных на предотвращение сер-
дечной недостаточности у пациентов с ОИМ, 
предполагает необходимость учитывать диа г-
ностические возможности инструменталь ных 
методов исследования, ангиографичес ких 
и визуализирующих технологий, ассоции-
рующихся с ранним риском формирования 
СН у пациентов с ОИМ [8, 9]. Этим вопро-
сам посвящено настоящее сообщение.

Рентгенография грудной клетки
Главными рентгенографическими при-

знаками, подтверждающими наличие СН, 
являются кардиомегалия, венозный легоч-
ный застой и легочная гипертензия [10].

Рисунок 1. 
Рентгенограмма лёгких 
в норме и при СН

Figure 1. 
Chest X-ray 
of a healthy person  
and a person with HF

а – рентгенограмма в прямой проекции; б – прикорневая зона правого легкого: усиление сосудистого компонента 
легочного рисунка, расширение тени сердца

a – frontal chest X-ray; b – right lung root zone: intensification of the vascular component of the pulmonary pattern, 
expansion of the heart shadow

А Б

Рисунок 2. Венозный застой в малом круге кровообращения

Figure 2. Venous stasis in the pulmonary circuit

Normal
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перикарда); наличие патологии в крупных 
сосудах: давление в полостях и магистраль-
ных сосудах, чресклапанный градиент дав-
ления [12]. Трансторакальная ЭхоКГ важ-
нейший дополнительный метод диагностики  
инфаркта в стадии развития острого по-
вреждения миокарда, когда исследование 
биохимических маркеров некроза миокарда 
может быть еще неинформативно, а ЭКГ 
диагностика может быть затруднена в связи 
с наличием блокады ножек пучка Гиса: выяв-
ление локальных нарушений сократимости 
левого и правого желудочков на фоне соот-
ветствующей клинической картины; оценка 
функции и геометрии желудочков; диагно-
стика осложнений: тромбоз полости, внут-
ренние разрывы сердца, нарушение функции 
клапанов, инфаркт миокарда правого же-
лудочка, перикардит, ишемическая кардио-
миопатия; дифференциальная диагностика 
расслоения аорты и тромбоэмболии легоч-
ной артерии (ТЭЛА) (рис. 4, 5) [13, 14].

Для получения наиболее полной инфор-
мации о состоянии сердца рекомендуется 
комплексное ультразвуковое исследование 
в трёх основных режимах: М – режиме (од-
номерная эхокардиография), В – режиме (дву-
мерная эхокардиография) и допплеровском  
режиме. Эхокардиография с цветным доп-
плеровским картированием – способ оценки  
скорости и направления кровотока, при кото-
ром эти параметры в виде цветовых оттенков 
накладываются на 2D-изображение. Тра-
диционно сложилось так, что направление 
потока к датчику – это красный цвет, а си- 
ний – кровь течет от него. Чем скорость 
выше, тем изображение «светлее». Для выяв-
ления турбулентного движения существует 
порог скорости, выше которого происхо-
дит изменение цвета (во многих аппаратах 
это зеленый). «Мозаичный» узор на участке 
турбулентного потока позволяет установить 
регургитацию, что помогает определить сте-
пень недостаточности клапанов и диагно-
стировать осложнения ОИМ.

Для оценки систолической функции 
миокарда левого желудочка используются 
следующие эхокардиографические показа те-
ли: фракция выброса (ФВ), сердечный индекс,  
ударный объем, минутный объём, конечно- 
систолический и конечно-диастолический 
объёмы, скорость циркулярного укороче-
ния волокон миокарда, степень укорочения 
передне-заднего размера в систолу, размер 
левого предсердия.

Для оценки степени тяжести диасто-
лической дисфункции левого желудочка 
используется комбинированная оценка транс-
митрального диастолического потока (ТМДП) 
и скорости движения митрального кольца. 
Выделяют три типа наполнения левого же-
лудочка: с замедленной релаксацией, псев-
донормальный и рестриктивный, которые 

ветвей легочной артерии; обеднение легоч-
ного рисунка на периферии легочных полей 
и повышение их прозрачности; увеличение 
правого желудочка; усиленная пульсация 
ствола легочной артерии.

Результаты рентгенологического иссле-
дования грудной клетки в аспекте прогно-
зирования течения ОИМ всегда трактуют-
ся в контексте клиники СН, результатов  
ЭКГ и эхокардиографического обследова-
ния (ЭхоКГ) [11].

Эхокардиография
ЭхоКГ позволяет решить главную диаг-

ностическую задачу – уточнить сам факт 
наличия дисфункции и ее характер, а также 
провести динамическую оценку состояния 
сердца и внутрисердечной гемодинамики: 
уточнение причины поражения миокарда  
и характера дисфункции (систолическая, диас-
толическая, смешанная); глобальной и регио-
нальной сократимости; состояние клапанно-
го аппарата (размеры полостей и геометрии 
камер сердца; толщина стенок и диаметр 
отверстий, параметры внутрисердечных пото-
ков; поражение эндокарда и перикарда (нали-
чие вегетаций, тромбов, жидкости в полости 

Рисунок 3. 
Рентгенограмма 
пациента с СН  
и признаками 
легочной гипертензии

Figure 3.  
Chest X-ray of a patient 
with HF and signs  
of pulmonary 
hypertension

Pulmonary vascular 
congestion

Cardiac border 
enlargement

Pulmonary vascular 
congestion

Cardiac border 
enlargement

Рисунок 4.  
Эхокардиография 
при ишемической 
кардиомиопатии: 
визуализация в М- и 
В-режимах позволяет 
выявить отсутствие 
систолического 
утолщения миокарда ЛЖ

Figure 4. 
Echocardiography 
in ischemic 
cardiomyopathy: 
imaging in M- and 
B-mode reveals absence 
of LV systolic myocardial 
thickening
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соответствуют незначительной, умеренной 
и тяжелой диастолической дисфункции.

Рабочей группой Европейского общества 
кардиологов разработаны следующие ультраз-
вуковые диагностические нормативы опреде-
ления диастолической дисфункции [11]:

▪ Увеличение времени изоволюмическо-
го расслабления левого желудочка: ВИВР 
до 30 лет > 92 ms; ВИВР 30–50 лет > 100 ms; 
ВИВР > 50 лет > 105 ms.

▪ Замедление заполнения левого желу-
дочка в раннюю диастолу: E/A <50 лет < 1,0  
и DT < 50 лет > 220 ms; E/A > 50 лет < 0,5  
и DT > 50 лет > 280 ms и/или S/D < 50 лет > 1,5; 
S/D > 50 лет > 2,5.

▪ Уменьшение диастолической растяжимо-
сти (податливости) камеры левого желудочка 
PV – A > 35 cm. s–1 и/или PV–A t > МК–At+30 ms, 
где МК–At – длительность предсердной 
А–волны ТМДП.

Тканевая допплерография представ-
ляет собой группу режимов, основанных 
на эффекте Допплера, качественной и ко-
личественной оценки глобальной и сегмен-
тарной функции миокарда. Она позволяет 
количественно оценивать функциональное 
состояние не только левого, но и право-
го желудочка. Цветовой тканевой допплер  
в отличие от спектрального позволяет отдель-
но анализировать эндокардиальные и эпикар-
диальные слои миокарда. Максимальные 
и средние скорости, интеграл скорости и вре-
менные интервалы могут быть измерены 
в каждом сегменте миокарда, в каждом слое 
миокарда и в каждый момент времени на про-
тяжении сердечного цикла (рис. 8) [15, 16].

Совершенствование цифровой обработ-
ки ультразвуковых изображений способ-
ствовало появлению принципиально новой 
методики оценки механики миокарда – 
speckle tracking эхокардиографии (STE) [17].

Принцип метода основан на отслежива-
нии траекторий движения (tracking) в ходе  
сердечного цикла акустических маркеров 
миокарда (speckle) в серошкальном двухмер-
ном ультразвуковом изображении с помощью 
программного обеспечения. В результате ком-
пьютерной обработки траектории движения 
акустических пятен получают цифровые зна-
чения, графики и диаграммы деформации, 
а также значения ее скорости (глобальная 
деформация или глобальный продольный 
стрейн) и сегментов левого желудочка (ЛЖ) 
(региональные деформация и/или стрейн).

Деформация (S) – это величина, отражаю-
щая изменение длины мышечного волокна от-
носительно исходного значения: S (%) = ∆L/L0,  
где L0 – исходная длина, ∆L – ее изменение. 
Деформация является положительной при уд- 
линении либо утолщении волокна, отрица-
тельной – при укорочении либо истончении.  
Продольное сокращение миокарда ЛЖ фак-
тически отражает его насосную функцию 

Рисунок 5.  
Множественные 
тромбы у верхушки 
левого желудочка  
на фоне постинфарктной 
аневризмы

Figure 5.  
Multiple thrombi  
at the LV apex against 
the background  
of postinfarction aneurysm

Рисунок 6.  
Разрыв папиллярных 
мышц у пациента  
с острым инфарктом 
миокарда

Figure 6.  
Papillary muscle rupture 
in a patient with acute 
myocardial infarction

Рисунок 7. Схематическое изображение характерных признаков систолической 
и диастолической дисфункции
Figure 7. Schematic representation of characteristic signs of systolic and diastolic dysfunction

Рисунок 8. Тканевая допплерография
Figure 8. Tissue Doppler imaging

Systolic Dysfunction Normal Diastolic Dysfunction

Less blood pumped  
out of ventricles

Weakened
heart muscle

Less blood  
f ills the ventricles

Stiff
heart muscle
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Коронарная ангиография (КАГ) является 
«золотым стандартом» диагностики пора-
жения коронарного русла (рис. 11).

Тем не менее, даже этот вид диагностики 
не может в полной мере дать необходимую 
картину поражения коронарных артерий.

Внутрисосудистые методы исследова-
ния, к которым относятся ВСУЗИ (внутри-
сосудистое ультразвуковое исследование)  
и измерение ФРК (фракционного резерва 
кровотока), являются современными мето-
дами диагностики, позволяющими получить 
данные о строении сосуда, составе, форме  
и протяженности атеросклеротических бля-
шек (АСБ), функциональной значимости сте-
нотического поражения коронарной арте-
рии (рис. 12) [19].

Важным аспектом современной корона-
рографии является наличие специфических 
маркеров для стратификации риска коронар-
ных катастроф, включая сердечную недоста-
точность. Наличие многососудистого пора-
жения и отсутствие нормального кровотока 
в артерии, связанной с инфарктом, являются 
ключевыми неблагоприятными прогности-
ческими признаками после чрескожного 
коронарного вмешательства (ЧКВ) – стенти-
рования [20]. Результат ЧКВ ≤ TIMI 2 и на-
рушение перфузии микрососудов связан  
с повышенной смертностью в течение года. 
У пациентов с отсутствием реперфузии зна-
чительно выше частота аритмий, ремоде-
лирования, СН и смертности. Частота инт-
рапроцедурных тромботических событий 
независимо связана с 30-дневной летально-
стью [21].

Изучение инвазивной коронарной фи-
зиологии показало её ценность в прогнози-
ровании восстановления миокарда после ИМ. 
Индекс микроциркуляторного сопротивле-
ния (IMR) представляет собой отношение 
дистального коронарного давления к обрат-
ному значению среднего времени транзита 
во время максимальной гиперемии. IMR > 40  
связан с повышенным риском смерти или 
повторной госпитализации по поводу СН. 
IMR в настоящее время используется в ка-
честве суррогатной конечной точки в иссле-
дованиях аспирационной тромбэктомии  
и интракоронарных препаратов. Резерв ко-
ронарного кровотока (CFR) представляет 
собой отношение гиперемированного коро-
нарного кровотока к коронарному кровотоку 
в состоянии покоя и включает как эпикар-
диальный, так и микрососудистый крово-
ток. Инвазивное измерение CFR, давления 
нулевого потока (Pzf) и частичного резерва 
кровотока (FFR) являются перспективны-
ми методами в стратификации риска после 
ЧКВ. Значение FFR ≤ 0,8 является предикто-
ром неблагоприятного исхода. Использова-
ние коронарной физиологии в повседневной 
практике и оптимальный индекс для стра-

по продольной оси, поэтому снижение дан-
ного показателя наступает значительно рань-
ше, чем ФВ ЛЖ [18].

Пациентам с ОИМ и фибрилляцией пред-
сердий (ФП) неустановленного срока давно-
сти, которым планируется восстановление 
синусового ритма, рекомендуется проведение 
чреспищеводной эхокардиографии для ис-
ключения тромбоза ушка левого предсер-
дия (рис. 10) [11].

Рисунок 10.  
Тромб в ушке левого 
предсердия

Figure 10.  
Thrombus in the auricle 
of the left atrium

Рисунок 9.  
Оценка функции 
левого желудочка 
посредством 
спекл-трекинг ЭхоКГ

Figure 9.  
Assessment  
of LV function  
by speckle-tracking Echo

тромб в ушке левого предсердия
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тификации риска СН изучается в текущих 
исследованиях [22, 23]. 

Мультиспиральная компьютерная то-
мография коронарных артерий (МСКТ-ко-
ронарография) является диагностическим 
неивазивным методом исследования сердца 
и коронарных артерий [24]. В отличие от се-
лективной коронарографии эта процедура 
не требует госпитализации, а в большинстве 
случаев проводится амбулаторно, не имеет  
хирургических осложнений и связана с мень-
шей лучевой нагрузкой.  МСКТ-коронарогра-
фия позволяет провести оценку полостей 
сердца, восходящего отдела аорты, легочной 
артерии и вен, изучить функциональные ха-
рактеристики миокарда левого желудочка,  
а также построение трехмерных реконструк-
ций (рис. 13).

Магнитно-резонансная  
томография (МРТ) сердца

Появление метода МРТ сердца с конт-
растированием существенно расширило воз-
можности изучения повреждения мышцы  
сердца при ОИМ. Метод обеспечивает про-
ведение оценки объема и топографии рубцо-
вой ткани и определение жизнеспособности 
миокарда в зоне поражения. МРТ сердца  
с контрастированием с высокой чувствитель-
ностью (92%) позволяет выявлять мелкие 
субэндокардиальные очаги ишемического 
поражения мышцы сердца диагностировать 
инфаркт миокарда правого желудочка. Ме-
тод доказал свою диагностическую значи-
мость для дифференциальной диагностики 
ОИМ с острым миокардитом (Рис. 14, 15) [25].

МРТ сердца в 3D режиме с контрасти-
рованием обеспечивает новые возможности 
в проведении дифференциального диаг-
ноза между ишемической кардиомиопа- 
тией (ИКМП) и неишемической кардиомио-
патией (Рис. 16, 17) [26].

Так, у пациентов с постинфарктным кар-
диосклерозом (ПИКС, рис. 16), зона пе-
ренесенного повреждения миокарда имеет 

а – стеноз ствола левой коронарной артерии, б – передней нисходящей артерии и диагональных ветвей, в – правой коронарной артрии

a – stenosis of the left coronary artery trunk, b – stenosis of the anterior descending artery and diagonal branches, c – stenosis of the right coronary artery

Рисунок 11.  
Многососудистое 
поражение  
коронарного русла

Figure 11.  
Multivessel coronary 
lesion

Рисунок 12.  
Характеристика  
морфологии бляшки:
а – «мягкая» атерома; 
б – кальцификация внутри 
сосуда с яркой кромкой; 
в – позади, может быть 
фокальной (стрелки), 
г – протяженной (стрелки); 
д – поперечные срезы 
нестабильной бляшки:  
тонкая фиброзная 
покрышка (длинная 
стрелка) и большое 
липидное ядро (короткая 
стрелка).

Figure 12.  
Characteristics of plaque 
morphology: 
a – “soft” atheroma; 
b – calcification inside  
the vessel with a bright edge; 
c – behind, can be focal 
(arrows), d – extended (arrows); 
e – cross-sections of unstable 
plaque: thin fibrous cap (long arrow) 
and large lipid core (short arrow).

А Б В

А Б

В Г

Д

ВСУЗИ

Рисунок 13. МСКТ-ангиография в диагностике и лечении стенотического поражения 
коронарных артерий

МСКТ ангиография коронарных артерий

Окклюзии коронарных артерий по данным МСКТ, 
подтвержденные во время коронарографии  
с последующим восстановлением проходимости артерии
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неоднородный характер и состоит из участ-
ков фиброза и гетерогенной ткани, которая 
включает в себя «островки» жизнеспособного 
миокарда и располагается близко к зонам оча-
гового фиброза, окружая его или находясь 
рядом. У пациентов с дилатационной кар-
диомиопатией (рис. 17) определяется диф-
фузный фиброз, проявляющийся у большин-
ства пациентов накоплением контрастного 
препарата в виде «мозаики», что соответствует  
гетерогенной ткани. У пациентов после ОИМ 
площадь и масса поврежденной зоны, изме-
ренные с помощью МРТ сердца с контрасти-
рованием, являются более точными предикто-
рами развития мономорфной желудочковой 
тахикардии, чем снижение ФВ ЛЖ. Наряду  
с площадью и массой повреждения миокарда 
трансмуральный характер накопления га-
долиния после перенесенного ОИМ сопря-
жен с неблагоприятным прогнозом жизни. 
Кроме того, доказана роль размера периин-
фарктной зоны как независимого фактора 
повышения общего риска смерти от всех 
причин [27, 28].

Сцинтиграфия миокарда – перфузион-
ная однофотонная эмиссионная компьютерная 
томография (ОФЭКТ) миокарда с технетри-
лом-99м Тс в покое и с нагрузкой. Использу-
ется для: оценки миокардиальной перфузии 
и жизнеспособности миокарда; уточнения 
локализации и протяженности очага ише-
мии или инфаркта миокарда; контроля ре-
зультатов хирургического и эндоваскуляр-
ного лечения; стратификации риска [29].

Позитронная эмиссионная  
томография (ПЭТ)

ПЭТ с использованием 18F-фтордезок-
сиглюкозы (18 F-ФДГ), является уникальной 
диагностической технологией и применяет-
ся в качестве золотого стандарта в оценке 
метаболизма миокарда, позволяет оценить 
жизнеспособность сердечной мышцы и мио-
кардиальный кровоток [30, 31]. ПЭТ/КТ 
миокар да с 13N-аммонием – основана на вы-
явлении зон ишемии миокарда на фоне наг-
рузки. Исследования, выполненные с пре-
паратом 13N-аммоний на ПЭТ/КТ сканере, 
позволяют проводить диагностику с макси-
мальной точностью и минимальной луче-
вой нагрузкой на пациента. Метод обладает  
большой чувствительностью (87–90%) и спец-
ифичностью (78–100%) в диагностике патоло-
гии коронарных сосудов и миокардиальной 
перфузии (рис. 19) [32, 33].

Гиперемическое микрососудистое со-
противление (HMR), является прогности- 
ческим признаком: окклюзии микрососу-
дов (MVO), определяемой МРТ, и нарушен- 
ия местного кровотока, измеренного с по-
мощью ПЭТ.

Рисунок 15. МРТ сердца с контрастированием гадолинием при ОИМ
Figure 15. Cardiac MRI with gadolinium contrast in AMI

Рисунок 16. Трехмерная 
модель сердца у пациента 
с ИКМП
Figure 16. Three-dimensional 
heart model of a patient with ICM

Figure 13. MSCT angiography in the diagnosis and treatment of coronary artery stenosis

Coronary artery MSCT angiography

Coronary artery occlusions according to MSCT,
confirmed during coronarography with subsequent restoration  
of arterial patency

Рисунок 14. МРТ сердца с контрастированием гадолинием. Очаговый миокардит  
под маской острого коронарного синдрома с подъемом сегмента ST

Figure 14. Cardiac MRI with gadolinium contrast. Focal myocarditis masked by ACS  
with ST-segment elevation

Рисунок 17. Трехмерная 
модель сердца у пациента 
с ДКМП
Figure 17. Three-dimensional 
heart model of a patient with DCM

1764    Том 7  №1  2023 г.НЕОТЛОЖНАЯ КАРДИОЛОГИЯ И КАРДИОВАСКУЛЯРНЫЕ РИСКИ

Мастер-класс



Изучение диагностических возможно-
стей гибридной ПЭТ-МРТ с 18 F-ФДГ, прово-
димой на пятые сутки ОИМ, продемонстри-
ровало корреляцию с размером инфаркта 
и предсказательную ценность в прогнозиро-
вании СН в отдаленном периоде ИМ. Сиг-
нал ФДГ оставался независимым предикто-
ром, давая первый ключ к пониманию того, 
что визуализация воспалительной реакции 
может использоваться для стратификации 
риска СН у пациентов с ОИМ и назначении 
соответствующей терапии [34].

Заключение
ОИМ – стартовая точка для развития СН, 

повышающей риск смерти. Формирование 
СН у пациентов с ОИМ значительно ухуд-
шает прогноз и увеличивает затраты на ле-
чение, что определяет медико-социальную 
значимость проблемы. Это подчеркивает 

Рисунок 19.  
Исследование  
метаболизма миокарда 
и миокардиального 
кровотока методом ПЭТ

Исследование в покое (REST)

ОФЭКТ миокарда с проведением нагрузочного  
фармакологического теста

Исследование после введения раствора 
дипиридамола (STRESS): выявлено 

ухужщение перфузии миокарда

А Б В Г

Figure 18. Detection of myocardial ischemia zones by perfusion scintigraphy at rest (a), after cycle ergometer test (b); at rest (c), 
 with dipyridamole test (d)

At rest 

Myocardial SPECT with pharmacological  
stress test

After administration  
of dipyridamole solution: detected 

deterioration of myocardial perfusion

А B C D

Рисунок 18. Выявление зон ишемии миокарда при перфузионной сцинтиграфии в покое (а), после велоэргометрической нагрузки (б); в покое (в),  
с дипиридомоловой пробой (г)

Покой Первый скан (4 мин.)

Фармакологический тест Второй скан (21 мин.)
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СН участвуют разные патогенетические ме-
ханизмы с различным вкладом ведущих на-
рушений: микроциркуляторной дисфункции,  
воспаления, кровоизлияния, отека, ремоде-
лирования.  В этом аспекте коронарная фи-
зиология и МРТ-изображение могут быть ис-
пользованы для выявления отдельных групп 
пациентов, например, пациентов с окклюзией  
микрососудов, повышенным индексом мик-
роциркуляторного сопротивления для тар-
гетной терапии. Такие показатели как резерв 
коронарного кровотока и частичный резерв 
кровотока являются перспективными мето-
дами в стратификации риска после стенти-
рования. Практической реализацией муль-
тимодального подхода является определение 
клинических, лабораторных, ангиографиче-
ских и визуализирующих предикторов фор-
мирования СН. Для стратификации риска 
необходимо обосновать оптимальную ком-
бинацию методов прогнозирования, чтобы 
определить степень риска формирования 
сердечной недостаточности, ключевой па-
тогенетический механизм развития и, со-
ответствено этому, использовать наиболее 
адекватные схемы лечения.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

необходимость не только тщательного мо-
ниторинга за пациентами с ОИМ, но являет- 
ся обоснованной мотивацией использования 
мультимодального подхода к определению 
индивидуального риска развития сердечной 
недостаточности у пациентов с острым ин-
фарктом миокарда, поскольку в развитии 

Figure 19.  
Study of myocardial 
metabolism  
and myocardial blood 
flow by PET

At rest Scan 1 (4 min)

Pharmacological test Scan 2 (21 min)
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ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ. А.С. Гарипов, И.В. Патеюк. Продольная деформация миокарда левого желудочка и диссинхрония у пациентов с желудочковой 
электрокардиостимуляцией в отдаленном послеоперационном периоде. Неотложная кардиология и кардиоваскулярные риски, 2023, Т. 7, № 1, С. 1768–1775.

Цель. Изучить параметры продольной деформации миокарда левого 
желудочка и диссинхронии у молодых пациентов с желудочковой электро-
кардиостимуляцией в отдаленном послеоперационном периоде.

Материалы и методы. В исследование включены 60 пациентов  
в возрасте от 18 до 35 лет: первую группу составили 30 человек (17 мужчин  
и 13 женщин) с постоянными электрокардиостимуляторами (ЭКС), импланти-
рованными после хирургической коррекции врожденного порока сердца (ВПС) 
по поводу возникшей послеоперационной атриовентрикулярной блокады 
(АВ-блокады). Вторую группу – 30 пациентов (18 мужчин и 12 женщин)  
с нехирургической АВ-блокадой, потребовавшей имплантации постоян-
ного ЭКС. Всем пациентам выполнена эхокардиография с определением 
продольной деформации миокарда левого желудочка (ЛЖ) и диссинхронии. 

Результаты. В исследуемых группах получены значимые различия  
в показателях региональной и общей глобальной (global longitudinal strain, 
GLS) продольной деформации миокарда ЛЖ. Значение деформации в апикаль-
ной двухкамерной позиции (АР2) составляет в 1-й группе –16,1 (–17,0; –10,9)%, 
во 2–й –18,3 (–20,1; –15,0)% (U = 287,0, р = 0,016), в трехкамерной пози- 
ции (АР3) –15,2 (–17,7; –11,8)% и 18,3 (–20,1; –17,2)% соответственно (U = 258,5, 
р = 0,004), в четырехкамерной позиции (АР4) –14,8 (–17,6; –11,8)%  
и –17,1 (–18,4; –15,5)% соответственно (U = 189,5, p = 0,000). GLS в ис-

следуемых группах составил –15,4 (–16,8; –12,3)% и –17,9 (–19,0; –16,5)% 
соответственно (U = 193,5, р = 0,000). Удельный вес лиц с GLS более –16%  
в группе пациентов с ЭКС, имплантированными после хирургической 
коррекции ВПС составил 57%, что значимо выше, чем в группе с ЭКС, уста-
новленными по причине нехирургической АВ-блокады, – 23% (χ2 = 6,94,  
p = 0,008). Межжелудочковая механическая задержка в группах значимо  
не отличалась и составила 40,5 (15,0; 54,5) мс и 28,5 (7,0; 53,0) мс соответ-
ственно (U = 343,5, р = 0,236). Внутрижелудочковая диссинхрония была более 
выражена в 1-й группе и составила 121,0 (99,0; 140,0) мс; во 2-й группе – 84,0 (63,0; 
106,0) мс (U = 192,0, р = 0,000). Ширина комплекса QRS больше у пациентов 
1-й группы в сравнении со значением показателя 2-й группы и составила 
140 (140; 160) мс и 140 (130; 140) мс соответственно (U = 302,0, р = 0,028). 

Заключение. У пациентов с длительной желудочковой стимуляцией 
после хирургической коррекции ВПС в сравнении с пациентами с нехи-
рургической АВ-блокадой выявлены значимо более низкие показатели 
общего и регионального продольного стрейна, а также более выраженные 
показатели диссинхронии, что свидетельствует о наличии систолической 
дисфункции миокарда и ремоделировании ЛЖ у данного контингента и по-
зволяет предполагать о повышенных рисках развития ЭКС-индуцированной 
кардиомиопатии (ЭИКМП).

LEFT VENTRICULAR MYOCARDIAL 
LONGITUDINAL STRAIN AND DYSSYNCHRONY 
IN PATIENTS WITH VENTRICULAR PACING  
IN THE LONG-TERM POSTOPERATIVE PERIOD
A. Harypau¹, I. Patsiayuk²
Republican Scientific and Practical Center of Pediatric Surgery¹
Belarusian Medical Academy of Postgraduate Education, Minsk, Republic of Belarus²

Key words: pacing, congenital heart defects, atrioventricular block, longitudinal strain, dyssynchrony.
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Введение
В последние несколько десятилетий для 

более детального понимания систолической 
функции левого желудочка (ЛЖ) стали ис-
пользовать методику speckle tracking, которая 
позволяет определить продольную дефор-
мацию миокарда. Для выявления дисфунк-
ции ЛЖ в патологически ремоделированном 
сердце все больше применяют глобальную 
продольную деформацию (global longitudinal 
strain, GLS), т.к. традиционное использование 
показателя фракции выброса (ФВ) ЛЖ сильно 
зависит от ряда факторов и сопряжено с ши-
рокой вариабельностью результатов [1–3].

Визуализация деформации миокарда  
с по мощью эхокардиографии включает оцен-
ку смещения и скорости сердечной ткани  
во время систолы и диастолы. Стрейн пред-
ставляет собой безразмерный показатель де-
формации, описывающий процентное изме-
нение длины сегмента миокарда в продоль-
ном, окружном или радиальном направлении 
относительно базовой линии. Оценка GLS дает 
дополнительную информацию о гетероген-
ности и времени желудочковых сокраще-
ний, которая имеет прогностическое значе-
ние при некоторых сердечных заболеваниях. 
Кроме того, визуализация характерных для за-
болевания паттернов деформации и регио-
нальных различий в функции миокарда  
в виде «бычьего глаза» оказалась весьма на-
глядной с клинической точки зрения [1].

ФВ ЛЖ является основным параметром 
для оценки функции ЛЖ, прогнозирования 
исходов, определения фенотипов сердеч-
ной недостаточности (СН) и тактики лече-
ния [3–5, 16, 18, 19], однако показатели GLS 
играют определенную роль и включены в до-
полнительные критерии диагностики СН [6].

Ряд авторов сообщают, что изменения по-
казателей продольной деформации выявля-
ются на ранних стадиях СН, являются более 
ранним и чувствительным маркером нару-
шения систолической функции миокарда  

ЛЖ [5, 7–10, 12–15, 18]. GLS является неза-
висимым предиктором неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий, смертно-
сти от сердечно-сосудистых заболеваний 
и смертности от всех причин [4, 10, 15, 16]. 
Egbe A. C. et al. (2022), сообщает о возмож-
ности использования GLS для стратифика-
ции сердечно-сосудистого риска у молодых 
пациентов при врожденных пороках серд-
ца (ВПС) [11, 12]. GLS позволяет провести 
стратификацию риска развития неблаго-
приятных сердечно-сосудистых исходов у па- 
циентов с постоянной желудочковой сти-
муляцией с учетом развития диссинхронии 
сокращений миокарда ЛЖ [14–17]. 

Индуцированный желудочковый асин-
хро низм играет важную роль в ухудшении 
функции ЛЖ [13]. Однако данные о ширине 
комплекса QRS (один из показателей диссин-
хронии) в качестве предиктора дисфункции 
ЛЖ и развитии ЭКС-индуцированной кар-
диомиопатии (ЭИКМП), неоднозначны. Так,  
Kachboura S. et al. (2008), указывает на сти-
мулированный QRS более 180 мс [13], как пре-
диктор дисфункции ЛЖ. Kim J. H. et al. (2018) 
сообщает в своем исследовании, что у па-
циентов с желудочковой стимуляцией (85% 
стимулированных комплексов), независимо 
от места стимуляции, стимулированный ком-
плекс QRS > 140 мс является основной де-
терминантой возникновения ЭИКМП [26]. 
В исследовании Khurshid S. et al. (2016) отме-
чают, что основными предикторами развития 
ЭИКМП являются частая стимуляция (≥ 20%)  
и стимулированный комплекс QRS ≥150 мс  
(р = 0,01) [27]. Abdelmohsen Sayed M. et al (2022), 
сообщает о значении комплекса QRS более 
150 мс , как предикторе развития ЭИКМП [28]. 
В целом все авторы отмечают, что широкий 
стимулированный комплекс QRS, как пока-
затель электрической и затем механической 
диссинхронии, является фактором риска 
развития ЭИКМП.

Большинство работ посвящены изуче-
нию GLS и диссинхронии у пациентов стар-

Purpose. To study the parameters of longitudinal strain of the left 
ventricular myocardium and dyssynchrony in young patients with ventricular 
pacing in the long-term postoperative period.

Materials and methods. The study included 60 patients aged 18 to 
35 with pacemakers. The first group consisted of 30 patients (17 men and 13 
women) with permanent pacemakers implanted after surgical correction of 
congenital heart defect (CHD) due to postoperative atrioventricular block 
(AV block). The second group included 30 patients (18 men and 12 women) with 
non-surgical AV block who required the implantation of a permanent pacemaker. 
All patients underwent echocardiography to determine the longitudinal strain 
of the left ventricular (LV) myocardium and assess dyssynchrony.

Results. Significant differences were found in the study groups regar - 
ding regional and total global longitudinal strain (GLS) of the LV myocar-
dium. In group 1, the strain in the apical dual–chamber position (AP2)  
was –16.1 (–17.0; –10.9)% and –18.3 (–20.1; –15.0)% in the 2nd (U = 287.0, р 
= 0.016); in the apical three–chamber position (AP3) –15.2 (–17.7; –11.8)%  
and 18.3 (–20.1; –17.2)%, respectively (U = 258,5, p = 0.004); in the apical 
four–chamber position (AP4) –14.8 (–17.6; –11.8)% and –17.1 (–18.4; –15.5)%, 

respectively (U = 189.5, p = 0.000). GLS in the study groups was –15.4 (–16.8; –12.3)% 
and –17.9 (–19.0; –16.5)%, respectively (U = 193.5, p = 0.000). The share  
of patients with GLS over –16% in group 1 after CHD surgical correction  
was 57%, which is significantly higher than in the group with non–surgical 
AV block (23%) (χ2 = 6.94, p = 0.008). Interventricular mechanical delay did 
not differ significantly between the groups, with values of 40.5 (15.0; 54.5) ms  
and 28.5 (7.0; 53.0) ms, respectively (U = 343.5, p = 0.236). Intraventricular 
dyssynchrony was more pronounced in group 1 and totaled 121.0 (99.0; 140.0) ms  
compared to 84.0 (63.0; 106.0) ms in group 2 (U = 192.0, p = 0.000).  
The width of the QRS complex was significantly greater in group 1 compared  
to group 2, with values of 140 (140; 160) ms and 140 (130; 140) ms, respecti- 
vely (U = 302.0, p = 0.028).

Conclusion. We found that patients with prolonged ventricular pacing 
after CHD surgical correction, compared with patients with non-surgical AV block, 
have significantly lower values of total and regional longitudinal strain, as well  
as more pronounced dyssynchrony, which indicates the presence of systolic 
myocardial dysfunction and LV remodeling in this population and suggests  
an increased risk of developing pacemaker-induced cardiomyopathy (PICM).
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ших возрастных групп (50-80 лет) [13, 17, 26–28]  
и с непродолжительным периодом стимуля-
ции (до 5 лет) [14–18]. В то же самое время, 
показатели продольной деформации ЛЖ у мо-
лодых пациентов с длительной электрокар-
диостимуляцией мало изучены и представ-
ляют несомненный клинический интерес. 

Цель
Изучить параметры продольной дефор-

мации миокарда левого желудочка и дис-
синхронии у молодых пациентов с желудоч-
ковой электрокардиостимуляцией в отдален-
ном послеоперационном периоде.

Методы и материалы 
В исследование включены 60 пациентов  

в возрасте от 18 до 35 лет (35 мужчин и 25 жен-
щин) с атриовентрикулярными блокада- 
ми (АВ-блокады), потребовавшими имплан-
тации постоянного электрокардиостимуля-
то ра (ЭКС). В зависимости от причины возник-
новения АВ-блокады пациентов разделили  
на две группы. Первую группу (ЭКС+ВПС+)  
составили 30 человек (17 мужчин и 13 жен-

щин) с постоянными ЭКС, имплантирован-
ными по поводу послеоперационной АВ-бло-
кады после хирургической коррекции ВПС. 
Вторую группу (ЭКС+ВПС–) составили 30 че- 
ловек (18 мужчин и 12 женщин) с нехирур-
ги ческой АВ-блокадой, потребовавшей имп-
лан тации постоянного ЭКС. Критериями  
включения в исследование были молодой 
возраст (18–35 лет), наличие ЭКС по поводу 
АВ-блокады, в т.ч. послеоперационной, дли-
тель ность кардиостимуляции более 10 лет, 
не менее 20% желудочковой стимуляции, от-
сутствие генетических синдромов, острых  
и х ро  нических декомпенсированных со пут ст-
ву  ющих заболеваний. Всем пациентам про ве-
дено общеклиническое обследование, ре т ро-
спективно изучена медицинская д кумента ция. 

В 1-й группе причиной развития АВ-бло-
кады явилась хирургическая коррекция ВПС, 
при которой выполнялось закрытие дефекта 
межжелудочковой перегородки и пластика 
клапанов. Во 2-й группе причиной имплан-
тации ЭКС явились врожденная АВ-бло-
када у 14 (47%) человек, постмиокардитиче-
ская – у 16 (53%). 

Общеклинические данные пациентов 
представлены в таблице 1: достоверных меж-
групповых различий не выявлено.

Показатели
1-я группа
ЭКС+ВПС+

(n = 30)

2-я группа
ЭКС+ВПС–

(n = 30)
Параметры (p-Value)*

Me (Q25; Q75)
Возраст, лет 21,7 (19,2; 23,3) 22,7 (20,1; 24,7) U = 349,5 0,138
Индекс массы тела, кг/м2 21,6 (20,2; 24,8) 22,5 (20,1; 25,2) U = 426,5 0,730
Длительность кардиостимуляции, лет 15,6 (13,1; 18,0) 15,7 (13,9; 18,5) U = 440,5 0,889
Процент желудочковой стимуляции, % 100 (99,9; 100) 100 (100; 100) U = 425,0 0,719
Сатурация, % 100,0 (98,0; 100,0) 100,0 (100,0; 100,0) U = 358,0 0,177
Тест шестиминутной ходьбы, м 628,0 (540,0; 680,0) 652,5 (596,0; 680,0) U = 369,5 0,236
Систолическое артериальное давление, мм. р. ст. 125,0 (110,0; 135,0) 130,0 (125,0; 135,0) U = 374,0 0,266
Диастолическое артериальное давление, мм. р. ст. 80,0 (70,0; 85,0) 80,0 (75,0; 85,0) U = 425,0 0,719
Частота сердечных сокращений, уд/мин 80,0 (68,0; 86,0) 78,0 (68,0; 83,0) U = 416,5 0,623
Частота дыхания, вдох/мин 16,5 (16,0; 18,0) 17,0 (16,0; 17,0) U = 435,5 0,832
Толщина кожной складки, см 1,3 (1,0; 1,8) 1,9 (1,3; 2,3) U = 310,0 0,039
Окружность талии, см 71,0 (63,0; 85,0) 76,5 (67,0; 91,0) U = 353,0 0,155
Курение, n (%) 4 (14%) 1 (3%) F = 0,03273 0,353

П р и м е ч а н и е: * – значимость различия показателей при сравнении в исследуемых группах (p-Value).

Indicators 
Group 1

PM+CHD+
(n = 30)

Group 2
PM+CHD−

(n = 30)
Parameters p

Me (Q25; Q75)
Age, years 21.7 (19.2; 23.3) 22.7 (20.1; 24.7) U = 349.5 0.138
Body Mass Index, kg/m2 21.6 (20.2; 24.8) 22.5 (20.1; 25.2) U = 426.5 0.730
Duration of pacing, years 15.6 (13.1; 18.0) 15.7 (13.9; 18.5) U = 440.5 0.889
Percentage of ventricular pacing, % 100 (99.9; 100) 100 (100; 100) U = 425.0 0.719
Saturation, % 100.0 (98.0; 100.0) 100.0 (100.0; 100.0) U = 358.0 0.177
Six-minute walk test, m 628.0 (540.0; 680.0) 652.5 (596.0; 680.0) U = 369.5 0.236
Systolic blood pressure, mmHg 125.0 (110.0; 135.0) 130.0 (125.0; 135.0) U = 374.0 0.266
Diastolic blood pressure, mmHg 80.0 (70.0; 85.0) 80.0 (75.0; 85.0) U = 425.0 0.719
Heart rate, bpm 80.0 (68.0; 86.0) 78.0 (68.0; 83.0) U = 416.5 0.623
Respiratory rate, breaths per minute 16.5 (16.0; 18.0) 17.0 (16.0; 17.0) U = 435.5 0.832
Skin fold thickness, cm 1.3 (1.0; 1.8) 1.9 (1.3; 2.3) U = 310.0 0.039
Waist circumference, cm 71.0 (63.0; 85.0) 76.5 (67.0; 91.0) U = 353.0 0.155
Smoking, n (%) 4 (14%) 1 (3%) F = 0.03273 0.353

N o t e s. * – statistical significance (p); PM, pacemaker; CHD, congenital heart defect.

Таблица 1.  
Клиническая  
характеристика 
пациентов групп 
наблюдения

Table 1. 
Сlinical characteristics  
of the observed patients
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Эхокардиография выполнена на ульт-
развуковой системе премиального класса 
Philips - EPIQ 7 (США) по стандартной мето-
дике (парастернальная позиция по длинной 
и короткой оси, апикальная 2-х, 4-х, 5-ти ка-
мерная позиции, субкостальная и супрас-
тернальная позиции в В- и М-режимах, по - 
стоянной, импульсноволновой, тканевой 
допплерографии) с использованием сектор-
ного датчика S5-1 PureWave. 

Определение деформации миокарда ЛЖ 
проводили c помощью программного обес-
печения QLAB согласно общепринятым реко-
мендациям [19, 20]. Регистрировали не менее 
трех сердечных циклов, с синхронизацией  
электрокардиограммы, во время задержки 
дыхания. Частота кадров составила 40–70 в се-
кунду. Выполнялась запись в верхушечных 
четырехкамерной (боковой, перегородочной 
стенок левого желудочка и свободной стенки 
правого желудочка), двухкамерной (нижней 
и передней стенок ЛЖ) и трехкамерной (зад-
ней и переднеперегородочной стенок ЛЖ) по-
зициях. Маркировка закрытия и открытия 
створок аортального и митрального кла-
панов проводилась автоматически. Ширину 
зоны интереса корректировали в ручном ре-
жиме с учетом границ эпикарда и эндокарда, 
далее левый желудочек автоматически раз-
делен на шесть сегментов. Сегменты с не-
оптимальной визуализацией исключались 
из исследования. Далее в автоматическом 
режиме получали 17-сегментарную модель 
в виде «бычьего глаза», отдельно для каждой 
позиции (AP2, AP4 и AP3) и общий усреднен-
ный глобальный продольный стрейн (GLS).

Для оценки показателей, характеризу-
ющих диссинхронию, определяли межжелу-
дочковую (IVMD) и внутрижелудочковую 
механические задержки (SPWMD). IVMD 
определяется как разница между аортальным 
и легочным потоками, измеренная в PW – ре-
жиме из апикальной пятикамерной позиции 
для регистрации аортального потока и из па-
растернального доступа по короткой оси серд-

ца на уровне выходного тракта правого же-
лудочка и ствола легочной артерии для ре- 
гистрации лёгочного потока. Рассчитывали 
время от начала зубца Q на ЭКГ до щелч-
ка открытия аортального клапана и время  
от начала зубца Q на ЭКГ до щелчка откры-
тия клапана легочной артерии. Разницу бо-
лее 40 мс определяли как межжелудочковую 
диссинхронию [21, 22]. SPWMD определяет-
ся как разница во времени сокращения меж-
желудочковой перегородки по отношению  
к задней стенке ЛЖ, измеренная в М-режи-
ме или с использованием тканевого цветно-
го допплера. Из парастернального доступа  
в позиции по короткой оси на уровне па-
пиллярных мышц, с помощью М-режима из-
меряли время от максимального систоличе-
ского движения межжелудочковой перего-
родки до максимального движения задней 
стенки ЛЖ. Значение показателя более 130 мс 
принимали за значимую внутрижелудочко-
вую диссинхронию [22].

Статистический анализ полученных дан-
ных проведен с помощью программного обес-
печения Statistica 10.0. Количественные пока-
затели представлены в виде медианного зна-
чения показателя (Me) и межквартильного 
разброса (Q25; Q75). Нормальность распре-
деления признаков исследована с помощью 
критерия Шапиро-Уилка. Значимость раз-
личий количественных признаков оценива-
ли при помощи U-критерия Манна – Уитни,  
качественных – критерия χ² по Пирсону, дву-
стороннего варианта точного критерия Фи ше-
ра. Анализ взаимосвязи между количествен-
ными признаками проводился с использо-
ванием коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена (ρ), количественных и качествен-
ных признаков – Кендалла (rs). Различия счи-
тали статистически значимыми при p < 0,05.

Результаты 
Показатели продольного стрейна ЛЖ 

представлены в таблице 2.

Показатели
1-я группа
ЭКС+ВПС+

(n = 30)

2-я группа
ЭКС+ВПС–

(n = 30)
Параметры (p-Value)

Двухкамерная позиция, AP2 (%) –16,1 (–17,0; –10,9) –18,3 (–20,1; –15,0) U = 287,0 0,016*
Трехкамерная позиция, AP3 (%) –15,2 (–17,7; –11,8) –18,3 (–20,1; –17,2) U = 258,5 0,004**
Четырехкамерная позиция, AP4 (%) –14,8 (–17,6; –11,8) –17,1 (–18,4; –15,5) U = 189,5 0,000***
Глобальный продольный стрейн, GLS (%) –15,4 (–16,8; –12,3) –17,9 (–19,0; –16,5) U = 193,5 0,000***

П р и м е ч а н и е: * – значимость различия показателей при сравнении в исследуемых группах р < 0,05, ** – р < 0,01,*** – р < 0,0001.

Indicators 
Group 1

PM+CHD+
(n = 30)

Group 2
PM+CHD−

(n = 30)
Parameters p

Apical dual-chamber position, AP2 (%) –16.1 (–17.0; –10.9) –18.3 (–20.1; –15.0) U = 287.0 0.016*
Apical three-chamber position, AP3 (%) –15.2 (–17.7; –11.8) –18.3 (–20.1; –17.2) U = 258.5 0.004**
Apical four-chamber position, AP4 (%) –14.8 (–17.6; –11.8) –17.1 (–18.4; –15.5) U = 189.5 0.000***
Global longitudinal strain, GLS (%) –15.4 (–16.8; –12.3) –17.9 (–19.0; –16.5) U = 193.5 0.000***

N o t e s. * – statistical significance р < 0.05; ** – р < 0.01, *** – р < 0.0001; PM, pacemaker; CHD, congenital heart defect; GLS, global longitudinal strain.

Таблица 2.  
Показатели продольной 
деформации миокарда 
левого желудочка  
в исследуемых группах

Table 2.  
Indicators of longitudinal 
strain of the LV 
myocardium  
in the observation groups

Original Scientific Research

1771Vol. 7  №1  2023    EMERGENCY CARDIOLOGY AND CARDIOVASCULAR RISKS



В исследуемых группах получены зна-
чимые различия в показателях продоль-
ной деформации миокарда ЛЖ. Значение 
стрейна в двухкамерной позиции (АР2) со-
ставляет в 1–й группе –16,1 (–17,0; –10,9)%,  
во 2-й –18,3 (–20,1; –15,0)% (U = 287,0, р = 0,016), 
в трехкамерной позиции (АР3) –15,2 (–17,7; 
–11,8)% и 18,3 (–20,1; –17,2)% соответствен- 
но (U = 258,5, р = 0,004), в четырехкамер-
ной позиции (АР4) –14,8 (–17,6; –11,8)%  
и –17,1 (–18,4; –15,5)% соответственно (U = 189,5, 
p = 0,000). GLS в исследуемых группах соста-
вил –15,4 (–16,8; –12,3)% и –17,9 (–19,0; –16,5)% 
соответственно (U = 193,5, р = 0,000) (таблица 2). 

Нами проанализированы посегментар-
ные данные продольной деформации мио-
карда ЛЖ в исследуемых группах (таблица 3).

Выявлены статистически значимые раз-
личия показателей продольной деформации 
миокарда левого желудочка при посегмен-
тарном анализе: базальный нижнеперго-
родочный – в 1-й группе (ЭКС+ВПС+) со-
ставил –12,6 (–17,0; –11,0)% и во 2-й груп- 
пе –16,5 (–20,0; –14,0)% (U = 258,5, р = 0,004); 
средний переднеперегородочный –14,2 (–16,0; 
–12,0)% и –16,0 (–18,0; –13,0)% соответствен-
но (U = 312,0, р = 0,041), средний нижнепер-
городочный –13,2 (–16,0; –10,0)% и –17,5 (–19,0; 
–15,0)% соответственно (U = 258,5, р = 0,004), 
средний переднебоковой –14,6 (–16,1; –12,0)% 
и –16,0 (–21,0; –13,0)% соответственно (U = 305,5, 
р = 0,032), апикальный передний –16,5 (–18,0; 
–10,4)% и –19,0 (–22,0; –17,0)% соответ-
ственно (U = 246,0, р = 0,002), апикальный  

Сегменты левого желудочка, %
1-я группа
ЭКС+ВПС+

(n = 30)

2-я группа
ЭКС+ВПС-

(n = 30)
Параметры (p-Value)

1. Базальный передний  –14,7 (–19,0; –11,7) –17,0 (–20,0; –14,0) U = 376,5 0,279
2. Базальный переднеперегородочный  –14,0 (–16,0; –11,0) –13,0 (–16,0; –11,0) U = 370,5 0,242
3. Базальный нижнепергородочный  –12,6 (–17,0; –11,0) –16,5 (–20,0; –14,0) U = 258,5 0,004**
4. Базальный нижний  –14,0 (–17,0; –10,0) –15,0 (–17,0; –13,0) U = 390,5 0,382
5. Базальный нижнебоковой  –16,7 (–19,0; –12,0) –17,0 (–21,0; –14,0) U = 373,5 0,260
6. Базальный переднебоковой –14,2 (–18,0; –12,0) –15,0 (–17,0; –14,0) U = 394,0 0,415
7. Средний передний  –15,5 (–18,1; –13,0) –18,0 (–20,0; –14,0) U = 323,5 0,061
8. Средний переднеперегородочный  –14,2 (–16,0; –12,0) –16,0 (–18,0; –13,0) U = 312,0 0,041*
9. Средний нижне-пергородочный  –13,2 (–16,0; –10,0) –17,5 (–19,0; –15,0) U = 258,5 0,004**
10. Средний нижний  –15,0 (–17,0; –10,1) –16,5 (–18,0; –12,0) U = 397,0 0,440
11. Средний нижнебоковой  –16,9 (–18,0; –12,2) –16,5 (–21,0; –15,0) U = 351,5 0,146
12. Средний переднебоковой  –14,6 (–16,1; –12,0) –16,0 (–21,0; –13,0) U = 305,5 0,032*
13. Апикальный передний –16,5 (–18,0; –10,4) –19,0 (–22,0; –17,0) U = 246,0 0,002**
14. Апикальный перегородочный  –15,6 (–20,6; –11,7) –19,0 (–23,0; –17,0) U = 270,0 0,007**
15. Апикальный нижний  –18,0 (–21,0; –11,0) –20,5 (–24,0; –19,0) U = 280,5 0,011*
16. Апикальный боковой  –13,0 (–18,0; –9,1) –20,0 (–23,0; –17,0) U = 162,0 0,000***
17. Верхушка  –17,0 (–19,0; –12,0) –20,0 (–22,0; –18,0) U = 182,5 0,000***

П р и м е ч а н и е: * – значимость различия показателей при сравнении в исследуемых группах р < 0,05, ** – р < 0,01,*** – р < 0,0001.

Segments of the left ventricle, %
Group 1

PM+CHD+
(n = 30)

Group 2
PM+CHD−

(n = 30)
Parameters p

1. Basal anterior –14.7 (–19.0; –11.7) –17.0 (–20.0; –14.0) U = 376.5 0.279
2. Basal anteroseptal –14.0 (–16.0; –11.0) –13.0 (–16.0; –11.0) U = 370.5 0.242
3. Basal inferoseptal –12.6 (–17.0; –11.0) –16.5 (–20.0; –14.0) U = 258.5 0.004**
4. Basal inferior –14.0 (–17.0; –10.0) –15.0 (–17.0; –13.0) U = 390.5 0.382
5. Basal inferolateral –16.7 (–19.0; –12.0) –17.0 (–21.0; –14.0) U = 373.5 0.260
6. Basal anterolateral –14.2 (–18.0; –12.0) –15.0 (–17.0; –14.0) U = 394.0 0.415
7. Middle anterior –15.5 (–18.1; –13.0) –18.0 (–20.0; –14.0) U = 323.5 0.061
8. Middle anteroseptal –14.2 (–16.0; –12.0) –16.0 (–18.0; –13.0) U = 312.0 0.041*
9. Middle inferoseptal –13.2 (–16.0; –10.0) –17.5 (–19.0; –15.0) U = 258.5 0.004**
10. Middle inferior –15.0 (–17.0; –10.1) –16.5 (–18.0; –12.0) U = 397.0 0.440
11. Middle inferolateral –16.9 (–18.0; –12.2) –16.5 (–21.0; –15.0) U = 351.5 0.146
12. Middle anterolateral –14.6 (–16.1; –12.0) –16.0 (–21.0; –13.0) U = 305.5 0.032*
13. Apical anterior –16.5 (–18.0; –10.4) –19.0 (–22.0; –17.0) U = 246.0 0.002**
14. Apical septal –15.6 (–20.6; –11.7) –19.0 (–23.0; –17.0) U = 270.0 0.007**
15. Apical inferior –18.0 (–21.0; –11.0) –20.5 (–24.0; –19.0) U = 280.5 0.011*
16. Apical lateral –13.0 (–18.0; –9.1) –20.0 (–23.0; –17.0) U = 162.0 0.000***
17. Apex –17.0 (–19.0; –12.0) –20.0 (–22.0; –18.0) U = 182.5 0.000***

N o t e s. * – statistical significance р < 0.05; ** – р < 0.01, *** – р < 0.0001; PM, pacemaker; CHD, сongenital heart defect; GLS, global longitudinal strain.

Таблица 3.  
Показатели продольной 
деформации миокарда 
левого желудочка  
по сегментарно  
в исследуемых группах

Table 3.  
Indicators of longitudinal 
strain of the LV 
myocardium by segment 
in the observation groups
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перегородочный –15,6 (–20,6; –11,7)% и –19,0 
(–23,0; –17,0)% соответственно (U = 270,0,  
р = 0,007), апикальный нижний –18,0 (–21,0;–
11,0)% и –20,5 (–24,0; –19,0)% соответствен-
но (U = 280,5, р = 0,011), апикальный боко-
вой –13,0 (–18,0; –9,1)% и –20,0 (–23,0; –17,0)% 
соответственно (U = 162,0, р = 0,000), верхуш-
ка –17,0 (–19,0; –12,0)% и –20,0 (–22,0;–18,0)% со-
ответственно (U = 182,5, р = 0,000) (рисунок 1). 

Удельный вес пациентов с GLS более –16% 
в группе пациентов после хирургической 
коррекции ВПС составил 57% (17 человек), 
что значимо выше, чем в группе лиц с нехи-
рургической АВ-блокадой 23% (7 человек) 
(χ2 = 6,94, p = 0,008). А GLS более –11% выяв-
лено у 10% (3 человек) в 1-й группе и ни у одно-
го человека во 2-й группе (рисунок 2).

При анализе диссинхронии не было вы-
явлено значимых различий в показателях 
межжелудочковой механической задержки, 
которая в группах составила 40,5 (15,0; 54,5) мс 
и 28,5 (7,0; 53,0) мс (U = 343,5, р = 0,236) соот-
ветственно (Таблица 4).

Внутрижелудочковая диссинхрония бы- 
ла более выражена у пациентов 1-й группы 
и составила при измерении в М-режиме 
121,0 (99,0; 140,0) мс, у лиц 2-й группы – 84,0 (63,0;  
106,0) во (U = 192,0, р = 0,000). Ширина комп-
лекса QRS была значимо больше у пациентов 
1-й группы в сравнении со 2-й группой и со-
ставила 140 (140; 160) мс и 140 (130; 140) мс (U = 
302,0, р = 0,028) соответственно (Таб лица 4).

Обсуждение 
Ряд исследователей отмечают, что ран-

нее определение GLS у пациентов с имплан-
тированными ЭКС, даже при сохраненной 
ФВ ЛЖ, позволяет прогнозировать разви-
тие снижения систолической функции ЛЖ 
в более поздние сроки (через 12 месяцев и бо-
лее) [14, 15, 18]. 

В настоящее время в качестве ориентира 
для здоровых лиц пиковый GLS составляет 

Рисунок 1.  
Значимые различия 
посегментарной 
продольной деформации 
в исследуемых группах

Figure 1.  
Significant differences 
in the segmental 
longitudinal strain  
in the observation groups 
(significant differences 
are marked in yellow)

Рисунок 2.  
Удельный вес пациентов 
с низким глобальным 
продольным стрейном 
левого желудочка  
в исследуемых группах

Figure 2.  
Proportion of patients 
with low global 
longitudinal strain  
of the left ventricle  
in the observation groups

Значимое снижение  
показателей  
посегментарной  
продольной деформации  
левого желудочка 
у пациентов  
в 1-й группе ЭКС+ВПС+ 

1
7

10
4

11

2 6

5

1714 16

13

15

128

3
9

Significant reduction  
in left ventricular  
segmental longitudinal  
deformation in group 1  
(with PM and CHD)

1
7

10
4

11

2 6

5

1714 16

13

15

128

3
9

П р и м е ч а н и е: * – значимость различия показателей при сравнении  
в исследуемых группах (p-Value).
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N o t e s. * – statistical significance (р).

Показатели
1-я группа
ЭКС+ВПС+

(n = 30)

2-я группа
ЭКС+ВПС–

(n = 30)
Параметры (p-Value)

Межжелудочковая механическая задержка (IVMD), мс 40,5 (15,0; 54,5) 28,5 (7,0; 53,0) U = 343,5 0,236
Внутрижелудочковая механическая задержка (SPWMD), мс 121,0 (99,0; 140,0) 84,0 (63,0; 106,0) U = 192,0 0,000**
Ширина QRS, мс 140 (140; 160) 140 (130; 140) U = 302,0 0,028*

П р и м е ч а н и е: * – значимость различия показателей при сравнении в исследуемых группах р < 0,05, ** р < 0,0001.

Indicators 
Group 1

PM+CHD+
(n = 30)

Group 2
PM+CHD−

(n = 30)
Parameters p

Interventricular mechanical delay (IVMD), ms 40.5 (15.0; 54.5) 28.5 (7.0; 53.0) U = 343.5 0.236
Septal to posterior wall motion delay (SPWMD), ms 121.0 (99.0; 140.0) 84.0 (63.0; 106.0) U = 192.0 0.000**
QRS width, ms 140 (140; 160) 140 (130; 140) U = 302.0 0.028*

N o t es. * – statistical significance р < 0.05; ** – р < 0.0001; PM, pacemaker; CHD, congenital heart defect; IVMD, interventricular mechanical delay;  
SPWMD, septal to posterior wall motion delay.

Таблица 4.  
Показатели диссинхронии  
в исследуемых группах

Table 4.  
Indicators of dyssynchrony 
in the observation groups
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примерно 20±2% [23], однако для пациен-
тов с СН пороговое значение глобального 
cтрейна составляет – 16% и более [6, 24]. 

В нашем исследовании в обеих группах 
отмечено более низкие показатели общего 
глобального стрейна, чем в среднем в попу-
ляции у здоровых лиц [23]. Однако при этом  
у пациентов с длительной желудочковой сти-
муляцией после хирургической коррекции 
ВПС этот общий показатель ниже порогово-
го значения для диагностических критериев 
СН [6, 24] и составил –15,4 (–16,8; –12,3)%. 

Выявлена умеренная обратная корреля-
ционная связь между показателями GLS 
и ФВ ЛЖ (В-режим) (ρ = –0,55, p < 0,05), что 
согласуется с данными других авторов [5, 25], 
положительная связь с линейными размерами 
и объемами ЛЖ (поперечный размер (ρ = 0,39, 
p < 0,05), продольный размер (ρ = 0,27, p < 0,05), 
индексированными конечно-диастоличе-
ским и систолическим объемами (ρ = 0,31,  
p < 0,05) и (ρ = 0,51, p < 0,05) соответствен-
но). Отмечена корреляционная связь с пока-
зателями диссинхронии: межжелудочковой 
механической задержкой (ρ = 0,37, p < 0,05)  
и внутрижелудочковой механической задерж-
кой (ρ = 0,43, p < 0,05).

Значимые межгрупповые различия и 
снижение продольного стрейна в перего-
родочных сегментах у пациентов группы 
ЭКС+ВПС+ (1-я группа) объясняется манипу-
ляциями на межжелудочковой перегородке 
во время коррекции ВПС. Однако, обращают 
на себя внимание значительно сниженные 
показатели продольного стрейна всех вер-
хушечных сегментов у пациентов с дли-
тельной желудочковой стимуляцией после 
коррекции ВПС в сравнении с пациентами  
нехирургической АВ-блокадой, что свиде-
тельствует о наличии систолической дис-
функции мио карда и ремоделировании ЛЖ 
(рисунок 1).

Таким образом, методика speckle tra-
cking позволила выявить у пациентов с дли-
тельной желудочковой стимуляцией после 
хирургической коррекции ВПС значимые 
нарушения систолической функции и ремо-
делирования ЛЖ у 57% исследуемых, тог-
да как ФВ ЛЖ менее 55% отмечалась толь- 
ко у 40%. 

В ряде случаев постоянная желудочковая 
стимуляция приводит к нарушению функ-
ции левого желудочка.

В нашем исследовании у пациентов с дли-
тельной желудочковой стимуляцией после 
хирургической коррекции ВПС в сравнении  
с пациентами нехирургической АВ-бло-
кадой была выявлена более выраженная 
диссинхрония (более широкий комплекс 
QRS 140 (140; 160) мс и 140 (130; 140) мс (U = 302,0, 
р = 0,028) и более длительная внутриже-

лудочковая задержка 121,0 (99,0; 140,0) мс 
и 84,0 (63,0; 106,0) (U = 192,0, р = 0,000), что  
в свою очередь позволяет предполагать высо-
кий риск развития ЭИКМП у данного кон-
тингента [26–28].

Проведенный корреляционный анализ  
показателей диссинхронии показал, что вы-
явлена корреляционная связь внутрижелу-
дочковой механической задержки с пока-
зателями ремоделирования левого предсер-
дия и желудочка: индексом объема левого  
предсердия (ρ = 0,365, p < 0,05), ФВ ЛЖ 
в В-режиме (ρ = –0,43, p < 0,05) и толщиной 
задней стенки ЛЖ (ρ = 0,44, p < 0,05). Выяв-
лена корреляционная связь показателя меж-
желудочковой задержки и значений ФВ ЛЖ 
в В-режиме (ρ = –0,29), ширины комплекса 
QRS и межжелудочковой задержки (ρ = 0,26, 
p < 0,05). 

Заключение
У пациентов с длительной желудочковой 

стимуляцией выявлены более низкие показа-
тели общего глобального стрейна, чем в по-
пуляции здоровых лиц.

У пациентов с длительной желудочко-
вой стимуляцией после хирургической кор-
рекции ВПС значимо ниже показатели GLS 
в сравнении с пациентами с нехирурги-
ческой АВ-блокадой (соответственно –15,4 
(–16,8; –12,3)%, –17,9 (–19,0; –16,5)%, U = 193,5, 
р = 0,000). 

Удельный вес пациентов с GLS более –16% 
в группе после хирургической коррекции 
ВПС составил 57%, что значимо выше, чем  
в группе лиц с нехирургической АВ-блока-
дой (23%), χ2 = 6,94, p = 0,008.

У пациентов с длительной желудочковой  
стимуляцией после хирургической коррекции 
ВПС в сравнении с пациентами с нехирурги-
ческой АВ-блокадой выявлены достоверно 
более низкие значения показателей продоль-
ного стрейна всех верхушечных сегментов, 
что свидетельствует о наличии систоличе-
ской дисфункции миокарда и ремоделиро-
вании ЛЖ у данного контингента.

У пациентов с длительной желудочковой 
стимуляцией после хирургической коррек-
ции ВПС в сравнении с пациентами нехи-
рургической АВ-блокадой были выявлены 
значимо более выраженные показатели дис-
синхронии: ширины комплекса QRS и внут-
рижелудочковой задержки, что позволяет 
предполагать о повышенном риске развития 
ЭИКМП у данного контингента.

Источник финансирования: нет.
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ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ. А.С. Жигалкович, Р.Р. Жмайлик, В.И. Севрукевич. Отдаленные результаты миниинвазивной эпикардиальной 
видеоассистированной радиочастотной изоляции легочных вен и задней стенки левого предсердия «box lesion» при изолированной 
фибрилляции предсердий при помощи технологии Cobra. Неотложная кардиология и кардиоваскулярные риски, 2023, Т. 7, № 1,  
С. 1776–1784.

Цель. Анализ отдаленных результатов миниинвазивной эпикар- 
диальной видеоассистированной радиочастотной абляции (РЧА) задней 
стенки левого предсердия «box lesion» и легочных вен (ЛВ) при использова-
нии технологии Сobra у пациентов с различными формами изолированной 
фибрилляции предсердий (ФП).

Материалы и методы. С сентября 2011 года по ноябрь 2021 года 
в условиях ГУ Республиканский научно-практический центр «Кардио-
логия», Республика Беларусь, прооперированы 85 пациентов (мужчин /  
женщин – 70/15), страдающих разными формами идиопатической ФП.  
Пациенты оперированы методом эпикардиальной видеоассистированной 
РЧА ЛВ и задней стенки левого предсердия «box lesion» с примене-
нием устройств Cobra Adhere (45 пациентов) и Cobra Fusion (40 па- 
циентов). 

Средний возраст 53,8±8,80 лет (28–71). Анамнез ФП до момента 
операции, бремя фибрилляции составило 58,6±32,5 месяцев. 35,3% (30 
пациентов) ранее перенесли неэффективную катетерную абляцию ЛВ. 

Результаты. Летальных случаев, а также конверсий в стернотомию, 
острых нарушений мозгового кровообращения в госпитальном периоде 
не отмечено. Отдаленный период изучен у 100,0% пациентов, средний 

срок наблюдения составил 7,1+2,10 года. Для оценки результатов исполь-
зовалось суточное мониторирование ЭКГ по Холтеру через 3, 6, 12 мес. 
после операции, затем ежегодно, показания событийных мониторов  
и результаты программации ЭКС. К положительным результатам отнесли 
синусовый ритм (СР) без пароксизмов ФП/ТП более 30 с, а также режим 
предсердной (AAI) или двухкамерной стимуляции DDD(R).

Эффективность РЧА ЛВ и задней стенки левого предсердия «box lesion» 
с применением устройств Cobra Adhere / Cobra Fusion в зависимости  
от исходной формы ФП в отдаленном периоде (3 года) составила: парок-
сизмальная – 56,3% / 70,6%, персистирующая – 28,0 % / 44,4%, длительно 
персистирующая – 0%/0%. 

Выводы. Наиболее эффективной показала себя технология Cobra  
при пароксизмальной форме ФП, менее оптимальные результаты получены 
при персистирующей форме ФП. В целом, более стабильные результаты 
получены при использовании версаполярной технологии Fusion. Эффектив-
ность также зависела от длительности наблюдения, с течением времени 
количество пациентов с устойчивым синусовым ритмом уменьшалось  
и требовалось проведение дополнительных катетерных процедур у симп-
томатичных пациентов.
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LONG-TERM OUTCOMES OF MINIMALLY 
INVASIVE EPICARDIAL VIDEO-ASSISTED 
RADIO-FREQUENCY ISOLATION  
OF PULMONARY VEINS AND POSTERIOR WALL  
OF THE LEFT ATRIUM “BOX LESION”  
IN ISOLATED ATRIAL FIBRILLATION USING 
COBRA TECHNOLOGY
A.S. Zhyhalkovich, R.R. Zhmailik, V.I. Sevrukevich
Republican Scientific and Practical Center of Cardiology, Minsk, Belarus 

Key words: atrial fibrillation, radiofrequency epicardial ablation, thoracoscopy.

FOR REFERENCES. A.S. Zhyhalkovich, R.R. Zhmailik, V.I. Sevrukevich. long-term outcomes of minimally invasive epicardial video-assisted radio-frequency 
isolation of pulmonary veins and posterior wall of the left atrium “box lesion” in isolated atrial fibrillation using Cobra technology. Neotlozhnaya kardiologiya 
i kardiovaskulyarnye riski [Emergency cardiology and cardiovascular risks], 2023, vol. 7, no. 1, pp. 1776–1784.

Purpose. To analyze long-term outcomes of minimally invasive epicar-
dial video-assisted radiofrequency ablation (RFA) of the pulmonary veins (PV)  
and the posterior wall of the left atrium “box lesion” using Cobra technology  
in patients with various forms of isolated atrial fibrillation (AF).

Materials and methods. From September 2011 to November 2021, 85 pa-
tients (70 male, 15 female) suffering from various forms of idiopathic AF underwent 
surgery on the basis of the Republican Scientific and Practical Center of Cardiology, 
Republic of Belarus. The patients were operated on using epicardial video-assisted 
RFA of the PV and posterior wall of the left atrium “box lesion” using Cobra Adhere 
(45 patients) and Cobra Fusion (40 patients) devices.

Mean age 53.8±8.80 years (28–71). History of AF – the burden of fibrillation 
before the surgery was 58.6±32.50 months. 35.3% (30 patients) had previously 
undergone ineffective PV catheter ablation.

Results. There were no lethal cases, as well as conversions to sternotomy, 
acute cerebrovascular accidents during the hospital period. The follow-up period 

was studied in 100.0% of patients, the average follow-up period was 7.1+2.1 years. 
To evaluate the results, Holter monitoring was used after 3, 6, 12 months. after 
surgery, then annually, the readings of event monitors and the results of pacemaker 
programming. Positive results included sinus rhythm (SR) without AF/Atrial par-
oxysms for more than 30 s, as well as atrial (AAI) or dual-chamber DDD(R) pacing.

The effectiveness of RFA of the PV and the posterior wall of the left atrium 
“box lesion” using Cobra Adhere and Cobra Fusion devices, depending on the initial 
type of AF in the long-term period (3 years), was: 56.3% /70.6% for paroxysmal AF, 
28.0% / 44.4% for persistent AF, 0%/0% for long-standing persistent AF.

Conclusion. The Cobra technology proved to be the most effective 
in paroxysmal AF, less optimal results were obtained in persistent AF. In general, 
more consistent results were obtained with the Fusion technology. Efficacy also 
depended on the length of the follow-up, with the number of patients with sustained 
sinus rhythm decreasing over time and requiring additional catheter procedures 
in symptomatic patients.

На сегодняшний день операция MAZE 
(«лабиринт»), разработанная J. Cox в 1987 году 
и внедренная в клиническую практику, яв- 
ляется «золотым» стандартом в хирургиче-
ском лечении сопутствующей фибрилляции 
предсердий (ФП) при выполнении операций 
на открытом сердце [1]. Внедрение абляцион-
ных технологий упростило выполнение опе-
рации и способствовало более широкому её 
распространению. Однако, если при опера-
циях на открытом сердце выполнение сопут-
ствующей MAZE-процедуры приветствуется 
большинством кардиохирургов, выполнение 
таковой в самостоятельной версии при изо-
лированной ФП не принимается кардиохи-
рургическим сообществом и большинством 
пациентов. Только в единичных центрах США 
сейчас выполняется операция криоMAZE 

в условиях периферического искусственного  
кровообращения и «сухого» сердца из пра-
восторонней миниторакотомии при изолиро-
ванной ФП [2]. Такая ситуация способствова-
ла развитию миниинвазивных торакоскопи-
ческих (видеоассистированных) способов  
эпикардиальной абляции, при выполнении 
которых не требовалось применения искус-
ственного кровообращения и остановки 
сердца. Последние две декады характеризова-
лись разработкой и внедрением в клиниче- 
скую практику различных абляционных ме-
тодик, которые были основаны на созда-
нии низкопрофильных гибких устройств, 
использование которых позволило прове-
сти эпикардиальную радиочастотную абля-
цию (РЧА) из минидоступа на работающем 
сердце [3].
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Цель. Проанализировать результаты ми-
ниинвазивной эпикардиальной видеоассисти-
рованной радиочастотной изоляции задней 
стенки левого предсердия (ЛП) «box lesion» 
и легочных вен (ЛВ) при использовании тех-
нологии Сobra у пациентов с различными 
формами изолированной ФП.

Материал и методы
С сентября 2011 года по ноябрь 2021 года  

в условиях ГУ Республиканский научно-прак-
тический центр «Кардиология», Рес пуб лика Бе- 
ларусь (далее РНПЦ «Кардиоло гия»), проопе-
рированы 85 пациентов, страдающих разны-
ми формами идиопатической ФП. Пациенты 
оперированы методом эпикардиальной видео - 
ассистированной РЧА ЛВ и задней стенки 
левого предсердия «box lesion» с примене- 
нием устройств Cobra Adhere (45 пациентов)  
и Cobra Fusion (40 пациентов). Характер нару-
шений ритма распределён следующим об-
разом: в группе Cobra Adhere 16,0 (35,6%) /  
25,0 (55,6%) / 4,0 (8,9%) случаев, в группе 
Cobra Fusion 17,0 (42,5%) / 20,0 (50,0%) /  
3,0 (7,5%) пациентов страдали соответственно  
пароксизмальной / персистирующей / длитель-
но персистирующей формами ФП. Распре-
деление по гендерному признаку мужчи-
ны / женщины – 70 / 15; средний возраст 
53,8±8,80 лет (28–71). Длительность фибрил-
ляции предсердий от первого пароксизма 
до момента операции составило в среднем 
58,6±32,50 месяцев. Средняя продолжитель-
ность персистенции ФП составила 9,4±9,31 ме-
сяцев. 30 пациентов (35,3%) ранее получали 

эндоваскулярное лечение, однако катетер-
ная абляция ЛВ оказалась неэффективной. 
В проводимом исследовании отмечено, что 
большинство пациентов имели повышенный 
индекс массы тела – 28,3±3,32 кг/м2. Один па-
циент получил эндловаскулярную реваску-
ляризацию в объёме эндоваскулярной ба-
лонной диалатации и стентирования перед-
ней межжелудочковой артерии за 6 месяцев 
до операции. Все пациенты были сопоста-
вимы по возрасту, ИМТ и основным эхо-
кардиографическим показателям (размеры 
камер сердца, функция клапанного аппара-
та, сократительная способность миокарда) 
за исключением размера ЛП, который был 
достоверно больше у пациентов с персис-
тирующей формой ФП (таблица 1). Также  
не было выявлено разницы в коморбидно-
сти пациентов. 

Показаниями к операции принимали 
в рас чёт клиническую значимость (симп-
томатичность) ФП, низкую эффективность 
приема антиаритмических препаратов (ААП)  
I и III класса по Воген-Вильямсу, а также 
наличие побочных эффектов их приема. От-
сутствие эффекта или короткая эффектив-
ность проведенных электрических кардио-
версий, неуспех предшествующих катетер-
ных процедур также являлись показанием 
для проведения эпикардиальной радиочас-
тотной абляции. 

Перед операцией всем пациентам про-
водились стандартные общеклинические ла-
бораторные и инструментальные исследова- 
ния (ЭКГ-мониторирование, ЭхоКГ, корона-
рография по показаниям и др.). Не ранее чем 
за сутки до операции для исключения тром-
боза ушка ЛП проводилось чреспищеводное 
ЭхоКГ-исследование или контрастная КТ.

Тромбоз ушка левого предсердия, спаеч-
ный процесс в полости перикарда является 
абсолютным противопоказанием для прове-
дения миниинвазивной эпикардиальной РЧА 
по технологии Сobra. Размер ЛП более 60 мм 
является критерием неэффективности про-
ведения эпикардиальной радиочастотной 
абляции задней стенки левого предсердя 
и лёгочных вен по технологии Сobra. Пере-
несенные в прошлом пневмонии, плевриты, 
ХОБЛ с нарушением вентиляторной функ-
ции, наличие булл лёгких являются относи-
тельными противопоказаниями.

Абляционные устройства для проведе-
ния одномоментной абляции коллекторов ле-
гочных вен с задней стенкой левого предсер-
дия одним блоком по методике «box lesion» 
представляют собой гибкие РЧА-электроды 
Cobra Adhere и Fusion (рисунок 1). 

Оба устройства объединяет технология 
вакуумного присасывания к поверхности  
сердца. Это оптимизирует контакт со стен-
кой предсердия, обеспечивая непрерывность 
воздействия и предотвращая коллатеральное 

Признак
Устройство

Cobra Adhere
n = 45

Cobra Fusion
n = 40

Возраст, лет 53,5±7,83 54,2±9,86
Пол (м/ж) 37,0 /8,0 33,0 /7,0
Размер ЛП, мм 41,0 (40,0:43,0) 41,9±3,97
Пароксизмальная ФП 16,0 (35,6%) 17,0 (42,5%)
Персистирующая ФП 25,0 (55,6%) 20,0 (50,0%)
Длительно  
персистирующая ФП 4,0 (8,9%) 3,0 (7,5%)

П р и м е ч а н и е: м –мужской пол, ж – женский пол, ФП – фибрилляция 
предсердий, ЛП – левое предсердие.

Characteristics
Device

Cobra Adhere
n = 45

Cobra Fusion
n = 40

Age, years 53.5±7.83 54.2±9.86
Sex (male/female) 37.0 / 8.0 33.0 / 7.0
LA size, mm 41.0 (40,0:43.0) 41.9±3.97
Paroxysmal AF 16.0 (35.6%) 17.0 (42.5%)
Persistent AF 25.0 (55.6%) 20.0 (50.0%)
Long-standing 
persistent AF 4.0 (8.9%) 3.0 (7.5%)

N o t e: AF – atrial fibrillation.

Таблица 1.  
Клинико-демографические 
признаки групп

Table 1.  
Clinical and demographic 
characteristics  
of the group
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повреждение окружающих тканей. Мощ-
ность и длительность абляции регулирует-
ся температурой автоматически, что позво- 
ляет использовать минимально необходимое 
количество энергии, требуемое для эф-
фективного трансмурального повреждения  
при поддержании безопасной температуры 
ткани (70°–80°). Однако, если в первом устрой-
стве Cobra Adhere использовался только мо-
нополярный режим абляции, то уже в более 
современном варианте Cobra Fusion исполь-
зуется как монополярный режим абляции, 
так и биполярный, что назвали версаполяр-
ной абляцией (рисунок 2). Монополярный ре-
жим предполагает РЧА воздействие на стенку 
предсердия в направлении снаружи внутрь, 
а биполярный абляцию инвагинированной 
вакуумом стенки предсердия непосредствен-
но внутри самого устройства. Целью введе-
ния биполярного режима и совершенство-
вание дизайна самого устройства для мак-
симального всасывания стенки предсердия 
внутрь было нивелирование охлаждающего 
эффекта циркулирующей в полости предсер-
дия крови. 

Сobra Fusion имеет шесть абляционных 
сегментов, каждый их которых может рабо-
тать автономно и имеет контроль темпера-
туры (50 раз в секунду) на каждом полюсе.

На начальном этапе операции выпол-
нялись через миниторакотомию (4,0–5,0 см)  
в 4-м межреберье справа между передней  
и средней подмышечной линиями, так как  
этот разрез в большинстве случаев давал 
хорошую визуализацию и доступ к попе-
речному синусу и крыше ЛП. Длина разреза 
зависела от опыта хирурга, конституции  
пациента и наличия специального инстру-
ментария (инструментов для минидоступа, 
видеоподдержки). В первой серии пациентов 
использовали металлический ранорасшири-
тель для разведения рёбер. После накопле-
ния опыта выполнения подобных операций, 
при отсутствии сложностей при выделении 
поперечного и косого синусов использовали 
только силиконовый ретрактор для изоля-
ции инструментов от мягких тканей груд-
ной клетки и применяли видеоскопию. Это 
уменьшало выраженность болевого синдро-
ма в раннем послеоперационном периоде. 
С 2020 года в РНПЦ «Кардиология» эпикар- 
диальная абляция по технологии «Cobra Fusion» 
выполнялась торакоскопически при отсут-
ствии противопоказаний. 

Операция выполнялась под общим нар-
козом и с использованием раздельной интуба-
ции легких для выключения правого легкого 
на время основного этапа. Положение пациента 
30 град. влево, удобнее отвести и фиксиро-
вать правую руку к дуге, что отводит боль-
шую грудную мышцу у мужчин и молочную 
железу у женщин, тем самым уменьшая 
травму мягких тканей на этапе доступа.

У ряда пациентов после выполнения то-
ракоскопии могут быть выявлены анатоми-
ческие особенности расположения косого  
и поперечного синусов (глубокое располо-
жение, наличие плевральных спаек, плохая 
визуализация), что на этапе кривой обуче-
ния требовало выполнения миниторако-
томии (4,0–5,0 см) для сохранения профи- 
ля безопасности процедуры. Торакопорты  
в правом гемитораксе с использованием  
пластиковых троакаров (металлические троа-
кары не подходят для проведения магнит-
ных проводников) выполняли по следующей 
схеме: один в 3-м межреберье по передней 
подмышечной линии, второй – в 5-м меж-
реберье по среднеподмышечной линии, тре-
тий – в 6–7 межреберье по передней подмы-
шечной линии в зависимости от высоты 
стояния купола диафрагмы (рисунок 3). Для 
видеоскопии используем стандартную оп-
тику (0º, прямая) производства компании 
Wolf. Как правило оптика вводится в сред-
ний порт, два других используются для вве-
дения инструментов, в последующем – маг-
нитных проводников. 

При отсутствии троакаров с клапанами 
для создания карбокситоракса выполняли 
отключение вентиляции правого легкого 

Figure 1.  
Scheme  
of the “box lesion”  
technique

П р и м е ч а н и я: ЛЛВ – левые легочные вены, ПЛВ – правые легочные вены, 
КС – коронарный синус

Рисунок 1.  
Схема методики  
«box lesion»

Рисунок 2.  
Устройство Cobra Fusion

Figure 2.  
Cobra Fusion device

ЛЛВ ПЛВ

КС

Cobra

N o t e: LPV – left pulmonary veins, RPV – right pulmonary veins, CS – coronary sinus

LPV RPV

CS

Cobra
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для доступа к перикарду и проведения ос-
новного этапа операции. При наличии троа-
каров с клапанами выполняли нагнетание 
газа CO2 (2,5–3,0 л/мин, 8–10 мм рт.ст.) для соз-
дания карбокситоракса и компрессии пра-
вого легкого. 

Перикард вскрывался на 2,0 см выше (кпе-
реди) диафрагмального нерва линейным раз-
резом от диафрагмы снизу до верхней полой 
вены (ВПВ) сверху. Нижний листок пери-
карда натягивался держалками, которые вы-
водились через отдельные проколы наружу 
с использованием специального турникета 
или инструмента suture catcher. Это позво-
ляло улучшить экспозицию правых легоч-
ных вен, ВПВ и нижней полой вены (НПВ), 
тем самым приближая сердце и фиксируя 
правые легочные вены. В конечном итоге 
это облегчало реканализацию косого и по-
перечного синусов сердца.

С помощью тампонодержателя ВПВ сме-
щалась кверху, под ней специальным тора-
коскопическим тупоконечным диссектором 
или тонким закругленным отсосом в жиро-
вой клетчатке формировался вход в попе-
речный синус. Реканализация поперечного 
синуса чаще представляла бóльшие труд-
ности ввиду наличия более выраженной 
соединительнотканной перемычки в этой 
зоне. Большую роль играет начальное место 
вхождения в синус. Его необходимо локали-
зовать под верхней полой веной в месте ми-
нимальной толщины этой складки, для чего 
необходимо низвести полую вену и выпол-

нить ревизию поперечного синуса позади 
нее, со стороны аорты. В противном случае 
можно сместиться либо книзу, что приведет 
к возможной травме крыши левого пред-
сердия, либо кверху, что чревато поврежде-
нием правой ветви легочной артерии. 

Для доступа в косой синус сердца рассе-
калась перикардиальная складка между НПВ  
и правой нижней ЛВ. Затем с использова-
нием диссектора или тонких тупферов вход  
в косой синус сердца расширялся для дости-
жения хорошей визуализации нижней по-
верхности сердца. Синусы должны быть 
достаточно широко раскрыты, так как устрой-
ство необходимо проводить без усилий и кон-
тролировать расположение его вокруг сердца.

Специальные магнитные проводники (ри-
сунок 4) вводились через поперечный и ко-
сой синусы сердца до соединения друг с дру-
гом в области ушка ЛП, что подтверждалось 
смещением одного проводника внутрь при 
подтягивании второго наружу. Для более 
прогнозируемого соединения магнитных про-
водников позади сердца необходимо манипу-
лировать бимануально, введя магнит в попе-
речный синус до уровня ушка ЛП (при боль-
шем проведении проводник, как правило, 
смещался на переднюю поверхность сердца, 
что затрудняло соединение по малой дуге 
с нижним проводником). Всегда контроли-
ровали, чтобы проводник в итоге прошел 
по самому кратчайшему пути позади ушка 
ЛП. Подтверждением этому факту мог слу-
жить прием, когда при подтягивании двух 
концов проводника на себя не происходит 
существенного изменения гемодинамики 
и нарушений ритма.

С использованием проводников как на-
вигационного устройства через поперечный 
синус проводился электрод «Cobra» и выво-
дился через косой синус, тем самым обойдя  
все четыре ЛВ с задней стенкой ЛП. С использо-
ванием видеоскопии убеждались, что устрой-
ство располагается позади ушка ЛП для пре-
дотвращения термического повреждения 
огибающей артерии. Устройство целесооб-
разно заводить через поперечный синус 
и выводить через косой, обращая внимание 
на отсутствие перекрута, что будет подтвер-
ждаться отсутствием хорошего вакуума. 

Электрод подключался одновременно  
к генератору Estech и вакуумному отсосу, что 
обеспечивало плотное прилегание устрой-
ства к эпикардиальной поверхности сердца. 

Схема абляционных воздействий при вы-
полнении РЧА показана на рисунке 5. При ис- 
пользовании устройства Cobra Adhere приме-
няли методику «box lesion», которая пред-
полагала изоляцию одним блоком задней 
стенки ЛП с коллекторами ЛВ, при появле-
нии устройства Cobra Fusion использовали 
расширенный протокол абляции, включающий 
одновременную изоляцию задней стенки ЛП 

Рисунок 3.  
Расположение 
торакопортов  
для выполнения 
торакоскопической 
абляции  
с использованием 
устройства Cobra 
Fusion (вид со стороны 
хирурга)

Figure 3.  
Location of thoracoports 
for thoracoscopic 
ablation using  
the Cobra Fusion device  
(surgeon view)

Рисунок 4.  
Схема проведения 
магнитных 
проводников

Figure 4.  
Scheme of magnetic 
conductors’ conduction
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с устьями ЛВ, изоляцию межатриальной 
борозды Ватерстоуна с прилегающими ганг-
лионарными сплетениями и свободной стен-
кой правого предсердия («double box»), меж-
кавальную абляцию с захватом устьев ВПВ  
и НПВ. Эта методика была предложена италья-
нским кардиохирургом C. Muneretto [4].

Сначала выполняли абляцию в моно-
полярном режиме дважды на температу-
рах 70º и 80º, затем в биполярном режиме 
(Cobra Fusion) на тех же температурах. Вре-
мя воздействия определялось генератором 
автоматически, отсчёт времени начинался 
только при достижении необходимой тем-
пературы. После проведения полного цикла 
абляции отключали вакуум, но устройство 
не извлекали, а проводили контроль блока 
проведения с коллектора правых лёгочных 
вен, с зоны изоляции правого предсердия. 
Для этого использовали эпикардиальную 
биполярную стимуляцию. При сохранении 
проведения через линию абляции выполня-
ли дополнительные воздействия. Вид абля-
ционной линии в области правых ЛВ и пра-
вого предсердия представлен на рис. 6. 

Статистический обработка полученных дан - 
ных была выполнена при помощи пакета при-
кладных программ STATISTICA (StatSoft Inc., 
США, версия 10.0), Microsoft Office Excel 2016, 
IBM SPSS Statistics (IBM Company, версия 26) и, 
Review Manager 5.4.1 for Windows. Проверку 
распределения производили с помощью опи-
сательной статистики, а также с использова-
нием статистического критерия Shapiro-Wilk 
(для небольших выборок (n < 60). t-Стью-
дента использовался для данных с нормаль-
ным распределением.

Данные, не подчиняющиеся закону «нор-
мального распределения», описывались с по-
мощью Ме (медиана) и 25.0% и 75.0% (кварти-
ли) в связи с тем, что они мало подвержены  
воздействию крайних вариант, количествен-
ные показатели, имеющие нормальное распре-
деление, представлены как среднее арифмети-
ческое±стандартное отклонение (M±SD).

Время до возникновения рецидива ФП 
проанализировано по методу множительных 
оценок Kaplan–Meier.

Оценка эффекта номинальных выборок 
производилась с помощью оценки крите-
рия χ2, а также при помощи построения ле-
совидных диаграмм.

Результаты и обсуждение
Технология Cobra Adhere использова-

лась у 45 пациентов, среднее время проведе-
ния процедуры составила 147 минут, Cobra 
Fusion – у 40 пациентов, среднее время про-
цедуры составило 152 минуты. Летальных 
случаев, а также конверсий в стернотомию 
ввиду жизнеугрожающих кровотечений, ост-
рых нарушений мозгового кровообращения  
в госпитальном периоде не отмечено. В по-
слеоперационном периоде имели место 4 ос-
ложнения (по 2 в каждой группе). В одном 
случае кровотечение из межреберной арте-
рии после торакотомного доступа, потребо-
вавшее реторакотомии и ревизии раны. Ещё  
в одном случае гематоракс ликвидирован 
пункционно. У 2-х пациентов по причине  
развития пневмоторакса возникла необходи-
мость продленного дренирования плевраль-
ной полости. Все осложнения не оказали су-
щественного влияния на течение и длитель-
ность госпитального периода.

С внедрением версаполярной версии 
устройства Fusion дизайн абляции был 
изменен в пользу методики C. Muneretto, 
что предполагало биатриальный харак-
тер абляции («double box»). Сопоставимое 
время операции показывает абсолютную  

Рисунок 5. 
Схема абляционных 
воздействий 
с использованием 
устройства  
Cobra Adhere (А)  
и Cobra Fusion (Б)

Figure 5.  
Scheme of ablation 
effect using  
Cobra Adhere (A)  
and Cobra Fusion (B) 
devices

Рисунок 6.  
Вид абляционной 
линии с экрана монитора

Figure 6.  
View of the ablation line 
from the monitor screen

А/А Б/B
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воспроизводимость методик, внедрение тех-
нологии «double box» не привело к значимо-
му увеличению времени операции или уве-
личению риска осложнений (таблица 2).

К положительным результатам отнесли 
синусовый ритм (СР) без пароксизмов ФП/ТП 
более 30 секунд, а также режим предсерд-
ной (AAI) или двухкамерной стимуляции 
DDD(R) [5]. При возникновении брадикар-
дии менее 60 уд/мин проводили временную 
электрокардиостимуляцию (предпочтитель-
но в режиме AAI). Временная ЭКС могла 
проводиться до 10 суток, при сохранении 
хронотропной недостаточности импланти-
ровался постоянный водитель ритма. Во всех 
случаях в госпитальном периоде был имп лан-
тирован двухкамерный ЭКС. 

Госпитальный период и первые 3 меся-
цев («слепой период») не являются опреде-
ляющими в оценке результатов операции,  
поскольку требуется определенное время  
для рубцевания абляционных линий и ре-
моделирование миокарда предсердий. В слу-
чае возникновения гемодинамически значи-
мых или симптомных пароксизмов ФП (ТП) 
в госпитальном или «слепом» периоде на фоне 
приёма ААП проводилась ЭИТ.

В течение 3 месяцев после операции па- 
циенты принимали антикоагулянтную и стан-
дартную антиаритмическую терапию. Отме-
ну антикоагулянтной терапии считали оп-
рав данной через 3 меесяца или позже, если:

• отсутствовали пароксизмы ФП/ТП 
на фоне устойчивого СР (по данным холтеров-
ского мониторирования, событийного мо- 
нитора);

• восстановлена сократительная функция 
предсердий по данным ЭхоКГ (пик A транс-
митрального кровотока);

• отсутствовали другие показания к при-
ему варфарина (тромб ушка ЛП).

Изучение отдаленных результатов пока-
зало более высокую эффективность верса-
полярной технологии, выполненной по биат-
риальной методике. Эффективность РЧА ЛВ  
и задней стенки левого предсердия «box lesion» 
с применением устройств Cobra в зависи-
мости от исходной формы ФП в отдаленном 
периоде (3 года) составила соответственно 
Adhere/Fusion: пароксизмальная – 56,3% / 70,6%, 
персистирующая – 28,0% / 44,4%, длительно 
персистирующая – 0%/0%. 

Более чем 7-ми летний период наблюде-
ния технологии Cobra включал использова-
ние длительного мониторирования у каждо-
го четвертого пациента (Таблица 3). 

Эффективность технологии Cobra с уче-
том последующих эффективных катетерных 
процедур РЧА КТИ при различных формах 
ФП (без вклада повторных катетерных абля-
ций ЛВ) представлена на рисунке 7 и в табли-
це 3. Наиболее эффективной показала себя 
технология Cobra при пароксизмальной 
форме ФП, менее оптимальные результаты 
получены при персистирующей форме ФП. 
В целом, более стабильные результаты по-
лучены при использовании версаполярной 
технологии Fusion. Эффективность также за- 
висела от длительности наблюдения, с тече- 
нием времени количество пациентов с устой-
чивым синусовым ритмом уменьшалось 
и требовалось проведение дополнительных 
катетерных процедур у симптоматичных 
пациентов.

Технология Adhere показала больший 
по сравнению с Fusion проаритмогенный эф-
фект в отношении ТП ОШ 0,35 (рисунок 8). 
Вне зависимости от типа устройства после-
операционное ТП чаще возникало при пер-
систирующих формах ФП.

Признак Cobra Adhere Cobra Fusion

Время операции, мин 147.0±52.0 152.0±51.0
СР в госпитальном  
периоде, n (%)* 20.0 (44,4%) 22.0 (55.0%)

Осложнения, n (%) 2.0 (4,4%) 2.0 (5.0%)
ЭИТ, n (%) 11.0 (24.5%) 10.0 (25.0%)

П р и м е ч а н и я: * – без выполнения ЭИТ, без пароксизмов ФП/ТП,  
СР – синусовый ритм, ЭИТ – электроимпульсная терапия.

Characteristics Cobra Adhere Cobra Fusion

Surgery duration, min 147.0±52.0 152.0±51.0
In-hospital SR, n (%) * 20.0 (44.4%) 22.0 (55.0%)
Complications, n (%) 2.0 (4.4%) 2.0 (5.0%)
Electrical cardioversion, 
n (%) 11.0 (24.5%) 10.0 (25.0%)

N o t e: * – without electrical cardioversion, no paroxysmal AF, SR – sinus rhythm.

Таблица 2.  
Периоперационные 
признаки групп

Table 2.  
Perioperative 
characteristics  
of the group

Контроль 
ритма

Отдалённый период

85,2±18,87 мес. 51,4±24,12 мес.

Cobra Adhere
n = 45

Cobra Fusion
n = 40

СР/DDDR 10,0 (22,2%) 20,0 (50,0%)

ФП/VVIR 35(77,8%)
VVIR-1 (РЧА АВУ) 20,0 (50,0%)

ЭКС 9,0 (20,0%) 7,0 (17,5%)
Событийный 
монитор 12,0 (27,3%) 8,0 (20,0%)

П р и м е ч а н и е: СР – синусовый ритм, DDDR – двухкамерная  
предсердно-желудочковая биоуправляемая стимуляция с частотной адаптацией, 
ФП – фибрилляция предсердий, VVIR – однокамерная стимуляция с адаптивной 
частотой, ЭКС – электрокардиостимулятор.

Rhythm control

Long-term period

85.2±18.87 months 51.4±24.12 months

Cobra Adhere
n = 45

Cobra Fusion
n = 40

SR/DDDR 10.0 (22.2%) 20.0 (50.0%)

AF/VVIR 35.0 (77.8%)
VVIR-1 (rf AV node) 20.0 (50.0%)

Pacemaker 9.0 (20.0%) 7.0 (17.5%)
Event monitor 12.0 (27.3%) 8.0 (20.0%)

N o t e: SR – sinus rhythm, DDDR – dual-chamber atrioventricular bioguided pacing 
with rate adaptation, AF – atrial fibrillation, VVIR – single-chamber pacing  
with sensitive frequency, rf-radiofrequency ablation, AV – atrioventricular node.

Таблица 3.  
Контроль ритма  
к концу периода 
наблюдения  
в сплошной группе

Table 3.  
Rhythm control  
by the end  
of the observation period 
in the solid group
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У 36,0 (42,0%) пациентов в разные сро-
ки наблюдения выполнены 42 последующие 
катетерные процедуры. При этом достовер-
но выше необходимость в выполнении кате-
терных процедур была выше в группе Cobra 
Adhere (25 пациентов, 55,5%) по сравнению  
с группой Cobra Fusion (11 пациентов – 27,5%). 

В группе с использованием устройство 
Cobra Adhere повторные катетерные техно-
логии применялись в следующих вариан-
тах: РЧА ТП потребовалось 6 пациентам, 
РЧА/Крио ФП 5 пациентам, одномомент-
ная РЧА ТП и РЧА/Крио ФП 2 пациентам, 
множественные процедуры 8 пациентам,  
РЧА АВ-узла 1 пациенту. Имплантация ЭКС 
потребовалась в 9 случаях (20,0%) ввиду 
наличия дисфункции синусового узла и не-
возможности приема антиаритмических пре-
паратов (ААП).

В группе с использованием устройство 
Cobra Fusion: РЧА ТП потребовалось 1 пациен-
ту, РЧА/крио ФП – 2, одномоментная РЧА ТП 
и РЧА/Крио ФП – 4 пациентам. 4 пациента 
были подвержены множественным катетер-
ным процедурам. Имплантация ЭКС потре-
бовалась в 7-х случаях (17,5%). 

Необходимо отметить достаточно высо-
кую частоту имплантации ЭКС в рассматри-
ваемой группе пациентов. Связать это обсто  я- 
тельство с возможным термическим повреж-
дением синусового узла нельзя, поскольку 
абляция ЛП проводится вне зоны его распо-
ложения, а в случае выполнения биатриаль-
ной абляции мы не отметили увеличение 
количества пациентов с СССУ. Некоторые 
авторы указывают на возможность термиче-
ского повреждения артерий, питающих си-
ноатриальный комплекс, что может сказать-
ся на его функции. Определенное количе-
ство пациентов с имплантированными ЭКС 
имели признаки СССУ уже на дооперацион-
ном этапе (7 пациентов / 43,8%), что могло 
явиться следствием основного заболевания 
миокарда предсердий с развитием фиброза. 
В ряде случаев пациенты нуждались в приеме 
ААП, но лечебные дозы вызывали значимую 
брадикардию, что также определило необ-
ходимость имплантации ЭКС с расчетом на 
секвенциальную двухкамерную стимуляцию.

Электрофизиологическое картирование  
в формате этапных гибридных процедур как 
в нашем центре, так и в ряде других центрах, 
определили нередкое (около 60,0%) отсут-
ствие полной изоляции задней стенки ЛП 
после выполнения методики Cobra. Наиболее  
часто прорывы локализовались в крыше ЛП, 
однако авторы указывают о высоком про-
центе случаев достижение компетентности  
изоляции с использованием последующей 
катетерной абляции [6]. Методика Cobra при-
влекательна своей технической составляющей, 
возможностью выполнения из односторонне-
го доступа через правый гемиторакс, отсут-

Вариант ФП Выписка 1 год 3 года 5 лет 7 лет
Пароксизмальная ФП (Adhere) 16(100%) 11(68,5%) 9(56,25%) 7(43,8%) 6(37,5%)
Персистирующая ФП (Adhere) 25(100%) 12(48%) 7(28,0%) 4(16,0%) 4(16,0%)
Длительно Персистирующая ФП 
(Adhere)

4(100%) 2(50%) 1(25,0%) 0(0%) –

Пароксизмальная ФП (Fusion) 17(100%) 15(88,23) 12(70,6%) 4(23,5%) –
Персистирующая ФП (Fusion) 18(100%) 9(50%) 8(44,4%) – –
Длительно Персистирующая ФП 
(Fusion)

3(100%) 1(33,3%) 0(0%) – –

Figure 7. Maintenance of sinus rhythm in the long-term follow-up period among various  
atrial fibrillation (AF) types
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Рисунок 7. Удержание синусового ритма в отдаленном периоде наблюдения 
среди различных вариантов фибрилляции предсердий (ФП)

ствием необходимости выделения коллекто-
ров ЛВ (в отличии от РЧА с использованием 
электродов в виде биполярных зажимов), 
что в формате торакоскопии требует высо-
ких технических навыков и достаточно дли-
тельной кривой обучения, а также сопря-
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жено с возможной травмой магистральных 
сосудов (ветвей легочной артерии, полых вен, 
ЛВ) с развитием жизнеугрожающих крово- 
течений. 

Однако есть существенный недостаток 
этой методики, который полностью не был 
исключён и в новой версии Fusion. Несмот-
ря на вакуумированное позиционирование 
на стенку ЛП в некоторых зонах (особенно  
в области крыши ЛП) не происходит втяги-
вание стенки в просвет устройства и абляция 
проходит на фоне охлаждающего эффекта 
циркулирующей в полости предсердия и ее 
стенке крови. Это обстоятельство снижает 
пенетрирующий эффект РЧА и препятствует 
трансмуральности воздействия. Интраопе-
рационное стимуляционное тестирование 
блока проведения с «box lesion» показало пол-
ную изоляцию этой зоны только в 50,0% слу-
чаев даже после повторных абляционных 
циклов. Но изучение отдаленных результа-
тов показало, что положительный эффект 
РЧА достигался и у пациентов без полного 
блока, что скорее всего объясняется эффек-
том фрагментации миокарда предсердий 
и воздействием на эпикардиальные ганглии.

Существенным ограничением методики 
Cobra является невозможность из правосто-

роннего доступа выполнить хирургическую 
изоляцию ушка ЛП с использованием степле-
ра или клипсы, что особенно важно у пациен-
тов с персистирующей формой ФП и высоким 
риском по шкале CHA2DS2-VASC.

В последнее десятилетие создана проч-
ная основа для мультидисциплинарного под-
хода в лечении персистирующей ФП на ос-
нове применения гибридных методик [7].

Заключение
Наиболее эффективной показала себя 

технология Cobra при пароксизмальной фор-
ме ФП, менее оптимальные результаты полу-
чены при персистирующей форме ФП. В це-
лом, более стабильные результаты получены 
при использовании версаполярной техноло-
гии Fusion. Эффективность также зависе- 
ла от длительности наблюдения, с течением 
времени количество пациентов с устойчивым  
синусовым ритмом уменьшалось и требо-
валось проведение дополнительных катетер-
ных процедур у симптоматичных пациентов.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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Рисунок 8.  
Проаритмогенный 
эффект устройства

Figure 8.  
Proarrhythmic effect 
of the device
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Цель работы. Изучить влияние комплексной терапии рака мо-
лочной железы (РМЖ) на показатели систолической функции мио-
карда левого желудочка (ЛЖ), оценить эффективность назначения 
кардиотропной терапии (КТТ) – фиксированной комбинации валсартана  
и карведилола – в профилактике выявленных изменений, и разработать 
мобильное приложение электронного статистического калькулятора  
по расчету фракции выброса (ФВ) ЛЖ по Симпсону на фоне комплексного 
лечения РМЖ.

Методы. В исследование включено 100 женщин, получивших 
комплексное лечение РМЖ антрациклинсодержащими схемами полихими-
отерапии (ПХТ). Пациенты были разделены на три группы, в зависимости 
от наличия артериальной гипертензии (АГ) и назначения КТТ. У всех 
включенных в исследование пациенток проведено комплексное обсле-
дование сердечно-сосудистой системы до начала и после окончания ле- 
чения РМЖ.

Результаты. В группе без назначения КТТ после окончания комп-
лексного лечения РМЖ установлено: снижение фракции укорочения (ФУ) 
с 41,0 (38,0; 45,0) % до 38,0 (35,0;43,0) %, (р < 0,05), фракции выброса 
(ФВ) по Тейнхольцу с 72,0 (69,0; 76,0) % до 68,0 (64,0;73,0) %, (p < 0,05); 
ФВ по Симпсону с 66,0 (62,0; 71,0) % до 60,0 (57,0;66,0) %, (p < 0,05); 
увеличение индекса вагосимпатического взаимодействия LF/HF (от-
ношение низкочастотного (LF) к высокочастотного (HF) компонентов)  
с 0,8 (0,7; 1,0) по 1,05 (0,8; 1,2), (р < 0,05); снижение изменения диаметра 
плечевой артерии (d %) с 12,5 (11,0;16,0) % до 9,0 (6,0;12,0) %, (р < 0,05). 

Предложена модель прогноза ФВ ЛЖ по Симпсону на фоне лечения 
РМЖ, которая включила суммарную дозу доксорубицина, рассчитанную 
на площадь поверхности тела (Сумм.д/ППТ), раннюю диастолическую 
скорость транстрикуспидального кровотока (Етк), диаметр ствола 
легочной артерии (dЛА), скорость циркулярного укорочения волокон 
миокарда (Vcf), толщину комплекса интима-медиа сонных артерий 
слева (КИМ ОСА), HF, d %. Модель прогноза легла в основу разработки 
калькулятора расчета ФВ по Симпсону на фоне химиотерапии с доксо-
рубицином при лечении РМЖ.

Заключение. В группе пациенток без назначения кардиотропной 
терапии, в сравнении с результатом групп в качестве первичной профи-
лактики антрациклин-индуцированной сердечно-сосудистой токсичности 
и/или коррекции АГ получавших комбинацию валсартана и карведилола, 
после окончания лечения РМЖ наблюдалось снижение ряда показателей 
систолической функции левого желудочка, активация симпатической 
нервной системы, нарушение эндотелиальной функции. Предложена 
прогностическая модель расчета фракции выброса по Симпсону при про-
ведении полихимиотерапии с доксорубицином, которая стала основой 
для разработки мобильного приложения по расчету данного показателя. 
Внедрение мобильного приложения в клиническую практику позволит 
спрогнозировать изменение фракции выброса по Симпсону после окон-
чания лечения РМЖ и разработать индивидуальный план превентивных 
мероприятий по профилактике развития антрациклин-индуцированной 
сердечно-сосудистой токсичности. 
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торая в настоящее время носит глобальный 
социально-экономический характер, связан-
ный с ростом числа госпитализаций и инва-
лидизации среди этой группы пациентов [11].

Механизмы антрациклин-индуцирован ной 
сердечно-сосудистой токсичности (АИССТ) 
сложны и включают различные процессы 
повреждения миокарда, такие как: окисли-
тельный стресс, воспаление, повреждение 
митохондрий, стресс эндоплазматического 
ретикулума, нарушение внутриклеточного 
гомеостаза кальция, апоптоз, нерегулируе-
мая аутофагия, фиброз и атрофия миокар- 
да [1, 2, 7, 12, 13]. 

В зависимости от времени возникнове- 
ния АИССТ различают острую (возникающую  

Purpose. To evaluate the effect of complex treatment of breast  
cancer (BC) on the parameters of systolic myocardial function, and the effi-
ciency of the prescription of cardiotropic therapy (CT) – a fixed combination 
of valsartan and carvedilol – in the prevention of the identified changes.  
To develop a mobile application, namely, an electronic statistical calculator  
for calculating the left ventricular ejection fraction by Simpson during BC 
treatment with anthracyclines, using the baseline anthropometric and instru-
mental data of the patient.

Methods. We evaluated the cardiovascular health of 100 women  
who received complex treatment of BC. The patients were divided into three 
groups, depending on the presence of arterial hypertension and the prescription 
of CT. In the study, all women received a complex evaluation of the cardiovascular 
health at the beginning and at the end of BC treatment

Results. In the non-CT group after the end of complex BC treat-
ment the following was found: a decrease in the shortening fraction (FS)  
from 41.0 (38.0; 45.0)% to 38.0 (35.0; 43.0)%, (p < 0.05), in ejection fraction (EF) 
by Teinholz from 72.0 (69.0; 76.0)% to 68.0 (64.0; 73.0)%, (p < 0.05); in ejection 
fraction by Simpson from 66.0 (62.0; 71.0)% to 60.0 (57.0; 66.0)%, (p < 0.05);  
an increase in the vagosympathetic interaction LF/HF index (ratio of low- 

frequency (LF) to high-frequency (HF) components) from 0.8 (0.7; 1.0)  
to 1.05 (0.8; 1.2), (p < 0.05); reduction of brachial artery diameter change 
from 12.5 (11.0; 16.0)% to 9.0 (6.0; 12.0)%, (p < 0.05).

A model of the prognosis of EF by Simpson during BC treatment was pro-
posed, which included a total dose of doxorubicin calculated per body surface 
area, early diastolic rate of transtricuspid blood flow, diameter of the trunk  
of the pulmonary artery, the rate of circular shortening of myocardial fibers, 
thickness of the intima-media complex of the left carotid arteries, HF, %  
of brachial artery diameter change. The prognosis model formed the basis 
for the development of the mobile application for predicting left ventricular 
systolic function during BC treatment with anthracyclines.

We proposed a model for prediction of LVEF by Simpson against during 
breast cancer treatment, which included the total doxorubicin dose calculated 
per body surface area, early diastolic rate of transtricuspidal blood flow, pul-
monary artery trunk diameter, myocardial fiber circular shortening rate, left 
carotid artery intima-media complex thickness, HF, percentage of brachial artery 
diameter change. The prognostic model formed the basis for the development 
of the mobile application for predicting left ventricular systolic function during 
BC treatment with anthracyclines.

Введение
Рак молочной железы (РМЖ) является 

наиболее распространенным онкологическим 
заболеванием у женщин во всем мире [1]. Со-
временные методы лечения злокачественного 
новообразования молочной железы включают 
различные схемы полихимиотерапии (ПХТ) 
с антрациклинами, что позволяет снизить 
рецидивы онкологического процесса и уве-
личить выживаемость пациентов. Однако 
применение данного класса цитостатиков спо-
собствует ухудшению систолической функ-
ции левого желудочка (ЛЖ) с последующим  
развитием хронической сердечной недоста-
точности (ХСН) [1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10], ко-
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на фоне применения антрациклинов), ран-
нюю (развивающуюся в течение 1 года) и позд-
нюю (развивающуюся через 1 год и более 
после окончания лечения) [2, 3].

Клинические проявления разнообразны 
и связаны преимущественно с дисфункций 
миокарда: от бессимптомного нарушения до 
клинических проявлений ХСН [3, 12, 14].

В настоящее время научные исследования 
сосредоточены на выявлении новых методов 
предотвращения осложнений на всех этапах 
противоопухолевой терапии, а также на ле-
чении пациентов, у которых уже развилась 
АИССТ [1, 2, 3, 4, 5, 6, 10].

Современная кардиоонкологическая пра к - 
тика ориентирована на тщательный мони-
торинг и мультидисциплинарный подход 
в принятии решений при ведении пациен-
тов, страдающих РМЖ [6, 14].

Научными обществами предложено не-
сколько шкал и алгоритмов для прогнози-
рования вероятности развития АИССТ [1, 3, 
6, 14, 15]. В 2020 году кардиоонкологическая 
исследовательская группа Ассоциации сер-
дечной недостаточности Европейского об-
щества кардиологов (ЕОК) обозначила кри-
терии оценки базового сердечно-сосуди-
стого риска [6]. Клинические рекомендации 
ЕОК (2022) по кардиоонкологии указывают 
на необходимость учета ряда дополнитель-
ных факторов для оценки вероятности раз-
вития сердечно-сосудистой токсичности. 
Однако концепция базовой стратификации 
риска АИССТ для всех онкологических па-
циентов осталась неизменной [3].

В 2023 году опубликован метаанализ, 
в результате которого выявлена корреляция 
между пятью сердечно-сосудистыми факто-
рами риска (ФР) (артериальная гипертензия 
(АГ), гиперлипидемия, сахарный диабет, ку-
рение и ожирение) по Фремингемской шка-
ле и АИССТ при лечении РМЖ [1].

Однако классические сердечно-сосудистые 
ФР сами по себе или в сочетании с предлагае-
мым лечением рака не способны адекватно 
предсказать вероятность АИССТ, что свя-
зано с индивидуальными особенностями 
каждого пациента, которые не могут быть 
охвачены в должном объеме при включении 
в существующую оценку риска [8, 9, 14]. 

Это диктует необходимость выявления 
лиц с предрасположенностью к развитию 
АИССТ на основании не только уже уста-
новленных ФР, но и с учетом некоторых ин-
дивидуальных особенностей пациента.

Для стратификации исходного риска 
и выявления патологии со стороны клапан-
ного аппарата, перикарда, размеров полостей 
сердца, уточнения состояния систолической 
и диастолической функции ЛЖ, а также ис-
следования вышеуказанных показателей в ди- 
намике до проведения противоопухолевой 
терапии и после ее окончания, предпочти-

тельным методом визуализации является 
эхокардиография (ЭхоКГ) [1, 2, 3, 6, 7, 8, 10, 12]. 
В ряде исследований в качестве клиниче-
ской конечной точки проявлений АИССТ, 
а также для оценки эффективности профи-
лактических и лечебных мероприятий ослож-
нений противоопухолевой терапии, исполь-
зовалось снижение фракции выброса (ФВ) ЛЖ, 
измеренное по методу Симпсона [1, 3, 6, 7, 
8, 10, 12]. 

Таким образом, для выявления пациен-
тов с риском развития АИССТ необходимо 
определить дополнительные факторы, влия-
ющие на ФВ ЛЖ на фоне лечения РМЖ,  
а с целью упрощения работы врача – приме-
нить IT-технологии для оптимизации еже-
дневной работы кардиологов и онкологов.

Цель работы
Изучить влияние комплексной терапии 

рака молочной железы (РМЖ) на показате-
ли систолической функции миокарда левого 
желудочка (ЛЖ), оценить эффективность 
назначения кардиотропной терапии (КТТ) –  
фиксированной комбинации валсартана и кар-
ведилола – в профилактике выявленных изме-
нений, и разработать мобильное приложение 
электронного статистического калькулятора  
по расчету фракции выброса (ФВ) ЛЖ по Симп-
сону на фоне комплексного лечения РМЖ.

Материалы и методы
С 2013 по 2020 год до начала проведе-

ния ПХТ с антрациклинами 100 женщин, 
страдающих РМЖ, прошли комплексное 
обследование сердечно-сосудистой системы. 
На базе онкологического маммологического 
отделения РНПЦ ОМР им. Н.Н. Александ-
рова, при условии подписания информиро-
ванного согласия, осуществлялся сбор жалоб, 
анамнеза, объективный осмотр, лаборатор-
ное обследование. При соответствии крите-
риям включения проводилась инструмен-
тальная диагностика: регистрация электро-
кардиограммы, вариабельности сердечного 
ритма (ВСР) с применением программного 
обеспечения «Бриз» (РНПЦ «Кардиология»), 
ЭхоКГ, ультразвуковое исследование общей 
сонной артерии (ОСА) с исследованием тол-
щины комплекса интима-медиа (КИМ), опре-
деление эндотелий зависимой дилатации 
плечевой артерии (ЭЗДПА) с оценкой про-
цента изменения диаметра плечевой арте-
рии (d,%). 

ЭхоКГ выполняли на аппарате Accu- 
vix XG – RUS (Samsung Medison, Корея) с ис-
пользованием секторального ультразвукового 
датчика 3,5 МГц. Исследование проводили 
в М-, В-модальном, импульсно-волновом, 
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постоянно-волновом, тканевом, цветном доп-
плеровском режимах. Ультразвуковое иссле-
дование сосудов осуществляли на аппарате 
Accuvix XG – RUS (Samsung Medison, Корея) 
с использованием линейного ультразвуко-
вого датчика 7,5 МГц. Проба ЭЗДПА и ис-
следование КИМ проводили по стандартным 
методикам.

В зависимости от наличия у включен-
ных в исследование 100 пациентов АГ и на-
значения КТТ были сформированы следую-
щие группы:

– группа РМЖ (n = 55) – пациенты не по-
лучали КТТ; 

– группа РМЖ + КТТ (n = 25) – не имели 
АГ, получали профилактическую КТТ (валсар-
тан 40 мг в сутки, карведилол 12,5 мг в сутки);

– группа РМЖ + АГ + КТТ (n = 20) – ис-
ходно страдали АГ и получали комбинацию 
лечебных доз препаратов (валсартан 80 мг 
в сутки, карведилол 12,5 мг в сутки).

Комплексное лечение РМЖ включало: 
оперативное вмешательство, антрациклин-
содержащие схемы ПХТ, по показаниям ЛТ.

У пациентов было проведено от 2 до 8 кур-
сов доксорубицин-содержащих схем ПХТ.  
Учитывая индивидуальный подход онколо-
гов к терапии каждого типа и стадии РМЖ, 
связанное с этим назначение множество 
схем химиотерапевтического лечения, ис-
ходно неопределенное количество курсов 
при неадъювантной ПХТ (критерий эффек-
тивности – максимальное уменьшение злока-
чественного новообразования), коррекцию 
схемы ПХТ после получения морфологии 
опухоли, было принято решение сопоста-
вимость групп оценивать по разовой, сум-
марной, и суммарной дозе, рассчитанной  
на площадь поверхности тела (Сумм.д./ППТ), 
полученного доксорубицина (ДР) и частоте 
назначения трастузумаба (ТЗ).

Таким образом в группах доза ДР соста-
вила: РМЖ разовая – 100,0 (80,0; 100,0) мг,  
суммарная – 405,0 (360,0; 520,0) мг, суммар-
ная / ППТ – 240,3 (216,2; 291,4) мг/м2; ТЗ назна-
чен у 2 человек (3,6%). В группе РМЖ + КТТ  
разовая доза ДР – 100,0 (85,0; 100,0) мг, суммар-
ная – 440,0 (400,0; 540,0) мг, суммарная / ППТ – 
248,4 (229,7; 318,8) мг/м2, ТЗ применялся у 2 че-
ловек (8%). В группе РМЖ + АГ + КТТ – ра- 
зовая ДР – 100,0 (92,5; 105,0) мг; суммар- 
ная – 480,0 (400,0; 600,0) мг; суммарная / 
ППТ – 232,68 (203,1; 286,2) мг/м2, ТЗ у 1 па-
циента (5%).

Все группы по частоте назначения  
анти-НER2/neu терапии, а также по дозе вве-
денного антрациклина были сопоставимы.

Контрольными точками для оценки струк-
турно-функционального состояния ССС яв-
лялись: 1 – непосредственно до начала ПХТ 
и 2 – через месяц после окончания специаль-
ного лечения.

Статистическая обработка материала осу-
ществлялась при помощи пакета приклад-
ных программ Statistica 10.0, Microsoft Exel  
for Windows 8,1. Для описания количествен-
ных переменных использовали методы непа-
раметрической статистики, данные представ-
лены в виде медианы (Ме) и межквартильного 
размаха (25; 75 процентилей). Для прогнози-
рования ФВ по Симпсону после окончания 
лечения рака применяли множественную 
линейную регрессию. Отбор информатив-
ных признаков проводили с использованием 
пошагового регрессионного анализа.

Результаты и обсуждение
Систолическая функция ЛЖ оценива-

лась по динамике фракции укорочения (ФУ), 
ФВ ЛЖ, измеренные по методу Тейнхольца 
и Симпсона (рисунок 1). 

П р и м е ч а н и я: ФУ – фракция укорочения, ФВ – фракция выброса, РМЖ – рака молочной железы, КТТ – кардиотропная терапия (фиксированная комбинация валсартана и карведилола),  
АГ – артериальная гипертензия.

Рисунок 1. 
Динамика фракции  
укорочения и фракции  
выброса левого 
 желудочка по Тейнхольцу 
и Симпсону  
на фоне лечения рака 
молочной железы
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Как видно из рисунка 1 в результате про-
веденного исследования после окончания 
противоопухолевой терапии выявлено ста-
тистически значимое снижение показателей 
систолической функции ЛЖ в группе РМЖ, 
где отмечено снижение ФУ с 41,0 (38,0; 45,0) % 
до 38,0 (35,0;43,0) %, (р < 0,05), ФВ по Тейн-
хольцу с 72,0 (69,0; 76,0) % до 68,0 (64,0;73,0) %, 
(р < 0,05), ФВ по Симпсону с 66,0 (62,0; 71,0) %  
до 60,0 (57,0;66,0) %, (р < 0,05). В группе 
РМЖ + КТТ и РМЖ + АГ + КТТ статистиче-
ски значимых изменений выявлено не было.

С целью уточнения функционально-
го состояния эндотелия проводили пробу  

ЭЗВПА и УЗИ БЦА с оценкой толщины КИМ. 
До начала терапии во всех группах статисти-
чески значимой динамики толщины КИМ 
не выявили. На рисунке 2 отражена динами-
ка d,% в группах на фоне лечения РМЖ. 

Отмечалось статистически значимое сни-
жение данного показателя после окончания 
комплексного лечения РМЖ с 12,5 (11,0;16,0) % 
до 9,0 (6,0;12,0) %, (р < 0,05) в группе РМЖ, 
указывающее на нарушение функциональ-
ного статуса эндотелиоцитов после оконча-
ния противоопухолевой терапии.

Для изучения влияния методов лечения 
РМЖ на состояние вегетативной нервной сис-

Figure 1. 
Dynamics  
of the shortening fraction,  
and left ventricular  
ejection fraction measured  
by Teinholz and Simpson  
methods during  
the breast cancer  
treatment
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Рисунок 2.  
Динамика расширения 
плечевой артерии (%) 
при определении 
эндотелий зависимой 
дилатации плечевой 
артерии (ЭЗВПА)  
на фоне лечения рака 
молочной железы (РМЖ)

Figure 2.  
Dynamics of the brachial 
artery dilation (%)  
at endothelium-dependent 
brachial artery dilation 
during the breast cancer 
treatment
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after BC treatment

развития осложнений противоопухолевой 
терапии. 

Для этого среди данных пациентов груп-
пы РМЖ при помощи пошагового регрессион-
ного анализа отобрано 7 наиболее информа-
тивных признаков: Сумм.д/ППТ ДР, исходные 
показатели скорости транстрикуспидального 
кровотока (Е тк), КИМ ОСА слева, LF, d%, диа-
метр ствола легочной артерии (d ЛА), скорость 
циркулярного укорочения миокарда (Vcf), 
рассчитанного по формуле 1. 

Vcf = (конечно-диастолический размер (КДР) –  
– конечно-систолический размер (КСР) / КДР × 
 × период изгнания ЛЖ (dt) (1)

Все отобранные признаки являлись ста-
тистически значимыми.

Таким образом, стандартизованное урав-
нение регрессии было представлено в следу-
ющем виде (формула 2): 

Y = b0 – b1X1 + b2X2 – b3X3 – b4X4 –
 – b5X5 + b6X6 – b7X7, 

(2)

где: b0 = 94,4207; b1 = –0,0334; b2 = 15,0253;  
b3 = –17,6947; b4 = –7,8605; b5 = –0,0091;  
b6 = 0,4092; b7 = –0,5172; Y – ФВ по Симпсону 
после лечения; X1 – Сумм.д/ППТ; X2 – Е тк; 
X3 – КИМ ОСА слева; X4 – Vcf; X5 – LF; X6 – %d; 
X7 – d ЛА.

Для оценки адекватности модели полу-
чен коэффициент множественной детерми-
нации, равный 0,90, указывающий на высо-
кую прогностическую способность получен-
ного уравнения.

Рисунок 3.  
Динамика отношение 
низкочастотного (LF)  
к высокочастотного (HF)  
компонентов (LF/HF)  
вариабельности 
сердечного ритма  
на фоне лечения РМЖ

Figure 3.  
Dynamics of LF/HF  
heart rate variability 
during the breast  
cancer treatment

темы проводили исследование ВСР в дина-
мике. В группе РМЖ выявили статистически 
значимое увеличение индекса вагосимпати-
ческого взаимодействия LF/HF (отношение 
низкочастотного (LF) и высокочастотного (HF)  
компонентов с 0,8 (0,7; 1,0) по 1,05 (0,8; 1,2), 
(р < 0,05), указывающее на активацию сим-
патической нервной системы. В группах, где 
была назначена комбинация валсартана  
и карведилола, данных изменений не выяв-
лено (рисунок 3).

ЕОК (2022) указывает на оценку дина-
мики ФВ по Симпсону, как маркера АИССТ. 
В связи с этим группой исследователей было 
принято решение разработать модель про-
гноза величины данного показателя на фоне 
лечения РМЖ для выявления лиц с риском 

П р и м е ч а н и я: РМЖ – рак молочной железы, КТТ – кардиотропная терапия, 
АГ – артериальная гипертензия, LF – низкочастотный компонент вариабельности 
сер деч ного ритма, НF  – высокочастотный компонент вариабельности сердечного ритма.

N o t e: BC, breast cancer; CT, cardiotropic therapy; AH, arterial hypertension,  
LF, low-frequency component of heart rate variability; HF, high-frequency component 
of heart rate variability.
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Рисунок 4.  
Электронный 
статистический 
калькулятор  
«Калькулятор расчета 
фракции выброса  
по Симпсону на фоне  
химиотерапии  
с доксорубицином 
при лечении рака 
молочной железы» 
(слева – исходный 
дизайн, справа –  
с представлением 
окна с расшифровкой 
необходимого 
показателя)

Figure 4.  
Electronic statistical 
calculator “Simpson 
ejection fraction 
calculator for chemotherapy 
with doxorubicin  
in breast cancer 
treatment” (on the 
left – the initial design;  
on the right – the window 
with the interpretation 
of the required indicator)

Оригинальные научные публикации

1790    Том 7  №1  2023 г.НЕОТЛОЖНАЯ КАРДИОЛОГИЯ И КАРДИОВАСКУЛЯРНЫЕ РИСКИ



С целью упрощения использования в кли-
нической практике представленной модели 
для операционной системы Android версий 6,0  
и выше разработано мобильное приложение 
электронного статистического калькулятора 
расчета ФВ по Симпсону на фоне комплекс-
ного лечения РМЖ. Калькулятор представ-
лен на рисунке 4. 

Как показано на рисунке 4, для улучше-
ния зрительного восприятия и удобства вве-
дения значений в ячейках с аббревиатурой, 
при нажатии на которые вверху калькуля-
тора появляется всплывающее окно с рас-
шифровкой данного показателя.

Пример расчета
Пациентка Р, у которой выявлен РМЖ 

Т4N3M1 и запланировано НПХТ по схеме АС 
(доксорубицин в дозе 60 мг/м2 + циклофос-
фан 600 мг/м2) от 2–6 курсов, в зависимости 
от клинической эффективности, с последу-
ющим оперативным вмешательством. Исход-
ные данные пациентки: рост – 159 см, вес – 
69 кг, КИМ ОСА – 0,8 мм, d % – 13,5 %; 
КДР – 46 мм, КСР – 30 мм, d ЛА – 17 мм,  
Е тк – 0,4 м/с, V сокр.ЗСЛЖ – 233 м/с.

При введении данных в ячейки соответ-
ствующих значений и нажатии кнопки «Рас-
считать» появляется окно со значением пред-
полагаемой ФВ по Симпсону после заданного 
количества курсов доксорубицина (рисунок 5).

Через 2 месяца при повторном прове-
дении ЭхоКГ у пациентки Р. выявлена ФВ 
по Симпсону, равная 77,4%. Приведенный 
пример наглядно демонстрирует применения 
разработанной модели в клинической прак-
тике. Однако требуются дальнейшие иссле-
дования, с целью оценки работоспособно-
сти полученного уравнения прогноза.

На разработанное мобильное приложе-
ние получено свидетельство о добровольной 
регистрации и депонировании объекта ав-
торского права Национального центра ин-
теллектуальной собственности Республики 
Беларусь (рисунок 6).

Выводы
В группе пациенток без назначения кар-

диотропной терапии после окончания лече-
ния РМЖ наблюдалось снижение ряда пока-
зателей систолической функции левого желу-
дочка, активация симпатической нервной сис-
темы, нарушение эндотелиальной функции.

При назначении комбинации валсартана 
и карведилола в качестве первичной про- 
филактики антрациклин-индуцированной 
сердечно-сосудистой токсичности, а также  
для лечения артериальной гипертензии, ста-
тистически значимых изменений вышепере-
численных показателей выявлено не было. 
Коллективом авторов предложена прогно-
стическая модель расчета фракции выброса  
по Симпсону при проведении полихими-
отерапии с доксорубицином, которая стала 

основой для разработки мобильного прило-
жения по расчету данного показателя. Благо-
даря приложению, на основании исходных 
инструментальных и антропометрических 
данных можно предположить изменение 
фракции выброса по Симпсону и разработать 
индивидуальный план превентивных мероп-
риятий по профилактике развития антрацик-
лин-индуцированной сердечно-сосудистой 
токсичности.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии 
конфликта интересов.
Conflict of interest. The authors declare no conflict of interest.

Рисунок 5.  
Электронный  
статистический 
«Калькулятор расчета 
фракции выброса  
по Симпсону на фоне 
химиотерапии  
с доксорубицином  
при лечении рака 
молочной железы», 
пример выполнения

Figure 5. Electronic 
statistical calculator 
“Simpson ejection 
fraction calculator  
for chemotherapy  
with doxorubicin  
in breast cancer treatment”, 
implementation example

Рисунок 6.  
Свидетельство  
о добровольной 
регистрации  
и депонировании 
объекта авторского 
права Национального 
центра интеллектуальной 
собственности 
Республики Беларусь

Figure 6.  
Certificate of voluntary 
registration and deposit  
of the object of 
copyright of the National 
Intellectual Property 
Center of the Republic  
of Belarus
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ГОСПИТАЛЬНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ КОРРЕКЦИИ 
ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ 
ТРЕХСТВОРЧАТОГО КЛАПАНА СЕРДЦА  
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ПРИМЕНЯЕМОГО МЕТОДА 
ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ 
В.Г. Крутов, В.В. Шумовец, Ю.П. Островский, И.Е. Андралойть, Е.Р. Лысенок, И.И. Гринчук, Усс Н.Л., С.В. Коваль
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Ключевые слова: трехстворчатый клапан, ДКМП, ИБС, функциональная трехстворчатая недостаточность, вторичная 
трехстворчатая недостаточность, пластика трехстворчатого клапана.

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ. В.Г. Крутов, В.В. Шумовец, Ю.П. Островский, И.Е. Андралойть, Е.Р. Лысенок, И.И. Гринчук, Н.Л. Усс, С.В. Коваль. Госпитальные 
результаты коррекции функциональной недостаточности трехстворчатого клапана сердца в зависимости от применяемого метода хирургического 
лечения. Неотложная кардиология и кардиоваскулярные риски, 2023, Т. 7, № 1, С. 1793–1799.

Цель: изучить и сравнить госпитальные результаты хирургического 
лечения вторичной недостаточности трехстворчатого клапана в зависимости 
от примененных хирургических методик коррекции, а также в зависимости 
от этиологии вторичной трехстворчатой недостаточности. 

Материалы и методы: выполнялась клинико-гемодинамическая 
оценка результатов применения различных методов кардиохирургического 
лечения пациентов с недостаточностью трехстворчатого клапана (ТК) сердца 
неревматической этиологии (функциональной) при ДКМП и при хронических 
формах ИБС.В исследование включено 792 пациента, которым за период  
с 2011 по 2020 гг. была выполнена коррекция неревматической недостаточ-
ности трехстворчатого клапана сердца (функциональной): 642 участника  
с ИБС, 150 участ ников с ДКМП. Выполнялась оценка эхокардиографических 
параметров. 

Результаты: В проанализированной выборке на госпитальном этапе 
отмечено достоверное снижение выраженности трикуспидальной недоста-
точности после выполненной пластики ТК. Согласно результатам оценки,  
не выявлено влияния этиологии поражения ТК на частоту развития резидуаль-
ной трикуспидальной недостаточности II степени и более на госпитальном 
этапе. В целом по группам не было выявлено влияния метода пластики ТК 
(кольцевая пластика или шовные метдики) на частоту встречаемости резидуаль-
ной трикуспидальной недостаточности II степени и более на госпитальном 
этапе. Но выявлены достоверные отличия в зависимости от собственно 

метода кольцевой аннулопластики как у пациентов с ИБС, таки у пациентов 
с ДКМП: максимальная частота встречаемости резидуальной регургитации  
на трехстворчатом клапане (ТР) 2 степени и более – при применении аннуло-
пластики на мягких кольцах, минимальная – при применении аннулопластики  
на мягком полукольце из фетровой полоски по оригинальной методике. При этом 
при применении аннулопластики на мягком полукольце из фетровой полоски 
по оригинальной методике у пациентов с ДКМП рецидива ТР 2 и более степени 
тяжести не отмечено ни у одного пациента.Также в проанализированной выборке 
были выявлены достоверные отличия в зависимости от типа имплантированного 
при аннулопластике кольца-корректора: при имплантации кольца-корректора 
«Планкор-А», а также кольца-корректора «Medtronic Contour 3D» частота 
резидуальной ТР 2 и более степени была минимальной, несколько выше 
при имплантации кольца-корректора «Планкор-Т», и максимальной 
при имплантации кольца-корректора Carperntier Edwards MC3. 

Заключение: этиология поражения ТК не влияет на частоту разви-
тия клинически значимой резидуальной трикуспидальной недостаточно-
сти. В совокупности группа кольцевых и группа шовных методов пластики  
не различались по частоте встречаемости резидуальной трикуспидальной 
недостаточности II степени и более на госпитальном этапе. Но среди всех 
метдик кольцевой пластики наименьшая частота клинически значимой 
резидуальной ТР отмечалась при применении аннулопластики на мягком 
полукольце из фетровой полоски по оригинальной методике. 

HOSPITAL OUTCOMES OF SURGICAL TREATMENT 
FOR FUNCTIONAL TRICUSPID VALVE 
INSUFFICIENCY DEPENDING ON THE CHOSEN 
METHOD OF SURGICAL TREATMENT 
V.G. Krutov, V.V. Shumovets, Yu.P. Ostrovsky, I.E. Andraloits, E.R. Lysenok, I.I. Grinchuk, N.L. Uss, S.V. Koval
State Institution “Republican Scientific and Practical Center of Cardiology”, Minsk, Belarus

Key words: tricuspid valve, DCM, CAD, functional tricuspid insufficiency, secondary tricuspid insufficiency, tricuspid valve repair.

FOR REFERENCES. V.G. Krutov, V.V. Shumovets, Yu.P. Ostrovsky, I.E. Andraloits, E.R. Lysenok, I.I. Grinchuk, N.L. Uss, S.V. Koval. Hospital outcomes  
of surgical treatment for functional tricuspid valve insufficiency depending on the chosen method of surgical treatment. Neotlozhnaya kardiologiya 
i kardiovaskulyarnye riski [Emergency cardiology and cardiovascular risks], 2023, vol. 7, no. 1, pp. 1793–1799.
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Purpose. To study and compare hospital outcomes of surgical treatment 
of functional (secondary) tricuspid insufficiency, depending on its etiology 
and on the chosen surgical method of its correction.

Materials and methods. We performed clinical and hemodynamic 
evaluation of the outcomes of various methods of cardiac surgical treatment  
of patients with non-rheumatic tricuspid valve (TV) insufficiency (functional)  
in chronic forms of coronary artery disease (CAD), and delated cardiomyopathy (DCM).

The study included 792 patients who during a period from 2011 to 2020 un-
derwent correction of non-rheumatic TV insufficiency (functional): There were 
642 participants with CAD, 150 participants with DCM. We assessed their echo-
cardiographic parameters.

Results. In the analyzed sample at the hospital stage, there was a signi ficant 
decrease in the severity of tricuspid insufficiency after the performed TV repair. 
We found no influence of the etiology of TV lesion on the incidence of residual 
tricuspid insufficiency grade ≥ II at the hospital stage. In general, there was  
no effect of the TV plasty method (annuloplasty or suture techniques) on the inci-
dence of residual tricuspid insufficiency grade ≥ II at the hospital stage. But significant 
differences were found depending on the specific method of annuloplasty both 

in patients with CAD and in patients with DCM: the maximum incidence of residual 
tricuspid regurgitation (TR) grade ≥ 2 was registered after soft ring annuloplasty, 
the minimum was after annuloplasty with soft semi-ring made of felt strips 
according to the original method. At the same time, after performing annuloplasty  
with a soft half-ring made of felt strip according to the original method 
in patients with DCM, no recurrence of TR grade ≥ 2 was noted in any patient.

Also, in the analyzed sample, significant differences were found depending 
on the type of corrector ring implanted during annuloplasty: when implanting  
the Plankor-A corrector ring, as well as the Medtronic Contour 3D corrector 
ring, the frequency of residual TR grade ≥ 2 was minimal, slightly higher  
with the implantation of the Plankor-T corrector ring, and maximum with the implan-
tation of the Carperntier Edwards MC3 corrector ring. 

Conclusion. The etiology of TV lesions does not affect the incidence  
of clinically significant residual tricuspid insufficiency. In general, the groups of ring  
and suture plasty methods did not differ in the incidence of residual tricuspid insuf-
ficiency grade ≥ II at the hospital stage. But among all methods of annuloplasty,  
the lowest frequency of clinically significant residual TR was observed after annu-
loplasty with a soft semi-ring made of felt strip according to the original method.

чатого клапана сердца (функциональной не-
достаточностью) при дилатационной кардио-
миопатии (ДКМП) и при хронических фор-
мах ишемической болезни сердца (ИБС). 
Выполнение данного исследования было одоб-
рено локальным этическим комитетом. 

792 пациента было включено в ис-
следование. Всем пациентам в условиях 
РНПЦ «Кар диология» была выполнена опе-
рация на «открытом сердце» с коррекцией 
неревматической (функциональной) недос-
таточности трехстворчатого клапана сердца. 
Из выборки 3050 пациентов, которым за пе- 
риод с 2011–2020 гг. в условиях РНПЦ «Кар-
диология» выполнялась операция реваску-
ляризации миокарда при хронических фор-
мах ИБС, в исследование последовательно 
методом сплошной выборки было включено 
642 участника, которым также выполнялась  
изолированная коррекция трикуспидальной 
недостаточности, либо выполнялась коррек-
ция функциональной митральной и трикуспи-
дальной недостаточности методом пластики 
или протезирования митрального клапана 
и пластикой трикуспидального клапана.

Функциональная ишемическая митраль-
ная недостаточность определялась соглас-
но общим критериям данной патологии, 
представленным в опубликованной литера-
туре [7, 8].

В анализируемую выборку мы не включа-
ли пациентов с функциональной недоста-
точностью трикуспидального клапана обус-
ловленной легочной гипертензией, не свя-
занной с заболеванием левых камер сердца; 
пациентов с наличием сопутствующей аор-
тальной недостаточности II степени и выше; 
пациентов с митральной недостаточностью 
на фоне острых расстройств коронарного кро-
вообращения (инфаркт миокарда до 30 суток 
и т. д.); пациентов с разрывом папиллярных 
мышц; пациентов с признаками инфекцион-

Введение
Частота поражений трехстворчатого кла-

пана (ТК) при поражении левых отделов серд-
ца достигает 8%–35% [1], [2]. В большинстве 
случаев имеет место функциональная (вторич-
ная) недостаточность трехстворчатого клапа-
на. Она возникает как следствие легочной ги-
пертензии, расширения правого желудочка 
и дилатации кольца ТК. В нашей работе мы 
рассматривали только вторичную (функцио-
нальную») трехстворчатую недостаточность. 
Ранее у большинства пациентов с вторич-
ной недостаточностью трехстворчатого кла-
пана (ТН) рекомендовалась консервативная 
тактика в отношении ТК. [3], [4] Но, в по-
следнее время в отношении ТК в таких си-
туациях стала применяться более активная 
хирургическая тактика. [5], [6]

Среди основных вмешательств на трех-
створчатом клапане можно выделить подходы 
с его протезированием и пластикой. Пласти-
ка в свою очередь подразумевает шовно-ки-
сетную, шовную аннулопластику по Де Вега 
и аннулопластику опорным кольцом, пред-
ложенную Карпентье (применяются жесткие 
и мягкие кольца и полукольца). 

Цель работы заключается в изучении 
и сравнении госпитальных результатов хи-
рургического лечения пациентов с функцио-
нальной недостаточностью трехстворчатого 
клапана в зависимости от этиологии данной 
патологии и в зависимости от примененных 
хирургических методик коррекции. 

Материал и методы исследования
Исследование представляло собой про-

спективное открытое когортное исследова-
ние. Проводилась оценка госпитальных ре-
зультатов хирургического лечения па циен тов  
с неревматическим поражением трехствор-

Оригинальные научные публикации

1794    Том 7  №1  2023 г.НЕОТЛОЖНАЯ КАРДИОЛОГИЯ И КАРДИОВАСКУЛЯРНЫЕ РИСКИ



ного поражения структур левых или правых 
отделов сердца; пациентов с хронической 
ревматической болезнью сердца; 

Согласно клиническим данным дилата-
ционный тип кардиомиопатии был диагно-
стирован у 150 пациентов. 

Для статистического анализа применя-
ли общепринятые методы математической 
статистики. Тест Колмогорова–Смирнова 
(при p < 0,05 распределение признака счи-
тали отличающимся от нормального) при-
менялся для анализа соответствия пара-
метрам нормальности характера распреде-
ления признаков. Количественные параметры 
представлены в виде среднего значения (М)  
и стандартного отклонения среднего (σ) либо 
в виде медианы (Me) и интерквартильного 
размаха (LQ÷UQ). Категориальные пере-
менные представлены в виде распределения 
или процентов (%). Размер анализируемой 
популяции представлен как n. С помощью 
непарного и парного t-критерия Стьюдента 
или одно- и многофакторного дисперсион-
ного анализа (ANOVA) оценивали достовер-
ность различий между параметрическими 
критериями. Достоверность различий между 
непараметрическими критериями оценива-
ли с помощью U-критерия Манна-Уитни или 
знакового рангового критерия Уилкоксона. 
Для сравнения различий категориальных 
переменных использовались χ2-Пирсона, 
или точный критерий Фишера. Корреляци-
онный анализ с расчетом параметрического 
коэффициента корреляции Пирсона и непа-
раметрического коэффициента корреляции 
Спирмена использовался для выявления си-
лы и направления связей между исследуемы-
ми переменными. 

При проверке статистических гипотез 
значение 0,05 в двустороннем тесте было при-
нято в качестве критического уровня значи-
мости ошибки 1 рода (α-ошибки).

Анализ полученных в исследовании ре-
зультатов проводили на основе методов биоста-
тистики программы MS EXCEL XP, STATSOFT 
STATISTICA 6.0 for Windows, SSPS 15.0 for 
Windows и IBM SPSS Statistics v. 26.0.0.0.

Результаты и обсуджение
498 пациентам из 642 пациентов, страда-

ющих ИБС, было выполнено аортокоронар-
ное шунтирование. При этом хирургическая 
коррекция функциональной ишемической 
митральной недостаточности проводилась 
у 610 из 642 пациентов с ИБС: пластика 
митрального клапана в 75,1% случаев, про-
тезирование (а также репротезирование) 
в 19,9% случаев. Хирургическая коррекция 
митрального клапана в сочетании с аорто- 
коронарным шунтированием выпонена у 476 
из этих пациентов. : в 384 случаях применя-
лась пластика МК в сочетании с АКШ/реАКШ, 
в 83 случаях с АКШ/реАКШ сочеталось пер-
вичное протезирование или репротезирова-
ние митрального клапана. В определенном 
числе случаев проводилась изолированная 
коррекция МК или ТК без вмешательства 
на коронарных сосудах (ввиду особенно-
стей их поражения, отсутствия показаний для 
реваскуляризации или по причине стен-
тирования коронарных артерий или АКШ 
в анамнезе). 

В выборке из 150 пациентов, страдающих 
дилатационной кардиомиопатией, пласти- 
ка ТК выполнялась у всех пациентов в соче-
тании с вмешательством на левых отделах 
сердца с целью коррекции функциональ-
ной митральной недостаточности (ФМН). 
У 113 (75,3%) пациентов с целью коррекции 
ФМН были применены различные методы 
пластики митрального клапана, а у 37 па-
циентов (24,7%) было выполнено протези-
рование МК. 

Во всех случаях вмешательства выпол-
нялись в условиях искусственного крово-
обращения с нормотермической перфузией. 
Доступ осуществлялся по стандартной ме-
тодике из левосторонней торакотомии или 
срединной стернотомии с применением комп-
лексного метода защиты миокарда на основе 
крови во время основного этапа вмешатель-
ства [9], [10]. 

В таблице 1 представлено распределе-
ние типов вмешательств на трехстворчатом 

Таблица 1. 
Примененные методы 
коррекции  
функциональной 
недостаточности 
трехстворчатого 
клапана сердца 

Table 1.  
Methods of functional 
tricuspid valve 
insufficiency  
correction used

Этиология По ДеВега Шовно-кисетная По Карпентье 
жесткое кольцо

По Карпентье 
мягкое кольцо

По Карпентье 
мягкое полукольцо Всего

ИБС 37 (24,8%) – (–) 62 (41,6%) 16 (10,7%) 34 (22,8%) 149
ДКМП 351 (56,1%) 16 (2,6%) 155 (24,8%) 16 (2,6%) 88 (14,1%) 626
Всего 388 (50,1%) 16 (2,1%) 217 (28%) 32 (4,1%) 122 (15,7%) 775

П р и м е ч а н и я: ИБС – ишемическая болезнь сердца, ДКМП – дилатационная кардиомиопатия

Aethiology DeVega Purse-string 
suture

Carpentier  
rigid ring

Carpentier  
soft ring

Carpentier /soft 
semi-ring Total

CAD 37 (24.8%) – (–) 62 (41.6%) 16 (10.7%) 34 (22.8%) 149
DCM 351 (56.1%) 16 (2.6%) 155 (24.8%) 16 (2.6%) 88 (14.1%) 626
Total 388 (50.1%) 16 (2.1%) 217 (28%) 32 (4.1%) 122 (15.7%) 775

N o t e s: CAD – coronary artery disease, DCM – dilated cardiomyopathy
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клапане у пациентов с ИБС и ДКМП в про-
анализированной выборке 

На госпитальном этапе отмечено досто-
верное снижение выраженности трикуспи-
дальной недостаточности после выполнен-
ной пластики с 2,73 ± 0,62 до 1,22 ± 0,48 сте- 
пени (p < 0,05). В целом на госпитальном 
этапе регургитация минимальной степени 
отмечена у 51 пациента (7,3% случаев), I сте-
пени – у 405 пациентов (53,8% случаев), 
I-II степени – 149 пациентов (21,4% слу- 
чаев), II степени – 61 пациент (8,8% случаев), 
II-IIIстепени – 22 пациента (3,2% случаев), 
III степени – 4 пациента (0,6% случаев) и бо-
лее III степени – у 4 пациента (0,6% случаев). 

Критерием эффективности пластики ТК 
является наличие на госпитальном эта- 
пе регургитации менее II степени. Таким 
образом, в целом пластика ТК с целью кор-
рекции функциональной недостаточности 
трикуспидального клапана была эффектив-
на – в 87% случаев. В тоже время, частота ре-
зидуальной трикуспидальной регургитации 
II степени и более составила 13%. Т.е. 13% па- 
циентов были выписаны из стационара 

с неэффективностью хирургического лече-
ния.При оценке частоты резидуальной три-
куспидальной недостаточности II степени 
и более, не выявлено влияния этиологии 
на частоту ее встречаемости на госпиталь-
ном этапе. Так, пластика трикуспидального 
клапана была неэффективна у 13,3% пациен-
тов с ДКМП и у 12,7% пациентов с ИБС, ко-
торым производилась коррекция функцио-
нальной недостаточности трехстворчатого 
клапана (χ2 = 0,033, р = 0,885). Данные пред-
ставлены на рисунке 1.

При оценке частоты резидуальной три-
куспидальной недостаточности II степени 
и более, также в целом по группам не было 
выявлено влияния метода пластики ТК на час-
тоту ее встречаемости на госпитальном эта-
пе. Так, пластика трикуспидального клапа-
на была неэффективна у 13,4% пациентов  
при применении кольцевых методик и у 12,5% 
пациентов, которым производилась коррек-
ция функциональной недостаточности трех-
створчатого клапана с применением шов-
ных методик (χ2 = 0,043, р = 0,789). Данные 
представлены на рисунке 2.

Рисунок 1.  
Частота резидуальной 
ТР 2 ст. и более  
на госпитальном этапе 
в зависимости  
от этиологии  
при применении 
кольцевых  
или шовных методик

Figure 1.  
The frequency  
of residual TR grade ≥ 2 
at the hospital stage  
by etiology with the use  
of ring or suture methods

П р и м е ч а н и я: ИБС – ишемическая болезнь сердца, ДКМП – дилатационная 
кардиомиопатия
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N o t e s: CAD – coronary artery disease, DCM – dilated cardiomyopathy
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П р и м е ч а н и я: ТР – регургитация на трехстворчатом клапане N o t e s: TR – tricuspid regurgitation

Рисунок 2.  
Частота резидуальной 
ТР 2 ст. и более  
на госпитальном этапе 
в зависимости  
от применения кольцевых 
или шовных методик

Figure 2.  
The frequency  
of residual TR grade ≥ 2 
at the hospital stage  
by the use of ring  
or suture methods
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Однако, получены достоверные отличия 
в зависимости от собственно метода кольце-
вой аннулопластики: выполнения коррек-
ции на жестком кольце-корректоре, мягком  
полном кольце корректоре или на мягком 
полукольце из фетровой полоски по ориги-
нальной разработанной методике, которая 
подразумевала, что к фиброзному кольцу  
в зоне передней, задней и частично септаль-
ной створок трикуспидального клапана 
12–13 одиночными П-образными швами 
производилась фиксация полоски меди-
цинского фетра шириной 4–5 мм и длиной 
60–65 мм.

При анализе госпитальных результатов 
у пациентов с ИБС, максимальная частота 
встречаемости резидуальной регургитации 
2 степени и более на трехстворчатом клапане 
отмечена при применении аннулоплас тики 
на мягких кольцах (25,1% случаев), затем –  
на жестких кольцах-корректорах (16,6% слу- 
чаев), и минимальная при применении ан-
нулопластики на мягком полукольце по ори-
гинальной методике (7,2% случаев). При плас-
тике по ДеВега (шовная аннулопластика)  
частота резидуальной трикуспидальной 
регургитации 2 степени и более на трех-
створчатом клапане отмечена в 12,2% слу-
чаев. При оценке достоверности различий 
по отношению правдоподобия χ2 = 40,08,  
р = 0,017. Данные представлены на ри- 
сунке 3. 

Аналогичная динамика отмечена и у па-
циентов с ДКМП. Так, максимальная час-
тота встречаемости резидуальной регурги-
тации 2 степени и более на трехстворчатом 
клапане отмечена при применении аннуло-
пластики на мягких кольцах (43,8% случаев), 
затем – на жестких кольцах-корректорах 
(13% случаев), а при применении аннуло-
плас тики на мягком полукольце по ориги-
нальной методике не отмечена ни у одного 
пациента. При пластике по ДеВега (шовная 
аннулопластика) частота резидуальной три-
куспидальной регургитации 2 степени и бо- 
лее на трехстворчатом клапане отмечена 
в 15,2% случаев. При оценке достоверно-
сти различий по отношению правдоподобия 
χ2 = 36,837, р = 0,018. Данные представлены 
на рисунке 4.

Как уже указывалось, в целом не зави-
симо от этиологии частота резидуальной ТР 
2 степени и более составила 12,9%, в т.ч. при 
шовной аннулопластике по ДеВега – 12,6%, 
при аннулопластике с имплантацией жест-
кого кольца-корректора – 14,7%, при имплан-
тации полного мягкого кольца-корректо-
ра – 34,4%, а при выполнении аннулопласт-
ки с имплантацией мягкого полукольца была 
минимальная и составила – 5,1% (χ2 = 19,93,  
р = 0,0018). Данные представлены на ри- 
сунке 5. 
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Figure 3. The frequency of TR grade 2 at the hospital stage by the use of ring  
or suture methods in CAD patients
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Рисунок 3. Степень ТР 2 на госпитальном этапе в зависимости от метода кольцевой  
или шовной пластики у пациентов с ИБС

П р и м е ч а н и я: ДКМП – дилатационная кардиомиопатия 

Рисунок 4. Степень ТР 2 на госпитальном этапе в зависимости от метода кольцевой  
или шовной пластики у пациентов с ДКМП
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П р и м е ч а н и я: ТР – регургитация на трехстворчатом клапане

 N o t e s: TR – tricuspid regurgitation

Рисунок 5. Частота резидуальной ТР 2 ст. и более на госпитальном этапе в зависимости от применения непосредственной методики аннулопластики 

Figure 5. The frequency of TR grade ≥ 2 at the hospital stage by the use of a specific annuloplasty method

Таким образом, в целом вне зависи-
мости от этиологии частота резидуальной 
ТР 2 степени и более при аннулопластике 
с имплантацией жесткого кольца-корректо-
ра составила 14,7%. Однако были выявлены 
достоверные отличия в зависимости от типа 
имплантированного при аннулопластике 
кольца-корректора. Так, при аннулопла-
стике с имплантацией кольца-корректора  
«Планкор-А» частота резидуальной ТР 2 
сте пени и более составила – 10,0%, при имп-
лантации кольца-корректора «Планкор-Т» –  
14,4%, при имплантации кольца-корректора 
«Medtronic Contour 3D» – 10,0%, а при вы-
полнении аннулопластки с имплантацией 
кольца-корректора Carperntier Edwards MC3 
была максимальная и составила – 21,1%  
(χ2 = 12,68, р = 0,013). Данные представлены 
на рисунке 6. 

N o t e s: DCM – dilated cardiomyopathy

Figure 4. The frequency of TR grade 2 at the hospital stage by the use of ring or suture 
methods in DCM patients
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Figure 6. The frequency of TR grade ≥ 2 at the hospital stage by the use of a specific annuloplasty prosthetic ring

Рисунок 6. Частота резидуальной ТР 2 ст. и более на госпитальном этапе в зависимости от типа имплантированного при аннулопластике кольца-корректора
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Поступила: 01.03.2023

Заключение
В проанализированной выборке на гос-

питальном этапе отмечено достоверное сни-
жение выраженности трикуспидальной не-
достаточности после выполненной пластики 
ТК. Согласно результатам оценки, не выяв-
лено влияния этиологии поражения ТК  
на частоту развития резидуальной трикуспи-
дальной недостаточности II степени и более 
на госпитальном этапе. В целом по группам 
не было выявлено влияния метода пласти- 
ки ТК (кольцевая пластика или шовные 
методики) на частоту встречаемости рези-
дуальной трикуспидальной недостаточно-
сти II степени и более на госпитальном этапе. 

Но выявлены достоверные отличия в за-
висимости от собственно метода кольцевой 
аннулопластики как у пациентов с ИБС, таки 
у пациентов с ДКМП: максимальная частота 
встречаемости резидуальной регургитации  
2 степени и более на трехстворчатом кла-

пане – при применении аннулопластики  
на мягких кольцах, минимальная – при при-
менении аннулопластики на мягком полу-
кольце из фетровой полоски по оригиналь-
ной методике. При этом при применении 
аннулопластики на мягком полукольце из фет-
ровой полоски по оригинальной методике 
у пациентов с ДКМП рецидива ТР 2 и более 
степени тяжести не отмечено ни у одного 
пациента.

Также в проанализированной выборке 
были выявлены достоверные отличия в за-
висимости от типа имплантированного при 
аннулопластике кольца-корректора: при им-
плантации кольца-корректора «Планкор-А», 
а также кольца-корректора «Medtronic Con-
tour 3D» частота резидуальной ТР 2 и бо-
лее степени была минимальной, несколько 
выше при имплантации кольца-корректо-
ра «Планкор-Т», и максимальной при имп-
лантации кольца-корректора Carperntier 
Edwards MC3.
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ческим осложнениям острых инфекцион-
ных заболеваний, но и является важнейшим 
триггером неинфекционных сердечно-сосу-
дистых заболеваний. Пусковым механизмом 
в этих условиях может быть хроническое 
воспаление низкого уровня [14, 15, 16, 17]. 

Эндотелиальная дисфункция характеризу-
ется потерей биодоступности эндотелий-про-
изводных защитных факторов, таких как 
оксид азота и простациклин, чем способству-
ет утрате атромбогенности эндотелия, уси-
ливает адгезию и агрегацию тромбоцитов,  
активацию клеток иммунной системы, при-
водит к повышению выработки прокоагу-
лянтных факторов (тромбина) и истощению 
естественных антикоагулянтов (антитром-
бин III, протеин С). Результатом данных 
изменений с одной стороны является отло-
жение депозитов фибрина внутри сосудов 
и расстройство микроциркуляции с после-
дующим нарушением функций внутренних 
органов, с другой стороны – стимуляция 
атерогенеза в артериях, которые подверже-
ны ТрВ, обусловленному условиями течения 
крови (скорость, напряжение сдвига) и ана-
томией, что делает места разветвления арте-
рий наиболее уязвимыми [18, 19, 20, 21]. 

В исследовании Børvik et al. [22] проде-
монстрирована зависимость венозных тром- 
бозов от нарушения функции внешнего ды-
хания: ХОБЛ III-IV стадий по GOLD [23]  
ассоциируется с 2-кратным увеличением рис - 
ка венозной тромбоэмболии по сравнению  
с лицами с нормальными результатами спи-
рометрии. Данное обстоятельство наводит 
на мысль о роли гипоксемии в развитии 
ТрВ. Используя модель венозного тромбоза 
Gupta N. et al. [24] показали, что системная 
гипоксия ускоряет тромбоэмболические со-
бытия и этот эффект опосредуется гипоксия- 
индуцируемым фактором 1-альфа (HIF-1α). 
Анализ литературных источников свидетель-
ствует о недостаточном количестве экпери-
ментальных и клинических данных о влия-
нии гипоксемии на тромбообразование. 

Цель: изучить показатели свертывающей 
системы крови у пациентов с ХОБЛ и оценить 

T
he publication is devoted to the study of hemostasis system parameters, 
markers of endothelial function, pro- and anti-inflammatory cytokines 
in patients with chronic obstructive pulmonary disease depending  
on the severity of chronic respiratory failure and disorders of arterial 

blood hemoglobin oxygen saturation. The authors have singled out a group  
of patients with signs of disseminated intravascular coagulation as a manifestation 

of immune thrombosis; the relationship of hemostasis disorders with hypoxemia 
and severe respiratory failure has been established. The authors also singled  
out a group of patients with the signs of thromboinflammation and demonstrated 
its role in vascular damage. The algorithm of clinical evaluation of patients 
with disseminated intravascular coagulation, and thromboinflammation  
is developed and their further management strategy has been suggested.

Введение
В настоящее время в литературе нака-

пливаются данные о том, что у значительной 
части пациентов, госпитализирующихся 
с нарастанием симптомов хронической об-
структивной болезни легких (ХОБЛ), причи-
ной ухудшения легочной функции является 
острый эпизод тромбоэмболии легочной ар-
терии (ТЭЛА) [1, 2, 3]. Распространенность 
ТЭЛА у пациентов с ХОБЛ оценивается в диа-
пазоне от 3,3% до 29,1%, а также отмечается 
более высокая госпитальная летальность 
в этой группе пациентов [4, 5, 6]. Ретроспек-
тивные популяционные исследования сви-
детельствуют о том, что у пациентов с ХОБЛ 
тромбоз глубоких вен и ТЭЛА достаточно 
часто не диагностируются в клинической 
практике [7, 8]. По этой причине ХОБЛ бы- 
ла определена как независимый предиктор 
поздней диагностики венозного тромбоза 
и ТЭЛА [9, 10].

В качестве патогенетического звена, спо-
собствующего венозной тромбоэмболии,  
рассматривается иммунотромбоз (ИТ), раз-
вивающийся в условиях системного воспа-
лительного ответа низкого уровня и являю-
щийся результатом сложных взаимодействий  
между тромбоцитами и клетками врожден-
ного иммунитета (нейтрофилами, эозинофи-
лами, макрофагами) с участием комплемента, 
провоспалительных цитокинов, хемокинов, 
молекул адгезии, экспрессии тканевого фак-
тора, клеток эндотелия [11, 12, 13]. Физиоло-
гически ИТ служит эффективным спосо-
бом ограничить распространение патогенов  
в кровотоке. В дополнение к блокированию 
вторгшихся патогенов в месте их проник-
новения ИТ вызывает значительные сопут-
ствующие повреждения тканей посредством 
их гипоперфузии и ишемии. Чрезмерная акти-
вация ИТ приводит к развитию тромбовоспа-
ления (ТрВ), последствия которого могут быть 
лишь частично предотвращены использо-
ванием современных антитромботических 
схем. Выраженная активация ИТ с разви- 
тием ТрВ не только способствуют тромботи-
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их динамику в зависимости от выраженно-
сти хронической дыхательной недостаточно-
сти (ХДН) и нарушений насыщения гемогло-
бина артериальной крови кислородом (НГАК), 
установить их взаимосвязь с маркерами эн-
дотелиальной дисфункции, системного вос-
паления и гипоксии.

Материалы и методы
Объект исследования: 100 мужчин с ХОБЛ. 

Медиана возраста – 67 лет, нижний и верх-
ний квартили соответственно – 64 и 69 лет. 
Диагноз ХОБЛ выставлялся на основании 
изучения жалоб, анамнеза воздействия пол-
лютантов (курение) на органы дыхания, физи-
кального осмотра, изучения функции внеш-
него дыхания после ингаляции короткодей-
ствующего бронхолитика на отечественном  
спирографе МАС-1 с определением таких 
показателей как жизненная емкость лег- 
ких (ЖЕЛ), форсированная жизненная ем-
кость легких (ФЖЕЛ), объем форсированно-
го выдоха за первую секунду (ОФВ1), соотно-
шение ОФВ1/ФЖЕЛ, максимальная объем-
ная скорость воздуха на уровне выдоха 25%  
ФЖЕЛ (МОС25), максимальная объемная 
скорость воздуха на уровне выдоха 50%  
ФЖЕЛ (МОС50), максимальная объемная 
скорость воздуха на уровне выдоха 75%  
ФЖЕЛ (МОС75) [25]. Пациенты были распре-
делены по группам риска обострений ХОБЛ, 
которые в значительной степени отражают 
общее состояние здоровья (группа А – 1 че-
ловек (1,0%), группа В – 44 человек (44,0%), 
группа С – 1 человек (1,0%), группа D – 54 че-
ловек (54,0%) и классам тяжести дыхатель-
ных нарушений (GOLD1 – 15 человек (15,0%), 
GOLD2 – 37 человек (37,0%), GOLD3 – 35 чело-
век (35,0%), GOLD4 – 13 человек (13,0%)) [23].  
Структура сопутствующей патологии у па- 
циентов исследуемой группы: ишемическая 
болезнь сердца (ИБС) установлена у 29 че- 
ловек (29,0%), хроническая сердечная недо-
статочность (ХСН) – у 45 человек (45,0%), забо-
левания периферических артерий – у 7 человек 
(7,0%), острое нарушение мозгового кровообра-
щения в анамнезе (ОНМК) – у 6 человек (6,0%), 
сахарный диабет 2 типа (СД2) без пораже-
ния органов-мишеней – у 6 человек (6,0%),  
с поражением органов-мишеней – у 15 чело- 
век (15,0%), хроническая болезнь почек (ХБП), 
стадии 3 и 4 – у 10,0 человек (10,0%), язва же-
лудка или двенадцатиперстной кишки – у 31 че-
ловек (31,0%), стеатогепатоз – у 15 человек (15,0%). 
Всего сопутствующая патология выявле- 
на у 80 пациентов (80,0%). В исследование 
не включались пациенты в стадии обостре-
ния ХОБЛ и в срок менее трех месяцев после 
его завершения, с острыми (инфекционны-
ми и неинфекционными) заболеваниями 
легочной и другой локализации, с онколо-
гической патологией, а также в сроки менее 

1 года после завершения специфического 
лечения с положительным клиническим  
и лабораторным результатом (консультация 
онколога), с заболеваниями сердца неише-
мической природы, приведшими к деком-
пенсации сердечной деятельности, с уста-
новленными электрокардиостимуляторами, 
ресинхронизаторами, дефибрилляторами, 
с заболеваниями печени и почек в стадии 
декомпенсации, имеющими самостоятельную 
нозологическую природу, системными за-
болеваниями соединительной ткани.

Пациенты наблюдаемой группы получа-
ли следующую терапию ХОБЛ: короткодей-
ствующие β2-агонисты – 26 человек (26,0%), 
короткодействующие холинолитики – 36 че-
ловек (36,0%), ингаляционные кортикосте-
роиды – 27 человек (27,0%), длительнодей-
ствующие β2-агонисты – 29 человек (29,0%),  
длительнодействующие холинолитики – 13 че-
ловек (13,0%). Всего пациентов, получающих 
терапию ХОБЛ, – 58 человек (58,0%). По по-
воду сопутствующей патологии пациенты  
принимали следующие лекарственные сред-
ства: β-блокаторы 35 человек (35,0%), инги-
битор If-каналов синусового узла – 2 че-
ловека (2,0%), ингибиторы ангиотензинпре-
вращающего фермента 41 человек (41,0%),  
блокаторы рецепторов ангиотензина II – 16 че- 
ловек (16,0%), антагонисты кальциевых ка-
налов – 15 человек (15,0%), нитраты – 3 чело- 
века (3,0%), другие вазодилятаторы – 5 че- 
ловек (5,0%), мочегонные – 8 человек (8,0%),  
антиаритмические средства – 5 человек (5,0%), 
сердечные гликозиды – 1 человек (1,0%), ста-
тины – 23 человека (23,0%), антиагреганты –  
17 человек (17,0%), антикоагулянты – 6 чело-
век (6,0%), блокаторы протонной помпы – 3 че- 
ловека (3,0%). Всего пациентов, получавших 
терапию сопутствующей патологии, – 68 чело-
век (68,0%). В целом принимали лекарствен-
ные средства по какой-либо причине – 83 че-
ловека (83,0%).

Пациентам проведено исследование кли-
нических анализов крови (в том числе опре-
деление уровня тромбоцитов – Tp) и мочи 
(в том числе определение белка в суточ- 
ной моче), биохимического анализа крови  
с определением показателей обмена глюкозы 
(уровень глюкозы в плазме венозной крови, 
гликозилированный гемоглобин – HbA1c)  
и липидов, коагулограммы (АЧТВ, АЧТВ конт-
рольной плазмы – АЧТВк, соотношение 
АЧТВ/АЧТВк, тромбиновое время – ТВ, 
протромбиновый индекс – ПТИ, фибрино-
ген – ФГ, Д-димеры – D-dim). Выполнялись 
электрокардиография (ЭКГ), эхокардиогра-
фия (ЭхоКГ), ультразвуковая сонография 
брахиоцефальных артерий, холтеровское мо-
ниторирование ЭКГ, суточное мониториро-
вание артериального давления. 

Для оценки функционирования системы 
гемостаза определялись плазминоген (PLG), 
протеин С (РС), антитромбин-3 (АТ-3), ин-
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гибитор плазминегена α2-антиплазмин (α2-PI)  
хромогенным методом, протеин S (PS), анти-
ген к фактору Виллебранда (Ag-vW), Д-диме-
ры (D-dim) иммунотурбодиметрическим ме-
тодом [26, 27]. 

Определение маркеров воспаления, про-
тивовоспалительной защиты, функции эн-
дотелия, факторов повреждения эндотелия,  
показателей антиоксидантной и антифермент-
ной защиты, повреждения сосудистого русла 
и органов дыхания проводилось в лаборатор-
ных условиях методом иммуноферментного 
анализа (ИФА) в сыворотке крови, получен-
ной из кубитальной вены пациентов. В ка-
честве маркеров воспаления определялись 
высокочувствительный С-реактивный бе-
лок (hsCRB), интерлейкин-8 (ИЛ-8), интер-
лейкин-12 (ИЛ-12), интерлейкин 17А (ИЛ-17А),  
интерферон-γ (ИФ-γ), фактор некроза опу-
холей-α (ФНО-α). В качестве показателей 
противовоспалительной активности изу-
чались интерлейкин 4 (ИЛ-4), интерлей-
кин-10 (ИЛ-10), трансформирующий фактор 
роста-ß (TGF-ß). Для оценки функции эн-
дотелия определялись эндотелин 1 (END1), 
простациклин (PgI2), тромбомодулин (ТМ), 
растворимая форма молекулы адгезии со-
судистого эндотелия 1 типа (VCAM-1), ко-
стимулирующая молекула, индуцирующая 
активацию антигенпредставляющих кле-
ток (CD40L), ВВ-форма тромбоцитарного 
фактора роста (PDGF-BB). Для оценки по-
вреждающих эндотелий факторов опреде-
лялись гомоцистеин (homo), эластаза поли-
морфноядерных гранулоцитов (ELANE), ги-
поксией индуцированный фактор (HIF-1α), 
интерстициальная коллагеназа (ММР-1), 
желатиназа В (ММР-9). Для оценки анти-
оксидантной и антиферментной активности 
определяли тканевой ингибитор металлопро-
теиназ (TIMP-1), Сu/Zn-зависимую суперок-
сиддисмутазу (SOD), α1-антитрипсин (α1-AT). 
Маркерами повреждения сосудистого русла 
и органов дыхания служили липопротеин- 
ассоциированная фосфолипаза А2 (ФЛ-А2),  
сурфактантный белок D (SP-D). Определял-
ся маркер стимуляции ангиогенеза васкуло-
эндотелиальный ростовой фактор VEGF [28]. 

Для диагностики ХДН использован разра-
ботанный авторами способ [29] одновремен-
ного проведения нагрузочного тестирования  
и пульсоксиметрии. В качестве нагрузочного 
теста (НТ) использовалась велоэргометриче-
ская проба (ВЭМ) и/или тест с 6-минутной 
ходьбой (6МТ). 6МТ проводился по стандарт-
ному протоколу (R.L. Enright, D.L. Sherill, 1998)  
с расчетом должного показателя пройденного 
расстояния в метрах для мужчин (Д6MТ (мет-
ры) = 7,57 × рост (см) – 5,02 × возраст (годы) –  
1,76 × масса (кг) – 309) и нижней границы 
нормы (НГН (метры) = Д6MТ (метры) – 139). 
Переносимость физической нагрузки в 6МТ 
характеризовалась как низкая (III) – прой-

денное расстояние менее НГН, средняя (II) – 
пройденное расстояние более НГН, но менее 
Д6МТ; высокая (I) – пройденное расстояние 
более Д6МТ. ВЭМ проводилась по следую-
щему протоколу (Д.М. Аронов, В.П. Лупанов, 
2002): I ступень – 25–50 Вт, прирост нагрузки 
на каждой следующей ступени – 25 Вт. Дли-
тельность ступени – 2 минуты. Переноси-
мость физической нагрузки относительно 
освоенной ступени характеризовалась как: 
низкая (III) – 25–50 Вт; средняя (II) – 75–100 Вт; 
высокая (I) – 125 Вт и более.

Компьютерная пульсоксиметрическая 
система позволила получить данные относи-
тельно насыщения гемоглобина артериаль-
ной крови кислородом (SрО2) как в покое,  
так и во время физической нагрузки у всех 
пациентов исследуемой группы. Если SрО2 
в покое составляло более 90% и во время фи-
зической нагрузки SрО2 снижалось ≥ 4%, но 
не ниже 90% (J. Trueman, C. Hacking, 2015) 
диагностировалась стадия компенсации ле-
гочной функции и обозначалась буквой А.  
В случае уровня SрО2 в покое менее 90% 
(SpO2покоя < 90%) или во время физической 
нагрузки SрО2 снижалось менее 90% уста-
навливалась стадия декомпенсации легоч-
ной функции и обозначалась буквой Б. Сни-
жение SpO2 ≥ 4%, но не ниже 90% при прове-
дении физической нагрузки обозначалось 
как нагрузочная десатурация (НД) с SpO2 >  
90% (НД > 90%). Снижение SpO2 ниже 90% 
при проведении физической нагрузки обо-
значалось как нагрузочная десатурация  
с SpO2 < 90% (НД < 90%). Стадии SpO2по-
коя < 90%, НД > 90%, НД < 90% объединены 
общим термином «нарушения насыщения 
гемоглобина артериальной крови кислоро-
дом» – НГАК.

Результаты тестирования оценивались 
следующим образом. Проба считалась не-
информативной, если критерии компенса-
ции/декомпенсации не выявлены, субмак-
симальная ЧСС не достигнута при любом 
пройденном расстоянии в 6МТ или при лю-
бой нагрузке, которую смог освоить па- 
циент на ВЭМ. В случае отсутствия крите-
риев компенсации/декомпенсации и дости-
жении субмаксимальной ЧСС при любом 
пройденном расстоянии в 6МТ или при лю-
бой нагрузке, которую смог освоить пациент 
на ВЭМ, считалось, что ХДН нет (ХДН0). 
Субмаксимальная ЧСС рассчитывалась по фор-
муле 0,75×(220 – возраст) и служила кри-
терием адекватно выполненной физической 
нагрузки. 

Компенсированная ХДН I степени (ХДН IА)  
устанавливалась при выполнении критерия 
компенсации и освоенной нагрузке в 125 Вт 
и выше на ВЭМ или в 6МТ пройдено рас-
стояние более Д6МТ. Декомпенсированная 
ХДН I степени (ХДН IБ) устанавливалась 
при выполнении критерия декомпенсации 
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и освоенной нагрузке в 125 Вт и выше на ВЭМ  
или в 6МТ пройдено расстояние более Д6МТ. 
В том случае, когда выполнялся критерий ком-
пенсации при освоенной нагрузке в 75–100 Вт 
на ВЭМ или в 6МТ пройдено расстояние бо-
лее НГН, но менее Д6МТ диагностировалась 
компенсированная ХДН II степени (ХДН IIА). 
Если при освоенной нагрузке в 75–100 Вт  
на ВЭМ или в 6МТ пройдено расстояние более 
НГН, но менее Д6МТ выполнялся критерий 
декомпенсации, диагностировалась деком-
пенсированная ХДН II степени (ХДН IIБ).  
ХДН считалась компенсированной III степе-
ни (ХДН IIIА), если критерий компенсации 
выполнялся при освоенной нагрузке в 25–50 Вт  
на ВЭМ или в 6МТ пройдено расстояние ме-
нее НГН. ХДН считалась декомпенсирован-
ной III степени (ХДН IIIБ), выполнен критерий 
декомпенсации в покое или во время нагру-
зочного тестирования (при освоенной на-

грузке в 25–50 Вт на ВЭМ или в 6МТ пройде-
но расстояние менее НГН).

С помощью отечественной пульсоксиме-
трической системы «Пульсар» оценивались  
средний уровень SрО2 за период наблюдения 
(SрО2ср., %), минимальное значение SрО2  
за период наблюдения (SрО2миним., %), 
доля времени, в течение которого SрО2 на-
ходилось менее 90,0% за период наблюде-
ния (%t-SpO2 < 90,0%). Периоды наблюдения 
определялись как время сна (программа Сон) 
и время суточного мониторинга (программа 
Общ.). Данные показатели рассматривались 
как инструментальные проявления гипок-
семии.

Полученные данные обрабатывались 
с использованием программ Statistica 10.0, 
SPSS Statistics 26.0. Все изучаемые перемен-
ные проверены на нормальность распреде-
ления с помощью критерия χ2. Ввиду того, 
что большинство изучаемых переменных  
не имели нормального закона распределения, 
данные представлены в виде Ме(25%-75%) 
(Ме – медиана данных выборки, (25%-75%) –  
верхний и нижний квартили). Сравнение ме-
дианы выборки с константой проводилось 
с помощью медианного одновыборочного 
критерия. Для межгрупповых парных срав-
нений изучаемых показателей использовался 
непараметрический критерий Манна-Уитни.  
С целью выявления характера взаимосвя-
зей между переменными, представленными 
в числовой форме, и переменными, пред-
ставленными в номинальной или порядко-
вой шкалах, использовался метод бинарной 
логистической регрессии и ROC-анализ  
с расчетом чувствительности (Se), специфич-
ности (Sp), а также отношения шансов с гра-
ницами доверительного интервала (ОШ(L-U)). 
При необходимости определялась оптималь-
ная точка отсечения (ТО) на ROC-кривой, 
основываясь на индексе Юдена (максималь-
ной сумме Se+Sp) [30, 31, 32]. 

Результаты
Показатели системы гемостаза пациен-

тов изучаемой группы с ХОБЛ приведены  
в таблице 1. Следует отметить, что некоторые 
из них значимо отличаются от нормальных 
значений. Так, ТВ (15,0(13,0-17,0) сек) превы-
шает верхнюю границу диапазона нормы 
12,0 сек (р < 0,001), D-dim (0,7(0,5-0,9) мкг/л) 
превышают пороговый уровень 0,5 мкг/л 
(р < 0,001), уровень homo (13,7(10,3-16,5) мкг/л)  
выше порогового значения 10,0 мкг/л (р < 0,001),  
Ag-vW (233,0(147,0-338,0)%) также превышает  
верхнюю границу нормального диапазона 
157,0% (р < 0,001). Повышение Ag-vW и homo 
у пациентов с ХОБЛ свидетельствует об эн-
дотелиальной дисфункции. Удлинение ТВ  
и увеличение D-dim может свидетельство-
вать о потреблении фибриногена и разруше-
ния фибрина у данной группы пациентов.

Таблица 1. Показатели системы гемостаза изучаемой группы пациентов с ХОБЛ (N = 100)

Показатель Медиана 
(Ме)

Нижний 
квартиль (25%)

Верхний 
квартиль (75%)

Нормальные 
значения р

Тр × 109/л 232,0 193,0 262,5 150,0–350,0 >0,05
АЧТВ/АЧТВк 0,98 0,93 1,0 0,85–1,1 >0,05
ТВ, сек 15,0 13,0 17,0 9,0-12,0* <0,001
ПТИ, % 97,0 92,0 101,0 90,0–105,0 >0,05
ФГ, г/л 4,3 3,7 4,8 1,8–4,0 >0,05
D-dim, мкг/мл 0,7 0,5 0,9 <0,5 <0,001
homo, мкг/л 13,7 10,3 16,5 <10,0 <0,001
PC, % 115,0 100,0 130,0 70,0–140,0* >0,05
PS,% 115,5 107,0 125,0 72,2–123,3* >0,05
AT-3, % 103,0 89,0 118,0 83,0–128,0* >0,05
α2-PI, % 102,5 98,0 108,0 89,3–112,1* >0,05
PLG, % 91,7 82,4 100,0 76,5–129,7* >0,05
Ag-vW, % 233,0 147,0 338,0 41,1–157,0* <0,001

П р и м е ч а н и я: * – диапазон нормальных значений приведен в инструкции производителя наборов 
(Instrumentation Laboratory Company, USA);
ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких, Тр – тромбоциты, АЧТВ – активированое частичное 
тромбопластиновое время, АЧТВк – активированое частичное тромбопластиновое время контрольной плазмы,  
ТВ – тромбиновое время, ПТИ – протромбиновый индекс, ФГ -фибриноген, D-dim – Д-димеры,  
homo – гомоцистеин, РС – протеин С, PS – протеин S, АТ-3 – антитромбин-3, α2-PI – ингибитор плазминегена 
α2-антиплазмин, PLG – плазминоген, Ag-vWF – антиген к фактору Виллебранда.

Table 1. Hemostasis system parameters in the study group of patients with COPD (N = 100)

Parameters Median 
(Ме)

Lower quartile 
(25%)

Upper quartile 
(75%)

Reference 
range р

PLT × 109/L 232.0 193.0 262.5 150.0–350.0 >0.05
aPTT 0.98 0.93 1.0 0.85–1.1 >0.05
TT, sec 15.0 13.0 17.0 9.0–12.0* <0.001
PT, % 97.0 92.0 101.0 90.0–105.0 >0.05
FG, g/L 4.3 3.7 4.8 1.8–4.0 >0.05
D-dim, μg /mL 0.7 0.5 0.9 <0.5 <0.001
homo, μg /L 13.7 10.3 16.5 <10.0 <0.001
PC, % 115.0 100.0 130.0 70.0–140.0* >0.05
PS, % 115.5 107.0 125.0 72.2–123.3* >0.05
AT III, % 103.0 89.0 118.0 83.0–128.0* >0.05
α2-PI, % 102.5 98.0 108.0 89.3–112.1* >0.05
PLG, % 91.7 82.4 100.0 76.5–129.7* >0.05
Ag-vW, % 233.0 147.0 338.0 41.1–157.0* <0.001

* Reference range is given in the kit manufacturer’s instructions (Instrumentation Laboratory Company, USA). 
COPD, chronic obstructive pulmonary disease; PLT, platelets; aPTT; activated partial thromboplastin time; TT, thrombin time; 
PT, prothrombin time; FG, fibrinogen; D-dim, D-dimmer; homo, homocysteine; PC, protein C; PS, protein S;  
AT III, antithrombin III; α2-PI, alpha 2-antiplasmin; PLG, plasminogen; Ag-vWF, von Willebrand factor antigen.
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У 70,0% пациентов (70 человек) группы 
исследования диагностированы различные 
степени ХДН: IIIБ – у 32,0% (32 человек), 
IIIА – у 2,0% (2 человек), IIБ – у 15,0% (15 че-
ловек), IIА – у 7,0% (7 человек), IБ – у 9,0% 
(9 человек), IА – у 5,0% (5 человек). ХДН отсут-
ствовала у 30,0% (30 человек). У 10,0% (10 чело- 
век) выявлена SpO2покоя < 90%, у 14,0% (14 че-
ловек) установлена НД > 90% и у 46,0% (46 че-
ловек) – НД < 90%. 

С целью выявления взаимосвязей пока-
зателей системы гемостаза и ХДН использо-
ван метод бинарной логистической регрессии. 
Установлена взаимосвязь между ХДН IIIA,  
IIIБ и РС (χ2 = 10,0; р = 0,002), ХДН IIIБ 
и PS (χ2 = 3,8; р = 0,05), ХДН IIIA, IIIБ, IIБ 
и α2-PI (χ2 = 5,1; р = 0,02), ХДН IIIA, IIIБ, IIБ  
и АЧТВ/АЧТВк (χ2 = 4,7; р = 0,03), ХДН IIIA, 
IIIБ, IIБ и ФГ (χ2 = 5,5; р = 0,02), ХДН IIIA, IIIБ  
и ТВ (χ2 = 4,8; р = 0,03) (таблица 2). Для опреде-
ления оптимальной ТО, которая разделяет 
показатель системы гемостаза на две катего-
рии, ассоциированную с ХДН и не ассоцииро-
ванную с таковой, использован ROC-анализ  
с расчетом Se, Sр, индекса Юдена и ОШ (таб-
лица 2). Для РС оптимальной ТО является 
100,5% (значения РС менее ТО ассоциированы  
с ХДН IIIA, IIIБ). Для РS оптимальной ТО 

является 103,0% (значения РS менее ТО ас-
социированы с ХДН IIIБ). Для α2-PI опти-
мальной ТО является 97,8% (значения α2-PI 
менее ТО ассоциированы с ХДН IIIA, IIIБ, IIБ). 
Для АЧТВ/АЧТВк оптимальной ТО является 
0,97 (значения АЧТВ/АЧТВк более ТО ас-
социированы с ХДН IIIA, IIIБ, IIБ). Для ФГ 
оптимальной ТО является 3,55 г/л (значения 
ФГ более ТО ассоциированы с ХДН IIIA, 
IIIБ, IIБ). Для ТВ оптимальной ТО является 
16,5 сек (значения ТВ более ТО ассоцииро-
ваны с ХДН IIIA, IIIБ). Установлена взаи-
мосвязь между ХДН IIIA, IIIБ, IIБ и HIF-1α 
(χ2 = 28,0; р < 0,001). Для HIF-1α оптималь-
ной ТО является 1,1 нг/мл (значения HIF-1α 
более ТО ассоциированы с ХДН IIIA, IIIБ, IIБ). 

Повышенные значения ТВ, АЧТВ/АЧТВк, 
сниженные уровни PC, PS, α2-PI у лиц  
с ХОБЛ и ХДН IIIA, IIIБ, IIБ с учетом повы-
шенных уровней маркеров эндотелиальной 
дисфункции (Ag-vW, homo) и D-dim следует 
трактовать как признаки коагулопатии по-
требления (КП) в результате чрезмерной 
активации иммунотромбоза. Используя по-
лученные данные (таблица 2), у пациентов 
с ХОБЛ разработана комплексная оценка  
изменений системы гемостаза с помощью бал-
лов. При проведении ROC-анализа для каждого  

Взаимосвязи
Результаты логистической 

регрессии Результаты ROC-анализа

χ2 р ТО Se Sp ОШ (L-U) р

ХДН IIIA, IIIБ – РС 10,0 0,002 100,5% 0,54 0,88 8,2 (2,6-25,0) <0,001
ХДН IIIБ – РS 3,8 0,05 103,0% 0,28 0,93 5,2 (1,3-20,2) 0,02
ХДН IIIA, IIIБ, IIБ –α2-PI 5,1 0,02 97,8% 0,35 0,88 4,0 (1,2-12,8) 0,02
ХДН IIIA, IIIБ, IIБ –АЧТВ/АЧТВк 4,7 0,03 0,97 0,69 0,67 4,5 (1,9-10,6) <0,001
ХДН IIIA, IIIБ, IIБ – ФГ 5,5 0,02 3,55 г/л 0,92 0,28 4,2 (1,3-14,1) 0,02
ХДН IIIA, IIIБ – ТВ 4,9 0,03 16,5 сек 0,38 0,8 2,5 (1,0-6,4) 0,05
ХДН IIIA, IIIБ, IIБ – HIF-1α 28,0 <0,001 1,1 нг/мл 0,78 0,78 12,6 (4,0-39,4) <0,001
ХДН IIIA, IIIБ, IIБ – ИСБ-1 19,7 <0,001 3 балла 0,90 0,55 10,9 (3,2-36,8) <0,001

ХДН – хроническая дыхательная недостаточность, ХДН IIБ декомпенсированная хроническая дыхательная недостаточность второй степени, ХДН IIIA – компенсированная 
хроническая дыхательная недостаточность третьей степени, ХДН IIIБ – декомпенсированная хроническая дыхательная недостаточность третьей степени,  
РС – протеин С, PS – протеин S, α2-PI – ингибитор плазминегена α2-антиплазмин, АЧТВ – активированое частичное тромбопластиновое время, АЧТВк – активированое 
частичное тромбопластиновое время контрольной плазмы, ТВ – тромбиновое время, ФГ –фибриноген, ИСБ-1 – итоговая сумма баллов 1.

Relationship
Results of using binary 

logistic regression ROC-analysis results

χ2 р Ref. point Se Sp OR (L-U) р

CRF type III  
(compensated and decompensated) – РС

10.0 0.002 100.5% 0.54 0.88 8.2 (2.6-25.0) <0.001

CRF type III decompensated – РS 3.8 0.05 103.0% 0.28 0.93 5.2 (1.3-20.2) 0.02
CRF III (compensated and decompensated),  
II decompensated – α2-PI

5.1 0.02 97.8% 0.35 0.88 4.0 (1.2-12.8) 0.02

CRF IIIA (compensated and decompensated),  
II decompensated – aPTT

4.7 0.03 0.97 0.69 0.67 4.5 (1.9-10.6) <0.001

CRF III (compensated and decompensated),  
II decompensated – FG

5.5 0.02 3.55 g/L 0.92 0.28 4.2 (1.3-14.1) 0.02

CRF III (compensated and decompensated) – TT 4.9 0.03 16.5 sec 0.38 0.8 2.5 (1.0-6.4) 0.05
CRF (compensated and decompensated),  
II decompensated – HIF-1α

28.0 <0.001 1.1 ng/mL 0.78 0.78 12.6 (4.0-39.4) <0.001

CRF (compensated and decompensated), 
II decompensated – total-1 

19.7 <0.001 3 points 0.90 0.55 10.9 (3.2-36.8) <0.001

CRF, chronic respiratory failure; aPTT; activated partial thromboplastin time; TT, thrombin time; FG, fibrinogen; D-dim, D-dimmer; PC, protein C; PS, protein S; α2-PI, alpha 2-antiplasmin.

Таблица 2.  
Результаты 
использования 
бинарной логистической 
регрессии  
и ROC-анализа  
с целью выявления 
взаимосвязей 
показателей системы 
гемостаза и ХДН

Table 2.  
Results of using binary 
logistic regression and 
ROC-analysis to identify 
the relationship between 
hemostasis system 
parameters and CRF
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показателя системы гемостаза рассчитано  
ОШ как критерий достоверности отличия 
групп, на которые разделяет выборку ТО. 
Полученное для каждого показателя системы 
гемостаза значение ОШ разделено на мини-
мальное значение ОШ в оцениваемой группе 
показателей (ОШ для ТВ – 2,5). Результаты 
деления округлены до целых значений, ко-
торые составили оценочные баллы. Общая 
сумма баллов оцениваемых показателей сис-
темы гемостаза (РС, РS, α2-PI, АЧТВ/АЧТВк, 
ФГ, ТВ) – 12. Для каждого пациента с ХОБЛ 
проведена балльная оценка показателей гемос-
таза и получена итоговая сумма баллов (ИСБ-1). 
С целью выявления взаимосвязи показателей 
системы гемостаза, объединенных с помо-
щью ИСБ-1, и ХДН использовался метод би-

нарной логистической регрессии. Установ-
лена взаимосвязь между ХДН IIIA, IIIБ, IIБ  
и ИСБ-1 (χ2 = 19,7; р < 0,001). Для определения 
оптимальной ТО, которая разделяет ИСБ-1  
на две категории, ассоциированные с ХДН IIIA, 
IIIБ, IIБ и не ассоциированные с таковой, 
использован ROC-анализ с расчетом Se, Sp, 
индекса Юдена и ОШ. Оптимальной точкой 
отсечения для ИСБ-1 является значение 
в 3 балла (рисунок 1А). В группе пациентов 
с ХДН IIIA, IIIБ, IIБ (49 человек) пациенты  
с ИСБ-1 в 3 балла и более составили 45 че-
ловек. Таким образом, комплексный анализ 
показателей системы гемостаза позволяет сде-
лать заключение, что КП у пациентов с ХОБЛ 
и ХДН IIIA, IIIБ, IIБ развивается в 91,8% 
случаев. 

Рисунок 1. Результаты ROC-анализа с определением оптимальной точки отсечения, которая соответствует максимальной сумме чувствительности (Se)  
и специфичности (Sp) и разделяет: А) ИСБ-1 на две группы: ассоциированную с ХДН IIIA, IIIБ, IIБ и не ассоциированную с ХДН (χ2 = 19,7; р < 0,001; Se = 0,9; Sp = 0,55; 
ОШ = 10,9(3,2-36,8), р < 0,001). Точка отсечения – 3 балла. Б) HIF-1α на две группы: ассоциированную с КП и не ассоциированную с КП (χ2 = 4,5; р = 0,034; 
Se = 0,76; Sp = 0,69; ОШ = 6,9(2,4-20,1), р < 0,001). Точка отсечения – 1,1 нг/мл. В) НГАК на 2 группы: ассоциированную с коагулопатией потребления (КП) 
и не ассоциированную с КП (χ2 = 64,8; р < 0,001; Se = 0,96; Sp = 0,76; ОШ = 70,6(14,6-339,4), р < 0,001). Точка отсечения – НД<90%. Г) ИЛ-8 на две группы: 
ассоциированную с КП и не ассоциированную с таковой (χ2 = 8,1; р = 0,005; Se = 0,71; Sp = 0,67; ОШ = 5,1(1,8-14,2), р = 0,003). Точка отсечения – 10,5 пг/мл.

Figure 1. Results of ROC analysis determining the optimal cut-off point, which corresponds to the maximum sum of sensitivity (Se) and specificity (Sp) and separates:  
A) Total-1 into two groups: associated with CRF III (compensated and decompensated), II decompensated, and non-associated CRF (χ2 = 19.7; p < 0.001; Se = 0.9; 
Sp = 0.55; OR = 10.9(3.2-36.8), p < 0.001). The cut-off point was 3 points. B) HIF-1α into two groups: DIC-associated and non-DIC-associated (χ2 = 4.5; p = 0.034; 
Se = 0.76; Sp = 0.69; OR = 6.9(2.4-20.1), p < 0.001). The cut-off point was 1.1 ng/mL. C) SaO2 disorders into 2 groups: DIC-associated and non-DIC-associated 
(χ2 = 64.8; p < 0.001; Se = 0.96; Sp = 0.76; OR = 70.6(14.6-339.4), p < 0.001). The cut-off point was desaturation on exertion <90%. (D) IL-8 into two groups: 
DIC-associated and non-DIC-associated (χ2 = 8.1; p = 0.005; Se = 0.71; Sp = 0.67; OR = 5.1(1.8-14.2), p = 0.003). The cut-off point was 10.5 pg/mL.
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У пациентов с установленной КП отме-
чены более высокие значения маркера гипок-
семии HIF-1 (1,1(0,9-1,4) пг/мл) по сравнению 
с лицами без КП 0,9(0,6-1,1) пг/мл, р = 0,016 
соответственно) и инструментальные про-
явления гипоксемии: сниженные значения 
SpO2 и повышенные значения %t-SpO2 < 90% 
в НТ, во время сна и в целом за сутки (табли-
ца 3). С помощью логистической регрессии 
установлена достоверная взаимосвязь КП 
и HIF-1α (χ2 = 4,5; р = 0,034). Оптимальная 
точка отсечения для HIF-1α, разделяющая 
выборку на две группы (ассоциированную 
с КП и не ассоциированную с КП), является 
1,1 нг/мл. Таким образом, повышение HIF-1α 
более 1,1 нг/мл ассоциировано с КП (рису-
нок 1Б). Аналогичным способом установ-

лена взаимосвязь КП и НГАК (χ2 = 64,8;  
р < 0,001). Оптимальная точка отсечения 
для НГАК, разделяющая выборку на две груп-
пы (ассоциированную с КП и не ассоции-
рованную с КП), является НД < 90%. Таким 
образом, SpO2покоя < 90% и НД < 90% ассо-
циированы с КП (рисунок 1В).

У лиц с КП показатель системного вос-
паления ИЛ-8 (14,2(9,4-18,2) пг/мл) значимо 
выше по сравнению с пациентами без КП 
(9,1(7,2-13,2) пг/мл, р = 0,002). С помощью ло-
гистической регрессии установлена досто-
верная взаимосвязь КП и ИЛ-8 (χ2 = 8,1;  
р = 0,005). Оптимальная точка отсечения для 
ИЛ-8, разделяющая выборку на две группы 
(ассоциированную с КП и не ассоциированную 
с таковой), является 10,5 пг/мл (рисунок 1Г). 

Показатели КП установлена (45 человек) КП не установлена (55 человек) р

ИСБ-1 6,0(3,0-7,0) 3,0(2,0-3,0) <0,001
ИЛ-8, пг/мл 14,2(9,4-18,2) 9,1(7,2-13,2) 0,002
SP-D, нг/мл 7,7(4,5-11,3) 6,3(3,7-9,3) >0,05
HIF-1α, пг/мл 1,1(0,9-1,4) 0,9(0,6-1,1) 0,016
НТ: SpO2 ср. покоя, % 93,2(91,4-94,7) 95,4(92,7-96,4) <0,001
НТ: SpO2 миним., % 85,0(80,0-89,0) 91,0(89,0-94,0) <0,001
НТ: НД, % 7,2(4,7-11,1) 2,9(1,9-5,6) <0,001
НТ: %t-SpO2 < 90% 33,9(2,2-75,7) 0,0(0,0-0,0) <0,001
Сон: SpO2 ср,% 92,4(90,3-94,0) 93,6(92,2-95,3) 0,004
Сон: SpO2 миним., % 81,0(75,0-85,0) 85,0(80,0-89,0) 0,002
Сон: %t-SpO2 < 90% 11,1(1,5-44,2) 0,6(0-8,5) <0,001
Общ.: SpO2 ср., % 92,5(90,9-93,7) 94,4(92,9-95,5) <0,001
Общ.: SpO2 миним., % 75,0(68,0-81,0) 80(74,0-86,0) 0,002
Общ.: %t-SpO2 < 90% 12,8(3,4-29,2) 0,9(0,3-4,2) <0,001

П р и м е ч а н и я: ИСБ-1 – итоговая сумма баллов 1, ИЛ-8 – интерлейкин 8, SP-D – сурфактантный белок D, HIF-1α – гипоксией индуцированный фактор 1α,  
НТ: SpO2 ср. покоя – среднее значение насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененное за 5-минутный интервал в покое перед проведением 
нагрузочного теста, НТ: SpO2 миним. – минимальное значение насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененное в ходе проведения нагрузочного 
теста, НТ: НД – нагрузочная десатурация (разница между средним значением насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененным в покое  
перед проведением нагрузочного теста, и минимальным значением насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененным в ходе проведения 
нагрузочного теста), НТ: %t-SpO2 < 90% – доля времени, в течение которого насыщение гемоглобина артериальной крови кислородом находилось менее 90,0%  
за время проведения нагрузочного теста, Сон: SpO2 ср. – среднее значение насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененное за период сна, Сон:  
SpO2 миним. – минимальное значение насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененное за период сна, Сон: %t-SpO2 < 90% – доля времени, в течение 
которого насыщение гемоглобина артериальной крови кислородом находилось менее 90,0% за период сна, Общ.: SpO2 ср. – среднее значение насыщения гемоглобина 
артериальной крови кислородом, оцененное за сутки, Общ.: SpO2 миним. – минимальное значение насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененное  
за сутки, Общ.: %t-SpO2 < 90% – доля времени, в течение которого насыщение гемоглобина артериальной крови кислородом находилось менее 90,0% за сутки. 

Parameters Diagnosed DIC (n = 45) No diagnosed DIC (n = 55) р

Total-1 6.0(3.0-7.0) 3.0(2.0-3.0) <0.001
IL-8, pg/mL 14.2(9.4-18.2) 9.1(7.2-13.2) 0.002
SP-D, ng/mL 7.7(4.5-11.3) 6.3(3.7-9.3) >0.05
HIF-1α, pg/mL 1.1(0.9-1.4) 0.9(0.6-1.1) 0.016
ST: SpO2 mean at rest, % 93.2(91.4-94.7) 95.4(92.7-96.4) <0.001
ST: SpO2 min, % 85.0(80.0-89.0) 91.0(89.0-94.0) <0.001
ST: desaturation on exertion, % 7.2(4.7-11.1) 2.9(1.9-5.6) <0.001
ST: %t-SpO2 < 90% 33.9(2.2-75.7) 0.0(0.0-0.0) <0.001
Sleep: SpO2 mean, % 92.4(90.3-94.0) 93.6(92.2-95.3) 0.004
Sleep: SpO2 min, % 81.0(75.0-85.0) 85.0(80.0-89.0) 0.002
Sleep: %t-SpO2 < 90% 11.1(1.5-44.2) 0.6(0-8.5) <0.001
Total: SpO2 mean, % 92.5(90.9-93.7) 94.4(92.9-95.5) <0.001
Total: SpO2 min, % 75.0(68.0-81.0) 80(74.0-86.0) 0.002
Total: %t-SpO2 < 90% 12.8(3.4-29.2) 0.9(0.3-4.2) <0.001

COPD, chronic obstructive pulmonary disease; DIC, disseminated intravascular coagulation; IL-8, interleukin 8; SP-D, surfactant protein D; HIF-1α, hypoxia-inducible factor 1-alpha; 
ST, stress test; SpO2, arterial oxygen saturation.

Таблица 3.  
Результаты сравнения 
маркеров гипоксемии, 
системного воспаления, 
повреждения легких  
у пациентов с ХОБЛ  
в зависимости  
от наличия или отсутствия  
у них коагулопатии 
потребления

Table 3.  
Results of hypoxemia, 
systemic inflammation, 
and lung damage marker 
comparison in patients 
with COPD depending  
on the presence  
or absence of disseminated 
intravascular coagulation
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Таким образом, полученные данные свиде-
тельствуют о связи КП, гипоксемии и сис-
темной воспалительной реакции. 

Использование логистический регрес-
сии позволило установить достоверную взаи-
мосвязь маркера повреждения сосудистого 
русла ФЛ-А2 с показателями, отражающи-
ми эндотелиальную дисфункцию, ТМ (χ2 = 
27,0; р < 0,001), PDGF-BB (χ2 = 4,6; р = 0,033), 
VCAM-1 (χ2 = 4,2; р = 0,039), VEGF (χ2 = 29,0;  
р < 0,001), системную воспалительную реак-
цию ИЛ-8 (χ2 = 7,0; р = 0,008), ИФ-γ (χ2 = 5,6; 
р = 0,018), ИЛ-10 (χ2 = 5,4; р = 0,02) и показа-
телем комплексной оценки гемостаза ИСБ-1 
(χ2 = 12,4; р < 0,001) (таблица 4). Получен-
ные данные позволяют предположить, что 
у определенной части пациентов с ХОБЛ 
повреждение сосудистого русла, маркером 
которого служит повышение ФЛ-А2, ассо-
циировано с воспалительной реакцией, ко-
агулопатией потребления и повреждением 
эндотелия, что может являться проявлением 
тромбовоспаления. 

Используя полученные данные (таблица 4),  
у пациентов с ХОБЛ разработана балльная 
оценка изменений маркеров воспаления (ИЛ-8, 
ИФ-γ, ИЛ-10), дисфункции эндотелия (ТМ, 
PDGF-BB, VCAM-1, VEGF) и показателя ком-
плексной оценки гемостаза (ИСБ-1), отража-
ющих процесс тромбовоспаления (ТрВ) и 
ассоциированных с ФЛ-А2. При проведении 
ROC-анализа для каждого изучаемого показа-
теля рассчитано ОШ как критерий достовер-

ности отличия групп, на которые разделяет 
выборку ТО. Полученное для каждого изу- 
чаемого показателя значение ОШ разделено  
на минимальное значение ОШ в оцениваемой 
группе показателей (ОШ для ИЛ-10 – 2,5). 
Результаты деления округлены до целых зна-
чений, которые составили оценочные баллы. 
Общая сумма баллов оцениваемых показа-
телей (ТМ, PDGF-BB, VCAM-1, VEGF, ИЛ-8, 
ИФ-γ, ИЛ-10, ИСБ-1) составила 29. Для каж-
дого пациента с ХОБЛ проведена балльная  
оценка изучаемых показателей и получе-
на итоговая сумма баллов (ИСБ-2). С целью 
выявления взаимосвязи ИСБ-2 и ФЛ-А2 
использовался метод бинарной логистиче-
ской регрессии. Установлена взаимосвязь  
между ФЛ-А2 и ИСБ-2 (χ2 = 32,5; р < 0,001). 
Для определения оптимальной ТО, которая 
разделяет ИСБ-2 на две категории, ассоции-
рованную с повышением ФЛ-А2 более нуля 
и не ассоциированную с таковым, использо-
ван ROC-анализ с расчетом Se, Sp, индекса 
Юдена и ОШ. Оптимальной точкой отсечения 
для ИСБ-2 получено значение в 13 баллов (ри-
сунок 2А). В группе пациентов с отличным  
от нуля уровнем ФЛ-А2 (46 человек) пациен-
ты с ИСБ-2 в 13 баллов и более составили  
30 человек. Таким образом, анализ марке-
ров воспаления, повреждения эндотелия  
и показателя комплексной оценки гемостаза 
ИСБ-1, объединенных показателем ИСБ-2, 
выявил процесс тромбовоспаления у 65,2%  
пациентов с ХОБЛ и повышением ФЛ-А2 

Взаимосвязи
Результаты  

логистической регрессии Результаты ROC-анализа

χ2 р ТО Se Sp ОШ (L-U) р

ФЛ-А2 – ТМ 27,0 <0,001 5,9 нг/мл 0,5 0,9 13,9 (4,3-45,7) <0,001
ФЛ-А2 – PDGF-BB 4,6 0,033 8621,8 пг/мл 0,97 0,23 10,7 (1,2-94,3) 0,033
ФЛ-А2 – VCAM-1 4,2 0,039 1369,7 нг/мл 0,3 0,9 4,5 (1,1-18,2) 0,036
ФЛ-А2 – VEGF 29,0 <0,001 32,5 0,6 0,9 17,8 (5,4-58,5) <0,001
ФЛ-А2 – ИЛ-8 7,0 0,008 19,2 0,2 1,0 16,2 (2,0-131,5) <0,001
ФЛ-А2 – ИФ-γ 5,5 0,018 3,9 0,2 1,0 5,5 (1,1-27,9) 0,04
ФЛ-А2 – ИЛ-10 5,4 0,02 2,2 0,4 0,8 2,5 (1,0 – 6,2) 0,045
ФЛ-А2 – ИСБ-1 12,4 <0,001 4 балла 0,74 0,7 6,7 (2,8-16,4) <0,001

ФЛ-А2 – фосфолипиза А2, ТМ – тромбомодулин, PDGF-BB – ВВ-форма тромбоцитарного фактора роста, VCAM-1 – растворимая форма молекулы адгезии сосудистого 
эндотелия 1 типа, VEGF – васкулоэндотелиальный ростовой фактор, ИЛ-8 – интерлейкин 8, ИФ-γ – интерферон гамма, ИЛ-10 – интерлейкин 10, ИСБ-1 – итоговая 
сумма баллов 1. 

Relationship
Results of using binary 

logistic regression ROC-analysis results

χ2 р Ref. point Se Sp OR (L-U) р

PLA2–TM 27.0 <0.001 5.9 ng/mL 0.5 0.9 13.9 (4.3-45.7) <0.001
PLA2–PDGF-BB 4.6 0.033 8621.8 pg/mL 0.97 0.23 10.7 (1.2-94.3) 0.033
PLA2–VCAM-1 4.2 0.039 1369.7 ng/mL 0.3 0.9 4.5 (1.1-18.2) 0.036
PLA2–VEGF 29.0 <0.001 32.5 0.6 0.9 17.8 (5.4-58.5) <0.001
PLA2–IL-8 7.0 0.008 19.2 0.2 1.0 16.2 (2.0-131.5) <0.001
PLA2–IFN-γ 5.5 0.018 3.9 0.2 1.0 5.5 (1.1-27.9) 0.04
PLA2–IL-10 5.4 0.02 2.2 0.4 0.8 2.5 (1.0 – 6.2) 0.045
PLA2–total-1 12.4 <0.001 4 points 0.74 0.7 6.7 (2.8-16.4) <0.001

PLA2, phospholipase A2; TM, thrombomodulin; PDGF-BB, platelet-derived growth factor with two B subunits; VCAM-1, vascular cell adhesion molecule 1; VEGF, vascular 
endothelial growth factor; IL-8, interleukin 8; IL-10, interleukin 10; IFN-γ, Interferon gamma.

Таблица 4.  
Результаты 
использования 
бинарной логистической 
регрессии и ROC-анализа  
с целью выявления 
взаимосвязей показателя 
повреждения сосудов 
(ФЛ-А2) с маркерами 
дисфункции эндотелия, 
воспаления и гемостаза

Table 4.  
Results of using binary 
logistic regression  
and ROC-analysis  
to identify  
the relationship  
of vascular damage  
index (PLA2) with 
markers of endothelial 
dysfunction, inflammation, 
and hemostasis

Оригинальные научные публикации

1808    Том 7  №1  2023 г.НЕОТЛОЖНАЯ КАРДИОЛОГИЯ И КАРДИОВАСКУЛЯРНЫЕ РИСКИ



больше нуля. В группе пациентов с установ-
ленным ТрВ лица с КП составили 18 чело-
век (60,0%). Данную группу следует считать 
наиболее опасной в отношении сердечно-со-
судистых событий (рисунок 3). Для уста-
новления оптимальной ТО, разделяющей 
ФЛ-А2 на две категории, ассоциированную 
с ТрВ и не ассоциированную с таковым, ис-
пользован ROC-анализ. Повышение уровня 
ФЛ-А2 выше значения ТО следует считать 
маркером повреждения сосудистого русла  
у пациентов с ХОБЛ. Оптимальной точкой 
отсечения является значение 0,005 нг/мл или 
5,0 пг/мл (рисунок 2Б).

В таблице 5 приведен сравнительный ана-
лиз с использованием критерия Манна-Уитни  
маркеров эндотелиальной дисфункции, сис-
темного воспаления и показателя комплекс-
ной оценки гемостаза ИСБ-1, полученных  
в группе пациентов с ТрВ по сравнению с ли-
цами без такового. У лиц с ТрВ (30 человек) 
установлено значимое повышение маркеров 
сосудистого повреждения ФЛ-А2 (0,2(0,1-
0,3) нг/мл), VEGF (114,0(45,0-270,0) пг/мл), 
ММР-9 (266,9(112,0-356,8) нг/мл), TIMP-1 
188,7(132,4-253,7) нг/мл; CD40L (111,0(62,0-
154,0) пг/мл), дисфункции эндотелия ТМ 
8,2(2,7-10,4) нг/мл, VCAM-1 1146,0(570,0-
2325,0) нг/мл по сравнению с пациентами 
(70 человек) без ТрВ (соответственно ФЛ-А2  
0,0(0,0-0,0) нг/мл, p < 0,001; VEGF 0,0(0,0- 
10,0) пг/мл; p < 0,001; ММР-9 97,0(90,0-331,8) нг/мл;  
p = 0,016; TIMP-1 92,9(24,7-182,0) нг/мл, р = 
0,018; CD40L 58,0(42,0-82,0) пг/мл; p < 0,001; 
ТМ 2,3(1,5-4,9) нг/мл; p < 0,001; VCAM-1 
639,0(573,0-1036,0) нг/мл, р = 0,016).

Про- и противовоспалительные цитоки-
ны ИЛ-8 14,7(11,1-20,5) пг/мл, ФНО-α 1,1(0,2-
1,8) пг/мл, ELANE 6,3(5,1-9,4) нг/мл, TGF-ß 
898,2(428,9-1180,0) пг/мл, ИЛ-10 2,2(0,0- 
10,4) пг/мл, α1-AT 2,0(1,3-2,1) мг/мл у паци-
ентов с ТрВ превышают соответствующие 
уровни у лиц без ТрВ (ИЛ-8 9,1(6,7-14,0) пг/мл, 

Рисунок 2. Результаты ROC-анализа с определением оптимальной точки отсечения, которая соответствует максимальной 
сумме чувствительности (Se) и специфичности (Sp) и разделяет: А) ИСБ-2 на две группы: ассоциированную с повышением 
ФЛ-А2 выше нуля и не ассоциированную с таковой (χ2 = 32,5; р < 0,001; Se = 0,7; Sp = 0,8; ОШ = 9,3(3,6-24,1), р < 0,001).  
Точка отсечения – 13 баллов; Б) ФЛ-А2 на 2 группы: ассоциированную с ТрВ и не ассоциированную с ТрВ (χ2 = 19,6; р < 0,001; 
Se = 1,0; Sp = 0,79). Точка отсечения 5,0 пг/мл.

Figure 2. Results of ROC-analysis determining the optimal cut-off point, which corresponds to the maximum sum of sensitivity (Se) and 
specificity (Sp) and divides: A) Total-2 into two groups: associated with PLA2 elevation above zero and non-associated (χ2 = 32.5; 
p < 0.001; Se = 0.7; Sp = 0.8; OR = 9.3(3.6-24.1), p < 0.001). Cut-off point is 13 points; B) PLA2 into 2 groups: associated  
with thromboinflammation (TI) and non-associated with TI (χ2 = 19.6; p < 0.001; Se = 1.0; Sp = 0.79). The cut-off point is 5.0 pg/mL.
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Рисунок 3. В группе пациентов с ХОБЛ пациенты с коагулопатией потребления (КП) 
составляют 45,0%, пациенты с тромбовоспалением (ТрВ) – 30,0%. Пациенты  
с обоими состояниями (КП и ТрВ) составили 18,0%. Данную группу следует рассматривать  
как наиболее опасную в отношении сердечно-сосудистых событий.

Figure 3. In the group of patients with COPD, patients with disseminated intravascular 
coagulation (DIC) accounted for 45.0% and patients with thromboinflammation (TI)  
for 30.0%. Patients with both conditions (DIC and TI) accounted for 18.0%. This group should 
be considered as one with the highest risk of cardiovascular events.
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Показатели ТрВ+ (30 человек) ТрВ– (70 человек) р

ИЛ-8, пг/мл 14,7(11,1-20,5) 9,1(6,7-14,0) <0,001
ФНО-α, пг/мл 1,1(0,2-1,8) 0,0(0,0-1,2) 0,005
TGF-ß, пг/мл 898,2(428,9-1180,0) 35,0(0,0-318,0) <0,001
ИЛ-10, пг/мл 2,2(0,0-10,4) 0,0(0,0-2,0) 0,007
ФЛ-А2, нг/мл 0,2(0,1-0,3) 0,0(0,0-0,0) <0,001
VEGF, пг/мл 114,0(45,0-270,0) 0,0(0,0-10,0) <0,001
ТМ, нг/мл 8,2(2,7-10,4) 2,3(1,5-4,9) <0,001
VCAM-1, нг/мл 1146,05 (570,0-2325,0) 639,0 (573,0-1036,0) 0,016
TIMP-1, нг/мл 188,4(132,4-253,7) 92,9(24,7-182,0) 0,018
ММР-9, нг/мл 266,9(112,0-356,8) 97,0(90,0-331,8) 0,007
ELANE, нг/мл 6,3(5,1-9,4) 5,4(4,9-5,9) 0,007
CD40L, пг/мл 111,0(62,0-154,0) 58,0(42,0-82,0) <0,001
α1-AT, мг/мл 2,0(1,3-2,1) 1,3(0,7-2,0) 0,013
ИСБ-1, баллы 5,0(4,0-7,0) 3,0(2,0-5,0) <0,001
SP-D, нг/мл 8,5(4,6-13,7) 6,2(3,5-8,7) 0,026
HIF-1α, пг/мл 1,2(0,8-1,5) 0,9(0,5-1,4) >0,05
НТ: SpO2 ср. покоя, % 93,9(91,0-95,8) 94,3(92,2-96,1) >0,05
НТ: SpO2 миним., % 87,8(80,0-91,0) 90,0(85,0-92,0) >0,05
НТ: НД, % 5,7(2,6-9,6) 5,0(2,3-8,4) >0,05
НТ: % t SpO2 < 90% 1,5 (0,0-41,7) 0,0(0,0-60,0) >0,05
Сон: SpO2 ср,% 93,4(91,2-95,4) 93,0(91,7-94,9) >0,05
Сон: SpO2 миним., % 81,5(74,5-86,0) 82,5(78,0-88,0) >0,05
Сон: % t SpO2 < 90% 4,5(0,4-36,5) 1,3(0,3-12,9) >0,05
Общ.: SpO2 ср., % 93,3(91,1-94,8) 93,7(92,2-95,1) >0,05
Общ.: SpO2 миним., % 76,0(70,0-81,0) 80(72,5-83,5) >0,05
Общ.: % t SpO2 < 90% 8,1(0,9-33,6) 2,3(0,5-11,7) >0,05
Аорта на уровне синусов Вальсальвы, мм 40,2(37,4-41,8) 37,8(35,4-40,1) 0,012
Аорта: синотубулярная зона, мм 34,1(30,8-36,5) 30,5(28,8-34,0) 0,011
Аорта: проксимальный восходящий отдел, мм 35,0(31,2-38,4) 33,1(30,2-35,6) 0,04
Аорта: дуга, мм 31,6(28,9-34,0) 29,1(26,5-32,6) 0,03
Аорта: нисходящий отдел, мм 24,0(22,5-25,0) 22,6(21,0-25,0) 0,07

ИЛ-8 – интерлейкин 8, ФНО-α – фактор некроза опухолей альфа, TGF-ß – трансформирующий фактор роста бета, ИЛ-10 – интерлейкин 10, ФЛ-А2 – фосфолипаза 
А2, VCAM-1 – растворимая форма молекулы адгезии сосудистого эндотелия 1 типа, VEGF – васкулоэндотелиальный ростовой фактор, ТМ – тромбомодулин, 
TIMP-1 – тканевой ингибитор металлопротеиназ, ММР-9 – желатиназа В, ELANE – эластаза полиморфноядерных гранулоцитов, CD40L – костимулирующая 
молекула, индуцирующая активацию антигенпредставляющих клеток, α1-AT – альфа 1 антитрипсин, ИСБ-1 – итоговая сумма баллов 1, SP-D – сурфактантный 
белок D, HIF-1α – гипоксией индуцированный фактор, НТ: SpO2 ср. покоя – среднее значение насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененное 
за 5-минутный интервал в покое перед проведением нагрузочного теста, НТ: SpO2 миним. – минимальное значение насыщения гемоглобина артериальной крови 
кислородом, оцененное в ходе проведения нагрузочного теста, НТ: НД – нагрузочная десатурация (разница между средним значением насыщения гемоглобина 
артериальной крови кислородом, оцененным в покое перед проведением нагрузочного теста, и минимальным значением насыщения гемоглобина артериальной 
крови кислородом, оцененным в ходе проведения нагрузочного теста), НТ: %t-SpO2<90% – доля времени, в течение которого насыщение гемоглобина артериальной 
крови кислородом находилось менее 90,0% за время проведения нагрузочного теста, Сон: SpO2 ср. – среднее значение насыщения гемоглобина артериальной крови 
кислородом, оцененное за период сна, Сон: SpO2 миним. – минимальное значение насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененное за период 
сна, Сон: %t-SpO2<90% – доля времени, в течение которого насыщение гемоглобина артериальной крови кислородом находилось менее 90,0% за период сна, Общ.: 
SpO2 ср. – среднее значение насыщения гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененное за сутки, Общ.: SpO2 миним. – минимальное значение насыщения 
гемоглобина артериальной крови кислородом, оцененное за сутки, Общ.: %t-SpO2<90% – доля времени, в течение которого насыщение гемоглобина артериальной 
крови кислородом находилось менее 90,0% за сутки.

Parameters TI (n = 30) No TI (n = 70) р

IL-8, pg/mL 14.7(11.1-20.5) 9.1(6.7-14.0) <0.001
TNF-α, pg/mL 1.1(0.2-1.8) 0.0(0.0-1.2) 0.005
TGF-ß, pg/mL 898.2(428.9-1180.0) 35.0(0.0-318.0) <0.001
IL-10, pg/mL 2.2(0.0-10.4) 0.0(0.0-2.0) 0.007
PLA2, ng/mL 0.2(0.1-0.3) 0.0(0.0-0.0) <0.001
VEGF, pg/mL 114.0(45.0-270.0) 0.0(0.0-10.0) <0.001
TM, ng/mL 8.2(2.7-10.4) 2.3(1.5-4.9) <0.001
VCAM-1, ng/mL 1146.05 (570.0-2325.0) 639.0 (573.0-1036.0) 0.016
TIMP-1, ng/mL 188.4(132.4-253.7) 92.9(24.7-182.0) 0.018
ММР-9, ng/mL 266.9(112.0-356.8) 97.0(90.0-331.8) 0.007
ELANE, ng/mL 6.3(5.1-9.4) 5.4(4.9-5.9) 0.007
CD40L, pg/mL 111.0(62.0-154.0) 58.0(42.0-82.0) <0.001

Таблица 5.  
Результаты сравнения 
маркеров  
эндотелиальной 
дисфункции, системного  
воспаления, повреждения 
миокарда и гипоксемии 
у пациентов с ХОБЛ  
в зависимости  
от наличия или отсутствия 
тромбовоспаления

Table 5.  
Results of comparison  
of markers of endothelial 
dysfunction, systemic 
inflammation, 
myocardial damage,  
and hypoxemia in patients 
with COPD depending  
on the presence or absence 
of thromboinflammation
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р < 0,001; ФНО-α 0,0(0,0-1,2) пг/мл, р = 0,005; 
ELANE 5,4(4,9-5,9) нг/мл, р = 0,007; TGF-ß 
35,0(0,0-318,0) пг/мл, р < 0,001; ИЛ-10 0,0(0,0-
2,0) пг/мл, р = 0,007; α1-AT 1,3(0,7-2,0) мг/мл, 
р = 0,013). Показатель комплексной оценки 
гемостаза ИСБ-1 в группе лиц с ТрВ (5,0(4,0- 
7,0) баллов) значимо (р < 0,001) превышает та-
ковой (3,0(2,0-5,0) баллов) у лиц без ТрВ. Повы-
шенный уровень ELANE свидетельствует о ней-
трофильном характере вос паления у лиц с ТрВ. 

Маркер тканевой гипоксии HIF-1α и ин-
струментальные проявления гипоксемии в НТ, 
во время сна и в целом за сутки (таблица 5) 
между группами существенно не отличают-
ся. Клиническим подтверждением повреж-
дения сосудистого русла по механизму тром-
бовоспаления могут служить увеличенные  
размеры восходящей аорты у пациентов 
с ТрВ (аорта на уровне синусов Вальсаль-
вы 40,2(37,4-41,8) мм; синотубулярная зона 
34,1(30,8-36,5) мм; проксимальный восхо-
дящий отдел 35,0(31,2-38,4) мм; дуга аорты 
31,6(28,9-34,0) мм) по сравнению с лицами 
без ТрВ (соответственно 37,8(35,4-40,1), р = 
0,012; 30,5(28,8-34,0), р = 0,011; 33,1(30,2-35,6), 
р = 0,04; 29,1(26,5-32,6), р = 0,03). У пациентов 
с ТрВ выявлены признаки повреждения ми-
кроциркуляторного русла малого круга кро-
вообращения: уровень SP-D 8,5(4,6-13,7) нг/мл  
значимо (р = 0,026) превышает таковой 
(6,2(3,5-8,7) нг/мл) у лиц без ТрВ, также вы-
явлена значимая взаимосвязь ТрВ и СДЛА 
(χ2 = 5,1; р = 0,02). 

Таким образом, среди пациентов с ХОБЛ  
следует выделять группу лиц (30,0%), у кото-

рых с высокой вероятностью предполагается 
повреждение сосудистого русла, обусловлен-
ное ТрВ. При этом гипоксемия не играет  
в процессе повреждения прямой провоци-
рующей роли. Данную группу пациентов 
с ХОБЛ следует рассматривать как угро- 
жаемую по острым сердечно-сосудистым 
событиям. Такие пациенты требуют допол-
нительного лечения, направленного на про-
ведение ангиопротекции, например, высо-
кие дозы статинов, использование малых доз 
ривароксабана [20]. Пациенты с сочетанием 
ТрВ и КП составляют 18,0% и, наиболее ве-
роятно, представляют собой наиболее опас-
ную группу в отношении развития сердеч-
но-сосудистых событий.

С целью выявления взаимосвязей по-
казателей системы гемостаза между собой 
у пациентов с ХОБЛ использовался метод 
бинарной логистической регрессии (табли-
ца 6). Установлена взаимосвязь между РС  
и PLG (χ2 = 5,5; р = 0,019), PС и ПТИ (χ2 = 
21,0; р < 0,001), РС и АТ-3 (χ2 = 8,2; р = 0,004), 
PS и ПТИ (χ2 = 18,0; р < 0,001), α2-PI и PLG 
(χ2 = 16,8; р < 0,001), α2-PI и Тр (χ2 = 14,9; 
р < 0,001), PLG и ФГ (χ2 = 5,7; р = 0,017), PLG 
и Тр (χ2 = 6,3; р = 0,012), ФГ и D-dim (χ2 = 6,3; 
р = 0,012), PLG и D-dim (χ2 = 4,6; р = 0,032), 
Тр и D-dim (χ2 = 10,1; р = 0,001). Выявлен-
ные взаимодействия подтверждают пред-
положение о развитии у пациентов с ХОБЛ  
и ХДН IIIA, IIIБ, IIБ коагулопатии потреб-
ления (снижение активности PC, PS, α2-PI, 
PLG ассоциировано со снижением ПТИ, Тр, 
увеличением ФГ и D-dim).

Parameters TI (n = 30) No TI (n = 70) р

α1-AT, mg/mL 2.0(1.3-2.1) 1.3(0.7-2.0) 0.013
Total-1, points 5.0(4.0-7.0) 3.0(2.0-5.0) <0.001
SP-D, ng/mL 8.5(4.6-13.7) 6.2(3.5-8.7) 0.026
HIF-1α, pg/mL 1.2(0.8-1.5) 0.9(0.5-1.4) >0.05
ST: SpO2 mean at rest, % 93.9(91.0-95.8) 94.3(92.2-96.1) >0.05
ST: SpO2 min, % 87.8(80.0-91.0) 90.0(85.0-92.0) >0.05
ST: desaturation on exertion, % 5.7(2.6-9.6) 5.0(2.3-8.4) >0.05
NT: % t SpO2 < 90% 1.5 (0.0-41.7) 0.0(0.0-60.0) >0.05
Sleep: SpO2 mean, % 93.4(91.2-95.4) 93.0(91.7-94.9) >0.05
Sleep: SpO2 min, % 81.5(74.5-86.0) 82.5(78.0-88.0) >0.05
Sleep: % t SpO2 < 90% 4.5(0.4-36.5) 1.3(0.3-12.9) >0.05
Total: SpO2 mean, % 93.3(91.1-94.8) 93.7(92.2-95.1) >0.05
Total: SpO2 min, % 76.0(70.0-81.0) 80(72.5-83.5) >0.05
Total: % t SpO2 < 90% 8.1(0.9-33.6) 2.3(0.5-11.7) >0.05
Aorta at the level of Valsalva sinus, mm 40.2(37.4-41.8) 37.8(35.4-40.1) 0.012
Aorta: sinotubular junction, mm 34.1(30.8-36.5) 30.5(28.8-34.0) 0.011
Aorta: proximal ascending region, mm 35.0(31.2-38.4) 33.1(30.2-35.6) 0.04
Aorta: arch, mm 31.6(28.9-34.0) 29.1(26.5-32.6) 0.03
Aorta: descending region, mm 24.0(22.5-25.0) 22.6(21.0-25.0) 0.07

IL-8, interleukin 8; TNF-α, tumor necrosis factor alpha; TGF-ß, transforming growth factor beta; IL-10, interleukin 10; PLA2, phospholipase A2; VEGF, vascular endothelial growth 
factor; TM, thrombomodulin; VCAM-1, vascular cell adhesion molecule 1; TIMP-1, Tissue inhibitors of metalloproteinases 1; ММР-9, matrix metallopeptidase 9; ELANE, elastase, 
neutrophil expressed; CD40L, tumor necrosis factor receptor superfamily member 5; α1-AT, alpha-1 antitrypsin; SP-D, surfactant protein D; HIF-1α, hypoxia-inducible factor 
1-alpha; ST, stress test; SpO2, arterial oxygen saturation.

End of table 5
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Используя полученные данные (таблицы 2 
и 6), разработана комплексная оценка показа-
телей рутинной коагулограммы (АЧТВ/АЧТВк, 
ТВ, ПТИ, ФГ, Тр, D-dim) у пациентов с ХОБЛ 
на основании балльной оценки с целью диа-
гностики КП. При проведении ROC-анализа 
для каждого показателя системы гемостаза  
рассчитано ОШ как критерий достоверно-
сти отличия групп, на которые разделяет 
выборку точка отсечения. Полученное для 
каждого показателя системы гемостаза зна-
чение ОШ разделено на минимальное значе-
ние ОШ в оцениваемой группе показателей 
(ОШ для ТВ – 2,5). Результаты деления округ-
лены до целых значений, которые составили 
оценочные баллы (таблица 7). Итоговая сумма 
баллов оцениваемых показателей сис темы ге-
мостаза на основании данных коагулограммы,  
используемой в рутинной клинической пра к - 
тике (ИСБ-3), – 20. Для определения оптималь-
ной ТО, которая разделяет ИСБ-3 на две кате-
гории, ассоциированную с КП и не ассоцииро-
ванную с таковой, использован ROC-анализ 
с расчетом Se, Sp, индекса Юдена и ОШ. Оп-
тимальной ТО для ИСБ-3 в группе пациен-
тов с ХОБЛ и ХДН IIIA, IIIБ, IIБ является зна-
чение в 4 балла (рисунок 4). Рассчитанные 
значения Se и Sp составили 0,96 и 0,96 со- 
ответственно. Пациенты с ИСБ-3 в 4 и более 
баллов среди лиц с ХДН IIIA, IIIБ, IIБ (49 че- 
ловек) составили 47 человек, из которых лица 
с КП – 45 человек. Таким образом, у пациен-

Взаимосвязи
Результаты 

логистической регрессии Результаты ROC-анализа

χ2 р ТО Se Sp ОШ (L-U) р
РС (менее 100,4%) – PLG 5,5 0,019 82,8% 0,52 0,84 5,6 (1,9-17,0) 0,003
РС (менее 100,4%) – ПТИ 21,0 <0,001 88,5 0,57 0,97 39,0 (7,3-208,1) <0,001
РС (менее 100,4%) – АТ-3 8,2 0,004 109,0% 0,86 0,50 5,8 (1,5-22,2) 0,01
PS (менее 103,0%) – ПТИ 18,0 <0,001 77,4 0,55 0,97 41,6 (6,4-270,0) <0,001
α2-PI (менее 97,7%) – PLG 16,8 <0,001 91,7% 0,60 0,84 8,1 (2,5-25,8) <0,001
α2-PI (менее 97,7%) – Тр 14,9 <0,001 211,0 ×109/л 0,78 0,68 7,6 (2,2-25,8) 0,001
PLG (менее 82,8%) – ФГ 5,7 0,017 4,7 г/л 0,95 0,33 9,7 (1,2-79,2) 0,03
PLG (менее 91,7%) – Тр 6,3 0,012 257,0×109/л 0,83 0,51 5,1 (1,8-14,3) 0,002
ФГ (более 3,55 г/л) – D-dim 6,3 0,012 0,8 мкг/мл 0,34 0,94 9,7 (1,2-78,2) 0,032
PLG (менее 96,0%) – D-dim 4,6 0,032 0,65 мкг/мл 0,67 0,63 3,6 (1,4-9,2) 0,01
Тр (менее 211,5×109/л) – D-dim 10,1 0,001 0,63 мкг/мл 0,78 0,53 4,0 (1,4-11,3) 0,009

РС – протеин С, PS – протеин S, ПТИ – протромбиновый индекс, АТ-3 – антитромбин-3, α2-PI – ингибитор плазминегена α2-антиплазмин, PLG – плазминоген, 
ФГ – фибриноген, D-dim – Д-димеры, Тр – тромбоциты.

Relationship
Results of using binary 

logistic regression ROC-analysis results

χ2 р Ref. point Se Sp OR (L-U) р
РС (less than 100.4%) – PLG 5.5 0.019 82.8% 0.52 0.84 5.6 (1.9-17.0) 0.003
РС (less than 100.4%) – PT 21.0 <0.001 88.5 0.57 0.97 39.0 (7.3-208.1) <0.001
РС (less than 100.4%) – AT3 8.2 0.004 109.0% 0.86 0.50 5.8 (1.5-22.2) 0.01
PS (less than 103.0%) – PT 18.0 <0.001 77.4 0.55 0.97 41.6 (6.4-270.0) <0.001
α2-PI (less than 97.7%) – PLG 16.8 <0.001 91.7% 0.60 0.84 8.1 (2.5-25.8) <0.001
α2-PI (less than 97.7%) – PLT 14.9 <0.001 211.0 ×109/L 0.78 0.68 7.6 (2.2-25.8) 0.001
PLG (less than 82.8%) – FG 5.7 0.017 4.7 g/L 0.95 0.33 9.7 (1.2-79.2) 0.03
PLG (less than 91.7%) – PLT 6.3 0.012 257.0 ×109/L 0.83 0.51 5.1 (1.8-14.3) 0.002
FG (more than 3.55 g/L) – D-dim 6.3 0.012 0.8 µg/mL 0.34 0.94 9.7 (1.2-78.2) 0.032
PLG (less than 96.0%) – D-dim 4.6 0.032 0.65 µg/mL 0.67 0.63 3.6 (1.4-9.2) 0.01
PLT (less than 211.5×109/L) – D-dim 10.1 0.001 0.63 µg/mL 0.78 0.53 4.0 (1.4-11.3) 0.009

PC, protein C; PS, protein S; PT, prothrombin time; AT3, antithrombin 3; α2-PI, alpha-2 plasmin inhibitor; PLG, plasminogen; FG, fibrinogen; D-dim, D-dimmer; PLT, platelets.

Table 6.  
Results of using binary 
logistic regression and 
ROC-analysis to identify 
the relationship  
of hemostasis system 
parameters in patients 
with COPD

Таблица 6.  
Результаты 
использования бинарной 
логистической регрессии 
и ROC-анализа с целью 
выявления взаимосвязей 
показателей системы 
гемостаза у пациентов 
с ХОБЛ

Таблица 7.  
Шкала лабораторной 
диагностики  
коагулопатии 
потребления с оценкой 
показателей в баллах  
у пациентов с ХОБЛ  
и ХДН IIIA, IIIБ, IIБ

Table 7. Laboratory 
Diagnostic Scale 
for Disseminated 
Intravascular 
Coagulation in patients 
with COPD and CRF III 
(compensated  
and decompensated), 
II decompensated

Показатели Оптимальная точка 
отсечения

Оценочный 
балл

АЧТВ/АЧТВк более 0,97 2
ТВ более 16,5 сек 1
ПТИ менее 77,4 6

менее 88,5 5
ФГ более 4,75 г/л 4

более 3,55 г/л 2
Тр менее 211,0×109/л 3

менее 257,0×109/л 2
D-dim более 0,63 мкг/мл 2

более 0,8 мкг/мл 4
Сумма баллов  
для диагностики КП

4 и более баллов –

АЧТВ – активированое частичное тромбопластиновое время, АЧТВк – активированое 
частичное тромбопластиновое время контрольной плазмы, ТВ – тромбиновое время, 
ПТИ – протромбиновый индекс, ФГ – фибриноген, Тр – тромбоциты, D-dim – Д-димеры

Parameters Optimal cut-off 
points

Outcome 
score

aPTT > 0.97 2
TT > 16.5 sec 1
PT < 77.4 6

< 88.5 5
FG > 4.75 g/L 4

> 3.55 g/L 2
PLT < 211.0×109/L 3

< 257.0×109/L 2
D-dim < 0.63 µg/mL 2

< 0.8 µg/mL 4
The number of points 
for the diagnosis of DIC

4 or more –

aPTT; activated partial thromboplastin time; TT, thrombin time; PT, prothrombin time; 
FG, fibrinogen; D-dim, D-dimmer; PLT, platelets.
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тов с ХОБЛ и ХДН IIIA, IIIБ, IIБ диагностиро-
вать КП с помощью рутинной коагулограм-
мы возможно практически в 100,0% случаев, 
гипердиагностика составила 2 человек (4,4%). 

В изучаемой группе пациентов с ХОБЛ 
использование логистический регрессии по-
зволило установить достоверную связь при-
знаков ТрВ с эхокардиографическими и лабо-
раторными показателями: аорта на уровне  
синусов Вальсальвы (χ2 = 6,8; р = 0,009), си-
нотубулярная зона аорты (χ2 = 4,7; р = 0,03), 
проксимальный восходящий отдел аорты 
(χ2 = 6,0; р = 0,015), дуга аорты (χ2 = 4,2; 
р = 0,041), систолическое давление в легоч-
ной артерии (СДЛА) (χ2 = 5,1; р = 0,02), лак-
тат (χ2 = 7,0; р = 0,008), гемоглобин (χ2 = 16,7;  
р < 0,001), ТВ (χ2 = 17,3; р < 0,001). Однако 
разработать приемлемую клиническую мо-
дель выявления лиц с ТрВ на основании при-
веденных параметров не удалось. 

Наиболее клинически приемлемым спо-
собом выявить пациентов с ТрВ следует счи-
тать определение уровня ФЛ-А2 более 5 пг/мл  
у пациентов с ХОБЛ (рисунок 2Б). При этом 
выявляются все пациенты с ТрВ (30,0%)  
и все пациенты с сочетанием ТрВ и КП (18,0%), 
т.е. Se такого подхода составляет 1,0. Однако 
повышение уровня ФЛ-А2 отмечается еще  
у 16,0% лиц с ХОБЛ без ТрВ, т.е. Sp описыва-
емого диагностического подхода составляет 
0,79. На рисунке 5 приведен диагностиче-
ский алгоритм к выявлению КП и ТрВ у па-
циентов с ХОБЛ и предполагаемая тактика 
их дальнейшего ведения. 

Рисунок 4. Результаты ROC-анализа с определением 
оптимальной точки отсечения, которая соответствует  
максимальной сумме чувствительности (Se)  
и специфичности (Sp) и разделяет ИСБ-3 на две категории: 
ассоциированную с коагулопатией потребления  
и не ассоциированную с таковой. χ2 = 99,2; р < 0,001;  
Se = 0,96; Sp = 0,96; ОШ = 472,1(67,5-3300,0), р < 0,001. 
Точка отсечения – 4 балла

Figure 4. Results of ROC-analysis determining the optimal  
cut-off point, which corresponds to the maximum sum of 
sensitivity (Se) and specificity (Sp) and divides Total-3 into 
two categories: DIC-associated and non-DIC-associated 
coagulopathy. χ2 = 99.2; p < 0.001; Se = 0.96; Sp = 0.96;  
OR = 472.1(67.5-3300.0), p < 0.001. The cut-off point 
totals 4 points
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Выводы
1. У пациентов с ХОБЛ исследование си-

стемы гемостаза выявило признаки эндоте-
лиальной дисфункции (повышение Ag-vW  
и homo), потребления фибриногена (удлинение 
ТВ) и разрушения фибрина (увеличение D-dim);

2. У пациентов с ХОБЛ выраженная дыха-
тельная недостаточность (ХДН IIIA, IIIБ, IIБ) 
ассоциирована с повышением ТВ, АЧТВ/АЧТВк, 
ФГ, D-dim и снижением PC, PS, α2-PI, PLG, 
AT-3, ПТИ, Tp. Подобные изменения систе-
мы гемостаза могут трактоваться как коагу-
лопатия потребления и выявляются у 91,8% 
пациентов ХОБЛ и ХДН IIIA, IIIБ, IIБ. На 
основании показателей рутинной коагуло-
граммы (АЧТВ/АЧТВк, ТВ, ПТИ, ФГ, D-dim, Tp) 
разработана балльная шкала, позволяющая 
диагностировать коагулопатию потребления 
в 100,0% случаев. 

3. Более высокие значения HIF-1 и вы-
раженные инструментальные маркеры ги-
поксемии (низкие значения SpO2 и большие 
значения % t SpO2 < 90% в НТ, во время сна 
и в целом за сутки) выявлены в группе паци-
ентов с ХОБЛ и КП. Установлена взаимосвязь 
КП и НГАК (SpO2покоя < 90% и НД < 90% 
ассоциированы с КП). Гипоксемию следует 
считать фактором, предрасполагающим к раз-
витию коагулопатии потребления.

4. У пациентов с ХОБЛ и КП отмечены 
более высокие значения провоспалительно-
го цитокина ИЛ-8, также установлена до-
стоверная взаимосвязь КП и ИЛ-8. Маркер  
повреждения легких SP-D не связан КП, по-
этому повышение ИЛ-8, наиболее вероятно, 
имеет сосудистое происхождение. Получен-
ные данные свидетельствует о связи КП, гипок-

семии и системной воспалительной реакции.  
У пациентов с ХОБЛ и КП следует оценить по-
казания к назначению антикоагулянтов. 

5. Установлена достоверная взаимосвязь 
маркера повреждения сосудистого русла ФЛ-А2 
с показателями, отражающими эндотелиаль-
ную дисфункцию (ТМ, PDGF-BB, VCAM-1, 
VEGF), системную воспалительную реакцию 
(ИЛ-8, ИФ-γ, ИЛ-10) и коагулопатию потребле-
ния (ИСБ-1). Основываясь на приведенных по-
казателях из всех пациентов с ХОБЛ выделена 
группа (30,0%) у которой с высокой вероятно-
стью предполагается повреждение сосудисто-
го русла, обусловленное тромбовоспалением. 

6. В группе пациентов с тромбовоспа-
лением (30,0%) отмечены высокие значения 
про- и противовоспалительных показателей 
(ИЛ-8, ФНО-α, ELANE, TGF-ß, ИЛ-10, α1-AT, 
TIMP-1), маркеров сосудистого поврежде-
ния и дисфункции эндотелия (ФЛ-А2, ТМ, 
VCAM-1, ММР-9, CD40L), маркера ангио-
генеза VEGF. Повышенный уровень ELANE  
у данных пациентов свидетельствует о ней-
трофильном характере воспаления. При этом 
гипоксемия не играет в процессе повреждения 
прямой провоцирующей роли. Клиническим 
подтверждением повреждения сосудистого рус-
ла являются признаки увеличения размеров 
восходящей аорты и высокое СДЛА на фоне 
повышенных значений маркера повреждения 
легких SP-D. Таким образом, данную груп-
пу пациентов с ХОБЛ следует рассматривать 
как угрожаемую по острым сердечно-сосу-
дистым событиям. Такие пациенты требуют 
дополнительного лечения, направленного 
на проведение ангиопротекции, например, 
высокие дозы статинов, использование низ-
ких доз ривароксабана.
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УЛЬТРАФИОЛЕТОВАЯ ФОТОМОДИФИКАЦИЯ 
КРОВИ У ПАЦИЕНТОВ С ОСТРЫМ  
КОРОНАРНЫМ СИНДРОМОМ  
БЕЗ ПОДЪЕМА СЕГМЕНТА ST (Часть 2).  
ВЛИЯНИЕ НА ПРОЦЕССЫ МЕТАБОЛИЗМА 
О.В. Ласкина1, Г.А. Залесская2, Н.В. Мащар1

Белорусский государственный медицинский университет1

Институт физики им. Б.И. Степанова НАН Беларуси2

laskina14@mail.ru

УДК 616.142-008.6-098:615.849.19:615.831

Ключевые слова: острый коронарный синдром без подъема сегмента ST, ультрафиолетовая модификация крови,  
процессы метаболизма.

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ. О.В. Ласкина, Г.А. Залесская, Н.В. Мащар. Ультрафиолетовая фотомодификация крови у пациентов с острым коронарным синдромом 
без подьема сегмента ST (Часть 2). Влияние на процессы метаболизма. Неотложная кардиология и кардиоваскулярные риски, 2023, Т. 7, № 1, С. 1816–1820.

Цель. Изучить процессы метаболизма в крови пациентов с острым 
коронарным синдромом без подъёма сегмента ST (ОКСбпST), с последующим 
выявлением механизмов преобразования ультрафиолетовой модификации 
крови (УФМК) в биологические реакции.

Методы. В процессе исследования забрано 90 образцов крови пациен-
тов с ОКСбпST, в комплексное лечение которых включалась УФМК с забором 
крови из локтевой вены и воздействием излучения ртутной лампы (аппарат 
«Надежда»). Курс лечения составил 5 процедур, проводимых ежедневно. 
Изучены показатели спектрофотомерии, данные биохимического анализа 
крови (уровень электролитов, показатели ионов Са2+, глюкозы, липидный 
спектр крови) до УФМК, непосредственно во время отдельных процедур  
и через 20–30 минут после окончания курса. 

Результаты. На разных стадиях светового воздействия УФМК на пациен-
тов с ОКСбпST проанализированы изменения характеристик оксигенации 
крови и содержания продуктов метаболизма. Выявлено, что поглощение 
ультрафиолетового излучения кровью приводит к ее фотомодификации, 
проявляющейся в изменениях парциального давления газов крови. УФМК 
влияет на кислородный обмен, изменяет доставку и потребление кисло-

рода тканями, а также оказывает влияние на протекание метаболических 
процессов. УФМК относится к физиотерапевтическим методам, которые 
при правильной дозировке инициируют положительные изменения баланса меж-
ду наработкой активных форм кислорода, выступающих в роли физиологически 
активных соединений, и их ингибированием антиоксидантными системами.

Заключение. Системное воздействие УФМК на организм проявля-
ется во взаимосвязанных изменениях показателей оксигенации и различ-
ных характеристик метаболизма уже в течение первой, а затем каждой  
из последующих процедур. Наиболее выраженные положительные изме-
нения характеристик оксигенации и содержания продуктов метаболизма 
происходили во время процедур. В конце курсов воздействие УФМК прояв-
лялось в зависимости концентраций продуктов метаболизма от исходной 
концентрации и фотоиндуцированных изменений степени насыщения 
гемоглобина кислородом. Под влиянием УФМК концентрации снижались при 
повышенных исходных значениях и повышались при сниженных. Наличие 
связи между содержанием глюкозы, холестерина и степенью насыщения 
гемоглобина эритроцитов кислородом подтверждает определяющую роль 
кислородзависимых процессов в нормализации метаболических нарушений.

ULTRAVIOLET BLOOD PHOTOMODIFICATION 
IN PATIENTS WITH NON-ST ELEVATION  
ACUTE CORONARY SYNDROME (Part 2). 
IMPACT ON METABOLIC PROCESSES
O.V. Laskina1, G.A. Zalesskaya2, N.V. Mashchar1
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Aim. To study metabolic processes in the blood of patients with non-ST-elevation 
acute coronary syndrome (NSTE-ACS), followed by the identification of mechanisms 
for converting ultraviolet blood modifications (UVBM) into biological reactions.

Methods. In the course of the study, 90 blood samples were taken from patients 
with NSTE-ACS, whose complex treatment included UVBM with blood collection 
from the ulnar vein and exposure to mercury lamp radiation (“Nadezhda” de-
vice). The course of treatment consisted of 5 procedures performed once a day.  
The parameters of spectrophotometry, biochemical blood analysis data (electrolyte 
levels, Ca2+ ions, glucose, blood lipid spectrum) were studied before UVBM, directly 
during individual procedures and 20–30 minutes after the end of the course.

Results. Changes in the blood oxygenation parameters and the content  
of metabolic products were analyzed at different stages of UVBM light exposure 
in NSTE-ACS patients. It was revealed that the absorption of ultraviolet radiation 
by blood leads to its photomodification, manifested in changes in the partial 
pressure of blood gases. UVBM affects oxygen metabolism, changes the delivery 
and consumption of oxygen by tissues, and affects the course of metabolic pro-

cesses. UVBM refers to physiotherapeutic methods that, when properly dosed, 
initiate positive changes in the balance between the production of reactive 
oxygen species acting as physiologically active compounds and their inhibition 
by antioxidant systems.

Conclusion. The systemic effect of UVBM on the body is manifested in inter-
related changes in oxygenation parameters and various metabolic characteristics 
already during the first and then each of the subsequent procedures. The most 
pronounced positive changes in the oxygenation parameters and the content  
of metabolic products were observed during the procedures. At the end of the courses, 
the effect of UVBM was manifested depending on the concentration of metabolic 
products compared to the baseline concentration and photoinduced changes  
in the degree of hemoglobin oxygen saturation. Under the influence of UVBM 
the concentration decreased at elevated baseline values and increased at reduced. 
The presence of an interconnection between glucose, cholesterol and the degree 
of saturation of erythrocyte hemoglobin with oxygen confirms the decisive role 
of oxygen-dependent processes in the normalization of metabolic disorders.

на транспортные функции крови, повыше-
нием фагоцитарной активности клеток кро-
ви [5, 6]. Так же метод себя зарекомендовал 
для применения у пациентов с острым ко-
ронарным синдромом без подъема сегмента 
ST (ОКСбпST) [7]. 

Изучение закoнoмерностей фoтoмoди-
фикации крoви при УФМК имeeт не тoлькo 
практическoе, но и фундамeнтальнoe зна-
чeниe. Отрaбoтанные метoды примeнeния 
и накоплeнные результаты клинического ис-
пользования данного метода позволяют 
использовать его так же для выявления осо-
бенностей воздействия на кровь некогерент-
ных источников низоинтенсивного оптиче-
ского излучения.

Цель исследования. Изучить процессы 
метаболизма в крови пациентов с острым 
коронарным синдромом без подъёма сег-
мента ST (ОКСбпST), с последующим выяв-
лением механизмов преобразования ульт-
рафиолетовой модификации крови (УФМК)  
в биологические реакции.

Методы
Нами были изучены данные 50-и пациен-

тов с ОКСбпST, из них 32 пациента с неста-
бильной стенокардией и 18 пациентов с ост рым 
субэндокардиальным инфарктом миокарда. 
Была выделена основная группа в составе 
30 пациентов, группа сравнения № 1 в соста-
ве 20 пациентов. Группа сравнения № 2 вклю-
чала в себя 10 доноров. Забрано 90 образ-
цов крови у пациентов основной группы,  
в схему лечения которых включалась УФМК. 
Для проведения УФМК использовался ап-
парат «Надежда» с длинной волны 254 нм, 
использованной дозой излучения ртутной 
лампы 0.07 Дж/см2, при мощности 1.5 мВт/см2.  
Курс лечения пациентов был начат через 
двое суток после поступления в стацио-
нар и составил пять процедур, проводимых  

Актуальность
Внедрение в клиническую практику ме-

тодов лечения пациентов с сердечно-сосу- 
дистыми заболеваниями (ССЗ), такими как 
ишемическая болезнь сердца (ИБС) явля-
ется актуальной задачей с учетом роста забо-
леваемости, высокими показателями смерт-
ности от ССЗ. Кардиологическая практика 
показала перспективность использования 
экстракорпорального ультрафиолетовой мо-
дификации крови (УФМК) с последующим 
введением ее в организм для лечения ССЗ. 

Модификация забранного из организма 
объема крови ультрафиолетовым (УФ) излу-
чением ртутной лампы, впервые предложен-
ное Knott в 30-е годы прошлого столетия 
для лечения инфекционных заболеваний, 
является одним из первых методов фотогемо-
терапии [1, 2]. В дальнейшем варианты мето-
да усовершенствовались и применялись для 
лечения различных патологических состоя-
ний, в том числе и ССЗ, в течение многих 
десятилетий и имели позитивный эффект 
в клинической практике [3, 4]. Так же широ-
ко использовалось ультрафиолетовое облу-
чение небольшой порции крови с последу-
ющим введением ее в организм пациента. 

Положительные результаты применения 
УФМК изложены в монографии, посвещен-
ной ультрафиолетовому облучению крови [3] 
и в сборнике трудов [4], посвященном пяти-
десятилетию применения данного метода. 
На настоящий момент отсутствует обще-
признанный описанный механизм действия 
УФМК и научно-обоснованные критерии 
для оценки успешности применения данно-
го метода. 

По литературным данным выдвинуто 
пред положение, что эффект УФ-излучения 
может быть связан с воздействием излуче-
ния на дефoрмируемость мембрaн клетoк 
крoви, снижениeм агрeгациoнных и улуч-
шeниeм реoлoгичeских свoйств, влиянием 
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ежедневно. Забрано 60 образцов крови в груп-
пе сравнения № 1 и 10 образцов крови доноров 
(группа сравнения № 2). Изучены показатели 
спектрофотомерии, данные биохимического 
анализа крови (уровень электролитов, пока-
затели ионов Са2+, глюкозы, липидный спектр 
крови) до УФМК, непосредственно во время 
отдельных процедур и через 20–30 минут  
после окончания курса. В группе сравнения 
№ 1 заборы крови осуществлялись на вторые, 
третьи и восьмые сутки после поступления 
пациентов в стационар. Спектрофотометрия 
проведена на приборе ABL-800, при помощи 
которого определялась степень насыщения 
венозной крови кислородом (SVO2) и содер-
жание оксигемоглобина (FV(HbO2). При помо-
щи пульсоксиметрии была оценена степень 
насыщения артериальной крови кислоро-
дом (SАO2). Парциальное давление кислоро-
да (рVO2) и углекислого газа (рVСО2) в веноз-
ной крови регистрировались при помощи 
газоанализатора. Концентрация холестери-
на и глюкозы определялась на биохимиче-
ском анализаторе ФП-901. Статистическая 
обработка проводилась методом вариацион-
ной статистики (по t-критерию Стьюдента), 
корреляционного критерия Пирсона, про-
грамм Exel и Statistica 10.

Результаты
Детальный анализ причин вариабельно-

сти концентраций продуктов метаболизма  
у пациентов на стандартизированные про-
цедуры УФМК в большинстве исследований 
ранее не проводился. Однако некоторыми 
авторами отмечено, что их изменения для от- 
дельных пациентов могут заметно разли-
чаться и даже иметь противоположную на-
правленность [8–11]. 

Количественный анализ содержания про-
дуктов метаболизма до и после УФМК пока-
зал, что фoтoиндуцированные изменeния 
пoказателей oксигенации и прoдуктов мeта-
болизма взаимoсвязаны. В течение курсoв 
УФМК для прoдуктов метaболизма также, 
как и для показателей oксигенации наблю-

дались периодические oсцилляции кoнцен-
траций, причем их изменения происходили 
уже в тeчение пeрвой прoцедуры, как это 
иллюстрировано на примере глюкoзы. По-
вышенные исходные концентрации глюко-
зы – Сглюк. понижались во время процедуры 
модификации крови, а затем увеличивались 
до исходных к началу следующего сеанса 
модификации. Для продуктов метаболизма 
наблюдалась тенденция к нормализации их 
содержания во время процедур УФМК. Нами 
так же были исследованы флуктуации содер-
жания ионов кальция – Са2+ в течение кур-
са УФМК (рисунок 1), поскольку изменение 
концентрации Са2+ изучалось в предыдущих 
работах [12, 13] в качестве механизма, запу-
скающего лазерно-индуцированные про цес-
сы при лазерной фототерапии (ФТ). Фи зио-
логические изменения в организме при ла-
зерной ФТ рассматривались как следствие 
«термодинамического запуска Са2+-зависи-
мых процессов под действием низкоинтен-
сивного лазерного излучения» [14, 15]. 

Наибoлее убeдительно вывoд о другoй 
прирoде фoтoиндуцированных измeнений 
концeнтрации иoнoв Са2+ подтверждается об-
разованием волн Са2+ при экстрaкорпораль-
ном УФMК. Проточный метод модифика-
ции крови в кювете низкоинтенсивным УФ 
излучением исключает возможность нагре-
ва крови. Анализ индивидуальных резуль-
татов в конце курса УФМК продемонстри-
ровал, что у отдельных пациентов может 
наблюдаться как небольшое повышение, 
так и снижение концентрации ионов Са2  

под влия нием УФМК, также как для других 
продуктов метаболизма. По изученным лите-
ратурным данным влияние активных форм 
кислорода (АФК) на кальцийзависимые про-
цессы дает основание полагать, что появле-
ние волн кальция при ФТ явлется одним 
из следствий изменения количества кисло-
рода, поступающего в клетки и процессов 
образования АФК [15]. Так, с повышением 
концент  рации АФК, в частности супероксид-
ного аниона, сязывают рост внутриклеточ-
ной концентрации иoнoв кальция [15].

Рисунок 1.  
Осцилляции  
парциального 
давления кислорода  
в венозной крови (рVO2)  
в течение курса 
ультрафиолетовой 
модификации крови 
(● – до процедуры,  
○ – во время процедуры) 
и концентрации 
ионов кальция (Са2+) 
(пунктирная линия,  
■ – до процедуры,  
□ – во время процедуры)

Figure 1.  
Oscillations in the venous 
partial pressure  
of oxygen (рVO2) during 
the course of ultraviolet 
blood modification 
(● – before the procedure,  
○ – during the procedure) 
and the concentration 
of calcium ions (Ca2+) 
(dotted line,  
■ – before the procedure,  
□ – during the procedure)
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Первичные молекулярные  
механизмы УФМК

Разработанный ранее и обоснованный 
нами в предыдущих публикациях [14] ме-
ханизм действия ФТ позволяет объяснить 
разнонаправленное влияние УФМК на про-
цессы, протекающие в организме пациен-
тов. Активация организма представляется  
в виде следующих стадий: поглощение низ-
коинтенсивного оптического излучения ге-
моглобином эритроцитов; обратимая фото-
диссоциация комплексов Hb с лигандами; 
изменение показателей оксигенации при от-
делении О2, влияющее на насыщение тканей 
кислородом; активация внутриклеточных  
процессов образования активных форм кис-
лорода, выступающих в роли физиологи-
чески активных соединений. Известно, что 
изменение концентрации внутриклеточного 
кислорода обеспечивает регуляцию процес-
сов образования АФК – высокореакционных, 
преимущественно радикальных кислородных 
соединений-супероксиданиона, перекиси во-
дорода, гидроксильного радикала, окиси азо-
та и других, возникающих в живом организ-
ме в результате неполного восстановления 
молекулярного кислорода или изменения 
спина одного из электронов [15]. Реакция 
восстановления кислорода до оксида во-

дорода, протекающая с образованием АФК, 
составляет основу биоэненргетики живого 
организма. 

Одни и те же АФК способны участво-
вать как в повреждении клеток и тканей, так 
и в процессах внутри и в межклеточной ре-
гуляции, противодействующих деструктив-
ному развитию свободнорадикальных реак-
ций в организме [15]. Этим свойством АФК 
объясняется наличие оптимальных доз, ниже  
которых наблюдаются положительные кли-
нические эффекты, а выше отрицательные 
вследствие истощения системы антиокси-
дантной защиты. Представленная на рисун-
ке 2 зависимость общего холестерина ∆СХС  
от ∆SVO2 является примером разнонаправ-
ленного воздействия УФМК: одни и те же дозы 
стимулировали у одних пациентов перекис-
ную деградацию липидов, снижающую кон-
центрацию холестеринов в крови, а у других 
антиоксидантные системы крови подавляли 
этот процесс.

АФК при физиологически допустимых 
концентрациях играют роль сигнальных 
молекул и стимулируют в организме ряд по-
лезных биологических реакций, могут быть 
объяснены некоторые из известных поло-
жительных эффектов УФМК: бактерицид-
ные эффекты, активация ферментов, норма-
лизация окислительно-восстановительных  

Рисунок 2.  
Зависимости изменений 
концентрации общего 
холестерина (СХС) –  
а) и холестерина 
липопротеинов низкой 
плотности (СЛПНП-ХС) –  
б) у пациентов с острым 
коронарным синдромом 
без подъема сегмента ST  
от инициированных 
ультрафиолетовой 
модификацией крови 
(УФМК) изменений 
степени насыщения 
гемоглобина кислородом.  
Уменьшение  
концентраций СХС 
и СЛПНП-ХС под влиянием 
УФМК представлено 
как положительный 
результат

Figure 2.  
Dependences of changes 
in the concentration  
of a) total cholesterol 
(TC); and b) low-density 
lipoprotein cholesterol 
(LDL-C) in patients  
with acute coronary 
syndrome without ST 
segment elevation  
on changes in the degree  
of saturation of hemoglobin 
with oxygen initiated 
by ultraviolet blood 
modification (UVBM).  
The decrease  
in the concentrations  
of FC and LDL-C under  
the influence of UVBM 
is presented  
as a positive result
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реакций и функционирования прооксидант-
ных и антиоксидантных систем, влияние 
на кальций-зависимые процессы, иммуно-
модулирующее действие, увеличение интен-
сивности микроциркуляторного кровотока, 
улучшение липидного обмена, снижение уров-
ня холестерина, стимуляция кроветворения 
и ряда других.

Oтрицательные рeзультаты лeчeния, по-
лучаемые для отдельных пациентов при при-
менении различных вариантов ФТ, мoгут 
быть связaны с истощением системы анти-
оксидантной защиты вследствие передози-
ровок УФ излучeния. В таких случаях сво-
боднорадикальные процессы развиваются 
в организме как деструктивные с участием 
высокотоксичных кислородных радикалов, 
учaствующих в деструктивных патoлoгиче-
ских процессах. 

Заключение
Фoтoмoдификация крови является основ-

ным фoтoпрoцессом при воздействии на ор-
ганизм терапевтических доз УФМК. Оказы-
вая влияние на кислородный обмен в орга-
низме, УФМК увеличивает кислородную  
емкость крови, изменяет как потребление 
кислорода тканями, так и поступление кис-
лорода в клетки, способствует нормализации 
внутриклеточных процессов производства 
активных форм кислорода. УФМК является 
методом защиты и сдерживания свободно- 
радикальных реакций, позволяющим орга-
низму более успешно справляться с различ-

ными патологическими процессами, в том 
числе с ишемическими повреждениями тка-
ней и органов при ОКСбпST. 

Системное воздействие УФМК на орга-
низм проявляется во взаимосвязанных изме-
нениях показателей оксигенации и различных 
характеристик метаболизма уже в течение 
первой, а затем каждой из последующих про-
цедур. Наиболее выраженные положитель-
ные изменения характеристик оксигенации  
и содержания продуктов метаболизма про-
исходили во время процедур. В конце курсов 
воздействие УФМК проявлялось в зависи-
мости концентраций продуктов метаболиз-
ма от исходной концентрации и фотоинду-
цированных изменений степени насыщения 
гемоглобина кислородом. Под влиянием 
УФМК концентрации снижались при повы-
шенных исходных значениях и повышались 
при сниженных. Наличие связи между со-
держанием глюкозы, холестерина и степенью 
насыщения гемоглобина эритроцитов кис-
лородом подтверждает определяющую роль 
кислородзависимых процессов в нормали-
зации метаболических нарушений.

Установлено, что фотоиндуцированные 
изменения степени насыщения гемоглоби-
на кислородом отражают индивидуальную 
чувствительность отдельных пациентов к воз-
действию УФМК на кровь, контроль изме-
нений степени насыщения венозной крови 
кислородом может использоваться в каче-
стве эффективного метода индивидуализа-
ции терапевтических доз УФ излучения.

Поступила: 20.07.2022
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С. 1821–1827.

Цель. Определить особенности нарушений перфузии миокарда 
у пациентов с выявленными при проведении суточного мониторирования 
ЭКГ эпизодами бессимптомной диагностически значимой депрессии сегмента 
ST при различных вариантах распределения жировой ткани.

Материал и методы. 80 пациентов с выявленными методом суточного 
мониторирования электрокардиограммы (СМ-ЭКГ) эпизодами бессимптом-
ной депрессии сегмента ST в зависимости от наличия у них абдоминального 
ожирения были распределены на две группы. Первую составили лица  
с абдоминальным ожирением (АО+), вторую – без АО (АО-). В зависимости 
от объема эпикардиальной жировой ткани (ЭЖТ) пациенты группы АО+ 
были разделены на две подгруппы: (ЭО+) и (ЭО-). Пациентам проводили 
СМ-ЭКГ; мультиспиральную компьютерную томографию (МСКТ) с расчетом 
показателей ЭЖТ и кальциевого индекса (КИ); однофотонную эмиссионную 
компьютерную томографию (ОФЭКТ) миокарда с нагрузочной пробой. Для 
стратификации риска коронарных событий использовали определение 
суммарного стресс-счета (SSS). 

Результаты. У пациентов группы АО+ по результатам СМ-ЭКГ сум-
марная длительность депрессии сегмента ST за сутки и количество эпи-
зодов были больше, чем в группе АО-. При проведении ОФЭКТ дефекты 

перфузии были обнаружены у 93,75% пациентов (в том числе, у 95,7% 
лиц группы АО+ и 90,9% пациентов группы АО-), достоверных различий 
показателей величины и площади дефекта перфузии в покое и после 
стресс-теста в группах АО+ и АО- не выявлено. В подгруппе пациентов 
ЭО+ преобладали более сложные виды нарушений ритма, значение КИ 
было выше, проведение стресс-ОФЭКТ способствовало индуцированному 
ухудшению перфузии миокарда, 21,7% лиц имели значение показателя 
SSS более 8, соответствующего умеренному риску развития инфаркта 
миокарда и сердечной смерти. 

Заключение. При проведении ОФЭКТ миокарда дефекты перфузии 
верифицированы у 93,75% включенных в исследование пациентов. Досто-
верных межгрупповых различий показателей, характеризующих дефекты 
перфузии миокарда, в зависимости от наличия АО не установлено. У па-
циентов с ЭО в сравнении с пациентами без избыточного накопления ЭЖТ 
ишемия миокарда носила выраженный характер и сопровождалась более 
значимыми нарушениями ритма и проводимости; выраженными процессами 
атерокальциноза. Полученные данные свидетельствуют: эпикардиальное 
ожирение является фактором, повышающим кардиоваскулярный риск  
у пациентов с безболевой ишемией миокарда.
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Purpose. To identify the peculiarities of perfusion disorders, and stratify 
cardiovascular risk in asymptomatic patients with different variants of adipose 
tissue distribution.

Materials and methods. Our research included 80 patients with episodes 
of asymptomatic diagnostically significant ST-segment depression detected during 
daily electrocardiogram monitoring (daily ECG). These patients were divided into 
two groups. The first group consisted of 47 patients with abdominal obesity (АО+), 
and the second group – without АО (АО-). The first group was further divided 
into two subgroups depending on the volume of epicardial adipose tissue (with 
and without epicardial obesity): (EO+) and (EO-). Daily ECG monitoring, multis-
piral computed tomography (MSCT) with calculation of indicators of epicardial 
adipose tissue and calcium score (CS), stress single-photon emission computed 
tomography (stress-SPECT) of the myocardium were held. Summed stress score 
(SSS) was used for cardiac risk stratification.

Results. Daily ECG monitoring revealed that the total duration of ST-segment 
depression per day and the number of episodes were greater in the AO+ group 
compared to the AO- group. Perfusion defects were found in 93.75% of patients 

(including 95.7% in the AO+ group and 90.9% in the AO- group) during SPECT. 
There were no significant differences in the values and area of the perfusion 
defect at rest and after the stress test between the AO+ and AO- groups. In the 
subgroup of patients with EO+, more complex types of rhythm disturbances 
prevailed. The EO+ group exhibited higher values of CS, stress-SPECT showed 
induced deterioration of myocardial perfusion, and 21.7% of patients had an SSS 
score of more than 8, corresponding to a moderate risk of myocardial infarction 
and cardiac death.

Conclusions. SPECT of the myocardium verified perfusion defects in 93.75% 
of the patients included in the research. There were no significant intergroup 
differences in the parameters characterizing myocardial perfusion defects 
depending on the presence of AO. Myocardial ischemia was more pronounced 
among patients with EO and was accompanied by significant arrhythmias. The 
individuals with epicardial obesity exhibited more pronounced calcification of the 
coronary arteries compared to patients without epicardial obesity. The obtained 
data indicate that epicardial obesity is a factor that increases cardiovascular risk 
in patients with silent myocardial ischemia.

Введение
Согласно эпидемиологическим данным, 

менее половины всех лиц с ишемической бо-
лезнью сердца (ИБС) осведомлены о наличии 
у них заболевания и получают соответству-
ющую медицинскую помощь. У трети па-
циентов заболевание манифестирует в виде 
инфаркта миокарда, фатальных нарушений 
ритма или внезапной сердечной смерти, ко-
торым, согласно существующему предполо-
жению, предшествовала безболевая ишемия 
миокарда (ББИМ) [1, 2, 3]. Наличие ББИМ 
повышает риск коронарогенных осложнений 
в 5–7 раз, аритмий – в 2–3 раза, развития за-
стойной сердечной недостаточности – в 1,5–

3 раза [1, 4, 5]. Эксперты Европейского обще-
ства кардиологов в рекомендациях ставят 
акцент на выраженность клинической симп - 
томатики: бессимптомные пациенты пред-
ставляют отдельную группу, что оправдано 
с позиции применяемых диагностических 
подходов, так как раннее выявление бессим-
птомной ишемии и ее лечение являются не-
отъемлемым компонентом предотвращения 
необратимого повреждения миокарда [6].

Несмотря на отработанные подходы к диа- 
гностике ИБС, трудности остаются при бессим-
птомном и атипичном течении. При этом 
удельный вес лиц с типичной стенокардией 
становится все меньше, составляя, согласно 
научным данным последних лет, только 15% 
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в общей когорте пациентов с поражением 
коронарных артерий [2, 6].

Чувствительность и специфичность тра-
диционного критерия ишемии в виде изме-
нений конечной части желудочкового комп-
лекса (сегмента ST) при проведении нагру-
зочной электрокардиографической (ЭКГ) 
пробы составили, согласно проведенных ис-
следований, порядка 50–60%. Возможности 
ЭКГ-пробы с нагрузкой ниже по сравнению 
с визуализирующими стресс-методами, ко-
торые в последние годы укрепили свои по-
зиции [6, 7 8, 9]. Выбор метода визуализации 
(однофотонная эмиссионная компьютерная 
томография (ОФЭКТ) миокарда или муль-
тиспиральная компьютерная ангиография 
коронарных артерий) и стресс-агента (физи-
ческая нагрузка или фармацевтическая суб-
станция) зависит не только от доступности 
и технических характеристик методики, но 
и от поставленных целей и клинического 
статуса пациента. Метод ОФЭКТ миокарда 
служит для визуализации зон с нарушен-
ным кровотоком, позволяет оценить дефект 
перфузии и провести стратификацию кар-
диоваскулярного риска [1, 8, 10].

Использование визуализирующих стресс- 
методов, не смотря на их диагностическую 
ценность, имеет ограничение ввиду эконо-
мической эффективности, поэтому приори-
тетным является выявление лиц с высоким  
риском развития сердечно-сосудистых собы-
тий. К категории таких лиц можно отнести 
пациентов с ожирением. Ожирение – моди-
фицируемый фактор, который ассоцииру-
ется с повышенным риском сердечно-сосу-
дистых осложнений и смерти [11, 12, 13, 14]. 
Метаболическая гетерогенность ожирения 
определяется особенностями распределения 
жировой ткани в разных депо. В зависимости 
от преобладающего механизма воздействия 
выделяют два типа эктопических жировых  
депо: с системным эффектом (висцеральная 
жировая ткань), с преимущественно локаль-
ным влиянием (эпикардиальная жировая 
ткань (ЭЖТ)) [11, 13]. Висцеральный жир 
продуцирует биологически активные веще-
ства, которые принимают участие в развитии 
метаболических нарушений и воспаления, 
процессов атерогенеза и тромбообразова-
ния [15]. Локальные воздействия избыточно-
го количества ЭЖТ способствуют активации  
провоспалительных процессов и прогрессиро-
ванию поражения коронарного русла; гипер-
трофии миокарда, фиброзу и апоптозу карди-
омиоциотов, как следствие – ремоделирова-
нию миокарда и нарушению диастолической 
и систолической функции сердца [12, 14, 16, 
17, 18]. Гиперпродукция свободных жирных 
кислот, препятствующих генерации и рас-
пространению электрического импульса 
по волокнам сердца, потенцирует развитие 
нарушений ритма и может быть причиной 
изменений ноцицептивной чувствительно-

сти [19]. Несмотря на накопленные клиниче-
ские данные, в настоящее время количествен-
но не определена величина ЭЖТ, которая  
свидетельствует о повышенном сердечно-со-
судистом риске; обобщение накопленных 
данных ограничено разнородностью исполь-
зуемых методов визуализации и изучаемых 
групп пациентов.

Цель 
Определить особенности нарушений пер-

фузии миокарда у пациентов с выявленны-
ми при проведении суточного мониториро-
вания ЭКГ эпизодами бессимптомной диаг-
ностически значимой депрессии сегмента ST 
при различных вариантах распределения 
жировой ткани.

Методы исследования
В проспективное когортное исследова-

ние включены 80 пациентов с выявленной  
методом суточного мониторирования ЭКГ 
диагностически значимой депрессией сег-
мента ST. Первую группу составили 47 па-
циентов (32 женщины и 15 мужчин) с абдо-
минальным ожирением (АО+). Во вторую  
группу (АО-) были включены 33 пациента,  
в том числе 23 женщины с окружностью та-
лии (ОТ) менее 80 см у и 10 мужчин с ОТ ме-
нее 94 см (рисунок). 

Между группами наблюдения не было 
достоверных различий показателей возраст-
ного состава, наличия факторов риска разви-
тия ИБС (курение, низкая физическая актив-
ность, артериальная гипертензия, сахар ный 
диабет, дислипопротеидемия, отягощенный 

Пациенты с диагностически значимой депрессией сегмента ST, n = 80

П р и м е ч а н и я. АО – абдоминальное ожирение, МСКТ – мультиспиральная компьютерная томография,  
ППТ – площадь поверхности тела, ЭЖТ – эпикардиальная жировая ткань, ЭО – эпикардиальное ожирение.

Рисунок.  
Дизайн исследования

AO+
Пациенты с абдоминальным ожирением

n = 47

AO-
Пациенты без абдоминальным ожирением

n = 33

МСКТ с оценкой объема 

Рассчитан показатель отношения объема ЭЖТ
к площади поверности тела (ЭЖТ/ППТ)

AO+
ЭЖТ/ППТ более 47,1 см3/м2

n = 25

AO-
ЭЖТ/ППТ менее 47,1 см3/м2

n = 22
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анамнез по сердечно-сосудистым заболева-
ниям, стресс, тревога, депрессия).

Пациентам выполнена мультиспираль-
ная компьютерная томография (МСКТ), про-
ведено измерение толщины и объема ЭЖТ.  
Также были рассчитаны индексированные 
показатели: отношения объема ЭЖТ к ан-
тропометрическим параметрам – площади  
поверхности тела (ППТ). 25 пациентов со зна-
чением показателя отношения объема ЭЖТ  
к ППТ более 47,1 см3/м2 составили первую 
подгруппу (ЭО+). Во вторую подгруппу (ЭО-) 
были включены 22 пациента со значением 
показателя менее 47,1 см3/м2 (рисунок).

Подгруппы наблюдения (ЭО+ и ЭО-) 
были сопоставимы по распределению по по-
лу (18 женщин и 7 мужчин; 14 женщин и 8 муж- 
чин – соответственно), показателям возраст-
ного состава. Отсутствовали достоверные 
различия по наличию модифицируемых 
и немодифицируемых факторов риска раз-
вития ИБС.

В качестве диагностически значимых 
при проведении суточного мониторирова-
ния ЭКГ (СМ-ЭКГ) расценивались эпизоды 
горизонтального или косонисходящего сме-
щения сегмента ST ниже изолинии ампли-
тудой более 1 мм и длительностью от точки j 
не менее 0,08 секунд, продолжительностью 
более 1 минуты. Отсутствие субъективных 
ощущений согласно дневнику пациента сви-
детельствовало о бессимптомном характере 
установленной диагностически значимой деп-
рессии сегмента ST. Длительность диагности-
чески значимой депрессии сегмента ST опреде-
ляли как время от момента, когда смещение 
конечной части желудочкового комплекса 
достигло 1 мм до момента уменьшения амп-
литуды менее 1 мм. 

ОФЭКТ проводилась по двухдневному  
протоколу в последовательности: REST (ис-
следование в покое) – STRESS (в сочетании 
со стресс-агентом – дипиридамолом, кото-
рый вызывает дилатацию артерий и ко- 
ронарную гиперемию). В качестве радиофар-
мацевтического препарата (РФП) при про-
ведении ОФЭКТ миокарда использовался 
99mТс-метоксиизобутил изонитрила.

Оценка коронарного кальция методом 
МСКТ рекомендована для уточнения кате-
гории сердечно-сосудистого риска и позво-
ляет его реклассифицировать с учетом тра-
диционных факторов риска. Общий индекс 
коронарного кальция (кальциевый индекс, 
КИ) вычисляли в полуавтоматическом режи-
ме по двум методикам: A.S. Agatston (AJ-130, 
единиц) и Volume-130 (см3). Определение ЭЖТ 
производилось атоматически путем выде-
ления и подсчета вокселов объема ткани  
с жировой плотностью от –190 до –30 единиц 
Хаунсфилда [9].

Статистическая обработка полученных 
данных проводилась с использованием про-
граммного обеспечения Statistica 10.0. Количе-
ственные показатели признаков, не имеющих 
нормального распределения, представлены 
медианой (Me) и интерквартильным разма-
хом (25;75%). Данные выборок с нормальным 
распределением представлены в виде сред-
него значения (M) и ошибки репрезента-
тивности (m). Нормальность распределения 
признаков исследована с помощью критерия 
Шапиро-Уилка. Значимость различий коли-
чественных признаков оценивали при по-
мощи U-критерия Манна-Уитни (в случае, 
когда распределение не соответствовало за-
кону нормального распределения), t-Стъю-
дента (в случае нормального распределения 
признаков).

Различия в группах считали как значи-
мые при вероятности безошибочного про-
гноза 95,5% (р < 0,05).

Результаты 
По результатам СМ-ЭКГ диагностиче-

ски значимые изменения сегмента ST име-
ли достоверно более выраженный характер 
у пациентов с абдоминальным ожирением. 
Значение показателя суммарной длительно-
сти диагностически значимой депрессии сег-
мента ST за сутки было выше у пациентов 
группы АО+, чем в группе АО- (соответственно 
1450,0±110 секунд, 1110,0±81,0 секунд, p < 0,05). 
Количество эпизодов диагностически значи-
мой депрессии сегмента ST за сутки составило 
6 (4;10) эпизодов в группе АО+ и 4 (2;8) эпизо-
дов у пациентов без абдоминального ожире-
ния, p < 0,05 (таблица 1).

Все пациенты в процессе проведения 
СМ-ЭКГ вели индивидуальный дневник,  
в котором фиксировали диагностически зна чи-
мую информацию, в том числе – жалобы, дви-

Figure. 
Clinical study design

Patients with diagnostically significant depression of ST segment, n = 80

N o t e. АО, abdominal obesity; EAT, epicardial adipose tissue; EO, epicardial obesity, MSCT, multispiral computed tomography; 
BSA, body surface area.

AO+
Patients with abdominal obesity

n = 47

AO-
Patients without abdominal obesity

n = 33

MSCT with EAT assessment

Calculation of the ratio of EAT volume
to body surface area (EAT/BSA)

AO+
EAT/BSA > 47,1 см3/м2

n = 25

AO-
EAT/BSA < 47,1 см3/м2

n = 22
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гательный режим и физическую активность. 
После сопоставления результатов СМ-ЭКГ 
и зафиксированной в дневнике информа-
ции, установлено, что физическая нагрузка 
провоцировала диагностически значимую 
депрессию сегмента ST у пациентов обеих 
групп (АО+: 42% эпизодов; АО-: 53% эпизо-
дов). Эмоциональный стресс в качестве воз-
можной причины смещения конечной части 
желудочкового комплекса определен как 
у пациентов с абдоминальным ожирением, 
так и у лиц с нормальным значением окруж-
ности талии (АО+: 29% и АО-: 32% эпизо-
дов). Доля эпизодов смещения сегмента ST, 
которые возникали спонтанно и не были 
связаны с воздействием провоцирующего 
фактора, была больше на 14% у пациентов 
с АО (p < 0,05).

Методом ОФЭКТ были выявлены дефек-
ты перфузии у 93,75% включенных в исследо-
вание пациентов с бессимптомной депрессией 
сегмента ST, в том числе, у 95,7% лиц группы  
АО+ и 90,9% пациентов группы без абдо-
минального ожирения (АО-). Для количе-
ственной характеристики зон с нарушенным 
коронарным кровотоком анализировали по-
казатели: суммарную величину дефекта пер-
фузии (∑ВДП) и площадь перфузионного де-
фекта (SПД, см2). Значение показателя ∑ВДП 
в покое у пациентов группы АО+ составило  
6,8 (2,0;9,5)% и 6,4 (3,0;8,9)% – у пациентов 
группы без абдоминального ожирения. Значе-
ние показателя SПД в покое – 7,2 (2,2;11,1) см2 
и 6,2 (3,5;9,7) см2 у пациентов групп АО+ и АО-  
соответственно. Введение дипиридамола 
при проведении ОФЭКТ с нагрузкой способ-
ствовало ухудшению перфузии миокарда.  
У пациентов с абдоминальным ожирением 
значение показателей ∑ВДП и SПД увеличи- 
лось до 9,2 (3,3;18,0)% и 9,9 (3,7;19,0) см2 соответ-
ственно. У лиц с нормальным значением ок-
ружности талии стресс-индуцированные зна-
чения соответствующих показателей состави-
ли: 7,0 (3,5;10,0)% и 7,5 (3,8;10,3) см2 (таб лица 1).

Для изучения влияния вариантов рас-
пределения жировой ткани на сердечно-со-
судистый риск проведен анализ данных, по-
лученных при обследовании пациентов с раз-
ным объемом ЭЖТ (подгруппы ЭО+ и ЭО-).

По данным СМ-ЭКГ у пациентов под-
группы ЭО+ количество желудочковых экс т-
ра систол (44 (18;142)), аллоритмий (наджелу-
дочковая бигеминия ‒ 12 (8;38)) и эпизодов 
наджелудочковой тахикардии (3 (2;6)) было 
больше, чем у лиц ЭО- (значения соот- 
ветствующих показателей у пациентов без 
эпикардиального ожирения (ЭО): 24 (8;92); 
2 (1;2) эпизода; 7 (7;23); p < 0,05). В подгруппе 
ЭО+ нарушения внутрижелудочковой про-
водимости регистрировались чаще (16%), 
чем в подгруппе ЭО- (9% пациентов).

Кальциевый индекс (КИ), рассчитанный 
по методикам A.S. Agatston (AJ-130, единиц) 
и Volume-130 (см3), в подгруппе ЭО+ соста-

вил 173 (71;480) единиц и 180 (75;450) см3, 
что достоверно выше показателей пациен-
тов подгруппы ЭО- (12,1 (6,7;23) единиц, 
18 (7,4;30) см3, p < 0,05) (таблица 2).

КИ является предиктором ИБС, его зна-
чение коррелирует со степенью обструктив-
ного поражения коронарных артерий.

Так, значение КИ, рассчитанного по ме-
тодике A.S. Agatston, более 400 единиц ассо-
циируется с высокой вероятностью наличия 
гемодинамически значимого стеноза коро-

Таблица 1. Результаты обследования пациентов групп наблюдения

Результаты СМ-ЭКГ

Показатель, Me (25;75%) АО+, n = 47 АО-, n = 33

Суммарная длительность 
диагностически значимой 
депрессии сегмента ST  
за сутки, секунд

1450,0±110 1110,0±81,0

Количество эпизодов 
диагностически значимой 
депрессии сегмента ST  
за сутки, эпизодов

6 (4;10) 4 (2;8)

Результаты ОФЭКТ миокарда

Показатель, Me (25;75%)
 REST  STRESS

АО+, n = 47 АО-, n = 33 АО+, n = 45 АО-, n = 30

∑ВДП, % 6,8 (2,0;9,5) 6,4 (3,0;8,9) 9,2 (3,3;18,0) 7,0 (3,5;10,0)
SПД, см2 7,2 (2,2;11,1) 6,2 (3,5;9,7) 9,9 (3,7;19,0) 7,5 (3,8;10,3)

П р и м е ч а н и я. ∑ВДП – суммарная величина дефекта перфузии; SПД – площадь перфузионного дефекта;  
REST – исследование в покое, STRESS – исследование с нагрузкой; * – достоверность различия при p < 0,05. 

Table 1. Results of examination of patients in the observation groups

Results of daily ECG-monitoring 

Index, Me (25;75%) АО+, n = 47 АО-, n = 33

Total duration  
of the diagnostically 
significant ST-segment 
depression per day, sec

1450.0±110 1110.0±81.0

Number of episodes 
of the diagnostically 
significant ST-segment 
depression per day, episodes

6 (4;10) 4 (2;8)

The results of single photon emission computed tomography of the myocardium

Index, Me (25;75%)
SPECT at rest Stress-SPECT

АО+, n = 47 АО-, n = 33 АО+, n = 45 АО-, n = 30

TPD, % 6.8 (2.0;9.5) 6.4 (3.0;8.9) 9.2 (3.3;18.0) 7.0 (3.5;10.0)
SPD, cm2 7.2 (2.2;11.1) 6.2 (3.5;9.7) 9.9 (3.7;19.0) 7.5 (3.8;10.3)

N o t e. TPD, total perfusion defect; SPD, perfusion defect square area; * – statistical significance at p < 0.05.

Таблица 2. Результаты визуализирующих методов исследования у пациентов  
в зависимости от распределения жировой ткани 

Результаты МСКТ 

Показатель
n

ЭО+ ЭО-

Мe (25;75%) n Мe (25;75%)

КИ
AJ-130, единиц 

25
173 (71;480)*

22
12,1 (6,7;23)

Volume-130, см3 180 (75;450)* 18 (7,4;30)
Результаты ОФЭКТ 

∑ВДП, 
%

ОФЭКТ в покое (REST) 25 6,2 (4,0;9) 22 5,5 (3,0;9,5)
ОФЭКТ с нагрузкой 
(STRESS)

23 13,0 (9;21)*▼ 22 8,2 (3,3;11)

П р и м е ч а н и е. Достоверность различия при p < 0,05: * – при сравнении с подгруппой ЭО-,  ▼ – при сравнении в динамике. 



Оригинальные научные публикации

1826    Том 7  №1  2023 г.НЕОТЛОЖНАЯ КАРДИОЛОГИЯ И КАРДИОВАСКУЛЯРНЫЕ РИСКИ

нарной артерии и более высоким риском ко-
ронарных событий. Удельный вес лиц с КИ 
более 400 единиц в подгруппе ЭО+ составил 
20% (5 пациентов), в подгруппе пациентов 
ЭО- 4,5% (1 пациент), p < 0,05.

Значения показателя ∑ВДП при проведе-
нии исследования в покое (REST) в подгруп-
пах ЭО+ и ЭО- составило соответственно  
6,2 (4,0;9)% и 5,5 (3,0;9,5)%, достоверных раз-
личий не выявлено. У пациентов подгруп-
пы ЭО+ после введения дипиридамола по-
казатель ∑ВДП увеличился до 13,0 (9;21)%.  
Стресс-индуцированное ухудшение перфузии 
миокарда привело к формированию достовер-
ных межгрупповых различий показателя, ха-
рактеризующего распространенность зоны 
с нарушенной перфузией, у пациентов под-
групп с различным объемом ЭЖТ (p < 0,05) 
(таблица 2).

Обсуждение
Традиционно расцениваемая как при-

знак ишемии миокарда, выявленная при про - 
ведении СМ-ЭКГ диагностически значимая 
девиация сегмента SТ служит в настоя щее 
время предметом дискуссии. С одной сто-
роны, она не связана с увеличением риска 
неблагоприятных сердечно-сосудистых со-
бытий, при проведении визуализирующих 
методов исследования не верифицируется 
как признак ишемии. С другой стороны, от-
рицательные результаты исследования не ис-
ключают наличие ишемической болезни серд-
ца, что в итоге, ограничивает применение 
метода для выявления ишемии. Нагрузоч-
ная ЭКГ имеет невысокие чувствительность 
и специфичность, также ограничивающие 
применение метода для диагностики ИБС, 
кроме того, в структуре результатов теста 
у пациентов с ожирением имеется высокий 
удельный вес незавершенных проб, что обу-
словлено, вероятно, распространенной у этой 
категории лиц детренированностью. Поэто-
му высокую актуальность для диагностики 
ИБС приобрела возможность применения 
неинвазивного визуализирующего метода. 
Дефекты перфузии, согласно полученным 
при проведении ОФЭКТ миокарда результа-
там, обнаружены у 93,75% пациентов с диа-
гностически значимой депрессией сегмента 

ST, в том числе у 95,7% с абдоминальным 
ожирением и 90,9% пациентов с нормаль-
ным значением окружности талии.

Для лиц с ББИМ и АО в сравнении с па-
циентами с нормальным значением показате-
ля окружности талии было характерно досто-
верное увеличение суммарной длительности 
(АО+: 1450,0±110 секунд, АО-: 1110,0±81,0 се-
кунд) и количества эпизодов (АО+: 6 (4;10) эпи-
зодов, АО-: 4 (2;8) эпизодов) бессимптомной 
депрессии конечной части желудочкового 
комплекса, которое не сопровождалось ме ж-
групповыми различиями показателей, характе-
ризующих перфузию миокарда (∑ВДП, SПД) 
при проведении ОФЭКТ как в покое (REST), так 
и при нагрузке (STRESS).

Ишемия миокарда носила выраженный 
характер у пациентов с эпикардиальным ожи-
рением в сравнении с пациентами без избы-
точного накопления ЭЖТ: по данным ОФЭКТ 
больше значение показателя суммарной ве-
личины дефекта перфузии после введения 
стресс-агента; сопровождалась более значи-
мыми нарушениями ритма и проводимости 
(зафиксировано при проведении СМ-ЭКГ 
большее количество аллоритмий, выявле-
ны эпизоды наджелудочковой тахикардии, 
чаще регистрировались нарушения внутри-
желудочковой проводимости), что может 
быть обусловлено локальным воздействием 
избыточного количества ЭЖТ, при которой 
нарушается генерация и распространение 
электрического импульса по волокнам сердца.

Неблагоприятный фенотип ожирения, 
когда наряду с системными неблагоприят-
ными эффектами висцеральной жировой 
ткани реализованы локальные влияния ЭЖТ, 
способствующие активации провоспалитель-
ных процессов и прогрессированию пораже-
ния коронарного русла, реализован у пациен-
тов подгруппы ЭО+ в виде более выраженного 
в сравнении с пациентами без избыточного 
накопления ЭЖТ кальциноза коронарных 
артерий (по данным МСКТ значение КИ со-
ответствовало умеренной категории риска 
кардиоваскулярных осложнений и вероятно-
му необструктивному атеросклеротическо-
му поражению коронарных артерий; больше 
удельный вес пациентов лиц со значением 
КИ более 400 единиц). В подгруппе пациен-
тов без избыточного накопления ЭЖТ пока-
затель КИ согласуется с низкой категорией 
риска кардиоваскулярных событий и низкой 
вероятностью атеросклеротического пораже-
ния коронарных артерий.

Показатель суммарного стресс-счета (sum-
med stress score, SSS) рассчитывается при 
проведении ОФЭКТ миокарда с нагрузоч-
ной пробой как сумма баллов во всех сег-
ментах и используется для стратификации 
сердечно-сосудистого риска. Значение по-
казателя SSS менее 4 коррелирует с низкой 
вероятностью ИБС и возможного инфаркта 
миокарда (ИМ). При значении суммарного 

Table 2. Results of imaging studies depending on the distribution of adipose tissue

MSCT results

Index
n

EO+ EO-

Мe (25;75%) n Мe (25;75%)

Calcium 
Score

AJ-130, units
25

173 (71; 480)*
22

12.1 (6.7; 23)
Volume-130, cm3 180 (75; 450)* 18 (7.4; 30)

SPECT results

TPD, %
SPECT at rest 25 6.2 (4.0; 9) 22 5.5 (3.0; 9.5)
Stress-SPECT 23 13.0 (9;21)*▼ 22 8.2 (3.3; 11)

N o t e. Statistical significance at p < 0.05: * – in comparison to subgroup EO-, ▼ – in comparison over time. MSCT, multispiral 
computed tomography; SPECT, single-photon emission computed tomography; EO, epicardial obesity; TPD, total perfusion defect.
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стресс-счета в диапазоне от 4 до 8 – высокая 
вероятность ИБС, умеренный риск разви-
тия ИМ и низкий риск сердечной смерти. 
Значение показателя SSS более 8 ассоцииро-
вано с высокой вероятность ИБС, умеренным 
риск развития ИМ и сердечной смерти [20].  
Удельный вес пациентов со значением пока-
зателя SSS более 8 в подгруппе ЭО+ состави-
ла 21,7% (5 пациентов), в подгруппе ЭО- 9,1%. 
Таким образом, 21,7% лиц с ББИМ, имеющие 
сочетание абдоминального и эпикардиаль-
ного ожирения, имели высокую вероятность 
ИБС, умеренный риск развития ИМ и сер-
дечной смерти.

Заключение
Дефекты перфузии миокарда согласно ре-

зультатам однофотонной эмиссионной ком-
пьютерной томографии, обнаружены у 93,75% 
пациентов с диагностически значимой де-
прессией сегмента ST, в том числе у 95,7% с аб-
доминальным ожирением и 90,9% пациентов 
с нормальным значением окружности талии.

Для лиц с ББИМ и АО в сравнении с па-
циентами с нормальным значением показате-
ля окружности талии было характерно досто-
верное увеличение суммарной длительности 
и количества эпизодов депрессии сегмента 
ST, которое не сопровождалось достоверны-
ми различиями показателей, характеризу- 
ющих распространенность зоны с нарушен-

ной перфузией при проведении ОФЭКТ как 
в покое, так и при нагрузке.

У пациентов с ЭО в сравнении с пациента-
ми без избыточного накопления ЭЖТ боль-
ше значение показателя суммарной величи-
ны дефекта перфузии после проведения фар-
макологической пробы, ишемия миокарда  
у них носила более выраженный характер  
и сопровождалась значимыми нарушениями 
ритма и проводимости; процессы кальцино-
за коронарных сосудов выражены больше 
(выявлены достоверно более высокие значе-
ния показателей кальциевого индекса, сог-
ласующиеся с увеличением сердечно-сосу-
дистого риска; больше удельный вес лиц 
со значением КИ более 400 единиц).

Клинически значимым является факт: 
в группе пациентов с безболевой ишемией 
миокарда и верифицированным методом 
ОФЭКТ нарушением перфузии миокарда  
и избыточным накоплением эпикардиальной 
жировой ткани удельный вес лиц с умерен-
ным риском развития острых сердечно-со-
судистых событий (в том числе инфаркта 
миокарда и сердечной смерти – SSS более 8) 
составила 21,7%.Таким образом: эпикар- 
диальное ожирение – фактор, который по-
вышает кардиоваскулярный риск у пациен-
тов с безболевой ишемией миокарда.

Источник финансирования: республиканский бюджет.

Конфликт интересов: отсутствует.
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И
сследование онкологических пациентов с оценкой риска кардио-
токсичности химиопрепаратов осуществлялось с использованием 
диагностических методов: эхокардиографии с оценкой глобальной 
деформации миокарда, магнитно-резонансной томографии сердца, 

анализа сердечных биомаркеров и жесткости артерий. Применение ука-
занных методов позволило выявить субклиническое поражение сердца  
и сосудов у пациентов при системном лечении пациентов с резектабельным 
раком молочной железы.
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S
tudy of cancer patients and assessment of the cardiotoxicity risk  
of chemotoxic drugs has been performed using the following diag-
nostic methods: echocardiography with assessment of global myo-
cardial deformation, cardiac magnetic resonance imaging, analysis 

of cardiac biomarkers and arterial stiffness. Application of the mentioned 
methods allowed to detect subclinical heart and vascular lesions before  
the appearance of clinical symptoms in patients resectable breast cancer  
and systemic treatment.

Введение
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 

и онкологические заболевания являются од-
ними из основных причин заболеваемости 
и смертности во всех индустриально разви-
тых странах, на их долю приходится не ме-
нее 70% летальных исходов во всем мире [1]. 
В последнее десятилетие огромные успехи,  
достигнутые в области создания новых про-

тивоопухолевых препаратов и методов ле-
чения, привели к значительному прогрессу 
в увеличении продолжительности жизни  
он кологических пациентов. Успешное внед-
рение новых и эффективных противоопухо-
левых лекарственных препаратов повышает 
выживаемость онкологических пациентов, 
но ассоциировано с появлением новых ос-
ложнений в виде кардиотоксичности [1, 2].  
В долгосрочной перспективе многие пациенты 
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погибают не от основного заболевания, а от 
сердечно-сосудистых осложнений (ССО), 
в первую очередь хронической сердечной 
недостаточности, индуцированной противо-
опухолевой терапией [3]. В большинстве слу-
чаев это связано с несвое временной диагно-
стикой кардиотоксичности у данных пациен-
тов на фоне полихимиотерапии. Поэтому  
основополагающей стратегией профилактики 
ССО является разработка высокочувстви-
тельных критериев кардиотоксичности, ко-
торые основаны на современных инструмен-
тальных методах визуализации миокарда  
и лабораторных маркерах поражения мио-
карда. На сегодняшний день нет достаточно-
го количества доказательных исследований 
по способам диагностики и критериям кар-
диотоксичности, индуцированной противо-
опухолевым лечением.

При системном лечении рака молочной 
железы (РМЖ) с назначением цитостатиче-
ской полихимиотерапии, включающей ант-
рациклины, HER2-таргетные препараты, так-
саны, алкилирующие агенты и антиметаболи-
ты, высока вероятность развития у пациентов 
кардиотоксичности с развитием дисфункции 
левого желудочка (ЛЖ) и хронической сер-
дечной недостаточности [4]. После окончания 
курсов полихимиотерапии сердечно-сосуди-
стый риск остается угрозой на всю жизнь, 
особенно у молодых женщин с большей ожи-
даемой продолжительностью жизни [5].

В основе диагностики дисфункции ле-
вого желудочка (ЛЖ), связанной с противо-
опухолевой терапией, является использова-
ние методов, способных выявлять началь-
ные отклонения от нормы, когда изменения 
в миокарде еще незначительны и, что самое 
важное, обратимы [6–8]. Применение элект-
рокардиографии (ЭКГ) и традиционной эхо-
кардиографии (ЭхоКГ) в настоящее время 
обладает недостаточной чувствительностью 
для ранней диагностики повреждения серд-
ца. В настоящее время приоритетным направ-
лением является оценка деформации миокар-
да левого желудочка по двухмерному ЭхоКГ 
изображению (Speckle tracking), позволяющим 
оценить сократимость миокарда на самых  
ранних, доклинических стадиях кардиоток-
сичности. Для количественной оценки диф-
фузного миокардиального фиброза метод Т-1 
и Т-2 картирования при магнитно-резонанс-
ной томографии (МРТ) сердца про де мон-
стриро вал возможность определения экст-
рацел лю лярного объема (ECV) ЛЖ для мони-
торинга доклинической кардиотоксичности  
антрациклинов у пациентов с РМЖ [9]. Влия-
ние полихимиотерапии на состояние сосудов 
изучено недостаточно и пока не обоснованы 
стратегии мониторинга сосудистой токсич-
ности у этих пациентов [10, 11]. Важно отме-
тить, что артериальная жесткость все чаще  

признается суррогатной конечной точкой 
ССЗ заболеваний и показателем осложне-
ний, который следует учитывать. Результаты 
мета-анализа Parr SK и соавт. (2020) доказа-
ли целесообразность ис пользования арте-
риальной жесткости как части целевой стра-
тегии визуализации сосудов для выявления 
раннего сердечно-сосудистого повреждения 
во время лечения и в отдаленном периоде  
у онкологических пациентов [11].

Таким образом, приоритетным направ-
лением в профилактике ССО у пациентов, 
страдающих РМЖ, в настоящее время явля-
ется раннее обнаружение признаков пораже-
ния сердечно-сосудистой системы на основе 
применения визуализирующих технологий, 
инструментальных методов и биомаркеров 
поражения миокарда.

Цель данного исследования: выявить 
наиболее информативные лабораторно-ин-
струментальные критерии, ассоциирован-
ные с развитием доклинических проявлений 
кардиотоксичности при системном лечении 
пациентов с резектабельным раком молоч-
ной железы.

Материал и методы исследования 
Исследование зарегистрировано в меж-

дународном регистре – clinicaltrials.gov (ID: 
NCT04588935).

Материал исследования
В исследование включены 85 женщин 

с первично-резектабельным РМЖ I-III cта-
дий с проведением неоадъювантной и/или 
адъювантной полихимиотерапии с приме-
нением лекарственных средств антрацикли-
нового и таксанового ряда, трастузумаба, 
алкилирующих агентов и антиметаболитов. 
Диагноз РМЖ был подтвержден гистоло-
гически.

Методы исследования
Каждому пациенту до начала и после 

окончания трех курсов полихимиотерапии  
с применением лекарственных средств ант-
рациклинового и таксанового ряда, трас-
ту зумаба, алкилирующих агентов и анти ме-
та болитов был проведен комплекс ис сле до-
ва ний, включающих электрокардиогра фию, 
эхо кардиографию (ЭхоКГ) с оценкой гло-
бальной продольной систолической дефор-
мации (GLS) левого желудочка (ЛЖ) по мето-
дике 2D Speckle tracking, МРТ сердца с гадо-
линием, измерение показателей сосудистой 
жесткости, биохимический анализ крови с о п - 
ределением высокочувствительного тро по-
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нина I (hsTnI) и натрийуретического пептида 
N-концевого фрагмента (NT-proBNP). 

ЭхоКГ выполнялась на ультразвуковом 
аппарате экспертного класса «EPIC» с приме-
нением программы «AutoStrainLV» (Philips 
Ultrasound Inc., CША) с М-модальным и двух-
мерным, цветным, допплеровским исследо-
ваниями и недопплеровской оценкой дефор-
мации миокарда методом 2D Speckle tracking. 
Глобальная продольная деформация мио-
карда ЛЖ осуществлялось в трех апикаль-
ных позициях (апикальной четырехкамер-
ной, апикальной двухкамерной позициях 
и позиции длинной оси ЛЖ). 

МРТ сердца проводилось на аппарате 
Magnetom Aera 1,5Т в стандартных проекциях 
по длинной и короткой оси (HASTE, Cine, пре- 
и постконтрастное T1, Т2-картирование (Т1, 
Т2-Mapping), отсроченное контрастное уси-
ление. Определение ECV ЛЖ проводилось  
с учетом данных гематокрита на момент ис-
следования.

Оценка артериальной жесткости магист-
ральных и периферических сосудов прово-

дилась методами аппланационной и объем-
ной  тонометрии с помощью «Sphygmocor» 
(AtcorMedical, Inc., Австралия) и VaSera 
(VS-1500) (Fucuda Denshi, Япония). Определя-
лись следующие показатели: скорость распро-
странения пульсовой волны (СРПВ) и сердеч-
но-лодыжечный сосудистый индекс (СЛСИ), 
центральное аортальное давление (ЦАД), 
центральное пульсовое давление (ЦПД), дав-
ление и индекс аугментации, лодыжечно-пле-
чевой индекс (ЛПИ) и биологический воз-
раст магистральных артерий. 

Лабораторное исследование (общий и 
биохимический анализы крови), содержа-
ние в крови высокочувствительного hsTnI, 
NTproBNP проводилось на анализаторе 
Architect i2000 (Abbott, США) по стандарт-
ным методикам c использованием наборов 
Abbott (США). 

Статистическая обработка данных вы-
полнялась с использованием программы 
Statistica 10.0 for Windows. Данные статис-
тического анализа клинической характери-
стики групп пациентов представлены в виде 
средних значений (М) ± стандартное откло-
нение (SD), при распределении к оличествен-
ных данных отличных от нормального ре-
зультаты представлены в виде медианы (ME)  
и 25−75 процентилей (25%; 75%). При сравне-
нии групп использовались парный t-кри  терий 
Стьюдента, критерий Пирсона хи-квад рат (χ2) 
с поправкой Йейтса. Анализ меж групповых 
различий по количественным признакам  
с непараметрическим распределением про-
водился с использованием U-критерия Ман-
на-Уитни. Статистически значимыми счита-
лись различия при р < 0,05.

Результаты и обсуждение
Проведена сравнительная оценка исход-

ных клинико-лабораторных и инструмен-
тальных показателей состояния сердечно-со-
судистой системы и через 3−6 курсов поли-
химиотерапии у пациентов с первично-ре-
зектабельным РМЖ. Исходная клиническая 
характеристика исследуемых лиц представ-
лена в таблице 1.

Пациенты относились к промежуточ-
ной или высокой группам риска возврата 
болезни, всем им на дооперационном этапе 
либо, после хирургического лечения прово-
дилась цитостатическая системная терапия. 
Применялись лекарственные средства ант-
рациклинового ряда (доксорубицин, эпиру-
бицин), таксанов (паклитаксел, доцетаксел), 
алкилирующих препаратов (циклофосфамид) 
и антиметаболитов (метотрексат, 5-фторура-
цил) и моноклональных антител (рецептор 
эпидермального фактора роста, тип 2). Под-
робные данные представлены в таблице 2. 

Показатель Общая группа
(n = 85)

Возраст, годы 54,2±8,51

Систолическое АД, мм рт.ст. 126,6±14,74

Диастолическое АД, мм рт.ст. 79,8±8,64

Частота сердечных сокращений, 
уд. мин

78,9±1,1

Индекс массы тела (кг/м2) 28,6±7,14

Общий холестерин (ммоль/л) 5,2 (4,7; 6,3)

Глюкоза (ммоль/л) 5,5 (4,8; 6,1)

Креатинин (мкмоль/л) 76,3 (64,5; 83,5)

Сердечно-сосудистый риск
Низкий (n, %)
Умеренный (n, %)

63 (74,1)
22 (25,9)

Артериальная гипертензия
I степени (n, %)
II степени (n, %)

19 (22,4)
10 (11,8)

Characteristics General group
(n = 85)

Age, years 54.2±8.51

Systolic blood pressure, mm Hg 126.6±14.74

Diastolic blood pressure, mm Hg 79.8±8.64

Heart rate, bpm 78.9±1.1

Body mass index (kg/m2) 28.6±7.14

Total cholesterol (mmol/l) 5.2 (4.7; 6.3)

Glucose (mmol/l) 5.5 (4.8; 6.1)

Creatinine (µmol/l) 76.3 (64.5; 83.5)

Cardiovascular risk
Low (n, %)
Moderate (n, %)

63 (74.1)
22 (25.9)

Arterial hypertension
I degree (n, %)
II degree (n, %)

19 (22.4)
10 (11.8)

Table 1. 
Clinical characteristics 
of the examined women 
with resectable  
breast cancer

Таблица 1.  
Клиническая 
характеристика 
исследуемых женщин 
с РМЖ
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Таблица 2. Характеристика курсов полихимиотерапии, 
проводимых у пациентов c РМЖ

Химиотерапия
Количе-

ство 
курсов

СAF –  
циклосфамид+доксорубицин+5-фторурацил

8

Т – паклитаксел (доцетаксел) 17
ТС – доцетаксел+циклофосфамид 5
CMF –  
циклофосфамид+метотрексат+5-фторурацил

7

Т-маб – трастузумаб 15
ЕС – циклофосфамид+эпирубицин 20
АС – доксорубицин +циклофосфамид 66

Table 2. Characteristics of polychemotherapy courses  
in patients with resectable breast cancer

Chemotherapy Number  
of courses

СAF – 
 cyclosfamide+doxorubicin+5-fluorouracil

8

Т – paclitaxel (docetaxel) 17
ТС – docetaxel+cyclophosphamide 5
CMF –  
cyclophosphamide+methotrexate+5-fluorouracil

7

T-mab – trastuzumab 15
ЕС – cyclophosphamide+epirubicin 20
АС – doxorubicin+cyclophosphamide 66

Оценивая результаты данных апплана-
ционной и объемной тонометрии на фоне 
проведенных курсов ПХТ, было выявлено 
достоверное увеличение центрального систо-
лического аортального давления (ЦПАД), 
возраста сосудистой стенки, скорости распро-
странения пульсовой волны, сердечно-лоды-
жечного сосудистого индекса (таблица 3).

При выполнении ЭхоКГ проанализиро-
ваны показатели, отражающие параметры 
систолической и диастолической функции 
ЛЖ (таблица 4).

Таблица 3. Сравнительная характеристика показателей 
аппланационной и объемной тонометрии у пациентов с РМЖ

Показатель
Значение показателя

Исходно На фоне ПХТ р

ЦCАД, мм рт.ст. 114,5±14,11 123,2±15,84 0,032
ЦПД, мм рт,ст. 39,9±8,34 46,3±10,48 0,057
Давление  
аугментации, 
мм рт.ст.

9,89±1,12 10,1±4,108 0,141

Индекс  
аугментации, % 20,3±5,92 21,3±7,22 0,368

СРПВ, м/с 8,8±1,04 10,1±1,72 0,012
Возраст 
сосудистой  
стенки, годы

44,7±12,41 59,8±15,96 0,001

СЛСИ (справа) 7,3±0,86 8,6±0,87 0,031
СЛСИ (слева) 7,5±0,78 9,1±0,75 0,019
ЛПИ (справа) 1,1±0,08 1,1±0,07 0,847
ЛПИ (слева) 1,1±0,06 1,1±0,05 0,773

Characteristics
Values

Baseline During PCT р
CAP, mm Hg 114.5±14.11 123.2±15.84 0.032
CPP, mm Hg 39.9±8.34 46.3±10.48 0.057
Augmentation 
pressure, mm Hg 9.89±1.12 10.1±4.18 0.141

Augmentation  
index, % 20.3±5.92 21.3±7.22 0.368

PWV, m/s 8.8±1.04 10.1±1.72 0.012
Vascular age, years 44.7±12.41 59.8±15.96 0.001
CAVI (right) 7.3±0.86 8.6±0.87 0.031
CAVI (left) 7.5±0.78 9.1±0.75 0.019
ABI (right) 1.1±0.08 1.1±0.07 0.847
ABI (left) 1.1±0.06 1.1±0.05 0.773

ABI, ankle-brachial index; CAP, central aortic pressure; CAVI, cardio-ankle 
vascular index; CPP, central pulse pressure; PCT, palliative chemotherapy;  
PWV, pulse wave velocity.

Table 3.  
Comparative characteristics  
of applanation  
and volumetric 
tonometry in patients 
with resectable  
breast cancer

Таблица 4. Сравнительная характеристика показателей ЭхоКГ у пациентов с РМЖ

Показатель
Значение показателя

Исходно На фоне ПХТ р
Толщина задней стенки ЛЖ в диастолу, мм 9,1±1,08 10,1±1,08 0,172
Толщина МЖП в диастолу, мм 10,3±1,35 10,4±1,35 0,754
Конечный диастолический размер ЛЖ, мм 46,5±6,11 44,7±6,11 0,256
Конечный систолический размер ЛЖ, мм 29,8±5,41 28,4±5,41 0,138
Индекс массы миокарда ЛЖ, г/м² 85,1±14,48 88,3±14,48  0,217
Индекс объема ЛЖ, мл/м² 57,6±7,36 58,1±7,86 0,351
Септальное е’, см/с 9,7±3,21 9,9±2,79 0,762
Септальное а’, см/с 10,0±2,36 9,8±2,72 0,623
Латеральное е’, см/с 11,8±4,19 12,6±4,28 0,341
Латеральное а’, см/с 10,33±3,79 11,02±3,66 0,171
Е/е’ 8,1±3,16 8,3±3,29 0,572
Е, м/с 0,8±0,14 0,8±0,17  0,817
А, м/с 0,6±0,17 0,6±0,13 0,851
Е/А 1,4±0,42 1,4±0,69 0,062
Конечный диастолический объем ЛЖ, мл 118,3±35,71 119,7±25,17 0,023
Конечный систолический объем ЛЖ, мл 36,3±19,33 37,1±16,33 0,841
Ударный объем, мл 83,1±27,52 81,6±21,42 0,571
Фракция выброса ЛЖ в В-режиме, % 66,1±8,11 62,3±7,14 0,037

Table 4. Comparative characteristics of Echo parameters in patients  
with resectable breast cancer

Parameters
Values

Baseline During PCT р
LV posterior diastolic wall thickness, mm 9.1±1.08 10.1±1.08 0.172
IVS diastolic thickness, mm 10.3±1.35 10.4±1.35 0.754
LV end-diastolic dimension, mm 46.5±6.11 44.7±6.11 0.256
LV end-systolic dimension, mm 29.8±5.41 28.4±5.41 0.138
LV myocardial mass index, g/m² 85.1±14.48 88.3±14.48 0.217
LV volume index, ml/m² 57.6±7.36 58.1±7.86 0.351
Septal e’, cm/sec 9.7±3.21 9.9±2.79 0.762
Septal a’, cm/sec 10.0±2.36 9.8±2.72 0.623
Lateral e’, cm/sec 11.8±4.19 12.6±4.28 0.341
Lateral a’, cm/sec 10.33±3.79 11.02±3.66 0.171
Е/е’ 8.1±3.16 8.3±3.29 0.572
Е, m/sec 0.8±0.14 0.8±0.17 0.817
А, m/sec 0.6±0.17 0.6±0.13 0.851
Е/А 1.4±0.42 1.4±0.69 0.062
LV end-diastolic volume, ml 118.3±35.71 119.7±25.17 0.023
LV end-systolic volume, ml 36.3±19.33 37.1±16.33 0.841
Stroke volume, ml 83.1±27.52 81.6±21.42 0.571
LV ejection fraction in B-mode, % 67.1±6.11 62.1±5.14 0.037

IVS, interventricular septum; LV, left ventricle; PCT, palliative chemotherapy.
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Таблица 5. Корреляционная связь показателей  
деформации миокарда левого желудочка по данным 
спекл-трекинг эхокардиографии в двумерном режиме  
с ФВ ЛЖ у пациентов с РМЖ

Показатели
Пациенты с РМЖ

r p

GLS, % –0,64 0,019

GCS, % –0,28 0,153

GRS, % 0,13 0,465

Table 5. Correlation between left ventricular myocardial 
deformation parameters according to two-dimensional 
speckle-tracking echocardiography and LVEF in patients  
with resectable breast cancer

Parameters
Patients with resectable breast cancer

r p

GLS, % –0.64 0.019

GCS, % –0.28 0.153

GRS, % 0.13 0.465

GLS, global longitudinal strain; GCS, global circumferential strain;  
GRS, global radial strain.

Корреляционный анализ между показа-
телем глобальной продольной деформации 
ЛЖ (GLS) и СРПВ у пациентов с РМЖ после 
проведенной ХТЛ показал статистически 
значимую положительную связь (r = 0,51; 
p = 0,041).

Проведен ROC-анализ для установления 
порогового уровня GLS ЛЖ как признака 
развития субклинической кардиотоксично-
сти, который составил ≥ −14,6% с чувстви-
тельностью 79,6% и специфичностью 81,2% 
(площадь под кривой 0,82; 95% ДИ 0,733-0,951; 
р < 0,05) (рисунок 2).

Снижение GLS на 14,6 % и более от ис-
ходного уровня отмечалось у 6 (55,0%) па-
циентов с АГ и у 12 пациентов (31,0%) с нор-
мотензией.

Исходно показатель экстрацеллюлярно-
го объема (ECV) ЛЖ находился в пределах 
пороговых значений (< 28,0%) и составил 
26,1±4,91%. Сравнивая результаты данных 
до и после проведенных курсов химиоте-
рапии, при исследовании МРТ сердца было 
установлено: увеличение ECV у 27 пациен - 
тов (62,7%), появление участков интрамиокар-
диального фиб роза миокарда ЛЖ у 5 (11,6 %) па-
циентов.

Сравнительная характеристика показа-
телей ECV ЛЖ у пациентов с первично-ре-
зектабельным РМЖ представлены в таб-
лице 6.

У пациентов с первично-резектабель-
ным РМЖ исходно показатели общего и 
биохимического анализов крови, значения 
hsTnI и концентрация NT-proBNP находи-
лись в пределах референтных значений (таб-
лица 7).

При сравнении результатов ЭхоКГ у об-
следуемых пациентов было выявлено, что 
показатели систолической и диастоличе-
ской функции ЛЖ исходно и на фоне химио-
терапии находились в пределах нормативных 
значений. Признаки ГЛЖ и ремоделирова- 
ния ЛЖ отсутствовали. После химиотерапии 
у пациентов с РМЖ отмечалось статистиче-
ски значимое снижение ФВ ЛЖ по данным 
ЭхоКГ, однако, эти изменения находились 
в пределах нормальных значений. Только 
у 5 (6,0%) пациентов было зарегистрировано 
снижение ФВ ЛЖ на более 10% от исходно-
го уровня.

Среди показателей глобальной дефор-
мации миокарда ЛЖ на фоне 3-х курсов ПХТ, 
показатели GLS изменился с −20,6[−23,4; −18,9] 
до −17,3% [−20,1; −14,9] (р = 0,039), GCS с −18,6 
[−20,9; −17,1] до 16,9% [−18,7; −15,2] (р = 0,133) 
и GRS с 35,2 [−37,5; −32,9] до 33,5% [−33,9; −29,3] 
(р = 0,076) у пациентов с РМЖ.

Корреляционный анализ между пока- 
зателем глобальной продольной деформа-
ции ЛЖ (GLS) и ФВ ЛЖ у пациентов с РМЖ  
на фоне химиотерапии показал значимую 
умеренную отрицательную связь (r = −0,64; 
p = 0,019) (таблица 5).

Рисунок 1. 
Динамика показателей 
глобальной деформации 
миокарда левого 
желудочка на фоне  
полихимиотерапии  
у пациентов с раком 
молочной железы

Figure 1.  
Dynamics of global 
myocardial strain  
of the left ventricle during 
polychemotherapy  
in patients 
with breast cancer
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Таблица 6. Сравнительная характеристика показателей 
экстрацеллюлярного объема ЛЖ у пациентов с РМЖ

Показатель Сегмент Исходно На фоне ПХТ р

ЕCV, %

1 28,0±4,23 33,0±3,59 0,017
2 26,0±2,54 35,0±2,92 0,014
3 25,0±3,45 37,0±4,81 0,002
4 27,0±4,26 31,0±4,28 0,058
5 25,0±3,37 32,0±6,14 0,047
6 26,0±4,75 34,0±3,85 0,023
7 26,0±3,04 36,0±4,26 0,007
8 25,0±3,48 34,0±4,97 0,028
9 25,0±4,96 35,0±2,53 0,023

10 25,0±5,64 36,0±6,22 0,011
11 24,0±3,93 35,0±4,73 0,002
12 27,0±4,32 37,0±4,56 0,058
13 28,0±4,95 38,0±3,97 0,047
14 26,0±4,52 37,0±5,05 0,023
15 27,0±4,16 36,0±3,24 0,007
16 28,0±5,33 36,0±8,09 0,028

общий 26,1±4,91 34,6±6,08 0,024

Table 6. Comparative characteristics of LV extracellular volume (ECV) 
in patients with resectable breast cancer

Parameters Segment Baseline During PCT р

ЕCV, %

1 28.0±4.23 33.0±3.59 0.017
2 26.0±2.54 35.0±2.92 0.014
3 25.0±3.45 37.0±4.81 0.002
4 27.0±4.26 31.0±4.28 0.058
5 25.0±3.37 32.0±6.14 0.047
6 26.0±4.75 34.0±3.85 0.023
7 26.0±3.04 36.0±4.26 0.007
8 25.0±3.48 34.0±4.97 0.028
9 25.0±4.96 35.0±2.53 0.023

10 25.0±5.64 36.0±6.22 0.011
11 24.0±3.93 35.0±4.73 0.002
12 27.0±4.32 37.0±4.56 0.058
13 28.0±4.95 38.0±3.97 0.047
14 26.0±4.52 37.0±5.05 0.023
15 27.0±4.16 36.0±3.24 0.007
16 28.0±5.33 36.0±8.09 0.028

total 26.1±4.91 34.6±6.08 0.024

Таблица 7. Сравнительная характеристика показателей 
высокочувствительного тропонина I и NT-proBNP  
у пациентов с РМЖ

Показатели
Значение показателя

Исходно
(n = 62)

На фоне ПХТ
(n = 62) р

вч Тропонин I, 
нг/мл 26,3 (11,7; 39,7) 38,5 (21,6; 58,4) 0,003

NT-proBNP, пг/мл 83,9 (61,7;110,1) 129,4 (127,5; 151) 0,016

Table 7. Comparative characteristics of highly sensitive troponin 
I and NT-proBNP in patients with resectable breast cancer

Parameters
Values

Baseline  
(n = 62)

During PCT  
(n = 62) р

hs-troponin I, 
ng/ml 26.3 (11.7; 39.7) 38.5 (21.6; 58.4) 0.003

NT-proBNP, pg/ml 83.9 (61.7;110.1) 129.4 (127.5; 151) 0.016

PCT, palliative chemotherapy.

На фоне химиотерапии у пациентов  
с РМЖ отмечалось повышение вч. тропони-
на I в крови выше нормативных значений 
(> 29 нг/л), который составил 38,5 (21,6; 
48,4) пг/мл. 

Следует отметить, что после химио-
терапии наблюдалось также повышение  
в крови концентрации NT-proBNP до 129,4 
(127,5; 130) пг/мл. 

Рисунок 2.  
Диагностическая 
значимость показателя 
GLS ЛЖ как маркера 
кардиотоксичности  
у пациентов с РМЖ

Figure 2.  
Diagnostic significance 
of the GLS as a marker  
of cardiotoxicity  
in patients with resectable 
breast cancer
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Рисунок 3.  
Частота встречаемости 
ранних проявлений 
кардиотоксичности  
на фоне  
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у пациентов с РМЖ
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Таким образом, анализ полученных ре-
зультатов после 3 курсов полихимиотера-
пии позволил определить частоту встречае-
мости ранних проявлений кардиотоксично-
сти у пациентов с первично-резектабельным 
РМЖ I−III cт. (рисунок 3).

У пациентов низкого и умеренного сер-
дечно-сосудистого риска с резектабельным 
РМЖ I-III cтадии через 3–6 курсов поли-

Figure 3.  
The frequency of occurrence 
of cardiotoxicity early 
manifestations during 
polychemotherapy  
in patients with 
resectable breast cancer
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химиотерапии наиболее час тыми проявле-
ниями ранней кардиотоксичности являлись 
увеличение среднего ECV ЛЖ, снижение GLS 
ЛЖ, повышение hsTnI в крови, а также уве-
личение СРПВ, NT-proBNP в крови и СЛСИ, 
снижение GRS и GCS ЛЖ.

Заключение
Выполнение настоящего исследования, 

основанного на применении визуализиру- 
ющих технологий, современных методов оп-
ределения жесткости артерий и высокочув-
ствительных биомаркеров крови, позволило 
определить наиболее часто встречающиеся 
доклинические признаки кардиотоксичности 
у пациентов низкого и умеренного сердеч-
но-сосудистого риска при системном лече-
нии резектабельного РМЖ.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии 
конфликта интересов.
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ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ. О.Г. Шатова, Т.Л. Денисевич, Е.К. Курлянская, О.Л. Полонецкий, Т.В. Осмоловская. Среднесрочные и отдаленные результаты 
интервенционного лечения функциональной митральной недостаточности у пациентов с кардиомиопатией. Неотложная кардиология 
и кардиоваскулярные риски, 2023, Т. 7, № 1, С. 1835–1844.

В статье представлены результаты лечения пациентов с кардиомиопа-
тией и выраженной функциональной митральной недостаточностью 
через 6, 12 и 24 месяцев после имплантации устройства MitraClip. 
Показано, что к 6 месяцу после интервенционного вмешательства на 

фоне улучшения функции митрального клапана наблюдался регресс ремоде-
лирования левых камер сердца, а также положительная динамика фракции 
выброса правого желудочка и давления в легочной артерии. Достигнутый 

эффект улучшения внутрисердечной гемодинамики сохранялся к 12 месяцу  
после клипирования митрального клапана. После 12 месяцев выявлены 
признаки ремоделирования левого желудочка без значимых изменений 
клапанных характеристик и параметров левого предсердия. В периоды первых 
6 месяцев и 6–12 месяцев после установки MitraClip увеличивалась пройден-
ная дистанция в тесте 6-минутной ходьбы и пиковое потребление кислорода  
с сохранением высоких значений данных показателей к 24 месяцу наблюдения.

MID-TERM AND LONG-TERM OUTCOMES 
OF FUNCTIONAL MITRAL INSUFFICIENCY 
INTERVENTIONAL TREATMENT  
IN PATIENTS WITH CARDIOMYOPATHY 
O. Shatova, T. Denisevich, E. Kurlyanskaya, O. Poloneckij, T.Asmalouskaya
Republican Scientific and Practical Center of Cardiology, Minsk, Belarus

Key words: cardiomyopathy, mitral insufficiency, MitraClip device.

FOR REFERENCES. O. Shatova, T. Denisevich, E. Kurlyanskaya, O. Poloneckij, T.Asmalouskaya. Mid-term and long-term outcomes of functional mitral 
insufficiency interventional treatment in patients with cardiomyopathy. Neotlozhnaya kardiologiya i kardiovaskulyarnye riski [Emergency cardiology  
and cardiovascular risks], 2023, vol. 7, no. 1, pp. 1835–1844.

T
he article presents the outcomes of treatment of patients with cardiomyo-
pathy and pronounced functional mitral insufficiency 6, 12 and 24 months 
after MitraClip device implantation. We observed that 6 months after the in-
tervention, there was regression of left heart chamber remodeling, as well 

as positive dynamics of right ventricular ejection fraction and pulmonary artery 
pressure against the background of mitral valve improvement. The achieved 

effect of improved intracardiac hemodynamics persisted in 12 months after mitral 
valve clipping. After 12 months, there were signs of left ventricular remodeling 
without significant changes in valve characteristics and left atrial parameters. 
During the first 6 to 12 months after MitraClip implantation, the distance walked  
in the 6-minute walk test and peak oxygen consumption increased, with retention 
of high values of these indicators in 24 months of follow-up.
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Введение
Вторичная, или функциональная мит-

ральная недостаточность (МН), часто воз-
никающая в результате патологического ре-
моделирования миокарда, является наибо-
лее распространенным приобретенным по-
роком сердца. В свою очередь, тяжелая МН 
приводит к прогрессированию дисфункции 
левого желудочка (ЛЖ) и застойной сердеч-
ной недостаточности. Хирургическое устра-
нение или уменьшение МН может предот-
вратить прогрессирование левожелудочко-
вой недостаточности и улучшить качество 
жизни пациентов. Однако в связи с высоким 
хирургическим риском и большим числом 
рецидива МН после пластики митрального 
клапана (МК) тактика ведения таких пациен-
тов до сих пор дискутабельна. В соответствии 
с Рекомендациями ESC/EACTS по лечению 
клапанной болезни сердца (2017 г.) альтерна-
тивным методом коррекции МН у пациен-
тов высокого хирургического риска являют-
ся методы интервенционного воздействия 
на МК (класс рекомендаций 2Б) [1]. Согласно 
текущим рекомендациям AHA/ACC 2020 г., 
при тяжелой вторичной МН, III–IV ФК по 
NYHA, высоком операционном риске и под-
ходящей анатомии МК целесообразно вы-
полнять интервенционную реконструкцию 
МК (класс рекомендаций 2А).

Наиболее распространенной интервен-
ционной системой для реконструкции МК 
методом «край-в-край» является MitraClip.  
Все рекомендации по применению данного  
устройства основаны на результатах рандоми-
зированных мультицентровых исследований: 
EVEREST [2, 3, 4], COAPT [5] и MITRA-FR [6]. 
Вопросы клипирования МК изучаются  
и в рамках обсервационных исследований [7, 
8, 9, 10, 11]. Несмотря на показанную в ряде 
работ меньшую эффективность в коррекции 
МН чрескожной реконструкции МК по срав-
нению со стандартным хирургическим вме-
шательством, эндоваскулярное лечение со-
провождалось меньшей частотой развития 
нежелательных явлений, то есть являлось 
более безопасным. Тем не менее, вопросы 
показаний и противопоказаний к транска-
тетерной реконструкции МК, а также ста-
бильности ее результатов в среднесрочном 
и отдаленном послеоперационном периодах 
до сих пор остаются открытыми.

Цель исследования: изучить динамику 
эхокардиографических, клинико-функцио-
нальных и клинико-лабораторных показа-
телей в среднесрочном и отдаленном перио-
дах после эндоваскулярного лечения функ-
циональной митральной недостаточности 
у пациентов с кардиомиопатией.

Материал и методы исследования
В исследование включены 44 пациента 

с неишемической кардиомиопатией (КМП), 

фракцией выброса (ФВ) ЛЖ < 35%, митраль-
ной недостаточностью 3–4 ст., отсутствием 
выраженной трикуспидальной недостаточ-
ности. Все пациенты относились к функци-
ональному классу III-IV по NYHA. Эндова-
скулярное лечение МН выполнено методом 
имплантации системы MitraClip.

Оптимальная медикаментозная терапия 
проводилась в соответствии с клиническим 
протоколом и включала ингибиторы ангио-
тензин-превращающего фермента, бета-бло-
каторы, антагонисты рецепторов альдостеро-
на, диуретики, при необходимости – сердеч-
ные гликозиды и антиаритмики III класса 
(амиодарон).

До, через 6, 12 и 24 месяцев после эндо-
васкулярного лечения МН выполнены тран-
сторакальная эхокардиография (ЭхоКГ), тест 
6-минутной ходьбы, спировелоэргометри-
ческая проба, определение концентрации 
NT-proBNP в крови. Определяли следующие 
параметры ЭхоКГ: показатели состояния МК,  
объем митральной регургитации (МР), пе-
редне-задний размер левого предсердия (ЛП), 
поперечный размер ЛП (ЛП1), продольный 
размер ЛП (ЛП2), конечно диастолический 
размер (КДР) ЛЖ, конечно-систолический раз- 
мер (КСР) ЛЖ, продольный размер ЛЖ в диа-
столу, конечно-диастолический объем (КДО) 
ЛЖ, конечно-систолический объем (КСО) ЛЖ, 
ФВ ЛЖ, поперечный и продольный размеры 
правого предсердия (ПП1 и ПП2) и правого 
желудочка (ПЖ1 и ПЖ2), объем ПП, индекс 
объема ПП, ФВ ПЖ, давление в легочной 
артерии (ДЛА). Выполняли расчет диасто-
лического индекса сферичности (ИСд) и ин-
тегрального диастолического индекса ремо-
делирования (ИДИР) ЛЖ.

Количественные переменные представ-
лены в виде медианы и интерквартильного 
размаха (Ме (LQ; UQ). Динамику количествен-
ных показателей оценивали с помощью ранго-
вого критерия Фридмана (Friedman ANOVA χ2). 
Попарно связанные значения сравнивали 
с применением парного Т-критерия Вилкок-
сона. Размер эффекта (rw) для оценки отно-
сительной величины различия переменных 
до и после лечения рассчитывали по мето-
ду Д. Керби (2014 г.). Полученный размер 
эффекта интерпретировали по критериям, 
предложенным Д. Коэном (1988): rw < 0,50 –  
малый (слабый) эффект, rw – 0,50–0,79 – сред-
ний эффект, rw ≥ 0,80 – большой (сильный) 
эффект. Для изучения взаимосвязи количе-
ственных переменных использовали коэф-
фициент корреляции Спирмена (rs). Вели-
чина критического уровня значимости (р) 
для критерия Фридмана и коэффициентов 
корреляции принималась равной 0,050. Для 
устранения ошибки первого рода при срав-
нении медианных значение в различные сро-
ки наблюдения была введена поправка Бон-
феррони, согласно которой нулевая гипотеза 
отвергалась при уровне значимости р ≤ 0,01.
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Результаты исследования
При анализе параметров, характеризую-

щих состояние митрального клапана в тече-
ние 24 месяцев после имплантации системы 
MitraClip, выявлено изменение объема МР 
(ANOVA χ2 = 59,4, р < 0,001) и связанных с ним 
показателей: Vena contracta (ANOVA χ2 = 41,64, 
р < 0,001), глубины коаптации (ANOVA χ2 = 31,9, 
р < 0,001), ERO (ANOVA χ2 = 49,3, р < 0,001) 
(таблица 1). Статистически значимое умень-

шение медиан объема МР (р < 0,001), Vena 
cont racta (р < 0,001), глубины коаптации (р = 
0,003) и ERO (р < 0,001) зафиксировано уже 
к 6 месяцу после эндоваскулярного лече-
ния МН. После 6 месяцев указанные пара-
метры МК не изменялись, но наблюдалась 
тенденция к увеличению значений объема МР. 
На протяжении всего периода после установ-
ки MitraClip медианы показателей состояния 
МК были значительно меньше таковых до ин-
тервенционного вмешательства (р < 0,01).

Показатель До ЭЛ
После ЭЛ р

Спарклайн
6 мес 12 мес 24 мес по χ2 

Фридмана
по Т- критерию 

Вилкоксона

Объем МР, мл 42  
(36; 48)

12  
(10; 20)

15  
(10; 25)

21  
(12; 27)

< 0,001 P0-6 < 0,001
P0-12 < 0,001
P0-24 < 0,001
P6-12 = 0,063
P6-24 = 0,089
P12-24 = 0,068

Перешеек 
регургитации 
(Vena contracta), 
мм

7  
(6; 8)

3  
(2; 4)

3  
(2; 4)

3  
(2; 5)

< 0,001 P0-6 < 0,001
P0-12 < 0,001
P0-24 < 0,001
P6-12 = 0,055
P6-24 = 0,051
P12-24 = 0,060

Глубина 
коаптации, мм

8 
(7; 9)

7  
(6; 8)

7  
(6; 8)

7  
(6; 7)

< 0,001 P0-6 = 0,003
P0-12 = 0,006
P0-24 < 0,001
P6-12 = 0,969
P6-24 = 0,193
P12-24 = 0,114

ERO, см2 0,26  
(0,20; 0,31)

0,10  
(0; 0,10)

0,10  
(0,05; 0,15)

0,10  
(0,05; 0,16)

< 0,001 P0-6 < 0,001
P0-12 < 0,001
P0-24 < 0,001
P6-12 = 0,055
P6-24 = 0,134
P12-24 = 0,155

ERO, эффективное регургитационное отверстие; ЭЛ, эндоваскулярное лечение; МР, митральная регургитация.

Parameters Before ET
After ET р

Sparkline
6 months 12 months 24 months Friedman χ2 test Wilcoxon T-test

MR volume, mL 42  
(36; 48)

12  
(10; 20)

15  
(10; 25)

21 
(12; 27)

< 0.001 P0-6 < 0.001
P0-12 < 0.001
P0-24 < 0.001
P6-12 = 0.063
P6-24 = 0.089
P12-24 = 0.068

Vena contracta, 
mm

7  
(6; 8)

3  
(2; 4)

3  
(2; 4)

3  
(2; 5)

< 0.001 P0-6 < 0.001
P0-12 < 0.001
P0-24 < 0.001
P6-12 = 0.055
P6-24 = 0.051
P12-24 = 0.060

Coaptation 
depth, mm

8  
(7; 9)

7 
(6; 8)

7  
(6; 8)

7  
(6; 7)

< 0.001 P0-6 = 0.003
P0-12 = 0.006
P0-24 < 0.001
P6-12 = 0.969
P6-24 = 0.193
P12-24 = 0.114

ERO, sm2 0.26
(0.20; 0.31)

0.10 
(0; 0.10)

0.10 
(0.05; 0.15)

0.10 
(0.05; 0.16)

< 0.001 P0-6 < 0.001
P0-12 < 0.001
P0-24 < 0.001
P6-12 = 0.055
P6-24 = 0.134
P12-24 = 0.155

ERO, effective regurgitant orifice; ET, endovascular treatment; MR, mitral regurgitation.

Таблица 1.  
Динамика показателей 
эхокардиографии, 
характеризующих 
состояние 
митрального клапана,  
после эндоваскулярного 
лечения МН у пациентов 
с кардиомиопатией 
(Ме (LQ; UQ)

Table 1.  
Dynamics  
of echocardiographic 
parameters, describing 
the state of the mitral 
valve after endovascular 
treatment of mitral 
insufficiency in patients 
with cardiomyopathy 
(Me (LQ; UQ)
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Изучение эхокардиографических харак-
теристик ЛП после ЭЛ показало статисти-
чески значимую положительную динамику 
поперечного размера (ANOVA c2 = 16,0,4,  

р = 0,001), объема (ANOVA c2 = 18,6, р = 0,001) 
и индекса объема ЛП (ANOVA c2 = 18,5, 

р < 0,001) (таблица 2). Уменьшение медианных 
значений ЛП1 (р < 0,001), объема ЛП (р < 0,001) 
и индекса объема ЛП (р < 0,001) наблюдалось 
уже к 6 месяцу после клипирования МК.  
В период от 6 до 24 месяцев не отмечено 
существенных изменений данных показате-
лей. Величины указанных характеристик ЛП  
на всех этапах обследования были тесно взаи-
мосвязаны, о чем свидетельствовали коэф фи-
циенты корреляции Спирмена rs ≥ 0,80. Значе-
ния параметров ЛП во все сроки обследова-
ния после установки MitraClip были меньше, 
чем до интервенционного вмешательства. 
Объем ЛП является одним из косвенных по-
казателей выраженности митральной не - 
до с таточности, так как хроническая н е доста-

точность МК приводит к растяжению ЛП, 
степень которого зависит от тяжести и дли-
тельности существования МН [12]. Кроме 
того, расширенное ЛП приводит к измене-
нию натяжения створок МК [13]. Данный 
феномен J.J. Silbiger объясняет тесным взаи-
мо дей ствием задней стенки ЛП и фиброз-
ного кольца МК [14]. В нашем исследовании 
корреляция объема ЛП с диаметром кольца 
МК (rs = 0,70, р < 0,001), объемом МР (rs = 0,47, 
р = 0,002), Vena contracta (rs = 0,49, р < 0,001), 
ERO (rs = 0,43, р = 0,005) и площадью натяжения 
створок МК (rs = 0,49, р = 0,006) была более тес-
ной, чем с КДО ЛЖ (rs = 0,34, р = 0,027) и КСО 
ЛЖ (rs = 0,34, р = 0,024). Признаки рег ресса ре-
моделирования ЛП в среднесрочном периоде 
и отсутствие его патологических изменений в 
отдаленном периоде после имплантации систе-
мы MitraClip является прогностически благо-
приятным, так как ремоделиpование ЛП явля-
ется пpедиктоpом возникновения фибрилля-
ции предсердий (ФП) у пациентов с КМП [15].

Показатель До ЭЛ
После ЭЛ р

Спарклайн
6 мес 12 мес 24 мес по χ2 

Фридмана
по Т- критерию 

Вилкоксона

ЛП 
передне-задний 
размер, мм

50 
(46; 56)

49  
(46; 53)

50  
(46; 53)

51  
(46; 56)

0,275 P0-6 = 0,073
P0-12 = 0,060
P0-24 = 0,847
P6-12 = 0,653
P6-24 = 0,084
P12-24 = 0,070

ЛП1, мм 50 
(47; 57)

47  
(45; 52)

47  
(44; 52)

49  
(44; 52)

0,001 P0-6 < 0,001
P0-12 = 0,001
P0-24 = 0,001
P6-12 = 0,323
P6-24 = 0,963
P12-24 = 0,490

ЛП2, мм 66  
(61; 71)

67  
(61; 71)

67  
(62; 70)

67  
(67; 72)

0,137 P0-6 = 0,896
P0-12 = 0,358
P0-24 = 0,897
P6-12 = 0,085
P6-24 = 0,648
P12-24 = 0,108

Объем ЛП, мл 117  
(102; 162)

107  
(93; 145)

115  
(93; 140)

115  
(100; 145)

0,001 P0-6 < 0,001
P0-12 < 0,001
P0-24 = 0,002
P6-12 = 0,109
P6-24 = 0,904
P12-24 = 0,268

Индекс объема 
ЛП

62 
(50; 80)

57  
(46; 72)

59  
(48; 69)

59  
(48; 70)

< 0,001 P0-6 < 0,001
P0-12 < 0,001
P0-24 = 0,001
P6-12 = 0,233
P6-24 = 0,831
P12-24 = 0,408

ЭТ, эндоваскулярное лечение; ЛП, левое предсердие.

Parameters Before ET
After ET р

Sparkline
6 months 12 months 24 months Friedman 

χ2 test Wilcoxon T-test

LA  
antero-posterior 
dimension, mm

50  
(46; 56)

49  
(46; 53)

50  
(46; 53)

51  
(46; 56)

0.275 P0-6 = 0.073
P0-12 = 0.060
P0-24 = 0.847
P6-12 = 0.653
P6-24 = 0.084
P12-24 = 0.070

Таблица 2.  
Динамика 
эхокардиографических 
характеристик ЛП  
после эндоваскулярного 
лечения митральной 
недостаточности  
у пациентов  
с кардиомиопатией  
(Ме (LQ; UQ)

Table 2.  
Dynamics of LA 
echocardiographic 
parameters after 
endovascular treatment 
of mitral insufficiency 
in patients with 
cardiomyopathy (Me (LQ; UQ)
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Parameters Before ET
After ET р

Sparkline
6 months 12 months 24 months Friedman 

χ2 test Wilcoxon T-test

LA1, mm 50  
(47; 57)

47  
(45; 52)

47  
(44; 52)

49  
(44; 52)

0.001 P0-6 < 0.001
P0-12 = 0.001
P0-24 = 0.001
P6-12 = 0.323
P6-24 = 0.963
P12-24 = 0.490

LA2, mm 66  
(61; 71)

67  
(61; 71)

67  
(62; 70)

67  
(67; 72)

0.137 P0-6 = 0.896
P0-12 = 0.358
P0-24 = 0.897
P6-12 = 0.085
P6-24 = 0.648
P12-24 = 0.108

LA volume, mL 117  
(102; 162)

107  
(93; 145)

115  
(93; 140)

115  
(100; 145)

0.001 P0-6 < 0.001
P0-12 < 0.001
P0-24 = 0.002
P6-12 = 0.109
P6-24 = 0.904
P12-24 = 0.268

LA volume 
index

62  
(50; 80)

57  
(46; 72)

59  
(48; 69)

59 
(48; 70)

 < 0.001 P0-6 < 0.001
P0-12 < 0.001
P0-24 = 0.001
P6-12 = 0.233
P6-24 = 0.831
P12-24 = 0.408

ET, endovascular treatment; LA, left atrium.

Таблица 3.  
Динамика 
эхокардиографических 
показателей левых 
камер сердца после 
эндоваскулярного 
лечения митральной 
недостаточности  
у пациентов  
с кардиомиопатией  
(Ме (LQ; UQ)

End of table 2

После эндоваскулярной реконструк-
ции МК отмечены изменения планиметри-
ческих и объемных показателей ЛЖ: КДР 
(ANOVA c2 = 9,7,  р = 0,022), КСР (ANOVA c2 = 13,7, 

р = 0,003), КДО (ANOVA c2 = 12,3, р = 0,007) 
и КСО (ANOVA c2 = 9,4, р = 0,025) (таблица 3).  
Значимых отклонений от исходных значе-
ний ФВ ЛЖ не обнаружено (ANOVA c2 = 4,9,  
р = 0,110), но прослеживалась тенденция 
к ее увеличению в течение всего периода ис-
следования после клипирования МК. Спарк-
лайны, представленные в таблице 3, демон-
стрируют, что все перечисленные параметры 
ЛЖ характеризовались однонаправленной 
динамикой: медианные значения статистиче-
ски значимо уменьшались к 6 месяцу после 
установки системы MitraClip с сохранением 
достигнутого эффекта обратного ремодели-
рования ЛЖ до 12 месяцев. Но в период с 12 

до 24 месяцев выявлена тенденция к увели-
чению размеров ЛЖ и достоверное увеличе-
ние его объемных показателей (КДО (р = 0,010)  
и КСО (р = 0,005)), в результате чего разли-
чия медиан показателей ЛЖ до и после уста-
новки митральных клипс, выявленные в сроки 
обследования 6 и 12 месяцев, нивелировались 
к 24 месяцу послеоперационного наблюдения. 
Следует отметить, что, несмотря на указан-
ные признаки прогрессирования ремодели-
рования ЛЖ, большинства параметров МК  
и ЛП в период от 12 до 24 месяцев не изменя-
лись и оставались меньше стартовых значе-
ний (таблицы 1 и 2). Корреляционный анализ 
показал связь КДО ЛЖ с рядом характери-
стик МК: тесную – с площадью натяжения 
створок МК (rs = 0,71, р < 0,001) и умерен-
ную – с объемом МР (rs = 0,36, р = 0,042) и с диа-
метром кольца МК (rs = 0,43, р = 0,004).

Показатель До ЭЛ
После ЭЛ р

Спарклайн
6 мес 12 мес 24 мес по χ2 

Фридмана
по Т-критерию 

Вилкоксона

Продольный 
размер ЛЖ  
в диастолу, мм

94 
(88; 104)

96  
(88; 104)

94  
(89; 104)

94  
(90; 104)

0,119 P0-6 = 0,507
P0-12 = 0,776
P0-24 = 0,585
P6-12 = 0,224
P6-24 = 0,097
P12-24 = 0,415

КДР ЛЖ, мм 74 
(68; 78)

72  
(65; 77)

72  
(65; 76)

75  
(67; 79)

0,022 P0-6 = 0,005
P0-12 = 0,004
P0-24 = 0,115
P6-12 = 0,094
P6-24 = 0,087
P12-24 = 0,085
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КСР ЛЖ, мм 63 (54; 66) 60 (53; 66) 60
(54; 64)

68
(56; 70)

0,003 P0-6 = 0,005
P0-12 = 0,001
P0-24 = 0,078
P6-12 = 0,055
P6-24 = 0,094
P12-24 = 0,081

КДО ЛЖ, мл 252 
(212; 294)

243 
(196; 300)

245 
(198; 272)

251 
(212; 318)

0,007 P0-6 = 0,010
P0-12 = 0,004
P0-24 = 0,137
P6-12 = 0,487
P6-24 = 0,046
P12-24 = 0,010

КСО ЛЖ, мл 174 
(138; 225)

166 
(132; 198)

163 
(136; 214)

180 
(150; 236)

0,025 P0-6 = 0,002
P0-12 < 0,001
P0-24 = 0,048
P6-12 = 0,626
P6-24 = 0,063

P12-24 = 0,005
ФВ ЛЖ, % 31

(28; 35)
32

(29; 37)
33

(27; 36)
34

(27; 36)
0,110 P0-6 = 0,047

P0-12 = 0,164
P0-24 = 0,099
P6-12 = 0,435
P6-24 = 0,058
P12-24 = 0,023

КДР, конечный диастолический размер; КСР, конечный систолический размер; КДО, конечный диастолический объем; КСО, конечный систолический объем; ФВЛЖ, 
фракция выброса левого желудочка.

Parameters Before ET
After ET р

Sparkline
6 months 12 months 24 months Friedman χ2 

test Wilcoxon T-test

LV longitudinal 
diastolic 
dimension, 
mm

94 
(88; 104)

96 
(88; 104)

94 
(89; 104)

94
(90; 104) 0.119

P0-6 = 0.507
P0-12 = 0.776
P0-24 = 0.585
P6-12 = 0.224
P6-24 = 0.097
P12-24 = 0.415

LV EDD, mm 74
(68; 78)

72
(65; 77)

72
(65; 76)

75
(67; 79) 0.022

P0-6 = 0.005
P0-12 = 0.004
P0-24 = 0.115
P6-12 = 0.094
P6-24 = 0.087
P12-24 = 0.085

LV ESD, mm 63
(54; 66)

60
(53; 66)

60
(54; 64)

68
(56; 70) 0.003

P0-6 = 0.005
P0-12 = 0.001
P0-24 = 0.078
P6-12 = 0.055
P6-24 = 0.094
P12-24 = 0.081

LV EDV, mL 252
(212; 294)

243
(196; 300)

245
(198; 272)

251
(212; 318) 0.007

P0-6 = 0.010
P0-12 = 0.004
P0-24 = 0.137
P6-12 = 0.487
P6-24 = 0.046
P12-24 = 0.010

LV ESV, mL 174 
(138; 225)

166 
(132; 198)

163 
(136; 214)

180 
(150; 236) 0.025

P0-6 = 0.002
P0-12 < 0.001
P0-24 = 0.048
P6-12 = 0.626
P6-24 = 0.063

P12-24 = 0.005

LVEF, % 31
(28; 35)

32
(29; 37)

33
(27; 36)

34
(27; 36) 0.110

P0-6 = 0.047
P0-12 = 0.164
P0-24 = 0.099
P6-12 = 0.435
P6-24 = 0.058
P12-24 = 0.023

EDD, end-diastolic dimension; ESD, end-systolic dimension; EDV, end-diastolic volume; ESV, end-systolic volume; LVEF, left ventricular ejection fraction.

Table 3. 
Dynamics  
of echocardiographic 
parameters  
of left heart chambers  
after endovascular 
treatment of mitral 
insufficiency in patients 
with cardiomyopathy 
(Me (LQ; UQ)

Окончание табл. 3
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Не получено значимых отличий пре-
доперационных значений и значений после 
интервенционного лечения МН показате-
лей геометрического ремоделирования ЛЖ: 
ИСд (ANOVA c2 = 6,9, р = 0,073), ИСд базаль-
ный (ANOVA c2 = 6,7, р = 0,074), ИСд сред-
ний (ANOVA c2 = 2,4, р = 0,872), ИСд верхний 
(ANOVA c2 = 3,0, р = 0,637), ИДИР (ANOVA c2 = 
3,7, р = 0,295). 

Анализ уровня NT-proBNP (ANOVA c2 = 
43,2, р < 0,001) показал устойчивое сниже-
ние концентрации данного кардиомаркера 
в течение 12 месяцев после ЭЛ: с 1938 (1303; 
3000) пг/мл до 1569 (1013; 2500) пг/мл через  
6 месяцев (р < 0,001), до 1252 (727; 1830) пг/мл 
в период 6-12 месяцев (р < 0,001) (рисунок 1).  
В интервале с 12 до 24 месяцев не выявлено из-
менений концентрации NT-proBNP (р = 0,842). 
К 6, 12 и 24 месяцам медианные значения 
данного показателя были значительно мень-
ше, чем до ЭЛ (соответственно р = 0,001,  
р = 0,002 и р = 0,010). Известно, что активное 
высвобождение ВNP из кардиомиоцитов об-
условлено механическими (дилатация желу-
дочков, повышение конечно-диастолического 
давления в желудочках сердца, формирова-
ние легочной гипертензии) и нейрогумораль-
ными (ренин, норадреналин, ангиотензин-2) 
стимулами [16]. Установлено, что существен-
ное повышение уровня BNP тесно связано  
с прогрессированием сердечной недостаточно-
сти, поэтому является одним из предикторов 
неблагоприятного прогноза заболевания [16].

Уменьшение размеров и объемов левых 
камер сердца после клипирования МК со-
провождалось положительной динамикой  
ДЛА (ANOVA c2 = 25,7, р < 0,001) и ФВ ПЖ 
(ANOVA c2 = 20,3, р = 0,009). Статистически 
значимое снижение ДЛА (р < 0,001) и уве-
личение ФВ ПЖ (р = 0,006) выявлено через 
6 месяцев (рисунок 2). Достигнутые измене-
ния сохранялись и к 12 месяцу наблюдения 
(соответственно р < 0,001 и р = 0,008). На эта-
пах обследования через 6 и 12 месяцев пос-
ле ЭЛ медианы ДЛА были ниже (р < 0,001),  
а ФВ ПЖ выше (р = 0,006 и р = 0,008 соответ-
ственно) дооперационных. Однако, к 24 меся - 
цу значения данных показателей приближа-
лись к исходным. Не претерпевали достовер-
ных изменений размеры правого предсердия 
и правого желудочка, а также показатели 
объема ПП. У пациентов с КМП, осложнен-
ной тяжелой МН, наряду с ремоделировани-
ем левых камер сердца нередко выявляются 
симптомы недостаточности правых отделов 
сердца. Левожелудочковая недостаточность 
может провоцировать правожелудочковую 
посредством следующих механизмов: суже-
ние и пролиферативные изменения в мелких 
легочных артериях вследствие хроническо-
го повышения давления в ЛП; увеличение 
постнагрузки через повышение венозного ле-
гочного и артериального легочного давления; 

распространение кардиомиопатических из-
менений на оба желудочка сердца; сниже-
ние систолического давления наполнения  
в коронарном бассейне правого желудоч-
ка; дисфункция межжелудочковой перего-
родки [17]. Одним из механизмов развития 
недостаточности ПЖ является «рестрикци-
онно-дилатационный синдром». Это свое-
образный «порочный круг», когда повыше-
ние давления и/или объема в малом круге 
кровообращения (в результате дисфункции 
ЛЖ) приводит к дисфункции ПЖ, что по-
средством межжелудочкового взаимодей-
ствия еще более усугубляет левожелудочко-
вую недостаточность [18]. В подтверждение 
сказанному нами получены сильные взаи-
мосвязи поперечных размеров ПП и ПЖ  
с поперечным размером ЛП (соответствен-
но rs = 0,72 и rs = 0,70 при р < 0,001), а также 
умеренные корреляции ФВ ПЖ с КДО ЛЖ 
(rs = –0,39, р = 0,009) и ДЛА с объемом ЛП 
(rs = 0,40, р = 0,008).

Рисунок 1.  
Концентрация NT-proBNP  
в различные сроки  
после эндоваскулярного 
лечения митральной 
недостаточности  
у пациентов  
c кардиомиопатией

Figure 1.  
NT-proBNP concentration 
at different times  
after endovascular 
treatment of mitral 
insufficiency in patients 
with cardiomyopathy
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Аналогично изменялся после установки 
митральных клипс и показатель пиково- 
го потребления кислорода: увеличивался  
в первые 6 месяцев с 11,2 (9,8; 12,2) мл/кг/мин 
до 12,3 (10,8; 13,0) мл/кг/мин (р < 0,001) и с 6 
до 12 месяцев – до 13,1 (11,0; 14,5) мл/кг/мин 
(р = 0,009) (рисунок 4).

Анализ значений размера эффекта, от-
ражающего величину различий до и после 
эндоваскулярного лечения МН, показал, что 
у пациентов с КМП через 6 месяцев после 
клипирования МК большим размером эф-
фекта (rw ≥ 0,80) характеризовались следую-
щие показатели: все изучаемые параметры, 

* – differences in baseline values (p < 0.010)* – различия исходных значений (р < 0,010)

Рисунок 2.  
Динамика значений  
ФВ ПЖ (%)  
и ДЛА (мм.рт.ст.)  
в различные сроки  
после эндоваскулярного  
лечения митральной 
недостаточности  
у пациентов  
c кардиомиопатией

Figure 2.  
Dynamics of RVEF (%) 
and pulmonary artery 
pressure (mm Hg) values 
in different times  
after endovascular 
treatment of mitral 
insufficiency in patients 
with cardiomyopathy

исходно 6 мес 12 мес 24 мес baseline 6 months 12 months 24 months

ФВ ПЖ ДЛА RVEF Pulmanory AP

* – различия исходных значений (р < 0,001)

Рисунок 3. Динамика значений теста 6-минутной ходьбы (м)  
в различные сроки после эндоваскулярного лечения  
митральной недостаточности у пациентов c кардиомиопатией

исходно 6 мес 12 мес 24 мес

* – differences in baseline values (p < 0.001)

Figure 3. Dynamics of 6-minute walk test values (m)  
in different times after endovascular treatment of mitral 
insufficiency in patients with cardiomyopathy

baseline 6 months 12 months 24 months

* – различия исходных значений (р < 0,010)

Рисунок 4. Динамика значений пикового потребления 
кислорода (мл/кг/мин) в различные сроки  
после эндоваскулярного лечения митральной  
недостаточности у пациентов c кардиомиопатией

* – differences in baseline values (p < 0.010)

Figure 4. Dynamics of peak oxygen  
consumption values (mL/kg/min)  
in different times after endovascular treatment  
of mitral insufficiency in patients with cardiomyopathy

После имплантации системы MitraClip 
увеличивались показатели теста 6-минут-
ной ходьбы (ANOVA χ2 = 49,4, р < 0,001)  
и спироВЭП (ANOVA χ2 = 15,1, р = 0,002). 
Результаты клинико-функциональных тес - 
тов, выполненных после малоинвазивного 
лечения МН, продемонстрировали устойчи-
вую положительную динамику в первые 12 ме- 
сяцев послеоперационного наблюдения. Прой-
денная за 6 минут дистанция увеличивалась 
в периоды 6 месяцев (с 283 (250; 300) м  
до 320 (300; 350) м, р < 0,001) и с 6 до 12 меся-
цев (до 380 (320; 390) м, р = 0,007) после кли-
пирования МК (рисунок 3).

исходно 6 мес 12 мес 24 мес baseline 6 months 12 months 24 months
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отражающие состояние МК, пройденная 
дистанция в тесте 6-минутной ходьбы и пи-
ковое потребление кислорода (таблица 4). 
Средний (заметный) эффект (rw – 0,50–0,79) 
к 6 месяцу после интервенционной реконст-
рукции МК получен по планиметрическим 
(КДР и КСР) и объёмным (КДО и КСО) по-
казателям ЛЖ, концентрации NT-proBNP, 
поперечному размеру, объёму и индексу объе-
ма ЛП, ФВ ПЖ и ДЛА. Достигнутые к 6 месяцу 
эффекты сохранялись до 12 месяцев после ус- 
тановки системы MitraClip.

По ряду изучаемых параметров отмече-
ны признаки «ускользания» эффекта эндо-
васкулярного лечения МН после 12 месяцев, 
о чем свидетельствовало уменьшение зна-
чения rw объема МР с большого (rw = 1,0)  
до среднего (rw = 0,67) и малый размер эф-
фекта для показателей состояния ЛЖ (КДР 
(rw = 0,49), КСР (rw = 0,46), КДО (rw = 0,44), 
КСО (rw = 0,49), NT-proBNP (rw = 0,49)) и пра-
вых отделов сердца (ФВ ПЖ (rw = 0,34) и ДЛА 
(rw = 0,45)) к 24 месяцу наблюдения.

Заключение
У пациентов с КМП улучшение состоя-

ния МК к 6 месяцу после имплантации сис-
темы MitraClip сопровождалось регрессом  
ремоделирования левых камер сердца и по-
ложительной динамикой ФВ ПЖ и ДЛА. 
Достигнутый эффект улучшения внутрисер-
дечной гемодинамики сохранялся к 12 меся-
цу после клипирования МК. После 12 месяцев 
выявлены признаки ремоделирования ЛЖ без 
значимых изменений параметров МК и ЛП.

Транскатетерная реконструкция МК бла-
гоприятно влияла на клинико-функциональ-
ный показатели у пациентов с КМП: в перио-
ды первых 6 месяцев и 6–12 месяцев после 
интервенционного лечения увеличивалась 
пройденная дистанция в тесте 6-минутной 
ходьбы и пиковое потребление кислорода 
с сохранением высоких значений данных по-
казателей к 24 месяцу наблюдения.

Наибольший размер эффекта клипи-
рования МК достигнут по параметрам МК 
(rw ≥ 0,80), показателям, характеризующим 
состояние ЛП (rw – 0,50–0,79) и результатам 
клинико-функциональных тестов (теста 6-ми-
нутной ходьбы (rw = 0,98) и пикового потре-
бления кислорода (rw = 0,96). Через 24 после 
интервенционного лечения МН отмечены 
признаки «ускользания» эффекта обратного 
ремоделирования ЛЖ (rw < 0,50).

Таблица 4. Перечень показателей эффективности лечения в среднесрочном  
и отдаленном периодах наблюдения после эндоваскулярного лечения функциональной МН  
у пациентов с кардиомиопатией

Показатель
6 месяцев

Размер эффекта (rw)

12  
месяцев

24  
месяца

Эхокардио-
графический

Объем митральной регургитации, мл 1,0*** 0,89*** 0,67**
Vena contracta, мм 1,0*** 0,85*** 0,98***
Глубина коаптации, мм 0,87*** 0,85*** 0,87***
ERO, см2 0,89*** 0,86*** 0,88***
КДР ЛЖ, мм 0,69** 0,66** 0,49*
КСР ЛЖ, мм 0,69** 0,72** 0,46*
КДО, мл 0,53** 0,55** 0,44*
КСО, мл 0,64** 0,65** 0,49*
Поперечный размер ЛП, мм 0,76** 0,70** 0,74**
Объем ЛП, мл 0,75** 0,74** 0,66**
Индекс объема ЛП 0,79** 0,77** 0,72**
ФВ ПЖ, % 0,71** 0,70** 0,34*
ДЛА, мм рт. ст. 0,72** 0,84*** 0,45*

Клинико- 
функциональный

Тест шестиминутной ходьбы, м 0,98*** 0,93*** 0,97***
Пиковое потребление кислорода, 
мл/кг/мин

0,96*** 0,99*** 0,83***

Лабораторный NT-proBNP, пг/мл 0,79** 0,80*** 0,49*

П р и м е ч а н и я:
1 * – малый размер эффекта,
2 ** – средний размер эффекта,
3 *** – большой размер эффекта.

Table 4. List of treatment efficacy indicators in the mid-term and long-term follow-up periods 
after endovascular treatment of functional mitral insufficiency in patients with cardiomyopathy

Indicators
6 months

Effect size (rw)

12 months 24 months

Echocardiographic

Mitral regurgitation volume, mL 1.0*** 0.89*** 0.67**
Vena contracta, mm 1.0*** 0.85*** 0.98***
Coaptation depth, mm 0.87*** 0.85*** 0.87***
ERO, sm2 0.89*** 0.86*** 0.88***
LV EDD, mm 0.69** 0.66** 0.49*
LV ESD, mm 0.69** 0.72** 0.46*
EDV, mL 0.53** 0.55** 0.44*
ESV, mL 0.64** 0.65** 0.49*
LA longitudinal dimension, mm 0.76** 0.70** 0.74**
LA volume, mL 0.75** 0.74** 0.66**
LA volume index 0.79** 0.77** 0.72**
RVEF, % 0.71** 0.70** 0.34*
Pulmonary artery pressure, mm Hg. 0.72** 0.84*** 0.45*

Clinical  
and Functional

Six-minute walk test, m 0.98*** 0.93*** 0.97***
Peak oxygen consumption, 
 mL/kg/min

0.96*** 0.99*** 0.83***

Laboratory NT-proBNP, pg/mL 0.79** 0.80*** 0.49*

Note:
1 * – small effect size,
2 ** –medium effect size,
3 *** – large effect size.
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Н
а сегодняшний день хирургические вмешательства в условиях 
искусственного кровообращения являются наиболее эффективным 
методом лечения, который обеспечивает благоприятные отдаленные 
результаты, прогноз и качество жизни пациентов с ишемической 

болезнью сердца (ИБС). Поэтому основной вопрос кардиологов и кардио-
хирургов заключается в прогнозе функционального восстановления левого 
желудочка после реваскуляризации, так как стратегия лечения определяется 
оценкой рисков операционной летальности и периоперационных осложнений.

Для оценки влияния гибернирующего миокарда на результаты 
хирургического лечения выполнено проспективное исследование,  

в которое включено 57 пациентов с ИБС и предстоящим коронарным 
шунтированием, пластикой или протезированием митрального кла-
пана. Всем пациентам выполнялась стресс – магнитно-резонансная 
томография, с помощью которой оценивались как структурные, так 
и функциональные изменения, а также определялся функциональ-
ный резерв миокарда. Полученные данные позволят объективно 
оценить операционный риск при кардиохирургических вмешатель-
ствах для предотвращения жизнеугрожающих сердечно-сосудистых 
осложнений и повышения эффективности хирургического лечения  
у лиц с ИБС.

EFFECT OF HIBERNATING MYOCARDIUM 
ON POSTISCHEMIC LEFT VENTRICULAR 
DYSFUNCTION AFTER SURGICAL  
CORONARY REPERFUSION. Part 1
N. Shybeko, L. Gelis, T. Rusak, Yu. Belinskaya
Republican Scientific and Practical Center of Cardiology, Minsk, Belarus

Key words: coronary heart disease, hibernating myocardium, coronary bypass grafting.

FOR REFERENCES. N. Shybeko, L. Gelis, T. Rusak, Yu. Belinskaya. Effect of hibernating myocardium on postischemic left ventricular dysfunction after surgical 
coronary reperfusion. Part 1. Neotlozhnaya kardiologiya i kardiovaskulyarnye riski [Emergency cardiology and cardiovascular risks], 2023, vol. 7, no. 1, pp. 1845–1851.

S
o far, surgical interventions with artificial circulation remain the most effec-
tive treatment method providing favorable long-term outcomes, prognosis 
and quality of life in patients with coronary heart disease (CHD). Therefore,  
the main issue of cardiologists and cardiac surgeons is the prognosis of functional 

recovery of the left ventricle after revascularization, as the treatment strategy is de-
termined by the risk assessment of surgical mortality and perioperative complications.

In order to detect hibernating myocardium, we performed a prospec-
tive study including 57 patients with CHD and upcoming coronary bypass 

grafting, mitral valve plasty or prosthesis. All patients underwent stress 
magnetic resonance imaging, which allowed noninvasive assessment  
of both structural and functional changes, as well as determination  
of myocardial functional reserve. The obtained data will allow us to objec-
tively assess the surgical risk during cardiac surgical interventions, which 
is very important for the prevention of life-threatening cardiovascular 
complications, as well as increasing the efficiency of surgical treatment  
in patients with CHD.
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Введение
Несмотря на значительные успехи в диаг-

ностике и лечении болезней системы кровооб-
ращения, ишемическая болезнь сердца (ИБС) 
имеет высокий удельный вес в структу- 
ре заболеваемости и смертности населения  
не только в Республике Беларусь, но и во всем  
мире. На сегодняшний день хирургические 
вмешательства в условиях искусственного 
кровообращения являются наиболее эффек-
тивным методом лечения, который обеспечи-
вает благоприятные отдаленные результаты, 
прогноз и качество жизни пациентов [1, 2, 3].

Одним из наиболее значимых факторов 
операционного риска является фракция выб-
роса левого желудочка (ЛЖ). Так, опера-
ционный риск у пациентов с выраженной  
систолической дисфункцией (фракция выб-
роса ЛЖ < 35 %) намного выше, чем у лиц 
с сохранной сократительной способностью 
миокарда, поэтому важнейшим этапом пре-
доперационного обследования является опре-
деление жизнеспособности миокарда [4, 5, 6].

«Гибернация миокарда» ‒ это компенса-
торно-приспособительный процесс к хро-
ническому дефициту кислорода на фоне 
длительной ишемии миокарда. В гиберни-
рующем миокарде имеется прямая взаимос-
вязь между миокардиальным кровотоком 
и сократительной функцией. Как долго ми-
окард может оставаться жизнеспособным 
на фоне длительного снижения кровотока 
остается неизвестным [7]. В ряде исследова-
ний было показано, что прогноз у пациен-
тов с ишемической дисфункцией во многом 
зависит от величины объема жизнеспо-
собного миокарда. Кроме этого, пациенты  
с дисфункциональным, но жизнеспособным 
миокардом лучше переносят хирургическое 
вмешательство, с меньшим количеством ос-
ложнений и более коротким периодом реа-
билитации. При этом отдаленный прогноз 
операций реваскуляризации лучше только 
в случае выявления перед операцией сокра-
тительного резерва. 

В этой связи особую роль играет гибер-
нированный миокард, как фактор прогно- 
за результатов коронарного шунтирования 
у пациентов с ишемической дисфункцией 
левого желудочка. Следовательно, ранняя  
диагностика и своевременное влияние на об - 
ратимую дисфункцию миокарда является пер-
спективным направлением в лечении ИБС. 
В этой связи актуальной является идентифи-
кация жизнеспособного миокарда с помощью 
магнитно-резонансной томографии (МРТ), 
которая дает возможность неинвазивно 
оценить не только структурные и функцио-
нальные изменения, но и определить функ-
циональный резерв миокарда [8]. 

Кроме этого, актуальной проблемой в кар - 
диохирургии, является проблема верификации 

реперфузионных повреждений ишемизи-
рованного миокарда после реваскуляриза - 
ции [9]. Выраженность реперфузионной со-
кра тительной дисфункции миокарда опреде-
ляется продолжительностью ишемического 
периода, тяжестью (полная или неполная) 
ишемии, степенью восстановления кровото-
ка после хирургического вмешательства, ско-
ростью восстановления коронарной перфу-
зии, объемом ишемизированного миокарда 
и нестабильностью гемодинамических на-
рушений.

В связи с этим, сохраняется актуальной 
дооперационная количественная оценка рас-
пространенности и тяжести ишемического 
повреждения миокарда с помощью МРТ [10], 
которая позволит с большей точностью оце-
нивать контрактильную функцию гиберни-
рующего миокарда, играющего важнейшую 
роль в развитии кардиохирургических ос-
ложнений.

Материал и методы 
В проспективное исследование включено 

57 пациентов с ИБС и предстоящим хирурги-
ческим лечением в условиях искусственно- 
го кровообращения. Кардиохирургические 
вмешательства выполнены по стандартной 
методике из срединной стернотомии в ус-
ловиях нормотерсмии 34–36 °С искусствен-
ным кровообращением или на работающем 
сердце. При проведении операций на «су-
хом» сердце применялся комплексный ме-
тод защиты миокарда на основе крови.

Всем пациентам исходно проводились 
общепринятые клинико-инструментальные 
и лабораторные обследования, включавшие 
в себя сбор анамнестических данных, физи-
кальные исследования, ЭКГ в 12 отведениях, 
эхокардиографию (ЭхоКГ), а также корона-
роангиографию (КАГ). Оценивались харак-
тер и степень поражения коронарного русла 
по шкале Syntax. Комплекс клинико-лабора-
торных исследований проводился исходно, 
а также на 1 и 7 сутки после оперативного 
лечения.

Для оценки кровотока в коронарных 
шунтах (артериальных и венозных) исполь-
зовалось ультразвуковое допплерографиче-
ское исследование (флоуметрия), при кото-
ром оценивались средняя скорость крово-
тока по шунтам, пульсовой индекс. 

Ишемическая дисфункция миокарда оце-
нивалась с помощью чреспищеводного эхо-
кардиографического (ЧП-ЭХО) исследова-
ния, которое выполнялось исходно и интра-
операционно.

Для визуальной оценки дисфункциональ-
ного миокарда всем пациентам исходно вы-
полняли МРТ сердца. Исследование осущест-
влялось на высокопольном магнитно-резо-
нансном томографе Siemens Magnetom Aera  
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с индукцией магнитного поля 1.5 T, снаб-
женном системой синхронизации сканиро-
вания с ЭКГ. Протокол сканирования вклю-
чал импульсные последовательности: НASTE 
для оценки анатомии сердца, кино-МРТ (Cine)  
для оценки функциональных параметров 
сердца. В качестве контрастирующего аген-
та применялся Gd-содержащий контрастный 
препарат в дозе 0,2‒0,3 ммоль/кг со скоро-
стью потока 5 мл/с. Толщина срезов 6–8 мм.  
Для визуализации сердца использовадись  
стандартные сердечные проекции: 4-х и 2-х ка- 
мерная проекция по длинной оси левого же-
лудочка, по короткой оси, в плоскости вы-
ходного тракта ЛЖ в течение одной задержки 
дыхания на фазе вдоха. Все выявленные изме-
нения фиксировались по сегментам с исполь-
зованием 17-сегментной схемы «бычий глаз» 
с расчетом индекса нарушения региональ-
ной сократимости. Индекс рассчитывался 
как отношение суммы баллов нарушения 
локальной сократимости каждого сегмента 
левого желудочка к количеству анализируе-
мых сегментов: нормокинез – 1 балл; ги-
покинез – 2 балла, акинез – 3 балла, диски- 
нез – 4 балла. Учитывая тот факт, что тол-
щина зоны контрастирования напрямую за-
висит от глубины поражения миокарда, оце-
нивался индекс трансмуральности, который 
характеризуется отношением толщины слоя 
поврежденного миокарда к толщине мио-
карда в целом. 

Далее пациенту выполнялось стресс-МРТ 
(внутривенно вводили малые дозы добута-
мина (5–10 мг/кг/мин) с целью выявления 
гибернирующего миокарда. Жизнеспособ-
ными считали те сегменты, где визуализи-
ровалось улучшение показателя локальной 
сократимости на 1 балл и более, а также ре-
гистрировался прирост фракции выброса 
ЛЖ. Пробу считали отрицательной, если 
отсутствовал прирост систолического утол-
щения миокарда. 

МРТ с гадолинием выполнялось повтор-
но на 7-е сутки после оперативного лечения 
для визуализации реперфузионных повреж-
дений миокарда.

Анализ результатов исследования про-
водили на основе биостатистических мето-
дов программы MS EXCEL XP, STATSOFT 
STATISTICA 10.0 for Windows.

Результаты
57 пациентам было выполнено оператив-

ное вмешательство: коронарное шунтирова-
ние – 34 пациента (59,6%) и у 23 (40,4%) па-
циентов в дополнение к реваскуляризации 
миокарда выполнена пластика или протезиро-
вание митрального клапана. Все обследован-
ные пациенты были разделены на 2 группы. 
В 1-ю группу вошли 38 (66,7%) пациентов,  

у которых по данным стресс-МРТ был выяв-
лен жизнеспособный (гибернирующий) мио-
кард, 2-ю группу составили 19 (33,3%) че-
ловек с отрицательной фармакологической 
пробой, что указывает на преобладание фиб - 
роза миокарда.

Исходно группы сопоставимы по воз-
расту и полу. Так, средний возраст пациен-
тов 1-ой группы составил (56,8 ± 6,7) лет 
и (58,7 ± 5,5) лет во 2-ой группе (p > 0,05).  
Кроме этого, группы были сопоставимы 
по функциональным классам (ФК) стенокар-
дии и сердечной недостаточности (ФК NYHA),  
а также по фракции выброса ЛЖ. Достовер-
ные различия были установлены по анамне-
стическим данным (артериальная гипертен-
зия и количество перенесенных инфарктов 
миокарда).

Кроме клинико-анамнестических при-
знаков, исходно оценивалась ангиографиче-
ская характеристика пациентов. При анали-
зе КАГ гемодинамически значимыми счи-
тались стенозы коронарных артерий (КА) 
более 75%, стеноз ствола левой коронарной 

Таблица 1. Клинико-анамнестическая характеристика пациентов в зависимости 
от наличия жизнеспособного миокарда

Показатель

1-ая группа 
пациентов
(пациенты  

с жизнеспособным 
миокардом)

(n = 38)

2-ая группа пациентов
(пациенты  

с неидентифицированным 
жизнеспособным 

миокардом)
(n = 19)

Средний возраст, лет 56,8 ± 6,7 58,7 ± 5,5
ФК стенокардии напряжения 2,35 ± 0,8 2,3 ± 0,7
Инфаркт миокарда в анамнезе,  
n (%)

11 (29%) 4 (63,2%)*

ФК NYHA 2,4 ± 0,7 2,5 ± 0,5
Фракция выброса левого  
желудочка, %

36,8 ± 8,5 38,0 ± 9,3

Сахарный диабет, n (%) 9 (23,7%) 5 (26,3%)
Артериальная гипертензия, n (%) 15 (39,5%) 16 (84,2%)*
ХПН, n (%) 5 (13,2%) 3 (15,8%)

П р и м е ч а н и е – * Достоверность различий между группами (р < 0,05).

Table 1. Clinical and anamnestic parameters of patients according to the presence  
of viable myocardium

Parameters

Group 1
(patients with viable 

myocardium)
(n = 38)

Group 2
(patients with negative 

viability assessment)
(n = 19)

Mean age, years 56.8 ± 6.7 58.7 ± 5.5
Stable angina FC 2.35 ± 0.8 2.3 ± 0.7
History of MI, n (%) 11 (29%) 4 (63.2%)*
NYHA FC 2.4 ± 0.7 2.5 ± 0.5
Left ventricular ejection fraction, % 36.8 ± 8.5 38.0 ± 9.3
Diabetes mellitus, n (%) 9 (23.7%) 5 (26.3%)
Arterial hypertension, n (%) 15 (39.5%) 16 (84.2%)*
Chronic kidney disease, n (%) 5 (13.2%) 3 (15.8%)

N o t e * – statistical significance between groups (р < 0.05). FC, functional class; MI, myocardial infarction.
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артерии (ЛКА) более 50%. Признаки стено-
зирующего атеросклероза коронарных ар-
тери й были выявлены в обеих группах. Ко-
личество пораженных артерий и суммарное 
поражение коронарных артерий (СПАС), 
а также прогнозируемый операционный риск 
по шкале EuroSCORE ΙΙ достоверных разли-
чий не имели. Достоверная разница была 
установлена только по количеству баллов 
SYNTAX Score (таблица 2), что обусловлено 
тем, что шкала SYNTAX учитывает не толь-
ко анатомическое и сегментарное поражение 
коронарных артерий, но и диаметр, длину 
стенозов, наличие кальцификации и тром-
боза, а также извитость и диаметром коро-
нарных артерий < 2 мм. 

Для оценки исходного функционально-
го состояния ЛЖ всем пациентам исходно 
выполнялась эхокардиография. В основном 
исходные эхокардиографические показатели 
не имели достоверного различия в группах, 
за исключением показателей концентриче-
ского ремоделирования миокарда. Пациенты 
с отсутствием жизнеспособного миокарда 
имели более высокие показатели индекса мас-
сы миокарда левого желудочка (ИММЛЖ) – 
146,4 ± 12,0 г/м2 и относительной толщины 
стенки ЛЖ – 0,76 ± 0,08 в сравнение с пациен-
тами у которых не выявили жизнеспособный 
миокард (121,8 ± 15,0 г/м2 и 0,34 ± 0,08 соот-
ветственно, р < 0,05) (таблица 3).

Характерные для кардиохирургических 
пациентов гипертрофия миокарда и пора-
жение коронарных артерий в результате 
исходного патологического процесса повы-
шают чувствительность миокарда к ишеми-
ческим и реперфузионным повреждениям. 
В гипертрофированных желудочках повы-
шен трансмуральный градиент, утолщение 
стенок желудочков механически усложняет 
реперфузию, что предрасполагает к ишеми-
ческому повреждению субэндокардиально-
го слоя. Поэтому артериальная гипертензия 
с выраженной гипертрофией ЛЖ и комор-
бидными состояниями является дополни-
тельным фактором развития необратимых 
ишемически-реперфузионных повреждений 
при кардиохирургических вмешательствах. 
Особенно чувствителен к ишемии миокард 
у пациентов с хронической сердечной недо-
статочностью, сахарным диабетом, деком-
пенсированными пороками сердца и неста-
бильной гемодинамикой.

Кроме этого, всем пациентам первым 
этапом исходно выполнялось МРТ-сердца 
с гадолинием, где определялся общий про-
цент фиброза миокарда по индексу транс-
муральности (отношение толщины слоя по-
врежденного миокарда к толщине миокарда  
в целом) (рисунок). Затем вторым этапом 
вводился добутамин для определения гибер-
нированного (жизнеспособного) миокарда.

Таблица 2. Исходная ангиографическая характеристика пациентов в зависимости  
от наличия жизнеспособного миокарда

Показатель

1-ая группа 
пациентов
(пациенты  

с жизнеспособным 
миокардом)

(n = 38)

2-ая группа пациентов
(пациенты  

с неидентифицированным 
жизнеспособным 

миокардом)
(n = 19)

СПАС, % 102,6 ± 12,5 109,8 ± 9,6

Среднее количество пораженных 
артерий

3,08 ± 1,02 3,1 ± 0,9

Характеристика поражения  
коронарного русла, n (%)

1-сосудистое
2-сосудистое
3-сосудистое
4-сосудистое и более

4 (10,6%)
8 (21%)

17 (44,7%)
9 (23,7%)

2 (10,5%)
4 (21,1%)
9 (47,3%)
4 (21,1%)

EuroSCORE ΙΙ, % 5,2 ± 1,4 5,5 ± 2,2

SYNTAX Score, балл 16,8 ± 3,6 28,4 ± 2,4*

П р и м е ч а н и е – * Достоверность различий между группами (р < 0,05).

Table 2. Baseline angiographic parameters of patients according to the presence  
of viable myocardium

Parameters

Group 1
(patients with viable 

myocardium)
(n = 38)

Group 2
(patients with negative 

viability assessment)
(n = 19)

Total coronary artery lesion, % 102.6 ± 12.5 109.8 ± 9.6

Average number of damaged arteries 3.08 ± 1.02 3.1 ± 0.9

Characteristics of coronary lesion, n (%)
1 vessel
2 vessels
3 vessels
4 or more vessels

4 (10.6%)
8 (21%)

17 (44.7%)
9 (23.7)

2 (10.5%)
4 (21.1%)
9 (47.3%)
4 (21.1%)

EuroSCORE ΙΙ, % 5.2 ± 1.4 5.5 ± 2.2

SYNTAX Score, points 16.8 ± 3.6 28.4 ± 2.4*

N o t e * – statistical significance between groups (р < 0.05).

Таблица 3. Исходные показатели эхокардиографии в зависимости  
от наличия жизнеспособного миокарда

Показатель

1-ая группа 
пациентов 
(пациенты  

с жизнеспособным 
миокардом)

(n = 38)

2-ая группа пациентов 
(пациенты  

с неидентифицированным 
жизнеспособным 

миокардом)
(n = 19)

Конечно-систолический объем, мл 138,4 ± 55,4 141,6 ± 61,8

Конечно-систолический индекс, мл/м2 71,9 ± 28,4 73,1 ± 30,2

Конечно-диастолический объем, мл 218,8 ± 59,1 223,1 ± 56,0

Конечно- диастолический индекс, мл/м2 110,8 ± 33,4 113,6 ± 32,8

Конечно-диастолический диаметр, мм 65,6 ± 7,4 68,8 ± 5,6

Конечно-систолический диаметр, мм 54,8 ± 6,5 58,2 ± 6,8

ИММЛЖ, г/м2 121,8 ± 15,0 146,4 ± 12,0

Индекс относительной толщины 
стенки ЛЖ

0,34 ± 0,08 0,76 ± 0,08

Фракция выброса левого желудочка, % 36,8 ± 8,5 38,0 ± 9,3

Индекс локальной сократимости, баллы 1,88 ± 0,4 1,89 ± 0,2

П р и м е ч а н и е – * Достоверность различий между группами (р < 0,05).
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Так, основная половина пациентов с жиз-
неспособным миокардом имели общий про-
цент фиброза до 25% (р < 0,05), в то время 
как в группе без жизнеспособного миокарда 
преобладал процент фиброза > 50% (р < 0,05), 
фиброз миокарда от 25% до 50% встречался 
как при наличии гибернирующего миокар-
да, так и без него. Поэтому далее для вы-
явления связи между процентом фиброза  
и наличием жизнеспособного миокарда 
был проведен корреляционный анализ (таб- 
лица 4).

Таблица 4. Взаимосвязь индекса трансмуральности 
миокарда с наличием гибернирующего миокарда 
(по данным МРТ и стресс-МРТ)

Индекс 
трансмуральности

Коэффицент корреляции 
Спирмена, Кендалла (r) р

До 25% 0,78 0,02

25–50% 0,58 < 0,05

Более 50% 0,37 < 0,05

Table 4. Correlation of myocardial transmurality index  
with the presence of hibernating myocardium  
(based on MRI and stress-MRI data)

Transmurality index Spearman, Kendall 
correlation (r) р

<25 0.78 0.02

25–50 0.58 < 0.05

>50 0.37 < 0.05

При анализе данной взаимосвязи уста-
новлена сильная корреляционная связь 
между гибернирующим миокардом и ко-
личеством общего фиброза до 25% (r = 0,78; 
p = 0,02), а также умеренная – с фиброзом 
25%-50% (r = 0,58; p < 0,05), что позволяет 
предполагать, что миокард в данной группе 
является частично жизнеспособным, однако 
при этом остается спорным вопрос об эф-
фективности хирургического лечения у дан-
ной категории пациентов. 

По операционным характеристикам па-
циенты обеих групп достоверно не различа-
лись (таблица 5), соответственно их влия ния 
на постишемическую дисфункцию миокар-
да установлено не было у данной категории 
пациентов.

При анализе показателей интраопераци-
онной чреспищеводной эхокардиографии во 
всех группах зарегистрирована постишеми-
ческая дисфункция ЛЖ, которая проявля-
лась увеличением объемов и размеров ЛЖ, 
индекса локальной сократимости (ИЛС), 
снижением фракции выброса ЛЖ, одна-
ко достоверность была установлена только  
в группе пациентов с отрицательной добу-
таминовой пробой, при которой не был вы-
явлен жизнеспособный миокард (таблица 6),  

Table 3. Baseline echocardiographic parameters according  
to the presence of viable myocardium

Parameters

Group 1
(patients with viable 

myocardium)
(n = 38)

Group 2
(patients with negative 

viability assessment)
(n = 19)

End-systolic volume, ml 138.4 ± 55.4 141.6 ± 61.8

End-systolic index, ml/m2 71.9 ± 28.4 73.1 ± 30.2

End-diastolic volume, ml 218.8 ± 59.1 223.1 ± 56.0

End-diastolic index, ml/m2 110.8 ± 33.4 113.6 ± 32.8

End-diastolic dimension, mm 65.6 ± 7.4 68.8 ± 5.6

End-systolic dimension, mm 54.8 ± 6.5 58.2 ± 6.8

LV MMI, g/m2 121.8 ± 15.0 146.4 ± 12.0

LV RWT 0.34 ± 0.08 0.76 ± 0.08

LVEF, % 36.8 ± 8.5 38.0 ± 9.3

Regional contractility index, points 1.88 ± 0.4 1.89 ± 0.2

N o t e * – statistical significance between groups (р < 0.05). LV MMI, left ventricular myocardial mass index; LV RWT, left 
ventricular relative wall thickness; LVEF, left ventricular ejection fraction.

Рисунок. Исходные данные МРТ

Figure. Baseline MRI data
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т.е. развитие дисфункции миокарда зави-
сит не только от объема исходного фиброза 
мио карда, но и от площади гиберации.

Кроме этого, постишемическая дис-
функция миокарда ЛЖ была зарегистри-
рована после хирургического лечения как  
в 1-ой, так и во 2-ой группе пациентов, кото-
рая проявилась в раннем послеоперацион-
ном периоде острой сердечной недостаточ-
ностью (ОСН), потребовавшей установки 
экст ракорпоральной мембранной оксигена-
ции (ЭКМО), жизнеугрожающими нару-
шениями ритма (желудочковая тахикардия, 
фибрилляция желудочков), приведшая в не-
которых случаях к летальному исходу (табли-
ца 7). При этом и нарушения ритма, и ОСН 
достоверно чаще регистрировались в груп-
пе без выявленного жизнеспособного мио-
карда (р < 0,05), в этой же группе достоверно 
выше была периоперационная летальность 
(р < 0,05).

Кроме этого, у одного пациента из 1-ой 
группы развился периоперационный ин-
фаркт миокарда вследствие тромбоза шунта.

Таким образом, наиболее частым ослож-
нением при хирургическом лечении ИБС  
у пациентов с неидентифицированным жиз-
неспособным миокардом является ОСН, ко-
торая приводит к увеличению периопера-
ционной летальности.

Таблица 5. Интраоперационная характеристика пациентов

Показатель

1-ая группа 
пациентов 
(пациенты  

с жизнеспособным 
миокардом)

(n = 38)

2-ая группа пациентов
(пациенты  

с неидентифицированным 
жизнеспособным 

миокардом)
(n = 19)

Полнота реваскуляризации, % 92,8 94,4
Время ишемии миокарда, мин 142,6 ± 26,0 138,5 ± 22,4
Время искусственного  
кровообращения, мин 164,2 ± 23,2 166,5 ± 28,4

Среднее число дистальных
анастомозов

2,72 ± 1,02 2,79 ± 0,9

Скорость кровотока  
по шунтам, мл/мин 33 ± 5 36 ± 4

Пульсовой индекс 4,7 ± 0,7 4,9 ± 0,6

П р и м е ч а н и е – * Достоверность различий между группами (р < 0,05).

Table 5. Intraoperative parameters of patients

Parameters

Group 1
(patients with 

viable myocardium)
(n = 38)

Group 2
(patients with negative 

viability assessment)
(n=19)

Revascularization completeness, % 92.8 94.4
Myocardial ischemia time, min 142.6 ± 26.0 138.5 ± 22.4
Artificial circulation time, min 164.2 ± 23.2 166.5 ± 28.4
Average number of distal anastomoses 2.72 ± 1.02 2.79 ± 0.9
Blood flow rate by shunt, ml/min 33 ± 5 36 ± 4
Pulsation index 4.7 ± 0.7 4.9 ± 0.6

N o t e * – statistical significance between groups (р < 0.05).

Таблица 6. Показатели чреспищеводной эхокардиографии в зависимости от наличия жизнеспособного миокарда

Показатель

1-ая группа пациентов  
(пациенты с жизнеспособным 

миокардом)
(n = 38)

2-ая группа пациентов
(пациенты с неидентифицированным 

жизнеспособным миокардом)
(n = 19)

Исходно Интра-операционно Исходно Интра-операционно

Конечно-систолический объем, мл 136,7 ± 55,4 139,8 ± 58,24 138,2 ± 58,8 159,6 ± 61,6*
Конечно-систолический индекс, мл/м2 65,8 ± 31,4 67,4 ± 29,3 64,3 ± 27,2 74,2 ± 28,5*
Конечно- диастолический объем, мл 198,8 ± 59,3 204,5 ± 37,0 197,9 ± 61,0 223,8 ± 64,0*
Конечно- диастолический индекс, мл/м2 105,4 ± 34,4 107,6 ± 38,5 103,6 ± 31,7 112,8 ± 34,7*
Фракция выброса ЛЖ, % 36,5 ± 9,5 34,7 ± 6,5 37,7 ± 10,0 29,0 ± 8,8*
Индекс локальной сократимости, баллы, 
баллы

1,83 ± 0,5 1,85 ± 0,1 1,85 ± 0,4 2,12 ± 0,2*

П р и м е ч а н и е – * Достоверность различий между группами (р < 0,05).

Table 6. Transesophageal echocardiography parameters according to the presence of viable myocardium

Parameters

Group 1
(patients with viable myocardium)

(n = 38)

Group 2
(patients with negative  

viability assessment)
(n=19)

Baseline Intraoperative Baseline Intraoperative

End-systolic volume, ml 136.7 ± 55.4 139.8 ± 58.24 138.2 ± 58.8 159.6 ± 61.6*
End-systolic index, ml/m2 65.8 ± 31.4 67.4 ± 29.3 64.3 ± 27.2 74.2 ± 28.5*
End-diastolic volume, ml 198.8 ± 59.3 204.5 ± 37.0 197.9 ± 61.0 223.8 ± 64.0*
End-diastolic index, ml/m2 105.4 ± 34.4 107.6 ± 38.5 103.6 ± 31.7 112.8 ± 34.7*
LVEF, % 36.5 ± 9.5 34.7 ± 6.5 37.7 ± 10.0 29.0 ± 8.8*
Regional contractility index, points 1.83 ± 0.5 1.85 ± 0.1 1.85 ± 0.4 2.12 ± 0.2*

N o t e * – statistical significance between groups (р < 0.05).
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Заключение
1. Дооперационными факторами, связан-

ным с наличием гибернирующего миокар-
да, являются количество баллов по шкале 
SYNTAX Score, эхокардиографические по-
казатели (индекс массы миокарда левого же-
лудочка и относительной толщины стенки 
левого желудочка) (p < 0,05). 

2. Установлена тесная взаимосвязь меж-
ду гибернирующим миокардом и количе-
ством фиброза (при фиброзе до 25% – силь-
ная корреляционная связь (r = 0,78; p = 0,02), 
умеренная – с фиброзом 25%-50% (r = 0,58; 
p < 0,05)).

3. Наличие жизнеспособного миокарда 
связано с меньшим количеством сердеч-
но-сосудистых послеоперационных ослож-
нений ((p < 0,05). 

4. Дооперационная оценка жизнеспособ-
ного миокарда необходима при стратифика-
ции операционного риска у лиц с ИБС, что 
важно для предотвращения сердечно-сосу-
дистых осложнений и повышения эффек-
тивности хирургического лечения у лиц  
с ишемической болезнью сердца.

5. Для прогноза необходимо рассчиты-
вать не только процент фиброза, но и объем 
жизнеспособного миокарда в целом, что по-
зволит расширить показания к реваскуля-
ризации миокарда в группе пациентов с фиб-
розом 25%-50%.
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Осложнение
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пациентов 
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(n = 38)

2-ая группа пациентов
(пациенты 
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жизнеспособным 

миокардом)
(n = 19)

ОСН, n (%) 4 (10,5%) 10 (52,6%)*
Из них:

инотропная поддержка  
более 24 ч, n

4 10
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П р и м е ч а н и е – * Достоверность различий между группами (р < 0,05).

Table 7. Postoperative complications according to the presence of viable myocardium

Complications

Group 1
(patients with viable 

myocardium)
(n = 38)

Group 2
(patients with negative 

viability assessment)
(n = 19)

Acute heart failure, n (%) 4 (10.5%) 10 (52.6%)*
Of which:

inotropic support > 24 h, n 4 10
ECMO setup, n (%) 0 2

Life-threatening rhythm 
disturbances, n (%)

7 (18.4%) 9 (47.4%)*

Mortality, n (%) 0 2 (10.5%)*

N o t e * – statistical significance between groups (р < 0.05).
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МАЛОГО СЕРДЕЧНОГО ВЫБРОСА  
ПОСЛЕ ОПЕРАЦИЙ НА ОТКРЫТОМ СЕРДЦЕ
Р.Г. Ярош, Л.Г. Шестакова, М.И. Бушкевич, Н.С. Петрович
ГУ «Республиканский научно-практический центр «Кардиология», г. Минск
doc_pomka@mail.ru

УДК 616.12-089-005.2-039.71:612.13

Ключевые слова: кардиохирургия, механическая поддержка кровообращения, искусственное кровообращение, 
посткардиотомный синдром малого сердечного выброса.

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ. Р.Г. Ярош, Л.Г. Шестакова, М.И. Бушкевич, Н.С. Петрович. Частота, факторы риска и предикторы развития синдрома малого 
сердечного выброса после операций на открытом сердце. Неотложная кардиология и кардиоваскулярные риски, 2023, Т. 7, № 1, С. 1852–1858.

Цель. Изучить частоту и определить предикторы развития посткарди-
отомного синдрома малого сердечного выброса после операций в условиях 
искусственного кровообращения.

Методы. Проведено ретроспективное, обсервационное исследование по 
типу «случай-контроль» в РНПЦ «Кардиология» за период 2015–2017 гг. В исследо-
вание включено 1540 пациентов, которым были выполнены операции на сердце  
в условиях искусственного кровообращения. Из них у 46 пациентов интраопе-
рационно и в ранний послеоперационный период развился посткардиотомный 
синдром малого сердечного выброса (ПСМСВ), рефрактерный к медикаментозной 
терапии, в связи с чем была подключена механическая поддержка кровоо-
бращения (исследуемая группа), группу сравнения составили 1494 пациента.

Результаты. Частота развития ПСМСВ после операций на сердце  
в условиях искусственного кровообращения составила 2,98%. Пре-

дикторами развития ПСМСВ являются: повторная операция на сердце  
ОШ = 3,65 (95% ДИ 1,40–9,51), выполнение операции в острый период (30 дней) 
инфаркта миокарда ОШ = 7,20 (95% ДИ 2,25–23,01), класс сердечной недо-
статочности по NYHA III/IV, ОШ = 2,38 (95% ДИ 1,30–4,37) и дооперационный 
индекс локальной сократимости более 1,81, ОШ = 2,92 (95% ДИ 1,50–5,68).

Заключение. Посткардиотомный синдром малого сердечного выброса 
по-прежнему остается большой проблемой в кардиохирургии. Несмотря 
на современные методы защиты миокарда и механической поддержки 
кровообращения (МПК), госпитальная летальность остается крайне высо-
кой и достигает 60–80%. Прогнозирование на основании предиктивных 
моделей позволит своевременно выбрать необходимый вид МПК, снизить 
частоту развития полиорганной недостаточности и неблагоприятных исходов 
хирургического лечения.

INCIDENCE AND RISK FACTORS  
FOR LOW CARDIAC OUTPUT SYNDROME  
AFTER OPEN HEART SURGERY
R. Yarosh, L. Shestakova, M. Bushkevich, N. Petrovich
Republican Scientific and Practical Center of Cardiology, Minsk, Belarus

Key words: cardiac surgery, mechanical circulatory support, cardiopulmonary bypass, postcardiotomy low cardiac output syndrome.
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surgery. Neotlozhnaya kardiologiya i kardiovaskulyarnye riski [Emergency cardiology and cardiovascular risks], 2023, vol. 7, no. 1, pp. 1852–1858.

Purpose. To study the incidence and to determine predictors of post car - 
diotomy low cardiac output syndrome after open-heart surgery.

Methods. A retrospective, observational case-control study was conducted 
at the Republican Scientific and Practical Center of Cardiology for the period 2015–2017. 
The study included 1, 540 patients who underwent open-heart surgery. Intraoperatively 
and in early postoperative period, 46 patients developed postcardiotomy low cardiac 
output syndrome (PCLCOS) refractory to drug therapy, followed by mechanical circu-
latory support (the study group), the comparison group consisted of 1, 494 patients.

Results. The incidence of PCLCOS was 2.98%. The predictors of PCLCOS 
included the following: reoperation OR = 3.65 (95% CI 1.40–9.51), myocardial 

infarction (30 days) before operation OR = 7.20 (95% CI 2.25–23.01), heart 
failure NYHA class III/IV OR = 2.38 (95% CI 1.30–4.37), and preoperative 
local contractility index more than 1.81, OR = 2.92 (95% CI 1.50–5.68).

Conclusion. Postcardiotomy low cardiac output syndrome is still  
a big issue in cardiac surgery. Despite modern methods of myocardial 
protection and mechanical circulatory support (MCS), hospital mortali  - 
ty remains extremely high, up to 80%. Prognosis based on predictive 
mo-dels will allow timely selection of the required type of MCS, reducing  
the incidence of multiple organ failure, and, as a result, adverse outcomes 
of surgical treatment.
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сации (ВАБК), обхода левого/правого желу-
дочка вследствие невозможности отлучения 
пациента от искусственного кровообращения.

2. Инфузия более двух инотропных пре-
паратов в средних терапевтических до-
зах (добу та мин > 5 мкг/кг/мин, адреналин  
> 0,05 мкг/кг/мин, милринон > 0,3 мкг/кг/мин 
и норадреналин > 0,04 мкг/кг/мин) для дости-
жения систолического артериального давле-
ния (АД) более 90 мм рт. ст., среднего АД более 
60 мм рт. ст. в условиях нормоволемии.

Острый инфаркт миокарда верифици-
ровался на основании одного из следующих 
критериев: новые значительные измене-
ния сегмента ST-T или новая блокада левой 
ножки пучка Гиса; клинические симптомы 
ишемии; появление новых зон нарушенной 
сократимости миокарда; появление патоло-
гического зубца Q; выявление на ангиогра-
фии интракоронарного тромбоза. 

Эхокардиографическое исследование 
осу ществлялось на аппарате «Vivid Five» 
по стандартной методике. Оценка объёмов 
и фракции выброса левого желудочка про-
изводилась методом Симпсона в Б-режиме.

Анализ полученных результатов прове-
ден при помощи программ: IBM SPSS Statistics 
(IBM Company, версия 23), STATISTICA (StatSoft 
Inc., США, версия 6.5), MedCalc (MedCalc 
Software, версия 20), Microsoft Office Excel 2016. 
Представление данных с нормальным распре-
делением как среднее арифметическое ± стан-
дартное отклонение, достовверность прове-
рялась при помощи критерия t-Стьюдента. 
Данные с ненормальным распределением, 
описывались с помощью медианы (Ме),  
а также 25% и 75% процентилей. Непарамет-
рический анализ качественных признаков 
выполнен при помощи критерия Хи-квад рат 
Пирсона. Предикторы были определены на 
основании логистической регрессии. Досто-
верными различия считались с р < 0,05 (5%).

Результаты
В РНПЦ Кардиология за период 2015–

2017 гг. проведено ретроспективное иссле-
дование, в которое было включено 1540 па-
циента. Посткардиотомный синдром мало-
го сердечного выброса развился у 2,98% па-
циентов (n = 46) – исследуемая группа (ИГ). 
Группу контроля составили 1494 пациента. 
Механическая поддержка кровообращения 
была подключена всем пациентам в иссле-
дуемой группы, ввиду отсутствия возмож-
ности отлучения пациента от искусствен-
ного кровообращения: внутриаортальная 
баллонная контрапульсация – 67,4% (n = 31),  
экстракорпоральная мембранная оксигена-
ция – 17,4% (n = 8), комбинация методов 
механической поддержки кровообращения 
понадобилась – 15,2% (n = 7). Клинико-де-
мографическая характеристика групп пред-
ставлена в таблице 1.

Введение
Посткардиотомный синдром малого сер-

дечного выброса (ПСМСВ) является потен-
циальным осложнением у пациентов, пере-
несших операцию на открытом сердце. 
Существует множество синонимов данной 
патологии: посткардиотомная сердечная не-
достаточность, острая кардиоваскулярная 
дисфункция, посткардиотомный шок, по-
слеоперационная дисфункция миокарда [1]. 
Встречаемость данного синдрома, по дан-
ным разных авторов, варьирует в диапазоне 
3–45% и зависит от критериев определения 
данного состояния [1–3]. На основании кон-
сенсуса организаций и сообществ: EACTS, 
ELSO, STS, AATS, посткардиотомный синд-
ром малого сердечного выброса был опреде-
лен как отсутствие возможности отлучить 
пациента от искусственного кровообраще-
ния или развитие стойкого кардиогенного 
шока, при условии использования кардио-
тонических и вазопрессорных препаратов 
в максимальных дозировках [4]. Даже при со-
временном уровне технологий в кардиохирур-
гии, летальность при ПСМСВ остается крайне 
высокой и достигает 60–80% [5, 6].

Цель. Изучить частоту развития синд-
рома малого сердечного выброса после опе-
раций на открытом сердце и выявить пре-
дикторы его развития.

Материалы и методы
В РНПЦ «Кардиология» за 2015–2017 гг. 

в условиях искусственного кровообраще-
ния было выполнено 1731 операций. Из них 
из исследования были исключены следую-
щие типы операции: ортотопическая транс-
плантация сердца – 72, иссечение выходно-
го тракта левого желудочка – 23, протезиро-
вание дуги аорты – 24, удаление опухолей 
сердца – 16, имплантация длительного об-
хода левого желудочка – 10, изолированная  
пластика дефектов межпредсердной или меж-
желудочковой перегородки – 44, пластика 
трехстворчатого клапана – 2. Таким образом, 
в исследование включено 1540 пациента, 
которым были выполнены операции на от-
крытом сердце. В ранний послеоперацион-
ный период и интраоперационно у 46 паци-
ентов развился посткардиотомный синдром 
малого сердечного выброса, рефрактерный 
к медикаментозной терапии. Пациентам  
с ПСМСВ была подключена механическая под-
держка кровообращения (исследуемая груп-
па), в группу сравнения вошли 1494 пациента.

Критерии определения посткардиотом-
ного синдрома малого сердечного выброса 
были следующие [7]:

1. Подключение механической поддерж-
ки кровообращения (МПК): экстракорпо-
ральной мембранной оксигенации (ЭКМО), 
внутриаортальной баллонной контрапуль-
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p = 0,01), III и IV класс ХСН по NYHA (79,1% 
и 45,7%, p = 0,01), сниженная фракции выб-
роса левого желудочка (42 ± 10% и 56 ± 11%, 
p = 0,01). Было выявлено, что пациенты 
с ПСМСВ перенесли инфаркт миокарда  
в 30-дневный период до операции (13% и 1,2%,  
p = 0,01), а также имели ранее выполненные опе-
рации на сердце (13% и 3,9% пациентам, p = 0,01).

При анализе видов оперативного вме-
шательства выявлено, что аортокоронарное 
шунтирование в комбинации с пластикой/
протезированием митрального клапана чаще 
встречалось в исследуемой группе – 39,1%, 
по сравнению с контрольной группой – 9,6%, 
р = 0,01 (таблица 2).

Таблица 2. Вид оперативного вмешательства

Операция
Исследуемая 

группа 
ПСМСВ

Контрольная 
группа 

Значи- 
мость

АК 3 (6,5%) 166 (11,1%) 0,47
АКШ 9 (19,6%) 488 (32,7%) 0,08
МК 1 (2,2%) 87 (5,8%) 0,51
Более 2-х клапанов 7 (15,2%) 385 (25,8%) 0,12
АКШ + МК 18 (39,1%) 143 (9,6%) 0,01
АКШ + АК 4 (8,7%) 77 (5,2%) 0,30
АКШ + Аорта + кл. 2 (4,3%) 50 (3,3%) 0,66

П р и м е ч а н и е: ПСМСВ – посткардиотомный синдром малого сердечного 
выброса, АК – аортальный клапан, АКШ – аортокоронарное шунтирование, 
МК – митральный клапан.

Table 2. Types of heart intervention

Intervention PCLCOS
study group

Comparison 
group p-value

Aortic valve 3 (6.5%) 166 (11.1%) 0.47
CABG 9 (19.6%) 488 (32.7%) 0.08
Mitral valve 1 (2.2%) 87 (5.8%) 0.51
2 or more valves 7 (15.2%) 385 (25.8%) 0.12
CABG + mitral valve 18 (39.1%) 143 (9.6%) 0.01
CABG + aortic valve 4 (8.7%) 77 (5.2%) 0.30
CABG + ascending 
aorta + valve

2 (4.3%) 50 (3.3%) 0.66

N o t e: PCLCOS, postcardiotomy low cardiac output syndrome; CABG, coronary artery 
bypass grafting.

На основании анализа интраоперацион-
ного периода было выявлено, что длитель-
ность операции достоверно значимо было 
выше в группе ПСМСВ Ме 420 [340; 780] мин. 
по сравнению с группой контроля Ме 300 
[260; 360] минут, р = 0,01. При этом вре-
мя искусственного кровообращения (ИК) 
Ме 177,5 [149,8; 244,7] мин., как и время ише-
мии миокарда (ИМ) Ме 121,5 [97; 159] мин. 
значительно больше в исследуемой группе 
по сравнению с группой контроля Ме 118 [93,3; 
148] мин. и Ме 85 [65; 110] минут соответствен-
но, р = 0,01. Было выявлено, что при длитель-
ности ИК в диапазоне 143–183 мин отно-
шение шансов развити ПСМСВ составляет 
ОШ = 4,65 (95% ДИ 2,09–10,36), р = 0,01, а более 
183 мин. – ОШ = 14,67 (95% ДИ 6,92–31,09),  
р = 0,01. Схожая тенденция наблюдалась  
и при анализе длительности ишемии миокар-

Таблица 1. Исходная клинико-демографическая характеристика групп

Параметр Исследуемая 
группа ПСМСВ

Контрольная 
группа Значимость

Количество наблюдений 46 1494 –
Пол (м) 35 (76,1%) 1053 (70,4%) 0,51
Возраст 61 [56; 69] 62,5 [54; 67] 0,17
S, поверхности тела 1,98 ± 0,15 2,10 ± 0,23 0,05
Артериальная гипертензия 32 (69,6%) 1133 (75,8%) 0,38
Сахарный диабет 7 (15,2%) 281 (18,8%) 0,70
Хроническая болезнь почек 7 (15,2%) 103 (6,9%) 0,04
Легочная гипертензия 19 (41,3%) 269 (18%) 0,01
Фибрилляция предсердий 16 (34,8%) 400 (26,8%) 0,23
ЖЭС 4 (8,7%) 173 (11,6%) 0,8
Инфекционный эндокардит 4 (8,7%) 56 (3,7%) 0,1
ХОБЛ 2 (4,3%) 47 (3,1%) 0,66
ИКМП 14 (30,4%) 110 (7,4%) 0,01
Экстракардиальная патология сосудов 10 (21,7%) 200 (13,4%) 0,12
Повторная операция на сердце 6 (13%) 58 (3,9%) 0,01
ОИМ в течении 30 дней до операции 6 (13%) 18 (1,2%) 0,01
Класс по NYHA III/IV 34 (79,1%) 668 (45,7%) 0,01
ФВ ЛЖ, % 39,5[30; 53] 53[44; 60] 0,01
ИЛС 1,97 [1,25; 2,38] 1,25 [1; 1,69] 0,01

П р и м е ч а н и е: ПСМСВ – посткардиотомный синдром малого сердечного выброса, NYHA Class – класс 
хронической сердечной недостаточности, S – площадь поверхности тела, ЖЭС – желудочковые экстрасистолы, 
ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких, ИКМП – ишемическая кардиомиопатия, ОИМ – острый 
инфаркт миокарда, ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка (Б – режим); ОИМ – острый инфаркт миокарда; 
ИЛС – индекс локальной сократимости. 

Table 1. Clinical and demographic characteristics

Characteristics PCLCOS
study group

Comparison 
group p-value

No. of cases 46 1494 –
Sex (male) 35 (76.1%) 1053 (70.4%) 0.51
Age 61 [56; 69] 62.5 [54; 67] 0.17
S, body surface 1.98 ± 0.15 2.10 ± 0.23 0.05
Arterial hypertension 32 (69.6%) 1133 (75.8%) 0.38
Diabetes mellitus 7 (15.2%) 281 (18.8%) 0.70
Chronic kidney disease 7 (15.2%) 103 (6.9%) 0.04
Pulmonary hypertension 19 (41.3%) 269 (18%) 0.01
Atrial fibrillation 16 (34.8%) 400 (26.8%) 0.23
Ventricular extrasystole 4 (8.7%) 173 (11.6%) 0.8
Endocarditis 4 (8.7%) 56 (3.7%) 0.1
COPD 2 (4.3%) 47 (3.1%) 0.66
Ischemic cardiomyopathy 14 (30.4%) 110 (7.4%) 0.01
Reoperation 6 (13%) 58 (3,9%) 0,01
AMI 30 day before operation 6 (13%) 18 (1,2%) 0,01
Extracardiac pathology 10 (21.7%) 200 (13.4%) 0.12
NYHA Class III/IV 34 (79.1%) 668 (45.7%) 0.01
LVEF, % 39.5[30; 53] 53[44; 60] 0.01
LCI 1.97 [1.25; 2.38] 1.25 [1; 1.69] 0.01

N o t e: PLCOS, postcardiotomy low cardiac output syndrome; NYHA Class, New York Heart Association classification;  
S, body surface; COPD, chronic obstructive pulmonary disease; LVEF, left ventricle ejection fraction (B – mode);  
AMI, acute myocardial infarction; LCI, local contractility index.

Пациенты в исследуемой группе в доопе-
рационном периоде имели высокий процент 
коморбидных состояний и осложнений ос-
новного заболевания по сравнению с конт-
рольной группой: хроническая болезнь по-
чек (15,2% и 6,9% соответственно, p = 0,04), 
выраженная (более 50 мм рт. ст.) легочная 
гипертензия (41,3% и 18%, p = 0,01), ише-
мическая кардиомиопатия (30,4% и 7,4%,  
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да: при времени ишемии миокарда в диапазо-
не 94–141 мин. ОШ = 4,07 (95% ДИ 1,81–9,14), 
р = 0,01, а более 141 мин. ОШ = 11,25 (95% 
ДИ 4,88–25,95), р = 0,01. В связи с выявлением 
резидуальных дефектов после основного 
этапа хирургической операции: остаточная 
значимая регургитация, наличие высокого 
градиента на клапанном аппарате, выяв-
ленном на основании интраоперационной 
чрезпищеводной эхокардиографии, а также 
при наличии изменений от исходных значе-
ний электрокардиограммы – аорта повтор-
но пережималась и проводилась кардиопле-
гия для выполнения полной хирургической 
коррекции. Необходимость в повторном 
пережатии аорты достоверно чаще наблю-
далось в исследуемой группе – 13% случаев 
по сравнению с контрольной группой – 2,5%, 
р = 0,01. Отношение шансов развития ПСМСВ 
при повторном пережатии аорты составляет 
ОШ = 5,90 (95% ДИ 2,36–14,79), р = 0,01.

По данным ROC-анализа определены 
значения «cut-off» индекса локальной со-
кратимости: ИЛС = 1,81 (Sn 52,2% Sp 79,8%, 
AUC = 0,674, р = 0,001) и фракции выброса 
левого желудочка ФВ ЛЖ = 40% (Sn 54,2% 

Рисунок 2.  
ROC-анализ. 
Определение 
порогового значения 
индекса локальной 
сократимости

Figure 2.  
ROC-analysis. 
Determination  
of the threshold value 
of the local  
contractility index

Sp 81,1%, AUC = 0,697, р = 0,001) и (рис. 1, 2). 
При этом сниженная ФВ ЛЖ < 40% и ИЛС > 1,81 
были выявлены у 52,2% пациентов в группе 
ПСМСВ.

На основании унивариантного анализа 
были выявлены дооперационные факторы 
риска развития ПСМСВ: хроническая бо-
лезнь почек, ОШ = 2,42 (95% ДИ 1,06–5,6),  
р = 0,04, ишемическая кардиомиопатия,  
ОШ = 5,5 (95% ДИ 2,85–10,6), р = 0,01, выражен-
ная легочная гипертензия (более 50 мм рт. ст.), 
ОШ = 3,2 (95% ДИ 1,75–5,85), р = 0,01, класс 
ХСН по NYHA III/IV, ОШ = 4,48 (95%  
ДИ 2,13–9,41), р = 0,01, выполнение опера-
тивного вмешательства в 30-дневный период 
острого инфаркта миокарда, ОШ = 12,3 (95% 
ДИ 4,64–32,63), р = 0,01, повторная операция 
на сердце в анамнезе, ОШ = 3,71 (95% ДИ 1,51– 
9,11), р = 0,01, дооперационная фракция вы-
броса левого желудочка менее 40%, ОШ = 4,6 
(95% ДИ 2,60–8,52), р = 0,01, индекс локальной  
сократимости миокарда более 1,81, ОШ = 4,30 
(95% ДИ 2,37–7,77), р = 0,01, выполнение опера-
ции пластики/протезирования мит раль ного 
клапана совместно с реваскуляризацией мио-
карда, ОШ = 6,07 (95% ДИ 3,27–11,25), р = 0,01.
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Рисунок 1.  
ROC-анализ.  
Определение 
порогового значения 
фракции выброса 
левого желудочка

Figure 1.  
ROC-analysis. 
Determination  
of the threshold value  
of left ventricular 
ejection fraction
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Методом логистической регрессии были 
выявлены дооперационные предикторы раз-
вития ПСМСВ (таблица 3): повторные опе-
рации на сердце, острый инфаркт миокарда  
в течение 30 дневного периода до операции, 
функциональный класс сердечной недоста-
точности по NYHA и индекс локальной сок-
ратимости. Качество регрессионного ана-
лиза проверено при помощи коэффициента 
согласия Хосмера-Лемешова – 0,252 и R-квад-
рат Нейджелкерка – 0,157, при этом 97,2% слу-
чаев было распознано правильно.

По результатам логистической регрес-
сии была разработана математическая мо-
дель на основании дооперационных предик-
торов для определения вероятности разви-
тия ПСМСВ:

Р =

= � � �
� � �‒(1,975*ОИМ(30-дн) + 1,073*ИЛС + 1,297*ПОС + 0,87*NYHA – 7,713)

 х 100%,  ×

× 100%,
где: P – вероятность наступления события; 
ОИМ(30-дн) – операция на сердце, выпол-
ненная в период с момента острого инфарк-
та миокарда до 30 дней; ИЛС – индекс ло-
кальной сократимости; ПОС – предшеству-
ющие операции на сердце; NYHA – класс ХСН 
по NYHA.

При помощи ROC-анализа была провере-
на модель прогнозирования риска развития 
ПСМСВ. Площадь под кривой (AUC) соста-
вила = 0,743 (95% ДИ 0,644–0,824), р = 0,001  
и была значительно чувствительнее модели 
Euroscore 2 (AUC = 0,518 (95% ДИ 0,405–0,631), 
которую рутинно используют для прогно-
зирования неблагоприятных исходов в кар-
диохирургии.

Использование в качестве предикторов 
времени искусственного кровообращения  

и повторного пережатия аорты в дополнение 
к существующей предиктивной модели по-
казало лучший результат прогнозирования 
развития ПСМСВ (AUC: 0,879 и 0,828 соот-
ветственно). Увеличение длительности ис-
кусственного кровообращения, с нашей точ-
ки зрения, является маркером технических 
трудностей в интраоперационном периоде, 
что приводит к активизации иммуновоспа-
лительного ответа и хирургической травмы. 
Прогнозирование времени искусственного 
кровообращения в дооперационном перио-
де не представляется возможным, однако 
может служить ориентиром для определе-
ния тактики интраоперационно.

Обсуждение
Посткардиотомный синдром малого сер-

дечного выброса является одним из наиболее 
серьезных кардиохирургических осложне-
ний, приводящих к полиорганной недоста-
точности вследствие системной гипоперфу-
зии [8] после основного этапа операции  
на открытом сердце. Летальность при ПСМСВ 
остается высокой (от 14,8% до 62,5%) в гос-
питальный период (30 дней) и 21,4–36,6%  
в отдаленном периоде (от 2-х месяцев до 1 го-
да) [9, 10]. Основными патофизиологически-
ми механизмами развития ПСМСВ являют-
ся: систолическая дисфункция правого же-
лудочка, систолическая дисфункция левого 
желудочка и диастолическая дисфункция. 
Вышеперечисленные механизмы возникают 
не только изолировано, но так же могут раз-
виваться в комбинации друг с другом [11].

Использование инотропной терапии – од-
ного или нескольких природных (адреналин) 
или синтетических (добутамин, милринон, 
изопротеренол) агентов, является началь-
ным этапом в лечении ПСМСВ. Обладая 
положительным инотропным и хронотроп-
ным эффектами, катехоламины способны 
временно улучшить гемодинамику и уско-
рить процесс отлучения пациента от искус-
ственного кровообращения (ИК), однако, 
стимулируя резистентность к инсулину 
и окисление жирных кислот вместо утили-
зации глюкозы, приводит к увеличению 
по требления кислорода миокардом и исто-
щению энергетических субстратов в карди-
омиоцитах [12].

Ингибиторы фосфодиэстеразы III, та-
кие как амринон, милринон или эноксимон, 
являются мощными вазодилататорами, ко-
торые вызывают снижение артериального 
давления, сосудистого и легочного сопро-
тивления [13]. Данный класс препаратов  
используется в комбинации с β1-адренерги-
ческими агонистами. По сравнению с добу-
тамином при лечении ПСМСВ, ингибиторы 
фосфодиэстеразы III вызывают менее вы-
раженное увеличение частоты сердечных 
сокращений и уменьшают вероятность воз-
никновения аритмий [14], ассоциированные 

Таблица 3. Дооперационные предикторы развития ПСМСВ

Предиктор B Вальд Значимость Exp(B)
95% ДИ для EXP(B)
Низкий Высокий

Предшествующая  
операция на серде 1,297 7,061 0,008 3,657 1,405 9,515

ОИМ до 30 дней 1,975 11,124 0,001 7,207 2,258 23,007
ФК NYHA 0,870 7,946 0,005 2,387 1,304 4,370
ИЛС 1,073 10,013 0,002 2,924 1,504 5,683
Константа –7,713 69,913 0,001 0,001

П р и м е ч а н и е: ПСМСВ – посткардиотомный синдром малого сердечного выброса, ОИМ – острый инфаркт миокарда, 
ФК NYHA Class – класс хронической сердечной недостаточности, ИЛС – индекс локальной сократимости.

Table 3. Preoperative predictors of PCLCOS

Predictor B Wald p-value Exp(B)
95% CI for EXP(B)
Low Hight

Previous heart surgery 1.297 7.061 0.008 3.657 1.405 9.515
AMI (30 days) 1.975 11.124 0.001 7.207 2.258 23.007
NYHA class 0.870 7.946 0.005 2.387 1.304 4.370
LCI 1.073 10.013 0.002 2.924 1.504 5.683
Constant –7.713 69.913 0.001 0.001

N o t e: PCLCOS, postcardiotomy low cardiac output syndrome; AMI, acute myocardial infarction; NYHA Class, New York Heart 
Association classification; LCI, local contractility index.
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с ишемией миокарда (15,6% и 44,4%), инфарк-
та миокарда (4,7% и 18%), и длительностью 
нахождения на искусственной вентиляции 
легких. Несмотря на это, по литературным 
данным, использование милринона не влияет 
на госпитальную летальность и на длитель-
ность нахождения пациентов в отделении ин-
тенсивной терапии и реанимации (р > 0,05) [15].

Препараты группы Ca2+-синтетайзеров 
(Левосимендан) обладают инотропным дей-
ствием без увеличения потребления кисло-
рода миокардом путем открытия АТФ-за-
висимых калиевых каналов, тем самым 
вызывая дилатацию легочных и коронар-
ных сосудов, оказывая кардиопротективное 
действие во время ишемии миокарда [16; 17]. 
Использование левосимендана ассоцииру-
ется с более низкой периоперационной ле-
тальностью (разница рисков [РР] –4,2%; 95% 
ДИ –7,2%, –1,1%; p = 0,008), достоверным 
снижением применения диализа (РР –4,9%, 
95% ДИ –8,2%, –1,6%; p = 0,003), уменьше-
нию частоты периоперационного инфаркта 
миокарда (РР –5,0%, 95% ДИ –8,3%, –1,7 %, 
p = 0,003) и послеоперационных фибрилляций 
предсердий (РР –8,1%, 95% ДИ –13,3%, –3,0%,  
р = 0,002) [18]. В то же время применение 
левосимендана у пациентов с исходной 
ФВ ЛЖ > 40% оказалось малоэффективным 
(РР +1,1%, 95% ДИ –3,8 %, +5,9%, p = 0,66).

Описанные выше инотропные агенты 
могут быть использованы либо самостоя-
тельно, либо в сочетании с другими класса-
ми при лечении ПСМСВ, однако применение 
высоких доз 2-х препаратов увеличивает 
риск неблагоприятного исхода до 80% [19]. 

В этом случае механическая поддержка 
кровообращения является единственным 
методом лечения данных пациентов в каче-
стве «моста к принятию решения», «моста 
к выздоровлению» и «моста к трансплан-
тации сердца». Необходимость в подключе-
нии МПК может быть неожиданным даже 
после стандартных операций на сердце, од-
нако во многих ситуациях развитие ПСМСВ 
возможно спрогнозировать и быть готовым 
к своевременному подключению МПК, тем 
самым избегая необратимых гипоксических 
и ишемических событий для пациента, ко-
торые приводят к сердечной, дыхательной 
и полиорганной недостаточности. 

Предикторы ПСМСВ были описаны ря-
дом авторов: срочность операции (ОШ 2,9), 
площадь поверхности тела 1,7 м2 или менее 
(ОШ, 1,6), ишемическая патология митраль-
ного клапана (ОШ, 1,6), длительное время ис-
кусственного кровообращения (ОШ, 1,02) [20], 
возраст > 65 лет, дооперационная фракция 
выброса левого желудочка менее 50%, почеч-
ная недостаточность (ОШ = 8,2; 95% ДИ от 3,8  
до 18,4); неотложная хирургия (ОШ = 3,5;  
95% ДИ от 1,7 до 6,8); предшествующий ин-
сульт или транзиторная ишемическая атака 
(ОШ = 2,9; 95% ДИ от 1,6 до 5,4); застойная 

сердечная недостаточность (ОШ = 2,6; 95% 
ДИ от 1,2 до 5,9); артериальная гипертен- 
зия (ОШ = 1,7; 95% ДИ от 1,01 до 3) [21]. Сле-
дует отметить, что за последние несколь-
ко десятилетий некоторые факторы риска 
ПСМСВ утратили свою прогностическую 
значимость. Среди них женский пол, арте-
риальная гипертензия, атеросклероз левой 
коронарной артерии и трехсосудистое пора-
жение миокарда [22].

Влияние времени искусственного крово-
обращения, а также ишемии миокарда оста-
ется спорным вопросом и зависит от мето-
дов ведения перфузии и защиты миокарда 
во время операции. В некоторых исследо-
ваниях [23] инфузия инотропной и вазоак-
тивной терапии (ОШ = 9,1, 95% ДИ 5,5–15),  
а также вероятность подключения МПК (ВАБК) 
достоверно была выше в группе с ишемией 
миокарда более 51 минуты. В группе со сни-
женной ФВ ЛЖ (менее 50%) достоверно чаще  
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наблюдалось развитие ПСМСВ по срав-
нению с нормальной ФВ ЛЖ: 44% (n = 22) 
и 26% (n = 13) соответственно, p = 0,04 [24], 
несмотря на отсутствие различий между 
временем искусственного кровообращения 
в группах, а также длительностью ишемии 
миокарда. Длительное время искусственного 
кровообращения, вероятно, является марке-
ром технических трудностей во время хирур-
гического вмешательства или плохой функ-
ции миокарда, требующей более длительно-
го времени реперфузии [25]. 

В нашем исследовании были выявлены 
предикторы развития ПСМСВ: повторная 
операция на сердце ОШ = 3,65 (95% ДИ 1,40–
9,51), выполнение операции в острый пе- 
риод (30 дней) инфаркта миокарда ОШ = 7,20 
(95% ДИ 2,25–23,01), класс сердечной недос-
таточности по NYHA III/IV, ОШ = 2,38 (95% 
ДИ 1,30–4,37) и дооперационный индекс ло-
кальной сократимости более 1,81, ОШ = 2,92 
(95% ДИ 1,50–5,68). Время искусственного 
кровообращения до 143 минут не влияло 
на развитие ПСМСВ, однако при увеличении 
длительности искусственного кровообраще-
ния выше указанного значения на 40 минут  
и больше, приводило к увеличению отно-

шения шансов ПСМСВ более чем в 4,5 раза.  
Выявлено, что время ишемии миокарда бо-
лее 94 минуты приводит к увеличению раз-
вития ПСМСВ в 4 раза. Использование ин-
декса локальной сократимости в качестве  
предиктора по сравнению с фракцией вы-
броса левого желудочка было более эффек-
тивным в математической модели прогно-
зирования развития ПСМСВ (AUC 0,742 и 
AUC 0,734 соответственно). 

Заключение
Посткардиотомный синдром малого сер-

дечного выброса является катастрофическим  
осложнением при операциях на открытом 
сердце. Ввиду развития синдрома полиор-
ганной недостаточности, вследствие гипопер-
фузии органов и тканей, несмотря на подклю-
чение механической поддержки кровообра-
щения, летальность достигает 60–80%. Про-
гнозирование на основании предиктивных  
моделей позволит своевременно выбрать не-
обходимый вид МПК, снизить частоту разви-
тия полиорганной недостаточности и небла-
гоприятных исходов хирургического лечения.

Поступила: 09.01.2023
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В свете пандемии COVID-19, вызванной вирусом SARS-CoV-2, сердечно-со-
судистые осложнения становятся медико-социальной проблемой, 
значимость которой в постковидном периоде увеличивается. Сер-
дечно-сосудистые события на фоне COVID-19 включают в себя острое 

ишемическое и неишемическое повреждение миокарда – до 21%, острую 
сердечную недостаточность, нарушения ритма и проводимости (до 15%), веноз-
ные (до 7% у пациентов в терапевтическом отделении и до 22% в отделении 
интенсивной терапии) и артериальные тромботические осложнения (до 11%).  
Проведен ретроспективный анализ медицинских карт 10 908 стационарных 
пациентов в возрасте от 18 до 90 лет, находившихся на лечении с 01 июня 2020 г. 

по 31 мая 2021 г. в УЗ «4-я ГКБ им. Н.Е. Савченко». Распространенность мио-
кардиального повреждения, развившегося на фоне SARS-CoV-2, составила 
5,28% (n = 576), отмечалось у пациентов различных возрастных групп, в том 
числе у лиц без предшествующего сердечно-сосудистого анамнеза. В статье 
представлен анализ актуальных общемировых данных о патогенетических 
аспектах острого повреждения миокарда у пациентов с COVID-19. Отмечено, 
что МРТ сердца является эффективным, точным и неинвазивным методом 
дифференциальной диагностики ишемического и воспалительного повреж-
дения миокарда при COVID-19. Предложен алгоритм дифференциальной 
диагностики острого повреждения миокарда у данной категории пациентов.

ACUTE MYOCARDIAL INJURY  
IN COVID-19 PATIENTS: PATHOGENETIC ASPECTS  
AND DIFFERENTIAL DIAGNOSIS CONSIDERATIONS
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I
n the light of COVID-19 pandemic caused by SARS-CoV-2 virus, cardiovascular 
complications become a medical and social problem, the significance of which 
increases in the post-acute phase. Cardiovascular events against COVID-19 
include both acute ischemic and non-ischemic myocardial injury – up to 21%, 

acute heart failure, rhythm and conduction disorders (up to 15%), venous 
(up to 7% in patients in the general department and up to 22% in the intensive 
care unit) and arterial thrombotic complications (up to 11%). The retrospective 
analysis of medical records of 10 908 inpatients aged 18 to 90 years, who were 
treated from June 01, 2020 to May 31, 2021 in The 4th City Clinical Hospital 

named after M.J. Saŭčanka was performed. Prevalence of myocardial injury 
developed against the background of SARS-CoV-2 was 5.28% (n = 576), it was 
observed in patients of different age groups, including those without previous 
cardiovascular history. The article presents an analysis of current worldwide data 
on pathogenetic aspects of acute myocardial injury in patients with COVID-19. 
It is noted that cardiac MRI is an effective, accurate and noninvasive method 
of differential diagnosis of ischemic and inflammatory myocardial injury 
in COVID-19. The algorithm for differential diagnostics of acute myocardial injury 
in this category of patients is proposed.
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Введение
COVID-19 является одним из самых раз-

рушительных инфекционных заболеваний 
за последние 100 лет, на долю которого прихо-
дится более полумиллиарда подтвержден-
ных случаев и почти 6 миллионов смертей 
по всему миру [1]. Масштабное эпидемиоло-
гическое исследование, проведенное в Сое-
диненных Штатах Америки с целью сравне-
ния смертности пациентов при внебольнич-
ной пневмонии (ВП), гриппе и COVID-19 
продемонстрировало, что общее количество 
смертей по причине COVID-19 в период  
с марта 2020 года по февраль 2023 года эквива-
лентно общему количеству смертей от грип-
па и пневмонии вместе взятых более чем 
за 20 лет [2].

SARS-CoV-2 – возбудитель тяжелой рес-
пираторной инфекции, которая проявляется 
широким спектром легочных проявлений:  
от бессимптомного течения до двусторон-
ней интерстициальной пневмонии и тяже-
лого острого респираторного дистресс-синд-
рома (ОРДС). До 30% пациентов, госпита-
лизированных по поводу COVID-19, посту-
пают с явлениями гипоксии и дыхательной 
недостаточности [3]. 

Как у пациентов с ВП или с острой рес-
пираторной вирусной инфекцией, так и у па-
циентов с SARS-CoV-2 имеется высокий риск  
развития серьезных сердечно-сосудистых  
ос ложнений [4–9]. SARS-CoV-2 проникает  
в клетки человека, используя рецептор ангио-
тензин-превращающего фермента-2 (АПФ-2),  
который присутствует на клетках верхних 
и нижних дыхательных путей и других тка-
ней в большом количестве, что в итоге может 
приводить к мультиорганному поражению [10]. 
По имеющимся данным, причиной леталь-
ного исхода у пациентов с COVID-19 в более 
чем 30% случаев являлись внелегочные ослож-
нения, в том числе сердечно-сосудистые [11].  
Удельный вес госпитализированных па-
циен тов с поражением сердечно-сосудистой 
сис темы может достигать около 25% [11, 12].  
Сердечно-сосудистые события на фоне ин-
фицирования SARS-CoV-2 включают в себя 
острое ишемическое и неишемическое по-
вреждение миокарда – до 21%, острую сер-
дечную недостаточность, нарушения ритма 
и проводимости – до 15%, венозные (до 7% 
у пациентов в терапевтическом отделении  
и до 22% в отделении интенсивной тер а - 
пии) и артериальные тромботические ос лож-
не ния (около 11%) [12–17]. Таким образом, 
смертность от болезней системы кровооб-
ра щения (БСК) во время пандемии может 
быть обусловлена поражением миокарда 
при COVID-19 либо развитием других неб ла-
гоприятных сердечно-сосудистых событий [18].

Острое повреждение миокарда (ОПМ) – 
одно из наиболее частых осложнений у па-

циентов, госпитализированных по поводу 
новой коронавирусной инфекции [19]. Тер-
мин «повреждение миокарда» может быть 
использован при повышении уровня тропо-
нина выше 99 перцентиля от верхней границы 
нормы [20]. Повреждение миокарда считают 
острым, если отмечается диагностически  
значимая динамика уровня тропонина [20]. 
У лиц, инфицированных SARS-CoV-2, час то-
та повышения уровня тропонина за период 
госпитализации регистрировалась в широ-
ких пределах – от 7% до 62% [21, 22]. Сог-
лас но имеющимся данным, повышенный 
уровень кардиомаркеров у этой категории 
пациентов связан с более тяжелым течением 
заболевания и высоким уровнем смертно- 
сти [23, 24]. Повышение уровня тропони-
на у пациентов с COVID-19 можно тракто-
вать как хроническое повреждение миокарда, 
острое неишемическое повреждение миокарда 
и острый инфаркт миокарда (рисунок 1) [25]. 

Важно отметить, что повышение уровня 
тропонина у пациентов с COVID-19 не всегда 
связано с прямым повреждающим действием 
вируса на миокард, а может быть следствием 
чрезмерного воспалительного ответа [26, 27]. 
В ряде случаев, сложно определить, явля-
е т  ся ли системное воспаление причиной 
ОПМ либо ответной реакцией на само по-
вреждение.

Патофизиологические особенности 
острого повреждения миокарда  
у пациентов с COVID-19

По данным систематического обзора  
с метаанализом полученных данных, более 
одной пятой пациентов с COVID-19 перенес-
ли ОПМ [28]. Патофизиологические механиз-
мы ОПМ, ассоциированного с COVID-19, 
требуют уточнения. В литературе описано  
множество возможных факторов, способных 
вызвать повреждения миокарда у пациентов  
с COVID-19, которые включают вентиляцион-
но-перфузионную недостаточность; прямое 
повреждение кардиомиоцитов SARS-CoV-2; 
системное воспаление и избыточную выра-
ботку цитокинов, приводящие к «цитоки-
новому шторму»; нестабильность и разрыв 
атеросклеротической бляшки [27, 29].

Повреждение сердечно-сосудистой сис-
темы, опосредованное SARS-CoV-2, может 
быть результатом трех различных патофи-
зиологических механизмов (рисунок 2) [30]:
 прямое повреждение миокарда вслед-

ствие проникновения вируса через рецептор 
АПФ-2, что приводит к разрушению клеток 
миокарда и воспалению;
 непрямое повреждение вследствие 

снижения экспрессии АПФ-2 после вирус-
ной репликации с последующей гиперак-
тивацией системы ангиотензин II/рецептор 
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ангиотензина II типа 1, ответственной за ва-
зоконстриктивные, провоспалительные и про - 
оксидантные эффекты;
 непрямое повреждение через актива-

цию иммунных клеток T и B, что приво-
дит к системному воспалительному ответу 
и увеличению нагрузки на сердце из-за ги-
поксемии.

Согласно данным научных исследова-
ний, у пациентов с ОПМ отмечается более 
тяжелое течение COVID-19, более высокие 
уровни С-реактивного белка (СРБ), N-кон-
цевого пропептида натриуретического гор-
мона В-типа (NT-proBNP) и креатинина, 
что ассоциировано с более тяжелым течением 
заболевания, включая необходимость в ис-
кус ственной вентиляции легких [31], а смерт-
ность по данным метаанализа, проведенно-
го коллективом авторов Abate S. et al., среди 
пациентов c COVID-19 и ОПМ была в четы-
ре раза выше по сравнению с пациентами 
без ОПМ [28].

Острый инфаркт миокарда  
у пациентов c COVID-19

По данным систематического обзора, со-
держащего данные 161 пациента с COVID-19 
и ОКС с подъемом сегмента ST (ОКСпST), 
у высокой доли лиц (17%) было выявлено не-
обструктивное поражение коронарных ар-

терий [32], как и в публикации, содержащей 
описание серии случаев (n = 28), в которой 
более 30% пациентов перенесли крупнооча-
говый ИМ на фоне COVID-19 без обструк-
тивного поражение коронарных артерий [33].  
Полученные данные подчеркивают необхо-
димость рассмотрения альтернативных диаг-
нозов у пациентов с COVID-19 и подъемом 
сегмента ST, таких как миокардит, синд ром 
такоцубо, развитие микрососудистого тром-
боза, коронаротромбоза на фоне COVID-19  
ассоциированной-коагулопатии [31]. По дан-
ным метаанализа, распространенность ОКС 
у пациентов с COVID-19 составляет около 
1% [34], однако, учитывая высокую внутри-
больничная смертность (более 30%) пациен-
тов с COVID-19, перенесших ОКСпST [32], 
малое число публикаций по данной темати-
ке, проблема ИМ у пациентов с COVID-19 
требует пристального внимания со стороны 
медицинского сообщества и дальнейшего 
изучения.

Острое неишемическое повреждение 
миокарда у пациентов c COVID-19

Ежегодная заболеваемость острым мио-
кардитом составляет 22 случая на 100 000 н а - 
селения, при этом сердечная недостаточность 
развивается в 0,5–4,0% случаев [35]. По об-
щемировым данным, миокардит может воз-

П р и м е ч а н и е: ХСН – хроническая сердечная недостаточность, АГ – артериальная гипертензия, ХБП – хроническая болезнь почек, ОСН – острая сердечная 
недостаточность, ТЭЛА – тромбоэмболия легочной артерии, ОДН – острая дыхательная недостаточность.

N o t e: cTn – cardiac troponin, CHF – chronic heart failure, CKD – chronic kidney disease, AHF – acute heart failure, PE – pulmonary embolism.

Рисунок 1.  
Классификация 
повреждения 
миокарда у пациентов  
с COVID-19 (адаптировано 
по Sandoval et al.,  
2020 [25])

Figure 1.  
Classification  
of Myocardial Injury  
in Patients with COVID-19 
(adapted from Sandoval 
et al., 2020 [25])

Без признаков явной ишемии
Without overt ischemia

С признакими явной ишемией
With overt ischemia

Повышенная концентрация маркера тропонина (cTn), превышающая 99-й перцентиль для данной популяции,  
у пациентов с подтвержденным COVID-19.

Increased cTn concentration (s) > 99th percentile URL in patients with confirmed COVID-19

Повреждение миокарда / Myocardial injury

Хроническое миокардиальное 
повреждение

Chronic myocardial injury

Примеры: ХСН,  
кардиомиопатия, АГ, ХБП

Examples: CHF, cardiomyopathy, 
hypertension, CKD

Острое неишемическое повреждение миокарда
Acute nonischemic myocardial injury

Основное кардиологическое 
заболевание

Primary cardiac illness

Основное некардиологическое 
заболевание

Primary non-cardiac illness

Примеры: критическое 
состояние, сепсис, ТЭЛА

Examples: critical illness, 
sepsis, PE

Примеры: миокардит, прямое 
вирусное повреждение, 
стресс-индуцировання 
кардиомиопатия, ОСН
Examples: myocarditis, 

direct virus injury, stress 
cardiomyopathy, AHF

Острый ИМ
Acute MI

ИМ 1-го типа
Type 1 MI

ИМ 2-го типа
Type 2 MI

Разрыв  
атеросклеротической 

бляшки
Acute atherosclerotic 
plaque disruption

Примеры: ОДН, 
тахиаритмии,

гипотензия
Examples: 

respiratory failure 
with hypoxia, 

tachyarrhythmias, 
hypotension
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никать у 1–5% пациентов с острыми вирусны-
ми инфекциями [36]. В Республике Беларусь 
до пандемии COVID-19 уровень встречаемо-
сти вирус-ассоциированного миокардита 
в кардиологических стационарах составлял 
менее 1% (от 0 до 0,6%). Вместе с тем резуль-
таты исследования аутопсийного материала 
указывают на значительно более высокую час-
тоту встречаемости миокардита (от 3 до 9%), 
что возможно свидетельствует о недоста-
точно эффективной диагностике вирусных 
инфекций сердца [37].  

Проведен анализ медицинских карт 
10908 стационарных пациентов в возрасте 
от 18 до 90 лет, находившихся на лечении  
с 01 июня 2020 г. по 31 мая 2021 г. в инфекци-
онных отделениях УЗ «4-я ГКБ им. Н.Е. Сав-
ченко», развернутых для пациентов с корона-
вирусной инфекцией. Медиана возраста па-
циентов составила 64,0 (55,0–73,0) лет, удель-
ный вес мужчин в данной выборке – 45,8%  
(n = 4996), женщин – 54,2% (n = 5912). Рас-

пространенность миокардиального по вреж-
дения, развившегося на фоне SARS-CoV-2, 
составила 5,28% (n = 576). Удельный вес па-
циентов с COVID-19 и тромбоэмболически-
ми осложнениями составил 5,97% (n = 651). 
Миокардиальное повреждение, связанное 
с инфицированием SARS-CoV-2, развивалось 
у пациентов различных возрастных групп, 
в том числе у лиц без предшествующего сер-
дечно-сосудистого анамнеза.

На сегодняшний день выделяют несколь-
ко потенциальных механизмов миокар диаль-
ного повреждения. С одной стороны нельзя 
отрицать, что патогенез миокардита мо-
жет быть связан с прямым повреждени- 
ем кардиомиоцитов вирусом SARS-CoV-2,  
с другой – развиваться на фоне системного 
воспаления, эндотелиальной дисфункции  
и мик ротромбоза. В систематическом обзо-
ре, содержащем данные аутопсий 316 умер-
ших пациентов с SARS-CoV-2, миокардит 
был выявлен в 1,5% случаев [38], что соот-

Рисунок. 2.  
Прямые (А)  
и непрямые (Б)  
механизмы острого  
повреждения 
миокарда  
при инфекции SARS-CoV-2 
и клинические исходы 
(адаптировано 
по Armando D. P.  
et al. [30])

Figure. 2.  
Direct (A) and indirect (B) 
mechanisms of acute 
myocardial injury during 
SARS-CoV-2 infection 
and clinical outcomes 
(adapted 
from Armando D. P. 
et al. [30])

П р и м е ч а н и е: АФК – активные формы кислорода, АПФ-2 – ангиотензин-превращающий фермент 2, IL-1 – интерлейкин 1, IL-6 – интрелейкин 6,  
TNF-alpha – фактор некроза опухоли альфа.

N o t e: ROS – reactive oxygen species, ACE – angiotensin-converting enzyme 2, IL-1 – interleukin 1, IL-6 – interleukin 6, TNF-alpha – tumor necrosis factor alpha.

Репликация вируса
Viral Replication
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Разрушение клеток
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Миокардит
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Механизм прямого повреждения миокарда
вследствие проникновения вируса в клетки сердца 
через АПФ-2,что приводит к разрушению клеток 
миокарда и воспалению

Mechanism of direct myocardial injury
due viral entry in cardiac cells through ace2, resulting  
in mycardial cell destruction and inflammation

Механизмы непрямого повреждения миокарда/
Mechanisms of Indirect Myocardial Injury 

Снижение экспрессии АПФ-2 способствует 
вазоконстрикции, дисфункции эндотелия, воспалению, 
активации коагуляционных путей микрососудистого 
тромбоза / ACE2 downregulation promotes vasoconstriction, 
endothelial dysfunction, inflammation, activation  
of coagulation pathways of microvascular thrombosis.

Активация иммунной системы вызывает системную 
воспалительную реакцию, которая может способствовать 
развитию инфаркта миокарда / The activation  
of the immune system generates a systemic inflammatory 
responce that can promote myocardial infarction

Нестабильность атеросклеротической бляшки /
Coronary plaque instability

Инфаркт миокарда I типа /
Type I Myocardial Infarction
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Rupture

Инфаркт миокарда II типа /
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Клетки воспалительного ответа /
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ветствует значениям, характерным для дру-
гих вирусных инфекций. Вместе с тем факт  
присутствия вируса SARS-CoV-2 в миокар-
де в 47% случаев в данном исследовании, 
низкая доступность магнитно-резонансной 
томографии (МРТ) сердца, а также возможное  
маскирование повреждений сердца на фоне 
тяжелого респираторного статуса у госпи-
тализированных пациентов, требует даль-
нейшего уточнения истинной распростра-
ненности острого миокардита у пациен- 
тов с COVID-19. Согласно другим данным 
при посмертных исследованиях миокардит 
также является редкой находкой [21, 39]. 
Повреждение и воспалительный ответ мио-
карда, связанные с COVID-19 имеют осо-
бые механизмы, отличающиеся от таковых  
при других вирусных инфекциях при раз-
витии лимфоцитарного миокардита [21]. Так, 
по данным коллектива авторов Митрофано-
вой Л.Б и др., при аутопсии 77 умерших 
от COVID-19 наиболее частыми находками 
в миокарде были активированный, проли-
ферирующий, гипертрофированный эндо-
телий сосудов и кровоизлияния [40]. Также, 
в исследовании Brener et al, при аутопсии 
69 умерших от COVID-19 пациентов, было 
выявлено, что вирусная нагрузка в миокарде 
низкая, но в 80% случаев встречались эндоте-
лиальное повреждение и микротромбоз [41].  
Представленные результаты свидетельствует  
о том, что миокардиальное повреждение раз-
вивается на фоне ответной системной воспа-
лительной реакции, эндотелиальной дисфунк-
ции, COVID-19-ассоциированной коагуло-
патии и микротромбоза [42, 43].

Алгоритм дифференциальной  
диагностики острого повреждения 
миокарда у пациентов с COVID-19

Согласно руководству Европейского об-
щества кардиологов (ЕОК) по диагностике 
и лечению заболеваний сердечно-сосудис-
той системы во время пандемии COVID-19, 
острое повреждение миокарда следует запо-
дозрить у пациентов с острой болью в груди,  
с изменениями сегмента ST при электрокар-
диографии (ЭКГ), нарушениями ритма и ге-
модинамической нестабильностью, при вы-
явление дилатация полости левого желудоч- 
ка (ЛЖ), нарушении глобальной и локальной 
сократимости ЛЖ (по данным транстора-
кальной эхокардиографии), при повышении 
уровня тропонина и BNP/NT-proBNP без зна-
чимого поражения коронарного русла, у па-
циентов с развившейся сердечной недоста-
точностью без БСК в анамнезе [44].

Отсутствие повышения уровня тропо-
нина в сыворотке крови, однако, не исклю-
чает острого неишемического повреждения 
миокарда, BNP/NT-proBNP часто повышены 

при миокардите и могут дать представление 
о дальнейшем прогнозе, С-реактивный белок 
также обычно повышен, хотя его нормаль-
ный уровень не исключает миокардит [36].

К диагностическим ЭКГ-критериям мио-
кардита относятся вновь выявленные изме-
нения по данным ЭКГ-12 и/или холтеровско-
го мониторирования и/или стресс-тестов: 
АВ-блокада III степени; блокада ножки пуч-
ка Гиса; изменения ST/T (подъем сегмента,  
инверсия зубца Т); синус-арест; желудочко-
вая тахикардия или фибрилляция и асисто-
лия; фибрилляция предсердий; уменьшение 
амплитуды зубцов R; расширение комплек-
са QRS; патологический зубец Q; низкий 
вольтаж ЭКГ; частая экстрасистолия; супра-
вентрикулярная тахикардия. Электрокар-
диографические изменения при миокардите 
на фоне COVID-19 не являются патогномо-
ничными, описаны различные ЭКГ-паттер-
ны от синусовой тахикардии и экстрасисто-
лии до подъема сегмента ST и инверсии зуб-
ца Т [45]. 

Трансторакальная эхокардиография 
(Эхо-КГ) является первым методом визуа-
лизации, используемым в диагностике па-
циентов с COVID-19 с подозрением на пора-
жение сердечно-сосудистой системы. В про-
спективном многоцентровом исследовании, 
включавшем 1216 госпитализированных па-
циентов с COVID-19, у 55% лиц наблюдались 
отклонения в полученных данных Эхо-КГ [46].  
В то же время ее диагностическая ценность 
ограничена из-за недостаточной специфич-
ности многих эхокардиографических ре-
зультатов. Вместе с тем у пациентов с мио -
кардитом могут отсутствовать изменения 
на Эхо-КГ. В результате систематического 
обзора 151-й публикации, которые содержа-
ли эхокардиографические данные пациентов 
с COVID-19, коллективом авторов Bonnemain 
et al. [47] было установлено, что наиболее 
распространенными нарушениями были из-
менения со стороны правого желудочка (ПЖ):  
удельный вес лиц с расширением ПЖ соста-
вил до 49%, удельный вес лиц с систоличе-
ской дисфункцией ПЖ до 40%. В свою очередь 
изменения ПЖ коррелировали с тяжестью 
поражения легких и уровнем легочной гипер-
тензии и были связаны с повышенным уров-
нем кардиомаркеров (тропонин и NT-proBNP), 
маркеров воспаления (С-реактивный белок)  
и тромбоза (Д-димер) [47].

Легочная гипертензия частая находка  
у лиц, госпитализированных по поводу но-
вой коронавирусной инфекции SARS-CoV-2, 
и, по данным литературы, может встречаться 
у около 13% пациентов [36]. Накопленные дан-
ные указывают на то, что вирус SARS-CoV-2 
может вызывать изменения в гемодинамике 
малого круга кровообращения через раз-
личные механизмы, также имеющие место 
при развитии первичной легочной гипер-
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тензии, к ним относятся эндотелиит, васку-
лит, тромботическая микроангиопатия [36].

Таким образом, неинвазивный и эконо-
мически доступный метод Эхо-КГ играет важ-
ную роль в скрининге пациентов с SARS-CoV-2  
и подозрением на повреждение сердечно-со-
судистой системы, что позволяет определить  
тактику и целесообразность дальнейшего 
дообследования более высокотехнологичны-
ми методами диагностики (компьютерная 
томография, МРТ и эндомиокардиальная 
биопсия), сокращая число ненужных обсле-
дований и ускоряя диагностический процесс.

Для более точной неинвазивной диаг-
нос тики субстрата миокардиального пов-
реж де ния у пациентов с коронавирусной 
и н фек цией SARS-CoV-2 и оценки его тяже-
сти наи более актуальным представляется 
ис поль зо вание МРТ сердца с парамагнит-
ным конт растным усилением. Здоровый мио-
кард, не аккумулирующий контраст-пара-
магнетик, визуализируется низкоинтенсив-
ным сигналом, высокоинтенсивные области 
аккумуляции контраста отражают фиброз 
и некроз в миокарде, при этом отсроченное 
сканирование спустя 12–25 мин после инъек-
ции контраста позволяет визуализировать 
необратимые повреждения миокарда [48]. 
МРТ сердца является стандартным неинва-
зивным методом визуализации для харак-
теристики ткани и диагностики неишеми-
ческого повреждения миокарда с помощью 
установленных критериев Лейк-Луиз 2018 
(Lake Luise Criteria 2018) (рисунок 3) [48]: 

 Локальный или диффузный отек мио-
карда на Т2-взвешенных изображениях (ин-
тенсивность сигнала считается увеличен-
ной, если соотношение сигнала от миокар-
да к интенсивности сигнала от скелетных 
мышц ≥ 2,0). Однако при трансмуральном 
отеке, совпадающем по локализации с зоной 
ишемии, вероятность инфаркта миокарда 
очень высока [49, 50];
 Раннее контрастирование, визуали-

зируемое на Т1-взвешенных изображениях 
после внутривенного введения контраста, 
в частности – комплексов гадолиния. Соот-
ношение интенсивности сигнала от миокар-
да к интенсивности сигнала от скелетных 
мышц ≥ 4 или усиление сигнала от миокарда 
более чем на ≥ 45% указывает на гиперемию 
и отек в острый период воспаления, свиде-
тельствуя о миокардите;
 Как минимум одно отсроченное ло-

кальное контрастирование, визуализируе-
мое на Т1-взвешенных изображениях после 
введения контраста. В типичных ситуациях 
изображения, полученные через 5 минут 
после инъекции контрастного вещества, но-
сят мультифокальный характер и вовлекают 
субэпикардиальный слой миокарда. При от-
сроченном накоплении контраста в зонах 
с трансмуральным отеком следует исключать 
развитие инфаркта миокарда. 

При наличии ≥ 2 критериев Лейк-Луиз  
2018 результаты МРТ свидетельствуют о на-
личии воспаления, характерного для мио-
кардита. 

П р и м е ч а н и е: Т2-ВИ – Т2-взвешенное изображение, ОВЖ – объем внеклеточной жидкости, КУ – контрастное усиление.

N o t e: ECV – extracellular volume; LGE – late gadolinium enhancement; T2W – T2-weighted.

Рисунок 3.  
Критерии диагностики 
неишемического 
воспаления миокарда  
с помощью МРТ сердца –  
критериев Лейк-Луиз 
2018 (адаптировано  
по Ferreira, V.M. et al., 
2018 [48])

Figure 3.  
Diagnostic criteria  
for nonischemic 
myocardial inflammation 
using cardiac MRI –  
Lake Louise Criteria 2018 
(Ferreira, V.M. et al., 
2018 [48]))

Отёк миокарда 
(Т2-картирование или Т2-взвешенное 

изображение (Т2-ВИ))

Myocardial Edema
(T2-mapping or T2W images)

Главные критерии

Main Criteria

Дополнительные 
критерии

Supportive Criteria

Неишемическое повреждение миокарда  
(изменения при Т1 последовательности, ОВЖ, 

при отсроченном КУ гадолинием)

Non-ischemic Myocardial Injury 
(Abnormal T1, ECV, or LGE)

Перикардит 
(Выпот на кинематографических изображениях (Cine) 
или патологические изменения при отсроченном КУ 

гадолинием, Т2 или Т1 последовательностях)
Pericarditis

(Effusion in cine images or abnormal LGE, T2, or T1)

Систолическая дисфункция ЛЖ 
(региональное или глобальное нарушение сократимости)

Systolic LV Dysfunction 
(Regional or global wall motion abnormality)

Региональное или глобальное усиление 
нативного сигнала Т2

Regional or global increase of native T2

Региональное или глобальное усиление 
интенсивного сигнала Т2 на Т2-ВИ

Regional or global increase of Т2 signal intensity

Региональное или глобальное усиление 
нативного сигнала Т1

Regional or global increase of native T1

Региональное  
или глобальное 

 увеличение ОВЖ
Regional or global  

increase of ECV

Региональное  
уселение сигнала 

при остроченном КУ 
гадолинием

Regional LGE signal increase

Региональное или глобальное  
нарушение сократимости

Regional or global hypokinesis
Выпот в полости перикарда

Pericardial effusion
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П р и м е ч а н и е: ЭКГ – электрокардиография, КА – коронарные артерии, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство, Эхо-КГ – эхокардиография, MINOCA – инфаркт 
миокарда без обструктивного поражения коронарных артерий, ТЭЛА – тромбоэмболия легочной артерии, ПЖ – правый желудочек, BNP – мозговой натрийуретический 
гормон, NT-proBNP – N-концевой пропептид натрийуретического гормона, а – стойкая элевация сегмента ST на 1 мм и более по меньшей мере в двух смежных отведениях 
от конечностей и/или на 1,5-2 мм и выше в грудных отведениях, появление блокады левой ножки пучка Гиса или идиовентрикулярного ритма, б – возможно развитие 
постоянной или преходящей депрессии сегмента ST, инверсии, нивелировании или псевдонормализации зубца Т, преходящая элевации сегмента ST менее 20 мин,   
или ЭКГ может быть нормальной,  # – положительный при повышении уровня тропонина свыше 99-го перцентиля, * – нарушении глобальной и локальной сократимости 
левого желудочка, дилатация полости левого желудочка, ** – необходимо проведение компьютерной ангиографической томографии легочных артерий.

N o t e: ECG – electrocardiography, CA – coronary arteries, PCI – percutaneous coronary intervention, echo - echocardiography, MINOCA – myocardial infarction  
with non-obstructive coronary arteries, PE – pulmonary embolism, RV - right ventricle, BNP – B-type natriuretic peptide, NT-proBNP – N-terminal pro-brain natriuretic peptide,  
a – ST segment elevation by 1 mm or more in at least two contiguous limb leads and/or by 1.5–2 mm or more in chest leads, development of left bundle branch block or 
idioventricular rhythm, b – permanent or transient ST-segment depression, inversion, flattening or pseudonormalization of the T wave, transient ST-segment elevation less than 
20 min, or ECG may be normal, # – considered positive when troponin levels are above the 99th percentile, * – global and local left ventricular contractility impairment,  
left ventricular dilatation, **  – computed tomography pulmonary angiography is needed.

Рисунок 4.  
Алгоритм  
дифференциальной 
диагностики  
повреждения 
миокарда у пациентов  
с COVID-19 (адаптировано 
по F. Catapano et al., 
2021, Palmisano et al., 
2022, [51, 52])

Figure 4.  
Algorithm of differential 
diagnosis of myocardial 
injury in patients with 
COVID-19 (adapted  
from F. Catapano et al., 
2021, Palmisano et al., 
2022, [51, 52])

Чувствительность метода снижается у па-
циентов с длительным течением заболе вания 
и хроническим миокардитом, в особен но- 
сти вне обострения. Отсроченное контра-
стирование не позволяет дифференцировать 
острую и хроническую фазы воспаления, 
таким образом интерпретация в значитель-
ной степени зависит от клинического состоя-
ния пациента.

Эндомиокардиальная биопсия остается 
золотым стандартом диагностики миокар-
дита, однако ее проведение не рекомендует-
ся у пациентов COVID-19. Четких рекомен-
даций по ведению и лечению с SARS-CoV-2 
ассоциированным миокардитом на сегод-
няшний день не существует [44].

На основании изученных отечествен-
ных и зарубежных данных об инфекции  
SARS-CoV-2, собственного клинического опы-

та предложен адаптированный диагности-
ческий алгоритм для уточнения генеза пов-
реждения миокарда у пациентов с COVID-19, 
представленный на рисунке 4.

Указанный алгоритм (рисунок 4) был при-
менен в УЗ «4-я ГКБ им. Н.Е. Савченко». 
Проанализированы данные 53 пациентов 
с подтвержденной коронавирусной инфек-
цией с жалобами со стороны сердечно-сосу-
дистой системы и повышением уровня тро-
понина выше референсных значений. Медиа-
на возраста составила 50,0 (38,0–61,0) года, 
удельный вес лиц мужского пола – 66,0% (35), 
женского – 34,0% (18).

МРТ сердца проводилось в условиях 
ГУ РНПЦ «Кардиология» на высокопольном 
магнитно-резонансном томографе Siemens 
MAGNETOM Aera 1.5T, оценка результатов 
производилась в соответствии с руковод-

ДА НЕТ

Пациент с COVID-19 с подозрением на острое повреждение миокарда / COVID-19 patient with suspected acute myocardial injury  
(с жалобами на дискомфорт в груди, ангинозные боли, одышку, впервые возникшие нарушения ритма и др. /  

with complaints of chest discomfort, anginal equivalent, dyspnea, new onset  arrhythmias etc.)

ЧКВ/PCI Миокардит / Myocarditis

Без патологии
No pathology

Гемодинамически  
значимое поражение КА

Hemodynamically 
significant CA lesion

без повышения уровня тропонина –
without increase in troponin levels –

повышение уровня тропонина +
increase in troponin levels +

Коронароангиография
Coronary angiography

Эхо-КГ / Echo
+ уровень BNP / NT-proBNP

BNP / NT-proBNP level

Эхо-КГ / Echo
+ уровень BNP / NT-proBNP

BNP / NT-proBNP level
(если не было выполнено ранее

If it has not been performed before)

Эхо-КГ / Echo
+ уровень BNP / NT-proBNP

BNP / NT-proBNP level

Исключение 
ТЭЛА** /  

PE exclusion**

Выявлена патология*
Pathology dentified*

Дисфункция ПЖ /
RV dysfunction

Инфаркт миокарда
Myocardial infarction

Миокардит / Myocarditis?
MINOCA?

Такоцубо / takotsubo

Типичная  
ангинозная 

боль?

Динамическое 
наблюдение

Follow-up
Поиск других  

причин повышения 
уровня тропонина

Identify other 
causes of elevated 

troponin levels
Кардиомиопатия такотцубо / 

takotsubo cardiomyopathy

Гемодинамически  
незначимое поражение КА

Hemodynamically 
insignificant CA lesion

ЭКГ с ↑ STa

EGG with ↑ STa
ЭКГ без ↑ STб

EGG without ↑ STb
ЭКГ с ↑ STa

EGG with ↑ STa

Тропониновый тест#

Troponin test#

ЭКГ без ↑ STб

EGG without ↑ STb

МРТ сердца
Cardiac MRI
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ством по cтандартизированной интерпрета-
ции и постобработке изображений при сер-
дечно-сосудистой МРТ 2020 года, а также  
в соответствии с рекомендациями Европей-
ского Общества Радиологии при обследова-
нии пациентов с COVID-19. 

По данным МРТ сердца, у 13 пациентов 
согласно критериям Lake Louse 2018 были 
выявлены признаки миокардита, у 4 пациен тов 
признаки ишемического повреждения – ИМ, 
у 3 пациентов признаки кардиомиопатии: 
у 2 пациентов – гипертрофической кардио-
миопатии, у 1 пациента дилатационной кар-
диомиопатии. У 1 пациента при дообследова-
нии было выявлено лимфопролиферативное 
заболевание. У 32 пациентов с COVID-19 
не было выявлено достоверных признаков 
повреждения миокарда.

Таким образом, благодаря применению 
предложенного алгоритма дифференцильной 
диагностики острого повреждения миокарда 
у пациентов с COVID-19 у 13 лиц был уста-
новлен диагноз – миокардит, в других слу-
чаях был исключен диагноз воспалительного 
повреждения миокарда либо установлены 
альтернативные диагнозы, что позволило 
в кратчайшие сроки скорректировать так-
тику в отношении проводимого лечения.

Заключение
У пациентов на фоне заболевания 

COVID-19 возможно повышение кардио-
специфических маркеров – сердечного тро-
понина, что требует проведение дифферен-
циального диагноза между ишемическими 
и неишемическими причинами поврежде-
ния миокарда. С целью оперативного при-
нятия решение об объеме лечебных мероп-
риятий необходимо выполнение быстрой 
и точной диагностики причины, приведшей 
к синдрому острого повреждения миокар-
да. Причины острого миокардиального по-
вреждения у госпитализированных лиц  
с SARS-CoV-2 могут быть уточнены с исполь-
зованием МРТ сердца, которая является эф-
фективным, точным и неинвазивным мето-
дом дифференциальной диагностики ише-
мического и воспалительного повреждения. 
Существенную помощь практическому звену 
здравоохранения может оказать представ-
ленный алгоритм дифференциальной диаг-
ностики острого повреждения миокарда у па-
циентов с COVID-19.
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О
стеосаркопения характеризуется сочетанием низкой мышеч-
ной массы (саркопении) и сниженной минеральной плотности 
костной ткани (остеопении/остеопороза). Результаты научных 
исследований, проведенных в последние годы, свидетельствуют  

о наличии взаимосвязи между артериальной гипертензией, нарушениями 
метаболизма костной ткани и/или саркопенией. В частности, известно, 
что в развитии и прогрессировании как артериальной гипертензии, так 
и саркопении принимают участие системное воспаление, оксидатив-

ный стресс, инсулинорезистентность. Те же факторы могут играть роль  
в патогенезе остеопении и остеопороза, а патологические механизмы, 
лежащие в основе повышения артериального давления, как показано 
в экспериментальных и клинических исследованиях, способны допол-
нительно влиять на снижение минеральной плотности костной ткани.  
В данном обзоре изложены современные представления о диагностике, 
эпидемиологии, этиологии, а также возможных механизмах патогенеза 
остеосаркопении у пациентов с артериальной гипертензией. 
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O
steosarcopenia is characterized by a combination of low muscle 
mass (sarcopenia) and reduced bone mineral density (osteopenia/
osteoporosis). The results of scientific studies conducted in recent 
years indicate the existence of a relationship between arterial hy-

pertension, disorders of bone metabolism and / or sarcopenia. In particular,  
it is known that systemic inflammation, oxidative stress, and insulin resistance 
are involved in the development and progression of both arterial hyperten-

sion and sarcopenia. The same factors may play a role in the pathogenesis  
of osteopenia and osteoporosis, and the pathological mechanisms underlying 
the increase in blood pressure, as shown in experimental and clinical studies, 
can additionally influence the decrease in bone mineral density. This review 
outlines the current understanding of the diagnosis, epidemiology, etiology, 
and possible mechanisms of the pathogenesis of osteosarcopenia in patients 
with arterial hypertension.
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Введение
Термин «остеосаркопения» используется 

в клинической практике относительно не-
давно. Сочетание саркопении и остеопороза 
представляет собой опасный дуэт, так как 
вдвое увеличивает риск переломов и прежде-
временной смерти пациентов [1]. Высокая  
медико-социальная значимость изучения 
патогенеза, скрининга, методов диагности-
ки и лечения остеосаркопении обусловлена 
ее влиянием на клинические исходы – ин-
валидизацию пациентов, рост числа гос-
питализаций, показатели зaболевaемости 
и смертности. 

Остеопороз и остеопения характеризу-
ются различной степенью снижения кост-
ной массы, ухудшением состояния костной 
ткани и увеличением хрупкости костей [2]. 
На конференции по вопросам старения  
в Нью-Мехико в 1989 г. термин «саркопения» 
впервые был предложен I.H. Rozenberg и обоз-
начал синдром, хaрaктеризующийся сниже-
нием общей мышечной массы, при этом автор 
предположил, что процесс снижения об- 
щей мышечной массы связан исключительно  
с возрастом. В 2010 г. под эгидой The European 
Working Group on Sarcopenia in Older People 
(EWGSOP) при участии The European Society 
for Clinical Nutrition and Metabolism (ESPEN) 
и European Geriatric Medicine Society (EUGMS) 
был принят первый согласительный консен-
сус, в соответствии с которым саркопения –  
это «синдром, характеризующийся прогрес-
сирующей и генерализованной потерей ске-
летной мышечной массы и силы, который  
приводит к повышению риска развития та-
ких неблагоприятных событий, как смерть  
и снижение качества жизни» [1, 3–4]. В 2018 го- 
ду под эгидой The European Working Group 
on Sarcopenia in Older People 2 (EWGSOP2) 
вторым согласительным консенсусом была 
изменена формулировка определения сарко-
пении, отражающая научные и клинические 
данные, а также накопленный за последнее 
десятилетие опыт в изучении саркопении.  
В соответствии с новым определением под сар-
копенией понимают «прогрессирующее, ге - 
нерализованное повреждение скелетной 
мускулатуры, которое увеличивает риск не-
благоприятных событий, включая падения, 
переломы, физическую нетрудоспособность 
и смертность» [5]. Новая, исчерпывающая  
формулировка определения саркопении при-
вела к существенному изменению подхода  
к диагностике самого заболевания, были опре-
делены основные критерии постановки диаг-
ноза саркопения [3]. 

Эпидемиология
На сегодняшний день в современном 

обществе саркопению принято считать ак-
туальной медико-социальной проблемой, 

так как рост числа пациентов с саркопенией 
имеет тенденцию к увеличению. Распрост-
раненность саркопении в популяции варьи-
руется от 4,3% до 73,3%. В среднем 5–13% лиц 
старше 60 лет имеют низкую мышечную 
массу, причем у лиц старше 80 лет распростра-
нённость саркопении возрастает до 50% [6, 7].  
Частота выявления саркопении зависит 
от многих факторов: возраста пациентов, их 
половой и расовой принадлежности, получае-
мого лечения. Так в исследовании, которое 
было проведено в домах престарелых Като-
лического университета в Центральной Ита-
лии, 32,8% пациентов имели саркопению [8].  
Существует значительная вариабельность  
в распространенности саркопении в разных 
странах. В Италии низкая мышечная мас-
са имелась у 20% населения обоих полов [9]. 
У пожилых пациентов, проживающих в Ко-
рее, распространенность саркопении с по-
правкой на рост составила 12,4% у мужчин  
и 0,1% у женщин, а с поправкой на вес – 9,7% 
у мужчин и 11,8% у женщин [10]. В Испании, 
по данным исследования, проведенного в Бар-
селоне, распространенность саркопении соста-
вила 33% у пожилых женщин и 10% у пожилых 
мужчин [11]. На Тайване саркопения бы-
ла диагностирована у 3,9%-7,3% населения,  
при этом более тяжелая форма саркопении 
была связана с более низкой работоспособ-
ностью [12]. Распространенность саркопении 
у жителей Японии колебалась в пределах  
от 2,3% до 11,7% у женщин и от 2,5% до 28,0% 
у мужчин [13]. Среди пожилых людей, про-
живающих на территории Великобритании, 
распространенность саркопении составила 
4,6% у мужчин и 7,9% у женщин [14]. Распро-
страненность саркопении в Нидерландах 
составила 5,9% у мужчин и 4,4% у женщин. 
С возрастом распространенность заболева-
ния имела тенденцию к увеличению у обоих 
полов: у мужчин после 80 лет данный пока-
затель составил 22,1%, а у женщин распрост-
ранённость была ниже – 9,3% [15, 16]. В Рес-
публике Беларусь данные об эпидемиологии 
саркопении отсутствуют, что является до-
полнительным стимулом для изучения дан-
ной проблемы. 

Этиопатогенез остеосаркопении
Саркопения и остеопороз имеют общие 

факторы риска, патофизиологические меха-
низмы развития, подходы к диагностике 
и лечению, что связано с наличием взаимо-
связи мио- и остеогенеза. Изучение этиоло-
гии и патогенеза, диагностики и лечения 
остеосаркопении с учетом ее многофактор-
ной природы, включая генетические, био-
химические, механические факторы риска  
и образ жизни пациентов, представляет со-
бой новую задачу, стоящую перед профилак-
тической медициной [1, 2]. Скелетные мыш-
цы генерируют силу, поддерживают осанку  
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и играют центральную роль в регулировании 
обмена веществ. В физиологических усло- 
виях мышца имеет способность к восстанов-
лению после активных внешних и внутрен-
них воздействий. Однако с возрастом, а так-
же на фоне хронических воспалительных 
заболеваний эта способность к восстанов-
лению, скелетная мышечная масса и функ-
ция снижаются. Данное состояние ведет 
к снижению функциональной способности 
и качества жизни, ограничению подвижно-
сти в связи с потерей мышечной массы и раз-
витием фиброза [17, 18].

Поскольку костные и мышечные клетки 
происходят из мезенхимальных стволовых 
клеток, считается, что сходные генетические 
факторы влияют на формирование костной 
и мышечной системы. Факторы риска остео-
пороза и саркопении являются наследствен-
ными в 60–70% случаев. На развитие остео-
пороза и саркопении могут оказывать влия-
ние следующие генетические полиморфизмы 
METTL21C, MSTN, GLYAT, ACTN3, PGC-1α 
и MEF-2C [19]. 

Этиологически выделяют первичную 
и вторичную саркопению. Первичную сар-
копению связывают с возрастными измене-
ниями мышечной ткани, когда исключены 
другие причины ее развития. Вторичная 
саркопения может быть обусловлена низкой 
физической активностью, нарушением пита-
ния и хроническими заболеваниями (сахар-
ный диабет 2 типа, нарушения функции щи-
товидной железы, половых гормонов, ревма-
тоидный артрит, онкологическая патология, 
хроническая сердечная недостаточность), 
в том числе воспалительными, а также об-
условлена приемом некоторых лекарствен-
ных препаратов.

Патогенез остеосаркопении изучен не-
достаточно. Известно, что на развитие осте-

осаркопении значимое влияние оказыва-
ет снижение инсулиноподобного фактора  
роста-1 (ИФР-1), уровня гормона роста (ГР), 
половых гормонов, витамина D, инсулино-
резистентность [6]. Кости и мышцы вместе 
с суставами, хрящами, сухожилиями, связ-
ками и соединительной тканью тесно связа-
ны между собой и составляют опорно-дви-
гательный аппарат. Идентифицированная 
единица «мышца-кость» взаимодействует 
через множественные коммуникационные 
пути, при этом мышца получает сигналы 
от кости и наоборот (Рис. 1). Как упомина-
лось ранее, тестостерон, инсулин и ИФР-1 
являются активаторами синтеза мышечного 
белка и костной массы, снижая деградацию 
костно-мышечной структуры. Тестостерон 
также стимулирует миобласты, ингибирует 
миостатин и увеличивает количество сател-
литных клеток, которые участвуют в восста-
новлении миоцитов. Установлено, что более 
низкий уровень тестостерона ассоциирован 
со снижением как силы, так и массы скелет-
ных мышц. Гормон роста представляет собой 
одноцепочечный полипептидный гормон, 
который секретируется передней долей ги-
пофиза в ответ на стимуляцию гипоталаму-
са, а его дефицит вызывает увеличение жи-
ровой ткани, снижение мышечной и кост-
ной массы [2, 4, 20]. Значимую роль в пато-
генезе остеосаркопении играет системное 
воспаление. Отмечено, что на развитие вос-
паления влияет повышение уровня фактора 
некроза опухоли-α, что приводит к потере 
мышечной массы. Следовательно, гормо-
нальные факторы, инсулинорезистентность 
и системное воспаление являются основны-
ми звеньями, контролирующими мышеч-
ную и скелетную массу. С другой стороны, 
на развитие остеосаркопении влияет осо-

Рисунок 1. 
Патогенез и этиология 
остеосаркопении

П р и м е ч а н и я: ГР – гормон роста, ИФР-1 – инсулиноподобного фактора роста-1, ↑ – эффект увеличения / стимуляции; ↓ – эффект уменьшения / ингибирования

Адаптировано из Polito, A.; Barnaba, L.; Ciarapica, D.; Azzini, E. Osteosarcopenia: A Narrative Review on Clinical Studies. Int. J. Mol.Sci.2022,23,5591. https:// doi.org/10.3390/
ijms23105591 [2].
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Увеличение местной жировой ткани,
↑ Адипокины, ↑ Триглицериды

↑ Оксидативный стресс, ↑ Воспаление,
↑ Липолиз, ↑ Кровообращение, ↓ Секреция 

миокинов, ↑ Резистентность к инсулину,  
↓ Сокращение мышечных волокон,  

↓ Силы мышц, ↓ Функциональность

↓ остеобластогенез,
   ↓ функция остеобластов,
   ↓ минерализация,
   ↑ резорбция костей,

 ↓ кроветворение

ИФР-1ИФР-1
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бенность образа жизни (качество питания, 
физическая активность, иммобилизация) 
и пищевой статус (низкое потребление бел-
ка, витамина D и кальция, снижение физи-
ческой активности являются ключевыми 
факторами риска остеосаркопении). 

Маркеры остеосаркопении
Следует отметить, что в последние годы 

мышечную ткань принято считать «эндок-
ринным органом». Известно, что скелетная  
мускулатура участвует в регуляции метабо-
лических процессов в других органах и тка-
нях. В связи с этим, была предложена концеп-
ция «мышцы – секреторный орган» (Рис. 2), 
поскольку были выявлены мультисистем-
ные эффекты мышечной массы посредством 
контроля высвобождения миокинов [21]. 

Биологически активные вещества, про-
дуцируемые костной и мышечной тканью, 
принимают участие в костно-мышечном 
взаимодействии и в будущем, вероятно, мо-
гут стать потенциальными биомаркерами 
и мишенями для таргетной терапии. Мио-
кины представляют собой гуморальные ци-
токины и факторы роста скелетных мышц,  
которые выполняют физиологические и па-
тологические функции в различных отда-
ленных органах, включая регуляцию метабо-
лизма глюкозы, энергии и костной ткани [19]. 
При остеосаркопении дисбаланс цитокинов 
приводит к метаболическим сдвигам и по-
вышению риска развития сердечно-сосуди-
стых заболеваний.

Одним из активно изучаемых миокинов 
является миостатин. Известно, что выра-
ботка миостатина усиливается при иммоби-
лизации, инфекциях, травме и других пато-
логических состояниях [22]. Миостатин  
обладает антиостеогенным действием, при-

водит к снижению роста и дифференциров-
ке мышечной ткани. Миостатин является 
важным миокином, ингибирование переда-
чи сигналов которого может стать мишенью 
для лечения как саркопении, так и остеопо-
роза. В настоящее время ведутся экспери-
ментальные и клинические исследования по 
использованию препаратов, блокирующих 
действие миостатина, в лечении остеосарко-
пении [4]. 

Другой миокин, иризин, по оценкам ряда 
исследователей, способен через собствен-
ные рецепторы трансформировать свойства 
белой жировой ткани, придавая ей качества 
бурой жировой ткани. Такой эффект не толь-
ко обеспечивает положительные метаболи-
ческие воздействия, но и увеличивает длину 
теломер. В связи с этим некоторые специа-
листы рассматривают иризин как «миокин 
молодости и жизни» [23, 24].

В качестве одного из важнейших мио-
кинов в изучении остеосаркопении рассма-
тривают известный провоспалительный ци-
токин интерлейкин-6 (ИЛ-6). Интерлейкин-6  
секретируется мышцами при физической на-
грузке и влияет на метаболизм глюкозы и ко-
стей, увеличивая биодоступность липидов  
и глюкозы посредством стимуляции липо-
лиза и гликогенолиза в скелетных мышцах,  
а также повышая жизнеспособность бета- 
клеток поджелудочной железы и секреции 
инсулина, что позволяет предположить, что 
он играет важную роль в поддержании го-
меостаза глюкозы. Быстрая выработка ИЛ-6 
и короткий период его циркуляции в крови 
при физическом напряжении положитель-
но влияет на рост мышц. Другой цитокин, 
интерлейкин-15 (ИЛ-15), также экспресси-
руется в скелетных мышцах и участвует 
в росте мышц, помимо этого ИЛ-15 вносит 
свой вклад в метаболизм липидов и способ-
ствует обеспечению взаимодействия между 

Figure 1.  
Pathogenesis 
and etiology  
of osteosarcopenia

GH

Increased Risk of Falls

SACROPENIA
decreased muscle mass, 

strength and function
OSTEOPOROSIS

decreasrd bone mass
and bone density

Decreased Bone Strenght

increased local adipose tissue,
↑ Adipokines, ↑ Triglycerides

↑ Oxidative stress, ↑ Inflammation,
↑ Lipolysis, ↑ Blood flow, ↓ Myokine secretion,  
↑ Insulin resistance, ↓ Muscle fiber contraction,  

↓ Muscle strength, ↓ Functionality

↓ osteoblastogenesis,
   ↓ osteoblast function,
   ↓ mineralization,
   ↑ bone resorption,

 ↓ hematopoiesis

IGF-1IGF-1

N o t e: GH, growth hormone; IGF-1, insulin-like growth factor 1. 
↑ – increase / stimulation effect; ↓ – reduction / inhibition effect.

Adapted from Polito, A.; Barnaba, L.; Ciarapica, D.; Azzini, E. Osteosarcopenia: A Narrative Review on Clinical Studies. Int. J. Mol.Sci.2022,23,5591. https:// doi.org/10.3390/ijms23105591 [2].
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Figure 2.  
Muscle  
as secretory organ

П р и м е ч а н и я: ANGPTL4 – ангиопоэтин-подобный белок 4, BAIBA – β-аминоизомасляная кислота, BDNF – нейротрофический фактор мозга, FAM5C – семейство 
со сходством последовательностей 5, FGF2 – фактор роста фибробластов 2, FGF21 – фактор роста фибробластов 21, FSTL1 – фоллистатин-подобный белок 1, 
ИФР-1 – инсулиноподобный фактор роста 1, SPARC – кислый кальций-связывающий богатый цистеином белок, ИЛ-6 – интерлейкин-6, ИЛ-7 – интерлейкин-7, 
ИЛ-10 – интерлейкин-10, ИЛ-15 – интерлейкин-15, ↑ – эффект увеличения / стимуляции; ↓ – эффект уменьшения / ингибирования

Адаптировано из Lee K., Shin Y., Huh J., et al. Recent issues on body composition imaging for sarcopenia evaluation. Korean J Radiol. 2019; 20(2): 205–17. https://doi.
org/10.3348/kjr.2018.0479 PMID: 30672160 [21]. 

Саркопения
Накопление жира
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Сахарный диабет 2 типа
Рак
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Липолиз, реакция Браунинга
→ Уменьшение висцерального 
жира, термогенез

ИФР-1, FGF2, Остеоглицин, FAM5C, SPARC,
ИЛ-7, ИЛ-15, Иризин, Фолистатин, Остеонектин
Дифференцировка остеокластов,
дифференцировка остеобластов → 
Формирование кости, минерализация 
(заживление) ↑

FSTL1, Иризин, FGF21, Мусклин, Апелин

ИЛ-6, ИЛ-10

ИЛ-6, ANGPTL4

BDNF, Изирин,  
Катепсин В

Способствует эндотелиальной функции  
и реваскуляризации, кардиопротекции
→ Сердечно-сосудистые заболевания ↓ 
(атеросклероз и контроль артериального давления) 

Производство глюкозы в печени,  
иммунные клетки ↑ → Воспаление ↓, 
метаболизм глюкозы ↑

Секреция инсулина ↑, жизнеспособность 
бета-клеток поджелудочной железы ↑
→ Чувствительность к инсулину ↓

Выживание, рост  
и поддержание нейрона ↑
→ Когнитивные функции ↑,  
болезнь Альцгеймера ↓,  
депрессия ↓

N o t e: BDNF, brain-derived neurotrophic factor; ANGPTL4, angiopoietin-like 4; FGF2, fibroblast growth factor 2; FGF21, fibroblast growth factor 21; CSTB, cathepsin B; 
FSTL1, follistatin-related protein 1; FAM5C, family with sequence similarity 5; SPARC, secreted protein acidic and rich in cysteine; IGF1, insulin-like growth factor 1; BAIBA, 
β-aminoisobutyric acid; IL-6, interleukin-6; IL-7, interleukin-7; IL-10, interleukin-10; IL-15, interleukin-15.
↑ – increase / stimulation effect; ↓ – reduction / inhibition effect.

Adapted from Lee K., Shin Y., Huh J., et al. Recent issues on body composition imaging for sarcopenia evaluation. Korean J Radiol. 2019; 20(2): 205–17. https://doi.org/10.3348/
kjr.2018.0479 PMID: 30672160 [21].
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Рисунок 2.  
Мышцы 
как секреторный орган

Обзоры и лекции

1872    Том 7  №1  2023 г.НЕОТЛОЖНАЯ КАРДИОЛОГИЯ И КАРДИОВАСКУЛЯРНЫЕ РИСКИ



мышечной и жировой тканью. Кроме того, 
было показано, что уровень интерлейки-
на-8 (ИЛ-8), который участвует в процессах 
ангиогенеза, возрастает при увеличении 
физической активности [21, 24–26]. В то же  
время, влияние миокинов на костный мета-
болизм до конца неизвестно. Ожидается, что 
дальнейшие исследования позволят устано-
вить принципы взаимодействия между мыш-
цами и костями, что будет способствовать 
разработке новых методов лечения остеопо-
роза и саркопении.

Диагностические критерии 
саркопении

За прошедшие после первой встречи 
EWGSОP десять лет были изучены мно-
гие аспекты саркопении. В рекомендациях 
EWGSOP2 сделан акцент на том, что основ-
ным критерием при постановке диагноза 
«саркопения» является снижение мышечной 
силы, поскольку именно этот показатель до-
стоверно ассоциирован с неблагоприятным 
прогнозом и в настоящее время выступает 
наиболее надежным маркером при оценке 
мышечной функции. Согласно рекоменда-
циям, для диагностики саркопении целесооб-
разно применять определенный набор диаг-
ностических критериев EWGSOP2, который 
включает 4 этапа: Find (найти) – Assess (оце-
нить) – Confirm (подтвердить) – Severity (тя-
жесть) (FACS). (Рис. 3). 

На первом этапе, как инструмент скри-
нинга, EWGSOP2 рекомендует использовать 
опросник SARC-F. Для оценки состояния 
мышц проводят тесты на определение мы-
шечной силы и функции. Мышечная сила 
определяется по силе сжатия кисти с помо-
щью динамометра или теста вставания со сту-
ла. Тяжесть саркопении оценивается с помо-
щью анализа физической активности (тест 
«Встань и иди», ходьба на 400 м или краткая 
батарея тестов физического функционирова-
ния (Short Physical Performance Battery, SPPB). 
Массу скелетных мышц в клиниче ской прак-
тике определяют с помощью проведения 
биоимпедансного анализа или двухэнерге-
тической рентгеновской абсорбциометрии 
(Табл. 1). В зависимости от количества кри-
териев, выявленных у пациента, саркопе-
нию разделяют на пре-саркопению, сарко-
пению и тяжелую саркопению [5, 23]. 

Остеосаркопения у пациентов  
с артериальной гипертензией

Распространенность остеосаркопении  
в мире продолжает увеличиваться, вероятно, 
в результате увеличения численности по-
жилого населения. Существует ряд исследо-
ваний, которые продемонстрировали связь 
между остеосаркопенией и сердечно-сосу-

П р и м е ч а н и я: ДРА – двухэнергетическая рентгеновская абсорбциометрия, БИМ – биоимпедансный анализ, КТ – компьютерная 
томография, МРТ – магнитно-резонансная томография, КБТФФ – краткая батарея тестов физического функционирования. 
Адаптировано из Cruz-Jentoft AJ, Bahat G, Bauer J, Boirie Y, Bruyère O, Cederholm T, Cooper C, Landi F, Rolland Y, Sayer AA, 
Schneider SM, Sieber CC, Topinkova E, Vandewoude M, Visser M, Zamboni M. Sarcopenia: revised European consensus  
on definition and diagnosis. Age Ageing. 2019;48(1):16-31. DOI:10.1093/ageing/afy169 [5]

Рисунок 3. Алгоритм диагностики саркопении (EWGSOP2)

N o t e: CT, computed tomography; DXA, dual-energy X-ray absorptiometry; SPPB, short physical performance battery; BIA, 
bioimpedancemetry; MRI, magnetic resonance imaging. 
Adapted from Cruz-Jentoft AJ, Bahat G, Bauer J, Boirie Y, Bruyère O, Cederholm T, Cooper C, Landi F, Rolland Y, Sayer AA, 
Schneider SM, Sieber CC, Topinkova E, Vandewoude M, Visser M, Zamboni M. Sarcopenia: revised European consensus  
on definition and diagnosis. Age Ageing. 2019;48(1):16-31. DOI:10.1093/ageing/afy169 [5] 

Figure 3. Diagnostic algorithm for sarcopenia (EWGSOP2)
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дистыми заболеваниями. Общие для арте-
риальной гипертензии и остеосаркопении 
механизмы развития (системное воспаление, 
оксидативный стресс, инсулинорезистент-
ность, эндотелиальная дисфункция) могут 
приводить к изменениям архитектоники 
и функциональных возможностей сосудис-
той стенки. Так исследование, включавшее  
пожилых женщин, проживающих в Брази-
лии, демонстрировало, что наличие у жен-
щин саркопении было ассоциировано с бо-
лее высоким сердечно-сосудистым риском  
и уровнем пульсового давления, а также бо-
лее низкой мышечной функцией в сравнении 
с женщинами без саркопении [28]. В работах 
K. Sanada et al. (2010) показано, что рост час-
тоты развития саркопении среди японцев 
пожилого возраста связано с увеличением 
скорости пульсовой волны на плечевой ар-
терии, а сама саркопения ассоциирована 
с большей артериальной жесткостью [29]. 

Взаимосвязь минеральной плотности кос-
тей и АГ описана многими исследователями. 
Так, в мета-анализе Z Ye, et al. (2017), вклю-
чавшем 17 исследований с общим количеством 
больных 39 491 (13 375 пациентов страдали 
эссенциальной АГ), было показано, что по-
вышение АД сопряжено с увеличением рис-
ка снижения МПК, причем это снижение мо-
жет быть выражено в разной степени в различ-
ных участках тела. Кроме того, было установ-
лено, что степень снижения МПК у пациентов 

с АГ, проживающих в различных регионах, 
может существенно различаться [30]. 

Другой мета-анализ, выполненный С Li, 
et al. (2017) и включавший более 1,4 миллио на  
пациентов, охватывал 28 независимых иссле-
дований. Показано, что риск остеопоротиче-
ских переломов был выше у лиц, страдающих 
АГ, по сравнению с пациентами без АГ; такие 
различия наблюдались как среди пациен-
тов, проживающих в Азии, так и среди па- 
циентов, проживающих в Европейском регио- 
не [31]. В исследовании, выполненном H Chai, 
et al (2021), было показано, что у женщин 
в постменопаузе, страдающих остеопорозом 
и проживающих в Китае, АГ встречалась 
существенно чаще, чем у пациенток в пост-
менопаузе, имеющих нормальные значения 
МПК [32]. 

Заключение
Остеосаркопения является сложным мно-

гофакторным синдромом, который приводит 
к потере самостоятельности в повседневной 
деятельности, инвалидизации и преждевре-
менной смерти пациентов. Описанная в ли-
тературе взаимосвязь между остеосаркопе-
нией и сердечно-сосудистыми заболевания-
ми нуждается в дальнейшем изучении с це-
лью последующей разработки и внедрения 
в широкую клиническую практику новых 
методов ранней диагностики, профилакти-

Показатель Метод определения

Скрининг саркопении Опросник SARC-F
Мышечная сила Тест с подъемом со стула

Кистевая динамометрия (сила сжатия кисти) 
Мышечная масса  
или качество мышечной 
ткани

Двухэнергетическая рентгеновская абсорбциометрия (скелетно-мышечный индекс (кг/м2))

Биоимпедансометрия (индекс тощей массы тела (кг/м2) или скелетно-мышечная масса (кг))

Компьютерная томография или магнитно-резонансная томография  
(поясничный скелетно-мышечный индекс)

Физические  
возможности

Краткая батарея тестов физического функционирования (КБТФФ)
Тест с определением скорости ходьбы на 4 м
Тест «Встань и иди» 
Тест с ходьбой на 400 м 

Адаптировано из Шептулина А.Ф., Джиоева О.Н., Драпкина О.М. Взаимосвязь саркопении и неалкогольной жировой болезни печени: патофизиологические  
и клинические аспекты. Профилактическая медицина. 2021; 24(6):104–109. https://doi.org/10.17116/profmed202124061104 [27]

Indicators Assessment methods

Screening for sarcopenia SARC-F Questionnaire
Muscle strength Carpal dynamometry (Griip strength)

Chair stand test
Muscle quantity or quality Dual energy x-ray absorptiometry (musculoskeletal index (kg/m2))

Bioimpedancemetry (lean body mass index (kg/m2) or skeletal muscle mass (kg))

Computed tomography or magnetic resonance imaging (lumbar musculoskeletal index)
Physical Performance Short Physical Performance Battery (SPPB) 

4-meter walk test
Timed Up and Go Test (TUG)
400-m walk test 

Adapted from Sheptulina AF, Dzhioeva ON, Drapkina OM. The relationship between sarcopenia and non-alcoholic fatty liver disease: pathophysiological and clinical aspects. 
The Russian Journal of Preventive Medicine. 2021;24(6):104–109. (In Russ.). https://doi.org/10.17116/profmed202124061104 [27]. 

Таблица 1.  
Клинические методы 
оценки мышечной 
силы, мышечной 
массы и физических 
возможностей

Table 1.  
Clinical methods  
for assessing muscle 
strength, muscle 
mass and physical 
performance
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ки и лечения остеосаркопении. Необходимы 
дальнейшие исследования, направленные 
на изучение влияния мер по сохранению 
мышечной массы и силы на риск сердечно- 
сосудистых заболеваний у взрослых с арте- 
риальной гипертензией. Конечная цель со-
стоит в том, чтобы определить стратегии из-
менения поведения и методы лечения, пре-
дотвращающие и ограничивающие начало 
остеосаркопении.

Источник финансирования: Исследование проводится  
в рамках задания НИОК(Т)Р «Распространенность и факторы, 
ассоциированные с нарушениями костно-мышечного статуса, 
у пациентов молодого и среднего возраста с артериальной 
гипертензией и неалкогольной жировой болезнью печени 
в российской и белорусской популяциях» совместно с ФГБУ 
«НМИЦ ТПМ» Минздрава России. № гос. регистрации 20221914 
от 27.12.2022
Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии 
конфликта интересов.
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ВЛИЯНИЕ ТРЕВОЖНО-ДЕПРЕССИВНЫХ  
РАССТРОЙСТВ НА РАЗВИТИЕ  
ИНФАРКТА МИОКАРДА
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Ключевые слова:  некроз сердечной мышцы, депрессия, тревога, миокард, острый сердечный приступ.

ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ. А.А. Далгатова, Д.А. Торшхоева, Э.Р. Абдулгалимова, М.Э. Абдулгамидов, Т.И. Аминов, А.М. Исаева. Влияние тревожно-депрессивных 
расстройств на развитие инфаркта миокарда. Неотложная кардиология и кардиоваскулярные риски, 2023, Т. 7, № 1, С. 1876–1800.

В статье рассматривается связь депрессивных расстройств и ише-
мии, обсуждаются, также, изменения в свертывающей системе крови  
у больных с депрессивными расстройствами, выявляются значительные 
дефекты физиологических характеристик тромбоцитов, включая усилен-
ную реактивность и повышенную выработку тромбоцитарного фактора 4  
и р-тромбоглобулина. Также рассматриваются особенности повышенной вазо-
констрикции, повышение активации тромбоцитов и тромбообразования, что, 
возможно, является основой прогрессирования ишемической болезни сердца 
и смертности после острого инфаркта миокарда у пациентов с депрессией.

Цель: выявить воздействие тревожно-депрессивных расстройств на 
развитие некроза сердечной мышцы.

Материал и методы. Были проведены экспериментальные  
и клинические исследования на пациентах, перенесших некроз сердеч-
ной мышцы.

Результаты. Больные некрозом сердечной мышцы и депрессией 
не сразу обращаются за медицинской помощью, в отличии от больных 
без депрессии, что может влиять на возможности терапии (например, 
проведение тромболизиса) и прогноз у таких пациентов.

Заключение. Необходимы дальнейшие исследования, которые по-
зволят ответить на вопрос: депрессия ли индуцирует процессы воспаления, 
воспаление – депрессию или третий, неизвестный пока патологический 
процесс, – и воспаление, и депрессию.

INFLUENCE OF ANXIETY-DEPRESSIVE 
DISORDERS ON THE DEVELOPMENT  
OF MYOCARDIAL INFARCTION
A. Dalgatova, D. Torshkhoeva, E. Abdulgalimova, M. Abdulgamidov, T. Aminov, A. Isaeva 
Dagestan State Medical University, Makhachkala, Republic of Dagestan, Russian Federation

Key words: cardiac muscle necrosis, depression, anxiety, myocardium, acute heart attack.

FOR REFERENCES. A. Dalgatova, D. Torshkhoeva, E. Abdulgalimova, M. Abdulgamidov, T. Aminov, A. Isaeva. Influence of anxiety-depressive disorders  
on the development of myocardial infarction. Neotlozhnaya kardiologiya i kardiovaskulyarnye riski [Emergency cardiology and cardiovascular risks], 2023, vol. 7, 
no. 1, pp. 1876–1800.

The article discusses the relationship between depressive disorders  
and ischemia, as well as changes in the blood coagulation system in patients 
with depressive disorders. Significant defects in the physiological characte-
ristics of platelets are revealed, including increased reactivity and increased 
production of platelet factor 4 and p-thromboglobulin. The features of increased 
vasoconstriction, platelet activation, and thrombus formation are also consi -
dered, which may be the basis for the progression of coronary artery disease 
and mortality after acute myocardial infarction in patients with depression.

Aim. To reveal the impact of anxiety-depressive disorders on the develop-
ment of cardiac muscle necrosis.

Materials and methods. Experimental and clinical studies have been 
carried out on patients with necrosis of the heart muscle.

Results. Patients with necrosis of the heart muscle and depression 
do not immediately seek medical help, unlike patients without depression. 
This may affect treatment options (e.g., thrombolysis) and the prognosis 
in such patients.

Conclusion. Further research is needed to determine whether 
depression causes inflammation, inflammation causes depression, or 
if a third, as-yet-unknown pathological process causes both inflammation 
and depression.
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Острый инфаркт миокарда (ОИМ) – один 
из главных факторов летальных случаев 
больных с сердечно-сосудистыми заболева-
ниями [11]. Исход некроза сердечной мыш-
цы выявляется его типом, местом располо-
жения и обширностью, а также развитием 
осложнений, в частности, выраженностью 
увеличения массы миокарда левого желу-
дочка (ЛЖ), в значительной степени опреде-
ляющего возникновение хронической недо-
статочности кровообращения. Тревожное 
расстройство появляется во время развития 
острого сердечного приступа, проявляясь 
жалобами психического характера, частыми 
из которых можно отметить: напряженность, 
страх, боязнь летального исхода, беспокой-
ство, вспыльчивость, затруднения запомина-
ния, бессонницу [1]. Появившиеся в послед-
нее время данные подтверждают, ч то тре-
вога и депрессия оказывают отрицательное  
действие на течение и исход некроза сердеч-
ной мышцы [4]. Это стимулирует ученых 
к активному научному поиску факторов, их 
взаимосвязь [13], возможность коррекции тре-
воги и депрессии современными психофарма-
кологическими лекарствами [7, 8]. Изучение 
таких расстройств как тревога и депрессия 
является необходимым для коррекции те-
ра пии и реабилитации пациентов c ОИМ 
и улуч шения их прогноза. В последние годы 
осо бенное внимание уделяется изучению деп-
рессивных расстройств в общемедицинской 
практике, например у больных с ОИМ [2]. 
Согласно МКБ 10 [5] выделены диагностиче-
ские критерии, позволяющие различать кли-
нически весомую депрессию от адаптивных 
реакций на стресс, тяжелую утрату, также 
проявляющихся печалью, подавленностью, 
снижением жизненной подвижности. К глав-
ным факторам можно отнести сниженное, 
подавленное настроение (в течение всего дня), 
спад или отсутствие интересов, возможно-
сти испытывать удовольствие и уменьшение 
бодрости с усиленным утомлением. Доба-
вочные требования: уменьшение способно-
сти сфокусировать свое внимание, неспособ-
ность собраться с мыслями; низкая само-
оценка и ощущение неуверенности в себе; 
двигательное беспокойство протекающее  
с сильным эмоциональным возбуждением, 
сопровождаемым чувством тревоги и стра-
ха или замедление мышления; мысли своей 
вины и самоуничижения; навязчивые мыс-
ли о летальном исходе, попытки суицида; 
расстройством ночного сна и сопутствующей 
дневной сонливостью; дисрексией (любое на-
рушение аппетита, в рамках которой выде-
ляют пониженный, повышенный аппетит, 
полное отсутствие и извращенный аппетит). 

Большое депрессивное расстройство (деп-
рессия средней и тяжелой степени тяжести) 
выявляют при наличии у больного не мень-
ше 5 критериев около 14 дней и больше, 

наличие двух основных критериев являет- 
ся обязательным. Врачи общей практики  
и врачи-кардиологи чаще встречаются с «ма-
лой» депрессией, которая включает присут-
ствие у пациента состояния сниженного 
настрое ния или потери активности около 
14 дней в сочетании с двумя любыми до-
полнительными факторами из числа при-
веденных выше.

На сегодняшний день доказано, что деп-
рессивные расстройства обнаруживаются 
более чем у 50% больных, находящихся на ста-
ционарном лечении некроза сердечной мыш-
цы, около 20% из них страдают сильной депрес-
сией («большой» депрессией). При отсутствии 
специального скрининга, расстройства деп - 
рессивного характера при ОИМ часто оста-
ются не выявленными,  а клинически вы-
раженная депрессия выявляется менее, чем  
в 15%, по отдельности такие симптомы как 
депрессия – меньше 25%. Значительные от-
личия в распространенности депрессивных 
расстройств у пациентов с некрозом сердеч-
ной мышцы обусловлены тем, что в изданных 
работах имеются различные методические 
взгляды, отличительные признаки, конт роль 
во временном интервале, диагностические 
инструменты (заполнение больными опре-
деленных опросников). На основании это-
го полученные данные с трудом поддаются 
сравнению.

По результатам клинико-эпидемиологи-
ческого исследования «КОМПАС» по изучению 
депрессии в практике докторов-терапевтов, 
проведенного в 2002–2003 гг. в 35 центрах РФ,  
расстройства в виде депрессии были обнару-
жены, в среднем, у 45,9% испытуемых. У паци-
ентов с ишемической болезнью сердца (ИБС)  
эта цифра была выше и равнялась 56%, при-
чем выраженную депрессию имели 30,9% 
больных [6]. По результатам М.А. Качковско- 
го [3], депрессивные расстройства при нек - 
розе сердечной мышцы обнаруживались 
в 27,2% случаев, а по результатам Л.И. Сы-
ромятниковой и соавт. [9], распространен-
ность расстройства депрессивного спектра 
у больных с некрозом сердечной мышцы рав-
нялась 29,0% случаев. Депрессия при некрозе 
сердечной мышцы в 2–4 раза чаще обнару-
живается у женского пола, чем у мужского, 
кроме того, риск развития расстройств деп-
рессивного спектра нарастает с возрастом 
более 1,5 раз на каждые 10 лет жизни [6]. 
Анализируя социальный статус больных,  
можно сделать вывод, что расстройства деп-
рессивного спектра часто выявляется у боль-
ных, не состоящих в браке и имеющих низкий 
уровень образования. F. Lesperance и соавт., 
наблюдая за пациентами с некрозом сердеч-
ной мышцы, обнаружили, что 27,5% из них 
имели, хотя бы один депрессивный срыв 
до развития некроза сердечной мышцы (7,7% 
в течение предшествовавшего года). 
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Суммарно же во время лечения в боль-
нице или за весь период после выписки из ста-
ционара из него депрессивные расстройства 
были обнаружены у 31,5% пациентов. По дан-
ным исследователей, у каждого третьего боль-
ного, не имевшего клиники депрессивных 
расстройств непосредственно после перене-
сенного некроза сердечной мышцы, симп-
томы выраженной депрессии проявлялись 
в первый год контроля. 

Позже были изданы результаты об конк-
ретных отличиях депрессивных расстройств, 
обнаруживаемых при некрозе сердечной 
мышцы и при других состояниях. Заслужи-
вают внимания исследования J.B. Dijkstra 
и соавт., G. Chapagain и соавт. [15], где отра-
жено, что когнитивный профиль больных  
с «большими» депрессивными расстройства-
ми после некроза сердечной мышцы отлича-
ется от такового при депрессивных расстрой-
ствах, не связанных с сердечно-сосудисты-
ми заболеваниями, что может быть вызвано 
разными факторами этих состояний. Кроме 
того, по результатам C.M. Dickens и соавт. [16], 
T. Spijkerman и соавт., причины возникнове-
ния депрессии, развивающей до или после 
некроза сердечной мышцы, также отлича-
ются. В первом случае играет роль социаль-
ная дистанция и высокая степень стресса 
у больных независимо от каких-либо проб-
лем с «физическим» состоянием здоровья, 
а во втором случае определяющим является 
усугубление тяжести общесоматического 
состояния больных из-за некроза сердечной 
мышцы при отсутствии весомых психо-
социальных причин. Выявленные отличия, 
очевидно могут способствовать различному 
воздействию предшествующих ОИМ и впер-
вые развившихся после ОИМ депрессивных 
расстройств на течение постинфарктного 
периода и исход, а также различную эффек-
тивность лечения этих состояний. На сегод-
няшний день нет данных, точно раскрыва-
ющих механизм отрицательного действия 
депрессивных расстройств на течение и ис-
ход некроза сердечной мышцы. По литера-
турным данным обдумывают две большие 
разновидности причин, которые могли бы 
обусловить такую взаимосвязь. К первой 
можно отнести прямые патофизиологиче-
ские причины, ко второй – косвенные, «по-
веденческие» реакции, модифицирующие 
другие причины развития ИБС и снижа- 
ющие выполняемость больными назначен-
ной терапии. Доказано, что в цереброспи-
нальной жидкости больных с депрессивными 
расстройствами увеличено количество кор-
тико – тропин – рилизинг фактора (КТРФ).  
Влияя на рецепторы передней доли гипофи-
за, КТРФ способствует повышению синтеза 
и освобождению адренокортикотропного 
гормона (АКТГ), который способствует раз-
витию гипертрофии коры надпочечников,  

стимуляции высвобождения кортизола из ко - 
ры и норад реналина из мозгового слоя надпо-
чечников. В нормальном состоянии организ-
ма эти процессы коротки, т.к. гипоталамо-ги-
пофизарно-надпочечниковая система (ГГНС) 
регулируется по процессу отрицательной 
обратной связи. Доказано, что в передней  
доле гипофиза находятся гормональные 
рецепторы, которые играют главную роль  
в торможении ГГНС и последующей секре-
ции гормонов во время психо-эмоциональ-
ного стресса, но при депрессивных расстрой-
ствах этот механизм обратной связи, скорее 
всего, не работает. Избыточная работа ГГНС 
характеризуется повышением количества 
кортизола в плазме крови, снижением реак-
ции АКТГ на введение КТРФ, без подавления 
секреции кортизола после введения глюко-
кортикостероида – дексаметазона. Кроме 
того, отмечаются высокий уровень липидов, 
подъем артериального давления (АД), дисба-
ланс сек ретируемых эндотелием паракрин-
ных факторов и торможение реакций нор-
мального заживления. Последний фактор, 
скорее всего, отрицательно сказывается  
на реакциях восстановления левого желудоч-
ка (ЛЖ) после некроза сердечной мышцы.

У больных с депрессивными расстрой-
ствами выявляются гиперактивация симпа-
тикоадреналовой системы (САС), норадре-
налинемия [14], что приводит к относитель-
ному учащению сердцебиения, увеличению 
расхода сердечной мышцей кислорода, на-
рушениям в кроветворной системе, гипер-
кортизолемии, артериальной гипертонии. 
Кроме того, доказано, что гиперактивация 
симпатической нервной системы может при-
водить к тяжелому обратимому нарушению 
деятельности ЛЖ даже у пациентов без ИБС.

Кроме активации ГГНС и САС, у боль-
ных с депрессивными расстройствами опре-
деляется нарушение равновесия в работе  
звеньев автономной нервной системы, обна-
руживаемое при изучении вариабельности 
ритма сердца (ВРС), что также может отри-
цательно влиять на прогноз у этих пациен-
тов [10]. Доказано, что отличия временных 
промежутков между чередующими сердеч-
ными сокращениями определяются, в основ-
ном, модулирующим действием автономной 
нервной системы на естественный водитель 
ритма сердца – синусовый узел. Вариабель-
ность ритма сердца, отражает равновесие 
между симпатическим и парасимпатическим 
ее отделами; низкая ВРС имеет ввиду увели-
чение активности симпатических или умень-
шение парасимпатических модуляций, или 
одновременно возникшие отклонения в этих 
звеньях вегетативной нервной системы. Ана-
лизируя спектральную мощность ВРС можно  
сказать, что низкочастотный диапазон мощ-
ности ВРС показывает совместные изменения 
тонуса симпатического и парасимпатиче-
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ского отделов автономной нервной системы, 
в то время как высокочастотный диапазон 
определяется, в первую очередь, вагусными 
модуляциями. Установлено, что у больных  
с ишемией снижение ВРС имеет неблаго-
приятный исход и ассоциируется с увеличе-
нием смертности и количества развития на-
рушения ритма сердца в виде желудочковой 
тахикардии.

Еще одним предполагаемым механизмом, 
определяющим взаимосвязь депрессивных 
расстройств и некроза сердечной мышцы, 
является нарушение работы серотонинер-
гической системы организма. Как известно, 
серотонин провоцирует слипание тромбо-
цитов, сосудистое сужение и гиперплазию 
гладкомышечных клеток сосудистой стенки 
и, кроме того, обладает центральными сим-
патоингибирующими свойствами. Ссылаясь 
на проведенные исследования полиморфиз-
ма гена-переносчика серотонина, доказано,  
что гомозиготный доминантный генотип Б5  
является защитным, а рецессивный LL – пред-
располагающим к возникновению некроза 
сердечной мышцы. Доказано, что генотип LL 
может предрасполагать также к возникнове-
нию депрессивных расстройств и чрезмерной 
реакции частоты сердечных сокращений (ЧСС)  
и уровня АД на психологический стресс, 
хотя данные проведенных исследований но-
сят противоречивый характер. Кроме того, 
согласно одной из доминирующих на дан-
ный момент теорий уровень серотонина  
в центральной нервной системе при депрес-
сивных расстройствах уменьшается, что при - 
водит, в частности, к активации симпатиче-
ского тонуса, но единого мнения по этому 
вопросу в источниках нет. С другой стороны, 
при некрозе сердечной мышцы происходит 
индукция 5-НТ4 рецепторов к серотонину, 
находящихся в предсердиях и желудочках 
сердца. Стимуляция этих рецепторов по-
вышает сократительную способность мы-
шечного среднего слоя сердца, что может 
препятствовать возникновению недостаточ-
ности кровообращения. Соответственно, не-
достаточная активизация 5-НТ4 рецепторов  
в условиях усиленного симпатического то-
нуса допускает более раннее возникновение 
сократительного нарушения деятельности 
мышечного среднего слоя сердца и приво-
дить к формированию хронической сердеч-
ной недостаточности (ХСН), что значитель-
но усугубляет исход. Но эта теория нужда-
ется в экспериментальном и клиническом 
доказательстве.

Среди допустимых механизмов, оправ-
дывающих связь депрессивных расстройств 
и ишемии, обсуждаются также изменения  
в свертывающей системе крови [13]. У боль-
ных с депрессивными расстройствами выяв-
ляются значительные дефекты физиологи-
ческих характеристик тромбоцитов, вклю- 

чая усиленную реактивность и повышен-
ную выработку тромбоцитарного фактора 4 
и р-тромбоглобулина, хотя это подтвержда-
ется не всеми авторами. Кроме того, харак-
терна гиперчувствительность 5-НТ серото-
ниновых и катехоламиновых рецепторов, 
увеличенная внутриклеточная концентра-
ция свободного кальция. Указанные осо-
бенности предрасполагают к повышенной 
вазоконстрикции, а также способствуют по-
вышению активации тромбоцитов и тромбо-
образованию, что, возможно, является ос-
новой прогрессирования ИБС и смертности 
после ОИМ у пациентов с депрессией.

Сравнительно недавно были начаты ис-
следования иммунной системы организма 
и системного воспаления как потенциаль-
ных биологических факторов, вовлеченных 
в механизм взаимосвязи депрессии и ИБС. 
Известно, что изолированное повышение 
уровня С – реактивного белка (СРБ), явля-
ющегося неспецифическим маркером сис-
темного воспаления, особенно в сочетании 
с увеличением уровня интерлейкина-6 (ИЛ-6) 
и фактора некроза опухоли-а (ФНО-а), уве-
личивает риск клинической манифестации 
ИБС, является предиктором развития ОИМ, 
ХСН и кардиальной смерти. В последнее 
время установлено, что симптомы депрес-
сии ассоциируются с широким спектром 
изменений параметров иммунной системы, 
включая увеличение количества лейкоцитов 
в периферической крови (особенно нейтро-
филов и моноцитов), уменьшение количества 
лимфоцитов, повышение продукции про-
воспалительных цитокинов (ИЛ-6, ФНО-а) 
и острофазовых белков (СРБ), повышение 
чувствительности миокарда к кардиотокси-
ческому действию ФНО-а [13]. Хотя литера-
турные данные нередко носят противоречи-
вый характер. Депрессивные расстройства 
также ассоциируются со снижением функ-
циональной активности иммунной систе-
мы, с уменьшением активации клеток-кил-
леров и пролиферации лимфоцитов в ответ 
на митогенную стимуляцию и, вероятно, 
со снижением системной чувствительности 
к глюкокортикоидам, участвующим в купи-
ровании воспалительных реакций.

В настоящее время состояние дел в этой 
области может быть названо проблемой 
«яйца и курицы». Как отмечают в своем об-
зоре D. Shimbo и соавт. [19], природа описан-
ных ассоциаций неизвестна, и необходимы 
дальнейшие исследования, которые позволят 
ответить на вопрос: депрессия ли индуцирует 
процессы воспаления, воспаление – депрес-
сию или третий, неизвестный пока патологи-
ческий процесс, – и воспаление, и деп рессию.

Ранее было отмечено, что кроме пря-
мых патогенетических воздействий депрессии 
на сердечно-сосудистую систему, имеются  
и косвенные, «поведенческие» эффекты. При-
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чем некоторыми авторами [17] они отнесены  
к главенствующим в механизмах отрица-
тельного воздействия депрессии на течение 
и прогноз ИБС. В работе J. Bunde и соавт. [12] 
было установлено, что больные некрозом 
сердечной мышцы и депрессией не сразу 
обращаются за медицинской помощью, чем 
больные без депрессии, что может влиять на 
возможности терапии (например, прове-

дение тромболизиса) и прогноз у таких па-
циентов.

Таким образом, несмотря на значитель-
ные успехи, достигнутые в последние годы, 
ни одна из представленных моделей не мо-
жет претендовать на роль единой гипотезы, 
объясняющей патофизиологические меха-
низмы, связывающие ишемию и депрессив-
ные расстройства, оставляя широкое поле 
для дальнейших работ в этой области.
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А
теросклероз – это хроническое воспалительное заболевание ар-
терий, возникающее в процессе сложного взаимодействия между 
факторами риска (холестерин липопротеинов низкой плотности, 
ожирение, сахарный диабет, артериальная гипертензия, курение 

и т.д.), компонентами сосудистой стенки, а также иммунными и воспали-
тельными клетками. Различные клетки из интимы, медии, адвентиции  
и периваскулярной жировой ткани не только составляют неповрежденную 
и нормальную стенку артериального сосуда, но и участвуют в воспали-
тельной реакции при атеросклерозе. 

Процесс атеросклероза запускается активацией эндотелия, за ко-
торым следует каскад событий (накопление липидов, миграция  
и пролиферация гладкомышечных клеток, трансформация фибробластов 
в миофибробласты). Возникающая в результате атеросклеротическая 
бляшка вызывает сужение сосуда и приводит к сердечно-сосудис-
тым осложнениям. В статье рассматриваются результаты последних 
исследований, которые раскрывают роль различных клеток стенки 
артериального сосуда, а также клеток врожденного и адаптивного 
иммунитета в развитии атеросклероза.

CELLULAR STRUCTURE  
OF ATHEROSCLEROTIC PLAQUES: 
IMMUNOREGULATORY MECHANISMS  
IN THE ARTERIAL WALL
M. Kazakova1,2 

Republican Clinical Medical Center of the Administration of the President of the Republic of Belarus, Minsk, Belarus1

Belarusian State Medical University, Minsk, Belarus2
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FOR REFERENCES. M. Kazakova. Cellular structure of atherosclerotic plaques: immunoregulatory mechanisms in the arterial wall. Neotlozhnaya 
kardiologiya i kardiovaskulyarnye riski [Emergency cardiology and cardiovascular risks], 2023, vol. 7, no. 1, pp. 1881–1884.

A
therosclerosis is a chronic inflammatory disease of the arteries that occurs 
during a complex interaction between risk factors (low-density lipoprotein 
cholesterol, obesity, diabetes mellitus, hypertension, smoking, etc.), 
components of the vascular wall, as well as immune and inflammatory 

cells. Various cells from intima, media, adventitia and perivascular adipose tissue 
not only make up an intact and normal arterial vessel wall, but also participate 
in the inflammatory reaction in atherosclerosis.

The process of atherosclerosis is initiated by activation of the endothelium, 
followed by a cascade of events (accumulation of lipids, migration and prolifera-
tion of smooth muscle cells, transformation of fibroblasts into myofibroblasts).  
The atherosclerotic plaque causes narrowing of the vessel and leads to cardiovas-
cular complications. The article reviews the results of recent studies that reveal 
the role of various cells of the arterial vessel wall, as well as cells of innate 
and adaptive immunity in the development of atherosclerosis.
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Введение
Несмотря на непрерывный прогресс  

в области интервенционных и хирургиче-
ских методов лечения ишемической болезни 
сердца, последняя остается ведущей причи-
ной заболеваемости и смертности во всем 
мире [1]. Для того, чтобы предотвратить 
развитие и прогрессирование атеросклеро-
за, необходимо лучше понимать механизмы, 
которые лежат в основе атерогенеза. Одним 
из важных направлений в исследовании ате-
росклероза является изучение структуры 
атеросклеротических бляшек, а также кле-
ток, участвующих в их формировании (эндо-
телиальных, гладкомышечных и иммунно-
компетентных клеток) и роли внеклеточно-
го матрикса. 

Стенка коронарной артерии состоит 
из трех слоев: внутренней оболочки (tunica 
intima, интима), средней оболочки (tunica me-
dia, медиа) и наружной оболочки (tunica ad- 
ventitia, адвентиция). Атеросклероз влияет 
на структуру и функцию всех трех слоев со-
судистой стенки.

Внутренняя оболочка (интима)
Интима состоит из слоя продольно 

ориентированных эндотелиальных клеток, 
которые обращены в просвет кровеносных 
сосудов.

Di Wang et al. называют интиму эндок-
ринным «органом» сердечно-сосудистой сис-
темы с чрезвычайно активным метаболизмом 
и чрезвычайно сложными функциями [2].

Эндотелий является первым барьером 
для клеток, молекул или патогенов, цирку-
лирующих в крови, предотвращая их про-
никновение в стенку артерии. 

Эндотелиальные клетки распознают и пре-
образуют сигналы, продуцируют многочис-
ленные биологически активные вещества, 
участвующие в регуляции сосудистого то-
нуса, гемостаза, клеточной пролиферации, 
координации острых и хронических воспа-
лительных реакций в стенке артерии [2, 3]. 

Инициируя ряд патофизиологических 
изменений, эндотелиальная дисфункция яв-
ляется важной причиной развития и прогрес-
сирования атеросклероза [4]. 

Атерогенный процесс начинается с на-
копления в субэндотелиальном слое липо-
протеидов низкой плотности (ЛПНП), что 
приводит к активации эндотелиальных кле-
ток. Они экспрессируют молекулы, которые 
способствуют и усиливают адгезию и мигра-
цию лейкоцитов, главным образом моноци-
тов, к стенке сосуда, такие как молекула кле-
точной адгезии сосудов (VCAM), молекула 
межклеточной адгезии (ICAM) и моноци-
тарного хемотаксического белка-1 (MCP-1).

Моноциты прикрепляются к поверхности 
эндотелиальной клетки, проникают в субэн-
дотелиальный слой и фагоцитируют ЛПНП, 
превращаясь в богатые холестерином пе-
нистые клетки. Накопление этих пенистых 
клеток способствует росту атеросклероти-
ческой бляшки и развитию провоспалитель-
ной среды [5].

После эрозии или разрыва бляшки пов-
режденные эндотелиальные клетки выделя-
ют повышенное количество тромботических 
факторов (фактора Виллебранда и тромбок-
сана А2) и пониженное количество антит-
ромботических факторов, что приводит к ате-
ротромбозу [2].

Средняя оболочка (медиа)
Средняя оболочка состоит из несколь-

ких слоев гладкомышечных клеток (ГМК), 
которые продуцируют внеклеточный мат-
рикс. Толщина средней оболочки нормаль-
ных коронарных артерий составляет от 125 
до 350 мкм, в то время как в пораженной 
атеросклерозом коронарной артерии ее тол-
щина значительно меньше (от 16 до 190 мкм) [6].

Накопление ЛПНП, активация эндоте-
лия и воспалительные реакции при разви-
тии атеросклеротических поражений при-
водят к «активации» или «фенотипическому 
переключению» гладкомышечных клеток. 
ГМК обладают как сократительными, так  
и синтетическими функциями, экспресси-
руют различные сократительные белки, та-
кие как гладкомышечный α-актин (α-SMA 
или ACTA2), тяжелые цепи миозина SM, SM-1 
и SM-2, кальпонин и смутелин [7, 8]. ГМК ре-
агируют на такие сигналы, как ацетилхолин 
и норадреналин, которые регулируют просвет 
сосудов и кровоток и поддерживают арте-
риальный тонус. 

Во время атерогенеза ГМК претерпевают  
фенотипические изменения: подавляют экс-
прессию генов-маркеров дифференцировки, 
которые кодируют сократительные белки, 
тяжелые цепи миозина, а экспрессируют 
маркеры мезенхимальных стволовых клеток 
и миофибробластов. В результате, гладко-
мышечные клетки подвергаются клеточной 
пролиферации и миграции, и они увеличи-
вают выработку внеклеточного матрикса, про-
теогликанов и других белков [5, 9]. 

В ответ на различные стимулы ГМК 
могут также экспрессировать маркеры, ха-
рактерные для остеобластов, хондроцитов, 
адипоцитов и пенистых клеток макрофа-
гального происхождения. Трансформация 
нормального сократительного типа ГМК  
в остеогенный/хондрогенный фенотип при-
водит к кальцификации стенки сосуда [10]. 

В результате исследования коллектива 
авторов Allahverdian S. et al. было выявлено, 
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около 40% пенистых клеток при прогресси-
рующих поражениях коронарных артерий 
человека экспрессируют на своей поверхно-
сти как маркеры ГМК (ACTA2), так и марке-
ры макрофагов (CD68+), однако невозмож-
но достоверно уточнить, являются ли они 
предшественниками ГМК или макрофагов.

Согласно имеющимся данным, ГМК обе-
спечивают стабильность атеросклеротиче-
ской бляшки: нестабильные бляшки имеют 
более тонкую фиброзную капсулу и пони-
женное содержание ГМК в ней [12]. Однако 
недавние исследования показывают, что 
функция ГМК может сильно меняться в за-
висимости от фенотипа ГМК, которые также  
могут приобретать маркеры и свойства мак-
рофагов. Трансформация ГМК в «макрофа-
гоподобные» клетки может быть вызвана 
накоплением липидов в бляшке, что было про-
демонстрировано в исследованиях на куль- 
тивируемых ГМК: холестериновая нагрузка 
активировала провоспалительную готовность  
и «маркеры макрофагов» в ГМК, индуцируя 
их фагоцитарную активность [9, 13].

Наружная оболочка (адвентиция)
Наружная оболочка артерии состоит 

из соединительной ткани с коллагеновыми 
и эластическими волокнами, vasa vasorum, 
адренергических нервов, иммунных клеток 
и лимфатических сосудов. Толщина адвен-
тиции колеблется от 300 до 500 мкм [6]. Ос-
новными клетками адвентиции являются 
фибробласты. Они обладают способностью 
дифференцироваться в миофибробласты, 
в основном активируемые трансформиру- 
ющим фактором роста β (TGF-β). Миофиброб-
ласты мигрируют в интиму и продуцируют 
провоспалительные цитокины, активные 
формы кислорода, молекулы адгезии. Сте-
пень инфильтрации воспалительных кле-
ток в адвентицию, которая может привести 
к образованию третичных лимфоидных ор-
ганов, коррелирует с тяжестью атеросклеро-
тических бляшек [3, 14]. 

Роль макрофагов и Т-лимфоцитов  
в развитии атеросклероза

Макрофаги являются одним из основных 
типов клеток врожденной иммунной систе-
мы. Они регулируют воспаление и устраняют 
инфекцию, а также высвобождают цитокины 
для регуляции других иммунных клеток [15].  
Макрофаги поляризуются на разные подмно-
жества под воздействием сигналов микро- 
окружения (различные цитокины, модифи-
цированные липопротеины). Макрофаги, 
участвующие в формировании атеросклеро-
тических бляшек, делятся на два основных 
фенотипа: классически активируемые (про-
воспалительные, М1, CD68) и альтернатив-

но активируемые (противовоспалительные, 
М2, CD163) [16].

Макрофаги М1, благодаря наличию на их 
поверхности рецепторов, могут захваты-
вать окисленные ЛПНП, что приводит к их 
активации и дифференцировке в пенистые 
клетки. Этот фенотип макрофагов секрети-
рует различные воспалительные цитокины 
(например, фактор некроза опухоли-альфа, 
интерлейкин-1 и интерлейкин-6), вызывая 
активацию воспалительных путей. В иссле-
довании Stöger, J.L. et al. на основе гистоло-
гического анализа бляшек человека выяв-
лены различия в локализации макрофагов 
М1 и М2. Макрофаги M1 преимущественно 
оседают в подверженных разрыву областях 
бляшки. Эти данные также подтверждают 
предположение о том, что макрофаги M1 
преимущественно связаны с прогрессиро-
ванием бляшек и последующими тромбоэм-
болическими осложнениями [17]. Макрофа-
ги фенотипа М2 являются атеропротектив-
ными и оказывают противовоспалительное 
действие, снижают окислительное фосфо-
рилирование и отвечают за стабилизацию 
и регрессию бляшек. Механизмы, которые 
минимизируют воспаление, усиливают дег-
радацию липидов и предотвращают обра-
зование пенистых клеток, уменьшают про-
грессирование атеросклероза [15, 18]. 

На начальных этапах атеросклероза цир-
кулирующие в крови моноциты попадают 
в очаги повреждения и дифференцируются 
в воспалительные макрофаги, способствуя 
прогрессированию атеросклероза за счет сек-
реции провоспалительных цитокинов, хе-
мокинов и активных форм кислорода, под-
держивая местное воспаление. Ранее счита-
лось, что накопление макрофагов в стенке 
артерии происходит путем дальнейшего 
привлечения и дифференцировки циркули-
рующих моноцитов. Однако исследование 
Robbins et al. продемонстрировало, что, как 
только макрофаги локализуются в бляшке, 
они способны к самопролиферации и под-
держанию воспаления [19]. 

Shankman, L. S. с соавт. в ряде эксперимен-
тов по отслеживанию генетической линии на 
мышах показали, то примерно 40% макрофа-
гов в атеросклеротический бляшках были по-
лучены в результате трансдифференцировки 
клеток, полученных из гладкомышечных кле-
ток, а не из клеток костного мозга [13].

Макрофаги представляют собой самую 
большую клеточную популяцию в стенке 
аорты при атеросклерозе. По данным иссле-
дования Cochain C. et al. (2018), при умерен-
ном атеросклерозе популяция макрофагов  
в стенке аорты составляет 28,9% от общего 
количества CD45 + клеток, тогда как при про-
грессирующим атеросклерозе, эти проценты 
увеличивается до 49,6% от общего количе-
ства CD45+ лейкоцитов [18].

В совокупности эти результаты указы-
вают на то, что макрофаги происходят как 
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из клеток костного мозга, также и из глад-
комышечных клеток сосудистой стенки и иг- 
рают важную роль в атерогенезе, регуляции 
стабильности бляшек и их разрушения.

Т-лимфоциты
Т-лимфоциты – это адаптивные иммун-

ные клетки, которые также демонстрируют 
значительную функциональную гетероген-
ность. Подтип Т-лимфоцитов (Th1-клетки) 
считаются провоспалительными из-за их 
связи с макрофагами M1 и секреции интерфе-
рона-γ (IFN-γ). Th1-клетки являются доми-
нирующей популяцией Т-клеток в бляшках  
человека, и многочисленные исследования 
демонстрируют, что Th1-клетки являют-
ся проатерогенными [18]. Другой подкласс 
Т-лимфоцитов, известный как Th2-лимфо-
циты, может приглушать воспаление, вы-
деляя противовоспалительные цитокины, 
такие как IL-10 и препятствует дифференци-
ровке проатерогенных Th1-клеток [19]. Также 
в составе атеросклеротической бляшки были 
обнаружены Тh17-лимфоциты, синтези-
рующие IL-17. Продукция данного цитоки-
на усиливает иммунный ответ и способству-
ют прогрессированию атеросклероза [20, 21].

Заключение
Согласно последним исследованиям, обра-

зование атеросклеротических бляшек явля-
ется результатом постоянной борьбы между  
процессами, способствующими воспалению,  
и процессами, направленными на его пода-
вление. При этом разные типы клеток могут  
обладать как проатерогенным (провоспали-
тельным) эффектом, так и обладать атеропро-
тективными свойствами. Преобладающий 
тип клеток будет определять выраженность 
и направленность атеросклеротического про-
цесса. Последующее изучение клеточного 
состава атеросклеротических бляшек и его 
сопоставление с показателями перифери-
ческой крови позволит определить стадию 
атеросклеротического процесса и оценить 
нестабильность бляшки, что обозначит бо-
лее конкретные цели для модуляции заболе-
вания и разработки потенциальных мето-
дов лечения заболеваний.
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ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ. Д.Ю. Рузанов, И.В. Малахова, А.В. Семёнов, В.М. Писарик. Концепция снижения вреда от факторов риска неинфекционных 
заболеваний как основа формирования национальной политики в области общественного здоровья Республики Беларусь. Неотложная 
кардиология и кардиоваскулярные риски, 2023, Т. 7, № 1, С. 1885–1891.

В статье представлены результаты научно-исследовательской работы 
по обоснованию и разработке ключевых положений Концепции 
снижения вреда от четырех факторов риска (ФР) неинфекцион-
ных заболеваний (табакокурение, злоупотребление алкоголем, 

чрезмерное потребление соли и сахара), как основы формирования 
национальной политики в области общественного здоровья Республики 
Беларусь. На основе оценки последствий высокой распространенности 
неинфекционных заболеваний и ФР их развития в Республике Беларусь, 
изучения мировой теоретической базы и научных дебатов по снижению 

вреда, анализа лучших страновых практик внедрения политики снижения 
вреда обоснована целесообразность разработки Концепции снижения 
вреда от ФР неинфекционных заболеваний. Разработаны ключевые 
положения Концепции снижения вреда, обозначены перспективы после-
дующего ее включения в государственную программу «Здоровье народа 
и демографическая безопасность». Также разработаны рекомендации для 
регуляторов, основанные на дифференциации регулирования по критерию 
степени вреда, с целью мотивации изготовителей на производство менее 
вредной альтернативной продукции.

THE CONCEPT OF HARM REDUCTION  
FROM NON-COMMUNICABLE DISEASE  
RISK FACTORS AS THE BASIS  
OF THE NATIONAL PUBLIC HEALTH POLICY  
OF THE REPUBLIC OF BELARUS
D. Ruzanov, I. Malakhova, A. Semyonov, V. Pisarik
Republican Scientific and Practical Center for Medical Technologies, Informatization, Management and Health Economics, Minsk, Republic of Belarus

Key words: risk factors, harm reduction concept, smoking, alcohol abuse, excessive consumption of salt and sugar, alternative products.
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N
on-communicable diseases have become a global challenge in recent 
years, and their prevalence is significantly affecting countries worldwide, 
including the Republic of Belarus. These diseases are influenced  
by various factors such as behavior, genetics, environment, and social 

conditions, all of which contribute to the increased likelihood of disease 
development, progression, and unfavorable outcomes. Risk factors associated 
with non-communicable diseases include smoking, alcohol abuse, and excessive 
consumption of salt and sugar. In Belarus, there is a high prevalence of these risk 
factors, leading to increased morbidity, disability, and mortality rates.

Therefore, it is crucial to address the prevention and mitigation  
of the impact of these risk factors on the human body. A modern approach 
to tackling non-communicable diseases involves the prevention and control 
of these risk factors.

The purpose of this study is to establish and develop the key principles 
of a concept for reducing harm caused by specific risk factors of non-communicable 
diseases, such as tobacco smoking, alcohol abuse, and excessive salt and sugar 
consumption. This concept will serve as the foundation for the national public health 
policy of the Republic of Belarus. The justification for developing a harm reduction 
concept stems from assessing the consequences of the high prevalence of non-
communicable diseases and their associated risk factors in Belarus. Furthermore, 
the study considers global theoretical frameworks, scientific debates on harm 
reduction, and analysis of successful practices implemented in other countries.

We have developed the key provisions of the Harm Reduction Concept 
and outlined its prospects for subsequent inclusion in the state program 
“People’s Health and Demographic Security.” Additionally, we have formulated 
recommendations for regulators based on regulatory differentiation.

терапия опийной наркомании метадоном) 
в Великобритании и Голландии в 70-е годы 
XX века и получила развитие в Австралии, 
Западной Европе и США, а в последнее вре-
мя в странах Восточной Европы и бывшего 
Советского Союза (Россия, Казахстан, Бела-
русь) [7, 11–14]. Подход снижения вреда ос-
новывается на приверженности ценностям 
общественного здравоохранения и защиты 
прав человека.

Основными принципами КСВ являются:
• прагматизм (существование определен-

ной группы людей с ФР является неизбеж-
ным, и определенный уровень наличия ФР 
допустим для любого общества);

• гуманные намерения (наличие ФР долж-
но рассматриваться в качестве сознательно-
го решения. При этом как поддержку, так 
и осуждение такого поведения следует счи-
тать недопустимыми. Важно уважать досто-
инство человека с ФР);

• фокусирование на вредных послед-
ствиях (важнее уделять внимание вредным 
последствиям потребляемых ФР, а не их объе-
мам) [3].

Снижение вреда – это целевой подход, 
ориентированный на уменьшение конкрет-
ных рисков и негативных последствий от их  
влияния на организм. Подход снижения вре-
да является практичным, осуществимым, 
безопасным, эффективным и экономически 
целесообразным решением. Снижение вре- 
да основывает свою политику и практику 
на имеющихся доказательствах эффектив-
ности этого подхода. Большинство из ме-
роприятий снижения вреда недороги, про-
сты в реализации и оказывают значительное 
влия ние на индивидуальное и обществен-
ное здоровье.

Теоретические принципы и практиче-
ские успехи программ по снижению вреда 
получили широкое признание. Концепция  
снижения вреда официально признана ВОЗ 
в качестве эффективного подхода в профи-
лактике ВИЧ-инфекции (доступ к антиретро-
вирусной терапии). Принципы снижения 

Введение
Хронические неинфекционные заболе-

вания (НИЗ), такие как злокачественные но-
вообразования, болезни системы кровообра-
щения (БСК), сахарный диабет (СД) и хрони-
ческие респираторные заболевания являются  
глобальным вызовом последних лет. Они 
распространены во всех возрастных группах 
и всех регионах, включая Республику Бе-
ларусь [1].

В основе развития НИЗ лежат ФР – по-
тенциально опасные для здоровья факторы 
поведенческого, генетического, экологиче-
ского и социального характера, повыша-
ющие вероятность развития заболеваний,  
их прогрессирование и неблагоприят ный 
исход [2]. К основным ФР, способствующим 
развитию НИЗ, относят табакокурение, зло-
употребление алкоголем, чрезмерное потре-
бление соли и сахара.

Современным подходом профилактики 
и борьбы с факторами риска НИЗ в мире 
признана Концепция снижения вреда (КСВ),  
суть которой состоит в уменьшении влияния 
вредных поведенческих факторов на организм 
путем замены их менее вредными альтерна-
тивными продуктами [3, 4]. Несмотря на ак-
тивные дискуссии относительно снижения 
вреда от отдельных ФР НИЗ в научном меж-
дународном сообществе, КСВ от поведенче-
ских ФР внедрена и продолжает внедряться 
во многих странах мира [5-10].

Снижение вреда – это набор практиче-
ских стратегий и идей, направленных на умень-
шение негативных последствий, связан-
ных с рискованным поведением. Снижение 
вреда – это прагматичный ответ на такое 
поведение. Политика снижения вреда своей 
первостепенной целью ставит уменьшение 
негативных социальных, экономических 
и медицинских последствий влияния ФР 
на здоровье.

Концепция снижения вреда впервые за-
родилась как способ воздействия на зави-
симых от наркотиков лиц (заместительная 
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вреда получили одобрение Национальных инс-
титутов здоровья США и Института медици-
ны Национальной академии наук США [3, 4].

Целью настоящей научно-исследователь-
ской работы являлась обоснование и раз-
работка ключевых положений Концепции  
снижения вреда от ФР неинфекционных за-
болеваний (табакокурение, чрезмерное по-
требление алкоголя, соли и сахара) как новой 
парадигмы политики в области обществен-
ного здоровья Республики Беларусь.

Для достижения поставленной цели ре-
шены следующие задачи:

• изучена мировая теоретическая база, 
научные дебаты по вопросу снижения вреда;

• проанализированы лучшие страновые 
практики внедрения политики снижения 
вреда;

• дана оценка распространенности НИЗ 
и основных ФР их развития (табакокурение, 
чрезмерное потребление алкоголя, соли и са-
хара) в Республике Беларусь;

• разработаны ключевые положения Кон-
цепции снижения вреда от основных ФР НИЗ 
в Республике Беларусь;

• обоснована целесообразность включе-
ния Концепции снижения вреда в нацио-
нальную политику в области общественно-
го здоровья Республики Беларусь; 

• обоснованы перспективы внедрения Кон-
цепции снижения вреда в государственную 
программу «Здоровье народа и демографиче-
ская безопасность». Сформулировано кон-
цептуальное предложение по включению 
Концепции снижения вреда в государствен-
ную программу;

• разработаны рекомендации для регу-
ляторов, основанные на дифференциации  
в регулировании по критерию степени вреда, 
с целью мотивации изготовителей на произ-
водство менее вредных альтернативных про-
дуктов.

Материалы и методы
Для решения задач настоящего исследо-

вания использованы данные отчетов общена-
циональных социологических исследований  
STEPS 2016 и STEPS 2020, статистические 
данные Национального статистического ко-
митета Республики Беларусь, зарубежные  
и отечественные литературные источники,  
а также результаты выполненных ранее соб-
ственных научных исследований (НИОК(Т)Р  
«Оценка предотвратимого ущерба при пе-
реходе от табакокурения на альтернативные 
никотиносодержащие продукты с потен- 
циально сниженным уровнем риска на обще-
ственное здоровье» и «Научное обоснование 
оптимальной с точки зрения общественного 
здоровья модели потребления алкоголя в Рес-
публике Беларусь»).

Исследование проводилось с использова-
нием комплекса методических приемов, при-
меняемых в общественном здоровье и здраво-
охранении. Основными методами исследо-
вания для достижения поставленной цели  
являлись: метод статистического анализа, 
метод описательной статистики, метод срав-
нительного анализа, диалектический метод, 
исторический метод.

Результаты и обсуждение
Табакокурение является одной из наибо-

лее важных причин заболеваемости и преж-
девременной смерти. В результате много-
численных эпидемиологических и лабора-
торных исследований получены научные 
доказательства о связи курения с развитием 
заболеваний практически каждой физиоло-
гической системы организма человека и уве-
личением инвалидности [15].

По результатам STEPS-исследований в Бе-
ларуси среди взрослого населения в возрасте 
от 18 до 69 лет в 2016 году курили 48,4% муж-
чин и 12,6% женщин, в 2020 – 41,9% и 11,3%, 
соответственно [16, 17].

Злоупотребление алкоголем увеличивает 
вероятность смертности от БСК (ишемиче-
ской болезни сердца, артериальной гипер-
тен зии, геморрагического инсульта, аритмии, 
кардиомиопатии), несчастных случаев, травм 
и внезапной остановки сердца. Потребление 
алкоголя в Беларуси составляет более 10 л 
на человека в год, что является одним из са-
мых высоких показателей в Европе [18, 19]. 
В страновой модели потребления преобла-
дает крепкий алкоголь (49%). 

Избыток потребления поваренной соли 
также оказывает вредное влияние на орга-
низм человека и сердечно-сосудистую систе-
му, в частности. Повышенное потребление 
соли способствует повышению артериального 
давления и увеличивает риск развития БСК.  
В рамках исследования STEPS-2016 показано, 
что среднесуточное потребление соли мужчи-
нами (12,4 г) значительно выше, чем среднесу-
точное потребление соли женщинами (9,0 г), 
при том, что рекомендуемое ВОЗ потребле-
ние соли – не более 5 г в день [16, 20].

Наконец, потребление сахара в Беларуси 
составляет около 70 г в день, что значительно 
больше рекомендованной ВОЗ нормы (30 г) 
[21]. Неконтролируемое потребление сахара 
приводит к избыточной массе тела и отри-
цательному воздействию на сердечно-сосу-
дистую и другие системы организма, является 
причиной развития СД II типа, атеросклеро-
за, ожирения, бесплодия. 

Проблемы, связанные с табакокурением, 
чрезмерным потреблением алкоголя, соли  
и сахара перестали быть медицинскими 
или проблемами только отдельных лиц, они 
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затрагивают здоровье, благополучие и без-
опасность всего населения страны, влияя  
на национальное развитие и потенциал 
страны в будущем. НИЗ являются причи-
ной увеличения расходов на здравоохране-
ние, на социальную поддержку и обеспечение, 
обуславливают рост временной нетрудо-
способности и снижение производительно-
сти труда.

Учитывая вышеизложенное, а также тот 
факт, что любую болезнь легче и дешевле 
предупредить, чем лечить, борьба с ФР яв- 
ляется наиболее экономичным и эффектив-
ным подходом к решению глобальной про-
блемы распространения НИЗ.

Сложившиеся тенденции в Республике Бе-
ларусь вкупе с научными данными между-
народных исследований определяют назрев-
шую необходимость формирования единой 
политики в области общественного здраво-
охранения в отношении ФР НИЗ. 

На основе изучения литературных источ-
ников об основных принципах и положениях 
Концепции снижения вреда, научных дебатов 
и анализа лучших страновых практик внед-
рения политики снижения вреда обоснова-
на необходимость разработки и внедрения 
КСВ применительно к условиям Республи-
ки Беларусь [13, 14].

Основанием для разработки и внедре-
ния в Республике Беларусь КСВ от ФР НИЗ 
явились следующие предпосылки и условия:

• высокая заболеваемость, инвалидность 
и смертность, связанные с НИЗ;

• недостаточная эффективность запре-
щающих методик и ограничений опасного 
поведения;

• научные данные, свидетельствующие  
о снижении потерь здоровья, о меньшем эко-
номическом ущербе для государства и мень-
шей нагрузке на здравоохранение страны 
при минимизации ФР НИЗ;

• значительные прямые и косвенные эко-
номические потери от алкоголизации населе-
ния, табакокурения, чрезмерного потребле-
ния соли и сахара, наносящие ощутимый 
вред развитию страны. 

Ключевые положения Концепции сниже-
ния вреда от ФР НИЗ включают:

I) на популяционном уровне – стимули-
рование потребительского оборота продук-
ции с пониженным риском, которая явля-
ется альтернативой для рассматриваемых 
ФР НИЗ (табакокурение, чрезмерное потре-
бление алкоголя, соли и сахара); 

II) на индивидуальном уровне – приме-
нение комплекса мер, стимулирующих мо-
тивацию к здоровому образу жизни инди-
видуума и/или переходу на менее вредную 
альтернативную продукцию. 

Относительно отдельных ФР, учитывая 
их специфику, предложено применить сле-
дующие меры регулирования.

Табакокурение. Реализация комплекс-
ной политики по следующим направлениям:

1) предотвращение начала потребления 
табака (организация и проведение меро-
приятий, направленных на профилактику 
табакокурения среди несовершеннолетних; 
среди беременных и кормящих матерей; даль-
нейшее ограничение фактической и экономи-
ческой доступности табачных изделий про-
порционально их риску);

2) поддержка отказа от курения, в том 
числе путем перехода от курения сигарет 
к потреблению альтернативных инновацион-
ных никотинсодержащих продуктов, в отно-
шении которых существует доказательная 
база относительно их меньшего вреда;

3) информирование медицинского пер-
сонала и целевых групп населения об альтер-
нативной продукции (организация и прове-
дение тренингов по наиболее эффективным 
способам бросить курить; предоставление 
населению научно обоснованной информа-
ции об относительном вреде традиционной 
табачной продукции, электронных сигарет, 
систем нагревания табака для принятия обо-
снованных решений);

4) поддержка научных исследований  
в сфере оценки вреда (риска) альтернативной 
инновационной продукции и перспектив ее  
применения для помощи в отказе от курения, 
подготовка научно обоснованных рекомен-
даций медицинским работникам для кон-
сультирования курящего населения, которое 
хочет использовать альтернативные нико-
тиносодержащие продукты с целью сниже-
ния риска.

Алкоголь. Реализация комплексной по-
литики по направлениям:

1) предотвращение начала потребления 
алкоголя (организация и проведение меро-
приятий, направленных на профилактику 
потребления алкоголя, особенно среди несо-
вершеннолетних; дальнейшее ограничение 
фактической и экономической доступности 
крепкой алкогольной продукции);

2) поддержка отказа от потребления ал-
коголя вообще или хотя бы отказа от по-
требления крепких алкогольных напитков, 
в том числе путем перехода на потребление 
виноградного вина или пива;

3) налоговое регулирование производства 
и потребления крепких спиртных напитков 
путем опережающего повышения акцизов  
на них по сравнению с виноградным вином 
и пивом (соотношение 3:1 и выше), а также 
применения более высоких ставок налогов;

4) комплексный и регулярный монито-
ринг оптовой и розничной торговли алко-
гольной продукцией, а также мониторинг 
негативных последствий от потребления 
алкоголя, на основе которых целесообразно 
организовать ежегодное сопоставление до-
ходов от производства алкоголя с затратами  
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на содержание наркологической службы, про-
филактику, лечение и реабилитацию лиц, 
пострадавших от негативных последствий, 
связанных с потреблением алкоголя, на ох-
рану правопорядка, на содержание специа-
лизированных изоляторов и лечебных про-
филакториев.

Соль. Реализация комплексной полити-
ки по направлениям:

1) предотвращение начала избыточно- 
го потребления соли (досаливания пищи 
при приготовлении и перед непосредствен-
ным потреблением; организация и проведе-
ние мероприятий, направленных на профи-
лактику потребления большого количества 
соли среди детей и их родителей);

2) поддержка отказа от потребления 
соли (натрия), в том числе путем перехода 
на потребление солезаменителей и солей, 
не содержащих натрий;

3) поддержка научных исследований, на-
правленных на поиск альтернативных менее 
вредных, чем поваренная соль, продуктов, но 
с аналогичными органолептическими свой-
ствами, дальнейшее их внедрение в техноло-
гические процессы производства пищевой 
продукции.

Сахар. Реализация комплексной полити-
ки по направлениям:

1) предотвращение начала потребления 
сахара (организация и проведение мероприя-
тий, направленных на профилактику потре-
бления рафинированных сахаров, в частно-
сти, консультирование настоящих и будущих 
родителей по питанию детей, в том числе  
по отказу от продуктов, содержащих рафи-
нированный сахар);

2) поддержка отказа от потребления са-
хара, в том числе путем перехода на потребле-
ние натуральных сладких продуктов (меда, 
фруктов и овощей), сахарозаменителей и под-
сластителей с научно доказанным менее вред-
ным влиянием на организм человека;

3) поддержка научных исследований, на-
правленных на поиск альтернативных менее 
вредных сладких продуктов и дальнейшее 
их внедрение в технологические процессы 
производства пищевой продукции.

Дополнительные меры в отношении са-
хара и соли в пищевых продуктах:

1) развитие системы маркировки пище-
вой продукции, направленной на поддерж-
ку здорового питания (по типу «Светофор»);

2) стимулирование потребительского  
спро са на здоровые пищевые продукты и блю-
да путем повышения осведомленности по-
требителей о здоровом питании.

Повышение эффективности противодей-
ствия росту распространенности ФР среди 
населения возможно только при комплексном 
подходе, включающем ценовые, образователь-
ные, регуляторные, культурные и информа-
ционно-профилактические мероприятия.

Комплексный подход определяет не-
обходимость создания межведомственной 
рабочей группы, включающей представите-
лей регуляторов (Межведомственный совет 
по формированию здорового образа жизни, 
контролю за неинфекционными заболевания-
ми, предупреждению и профилактике пьян-
ства, алкоголизма, наркомании и потребления 
табачного сырья и табачных изделий при Со-
вете Министров Республики Беларусь; Мини-
стерство здравоохранения Республики Бе-
ларусь; Министерство сельского хозяйства  
и продовольствия Республики Беларусь; Ми-
нистерство внутренних дел Республики Бе-
ларусь; Министерство образования Респуб-
лики Беларусь; Министерство информации 
Республики Беларусь; Министерство по на-
логам и сборам Республики Беларусь; Мини-
стерство экономики Республики Беларусь; 
Министерство антимонопольного регули-
ро вания и торговли Республики Беларусь; 
Концерн «Белгоспищепром»; Национальная 
академия наук Беларуси,) для выполнения 
формальных процедур по внедрению Кон-
цепции снижения вреда и разработке соот-
ветствующих нормативных правовых актов, 
которые должны учитывать следующие об-
щие рекомендации:

• обеспечение приверженности принци-
пам КСВ республиканских органов государ-
ственного управления; 

• обеспечение эффективной координа-
ции многосекторальных действий на основе 
коммуникаций правительства и общества 
с привлечением неправительственных орга-
низаций, индустрии, организаций, ориен-
тированных на общественное здравоохране-
ние, профессиональных ассоциаций и групп 
гражданского общества;

• актуализация законодательства в сфе-
ре производства, оборота и продвижения про-
дукции, являющейся источником ФР НИЗ,  
в соответствии с принципами КСВ;

• разработка и внедрение дифференци-
рованных мер фискальной политики сти-
мулирующего и ограничивающего харак-
тера в зависимости от степени вреда про-
дукции;

• эффективные коммуникации между ре-
гуляторами, секторами народного хозяйства, 
научными организациями, обществом, по-
требителями, в том числе посредством кру-
глых столов, конференций, семинаров;

• обучение и повышение осведомленно-
сти медицинских и педагогических работ-
ников об основных положениях КСВ;

• усиление профилактической работы  
по трем компонентам: образовательный (пред-
ставление о действии химических веществ, 
входящих в состав табачного дыма, алко-
голя, а также сахарозы и хлорида натрия); 
психологический (коррекция особенностей 
личности, способствующих возникнове-
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нию за висимостей); социальный (помощь  
в социальной адаптации человека, обучение 
навыкам здорового образа жизни);

• формирование общественного мнения 
о здоровьесохраняющем поведении и его 
стимуляция на уровне индивидуумов и тру-
довых коллективов.

В Республике Беларусь успешно реали-
зуются комплексные государственные про-
граммы (далее – госпрограммы), в которых 
широко представлены мероприятия по про-
филактике и борьбе с НИЗ в качестве одного 
из национальных приоритетов. Так, реали-
зованы три госпрограммы национальных 
действий по предупреждению и преодоле-
нию пьянства и алкоголизма, и подпрограм-
ма «Профилактика и контроль неинфекцион-
ных заболеваний» госпрограммы «Здоровье 
народа и демографическая безопасность Рес-
публики Беларусь» на 2016–2020 годы.

Важными итогами реализации госпро-
грамм было проведение двух общенацио-
нальных исследований распространенности 
основных ФР НИЗ среди населения в воз-
расте 18–69 лет (STEPS 2016 и STEPS 2020), а 
также социологического исследования «Оцен-
ка уровня знаний и отношения подростков 
к ФР возникновения НИЗ»; продолжение 
реализации республиканских профилакти-
ческих проектов: «Здоровые города и посел-
ки», «Школа – территория здоровья» и «Мой 
стиль жизни сегодня – Мое здоровье и успех 
завтра!»; разработка национальной  инфор-
мационной стратегии по здоровому образу 
жизни, утвержденной Минздравом и согла-
сованной ЮНИСЕФ; разработка и внедре-
ние инструкций по применению «Методы 
оценки обоснованности маркируемой ин-
формации о влиянии пищевой продукции 
на здоровье», «Оптимизация жирнокислот-
ного состава рационов питания в учрежде-
ниях образования»; Инструкция о порядке 
организации диетического питания, резуль-
татом внедрения которых стало снижение 
содержания соли в рационах пациентов ор-
ганизаций здравоохранения. 

По результатам реализации госпрограмм 
внесены предложения в Министерство труда 
и социальной защиты по актуализации норм 
питания в организациях социального обслу-
живания, в том числе по снижению соли 
и сахара. Кроме того, достигнуто снижение 
общего числа лиц, страдающих синдромом 
зависимости от алкоголя, находящихся под 
диспансерным наблюдением в связи с алко-
гольными психозами; снижение поступле-
ний в приемные отделения больниц лиц, на-
ходящихся в состоянии алкогольного опья-
нения. Для детей учреждений дошкольного 
образования, учреждений общего среднего 
образования, летних оздоровительных ор-

ганизаций на 20–22% снижено потребле-
ние сахара и на 3–40% содержание соли  
в продуктовых наборах. В настоящее время 
проводится работа по переработке сборни-
ков технологических карт блюд и изделий 
для детей раннего и дошкольного возраста, 
общеобразовательных учреждений, учреж-
дений профессионально-технического об-
разования.

В настоящее время реализуется госпро-
грамма «Здоровье народа и демографическая 
безопасность» на 2021–2025 годы, две под-
программы которой направлены на решение 
задач профилактики и контроля за ФР НИЗ: 
подпрограмма 2 «Профилактика и контроль 
неинфекционных заболеваний»; подпрограм-
ма 3 «Предупреждение и преодоление пьян-
ства и алкоголизма, охрана психического 
здоровья». Принципиально новым в реализуе-
мой в настоящее время программе «Здоровье 
народа и демографическая безопасность» 
на 2021–2025 годы является смещение акцен-
тов на профилактику НИЗ, начиная с ранне-
го детского возраста.

В госпрограмме рассмотрен важный ас - 
пект совершенствования системы профи-
лак ти ки НИЗ в первичном звене здравоох-
ранения, подготовке кадров для этой цели. 
Учтены действия, способствующие про-
свещению населения о причинах НИЗ, ос-
новных методах их профилактики, основах 
здорового образа жизни, а также поддержке 
населения в его здоровом выборе.

Наряду с этим в контексте госпрограм-
мы осуществляется совершенствование нор-
мативно-правовых мер, направленных на ре-
гуляцию потребления, в частности, табачной 
и алкогольной продукции. 

Для планирования мероприятий в об-
ласти общественного здоровья, учитывая 
необходимость системного и комплексного 
регулирования снижения вреда от ФР НИЗ, 
достижения межведомственного взаимодей-
ствия в указанной области, включение соот-
ветствующих положений и мероприятий 
КСВ в госпрограмма является логичным и це-
лесообразным.

Учитывая высокую эффективность реа-
лизации государственных программ, одним 
из возможных путей ускорения внедрения  
КСВ от ФР НИЗ в Республике Беларусь яв ля-
ет ся имплементация раздела, посвящен ного 
сни же нию вреда, в действующую го су дар-
ствен ную программу «Здоровье народа и де мо-
гра ф ическая безопасность» на 2021–2025 го ды 
путем внесения в нее изменений и до пол не ний.

Снижение вреда – это не пассивная стра-
тегия, а активный и интерактивный про-
цесс, который основывается на содействии, 
а не на принуждении и учитывает потреб-
ности людей. 

Обзоры и лекции
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Заключение
В настоящей работе обоснована целе-

сообразность внедрения набирающего все 
большую популярность передового подхода 
к снижению вреда от ФР НИЗ посредством: 

а) предотвращения/минимизации таба-
кокурения, чрезмерного потребления алко-
голя, соли и сахара; 

б) предоставления возможности по- 
треблять менее вредные альтернативные 
продукты; 

в) поддержки инновационной продук-
ции со сниженным риском для здоровья, 
в качестве основы формирования нацио-
нальной политики в области общественного 
здоровья Республики Беларусь. 

Внедрение разработанной КСВ в государ-
ственную политику будет способствовать 
достижению целевых показателей здоровья 
населения и обеспечит дальнейший про-
гресс в сфере противодействия распростра-
нению НИЗ и ФР их развития в Республи- 
ке Беларусь.

Поступила: 30.04.2023
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отклонить статью без указания причин. Порядок и очередность публикации статьи определяется в зависимости от 
объема публикуемых материалов и перечня разделов в конкретном выпуске. Небольшие исправления стилистического, 
номенклатурного и формального характера вносятся в статью без согласования с автором. Если статья перерабатывалась 
автором в процессе подготовки к публикации, датой поступления считается день поступления окончательного текста.

Редакция журнала «Неотложная кардиология и кардиоваскулярные риски» принимает к рассмотрению следующие 
типы статей:

1) оригинальные научные публикации;
2) научные обзоры.

Электронная версия статьи должна быть создана с помощью текстового редактора Microsoft Word любой версии. 
Статья должна быть напечатана на одной стороне листа с 1,5 интервалом между строками в 2 экземплярах. Ширина 
поля слева/сверху/снизу/справа – 3 см/2,5 см/2,5 см/1 см. Шрифт – Times New Roman, кегель – 12. Цвет шрифта – черный. 
Ориентация – книжная. Расстановка переносов – переносов нет. Форматирование – в параметре «по ширине». Заголовки 
и подзаголовки набираются полужирным шрифтом с выравниванием слева, точка в конце заголовка не ставится. 
Иного форматирования в тексте статьи не допускается. Перед заголовками оставляется один абзацный отступ.
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данным, которые, по мнению автора, имеют практиче-
ское значение.

Выводы могут сопровождаться рекомендациями, 
оценками, предложениями, гипотезами, описанными 
в статье.

Следует избегать лишних вводных фраз (например, 
«автор статьи рассматривает…»), употреблять синтакси-
ческие конструкции, свойственные языку технических и 
научных документов, избегать сложных грамматических 
конструкций. Аннотация на английском языке не должна 
являться простым переводом русскоязычной. 

1. 2. 5. Ключевые слова (в соответствие с библиотекой терми-
нов MeSH)

2. ПОЛНЫЙ ТЕКСТ СТАТЬИ
В зависимости от типа рукописи, структура полного текста 

может быть различной. 

Объем оригинальных исследований и клинических слу-
чаев, включая рисунки, таблицы, указатель литературы и резюме  
не должен превышать 30 тыс. знаков с пробелами, обзоров и лек-
ций – 45 тыс. знаков с пробелами.

Сокращение слов не допускается, кроме общепринятых сокра-
щений химических и математических величин, мер, терминов. В ста-
тьях должна быть использована система единиц СИ.

2. 1. Оригинальные научные публикации
Оригинальные научные публикации содержат результаты 

оригинальных исследований.

Обязательные части оригинальной научной публикации:

• введение (не более 2-х страниц). Должно раскрывать акту-
альность проблемы, ставшей предметом исследования, 
включая ее масштаб (распространенность, заболеваемость 
и др.), опосредованные эффекты (социальные, экономиче-
ские), а также определить решенные и нерешенные аспекты 
проблемы с анализом ранее опубликованных данных.

• цель исследования;

• методы (раздел должен содержать информацию о дизайне 
исследования, его продолжительности, способе оценки 
результатов исследования, проверки гипотезы исследо-
вания с описанием статистических методов и пакета для 
обработки результатов);

• результаты (подробное изложение содержания и резуль-
татов исследования; при необходимости данный раздел 
может быть разделен на подразделы);

• обсуждение (полученные результаты должны быть обсуж-
дены с точки зрения новизны и сопоставлены с извест-
ными данными);

• заключение (необходимо представить в виде цельного текста);

• источник финансирования (необходимо указать источник 
финансирования проведенной работы);

• конфликт интересов (наличие явных и потенциальных кон-
фликтов интересов, то есть условий и фактов, способных 
повлиять на результаты исследования или их трактовку);

• выражение благодарности.

2. 2. Научный обзор
Целью обзорной публикации должно быть обсуждение нако-

пленного материала и представление нового взгляда автора 
на ранее описанные явления, переосмысление и поиск новых 

подходов к их трактовке, а не простое перечисление фактов и конс - 
татация современного состояния вопроса.

Обязательные части обзорной публикации:

• введение;

• обсуждение (может быть выделено в самостоятельный раз-
дел или проходить планомерно сквозь весь текст);

• заключение (необходимо представить в виде цельного 
текста);

• источник финансирования (необходимо указать источник 
финансирования проведенной аналитической работы);

• конфликт интересов (наличие конфликтов интересов,  
то есть условий и фактов, способных повлиять на резуль-
таты исследования или их трактовку);

• выражение благодарности.

3. ЛИТЕРАТУРА
В конце каждой оригинальной статьи должен быть приложен 

библиографический указатель работ (не более 25 источников), 
использованных автором, для научных обзоров – не более 50 источ-
ников, в порядке появления ссылок. В тексте дается ссылка на поряд-
ковый номер списка в квадратных скобках. Библиографическое 
описание цитируемых работ производится в соответствии с тре-
бованиями ВАК РБ.

В соответствии с требованиями международных систем цити-
рования авторы статей должны представлять библиографические 
источники цитирования (References) на языке оригинала и в лати-
нице (романском алфавите – транслитерация). Англоязычные 
источники полностью повторяются (на английском языке) в спи-
ске романского алфавита.

Примеры библиографического описания документов 
для References (по стандарту Harvard (Harvard reference system)

Описание книги:

1. Rips L.J. Lines of thought: central concepts in cognitive psychology. 
Oxford : Oxford Univ. Press, 2011. 441 p.

2. de Benoist B. et al., eds. Worldwide prevalence of anaemia 1993-2005. 
WHO Global Database on Anaemia Geneva, World Health Organization, 2008.

3. Sorokina T.S. Istoriya meditsinyi [History of medicine]. M.: Academia, 
2008, 560 p. (in Russian).

4. Izvekov V.I., Serikhin N.A., Abramov A.I. Proektirovanie turbo-
generatorov [Design of Turbo-generators]. Moscow, MEI Publ., 2005,  
440 p. (in Russian).

Описание статьи из журнала

1. George G.W. Vetrovec Hemodynamic Support Devices for Shock 
and High-Risk PCI:When and Which One. Curr Cardiol Rep. 2017, vol. 19 
no. 10, pp. 100. doi: 10.1007/s11886-017-0905-3.

2. von Drygalski A., Adamson J.W. Ironing out fatigue. Blood, 2011, 
vol. 118, pp. 3191-3192.

3. Huo T.I., Lin H.C., Lee S.D. Model for end-stage liver disease and 
organ allocation in liver transplantation: where are we and where should 
we go? J Chin Med Assoc, 2006, vol. 69, no. 5, pp. 193-198.

4. Cholongitas E., Marelli L., Shusang V., Senzolo M., Rolles K., Patch D., 
Burroughs A.K. A systematic review of the performance of the model 
for end-stage liver disease (MELD) in the setting of liver transplantation. 
Liver Transpl, 2006, vol. 12, no. 7, pp. 1049-1061.
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5. Ibanez B., James S., Agewall S., Antunes M.J., Bucciarelli-Ducci C.,  
Bueno H., Caforio A.L.P., Crea F., Goudevenos J.A., Halvorsen S., Hindricks G.,  
Kastrati A., Lenzen M.J., Prescott E., Roffi M., Valgimigli M., Varenhorst C., 
Vranckx P., Widimský P. 2017 ESC Guidelines for the management  
of acute myocardial infarction in patients presenting with ST-segment 
elevation: The Task Force for the management of acute myocardial 
infarctionin patients presenting with ST-segment elevation of the 
European Society of Cardiology (ESC). Eur Heart J, 2017, vol. 26. 
doi: 10.1093/eurheartj/ehx393.

6. Belov Yu.V., Varaksin V.A. Strukturno-geometricheskie izme-
neniya miokarda i osobennosti zentral’noy gemodinamiki pri post-
infarktnom remodelirovanii levogo zheludochka [Structural and geo-
metric changes in the myocardium and features of central hemody-
namics in postinfarction remodeling of the left ventricle]. Kardiologiya. 
2003, vol. 43, no. 1, pp. 19-23. (in Russian).

7. Mitkovskaya N.P., Toropilov D.M. Kardiorenal’nyy sindrom 
pri ostroy ishemicheskoy bolezni serdza [Cardiorenal syndrome  
in acute coronary heart disease]. Med. zhurnal, 2009, no. 1, pp. 19-23. 
(in Russian).

8. Mitkovskaya N., Rummo O., Grigorenko E. Stratifikaziya riska 
vnezapnoy serdechnoy smerti u rezipientov transplantatov pecheni 
i pochek [Stratification of the risk of sudden cardiac death in recipi-
ents of liver and kidney transplants]. Kardiologiya v Belarusi, 2014, vol. 
3, pp. 27-33. (in Russian).

Описание статьи из сборника

1. Pavlyukovskaya E.G. Primenenie pribora spektrofotometr  
v stomatologicheskoy praktike [Application of the device spectro-
photometer in dental practice]. Ctudenty i molodye uchyenye beloruss-
kogo gosudarstvennogo medizinskogo universiteta - medizinskoy nauke 
i zdravoochraneniyu Respubliki Belarus : sb. nauch. tr. studentov i molo-
dych uchyenych pod red. A. V. Sikorskogo, O. K. Doroninoy. Minsk : 
BGMU, 2016, pp. 317-320. (in Russian).

Описание автореферата или диссертации

1. Ponomareva M.N. Diagnostika i medikamentoznaya korrekziya 
narusheniy gemodinamiki pri ishemicheskoy neyropatii zritel’nogo nerva 
u bol’nych s serdechno-sosudistymi zabolevaniyami [Diagnosis and drug 
correction of hemodynamic disorders in ischemic neuropathy of the 
optic nerve in patients with cardiovascular diseases] : Diss. dokt. med. 
nauk : 14.01.07. M., 2010, 235 s. (in Russian).

Описание патента

1. Chichkan D.N, Ulaschik V.S., Mitkovskaya N.P., Muchar- 
skaya Yu.A., Kul’chizkiy V.A. Sposob lecheniya revmatoidnogo artrita 
[A method of treating rheumatoid arthritis]. Patent BY no 10617, 
2006. (in Russian).

4. ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРАХ
Раздел должен содержать следующее:

• фамилию, имя, отчество; ученую степень, звание и должность;

• полный почтовый адрес учреждения и электронную почту 
каждого автора, рабочий телефон;

• мобильный телефон (для связи с одним из авторов в слу-
чае необходимости внесения правок в статью - в журнале 
не указывается).

5. ТАБЛИЦЫ
Все таблицы должны иметь нумерованный заголовок и четко обо-

значенные графы, удобные и понятные для чтения. Данные таблицы 
должны соответствовать цифрам в тексте, однако не должны дубли-
ровать представленную в нём информацию. Ссылки на таблицы  
в тексте обязательны. Названия таблиц и подписи в них должны 
быть продублированы на английском языке.

6. РИСУНКИ
Объем графического материала минимальный (за исключе-

нием работ, где это оправдано характером исследования). Каждый 
рисунок должен сопровождаться нумерованной подрисуночной 
подписью. Названия рисунков и диаграмм, подписи в них также 
должны быть продублированы на английском языке. Ссылки на 
рисунки в тексте обязательны.

Иллюстрации (графики, диаграммы, схемы, чертежи), рисован-
ные средствами MS Office, должны быть контрастными и четкими. 
Иллюстрации должны быть выполнены в отдельном файле и сохра-
нены как изображение (в формате *.jpeg, *.bmp, *.gif), и затем поме-
щены в файл рукописи как фиксированный рисунок. Недопустимо 
нанесение средствами MS WORD каких-либо элементов поверх 
вставленного в файл рукописи рисунка (стрелки, подписи) ввиду 
большого риска их потери на этапах редактирования и верстки.

Фотографии, отпечатки экранов мониторов (скриншоты) и дру-
гие нерисованные иллюстрации необходимо не только вставлять 
в текст рукописи, но и загружать отдельно в специальном разделе 
формы для подачи статьи в виде файлов формата *.jpeg, *.bmp, *.gif 
(*.doc и *.docx - в случае, если на изображение нанесены допол-
нительные пометки). Разрешение изображения должно быть 
>300 dpi. Файлам изображений необходимо присвоить название, 
соответствующее номеру рисунка в тексте. В описании файла 
следует отдельно привести подрисуночную подпись, которая 
должна соответствовать названию фотографии, помещаемой в текст.

Статья должна быть предоставлена в редакцию в электрон-
ной версии с подписями авторов. Статья должна сопровождаться 
письмом-заявлением в произвольной форме.

Предоставление статьи для публикации в журнале 
«Неотложная кардиология и кардиоваскулярные риски» подра-
зумевает согласие автора(ов) с опубликованными правилами.

Адрес для писем:
220006, г. Минск, ул. Ленинградская 6, кабинет 2.

Телефон: 8 (017) 328-58-92

Эл. почта: emcardio@bsmu.byНаучно практический журнал «Неотложная кардиология 
и кардиоваскулярные риски» входит в Перечень научных 
изданий Республики Беларусь для опубликования результатов 
диссертационных исследований по медицинской отрасли науки 
(14.00.00). C 2019 года включен в Перечень научных изданий  
Российской Федерации для опубликования результатов 
диссертационных исследований (Распоряжение  
Минобрнауки России от 19 апреля 2019 г. № 101-р).
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ARTICLE STRUCTURE

1. ARTICLE DESCRIPTION
1. 1. Article Description (in Russian)

1. 1. 1. UDC (Universal Decimal Classification) code

1. 1. 2. Initials and surnames of the author(s)

1. 1. 3. Title of the article

1. 1. 4. Official name of the organization where the authors work 
(superscript Arabic numerals indicate the institution)

1. 1. 5. Abstract in Russian (the volume for original research should 
be from 1800 to 2500 characters with spaces; and at least 
1000 characters for review articles and descriptions of clinical 
cases). Original scientific research articles require structured 
abstracts: the purpose, methods, main results and conclusions 
of the work. 

1. 1. 6. Keywords

1. 2. Article Description (in English)
1. 2. 1. Initials and surnames of the author(s) (should correspond 

to the passport or be transliterated in the BSI system (British 
Standard Institute; UK, http://translit.ru/)

1. 2. 2. Title of the article

1. 2. 3. Official name of the organization where the author(s) work 
(superscript Arabic numerals indicate the institution)

1. 2. 4. Abstract in English (the volume for original research should 
be from 1800 to 2500 characters with spaces and at least 
1000 characters for review articles and descriptions of clinical 
cases). The abstract is a brief summary of a research article 
and may be published as a separate entity.

The abstract must outline the most important aspects 
of the study. Abstracts should have a structured format (for 
original scientific articles: purpose, methods, results and 
conclusions). However, the subject, topic, purpose, method 
of research are given if they are new or of special interest. The 
text of the abstract should be clear and concise without any 
secondary information, general statements or complicated 
grammar structures.

References to the literature and abbreviations (except 
standard ones) are not allowed. 

The results are stated precisely. The main theoretical and 
experimental findings, actual data, discovered relationships and 
patterns are given. Special emphasis should be placed on the 
new findings and the data having potential practical implication.  

The conclusions can be accompanied by recommen-
dations, evaluations, suggestions, hypotheses, described 
in the article.

The abstract in English should not be a mere translation 
of the Russian version. 

1. 2. 5. Keywords (according to MeSH)

2. ARTICLE BODY
Depending on the type of the manuscript, the structure of the 

full text may be different.

The volume of original research and clinical cases descriptions, 
including figures, tables, literature index and summary should not 
exceed 30 thousand characters with spaces and that of reviews  
and lectures – 45 thousand characters with spaces.

GUIDELINES FOR AUTHORS
The requirements for submitting scientific articles are based on the "Unified Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical 
Journals" of the International Committee of Medical Journal Editors (the official version is available on the website www.ICMJE.org).

Submission of an article implies that the work described has not been previously published or already accepted for publica-
tion in other journals. The articles are published in Belarusian, Russian, and English. The articles which do not meet the "Rules 
and Norms of Humane Treatment of Biological Objects of Research" are not accepted for publication. All articles submitted 
to the editorial office undergo multi-stage peer review, including verification by “Anti-plagiarism” system of automatic text 
checking for borrowings from the publicly available information sources. Comments of reviewers are sent to the author with-
out specifying the names of reviewers. After receiving the reviews and the author’s reply, the editorial board makes a deci-
sion on publication (or rejection) of the article. The editors reserve the right to reject the article without stating reasons. The 
order and sequence of an article publication is determined depending on the volume of published materials and the list of 
sections in a particular issue. Minor corrections of stylistic, nomenclature and formal character are made without the  author’s 
consent. If the article was processed by the author in the process of preparation for publication, the date of receipt is consid-
ered to be the day of the final text submission.

The Editorial Board of the journal "Emergency Cardiology and Cardiovascular Risks" accepts the following types of articles:
1) original scientific materials and research data;
2) scientific reviews.

The electronic version of the article should be typed in Microsoft Word and printed on one side of the paper, Times New Roman font, 12. 
The font color is black. 

size 14 and 1,5 spaced in two copies. The width of the left margin is 3 cm, top and bottom – 2,5 cm, right – 1 cm. Portrait ori-
entation. No hyphenation. Formatting is made in the "width" parameter. Headings and subheadings are typed in bold with 
alignment to the left; no dot is placed at the end of the heading. No other text formatting is allowed in the article. One para-
graph indent is left before the headings.
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Abbreviations are not allowed to be used, except for the chemical 
and common abbreviations, mathematical values, measurements 
and terms. The author of the article is to use the International 
System of Units (SI).

2. 1. Original scientific articles
Original scientific articles contain the results of original research.

Sections of Original Scientific Article:

• Introduction (not exceeding 2 pages) should state the topicality 
of the problem, including its significance (prevalence, morbidity, 
etc.) as well as mediated effects (social, economic). The solved 
and unsolved aspects of the problem should be identified with 
the analysis of previously published data. 

• Purpose of research;

• Methods (the section should contain information on the design 
of the study, its duration, the method for evaluating the results, 
testing the hypothesis with describing the statistical methods 
and processing the results);

• Results (description of the research content and main findings  
in detail; if necessary the section may be broken into subsections);

• Discussion (the obtained results should be discussed from the 
point of view of novelty and compared with the known data);

• Conclusion (should be presented in the form of a complete text);

• Source of financing (specify the source of funding for the work);

• Conflict of interests (presence of obvious and potential conflicts 
of interests, that is, conditions and facts that can influence the 
results of the research or their interpretation);

• Expression of gratitude.

2. 2. Scientific Review
The purpose of the review article should be a discussion of the 

accumulated material and the presentation of a new view of the author 
on previously described phenomena, a rethinking and search for new 
approaches to their interpretation, but not just listing the facts and 
stating the current state of the problem. 

Sections of Scientific Reviews:

• Introduction;

• Discussion (may be presented as a separate section or run sys-
tematically through the text);

•  Conclusion (should be presented in the form of a complete text);

• Source of financing (specify the source of funding for the ana-
lytical work);

• Conflict of interests (presence of conflicts of interests, i.e. con-
ditions and facts that can   affect the results of the research  
or their interpretation);

• Expression of gratitude.

3. REFERENCES
Bibliographic index is placed at the end of the original article and 
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