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Современные проблемы патогенеза и диагностики 
тромбоэмболии легочной артерии
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Актуальность. Тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) является одним из наиболее частых неотложных сердечно-со-
судистых состояний. Главной причиной развития ТЭЛА считается тромбоз глубоких вен нижних конечностей. Одновре-
менное наличие признаков ТЭЛА и тромбоза вен обозначается как венозная тромбоэмболия. 

Цель работы ― характеристика современных научных данных о механизмах развития ТЭЛА, ее эпидемиологии и диа-
гностике. 

Материал и методы. Представлен анализ современных научных данных из доступных литературных источников, по-
священных эпидемиологии, патогенезу и диагностике ТЭЛА.

Результаты. В последнее время заметна тенденция к снижению летальности от ТЭЛА, однако это связывают с по-
вышением числа выявляемых субклинических случаев заболевания по данным высокотехнологичных диагностических ме-
тодов. Примерно треть пациентов с венозной тромбоэмболией поступает с признаками эмболии легочной артерии, а 
две трети имеют симптомы венозного тромбоза. Все больше данных указывает на то, что венозный тромбоз является 
не единственной причиной ТЭЛА. Около двух третей пациентов с венозным тромбозом не имеют данных за перенесен-
ную ТЭЛА, и примерно треть больных с ТЭЛА не имеют признаков или анамнеза венозного тромбоза. Альтернативными 
факторами развития ТЭЛА могут быть гормональные контрацептивы, химиотерапевтические препараты, антифос-
фолипидный синдром, врожденные тромбофилии, транзиторные гиперкоагуляционные состояния, серповидно-клеточная 
анемия, системные васкулиты.

Заключение. Тяжелые случаи ТЭЛА вероятно связаны с венозным тромбозом, тогда как малосимптомные или субкли-
нические варианты, возможно, могут иметь и другие механизмы развития.

Ключевые слова: тромбоэмболия легочной артерии, патофизиология, диагностика.
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Relevance. Pulmonary embolism (PE) is a frequent urgent cardiovascular conditions. The main cause of PE is thrombosis of deep 
veins of lower limbs. Simultaneous presence of PE and venous thrombosis is known as venous thromboembolism. 

Objective ― to characterize the modern scientific data on PE development mechanisms, epidemiology and diagnostics. 
Material and methods. Analysis of modern scientific data from available literary sources devoted to epidemiology, pathogenesis 

and diagnostics of PE. 
Results. There is trend to reduction of PE fatality, but this is attributed to increase in subclinical cases detected by high-tech 

diagnostic methods. About one third of patients with venous thromboembolism come with signs of PE, while two thirds have symptoms 
of venous thrombosis. Data indicate that venous thrombosis is not the only cause of PE. About two thirds of patients with venous 
thrombosis have no data for PE, and about one third of patients with PE have no signs of venous thrombosis. Alternative factors for 
PE development may be hormonal contraceptives, chemotherapeutic drugs, antiphospholipid syndrome, congenital thrombophilia, 
transient hypercoagulate states, sickle cell anemia, and systemic vasculitis. 

Conclusion. Severe cases of PE are likely associated with venous thrombosis, whereas low-symptom or subclinical variants may 
have other mechanisms.

Key words: pulmonary embolism, pathophysiology, diagnostics. 

(For citation: Tsibulkin N.A., Frolova E.B., Abdrakhmanova A.I., Tukhvatullina G.V. Current issues of pathogenesis and diagnostics 
of pulmonary embolism. Practical medicine. 2020. Vol. 18, №1, P. 8-12)

Вопросы эпидемиологии
Одним из наиболее частых неотложных сердеч-

но-сосудистых состояний, занимающих по частоте 
третье место после инфаркта миокарда и мозгово-
го инсульта, является тромбоэмболия легочной ар-
терии (ТЭЛА). Основной причиной развития ТЭЛА 
считается наличие тромбоза глубоких вен (ТГВ) 
нижних конечностей. Клиническая ситуация, при 
которой наличие ТГВ приводит к развитию ТЭЛА, 
обозначается как венозная тромбоэмболия (ВТЭ). 
Несмотря на преобладающее значение ТГВ ниж-
них конечностей в этиологии ТЭЛА, эмбологенный 
тромбоз может быть в венах таза, верхних конеч-
ностей или другой локализации.

В индустриальных странах ТЭЛА встречается в 
1-2 случаях на 1000 человек населения. Примерно 
тот же показатель заболеваемости характерен для 
ТГВ [1]. Летальность при ТЭЛА во многом зависит 
от диаметра эмболизированной ветви легочной ар-
терии, тяжести клинических симптомов и объема 
доступной медицинской помощи. В среднем, число 
летальных случаев, связанных с ТЭЛА, составляет 
в пределах 0,5% от общей летальности в популя-
ции [2]. Данные о доле летальных случаев среди 
пациентов с диагнозом ТЭЛА противоречивы. Вну-
трибольничная летальность при средней госпита-
лизации 9 дней составляет от 8 до 12%, тогда как 
общая летальность, связанная с ТЭЛА, оценивается 
в диапазоне 2-3% [3, 4].  

Характер летальных случаев при ТЭЛА распреде-
ляется следующим образом. В одной трети случаев 
имеет место внезапная смерть, так что лечебные 
мероприятия либо не бывают выполнены, либо не 
успевают произвести терапевтический эффект. Бо-
лее чем в половине случаев ранней летальности ди-
агноз ТЭЛА ставится postmortem, и лишь в 7% диа-
гноз успевали установить при жизни пациента [5]. 
Это может быть связано как с быстрым ухудшением 
состояния больного, так и с длительным ожиданием 
результатов диагностических методов. 

Эпидемиологические наблюдения указывают 
на тенденцию к снижению летальности от острой 
ТЭЛА. Вместе с тем, общая частота случаев данно-
го заболевания с каждым годом увеличивается, так 
что фактическое число умерших пациентов скорее 
всего сколько-нибудь значительно сокращаться не 
будет [6, 7]. 

Более того, с учетом факторов риска, к которым 
относятся сердечно-сосудистые заболевания, ме-
таболический синдром, протезирование суставов 
нижних конечностей и онкологические заболева-
ния, число случаев ТЭЛА не может иметь обосно-
ванных причин для снижения. Вероятнее всего, 
главной причиной повышения формальных цифр 
заболеваемости ТЭЛА является не столько увели-
чение числа ее эпизодов, сколько повышение их 
выявляемости при использовании более современ-
ного диагностического оборудования, в частности, 
РКТ ангиографии [8]. 

Вопросы патогенеза 
Несмотря на объединение нозологических форм 

ТЭЛА и ТГВ под одним диагнозом «венозной тром-
боэмболии», госпитализация и учет этих пациентов 
проводится в зависимости от направительного кли-
нического диагноза и доминирующих симптомов. 
Таким образом, на практике пациенты с ВТЭ под-
разделяются на две неравные группы. Примерно 
одна треть пациентов представлена клиникой ТЭЛА 
с сопутствующим ТГВ, который выявляется в про-
цессе стационарного обследования. Еще две трети 
пациентов с ВТЭ представлены клинической карти-
ной ТГВ, но в анамнезе или по данным инструмен-
тальных исследований у них выявляются признаки 
перенесенной ТЭЛА [9]. 

Вместе с тем, становится все более очевидным, 
что ТГВ является не единственной причиной ТЭЛА. 
Около двух третей пациентов с проксимальной, 
наиболее эмбологенной, локализацией ТГВ ниж-
них конечностей, не имеют данных, подтверждаю-
щих перенесенную ТЭЛА. Аналогично, около тре-
ти больных с клиникой ТЭЛА не имеют признаков 
ТГВ [10, 11]. Иначе говоря, треть случаев ТЭЛА не 
связана с венозным тромбозом. Тяжелые случаи 
ТЭЛА, вероятно, в большинстве случаев определя-
ются наличием ТГВ, тогда как малосимптомные или 
субклинические случаи могут иметь также и другую 
этиологию. 

Такая разнородность подтверждается и тем, что 
данные по летальности и частоте рецидивов при 
ТЭЛА и ТГВ различны. При ТЭЛА выше как леталь-
ность, так и частота рецидивов. Иначе говоря, ТГВ 
может быть единичным эпизодом, поддающимся из-
лечению и не имеющем дальнейших последствий. 
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Напротив, более высокая частота рецидивов ТЭЛА 
указывает на то, что успешное лечение одного эпи-
зода легочной тромбоэмболии зачастую не удаляет 
ее этиологический фактор, причину ее возникно-
вения, которая часто проявляет себя в дальней-
шем в виде повторных эпизодов ТЭЛА. В случаях 
сочетания ТЭЛА с ТГВ, риск рецидива ТЭЛА может 
быть устранен инвазивными методами, то в слу-
чаях ТЭЛА без ТГВ, а это каждый третий пациент, 
этиологический фактор остается неизвестен и це-
ленаправленное воздействие на него оказывается 
невозможным.  

Факторы риска развития ВТЭ хорошо извест-
ны [12]. Наиболее значимыми из них являются 
травматические состояния нижних конечностей, 
крупные абдоминальные операции или поврежде-
ния спинного мозга. Они повышают вероятность 
развития ТГВ более чем десятикратно. В них можно 
выделить два этиологических фактора: длитель-
ная иммобилизация (выраженный венозный стаз) 
или кратковременный массивный выброс тканевого 
тромбопластина при повреждениях мягких тканей, 
т.е. состояние гиперкоагуляции. 

Промежуточный риск создают такие факторы как 
долговременная катетеризация центральных вен, 
гормональные препараты, онкологические заболе-
вания, транзиторные нарушения свертывающей си-
стемы в виде гиперкоагуляции, послеродовый пери-
од, инсульты с нарушением двигательных функций. 
Ведущими патогенетическими механизмами здесь 
могут выступать: гиподинамия (умеренный веноз-
ный стаз), постоянное поступление в кровь ткане-
вого тромбопластина, наличие эндогенных актива-
торов гемостаза. 

Менее чем двукратный, но клинически значимый, 
риск представляют такие факторы как небольшие 
абдоминальные операции, беременность, варикоз-
ная болезнь. Имеют значение факторы конституции 
и образа жизни: избыточный вес, преклонный воз-
раст (частота ТЭЛА с возрастом нарастает почти ли-
нейно), а также сидячее положение в транспорте 
дольше 8 часов и постельный режим дольше трех 
дней. Обратим внимание, что перечисленные состо-
яния заявляются как факторы риска не собственно 
ТЭЛА, а именно ВТЭ, т.е. в сочетании с ТГВ. Иначе 
говоря, речь идет о причинах формирования тром-
бов в венах, а не о механизмах тромбоза легочной 
артерии. 

Вместе с тем, существуют потенциальные фак-
торы развития ТЭЛА, не связанные с венозным за-
стоем, который по своему эффекту аналогичен ТГВ. 
К таковым относятся: прием гормональных контра-
цептивов, лечение химиотерапевтическими препа-
ратами, антифосфолипидный синдром, врожденные 
тромбофилии и транзиторные гиперкоагуляцион-
ные состояния, серповидно-клеточная анемия, си-
стемные васкулиты и, возможно, волчаночный син-
дром [13-15]. 

Среди васкулитов наибольшая частота вовле-
чения легочных сосудов характерна для болезни 
Бехчета, артериита Такаясу и гигантоклеточного 
артериита. Этиология этих заболеваний неизвест-
на, но все они имеют иммуно-воспалительное про-
исхождение и системный характер. Менее частыми 
поражения в бассейне легочной артерии бывают 
при грануломатозе Вегенера (грануломатоз с по-
лиангиитом), при синдроме Чарга-Стросса (эозино-
фильный грануломатоз с полиангиитом) и микро-
скопическом полиангиите [16]. Эти заболевания 
ассоциированы с анти-нейтрофильными цитоплаз-

матическими антителами. Наличие циркулирующих 
иммунных комплексов допускает их провоцирую-
щий эффект на тромбообразование in situ, в том 
числе и в мелких ветвях легочной артерии. Анало-
гичный механизм вероятен и при антифосфолипид-
ном синдроме. 

Помимо аутоиммунных механизмов, для перечис-
ленных состояний характерна воспалительная ак-
тивация эндотелия, которая, наряду с реализацией 
экссудативной фазы воспаления, может вызывать 
активацию и локальную агрегацию тромбоцитов с 
формированием тромбоцитарного тромба. Можно 
предположить, что малосимптомность таких эпизо-
дов ТЭЛА связана с тем, что тромбоцитарные тром-
бы с ограниченным содержанием фибрина создают 
окклюзии именно в мелких, субсегментарных вет-
вях легочной артерии [17]. В то же время, не ис-
ключено, что они, создав первоначальную клини-
ческую картину, исчезают в процессе спонтанного 
тромболизиса или смещаются в более дистальные 
отделы артериального русла, где их клиническое 
значение будет еще меньше, а инструментальная 
диагностика затруднена. 

Механизм влияния гормональных препаратов 
и химиотерапии на риск развития ТЭЛА не впол-
не ясен. Возможно, что в случае химиотерапии он 
отчасти связан с наличием основного онкологиче-
ского заболевания. Прием гормональных контра-
цептивов также связан скорее с развитием хрони-
ческиой легочной гипертензии (ЛГ) нежели острых 
эпизодов ТЭЛА, хотя ЛГ может быть следствием ре-
цидивирующей субклинической ТЭЛА. Кроме того, 
гормональная терапия может приводить к сдвигам 
в активности свертывающей системы, вызывая со-
стояния гиперкоагуляции. 

Вопросы диагностики 
Клиника ТЭЛА при ТГВ описана достаточно хоро-

шо. Типичным является острое начало заболевания 
в виде признаков острой дыхательной недостаточ-
ности в виде выраженной одышки и диффузного 
цианоза, а также признаков острой сердечно-со-
судистой недостаточности, которая развивается 
вследствие снижения объема кровотока и прояв-
ляется в виде гипотонии до степени шока и кри-
тического снижения перфузии периферических ор-
ганов. Тахикардия в сочетании с гипотонией дает 
высокие значения шокового индекса. Максимально 
тяжелым клиническим проявлением ТЭЛА является 
внезапная смерть, причинами которой может быть 
рефлекторная остановка сердца или остановка кро-
вообращения вследствие механической окклюзии 
крупной ветви легочной артерии. 

«Золотым стандартом» диагностики ТЭЛА счи-
тается РКТ ангиография, тогда как сцинтиграфия 
легких имеет значение для выявления массивных 
эмболий [18]. Диагностическим тестом, способным 
подтвердить активное тромбообразование, явля-
ется определение сывороточной концентрации 
D-димера. Возможно, что повышение D-димера в 
случаях, клинически схожих с ТЭЛА, но не под-
твержденных на РКТ ангиографии, является не лож-
ноположительным, а отражает реальный процесс 
текущего или недавнего фибринолиза в дистальных 
отделах легочной артерии. Также, D-димер часто 
заявляется диагностическим признаком венозной 
тромбоэмболии в целом, а не конкретно ТЭЛА. Мож-
но предположить, что при ВТЭ повышение D-димера 
может быть следствием скорее массивного ТГВ, не-
жели самой ТЭЛА, при которой тромбоз чаще всего 
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небольшой и локальный. Однако, наблюдения на-
шей группы показали, что у пациентов с ТЭЛА без 
клинических и инструментальных признаков ТГВ 
уровень D-димера при норме до 250 мкг/л был по-
вышен более 800 мкг/л во всех случаях. 

Большое практическое значение в настоящее вре-
мя придается субклиническому и малосимптомному 
течению, при котором РКТ ангиография является 
основным диагностическим инструментом. Практи-
чески важным является вопрос о целесообразности 
использования дорогостоящих диагностических ме-
тодов типа РКТ для выявления состояний, не яв-
ляющихся по сути жизнеугрожающими [19]. Также 
высказывается опасение, что использование высо-
коточных технологий может привести к повышению 
числа случаев ТЭЛА, что вызовет искусственное 
занижение показателей летальности и тем самым 
снизит актуальность данной патологии в практиче-
ском здравоохранении [20]. Такие сомнения вряд 
ли обоснованы, т.к. современные диагностические 
методы, например высокочувствительные тесты на 
сердечные тропонины, широко внедряются в кар-
диологическую практику, хотя и ставят под во-
прос само понятие клинического инфаркта миокар-
да [21]. 

В качестве сложности диагностики ТЭЛА указы-
вается низкая специфичность клинических сим-
птомов, таких как тахипноэ, тахикардия и болевые 
ощущения в грудной клетке. Однако, проблема не 
в низкой специфичности самих симптомов, а в их 
недостаточной выраженности во многих случаях: 
специфичность этих признаков является низкой 
в связи с их стертостью, что снижает их диагно-
стическую ценность. Кроме того, спорной являет-
ся попытка диагностики ТЭЛА по признакам ТГВ. 
В описаниях клиники ТЭЛА зачастую наблюдается 
смешение симптомов эмболии в бассейне легочной 
артерии и тромбоза в бассейне вен нижних конеч-
ностей. Хотя эти признаки и могут выявляться па-
раллельно, они диагностируют разные состояния. 

Выраженность и типичность клинических при-
знаков ТЭЛА актуальна еще и потому, что с ними 
связаны показания к проведению более точной 
инструментальной диагностики. В данном случае 
имеет место определенное противоречие. Если кли-
нические признаки типичны, то тем самым повыша-
ется пре-тестовая вероятность искомого диагноза. 
Если же результат подтверждающих исследований 
оказывается предсказуемым, то это ставит под во-
прос необходимость их проведения. Однако, даже 
в группе пациентов с максимальной пре-тестовой 
вероятностью ТЭЛА, частота подтверждения диа-
гноза на РКТ ангиографии составляла, в зависи-
мости от используемых шкал, от 30 до 60% [22]. 
Таким образом, задачей высокотехнологичных ме-
тодов ставится не исключение диагноза, а его под-
тверждение ― но это достижимо только среди лиц 
с высокой пре-тестовой вероятностью. В противном 
случае, использование высокотехнологичных мето-
дов признается нерациональным ― в группе с низ-
кой пре-тестовой вероятностью диагноз ТЭЛА под-
тверждается лишь в 5% случаев [23]. 

Фактически, исключение диагноза ТЭЛА тре-
буется проводить максимально без примене-
ния высокотехнологичного оборудования, т.е. на 
«пре-тестовом» этапе. Но в таком случае отказ от 
верификации предполагаемой ТЭЛА на РКТ ангио-
графии означает не только сокращение числа диа-
гностических исследований, но и априорный отказ 
от диагноза ТЭЛА, а значит и от лечения данной 

клинической ситуации как ТЭЛА, т.к. профильное 
лечение проводится после верификации ТЭЛА на 
РКТ ангиографии [24]. Что же делать с пятью про-
центами пациентов, которым при применении оп-
тимизирующего алгоритма не будет проведена РКТ 
ангиография, но у которых есть ТЭЛА? Их особен-
ность лишь в том, что диагностические признаки 
оказались недостаточно типичны, а клинические 
симптомы недостаточно тяжелы. Может быть, от-
сутствие диагноза и лечения не имеет для них су-
щественного значения? 

Проблема в том, что ТЭЛА имеет тенденцию к 
рецидивам, и одним из самых значимых факторов 
риска ТЭЛА является ее наличие в анамнезе. Факт 
перенесенной ТЭЛА является основанием для на-
значения профилактического лечения. Значение 
РКТ ангиографии для таких пациентов не в том, 
что они получат терапию в момент госпитализации. 
Тем более, что отсутствие тяжелого клинического 
состояния указывает на небольшой потенциальный 
эффект от такой терапии. Значение диагностики 
ТЭЛА у таких больных состоим в возможности су-
щественного улучшения их долгосрочного прогно-
за путем назначением профилактической терапии. 
Если оптимизирующие алгоритмы не предполагают 
проведения подтверждающего исследования, то 
является ли целесообразным назначение профи-
лактического лечения без подтверждения диагно-
за? Если да, то какие дополнительные признаки мо-
гут быть использованы для повышения вероятности 
обоснованного применения профилактической те-
рапии у таких пациентов? Данные вопросы требуют 
решения.

Заключение
Несмотря на общепризнанную связь ТЭЛА с ТГВ 

нижних или верхних конечностей и области таза, 
подчеркнутую самим термином «венозная тром-
боэмболия», ряд случаев ТЭЛА очевидно имеет 
альтернативное происхождение. Практическая 
значимость случаев ТЭЛА, не связанных с ТГВ, под-
тверждается тем, что более чем в 60% аутопсий 
обнаруживаются признаки небольших тромбозов в 
бассейне легочной артерии [25]. Кроме того, около 
10% эпизодов ТЭЛА возникают вследствие изоли-
рованного тромбоза в правых камерах без призна-
ков ТГВ [26]. 

Можно предположить, что клинически тяжелые, 
скоротечные случаи ТЭЛА с высокими цифрами 
летальности и диагностикой postmortem действи-
тельно связаны, главным образом, с манифестным 
ТГВ или визуализируемым тромбозом правых камер 
сердца. Напротив, субклинические и малосимптом-
ные случаи, диагностируемые главным образом по 
данным компьютерной ангиографии и демонстриру-
ющие минимальные показатели летальности, могут 
иметь альтернативное происхождение, не связан-
ное с ТГВ. 
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НОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫНОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫ

КАРДИОЛОГИ ДОКАЗАЛИ ОПАСНОСТЬ АКТИВНОГО ПОТРЕБ-
ЛЕНИЯ БЕЛКА
Высокобелковые диеты помогают снизить вес и нарастить 
мышечную массу, но они могут способствовать накоплению 
отложений в сосудах, предупреждают сотрудники Медицинской 
школы Вашингтонского университета. Как отмечает Medical 
Express, белковая диета связана с образованием нестабильных 
отложений, чаще всего вызывающих опасные блокады артерий. 
Исследователи изучали мышей, питавшихся рационом с 
высоким содержанием жиров, чтобы преднамеренно вызывать 

атеросклероз (образование бляшек в артериях). Также рацион некоторых животных отличался высоким 
содержанием белка (15-46% от общей калорийности рациона). У мышей на диете с высоким содержанием 
жира и высоким содержанием белка развился более выраженный атеросклероз - примерно на 30% больше 
бляшек в артериях.
Специалисты связывают выявленный эффект с иммунными клетками - макрофагами. Обычно они очищают 
сосуды от отложений. Но если такие клетки погибают, ситуация лишь усугубляется. Как показал анализ, 
у животных на белковой диете отложения в артериях были настоящим кладбищем макрофагов. Их часто 
находили в самом центре бляшек, что делало отложения нестабильными.
Пищевой белок расщепляется на аминокислоты. И избыток аминокислот активирует белок в макрофагах, 
называемый mTOR. Он ориентирует клетку на рост, а не на выполнение функции очистки артерий. При этом 
запускается процесс, приводящий к смерти макрофагов. Некоторые аминокислоты, особенно лейцин и 
аргинин, активно "включают" mTOR.

Источник: www.meddaily.ru
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Цель работы. Анализ современной литературы об оказании экстренной помощи пациентам с фибрилляцией предсер-
дий на догоспитальном этапе. 

Материал и методы. Проведен анализ современных публикаций, посвященных оказанию экстренной помощи пациентам 
с фибрилляцией предсердий на догоспитальном этапе в электронных базах данных (PubMed,eLibrary и др.)

Результаты. Проведен анализ современной литературы по данной тематике, подробно изучены вопросы организации и 
оказания экстренной помощи на догоспитальном этапе. Фибрилляция предсердий является одним из самых распростра-
ненных нарушений ритма и составляет в среднем 70% от общего количества. Вызов бригады скорой медицинской помощи 
чаще всего является первым медицинским контактом у данных пациентов, и ее тактика оказывает значительное влия-
ние на дальнейшее ведение пациента.

Выводы. Несмотря на большое количество накопленного опыта в области фибрилляции предсердий на госпитальном 
этапе, остается окончательно нерешенным вопрос о возможности его экстраполирования на оказание помощи в услови-
ях скорой медицинской помощи. Современные рекомендации не дают исчерпывающего понимания экстренной помощи у 
пациентов с тяжелыми пароксизмами фибрилляции предсердий. Нет четких критериев, регламентирующих тактику на 
догоспитальном этапе: от первого контакта со службой до его передачи на следующий этап.
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Objective. To analyze current literature on emergency care of patients with atrial fibrillation (AF) in  ambulance.
Material and methods. The analysis of current publications was carried out concerning the emergency care of patients with atrial 

fibrillation in  ambulance (PubMed, eLibrary, etc.)
Results. The current thematic sources were analyzed, the problems of organization and emergency care in ambulance were studied 

in detail. AF is known to be one of the most common cardiac arrhythmias constituting about 70% of their total amount. Emergency call 
is often the first medical contact for these patients, and ambulance tactic significantly impacts their further management.

Conclusions. Despite a large accumulated experience about AF at hospital stage, the way of further using this information for 
emergency help in ambulance is still uncertain. Current guidelines do not provide full understanding of the emergency care of patients 
with severe paroxysms of AF. There are no criteria of regulating tactics at the pre-hospital stage: from a patient’s first contact with 
medical service to transferring them to the next stage.
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ФП — несогласованное возбуждение отдельных 
волокон предсердий с частотой 350–600 в минуту, 
которое сопровождается выпадением механической 
систолы предсердий и приводит к неправильному и, 
как правило, частому ритму желудочков [1, 2, 3, 4].  

Фибрилляция предсердий (ФП) является распро-
страненным заболеванием сердечно-сосудистой си-
стемы. В 2010 году во всем мире было выявлено 33,5 
млн пациентов, из них 20,9 млн мужчин и 12,6 млн 
женщин. Эти значения на тот момент соответство-
вали 4,5%  всего населения Земли, тенденций к  их 
снижению не намечается, а по данным некоторых 
прогностических исследований должно возрасти в 
ближайшие десятилетия [5,6,7]. Заболеваемость 
фибрилляцией предсердий в Европе составляет 
0,21-0,41 случаев на 1000 человек в год [7]. В Рос-
сийской Федерации распространенность фибрилля-
ции предсердий за 2010-2017 годы увеличилась на 
44% [8]. Согласно данным литературы, в городах 
России, где проводились эпидемиологические ис-
следования, фибрилляция предсердий составляет 
более 70% всех нарушений ритма [9, 10, 11, 12]. 
По данным Самарской СМП, количество вызовов к 
пациентам с фибрилляцией предсердий за период 
2013-2019 увеличилось на 22%.

Наибольшее количество пациентов с ФП начи-
нают контакты с системой здравоохранения с вы-
зова скорой медицинской помощи [2]. Установле-
ние диагноза ФП до того, как разовьется первое 
осложнение, является общепризнанным приорите-
том. Кроме того, несвоевременное восстановление 
ритма или частоты сердечных сокращений ведет к 
ремоделированию миокарда и развитию тахикарди-
тической кардиомиопатии, а электрическая неста-
бильность миокарда увеличивает риск внезапной 
сердечной смерти [13, 14, 15]. Именно поэтому ран-
няя диагностика и неотложная помощь у пациентов 
с фибрилляцией предсердий на догоспитальном 
этапе является крайне важной задачей. Более 70 % 
пациентов с фибрилляцией предсердий в течение 
года обращаются в СМП неоднократно [9]. От 10 
до 40% пациентов с ФП госпитализируется в экс-
тренном порядке, что составляют 1/3 среди всех го-
спитализаций по поводу нарушений ритма сердца. 
Основные причины госпитализаций — острый коро-
нарный синдром (ОКС), декомпенсация сердечной 
недостаточности, тромбоэмболические осложнения 
и неотложное лечение аритмии [3, 9]. Есть также 
группа пациентов с ФП, которая никогда не госпи-
тализируется в стационар и получает медицинскую 
помощь только на догоспитальном этапе, включая 
поликлиническую службу и скорую медицинскую 
помощь [16].

Тактика на догоспитальном этапе
Первый медицинский работник, который кон-

тактирует с пациентом в экстренной или неотлож-
ной ситуации — это диспетчер по приему вызовов 
оперативного отдела станции скорой медицинской 
помощи. Перед ним стоит задача, не теряя лишне-
го времени, при помощи специальных алгоритмов 
максимально точно определить  повод к вызову 
и его срочность. Необходимо выяснить жалобы, 
время их возникновения и длительность,  прямые 
и косвенные признаки тяжести состояния (низкое 
артериальное давление, нарушения сознания, хо-
лодный пот, сопутствующая патология и т. д.). Все 
эти действия позволят диспетчеру направления 
выбрать бригаду необходимого профиля. Недо-
статочное внимание к этим вопросам (отсутствие 

адаптированных вопросников, недостаточная под-
готовка диспетчеров) ведет к потере времени и не-
профильному использованию специализированных 
бригад [16].

На догоспитальном этапе диагноз выставляется 
на основании жалоб, анамнеза, данных физикаль-
ного осмотра и электрокардиографии. Рекоменду-
ется изучить имеющуюся у пациента медицинскую 
документацию (амбулаторную карту, выписные 
эпикризы от предыдущих стационарных лечений, 
ранее снятые электрокардиограммы). Для повы-
шения точности диагностики в сложных случаях 
следует использовать возможности «третьего мне-
ния», например, передача бригадой электрокарди-
ограммы старшему врачу оперативного отдела при 
наличии аппаратуры для дистанционной передачи 
ЭКГ [18]. Неотложная помощь включает в себя ле-
чебные мероприятия, направленные на улучшение 
прогноза (антикоагулянтная терапия, коррекция 
сердечно-сосудистой патологии), и мероприятия, 
направленные на облегчение симптомов (контроль 
частоты и ритма) [2]. И то и другое необходимо на-
чинать с догоспитального этапа.

После установления предварительного диагноза 
«фибрилляция предсердий» и ее формы необходи-
мо выбрать одну из двух стратегий: контроль рит-
ма (rhythm control) или контроль ЧСС (rate control). 
Выбор стратегии на догоспитальном этапе зависит 
от множества факторов, таких как форма фибрил-
ляции предсердий, длительность пароксизма при 
соответствующей форме, наличие критериев тя-
жести пароксизма (нестабильная гемодинамика, 
признаки ишемии миокарда, острая сердечная не-
достаточность и др.). Также необходимо учитывать 
соотношение безопасности и пользы восстановле-
ния ритма на догоспитальном этапе [4].

Показания для восстановления синусового ритма 
на догоспитальном этапе [4,19].

1. Пароксизм фибрилляции предсердий менее 48 
часов.

2. Пароксизм фибрилляции предсердий более 48 
часов в совокупности с одним из следующих состо-
яний:

- ЧСС более 250 в минуту;
- острая сердечная недостаточность;
- артериальная гипотензия на фоне тахикардии;
- признаками ишемии миокарда (боли в сердце 

ишемического характера, признаки ишемии на 
ЭКГ).

Также существуют и противопоказания к вос-
становлению ритма на догоспитальном этапе: по-
дозрение на тиреотоксикоз, интоксикации, острые 
инфекционные заболевания, часто рецидивиру-
ющие пароксизмы, тяжелая соматическая патоло-
гия и другие состояния, которые требуют более 
детального обследования пациента и стабилиза-
ции его состояния (дезинтоксикация, лечение ос-
новного заболевания, коррекция гормонального 
статуса и т. д.). Такое же отношение и к впервые 
возникшей фибрилляции предсердий. По данным 
последних исследований, выжидательная страте-
гия («wait-and-see») у пациентов с впервые воз-
никшей фибрилляцией предсердий также оправда-
на [20, 21]. На догоспитальном этапе, где имеются 
ограниченные возможности обследования, у таких 
пациентов контроль ритма не рекомендуется.

Показания для госпитализации [4,19]:
1. впервые возникшая ФП;
2. пароксизмальная ФП при безуспешности кар-

диоверсии;
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3. купированная пароксизмальная фибрилляция 
предсердий, сопровождающаяся расстройствами 
гемодинамики, ишемией миокарда, острой сердеч-
ной недостаточностью;

4. осложнения антиаритмической терапии;
5. при постоянной форме госпитализация пока-

зана при высокой тахикардии (> 150 в минуту), на-
растании сердечной недостаточности.

Однако при оценке показаний к госпитализации 
необходимо учитывать, что все больные, которым  
проводится  медикаментозная  кардиоверсия,  нуж-
даются в непрерывном медицинском наблюдении и 
мониторировании.

ЭКГ во время введения препарата и после его 
завершения (обычно в течение половины периода 
полувыведения), чтобы обеспечить своевременное 
выявление проаритмического действия (например, 
желудочковые тахиаритмии), остановку синусового 
узла или атриовентрикулярную блокаду [2]. Из это-
го следует, что госпитализировать можно практиче-
ски всех пациентов, обратившихся в скорую меди-
цинскую помощь. Таким образом, четких критериев 
госпитализации также нет. 

Существующие подходы фармакологической 
кардиоверсии на догоспитальном этапе в настоя-
щий момент имеют отличия от рекомендованных в 
Европе, так как многие препараты (вернакалант, 
флекаинид, ибутилид) не зарегистрированы в Рос-
сийской Федерации (рис. 1) [1]. На сегодняшний 
день бригады скорой медицинской помощи осна-
щены лекарственными препаратами в соответ-
ствии с приказом Министерства здравоохранения 
Российской Федерации от 22 января 2016 г. №36н 
«Об утверждении требований к комплектации ле-
карственными препаратами и медицинскими из-

делиями укладок и наборов для оказания скорой 
медицинской помощи» (в ред. приказа Минздрава 
РФ от 19.03.2019 №130н). В частности, в Самар-
ской ССМП имеются следующие препараты, кото-
рые могут быть применены в лечении фибрилляции 
предсердий: прокаинамид, пропафенон, пропрано-
лол, метопролол, эсмолол, амиодарон, верапамил. 
Также есть препараты, которые не являются антиа-
ритмиками, но широко применяются в лечении фи-
брилляции предсердий: дигоксин, сульфат магния, 
аспаркам. Перечисленные препараты  не фигуриру-
ют в современных клинических рекомендациях при 
лечении пароксизмов ФП на догоспитальном этапе, 
однако практика показывает, что они продолжа-
ют активно применяться [1, 2, 4, 22]. Возможность 
широкого выбора антиаритмического средства на 
догоспитальном этапе позволит уменьшить количе-
ство осложнений при проведении медикаментозной 
кардиоверсии, достигнуть максимального купиру-
ющего эффекта и тем самым уменьшить число го-
спитализаций в группе больных с пароксизмальной 
ФП [23]. Применение антиаритмических препара-
тов на догоспитальном этапе требует повышенной 
осторожности. Ограниченные возможности обсле-
дования пациента на скорой помощи иногда при-
водят к непредсказуемым эффектам лекарственных 
препаратов. Не всегда есть возможность выявить 
сопутствующие заболевания (о которых пациент 
может не знать, а медицинская документация отсут-
ствовать), оценить наличие или отсутствие тромбов 
в полостях сердца, а  также иногда и выяснить дли-
тельность пароксизма. 

В настоящий момент в антиаритмической тера-
пии на догоспитальном этапе принято использова-
ние пропафенона. Это антиаритмический препарат 

Рисунок 1. Тактика контроля ритма при недавно начавшемся пароксизме фибрилляции пред-
сердий [1]

Figure. 1. Tactics of rhythm control in recently started paroxysm of atrial fibrillation [1]
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c высокой доказательной базой у пациентов с па-
роксизмами фибрилляции предсердий (IА) [1, 2]. 
Пропафенон представляется альтернативой про-
каинамида, применение которого сейчас стремятся 
ограничить ввиду большого количества побочных 
эффектов [23]. Применение амиодарона также сле-
дуют ограничить только для тех пациентов, которым 
противопоказаны антиаритмики IС класса [1, 2]. 
Это обуславливается его низкой купирующей спо-
собностью в условиях догоспитального этапа, что 
приводит к необходимости большого числа госпи-
тализаций [25]. По данным многочисленных иссле-
дований, пропафенон восстанавливает синусовый 
ритм в 40-91% случаев, поэтому его можно считать 
высокоэффективным препаратом [1, 2, 23, 26]. 
В 2016-2017 годах было проведено открытое, ран-
домизированное, многоцентровое и проспективное 
исследование ПРОМЕТЕЙ-ИНСК, в котором проводи-
лось сравнение внутривенных форм введения про-
пафенона и амиодарона, которое также показало 
высокий профиль безопасности и эффективности 
пропафенона. По данным исследования выявле-
ны следующие  побочные эффекты пропафенона: 
артериальная гипотензия у 4,1%, брадикардия у 
6,3%, модификация ФП в трепетание предсердий 
4,8%, появление субъективных жалоб — 3,7%, уд-
линение интервала QT  не наблюдалось [26]. Стоит 
отметить, все исследования проводились у пациен-
тов без выраженной органической патологии серд-
ца, что не всегда можно выявить на догоспитальном 
этапе. Тем не менее, нельзя исключить, что в связи 
с широкой трактовкой данного понятия, пациенты 
могут недополучать антиаритмики I  класса [27].
Согласно официальной инструкции препарата, при-
менение пропафенона допускается у пациентов с 
гипотонией вызванной тахикардией. Несмотря на 
большое количество исследований, о применении 
пропафенона у пациентов на догоспитальном эта-
пе с тяжелыми пароксизмами фибрилляции пред-
сердий, сопровождающихся гипотонией, ишемией 
миокарда, острой сердечной недостаточностью, ли-
тературных данных недостаточно.

Применение электрической кардиоверсии явля-
ется эффективной мерой у пациентов с нестабиль-
ной гемодинамикой, что делает ее методом выбо-
ра у пациентов с аритмогенным шоком [1]. Также 
ЭКВ может быть проведена пациентам, тяжесть 
состояния которых обусловлена пароксизмом фи-
брилляции предсердий (острая сердечная недоста-
точность, включая отек легких, ишемия миокарда, 
крайне высокая ЧСС). У данной группы пациентов 
может применяться как фармакологическая, так и 
электрическая кардиоверсия. Сравнения данных 
подходов в условиях догоспитального этапа не про-
водилось: следует ли применять ЭКВ максимально 
рано на скорой медицинской помощи или отсрочить 
ее проведение до стационара.

 На сегодняшний день, можно сказать, что прак-
тически вся тактика экстренной помощи опреде-
ляется стабильностью или нестабильностью ге-
модинамики, а также наличием или отсутствием 
структурной патологии миокарда. Однако данный 
подход не удовлетворяет потребностей ни вра-
ча, ни пациента, так как состояние последнего не 
определяется исключительно указанными фактора-
ми. Следует отметить отсутствие четкого понима-
ния, какие именно состояния и нозологии относят-
ся к структурной патологии миокарда, или как это 
следует трактовать в условиях скорой медицинской 
помощи. 
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НОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫНОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫ

ДИЕТЫ С ВЫСОКИМ СОДЕРЖАНИЕМ БЕЛКА ЭФФЕКТИВНЫ 
ДЛЯ ПОХУДЕНИЯ, НО ОПАСНЫ ДЛЯ СЕРДЦА
Диеты с высоким содержанием белка могут способствовать 
закупорке артерий, увеличивая тем самым риск сердечного 
приступа. Это показало исследование ученых с Медицинского 
факультета Вашингтонского университета в Сент-Луисе (США). 
Хотя диеты с высоким содержанием белка могут помочь 
людям сбросить вес и нарастить мышечную массу, у них есть 
и обратная сторона – увеличенный риск сердечного приступа. 
Ученые из США констатируют, что белковый рацион стимулирует 
выработку нестабильных бляшек, накопление которых в 

артериях увеличивает риск сердечного приступа.
«Питание с высоким содержанием белка имеет явное преимущество в деле похудения, что повысило 
популярность белковых диет в последние годы. Однако некоторые исследования на животных и на людях 
указали на связь высокого потребления диетического белка с сердечно-сосудистыми проблемами. Мы 
решили посмотреть, существует ли действительно причинно-следственная связь между высоким уровнем 
белка в рационе и худшим сердечно-сосудистым здоровьем», -рассказал ведущий автор исследования Бабак 
Разани.
Исследователи изучали мышей, которых держали на питании с высоким содержанием жиров. Некоторые из 
мышей получали корм с высоким содержанием жиров, который также содержал много белка. Другие – корм 
с высоким содержанием жиров и умеренной концентрацией белков.
В результате у мышей, которые придерживались рациона с высоким содержанием жира и высоким 
содержанием белка, развился тяжелый атеросклероз, при котором содержание бляшек в артериях увеличилось 
на 30 процентов по сравнению с мышами из группы с высоким содержанием жира и нормальным белком. 
При этом у мышей, чьи артерии были поражены, не возникало лишних жировых отложений.
Исследователи определили, что у мышей, которые ели много белка, в артериях стало больше налета, 
содержащего смесь жира, холестерина, отложений кальция и мертвых клеток, в котором погибали макрофаги - 
иммунные клетки, работающие как чистильщики сосудов и артерий.
«Это исследование не первое, демонстрирующее отчетливое увеличение количества бляшек в артериях на 
фоне рациона с высоким содержанием белка. Но оно дает более глубокое понимание о влиянии белка на 
состояние артерий», - заметил доктор Разани.

Источник: https://www.medikforum.ru
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Термином «парасистолия» обозначают конку-
рентное ритмообразование, которое возникает в 
дополнительном или эктопическом источнике ритма 
(парасистолическом), защищенном от разрядки бо-
лее частыми импульсами основного центра (одно-
направленной «блокадой входа») ― в большинстве 
случаев синоатриального (СА) узла. Парасистоли-
ческий источник ритма чаще расположен в желу-
дочках, крайне редко ― в атриовентрикулярном 
(АВ)-соединении) [1-3]. Основатели учения о пара-
систолии ― R. Kaufman и С. Rothberger [4]. В то же 
время описано, что «защитная блокада» эктопиче-
ского центра может быть неполной или отсутство-
вать, т.е. синоатриальный узел может подвергаться 
разрядке при ретроградном проведении импульсов 
из парацентра [5, 6].

Согласно данным Е. Chung (1971), распростра-
ненность парасистолии составляет 1-1,5 случая 
на 1000 электрокардиограмм. По нашим данным, 
встречаемость желудочковой парасистолии при 
холтеровском мониторировании ЭКГ составляет 
4%. По наблюдениям П.В. Забела (1979), соот-
ношение между парасистолией и экстрасистолией 
составляет 1:21. В коллективных работах Н.Р. Па-
леева (1981) и Л.И. Ковалевой (1986) отмечалась 
регистрация парасистолических аритмий у 5,4% 
пациентов с заболеваниями сердечно-сосудистой 
системы [7]. В монографии Ф.И. Белялова (2011) 
имеется указание на то, что парасистолия встре-
чается значительно реже, чем экстрасистолия, со-
ставляя 10-20% всех эктопических комплексов [8]. 
R. Kaufman и С. Rothberger (1922) предположили 
существование желудочковой парасистолии с фик-
сированным интервалом сцепления, а R. Langendorf 
и A. Pick (1976) подтвердили существование желу-
дочковой парасистолии с фиксированным интерва-
лом сцепления, доказав, что активность парацен-
тра может быть причиной развития желудочковой 
бигеминии [5]. В середине 80-х годов было показа-
но, что желудочковая парасистолия и желудочко-
вая экстрасистолия встречаются примерно с равной 
частотой [7].

Мнение о диагностировании парасистолии толь-
ко у пациентов с органическим патологией миокар-
да дискутируется. D. Muerburgh и V. Levis (1971) 
описали 37 случаев идиопатической парасистолии 
при обследовании 5746 лиц без органического за-
болевания сердца (0,67). У спортсменов, имевших 
признаки нейроциркуляторной дистонии, Э.В. Зем-
цовский (1979) и Л.И. Васильева (1986) также 
отмечали появление парасистолии. К причинам 
возникновения парасистолии также относят дигита-
лисную интоксикацию (особенно при предсердной 
парасистолии), гипокалиемию, анемию и дефицит 
железа, задержку натрия и воды, гипергликемию, 
нарушения функции почек и печени, ишемические 
изменения миокарда. Следовательно, необходим 
персонифицированный подход к выявлению и ве-
дению пациента с парасистолией. 

Клинические проявления парасистолии зависят 
от ее частоты и продолжительности. Редкая одиноч-
ная желудочковая парасистолия у пациентов без 
кардиальной патологии протекает преимуществен-
но малосимптомно или проявляется «перебоями» в 
работе сердца. [9, 10]. Парасистолия может быть 
устойчивой и сохраняться у пациента в течение 
длительного периода. Другим вариантом клиниче-
ского течения парасистолии может быть времен-
ное или окончательное прекращение активности 
парасистолического эктопического очага. Имеются 

указания о регистрации парасистолии на фоне фи-
брилляции предсердий, о сочетании желудочковой 
парасистолии с желудочковыми экстрасистолами, 
блокадой ножек пучка Гиса. Крайне редко желу-
дочковая парасистолия может трансформировать-
ся в желудочковую тахикардию.

Отмечается общность факторов, приводящих к 
возникновению парасистолии и экстрасистолии. 
В 55% случаев причину возникновения парасистол 
современными методами обследования установить 
не удается [8]. Наблюдение 3.И. Янушкевичуса и 
соавт. (1984) 33-х пациентов с парасистолией вы-
явило у 6 (18%) нейроциркуляторную дистонию, 
что, по мнению авторов, обусловлено нейрогумо-
ральным воздействием на миокард, способствуя 
формированию парасистолического очага и его 
влиянию на функцию. Не исключается вагусный 
или симпатический генез парасистол, что под-
тверждается результатами нагрузочных и фарма-
кологических (с атропином, пропранололом) проб. 
Физическая нагрузка, приводящая к активации 
симпатической нервной системы, способствует уси-
лению не только синусовой, но и автоматической 
активности идиовентрикулярных центров [11]. 
Т.В. Трешкур (2004) описывает клинический слу-
чай проведения атропинового теста мужчине 
37 лет без кардиальной патологии с выраженной 
синусовой брадикардией ― 36 в 1 мин. и желудоч-
ковой бигеминией. Наблюдалось изменение ритма 
на ускоренный из АВ-соединения (60 в минуту), 
который сменился парасистолическим (с частотой 
65 в минуту). Комплексы ускоренного идиовентри-
кулярного ритма были идентичны желудочковым 
комплексам (бигеминии), наблюдаемым до введе-
ния атропина. Таким образом, введение атропина 
способствовало повышению активности водителей 
ритма (I, II и III порядка) и была показана зави-
симость парасистолического очага от воздействия 
вегетативной нервной системы [12]. Проба Валь-
сальвы в момент активации парасимпатической 
нервной системы, спровоцировала изменение рит-
ма на ускоренный идиовентрикулярный у двух из 
20 пациентов с желудочковой парасистолией. При 
глубоком вдохе наблюдалось исчезновение уско-
ренного идиовентрикулярного ритма из парацен-
тра у трех пациентов с гипертонической болез-
нью, двух ― с идиопатическими желудочковыми 
аритмиями и у одного пациента с инфарктом ми-
окарда [12].

При регистрации стандартной ЭКГ распознается 
только классическая форма желудочковой параси-
столии. При этом морфология желудочковых ком-
плексов из парасистолического очага аналогична 
желудочковой экстрасистолии. Описаны 3 класси-
ческих диагностических признака, позволяющих 
дифференцировать желудочковую парасистолию 
и желудочковую экстрасистолию (Белялов Ф.И., 
2011):

1) неустойчивый предэктопический интервал: 
интервалы между эктопическими и предшествую-
щими нормальными комплексами превышают 0,06″ 
(> 0,1-0,2", Белялов Ф.И., 2011), т.е. обнаружи-
вается так называемый варьирующий (меняющий-
ся) «интервал сцепления» («интервал сцепления» 
взят в кавычки в связи с тем, что фактически ника-
кого «сцепления» при парасистолии нет) (рис. 1);

2) правило общего делителя: существует крат-
ность межэктопических промежутков (т.е. имеет-
ся общий делитель [кратчайший интервал между 
двумя парасистолами], которые равны циклу сле-
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Рисунок 1. Фрагмент холтеровского мониторирования ЭКГ. Желудочковая парасистолия. Не-
устойчивый предэктопический интервал

Figure 1. Fragment of Holter monitoring of ECG. Ventricular parasystoly. Unstable pre-ectopic 
interval

дования электрических импульсов из парацентра, 
например, 2:1, 3:1) (рис. 2).

3) сливные комплексы: обнаруживаются так на-
зываемые сливные ЭКГ-комплексы, вследствие 
частичного возбуждения миокарда основным во-
дителем ритма (синусовым), а также импульсом из 
парасистолического очага (рис. 3).

Электрокардиографическая картина определяет-
ся соотношением частот основного (синусового) рит-
ма и ритма из парацентра. Так, в статье Т.В. Треш-
кур (2015) представлены 4 типа соотношения 
частоты синусового и эктопического ритмов [13]. 
Тип 1 описан как ускоренный идиовентрикулярный 
ритм без блокады выхода из эктопического центра 
с защитной блокадой входа обоих водителей рит-
ма: СУ и желудочкового. Тип 2 ― ускоренный идио-
вентрикулярный ритм без блокады выхода и без 
блокады входа в парацентр (рис. 4). Тип 3 характе-
ризуется ускоренным идиовентрикулярным ритмом 
без блокады выхода и неполной блокадой входа в 
парацентр. Тип 4 ― ускоренный идиовентрикуляр-
ный ритм с блокадой выхода «exit block» из экто-
пического центра. В случае примерно одинаковой 
частоты основного и эктопического ритмов визуа-
лизируется смена ритмов, при переходе которых 
образуются сливные комплексы (комбинированные 
сокращения сердца).

Чередование ритмов обусловлено вариабельно-
стью синусового ритма, в связи большей его под-
верженностью вегетативному влиянию, в сравне-
нии с нижерасположенными водителями ритма. При 
незначительном замедлении синусового ритма на-
блюдается появление идиовентрикулярного (более 
ригидного) ритма. При ускорении синусового рит-
ма, он вновь становился доминирующим, при этом 
комплексы ускоренного идиовентрикулярного рит-
ма не регистрировались, что обусловлено попада-
нием импульсов в рефрактерный период миокарда. 
В случае ретроградной вентрикулоатриальной бло-

кады существование двух ритмов сопровождается 
явлением АВ-диссоциации (рис. 5) [13].

Прогностическое значение нарушения ритма по 
типу желудочковой парасистолии (ЖП) у пациен-
тов с органическими заболеваниями сердца оста-
ется дискутабельным. N. Kotler и соавт. (1973), на-
блюдая за 160 пациентами, перенесшими инфаркт 
миокарда, выявили у 16,8% пациентов желудочко-
вые парасистолы, ни у одного из этих пациентов 
не было зафиксировано внезапной смерти, тогда 
как у пациентов с ЖЭ (n=123) внезапная смерть 
наступила у 14 пациентов. Ф.И. Белялов (2011) в 
монографии отмечает: «К сожалению, до настояще-
го времени нет достаточно надежных исследований 
влияния парасистолии на прогноз, как при нор-
мальном сердце, так и при структурном поражении 
миокарда, а также исследований целесообразности 
лечения этой аритмии».

В то же время проспективное трехлетнее ис-
следование, проведенное Т.В. Трешкур (1988) у 
пациентов, перенесших инфаркт миокарда, име-
ющих желудочковую парасистолию, выявило, что 
у 17 пациентов из 38 умерших причиной внезап-
ной смерти была фибрилляция желудочков (ФЖ), 
которой предшествовала желудочковая параси-
столия. В.Л. Дощицин высказывает мнение о том, 
что желудочковые парасистолии не имеют прямой 
трансформации в желудочковую тахикардию и фи-
брилляцию желудочков, в то же время отмечает, 
что они могут стимулировать формирование желу-
дочковых экстрасистол с возможным последующим 
развитием жизнеопасных желудочковых аритмий. 
Описана взаимосвязь ускоренной желудочковой 
парасистолии с рецидивами фибрилляцией желу-
дочков. Так, парасистолическая пароксизмальная 
тахикардия (180-200 в минуту) сопровождается 
клиническими проявлениями [14]. В.А. Люсов и 
Е.В. Колпаков (2009) считают, что парасистолия ― 
это признак серьезных изменений миокарда, и она 
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Рисунок 2. Фрагмент холтеровского мониторирования ЭКГ. На фоне синусового ритма реги-
стрируются политопные мономорфные желудочковые эктопические комплексы, в том числе в 
виде сливных комплексов (обозначены точкой). На записи визуализируется общий делитель, 
равный циклу следования электрических импульсов из парасистолического очага, 4:1, 3:1, 2:1)

Figure 2. Fragment of Holter monitoring of ECG. Against the background of sinus rhythm, there 
are polytopic monoform ventricular ectopic complexes, including in the form of fusion complex 
(marked with dots). The common divisor is visualized, equal to the cycle of electric impulses from a 
parasystoly focus (4:1, 3:1, 2:1)

Рисунок 3. Фрагмент холтеровского мониторирования ЭКГ. Пример желудочковой параси-
столии. Стрелками показан общий делитель между комплексами парацентра. Точкой указаны 
сливные желудочковые комплексы

Figure 3. Fragment of Holter monitoring of ECG. Example of ventricular parasystoly. Arrows show 
the common divisor between paracenter complexes. Dots show fusion ventricular complexes
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опасна рискомразвития пароксизмальных тахи-
кардий с механизмом R на Т при смене источника 
ритма. 

Коррекция желудочковой парасистолии, как и 
желудочковой экстрасистолии редко проводится 
в качестве самостоятельной клинической задачи. 
М.И. Кечкери, Е.Л. Лебедева (2003) установили, 
что лечение триметазидином 18 пациентов умень-
шало количество желудочковых парасистол в сред-
нем на 43%. Присоединение пациентам с ишемиче-
ской болезнью сердца с нарушениями сердечного 
ритма к стандартной антиангинальной терапии три-
метазидина (20 мг 3 р/сут) в течение одного месяца 
способствовало уменьшению количества желудоч-
ковых экстрасистол (парных и частых одиночных), 
желудочковых парасистол [15].

Представляем клиническое наблюдение паци-
ентки Ш., 1946 г.р. Пациентка Ш. с 19.07.2016 по 
01.08.2016 находилась на стационарном лечении в 
неврологическом отделении ГАУЗ ГКБ №7 с диагно-
зом: «Ишемический инсульт, кардиоэмболический 
тип, в бассейне правой СМА в форме центрального 
пареза n. facialis слева, регрессировавших афати-
ческих нарушений левосторонней гемигепестезии. 
ИБС. Нарушение ритма ― пароксизмальная форма 

фибрилляции предсердий. Гипертоническая бо-
лезнь 3 ст., риск 4. ГЛЖ. ХСН 1,ФК3. Дислипидемия 
NIHSS 2Б. Ривермид 14б. Рэнкин 2б.».

На момент поступления пациентка Ш. жалова-
лась на головную боль, нарушение речи, перекос 
лица, онемение в левой руке и левой половине 
лица, головокружение. Из анамнеза известно, что 
заболела в 10-11 часов утра, когда на фоне повы-
шения АД до 200/100 мм рт. ст. перекосило лицо, 
нарушилась речь. Принимала антигипертензивные 
препараты без особого эффекта. Пациентка левша.

Заключение ХМ ЭКГ от 27.07.2016.
Длительность мониторирования ЭКГ 23 ч. 30 мин. 

С 13:10 до 0:06 регистрировался синусовый ритм 
со средней частотой сердечных сокращений 84 уд. 
в мин., с 0:06 до 12:38 (конец исследования) устой-
чивый пароксизм фибрилляции предсердий с макси-
мальной частотой сокращения желудочков 176 уд. 
в минуту (средняя частота сокращения желудочков 
89 уд. в минуту), зарегистрировано 510 одиночных, 
11 парполитопных предсердных ЭС. Желудочковая 
эктопическая активность представлена политопны-
ми мономорфными одиночными комплексами (всего 
350) и 2 куплетами ― IVA класс по B. Lown (рис. 6). 
Во II, III, aVF отведениях зарегистрирован один 

Рисунок 4. Фрагмент холтеровского мониторирования ЭКГ. Пример чередования синусового 
ритма и ускоренного идиовентрикулярного ритма, с образованием сливных комплексов или 
комбинированных сокращений сердца при переходе с одного на другой (указаны стрелкой) 
без блокады выхода из эктопического центра и отсутствием защитной блокады входа в пара-
центр

Figure 4. Fragment of Holter monitoring of ECG. Example of alternation between a sinus rhythm 
and an accelerated idioventricular rhythm, with formation of fusion complexes or combined cardiac 
beats when transiting from one to another (marked with arrows) without blockade of exit from 
ectopic center and the lack of protection blockade of the entrance to paracenter
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эпизод горизонтальной депрессии сегмента ST до 
-1,0-1,2 мм с 2-х фазным зубцом Т при средней ЧСС 
140 уд. в мин. (с 6:33 до 6:38 по дневнику физиче-
ская нагрузка ― ходьба по коридору).

Пациентка Ш., повторно госпитализирована в 
кардиологическое отделение №1 ГАУЗ ГКБ №7 
10.08.2016 года с жалобами на давящие боли за 
грудиной, с иррадиацией в левую руку, которые 
возникают при незначительной физической нагруз-
ке. Боли беспокоят в течение 3-х дней. Установлен 
диагноз: «Нестабильная стенокардия с исходом в 
стенокардию напряжения 2 ФК. Нарушение рит-
ма по типу пароксизмальной формы фибрилляции 
предсердий временами парной суправентрику-
лярной экстрасистолии; полиморфной одиночной, 
временами парной желудочковой экстрасистолии. 
Диастолическая дисфункция обоих желудочков. 
Атеросклероз аорты, уплотнение клапанных струк-
тур. Дилатация левого предсердия. Трикуспидаль-
ная недостаточность средней степени. Митральная 
регургитация. Митральная недостаточность 1 степе-
ни. Гипертрофия левого желудочка. Умеренная ле-
гочная гипертензия. Атеросклероз брахиоцефаль-
ных артерий со стенозами слева КБ, ВСА до 30%. 
Гипертоническая болезнь 3 стадии, риск ССО 4. 
НК1, 1 ФК. Дислипидемия 2В по ВОЗ» (сформулиро-
вано по выписному эпикризу из истории болезни). 

Объективно при поступлении общее состояние 
средней тяжести. Кожные покровы физиологичной 
окраски, отеков нет. Дыхание везикулярное, рит-
мичное, проводится по всем полям, хрипов нет, 
ЧДД ― 16 в минуту. Сердце ― тоны приглушены, 
акцент II тона на аорте, систолический шум на вер-
хушке, ЧСС ― 74 в минуту, АД ― 140/90 мм рт. ст.

Обзорная рентгенография органов грудной клет-
ки от 10.07.2016 ― легочной рисунок усилен в при-
корневых и медиабазальных отделах обоих легких. 
Корни легких малоструктурные, умерено расшире-
ны. Границы сердца расширены.

Анализ крови: Hb ― 144 г/л, эритроциты ― 
4,72*1012/л, лейкоциты ― 5,3*109/л, лейкоформу-
ла: нейтрофилы ― 66,4%, лимфоциты ― 19,2%, 
моноциты ― 11,8%, эозинофилы ― 2,1%, базофи-
лы ― 0,5%. Тромбоциты ― 162*109/л.  

Анализ мочи: относительная плотность ― 1,020, 
реакция ― слабо-кислая, белок ― отрицательный, 
лейкоциты ― 0 – 1 в поле зрения.

Биохимический анализ крови от 11.08.2016: глю-
коза ― 6,34 ммоль/л, холестерин ― 4,94 ммоль/л, 
ЛПВП ― 1,75 ммоль/л, ЛПНП ― 2,94 ммоль/л, три-
глицериды ― 1,81 ммоль/л, АЛТ ― 13,4 Ед/л, АСТ ― 
29,3 Ед/л, креатинин ― 110,5 мкмоль/л, мочевина ― 
7,0 ммоль/л, билирубин общий ― 15,3 ммоль/л. 

Рисунок 5. Эктопический ритм с неполной 
защитной блокадой входа в парацентр на 
фоне синусового ритма. Частота сокращения 
предсердий 90 ударов в минуту (ускоренный 
синусовый ритм ― показан стрелками), часто-
та сокращения желудочков 124 уд. в минуту 
(желудочковая тахикардия)

Figure 5. Ectopic rhythm with incomplete 
protective blockade of the entrance to 
paracenter against the background of sinus 
rhythm. Frequency of atrium beat is 90 beats 
per minute (accelerated sinus rhythm ― shown 
with arrows), frequency of ventricles beat is 
124 beats per minute (ventricular tachycardia

Рисунок 6. Фрагмент холтеровского мониторирования ЭКГ. Зарегистрирован куплет желудоч-
ковых эктопических комплексов, один из них сливной (обозначен звездочкой)

Figure 6. Fragment of Holter monitoring of ECG. A couple of ventricular ectopic complexes is 
registered, one of them a fusion one (marked with a star)
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ТТГ ― 5,61 мкМЕ/л, Т4 свободный ― 14,33 нг/дл, 
тропонин ― отрицательный.

По данным эхокардиоскопии от 11.08.2016: аор-
та ― 3,0 см, аортальный клапан ― 1,8 см, размер 
левого предсердия ― 4,4 см (увеличено), левый 
желудочек: конечный диастолический размер ― 
4,3 см, конечный систолический размер ― 3,0 см, 
фракция выброса левого желудочка по Тейхоль-
цу ― 58%, толщина межжелудочковой перегород-
ки ― 1,1 см, базальный отдел ― 1,3 см, толщина 
задней стенки левого желудочка ― 1,0 см, размер 
правого желудочка ― 2,9 см, утолщение межже-
лудочковой перегородки. Дилатация левого пред-
сердия. Трикуспидальная недостаточность средней 
степени, уплотнение аорты, створок аортально-
го клапана. Умеренная митральная регургитация. 
Признаки умеренной легочной гипертензии. Нару-
шения локальной сократимости не выявлены.

При ультразвуковом исследовании щитовидной 
железы от 12.08.2016: контуры ровные, грани-
цы четкие, структура однородная, изоэхогенная. 
В режиме ЦДК ― кровоток 2 балла. Правая доля ― 
41х13х15 мм, левая доля ― 42х14х17 мм, объем ― 
5,3 см3. Перешеек ― 2,0 мм. Очаговых изменений 
нет.

Фиброгастродуоденоскопия от 12.08.2016. Эро-
зивный гастродуоденит. Язвенная болезнь 12 п.к. 
в стадии рубца. Рубцовая деформация луковицы 
0-1 ст.

Заключение ХМ ЭКГ от 15.08.2016: Основной 
ритм синусовый со средней частотой сердечных со-
кращений 54 уд. в мин. (максимальная ― 83 уд. в 
мин. в 16 ч. 21 мин., минимальная ― 43 уд. в мин. 
в 6 ч. 22 мин.). Патологических пауз ритма не заре-
гистрировано. Наджелудочковая эктопическая ак-
тивность представлена частыми политопными оди-
ночными ЭС (1132 комплексов, в том числе 413 с 
аберрацией QRS), 120 куплетами и 14 пробежками 
НЖТ из 3-11 комплексов с максимальной частотой 
сокращения желудочков 144 уд. в мин. Зарегистри-
ровано 3 устойчивых пароксизма мерцания/тре-
петания предсердий максимальной продолжитель-
ностью 1,5 минуты. Желудочковая эктопическая 
активность представлена редкими полиморфными 
политопными одиночными (34 комплекса) и 3 же-
лудочковыми куплетами ― IVA класс по B. Lown. 

Заключение ХМ ЭКГ от 27.09.2016 (амбула-
торно): длительность мониторирования ЭКГ ― 22 ч. 
51 мин. Основной ритм ― синусовый со средней ча-
стотой сокращения желудочков 59 уд. в мин. (мак-
симальная ― 90 уд. в мин. в 9:29:42, QT=316 мс; 
минимальная ― 40 уд. в мин. в 3:50:43, PQ=197 мс, 
QT=489 мс). Патологических пауз ритма не заре-
гистрировано. Наджелудочковая эктопическая ак-
тивность представлена политопными одиночны-
ми (443 комплекса) и 58 парными предсердными 
комплексами. Зарегистрировано 6 пароксизмов 
фибрилляции предсердий (в том числе 3 устойчи-
вых 21:53-22:53; 4:39-5:41; 5:53-5:54) с макси-
мальной частотой сокращения желудочков 127 уд. 
в мин. Зарегистрирована высокая желудочковая 
эктопическая активность (в среднем 80 ЭС/час) в 
виде 1060 одиночных (временами в виде сливных 
желудочковых комплексов), 725 пар мономорфных, 
политопных экстрасистол, и 72 эпизодов идиовен-
трикулярного ритма (ритм из парацентра) макси-
мально из 22 комплексов QRS с максимальной ча-
стотой сокращения желудочков 59 ударов в минуту 
(в 11 часов 58 минут). ЭКГ-признаки желудочковой 
парасистолии.

Заключение ХМ ЭКГ от 13.08.2019: длительность 
мониторирования ЭКГ ― 22 ч. 25 мин. Основной 
ритм ― фибрилляция предсердий со средней ча-
стотой сокращения желудочков 91 уд. в мин. (мак-
симальная частота ― 173 уд. в мин. в 07:10:26, 
QT=254 мс; минимальная частота ― 50 уд. в мин. 
в 03:27:43, QT=358 мс). Зарегистрировано 136 по-
литопных, мономорфных одиночных желудочковых 
эктопических комплексов. Достоверной динамики 
сегмента ST и зубца Т не зарегистрировано.

По серии заключений ХМ ЭКГ с июля по сентябрь 
2016 г. наблюдается умеренная тенденция к сниже-
нию функциональной активности синусового узла 
(от умеренной синусовой тахикардии со средней 
частотой сердечных сокращений 89 уд/мин. к уме-
ренной синусовой брадикардии 54-58 уд/мин.). На-
растание желудочковой эктопической активности 
в виде политопных мономорфных ЖЭС, которые 
первоначально были расценены как ЖЭС, появле-
ние сливных желудочковых комплексов, а также 
ускоренных неустойчивых идиовентрикулярных 
ритмов, позволило сделать заключение о наличии 
активного желудочкового парацентра. За анализи-
руемые 3 года у пациентки пароксизмальная форма 
ФП перешла в постоянную форму. 

Таким образом, широкое использование холте-
ровского мониторирования ЭКГ в современной кар-
диологической практике позволяет фиксировать 
парасистолии значительно чаще. Влияние параси-
столии на прогноз, как при нормальном сердце, так 
и при структурном поражении миокарда мало из-
учено. Вероятно, для окончательного решения во-
проса о прогностическом значении желудочковой 
парасистолии у пациентов с органическими пора-
жениями сердца требуется дальнейшее накопление 
клинических данных.
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НОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫНОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫ

«ТИХИЙ» СЕРДЕЧНЫЙ ПРИСТУП: НА КАКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ 
НУЖНО ОБРАТИТЬ ВНИМАНИЕ?
Существуют варианты сердечного приступа, которые 
происходят практически полностью без симптомов, либо с очень 
неспецифичными изменениями в работе организма, которые 
также часто остаются без внимания. Как узнать такие «тихие» 
инфаркты? 
Сильные боли и стеснение в груди являются типичными 
признаками инфаркта. Но, как смогли установить исландские 
исследователи, количество необнаруженных сердечных 
приступов превышает число обнаруженных, - все потому, что 

«тихие» сердечные приступы едва ли дают какие-либо предупреждающие сигналы, объясняют ученые.
Как сообщает портал Focus.de, специалистами были обследованы более 900 пожилых исландцев, ставших 
участниками долгосрочного исследования, начавшегося в 2004 году. Результаты их анализа оказались 
таковы: в то время как только у 10% пациентов в возрасте от 67 до 93 лет был диагностирован сердечный 
приступ, «тихий» инфаркт был зафиксирован у 17%.
Кардиолог Томас Войгтландер из правления Немецкого фонда сердца объясняет: «Тихий» сердечный 
приступ едва ли дает какие-либо предупреждающие сигналы и предсказать его невозможно. Сигналы о нем 
обычно очень легки, а такие симптомы как головокружение, слабость, недомогание и усталость настолько 
неспецифичны, что больные часто не обращают на них внимания».
По словам кардиолога, существуют пять факторов, повышающих риск инфаркта, - это курение, высокое 
кровяное давление, диабет, высокий уровень холестерина и генетическая предрасположенность.
«Любой человек, у которого имеется один или несколько из этих пунктов, должен пройти тщательное 
обследование и принять меры для минимизирования риска сердечного приступа», - дал совет Томас 
Войгтландер.
Исследование исландских ученых показывает, что «тихие» сердечные приступы опасны прежде всего своими 
последствиями. Спустя четыре года после такого неопознанного инфаркта резко увеличивается риск смерти 
В дальнейшем риск смерти для людей, которые переносят «тихий инфаркт», увеличивается на 60% по 
сравнению со здоровыми.

Источник: https://www.medikforum.ru
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В настоящее время коморбидность хронической обструктивной болезни легких и сердечно-сосудистых заболеваний 
является серьезной медико-социальной проблемой. Наблюдается стремительный рост заболеваемости и смертности 
при данных заболеваниях. 

Объект исследования ― современные публикации, посвященные проблеме коморбидности хронической обструктивной 
болезни легких и сердечно-сосудистым заболеваниям: общие факторы риска, патофизиологические механизмы, клинико-
диагностические аспекты. 

Цель работы ― представить аналитический обзор, содержащий всесторонний анализ данных о взаимосвязи хрониче-
ской обструктивной болезни легких и сердечно-сосудистых заболеваниях.

Метод исследования ― критический анализ данных литературы и суммирование современных результатов ориги-
нальных исследований. 

Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) и сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) имеют значительное 
количество общих факторов риска (курение, воспаление, пожилой возраст, окислительный стресс и др.) и патогенетиче-
ских механизмов, между которыми отмечены сложные взаимодействия.

Заключение. Коморбидность ХОБЛ и ССЗ является важной проблемой современного здравоохранения, что обуслов-
лено стремительным ростом, отсутствием оптимальных диагностических и лечебных стратегий. Данные заболева-
ния имеют многочисленные общие факторы риска и патофизиологические механизмы. Установление факторов риска и 
понимание патогенетических механизмов могут способствовать поиску новых терапевтических мишеней и улучшению 
лечебно-профилактических и диагностических стратегий. 

Ключевые слова: коморбидность, хроническая обструктивная болезнь легких, ХОБЛ, сердечно-сосудистые заболева-
ния, ССЗ. 
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Currently, comorbidity of chronic obstructive pulmonary disease and cardiovascular diseases is a serious medical and social 
problem. There is a rapid increase in morbidity and mortality in these diseases.

The research object is modern publications devoted to the problem of comorbidity of chronic obstructive pulmonary disease and 
cardiovascular diseases: common risk factors, pathophysiological mechanisms, and clinical diagnostic aspects.
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The aim of the work is to provide an analytical review containing a comprehensive analysis of data on the relationship of chronic 
obstructive pulmonary disease and cardiovascular diseases.

The research method is a critical analysis of literature data and the summation of modern results of original research.
Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and cardiovascular diseases (CVD) have a significant number of common risk 

factors (smoking, inflammation, old age, oxidative stress, etc.) and pathogenetic mechanisms, between which complex interactions are 
noted.

Conclusion. The comorbidity of COPD and CVD is an important public health problem due to their rapid growth and the lack of 
optimal diagnostic and treatment strategies. These diseases have numerous common risk factors and pathophysiological mechanisms. 
Identification of risk factors and understanding of pathogenetic mechanisms may contribute to the search for new therapeutic targets 
and the improvement of treatment-and-prophylactic and diagnostic strategies.
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Введение
Большинство пациентов одновременно страдает 

несколькими заболеваниями, между которыми от-
мечаются сложные и многокомпонентные патогене-
тические взаимодействия, которые нередко сопро-
вождаются утяжелением состояния больных. Еще 
древнегреческий целитель Гиппократ, принимая во 
внимание наличие у одного и того же пациента не-
скольких заболеваний, отмечал, что «лечить нужно 
больного, а не болезнь». Данный принцип в своей 
практике активно использовали многие известные 
врачи, среди которых особенно можно выделить 
отечественных врачей-исследователей М.Я. Мудро-
ва, Г.А. Захарьина, Н.И. Пирогова, С.П. Боткина и 
др. Введение термина «коморбидность» в клини-
ческую практику осуществил американский врач 
A. Feinstein (1970), положив тем самым начало но-
вому научно-исследовательскому направлению. 
В качестве синонима коморбидности также широ-
кое распространение получил термин мультимор-
бидность. К настоящему времени практически все 
сферы медицины сталкиваются с проблемой комор-
бидности (мультиморбидности) [1-3]. В данном об-
зоре мы остановимся на сочетании (коморбидности) 
заболеваний, вовлекающих две жизненно важные 
системы органов ― хронической обструктивной бо-
лезни легких (ХОБЛ) и сердечно-сосудистых за-
болеваний (ССЗ) ― области совместных интересов 
пульмонологов и кардиологов. 

Распространенность и рост заболеваемости ХОБЛ 
весьма значительны. Так, по данным недавнего 
отчета D. Adeloye с соавт. в мире насчитывается 
384 миллиона случаев ХОБЛ и, кроме того, наблю-
дается весьма неутешительная тенденция к росту 
этой патологии ― за 20-летний промежуток зареги-
стрировано увеличение заболеваемости на 68,9%. 
Глобальная распространенность ХОБЛ по результа-
там мета-анализа составила 11,7% [95% довери-
тельный интервал (ДИ) 8,4-15,0%]. Встречаемость 
и прирост заболеваемости ХОБЛ в отдельных ре-
гионах и странах значительно различаются: так, 
наиболее высокая распространенность и прирост 
заболеваемости отмечается в Северной и Южной 
Америке, Африке и регионе Восточного Средизем-
номорья, тогда как в странах Европы и Юго-Восточ-
ной Азии эти показатели [4, 5].  

ХОБЛ и многие ССЗ [сердечная недостаточность, 
ишемическая болезнь сердца (ИБС), аритмии, ин-
сульт], имеющие примерно одинаковые факторы 
риска и высокую распространенность, очень часто 
встречаются у одного и того же пациента. Во мно-

гих исследованиях представлены доказательства 
того, что у пациентов с ХОБЛ распространенность 
ССЗ выше, по сравнению с общей популяцией. Так, 
в крупном мета-анализе показано, что у пациентов 
с ХОБЛ в два раза чаще диагностировались ССЗ, 
по сравнению с пациентами без ХОБЛ [отношение 
шансов (ОШ) = 2,46; 95% доверительный интер-
вал (ДИ) 2,02-3,00] [6, 7]. Одними из самых часто 
наблюдаемых ССЗ у пациентов с ХОБЛ являются 
ИБС, сердечная недостаточность, аритмии, инсульт 
и заболевания периферических артерий (ЗПА). Рас-
пространенность ИБС у людей с ХОБЛ варьирует 
примерно от 20 до 60% в зависимости от обследо-
ванной популяции [6-9]. По данным исследования 
Н.Ю. Григорьевой, острые сердечно-сосудистые 
катастрофы, в частности инфаркт миокарда, возни-
кают значительно чаще у пациентов, страдающих 
одновременно ИБС и ХОБЛ, по сравнению с паци-
ентами, у которых только ИБС (без ХОБЛ) [10]. Рас-
пространенность сердечной недостаточности у па-
циентов с ХОБЛ колеблется в диапазоне 10-30%. 
Аритмии и инсульты встречаются у 10-20% пациен-
тов с ХОБЛ [9, 11, 12], а ЗПА зафиксированы у 9% 
лиц с ХОБЛ [13]. Кроме того, между данными за-
болеваниями существует и обратная связь, так как 
у пациентов с различными ССЗ часто встречается 
ХОБЛ. Так, у пациентов с сердечной недостаточно-
стью ХОБЛ диагностируется в 13-39% случаев, при 
ИБС ― примерно в трети случаев, а при аритмиях 
ХОБЛ встречается у 10-20% пациентов [8]. 

В настоящее время коморбидность ССЗ и ХОБЛ 
считается серьезной медико-социальной пробле-
мой, поскольку является высоко распространен-
ным состоянием, которое значительно утяжеляет 
состояние пациента, гораздо чаще приводя к огра-
ничению работоспособности (инвалидизации) и ле-
тальному исходу. Высокую распространенность ко-
морбидности ХОБЛ и ССЗ, в первую очередь можно 
объяснить, существованием общих факторов риска 
и патофизиологических механизмов, лежащих в 
основе данных заболеваний. Другой важной при-
чиной, считается несвоевременная диагностика ко-
морбидного заболевания. Кроме того, отсутствует 
единое мнение относительно ведения и лечения па-
циентов с ХОБЛ/ССЗ, поскольку препараты, являю-
щиеся эффективными при ХОБЛ, в частности аго-
нисты β-адренорецепторов длительного действия 
и антагонисты мускариновых рецепторов длитель-
ного действия, оказывают неблагоприятные эф-
фекты на сердечно-сосудистую систему. Тогда 
как, препараты эффективные при ССЗ, в частности 
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β-адреноблокаторы, обладают неблагоприятным 
воздействием на бронхиальное дерево при ХОБЛ 
[8, 14]. 

Факторы риска и патогенетические меха-
низмы, объединяющие ХОБЛ и ССЗ

Проведенные многочисленные исследования 
эпидемиологического, клинического и эксперимен-
тального характера выявили существование ряда 
общих факторов риска для ССЗ и ХОБЛ: курение, 
воспаление, малоподвижный образ жизни, пожилой 
возраст, загрязнение воздуха. Помимо общих фак-
торов риска, связывающих ССЗ и ХОБЛ, между дан-
ными состояниями обнаружены сложные многоком-
понентные патофизиологические взаимодействия, 
которые, пожалуй, на сегодняшний день являются 
малоизученными и противоречивыми (рис. 1). 

Курение и воспаление. Среди факторов риска, 
объединяющих ХОБЛ и ССЗ, курение и воспали-
тельные процессы часто сочетаются и занимают ли-
дирующие позиции. Курение провоцирует развитие 
воспалительные реакций во всем организме чело-
века, тем самым способствуя хроническому систем-
ному воспалению, которое принимает участие в 
формировании и разрыве и росте атеросклеротиче-
ских бляшек, что приводит к ишемической болезни 
сердца [8, 15]. Кроме того, вдыхание сигаретного 
дыма (и других пылевых вредных веществ ― кад-
мий, кремний и др.) нарушению нормальных меха-
низмов защиты и восстановления легких, сужению 
и ремоделированию небольших дыхательных пу-
тей и деструкцию паренхимы легких с развитием 
эмфиземы. Существуют убедительные доказатель-
ства наличия устойчивого системного воспалитель-
ного ответа при ХОБЛ, который усиливается при 
утяжелении или обострении. Это подтверждается 
значительным ростом сывороточных биомаркеров 
воспаления (С-реактивного белка, фибриногена, 

интерлейкинов и др.) [16-18]. Кроме того, по дан-
ным S.F. Man с коллегами, циркулирующие уровни 
С-реактивного белка ассоциированы с ускоренным 
снижением объема форсированного выдоха за 1 се-
кунду (ОФВ1), а также были связаны с повышенной 
смертностью среди пациентов с ХОБЛ [ОШ=4,03 
(95% ДИ 1,23-13,21)] [19]. Наиболее существен-
ное повышение плазменных воспалительных био-
маркеров отмечено во время и/или сразу после 
обострения ХОБЛ, при этом риск развития острых 
сердечно-событий (острые коронарные синдромы 
и инсульты) в эти периоды является высоким [20]. 
В дополнение к этому было показано, что ХОБЛ ас-
социируется с увеличением раннего маркера ате-
росклероза ― толщины слоя интимы медиа (ТИМ), 
которая в свою очередь, ассоциируется с более 
высокой сердечно-сосудистой смертностью [21]. 
Таким образом, по данным представленных выше 
исследований, системный воспалительный ответ, 
ассоциированный с ХОБЛ является важным пато-
генетическим механизмом в основе коморбидности 
ХОБЛ и ССЗ. Однако существуют и другие данные, 
согласно которым роль системного воспаления в 
формировании коморбидности ХОБЛ/ССЗ не явля-
ется столь важной [22, 23]. 

Малоподвижный образ жизни. Сидячий или 
малоподвижный образ жизни является одним из 
факторов риска ССЗ и ХОБЛ, способствуя наруше-
нию метаболизма (ожирению, сахарному диабету), 
психоэмоциональным расстройствам, и др. Так, в 
ряде исследований отмечено улучшение состояния 
пациента с ХОБЛ/ССЗ при регулярной физической 
активности. По данным систематического обзора 
литературы D. Seidel et al., менее физически актив-
ные пациенты с ХОБЛ гораздо чаще нуждались в 
госпитализации, по сравнению с более активными 
пациентами [24]. По данным клинического иссле-
дования H. VanRemoortel с соавт. отсутствие фи-

Рисунок 1. Факторы риска и патогенетические механизмы, связывающие ХОБЛ и ССЗ
Figure 1. Risk factors and pathogenic mechanisms common for COPD and CVD
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зической активности у пациентов с ХОБЛ является 
независимым фактором риска развития двух и бо-
лее сопутствующих заболеваний [25]. Тем не ме-
нее, следует понимать, что польза от физической 
нагрузки при ХОБЛ и ССЗ зависит от умеренности 
физических нагрузок. Так, излишние нагрузки при 
ХОБЛ ведут к легочной гиперинфляции и одышке, 
которая вынуждает пациента и в последующем мо-
жет уменьшать его желание выполнять упражне-
ния [26]. Таким образом, каждый пациент нужда-
ется в индивидуальном подходе, в зависимости от 
степени тяжести коморбидности ХОБЛ/ССЗ и своих 
функциональных возможностей. 

Пожилой возраст. При старении организма че-
ловека происходят многочисленные изменения ор-
ганов и систем, проявляющиеся на разных уровнях 
организации, что значительно способствует комор-
бидности. Среди данных изменений, важную роль в 
этиопатогенезе ХОБЛ и ССЗ, по данным нескольких 
исследований, играют: укорочение длины теломер 
лейкоцитов, клеточное старение эндотелиальных 
клеток и снижение у них способности пролифера-
ции [27]. У пациентов с ХОБЛ было зарегистриро-
вано возрастное укорочение теломер, старение и 
снижение пролиферации эндотелиальных клеток 
[28-30]. Данные возрастные изменения также были 
вовлечены в патогенез атеросклероза. A Benetos с 
соавт. сообщают, что длина теломер в лейкоцитах, 
как у мужчин, так и у женщин, обратно коррелиру-
ет с возрастом. Укорочение длины теломер, в свою 
очередь, ассоциировано с повышенной жесткостью 
артериальной стенки, которая служит предиктором 
острых ишемических событий и смерти [31]. При 
старении коморбидность ССЗ и ХОБЛ значительно 
возрастает, в частности C. Violan с соавт. отметили, 
что у молодых пациентов она составляет 12,9%, а у 
пожилых может достигать до 95,1% [32], что яв-
ляется значимым для более возрастных категорий 
пациентов. 

С возрастом повышается деградация белка эла-
стина в коже, легких и стенке артерий эластическо-
го и мышечно-эластического типов, что также было 
отмечено при ХОБЛ. У пациентов с эмфизематозной 
формой ХОБЛ деградация эластина была более вы-
ражена. Экспрессия ферментов, ответственных за 
протеолитическую деградацию эластина (матрич-
ных металлопротеиназ-2 и -9) были также увели-
чены у пациентов с ХОБЛ. У всех возрастных па-
циентов, и в особенности, бывших курильщиков, 
деградация эластина тесно связана с тяжестью эм-
физемы, ОФВ1 и жесткостью стенки артерий. Таким 
образом, системную деградацию эластина, опосре-
дованную повышенный протеолитической актив-
ность матричных металлопротеиназ, можно считать 
еще одним дополнительным патогенетическим ме-
ханизмов у пациентов с ХОБЛ и ССЗ [10, 27, 29, 32].

С возрастом также усиливается оксидативный 
стресс, поскольку нарушается баланс прооксидант-
ных и антиоксидантных механизмов. 

Окислительный стресс. По данным ряда работ, 
оксидативный стресс активно участвует в развитии 
как ХОБЛ, так и ССЗ (ишемической болезни сердца, 
инсульта и др.). Оксидативный стресс усиливает 
воспалительные реакции, вызывает эндотелиаль-
ную дисфункцию, повышая риск развития атеро-
склероза или приводит к прогрессированию уже 
существующего атеросклероза, увеличивая риск 
возникновения инфаркта и инсульта [21, 33]. Не-
давние исследования выявили, что окислительный 
стресс также вызывает нарушение функциониро-

вания белков сиртуинов (SIRT1, SIRT3 и SIRT6) и 
белков семейства FOXO (англ. forkhead box protein), 
которые способны замедлять прежде временное ста-
рение легких, сосудистых эндотелиоцитов и гладко-
мышечных клеток, что обеспечивает защиту от ате-
росклероза. Эти белки и молекулярные механизмы 
их функционирования являются перспективными 
терапевтическими мишенями для предотвраще-
ния развития/прогрессирования ХОБЛ и ССЗ [34], 
в связи с чем требует дальнейшего изучения. 

Загрязнение атмосферного воздуха. Загряз-
нение воздуха является глобальной проблемой и 
вносит существенный вклад в утяжеление болез-
ней. За последние 25 лет отмечается увеличение 
загрязнения воздуха, особенно в странах с низким 
и средним уровнем дохода. Мелкие пылевые ча-
стицы (диаметр менее 2,5 мкм) оказывают вредное 
воздействие как на легкие, так и на сердце, могут 
усугубить существовавшие ранее заболевания и 
повысить смертность от ССЗ и ХОБЛ [35]. 

Гипертрофия правых отделов сердца («хро-
ническое легочное сердце») и дисфункция 
правого желудочка. При прогрессировании ХОБЛ 
часто развивается легочная гипертензия, что при-
водит к перегрузке правого желудочка с дальней-
шей его гипертрофией и декомпенсацией (дис-
функцией), вследствие постепенно нарастающей 
дистрофии и гибели кардиомиоцитов и замещении 
их рубцовой тканью. Дисфункцию правого желу-
дочка при ХОБЛ можно установить при помощи 
методов функциональной диагностики (электро-
кардиография и эхокардиография) и лаборатор-
ной диагностики (определения в сыворотке кро-
ви кардиоспецифических тропонинов ― маркеров 
альтерации миокарда и натрийуретических пепти-
дов ― маркеров растяжения миокарда. По данным 
систематического обзора N. Chaudary et al., вклю-
чившего 9 оригинальных исследований, обнару-
живается тесная прямая связь между уровнем кар-
диальных тропонинов и смертностью у пациентов 
с обострением ХОБЛ [36]. Механизмы повышения 
сердечных тропонинов при ХОБЛ являются множе-
ственными и, вероятно, далеко не всегда связаны с 
ишемией миокарда [37, 38]. Возможность обнару-
жения повышенных уровней кардиоспецифических 
тропонинов зависит не только от степени тяжести и 
наличия обострений/осложнений, но и от чувстви-
тельности методов определения тропонинов. Со-
временные высокочувствительные иммуноанализы 
(highsensitive, hs-Tn) способны определять крайне 
малые концентрации тропонинов (менее 1 нг/л) в 
сыворотке крови, выявляя тем самым даже самые 
незначительные повреждения миокарда. При этом 
повышенные кардиальные тропонины при многих 
заболеваниях, довольно часто не связанных с ин-
фарктом миокарда, можно использовать в качестве 
прогностических маркеров [39, 40]. Диагностиче-
ская ценность высокочувствительных иммуноана-
лизов при ХОБЛ с целью выявления начинающихся 
ССЗ является весьма интересным направлением и 
требует дальнейшего изучения. 

Клиническое значение: особенности диа-
гностики ХОБЛ/ССЗ и проблема кардиологи-
ческой безопасности препаратов для лечения 
ХОБЛ

Учитывая вышесказанное, становится очевид-
ным, что ССЗ значительно распространены у паци-
ентов с ХОБЛ, что имеет важное клиническое зна-
чение. Так, наличие ХОБЛ значительно повышает 
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риск развития ССЗ, в частности, ИБС и инфаркта 
миокарда, сердечной недостаточности и аритмий, 
а также ЗПА. Патофизиологические механизмы, ле-
жащие в основе взаимосвязи ССЗ и ХОБЛ, являются 
сложными и многогранными, и требуют дальней-
шего изучения и уточнения. Расширение знаний о 
понимание патогенетических путей, связывающих 
ХОБЛ и ССЗ, является важной целью, поскольку это 
приведет к открытию новых терапевтических целей 
и пересмотру старых, что имеет первостепенное 
значение для ведения коморбидных пациентов. 

Однако, несмотря на всеобщее признание связи 
ХОБЛ с ССЗ, существует проблема недостаточной 
выявляемости (диагностики) и, соответственно, 
лечения ССЗ при ХОБЛ и ХОБЛ при ССЗ. Это об-
условлено тем, что в современных руководствах 
отсутствуют рекомендации по диагностике комор-
бидных ХОБЛ и ССЗ, над чем, продолжается рабо-
та. Ряд исследователей предлагают использовать 
комплекс методов по оценке дыхательной и сер-
дечно-сосудистой систем (спирометрия, электро-
кардиография, эхокардиография, определение 
лабораторных биомаркеров дисфункции миокарда 
― натрийуретических пептидов кардиоспецифи-
ческих тропонинов) при наличии у пациентов ре-
спираторных и сердечных симптомов [36, 41, 42]. 
Из числа, ССЗ сердечная недостаточность остает-
ся одним из самых недооцененных сопутствующих 
заболеваний, уступая только депрессии и беспо-
койству. Кроме того, пациенты с ХОБЛ имеют по-
вышенную смертность после инфаркта миокарда по 
сравнению с пациентами без ХОБЛ [10, 42]. В ис-
следовании K.J. Rothnie с соавт. было показано, что 
повышенная смертность у пациентов с ХОБЛ из-
за инфаркта миокарда связана с задержкой в по-
становке диагноза и проведении реперфузионной 
терапии, уменьшении использования ангиографии 
и препаратов для вторичной профилактики, в осо-
бенности β-адреноблокаторов [42]. Несмотря на 
то, что β-адреноблокаторы значительно снижают 
смертность заболеваемость и смертность у многих 
пациентов с сочетанием ХОБЛ и ИБС/инфарктом 
миокарда в анамнезе, они по-прежнему не назнача-
ются из-за боязни вызвать бронхоспазм у пациен-
тов с ХОБЛ [14, 43]. По мнению ряда исследовате-
лей, применять β-адреноблокаторы при сочетании 
ХОБЛ/ССЗ следует с осторожность и учитывать 
важное обстоятельство: терапию нужно начинать в 
период ремиссии заболевания, при этом использо-
вать минимальные дозы с постепенным увеличени-
ем [14, 43]. 

Проблема кардиологической безопасности пре-
паратов для лечения ХОБЛ весьма актуальна. Ис-
пользуемые для лечения ХОБЛ бронходилататоры 
(антагонисты мускариновых рецепторов длитель-
ного действия и агонисты β-адренорецепторов дли-
тельного действия) долгое время считались основ-
ным фармакологическим средством лечения ХОБЛ, 
несмотря на ряд данных, свидетельствующих о том, 
что их применение может увеличить риск возникно-
вения ССЗ или ухудшить уже существующее сопут-
ствующее ССЗ. По данным исследования A. Gershon 
с соавт., у пациентов, принимающих β2-агонисты 
длительного действия, отмечено повышение сер-
дечно-сосудистого риска [ОШ=1,31 (1,12-1,52)]. 
У пациентов, принимающих антагонисты мускари-
новых рецепторов длительного действия, сердеч-
но-сосудистый риск также был повышен [ОШ=1,14 
(1,01-1,28)]. Данные пациенты подвержены повы-
шенному риску возникновения аритмий и сердеч-

ной недостаточности [44]. Главная проблема, воз-
никающая при терапии β-агонистами, обусловлена 
увеличением активации симпатической нервной 
системы, что зачастую приводит к аритмиям. Инга-
ляционные глюкокортикостероиды (ИГКС) обычно 
применяют в комбинации вместе с β2-агонистами у 
пациентов с более высоким риском обострений. Су-
ществует данные, согласно которым ИГКС снижают 
смертность от ССЗ при ХОБЛ, однако они также мо-
гут усиливать фибрилляцию предсердий, желудоч-
ковые аритмии и сердечную недостаточность [45]. 

Заключение 
Таким образом, коморбидность (сосуществова-

ние) хронической обструктивной болезни легких и 
сердечно-сосудистых заболеваний является акту-
альной проблемой современного здравоохранения. 
Это обусловлено высокой распространенностью 
и продолжающимся стремительным ростом ССЗ и 
ХОБЛ. Данные заболевания имеют почти одни и те 
же факторы риска и сложные многокомпонентные 
патогенетические механизмы. Кроме того, отсут-
ствует единое мнение относительно диагностики и 
лечения коморбидных пациентов. Дальнейшее из-
учение патогенетических механизмов будет способ-
ствовать поиску новых терапевтических мишеней и 
разработки препаратов для оптимизации ведения 
таких пациентов.
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Поскольку существующие на данный момент электрокардиостимуляторы обладают рядом недостатков, как, напри-
мер, невозможность адекватно модулировать частоту сердечных сокращений согласно физиологическим и эмоциональ-
ным потребностям, различными исследовательскими группами начался поиск альтернативы. Так, появилась концепция 
биологического водителя ритма. 

Цель работы ― обзор существующих способов и методик для создания биопейсмейкера.
Материал и методы. Проведен поиск, изучение и анализ публикаций по данной проблеме. 
Результаты. Для создания биологического водителя ритма, биоконструкции, которая должна индуцировать спонтан-

ный ритм из места имплантации в миокарде, полностью соответствующий потребностям пациента, существует три 
основные методики. Первая из них заключается в трансфецировании клеток миокарда аденовирусным вектором с геном 
HCN, кодирующим каналы для пейсмейкерного тока или тока автоматизма. Следующей возможной стратегией является 
использование эмбриональных стволовых клеток, дифференцированных подачей специальных факторов в пейсмейкерно-
подобные клетки. Также могут быть использованы и мезенхимальные стволовые клетки в качестве невирусной платфор-
мы для доставки гена HCN.

Заключение. Проведенные исследования наглядно демонстрируют потенциальную возможность создания биологиче-
ского водителя ритма, а также его способность отвечать на сигналы вегетативной нервной системы. Однако клини-
ческое применение подобных конструкций затруднено, так как не решен ряд вопросов функционирования и безопасности 
биологических пейсмейкеров.
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The existing pacemakers have a number of drawbacks, like impossibility to modulate the heart rate according to physiological and 
emotional needs. Hence, several research groups started to search for an alternative. Thus, a concept of a biological pacemaker 
appeared.

Objective ― to review the existing means and technique to create a biological pacemaker.
Material and methods. Search, study and analysis of publications on the topic.
Results. There are three methodologies to develop a biological pacemaker, a bioconstruction which should induce spontaneous 

rhythm, fully corresponding to the patient’s needs, from the site of its implantation in the myocardium. The first is to transfect myocardium 
cells with adenovirus vector with HCN gene, coding the canals for a pacemaker current or automatism current. Another possible 
strategy is to use embryonic stem cells, differentiated into pacemaker-like cells by special factors. Also, mesenchymal stem cells may 
be used as a non-viral platform to transport HCN gene.
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Conclusion. Research demonstrates the possibility of developing a biological pacemaker and its ability to respond to the signals of 
vegetative nervous system. However, clinical application of such constructions is complicated, as a number of issues of functioning and 
safety of biological pacemakers is still unsolved.

Key words: biological pacemaker, gene therapy, cell therapy.
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Сердечно-сосудистые заболевания являются 
одной из наиболее частых причин смерти пациен-
тов. Пациенты с блокадами проведения импуль-
сов подвергаются большому риску и изобретение 
электрических кардиостимуляторов (ЭКС) сыграло 
огромную роль в лечении и спасении жизни таких 
больных. Сейчас создаются все более совершен-
ные версии электрокардиостимуляторов, но они 
также обладают рядом недостатков. Асинхронные 
кардиостимуляторы задают постоянный ритм и по-
тому не способны полностью соответствовать фи-
зическим потребностям и эмоциональному состоя-
нию пациентов. Возникают вопросы, связанные и 
с массой ЭКС, а также размером самих электродов, 
поскольку они не всегда оптимально соответству-
ют физическому росту и развитию пациента. Кроме 
того, есть вероятность смещения уже имплантиро-
ванного электрода в сердце, что препятствует оп-
тимальной активации возбуждения и сокращению 
миокарда. Биоуправляемые ЭКС, считывающие ин-
формацию о наличии собственного ритма и вклю-
чающиеся только по требованию, обладают слож-
ными электронными схемами, что может привести к 
угнетению работы искусственного водителя ритма 
внешним электромагнитным полем, а собственный 
ритм сердца больного при этом или не активирует-
ся, или активируется не сразу. Также искусствен-
ные водители ритма должны проходить регулярные 
тестирования, а через каждые 5-10 лет требуется 
замена источника питания [1].

Таким образом, необходим поиск нового метода 
лечения нарушений ритма для повышения качества 
жизни пациентов. С этой целью проводятся иссле-
дования по созданию биологических пейсмейкеров 
или таких биологических конструкций, которые, 
будучи расположенными в миокарде, могут слу-
жить заменой проводов и источников питания ис-
кусственного водителя ритма.

Биологический водитель ритма: что это та-
кое?

Идея искусственного биологического водителя 
ритма заключается в создании органической кон-
струкции, вырабатывающей спонтанный ритм из ме-
ста имплантации. В основе создания биологических 
пейсмейкеров (БП) лежит модель синоатриального 
узла [2]. Предполагается, что идеальный биологи-
ческий водитель ритма должен создавать стабиль-
ный физиологический ритм сердечных сокраще-
ний для поддержания жизни пациента. Основным 
преимуществом биологических пейсмейкеров (БП) 
должна стать модуляция задаваемого ритма со-
гласно физическим и эмоциональным нагрузкам. 
Идеальный БП не требует замены, не нуждается 
в электродах и батареях, не несет риска развития 
воспаления или инфекции, неоплазии. Идеальный 
искусственный биологический водитель ритма дол-
жен эффективно конкурировать с электрическими 

кардиостимуляторами и иметь ограниченный или 
быть полностью лишенным аритмогенного потенци-
ала [3].

Принципиальные направления создания БП ― 
это увеличение частоты сокращений пейсмекера 
или индукция активности в новом очаге [2]. Разно-
образие существующих методов конструирования 
связано с тем, что инициация импульсной актив-
ности в нативном пейсмейкере зависит от баланса 
ионных каналов и транспортеров [4]. 

Эти методы можно объединить в три основные 
группы: трансфекция кардиомицитов генами, им-
плантация пейсмейкероподобных клеток или вве-
дение в миокард генетически модифицированных 
клеток. Первый метод представляет собой прямую 
доставку генов для создания или усиления уже име-
ющейся в клетках пейсмейкерной активности. Во 
втором методе в миокард имплантируют спонтанно 
сокращающиеся клетки, полученные при диффе-
ренцировке стволовых клеток, для формирования 
нового очага автоматизма. Третий способ включает 
комбинирование генных и клеточных технологий, 
когда клетки, трансфецированные генами ex vivo, 
после имплантации способны инициировать потен-
циал действия в соседних клетках [5].

Предполагается, что искусственный биологиче-
ский водитель ритма включает три основных ком-
понента:  инициатор или триггер ― это клетки, 
обладающие пейсмейкерной активностью благода-
ря внесению или включению в них определенных 
генов; субстрат ― это клетки, на которые должен 
передаваться сигнал; а также возможность соеди-
нения между клетками-триггерами для объедине-
ния их в единую структуру [6].

Генная терапия. Применение методов ген-
ной инженерии для создания биологического 
пейсмейкера

Одни из первых исследований по созданию био-
логического водителя ритма шли в области генной 
терапии. Для того чтобы кардиомиоциты приобрели 
пейсмейкерную активность, они должны быть сна-
чала модифицированы с помощью генной инжене-
рии. Для превращения проводящих клеток в доми-
нантные водители ритма манипулируют величиной 
входящих и выходящих ионных токов. Для это-
го либо увеличивают экспрессию специфических 
пейсмейкерных генов, либо уменьшают ее.

В первых исследованиях по созданию БП пыта-
лись воздействовать на β2-адренорецепторы, по-
скольку влияние адреналина и норадреналина на 
частоту сердечных сокращений за счет усиления 
входящего тока хорошо известно. В своих экс-
периментах J.M. Edelberg и соавт. Вводили плаз-
миду, в которой содержался ген, кодирующий 
β2-адренорецептор, в предсердия свиней. Через 
сорок восемь часов появились предсердные рит-
мы, частота которых в ответ на β-адренергическую 
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стимуляцию значительно превышала контроль [7]. 
Ритм предсердий в течение 24 ч. становился выше 
исходного уровня, однако не было ясно, приведет 
ли продолжение исследований к устойчивой работе 
водителя ритма. Также осталось неизвестным, про-
изошла ли в данном случае коррекция нарушенной 
функции существующего пейсмейкера или появи-
лась новая пейсмейкерная активность [8].

Дальнейшие исследования были направлены на 
уменьшение выходящего, гиперполяризующего 
тока IК. В своих экспериментах J. Miake и соавт. 
(2002 г.) использовали доминантную негативную 
конструкцию, включающую в себя мутантный ген 
Kir2.1 [9], кодирующий одну из субъединиц калие-
вого канала, для уменьшения входящего ректифи-
цирующего (выпрямляющего) калиевого тока, кото-
рый сдвигает потенциал покоя в более позитивную 
сторону, увеличивая тем самым ЧСС. Эта конструк-
ция и зеленый флуоресцентный белок (GFP) были 
упакованы в аденовирусный вектор и введены в 
полость левого желудочка морской свинки. Спу-
стя 3-4 дня калиевый ток IK подавлялся на 80%,на 
электрокардиограмме регистрировался спонтанный 
ритм, у изолированных кардиомиоцитов пролонги-
ровалась стадия деполяризации. Однако снижение 
калиевого тока также приводило к удлинению ста-
дии реполяризации. Одним из наиболее существен-
ных недостатков данного метода было то, что само 
подавление тока IK могло привести к развитию 
аритмии. Кроме того, последствия применения этой 

конструкции невозможно предсказать, так как не 
было точно определено, какой из входящих токов 
обеспечивал пейсмекерную активность [9, 10].

Затем поиски были сосредоточены на повышении 
интенсивности пейсмейкерного тока If. Пейсмей-
керный ток, или ток автоматизма, ― это уникальный 
ионный ток, который в норме генерируется только в 
клетках синоатриального узла. В его формировании 
участвуют ионы натрия и калия, ток If действует 
только в диастолу и не увеличивает длительность 
потенциала действия [3]. Белки семейства HCN об-
разуют ионные каналы If, и встречаются в виде че-
тырех изоформ. Три из них (HCN1, HCN2 и HCN4) 
находятся в клетках миокарда,HCN3 ― в головном 
мозге [10]. Эти ионные каналы открываются во 
время гиперполяризации мембраны и пропуска-
ют внутрь ток ионов натрия, что играет ключевую 
роль в развитии функции водителя ритма, а про-
цесс открытия-закрытия ионного канала регули-
руется циклическим аденозинмонофосфатом, что 
обеспечивает модуляцию ритма вегетативной нерв-
ной системой. Для встраивания в вирусный вектор 
используется ген HCN2, так как свойства этой изо-
формы наиболее близки к нативному току [11].

M.R. Rosen и соавт. провели ряд исследований, 
сосредоточенных на повышении интенсивности 
пейсмейкерного тока If [3, 12]. Аденовирусный век-
тор, содержащий встроенный ген НСN2 вводили в 
клеточную культуру миоцитов крысы, в результате 
чего увеличивался ток автоматизма If. Количество 
бьющихся клеток в культуре также возросло. Воз-
действии на них изопротеренолом (синтетическим 
аналогом катехоламинов) приводило к увеличению 
частоты биений клеток, а воздействие ацетилхоли-
ном ― к снижению частоты. Таким образом, моди-
фицированные клетки потенциально были способ-
ны отвечать на физиологические команды. 

J. Qu и соавт. в своих экспериментах на собаках 
использовали аденовирусную конструкцию, содер-
жащую ген HCN2 мыши и флуоресцентную метку 
(GFP ― зеленый флуоресцирующий белок). Полу-
ченную конструкцию ввели в левый желудочек со-
бак, где она активно экспрессировалась, а спустя 
3-4 дня в кардиомиоцитах регистрировался пейс-
мейкерный ток [13]. У всех собак, получивших инъ-
екцию с геном HCN2, в отличие от животных группы 
контроля (введен только GFP), в левом желудочке 
был выявлен спонтанный ритм при искусственно 
созданной CА блокаде. В ходе эксперименте было 
определено, что сконструированный пейсмейкер 
(HCN2+GFP) чувствителен к воздействию катехо-
ламинов или вагусной стимуляции и частота сер-
дечных сокращений может соответственно увели-
чиваться или уменьшаться [13].

A.N. Plotnikov и соавт. также проводили иссле-
дования по созданию аденовирусной конструкции, 
несущей ген HCN2, в качестве модельных животных 
использовались собаки. Данная конструкция была 
введена в левую ножку пучка Гиса, после чего ген 
HCN2 начал активно экспрессироваться в миокарде 
желудочков [14]. После инъекции аденовирусного 
вектора у собак создавалась искусственная атрио-
вентрикулярная блокада при стимуляции блуждаю-
щего нерва или радиочастотной абляции АВ узла. 
Спустя 4-7 дней в месте инъекции наблюдался 
устойчивый ритм с частотой 50–55 уд/мин. в покое, 
частота которого увеличивалась до 90 уд/мин. под 
воздействием катехоламинов [14].

Однако, стратегия, осуществляемая в перечис-
ленных опытах, имеет и ряд недостатков. Суще-

Рисунок 1. ЭКГ собак, которым вводили аде-
новирусные конструкции с геном зеленого 
флуоресцирующего белка (верхняя запись) и 
генами зеленого флуоресцирующего белка и 
HCN2 (нижняя запись). Верхняя запись (кон-
троль): синусовый ритм, прерываемый вагус-
ной стимуляцией (стрелка), сопровождается 
очень медленным идиовентрикулярным рит-
мом. Нижняя запись: вагусная стимуляция 
(стрелка) сопровождается замедлением ско-
рости синуса, затем прекращением синусово-
го ритма и идиовентрикулярным ритмом бы-
стрее, чем это происходит в контроле [13]

Figure 1. Electrocardiogram of dogs with 
introduced adenovirus constructions with a gene 
of green fluorescing protein and HCN2 (bottom 
recording). Upper recording (control): sinus 
rhythm, interrupted by vagal stimulation (arrow), 
is accompanied by a very slow idioventricular 
rhythm. Bottom recording: vagal stimulation 
(arrow) is accompanied by a slowing sinus, then 
termination of sinus rhythm and idioventricular 
rhythm faster than in control [13]



35PRACTICAL MEDICINEТом 18, № 1. 2020

ственным препятствием к дальнейшему исследо-
ванию описанных конструкций стала значительная 
пауза в 5-30 с. между прекращением синусового и 
появлением идиовентрикулярного ритма [3, 14]. 
Недостатком указанных методов также стала кра-
тковременная экспрессия встраиваемого гена, свя-
занная с природой использованного вектора. Аде-
новирус, на основе которого создана конструкция, 
может встраивать свою ДНК в линейной форме в ге-
ном инфицированной клетки, но большая часть ко-
пий вирусного генома содержится в виде кольцевых 
молекул ― эписом. Это приводит к активизации им-
мунной системы организма, и модифицированные 
клетки возвращаются в исходное состояние. Кроме 
того, у некоторых людей может быть высокий уро-
вень антител к аденовирусу, что должно затруднить 
доставку гена HCN2 с его помощью в кардиомиоци-
ты. Другие вирусные векторы, как РНК-содержащие 
ретровирусы, имеют определенное преимущество 
перед аденовирусными ― обладают более эффек-
тивной передачей, интегрируются в геном, дли-
тельно экспрессируются в клетке. Однако в их ге-
номе находятся онкогенные последовательности, 
а потому они имеют патогенный потенциал [12].

Другим способом создания биологического пейс-
мейкера было использование транскрипционного 
фактора TBX18, который отвечает за превращение 
(дифференциацию) клеток сердечной мышцы в 
клетки — водители ритма сердца. После того как в 
ходе проведения лабораторных испытаний in vitro, 
а также исследований на морских свинках в карди-
омиоциты вводился ген TBX18, происходило фор-
мирование пейсмекерских клеток – «индуцирован-
ных пейсмейкеров» или iSAN-клеток. Они обладали 
всеми характеристиками, которые присущи есте-
ственным пейсмекерам [15].

В 2014 г. E. Marban и соавт. испытали биологиче-
ский водитель ритма на свиньях, у которых перед 
началом экспериментов был нарушен природный 
ритм сердечных сокращений. Для подстраховки от 
внезапной смерти животным поставили электрон-
ные кардиостимуляторы, а после ввели в сердечную 
мышцу аденовирусный вектор с геном транскрип-
ционного фактора TBX18 [16]. Спустя всего два дня 
у свиней, получивших инъекцию гена TBX18, ско-
рость сердцебиения по сравнению с контрольной 
группой животных, удвоилась, а спустя пять дней 
необходимость в электронном водителе ритма, по 
оценкам ученых, сохранялась у них лишь на один 
процент, тогда как контрольные свиньи нуждались 
в устройстве на 40 процентов. Репрограммирован-
ные водители ритма следовали естественному су-
точному циклу подъема и падения скорости сердеч-
ных сокращений, а также обеспечивали учащение 
сердцебиения при физических нагрузках [16].

Клеточная терапия. Биологический пейс-
мейкер на основе стволовых клеток

Поскольку использование вирусных векторов 
связано с определенным риском, исследователи 
вели поиск других способов конструирования био-
пейсмейкеров, поиск новых стратегий. Так было 
предложено использование эмбриональных ство-
ловых клеток, способных под действием опреде-
ленных факторов дифференцироваться в пейсмей-
керноподобные клетки [17]. Другим же вариантом 
стало использование мезенхимальных стволовых 
клеток как невирусную платформу для доставки ге-
нов HCN в миокард [18, 19]. Доставка этих клеток 
в миокард может быть осуществлена несколькими 

путями: хирургически или с помощью подкожного 
введения. Преимущество этого метода в том, что 
клетки способны мигрировать в область поврежде-
ния независимо от состояния перфузии или способ-
ности клеток к «хоумингу». В качестве альтернати-
вы некоторые типы клеток могут быть доставлены 
внутривенно [12].

L. Gepstein и соавт. в своих исследованиях как 
основу для создания биологического водителя рит-
ма использовали эмбриональные стволовые клет-
ки [20], которые трансплантировали в миокард 
желудочков свиней с искусственной атриовентри-
кулярной блокадой. Спустя несколько месяцев 
после трансплантации эти клетки образовывали 
функциональные соединения с кардиомиоцитами 
свиньи, что обеспечивало передачу электриче-
ского импульса и генерацию сердечного сокраще-
ния [17]. Однако применение данной стратегии для 
создания БП имеет несколько препятствий. Первое 
из них ― это сохраняющаяся возможность транс-
плантированных эмбриональных стволовых клеток 
окончательно дифференцироваться в кардиомио-
циты и при этом терять свои электрокардиостиму-
ляторные характеристики. Вторым является необ-
ходимость иммуносупрессионной терапии в связи с 
иммуногенностью окончательно дифференцирован-
ных клеток. Предложенной стратегией противодей-
ствия этому является разработка и объединение не-
скольких клеточных линий с типированием тканей, 
выполненным для определения совместимости для 
отдельных пациентов. И, наконец, третьим препят-
ствием стал их онкогенный потенциал [20].

Н.Ш. Загидуллин, Ш.З. Загидуллин в своих ис-
следованиях электропорировали мышиные эмбрио-
нальные стволовые клетки плазмидой, содержащей 
ген предсердного натрийуритического гормона, 
играющего важную роль в развитии предсердий [4]. 
В культуре были обнаружены веретенообразные 
клетки, обладающие пейсмейкерной активностью, 
отличающихся по своей морфологии от тре- и мно-
гоугольных клеток, не подходящих для использо-
вания в качестве БП. Также в ходе эксперимента 
было показано, что культивирование нагруженных 
плазмидой эмбриональные стволовых клеток с эн-
дотелином-1 приводила к сдвигу в пользу увели-
чения концентрации веретенообразных клеток с 
пейсмекероподобными электрофизиологическими 
характеристиками в целях их дальнейшего приме-
нения как биопейсмекеров [4].

S. Protze с соавт. (2016 г.) вырастили в лаборато-
рии из эмбриональных стволовых клеток пейсмей-
керные клетки путем подач сигнальных молекул 
без использования векторов. При пересадке полу-
ченных клеток-пейсмейкеров в сердце мыши была 
продемонстрирована их возможность функциони-
ровать в качестве биологических кардиостимулято-
ров [21].

Мультипотентные мезенхимальные стволовые 
клетки хотя и имеют все необходимые ионные ка-
налы, не способны подобно эмбриональным стволо-
вым клеткам генерировать электрические импуль-
сы [22]. M.R. Rosen и соавт. (2004 г.) рассматривали 
мезенхимальные стволовые клетки взрослого че-
ловека в качестве основного экспериментального 
материала из-за стабильности клеточных линий и 
их низкой антигенности. В клетки был введен ген 
HCN2 с помощью электропорации, благодаря чему 
клетки обрели способность выполнять пейсмейкер-
ную функцию. Трансплантированные в миокард 
МСК образуют межклеточные соединения друг с 
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другом и с кардиомиоцитами (с помощью коннекси-
нов Cx43 и Cx40), что позволяет распространяться 
электрическому импульсу и приводит к формирова-
нию нового очага автоматизма [22]. МСК способны 
к гиперполяризации, за счет повышенной экспрес-
сии в них гена HCN2, в отличие от соседних миоци-
тов, находящихся в состоянии реполяризации. При 
гиперполяризации на МСК генерируется входящий 
ионный ток, что, благодаря образовавшимся меж-
клеточным контактам приводит к деполяризации и 
генерации потенциала действия в миоцитах. Таким 
образом, образование биологического водителя 
ритма обеспечивается функциональным объедине-
нием клеток [3, 13, 14].

I. Potapova и соавт. (2008 г.) трансфецировали 
ген HCN2 в мезенхимальные стволовые клетки че-
ловека, которые затем культивировались совмест-
но с кардиомиоцитами желудочка новорожденных 
крыс. В культуре, содержащей модифицированные 
МСК, электрические импульсы генерировались с ча-
стотой около 161 уд/мин., в то время как в культуре 
контроля, содержащей нетрансфецированные ме-
зенхимальные стволовые клетки, только 93 уд/мин. 
На следующем этапе собакам вводилась культура 
с трансфецированными мезенхимальными стволо-
выми клетками субэпикардиально в стенку левого 
желудочка [23].

При искусственной синусовой блокаде у живот-
ных, которым в миокард была введена контроль-
ная культура, частота сердечных сокращений со-
ставляла 45 уд/мин. В группе собак, которым была 
трансплантирована культура странсфецированны 
мимезенхимальными стволовыми клетками, в сред-

нем наблюдалась ЧСС 61 уд/мин. При проведении 
иммуногистохимического исследования было вы-
явлено, что мезенхимальные стволовые клетки че-
ловека сформировали межклеточные соединения с 
кардиомиоцитами левого желудочка [23, 24].

Применение аутологичных соматических 
клеток для создания биологического водителя 
ритма 

H.C. Сho и соавт. предложили метод конверсии 
кардиомиоцитов желудочков в пейсмейкерные 
клетки при слиянии с соматическими клетками. 
В эксперименте использовали сингенные фибро-
бласты, генетически модифицированные таким об-
разом, чтобы экспрессировать пейсмейкерный ген 
HCN1 (HCN1-фибробласты), и изолированные кар-
диомиоциты желудочков морской свинки. Получен-
ные клетки кардиомиоцит-HCN1-фибробласт in vitro 
спонтанно генерировали электрические импульсы. 
In vivo в желудочке на стороне инъекции регистри-
ровался новый очаг электрической  активности,при 
этом частота генерируемых импульсов увеличива-
лась при β-адренергической стимуляции. Безуслов-
ным достоинством этого метода является то, что он 
не связан с необходимостью применения вирусных 
векторов и стволовых клеток [18].

Еще одной возможной стратегией является тан-
демный пейсинг. Это предложение выдвинули 
M. Rosen и соавт., и суть его заключается в совмест-
ном применении биологического и электронного во-
дителей ритма у одного пациента. Предполагалось, 
что биологический пейсмейкер, способный  отве-
чать на стимуляцию со стороны нервной системы, 
будет выступать основным источником генерации 
импульсов, а ЭКС ― служить для подстраховки БП 
и работать в более экономичном режиме. В своем 
эксперименте ученые вводили аденовирусный век-
тор с геном HCN2 в проводящую систему сердца 
собаки, электрод электрокардиостимулятора был 
установлен в правом желудочке. При искусственно 
созданной АВ блокаде более 70% времени импуль-
сы генерировались в биологическом пейсмейкере, 
который также имел способность отвечать на сигна-
лы вегетативной нервной системы [25].

Заключение
На сегодняшний день было продемонстрировано 

множество стратегий, потенциально пригодных для 
создания биологического водителя ритма. Однако 
до клинического применения биологического пейс-
мейкера еще далеко. Это станет возможно только 
после решения следующих задач: разработка чет-
кой и эффективной стратегии создания и функцио-
нирования безопасного биологического пейсмейке-
ра, решение вопроса иммуносупрессии, связанного 
с вводом чужеродных биологических конструкций, 
способных вызывать иммунные реакции у паци-
ента. Исходя из этих задач, требуется поиск опти-
мального материала для создания БП, поиск путей 
доставки без использования вирусных векторов. 
Также необходимо определить наиболее подходя-
щие участки в сердце для имплантации модифици-
рованных пейсмейкерных клеток. Кроме того, необ-
ходимо убедиться, что создаваемый биологический 
пейсмейкер способен эффективно конкурировать с 
электрокардиостимуляторами и является в конеч-
ном итоге более выгодным для пациента.

Несмотря на то, что имеющиеся модели биологи-
ческого водителя ритма и не лишены недостатков, 
они наглядно демонстрируют, что использование 

Рисунок 2. ЭКГ собаки спустя 5 дней после 
имплантации мезенхимальных стволовых кле-
ток человека, содержащих гены GFP и HCN2, в 
эпикард ее левого желудочка. Слева направо: 
(а) синусовый ритм до и после начала стиму-
ляции блуждающего нерва; (Б) идиовентри-
кулярный ритм во время проведения стимуля-
ции блуждающего нерва; (в) возобновление 
синусового ритма по окончании стимуляции 
блуждающего нерва и (Г) желудочковая рит-
мика от места введения стволовых клеток [23]

Figure 2. Electrocardiogram of a dog 5 days 
after implantation of human mesenchymal stem 
cells with GFP and HCN2 genes, into epicardium 
of its left ventricle. Left to right: (a) sinus rhythm 
before and after beginning the stimulation of 
vagus nerve stimulation; (b) idioventricular 
rhythm during stimulation of vagus nerve; (c) 
resumption of sinus rhythm after stimulation of 
vagus nerve, and (d) ventricular rhythm from 
the place of stem cells introduction [23]
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биологических конструкций в качестве пейсмейке-
ра, даже если БП будет работать не полностью са-
мостоятельно, а как дополнение к ЭКС, не является 
недостижимой целью.
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Введение
Первый пример кардиотоксичности при лечении 

рака был описан в отношении антрациклинов более 
пяти десятилетий назад. Концепция, согласно кото-
рой химиотерапия и лучевая терапия могут вызы-
вать потенциально смертельные сердечно-сосуди-
стые побочные эффекты, развивалась постепенно, 
и кардиологам было поручено вести пациентов с 
этими осложнениями. Токсическое действие на 
сердечно-сосудистую систему при терапии рака 
развивается быстро, что требует особых навыков 
ведения пациентов: так зародилось новое направ-
ление ― кардиоонкология. В последние годы во 
всем мире отмечается увеличение количества кар-
диоонкологических отделений.

Основные причины развития данного направле-
ния [1]:

• увеличение продолжительности жизни населе-
ния, что отражается на увеличении заболеваемости 
сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ) и зло-
качественными новообразованиями (ЗНО);

• увеличение выживаемости населения от онко-
логических и сердечно-сосудистых заболеваний с 
увеличением распространенности случаев заболе-
ваемости двумя болезнями одномоментно;

• основной причиной смерти пациентов с ЗНО, 
кроме основного заболевания, являются сердечно-
сосудистые заболевания;

• пациенты, излеченные от онкологии, не долж-
ны умирать от сердечно-сосудистых осложнений;

• Пациенты с диагнозом ЗНО часто имеют факто-
ры риска сердечно-сосудистых заболеваний и/или 
ранее имеющиеся заболевания сердечно-сосуди-
стой системы, часто скрытые, которые усугубля-
ются ввиду токсического эффекта химиотерапии. 
Адекватный и постоянный контроль факторов ри-
ска сердечно-сосудистых заболеваний значительно 
повышает выживаемость.

• Токсическое действие химиотерапии и лучевой 
терапии может развиться через много лет после 
лечения. Чтобы избежать отдаленных побочных 
эффектов и для адекватного лечения заболеваний 
сердечно-сосудистой системы необходимы четкие 
протоколы ведения таких пациентов.

• Единый подход к лечению пациентов с диагно-
зом ЗНО онкологами и кардиологами обеспечивает 
лучшие результаты лечения и минимизирует ос-
ложнения.

Исходя из вышесказанного, существует высо-
кая вероятность того, что любой врач может стол-
кнуться с пациентом, имеющим симультанные зло-
качественные и сердечно-сосудистые заболевания. 
Каждый врач должен знать:

1) большинство химиотерапевтических препара-
тов и лучевая терапия кардиотоксичны;

2) наличие факторов риска сердечно-сосудистых 
заболеваний усиливают их кардиотоксичность;

3) необходимо помнить о профилактических и 
лечебных мерах во время проведения кардиоток-
сической терапии.

Онколог и кардиолог должны принять еди-
ный терапевтический подход для больного онко-
логией [2]:

• выявление изменений сердечно-сосудистой 
системы при использовании потенциально кардио-
токсичных препаратов с особым вниманием к суб-
клиническим признакам и симптомам;

• планирование оптимальных схем лечения для 
минимизации кардиотоксичности без снижения эф-
фективности лечения ЗНО;

• предотвращение побочных сердечно-сосуди-
стых эффектов с помощью тщательного обследова-
ния до начала кардиотоксичной терапии, обращая 
внимание на сопутствующие заболевания пациен-
та, которые следует контролировать.

Кардиотоксическое действие химио- и тар-
гетных препаратов

Токсичность при химиотерапии связана с меха-
низмом действия лекарств, дозами, способом вве-
дения и основными факторами риска, такими как 
сердечно-сосудистые заболевания, генетическая 
предрасположенность, возраст и др. Токсическое 
действие может проявиться сразу или через много 
лет после лечения. Сопутствующая химиотерапия и 
лучевая терапия могут взаимно потенцировать ток-
сическое действие.

Необратимая цитотоксичность или взаимодей-
ствие с функциональными аспектами сердечных 
клеток, прежде всего нецитотоксическими, может 
привести к дисфункции желудочков. Различные 
комбинации химиотерапевтических препаратов мо-
гут привести к аритмии, артериальной гипертонии, 
венозной и артериальной тромбоэмболии, ишемии 
и инфаркту миокарда [3, 4].

Клинические признаки и симптомы, электрокар-
диографические изменения, инструментальная ви-
зуализация сердца (в основном фракция выброса 
левого желудочка [ФВЛЖ] и оценка сократимости), 
повышение уровня тропонина и натрийуретическо-
го пептида могут проявиться во время химио- и лу-
чевой терапии.

Существует несколько стратегий предотвраще-
ния и лечения токсичности различных химиоте-
рапевтических препаратов. Все они основаны на 
точном отборе пациентов, краткосрочном и долго-
срочном мониторинге, а также на методах лечения, 
которые могут предотвратить и отсрочить карди-
альную дисфункцию.

Возможные сердечно-сосудистые осложнения 
химиотерапии и/или лучевой терапии[1]:

• ишемическая болезнь сердца (ИБС);
• дисфункция миокарда и сердечная недостаточ-

ность (СН);
• клапанная патология;
• аритмии  ―  синдром приобретенно-

го укороченного QT, мерцательная аритмия и 
атриовентрикулярные(AV) блоки;

• артериальная гипертония;
• тромбоэмболическая болезнь;
• заболевания периферических сосудов и ин-

сульт;
• легочная гипертензия;
• перикардит.

Многие эти состояния могут развиваться вместе и 
вызывать эффект суммирования. Каждая отдельная 
побочная реакция должна  быть оценена и полно-
стью проанализирована, чтобы избежать прогрес-
сирования всей картины и сохранить оптимальный 
результат для каждого взятого пациента [4].

Ишемическая болезнь сердца (ИБС)
Предварительная диагностика ИБС с целью кор-

ректного выбора схемы лечения пациента с ЗНО 
требует тщательной клинической оценки, основан-
ной на возрасте, поле, анамнезе и диагностиче-
ских тестах на ишемию. Аналоги пиримидина могут 
иметь высокий риск и требуют тщательного кон-
троля с помощью постоянных электрокардиограмм 
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(ЭКГ) в течение всей продолжительности наблюде-
ния. В случае выявления ишемии необходимо вре-
менно приостановить химиотерапию, если нет аль-
тернативных методов лечения. 

Лучевая терапия также может быть причиной 
развития ИБС. Внезапная смерть или прогресси-
рующая стенокардия могут быть манифестацией 
заболевания. Пациентам с прогрессирующей ИБС 
рекомендуется проходить длительное наблюдение 
с помощью тестов на индукцию ишемии даже через 
несколько лет после окончания терапии ЗНО [4, 9].

Дисфункция миокарда и сердечная недоста-
точность

Дисфункция миокарда может быть вызвана не-
крозом клеток (токсичность типа I), из-за токсиче-
ского действия химиотерапевтического препарата, 
что приводит к постоянному повреждению сердца 
или дисфункции клеток, главным образом биологи-
ческими препаратами (токсичность типа II).

Факторами риска для кардиотоксичности при ан-
трациклиновой терапии являются: 1) кумулятивная 
доза, 2) женский пол, 3) возраст > 65 лет или < 
18 лет, 4) почечная недостаточность, 5) уже суще-
ствующие сердечные заболевания, 6) артериальная 
гипертензия, 7) генетические факторы, 8) сопут-
ствующая или предшествующая лучевая терапия с 
вовлечением сердца и/или сопутствующая или хи-
миотерапевтическая терапия с введением алкили-
рующих агентов и особенно иммунотерапия и тар-
гетная терапия [5, 6].

Раннее выявление желудочковой дисфункции 
должно проводиться путем оценки ФВЛЖ до и пе-
риодически во время химиотерапии. Можно исполь-
зовать двухмерную (2D) и трехмерную (3D) эхо-
кардиографию и оценку сокращения миокарда, а 
также другие методы визуализации и биомаркеры. 
Рекомендуется использовать один и тот же метод 
с хорошим качеством, возможно, одним и тем же 
оператором, в течение всего периода наблюдения, 
чтобы избежать изменчивости результатов между 
тестами [7].

Если перед курсом ФВЛЖ в пределах нормы, 
то повторная оценка должна проводиться каждые 
четыре цикла химиотерапии. ФВЛЖ менее 50% и 
снижение ФВЛЖ более чем на 10%, но не ниже 
нижних пределов, является проявлением токсич-
ности и требует повторной краткосрочной оценки 
во время и вскоре после химиотерапии. Снижение 
ФВЛЖ менее 10% ниже нижнего предела нормы 
указывает на необходимость начала терапии ACE-
Is(илиARB)+бета-адреноблокатором для предот-
вращения дальнейшей дисфункции ЛЖ. Те же 
препараты рекомендуются при бессимптомной дис-
функции ЛЖ или при симптоматической сердечной 
недостаточности [8].

Клапанная патология
Наиболее частой причиной развития ишемиче-

ской болезни сердца у больных раком является лу-
чевая терапия (до 10% пролеченных пациентов) с 
фиброзом и кальцификацией корня аорты, створок 
аортального клапана, кольцамитрального клапана, 
а также основания и средней части створок ми-
трального клапана. 2D и 3D эхокардиография явля-
ются методами выбора для определения дальней-
шей тактики лечения таких пациентов.

Многие осложнения лучевой терапии (фиброз 
средостения, нарушение заживления ран и, связан-
ная с этим ИБС, миокардиты и перикардиты) мо-

гут осложнить проведение открытых хирургических 
вмешательств, в случае необходимости их проведе-
ния. В таких случаях транскатетерная имплантация 
клапана может быть методом выбора для лечения 
аортального стеноза, в то время как проведение 
АКШ с использованием внутригрудной артерии мо-
жет быть технически невозможным.

Аритмии
Проведение ЭКГ в 12 стандартных отведениях с 

определением интервала QT требуется у всех паци-
ентов перед химиотерапией и лучевой терапией в 
качестве базовой диагностики.

Повторные ЭКГ следует проводить в основном у 
пациентов с анамнезом укорочения интервала QT, 
органическим заболеванием сердца и другими фак-
торами, влияющими на QT. QT > 500 мсек. являет-
ся порогом для прекращения лечения. Кроме того, 
увеличение QT > 60 мсек. или появление аритмий 
требует прерывания терапии. Рекомендуется из-
бегать состояний (гипокалиемия, крайняя бради-
кардия и другие пролонгирующие QT препараты), 
потенциально вызывающих атипичную форму ЖТ 
torsades de pointes.

Важной проблемой является возникновение мер-
цательной аритмии, (главным образом после тера-
пии ибрутинибом) тяжело поддающейся коррекции. 
Кроме того, существуют сопутствующие проблемы 
профилактики тромбоэмболии с применением но-
вых пероральных антикоагулянтов (ПОАК).

Некоторые химиотерапевтические препараты и 
лучевая терапия оказывают токсическое действие 
на проводящую систему сердца с возникновением 
брадиаритмий, требующих временного или посто-
янного прерывания или изменения терапии и/или 
имплантации кардиостимулятора [10].

Артериальная гипертония
Тщательный мониторинг артериального давле-

ния перед началом химиотерапии является обяза-
тельным. Периодический контроль артериального 
давления (АД) должен проводиться у каждого па-
циента, перенесшего химиотерапию. Лечение ги-
пертонии должно осуществляться в соответствии 
с текущими рекомендациями. Чтобы избежать сер-
дечно-сосудистых осложнений обязательно ран-
нее и агрессивное антигипертензивное лечение. 
Предпочтительными агентами являются иАПФ и 
блокаторы дигидропиридин-кальциевых кана-
лов,  в то время как применение блокаторов не-
дигидропиридиновых каналов следует избегать 
из-за возможных неблагоприятных лекарственных 
взаимодействий. Если АД не коррегируется, тера-
пию следует усилить. В случае неудачи ― ингиби-
торы VEGF следует уменьшить или прекратить. По-
сле стабилизации АД использование VEGF может 
быть возобновлено [11].

Тромбоэмболическая болезнь
Факторами риска развития венозной тромбоэм-

болии, связанной с ЗНО являются:1) первичный 
рак (поджелудочная железа, мозг, желудок, почка, 
легкое, лимфома, миелома), 2) гистологический тип 
опухоли (особенно, аденокарцинома), 3) наличие 
метастатических очагов и 4) поздняя стадия ЗНО.

Факторами, связанными с пациентом, являются: 
1) пожилой возраст, 2) женский пол, 3) африкан-
ская раса, 4) сопутствующие заболевания ― ин-
фекция, хроническое заболевание почек, легочные 
заболевания, тромботические заболевания, ожире-
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ние, 5) венозная тромбоэмболия или наследствен-
ная тромбофилия и 6) состояние гиподинамии.

Факторами, связанными с лечением, являют-
ся: 1) объемное хирургическое вмешательство, 2) 
длительный постельный режим, 3) химиотерапия с 
применением антиангиогенных препаратов, 4) гор-
мональная терапия, 5) переливание крови в анам-
незе, 6) установленные центральные венозные ка-
тетеры.

Тромбопрофилактика проводится у всех паци-
ентов, госпитализированных по поводу рака, хотя 
недавние метаанализы не смогли выявить способы 
повышения эффективности или снижения риска 
данной терапии. Низкомолекулярный гепарин(НМГ) 
может вызывать тромбоцитопению, которая не ис-
чезает при применении антагониста витамина К. 
В последнее время применение ПОАК кажется без-
опасным и эффективным для профилактики тром-
боэмболии у онкологических пациентов.

Периферические сосудистые заболевания и 
инсульт

Даже в отсутствии факторов риска развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний тяжелое заболева-
ние периферических артерий может наблюдаться у 
30% пациентов, получающих лечение многими хи-
миотерапевтическими препаратами (нилотиниб, по-
натинибил и ингибиторы тирозинкиназы BCR-ABL, 
используемые при хроническом миелоидном лей-
козе). Поражение периферических артерий может 
наступить в первые месяцы терапии или через не-
сколько лет. Кроме того, применение химиотерапии 
может спровоцировать возникновение синдрома 
Рейно и ОНМК по ишемическому типу. Риск инсуль-
та по меньшей мере удваивается после лучевой те-
рапии рака средостения, шейки матки или головно-
го мозга. Также после лучевой терапии выявляются 
внутричерепные аневризмы. Аналогичные измене-
ния могут возникать также и в аорте [12].

Перикардит
Некоторые химиотерапевтические препараты 

(преимущественно антрациклины) могут привести 
к острому перикардиту, однако, это не характер-
но после лучевой терапии и обычно связано с пе-
рикардиальными или средостенными опухолями. 
Острый перикардит с типичной болью в грудной 
клетке, лихорадкой, изменениями ST-T и больши-
ми выпотами, даже приводящими к тампонаде, мо-
жет развиться через 2-145  месяцев после лучевой 
терапии грудной клетки, с абсолютной совокупной 
частотой 2-5%. Эхокардиография является основ-
ным методом диагностики. Лечение выпотного пе-
рикардита состоит из назначения нестероидных 
противовоспалительных препаратов и колхицина. 
Перикардиоцентез может потребоваться при значи-
тельных объемах жидкости [13].

Экссудативный перикардит
У пациентов с ЗНО плевральный выпот обычно 

происходит из-за основного  заболевания, сердеч-
ной недостаточности, инфекций или других причин. 
Некоторые лекарства от рака (например, дазатиниб 
и иматиниб) могут вызывать задержку жидкости 
или обратимый плевральный выпот через дополни-
тельные неизвестные механизмы [4, 13].

Вегетативная дисфункция
Повреждение проводящей системы сердца мо-

жет наблюдаться после лучевой терапии на область 

грудной клетки и проявляется симпатовагальным 
дисбалансом и синусовой тахикардией, вариабель-
ностью сердечного ритма и снижением порога воз-
будимости. Более высокий болевой порог или не-
значительная ишемия могут развиться у пациентов 
после специфического лечения, находящихся в ста-
дии ремиссии.

Легочная гипертензия
Прекапиллярная легочная гипертензия являет-

ся редким осложнением некоторых противоопухо-
левых препаратов. Это состояние часто обратимо 
после прекращения приема препарата или замены 
другим препаратом. В последнее время циклофос-
фамид и другие алкилирующие агенты рассматри-
ваются как причина развития тяжелой легочной ве-
но-окклюзионной гипертензии, плохо поддающейся 
фармакологической терапии.

Стандартная эхокардиографическая оценка, 
включая поиск признаков перегрузки правого же-
лудочка, должна проводиться у каждого пациента 
на программной химиотерапии, которая может вы-
звать легочную гипертензию (дазатиниб). Пациен-
ты с исходным повышенным давлением в легочной 
артерии нуждаются в кардиологической оценке их 
этиологии, особенно в случае дисфункции ЛЖ или 
хронической тромбоэмболической легочной гипер-
тензии, поскольку это может повлиять на стратегию 
лечения онкологического заболевания [14].

Одним из решений в повышении эффективности 
лечения такой тяжелой группы пациентов является 
создание специализированных кардиоонкологиче-
ских бригад, построенных по принципу мультидис-
циплинарности.

Целями кардиоонкологической бригады являют-
ся оптимизация профилактических стратегий и диа-
гностика ранних или поздних осложнений, а также 
оценка риска сердечно-сосудистых осложнений у 
пациентов, нуждающихся в лечении ЗНО [8, 15].

Задачи кардиоонкологической бригады:
1) До лечения злокачественного новообра-

зования
• Профилактика сердечно-сосудистых осложне-

ний у пациентов, которые планируются для прове-
дения противоопухолевой терапии, с оценкой про-
филя сердечно-сосудистого риска и физикального 
обследования с целью выявления сердечно-сосу-
дистых заболеваний, артериальной гипертензии и 
нарушения функции сердца [1]. Такая диагностика 
может помочь в выборе подходящей терапии и явля-
ется обязательным при раке с хорошим прогнозом, 
когда излеченные пациенты имеют благоприятный 
прогноз длительности и качества жизни. Соответ-
ственно, следует определить оптимальную частоту 
мониторинга и оценить взаимодействие противо-
опухолевых препаратов с ранее назначенными кар-
диологическими препаратами, а также особенности 
применения таких препаратов, как антиагреганты и 
антикоагулянты [1, 16].

• Междисциплинарное взаимодействие онколога 
и кардиолога для обеспечения наиболее эффектив-
ного лечения ЗНО с минимальным воздействием на 
сердечно-сосудистую систему.

2) Во время лечения злокачественного но-
вообразования

• Является раннее выявление и лечение с тща-
тельным мониторингом симптомов/признаков сер-
дечно-сосудистых осложнений для дифферен-
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цировки симптомов, связанных с ЗНО, от других 
кардиальных симптомов. Дилеммой является ба-
ланс между продолжением и прекращением про-
тивораковой терапии, и является ли рак или сер-
дечно-сосудистая болезнь основной угрозой для 
пациентов [1].

3) После курса лечения злокачественного 
новообразования

• Контроль поздних сердечно-сосудистых собы-
тий у пациентов после курса химиотерапии и луче-
вой терапии. Однако это наиболее трудно реали-
зуемая функция на практике, поскольку пагубные 
последствия, оказываемые как системной химиоте-
рапией, так и лучевой терапией, могут проявиться 
годы и десятилетия спустя.

Выводы
Кардиоонкология ― это относительно новое и 

перспективное направление на стыке кардиологии 
и онкологии. Ее актуальность обусловлена боль-
шим количеством коморбидных пациентов, соче-
тающих онкологические и сердечно-сосудистые 
заболевания. Существующая система оказания он-
кологической помощи в РФ позволяет организовать 
мониторинг сердечно-сосудистых осложнений ле-
чения основного заболевания даже на отдаленных 
сроках, посредством систематического диспансер-
ного наблюдения в первичных онкологических ка-
бинетах, работающих во всех крупных муниципаль-
ных образованиях региона Российской Федерации. 
Организация кардиоонкологической службы позво-
ляет решать сложные клинические случаи. Учиты-
вая кардиотоксичность многих противоопухолевых 
препаратов, раннее выявление сердечно-сосуди-
стых факторов риска позволяет выбрать оптималь-
ный и наиболее безопасный режим лечения. Кон-
сультация кардиолога необходима перед началом 
и длительно после получения противоопухолевой 
терапии. 
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Боль в области сердца любого характера и интен-
сивности, как правило, сопровождается чувством 
тревоги и страха и мотивирует пациента обратить-
ся к врачу, перед которым стоит сложная задача 
определения причины появления кардиалгии и 
выбора тактика терапии. Кардиалгический син-
дром характеризуется как боль в левой половине 
грудной клетки давящего, сжимающего характера, 
с иррадиацией в левую руку, лопатку, нижнюю че-

люсть и считается одним из основных проявлений 
вегетативной дисфункции, патологии сердца. При-
чиной боли  в левой половине грудной клетки могут 
быть заболевания внекардиального происхождения 
и тогда используется термин торакалгия. Однако в 
жалобах пациентов и в этом случае звучит «боль в 
сердце» [1, 2, 3, 4, 5, 6]. Безусловно, первоочеред-
ной задачей врача является диагностика кардиал-
гии сердечно-сосудистого происхождения. Именно 
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поэтому в большинстве случаев пациенты  госпи-
тализируются по «скорой помощи» в профильный 
стационар.

 При диагностике кардиалгии сердечного проис-
хождения можно выделить особенности («красные 
флаги»), отличающие ее от ощущений, вызванных 
другой патологией:

• боль локализуется за грудиной;
• боль возникает после физических нагрузок;
• боль сопровождается нарушением ритма серд-

ца, бледностью, одышкой, повышенным потоотде-
лением;

• боль иррадиирует в левую часть грудной клет-
ки, руку;

• боль не имеет затяжного характера;
• боль купируется нитроглицерином.
В исследовании, проведенном Karlson B.W. [7]  

с соавторами в 1991 году, было показано, что из 
7000 пациентов, обратившихся по поводу болей 
в сердце после первичного осмотра и проведения 
электрокардиографии у 41% диагноз сердечной 
патологии был снят. Причиной болевых ощущений 
была мышечная патология либо психосоматические 
расстройства. Ряд авторов отмечает, что у 37-43% 
больных, предъявлявших жалобы на боли в сердце, 
при обследовании не было выявлено поражения ко-
ронарных артерий,  и предъявляемая жалоба была 
симптомом панических расстройств [8]. Статисти-
ческие данные другого исследования показывают, 
что психогенный фактор был причиной жалоб на 
боли в сердце у 80% больных, обратившихся по 
этому поводу за амбулаторной помощью [9].

В целом, можно выделить 4 группы заболеваний, 
при которых жалоба на боль в области сердца была 
одной из основных: сердечно-сосудистая патоло-
гия, психовегетативные расстройства, заболевания  
органов грудной клетки и средостения, вертебро-
генная и миофасциальная патология.

Хорошо известно, что вертеброневрологическая 
патология широко распространена и по данным 
разных авторов составляет от 40 до 75% обраще-
ний за медицинской помощью к врачу невроло-
гу. Болевые синдромы в области плечевого пояса 
и грудной клетки имеют различную клиническую 
картину, в которой одним из основных симптомов 
являются болевые ощущения в области сердца и 
левой половине грудной клетки [10, 11, 12, 13]. 
С точки зрения невролога, существует недостаточ-
ная информированность врачей первичного звена о 
данной патологии. Знание клинических проявлений 
болевых, миофасциальных синдромов в области 
плечевого пояса и грудной клетки позволит избе-
жать гипердиагностики сердечно-сосудистых забо-
леваний, а также послужит основанием для выбора 
адекватной тактики лечения.

В неврологической практике симптом кардиалгии 
наиболее часто встречается при следующих боле-
вых миофасциальных синдромах.

Лопаточно-реберный синдром
В характеристике лопаточно-реберного синдрома 

(ЛРС) [10, 11] ведущее место занимают жалобы на 
ноющие и мозжащие боли в сочетании с ощущени-
ем чувства тяжести в области надплечья, лопатки с 
иррадиацией в плечевой сустав, несколько реже — 
на боковую поверхность  грудной клетки. Болевые 
проявления усиливаются при статодинамических 
нагрузках на мышцы плечевого пояса. Постепенно 
боль усиливается и распространяется на переднюю 
поверхность грудной клетки до среднеключичной 

линии, принимая характер кардиалгии. Надо от-
метить, что эти боли носят вегетативный характер, 
являются склеротомными, то есть не соответствуют 
зоне иннервации периферических нервов и кореш-
ков. У пациентов, имеющих постуральные наруше-
ния за счет изменения конфигурации грудного от-
дела в сочетании с факторами, способствующими 
перегрузке мышц, фиксирующих лопатку, синдром 
ЛРС формируется чаще. Диагноз устанавливается с 
учетом характера жалоб и выявления миофасциаль-
ных  триггерных точек (МФТТ) в мышце, поднимаю-
щей лопатку. При ЛРС триггерные зоны выявляются 
с помощью теста: кисть больной стороны пациент 
укладывает на противоположное надплечье, а врач 
надавливает на МФТТ в области верхнемедиального 
угла лопатки. При этом возникают либо усилива-
ются отраженные боли в области лопатки и плеча. 
Движения лопаткой сопровождается «хрустом» в 
области верхнего угла. Проба с новокаиновой ин-
фильтрацией мышц, поднимающей лопатку, также 
является диагностическим критерием ЛРС.

Пектальгический синдром
При пектальгическом синдроме боли практиче-

ски постоянные, тупые, ноющие, различной интен-
сивности локализируются в 79% случаев в левой 
половине грудной клетки, в 12% — в правой по-
ловине, а в 8% случаев — двусторонней локали-
зации. Резкие движения, прежде всего, повороты 
туловища, головы, отведение рук, кашель усили-
вают боль. Определенная часть больных отмечает, 
что в положении лежа на левом боку боли в области 
сердца появляются и усиливаются, нарушается сон, 
появляется тревога. Как правило, данные жалобы 
пациентами, а нередко и врачами, расцениваются 
как кардиалгии сердечного происхождения. Одна-
ко прием нитроглицерина не приносит облегчения. 
В случае длительного применения антиангиналь-
ных препаратов в попытке уменьшить болевые ощу-
щения постепенно развивается психастенический 
синдром. При пектальгическом синдроме в мышцах 
передней грудной стенки пальпируются миофасци-
альные триггерные зоны различных размеров. При-
чем определяется топическое совпадение болез-
ненных МФТТ с зонами субъективного ощущения 
боли пациентом.

Наиболее частой причиной развития пекталь-
гического синдрома являются дегенеративно-дис-
трофические изменения в шейных и грудных по-
звоночно-двигательных сегментах (ПДС). Именно 
этот синдром в литературе известен как кардиалги-
ческий синдром при остеохондрозе позвоночника. 
Е.С. Заславский [14], Ф.А. Хабиров [12]  рассма-
тривают генез этого синдрома как многофакторный. 
Определенную роль играет наличие взаимосвязи 
шейных ПДС и сердца через симпатический отдел 
шейной локализации со спинным мозгом. Это де-
лает возможным появление патологической про-
приоцептивной импульсации из пораженного ПДС 
в соответствующую зону склеротома, миотома, 
дерматома и афферентной импульсации из сердца 
через диафрагмальный нерв и структуры спинного 
мозга в периартикулярную область шейного отдела 
позвоночника и мышцы плечевого пояса,  проекций 
в зоны Захарьина-Геда. 

Патологические импульсы могут привести к раз-
витию верхнеквадрантного  вегетативно-иррита-
тивного синдрома, проявляющего себя в форме 
трофических вегетативно-сосудистых нарушений и 
таким образом оказывать патологические воздей-
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ствие на сердце. В генезе пектальгического син-
дрома определенную роль может играть ирритация 
синувертебрального нерва Люшка с последующей 
миофиксацией определенных мышц верхнеква-
дратной зоны с их биомеханической перегрузкой, 
ведущей в конечном итоге к дисфункции с фор-
мированием триггерных зон и появлению болевых 
ощущений. Пектальгический синдром с этой точки 
зрения имеет определенные отличия от синдрома 
передней грудной стенки. Он характеризуется бо-
левыми ощущениями, которые сохраняются либо 
возникают через 3-5 недель после перенесенного 
инфаркта миокарда. Боль локализуется парастер-
нально, не иррадиирует, не купируется нитрогли-
церином. МФТТ при пальпации обнаруживаются в 
большой грудной мышце слева. Подобные боли у 
пациента с ИБС являются факторами риска разви-
тия повторного инфаркта миокарда, поэтому не-
обходимо осуществлять ЭКГ-контроль и проводить 
лабораторные анализы. В зарубежной литературе 
синдром передней грудной стенки называется син-
дромом Принцметала-Массуми.

Итак, для объективизации и проведения диффе-
ренциальной диагностики пектальгического син-
дрома вертеброгенного происхождения и болей 
вследствие ишемической болезни сердца необхо-
димы:

• тщательный анамнез заболевания;
• определение симптомов вертебрального син-

дрома;
• пальпация мышц передней грудной стенки с це-

лью выявления миофасциальных триггерных зон;
• ЭКГ, по показаниям с нагрузочными пробами;
• проведение проб с нитроглицерином.

Реберно-грудинный синдром
Реберно-грудинный синдром («синдром передней 

грудной стенки», «костохондрит», «реберно-гру-
динная хондродиния») является одной из наиболее 
частых причин болей в грудной клетке [10, 12, 13]. 
При пальпации обнаруживаются множественные 
зоны болезненности: в левой парастернальной об-
ласти, в проекции грудных мышц и грудины. При 
поражении верхних реберных хрящей боль ирра-
диирует в область сердца, обычно усиливается при 
движениях грудной клетки. Боль может быть стре-
ляющей и длящейся несколько секунд или же тупой, 
ноющей, продолжающейся несколько часов или 
дней. Часто отмечается связанное с болью ощуще-
ние напряженности, обусловленное спазмом мышц. 
Пальпация области реберно-хрящевых сочленений 
помогает выявить источник боли, если он располо-
жен в этих отделах. С целью дифференциальной 
диагностики с коронарной болью применяются бло-
кады межреберных нервов с введением местных 
анестетиков по задней подмышечной линии, при-
носящие пациентам выраженное облегчение. 

Ксифоидалгия — редкий синдром, характеризу-
ющийся болями на передней поверхности грудной 
клетки и в эпигастрии (впервые описан М.М. Лихо-
вицким в 1940 г.). Болезненность при надавлива-
нии на мечевидный отросток грудины (ксифодиния 
или ксифоидалгия) может сопровождаться болями 
по передней поверхности грудной клетки и в эпи-
гастрии. Интенсивность боли может варьировать 
от слабой до высокой и требует исключения коро-
нарной патологии или острых заболеваний орга-
нов брюшной полости. Боль может возникать или 
усиливаться при наклоне вперед и поворотах ту-
ловища, а в особенности после приема пищи, при-

водящего к увеличению давления за мечевидным 
отростком. При глубокой пальпации мечевидного 
отростка боль может иррадиировать за грудину, а 
также в надплечье и спину. При ксифоидалгии не 
выявлено каких-либо специфичных рентгенологи-
ческих изменений. Считается, что причиной может 
быть увеличение загрудинных лимфатических уз-
лов различной этиологии. Регресс симптомов про-
исходит спонтанно.

Синдром Титце
Синдром Титце (впервые описан Tietze в 1921 г.) 

характеризуется наличием неспецифического до-
брокачественного обратимого болезненного отека 
в области второго (в 60% случаев) или третьего 
реберных хрящей. В основе патогенеза лежит асеп-
тическое воспаление одного или нескольких верх-
них реберных хрящей в области их сочленения с 
грудиной.  Чаще (80% случаев) имеет односторон-
нюю локализацию и ограничивается поражением 
одного реберного хряща. Клинически выявляется 
локальная болезненность над местом поражения, 
возможна иррадиация по всей передней поверхно-
сти грудной стенки, а также в надплечье и шею. 
Покраснение, повышение температуры и другие 
изменения кожи над областью поражения отсут-
ствуют. Длительность заболевания от 2-3 недель 
до нескольких месяцев. В резидуальном периоде в 
течение нескольких лет может сохраняться локаль-
ный отек при отсутствии болезненности. Обычно за-
болевание развивается в молодом или детском воз-
расте. Пик заболеваемости приходится на возраст 
от 20 до 40 лет и не имеет гендерных различий. 
Факторы, запускающие патологический процесс, 
могут быть самыми разнообразными, но наиболее 
типичными являются стереотипная физическая на-
грузка, травмы или оперативные вмешательства, 
патология дыхательных путей, сопровождающаяся 
мучительным кашлем, дефекты метаболизма в со-
единительной ткани [15].

Патология грудино-ключичных суставов
Болевые ощущения в грудной клетке, которые 

пациент может расценивать как боль в сердце, 
возникают и при поражении грудино-ключичных 
суставов. При различных заболеваниях, таких как 
ревматоидный артрит, деформирующий остеоар-
троз, псориатический артрит и ряд инфекционных 
артритов. Боль носит в основном локальный ха-
рактер, но в ряде случаев может иррадиировать на 
переднюю грудную стенку; усилению боли  способ-
ствует поднимание плеч и пальпация зоны грудино-
ключичного сустава, может быть отек этого сустава 
и крепитация [11, 12, 14, 16].

При гиперостозе грудино-ключичного сустава 
выявляется двусторонний болезненный отек клю-
чиц, I ребра и грудины. Течение болезни хрони-
ческое. Вероятной причиной развития данной па-
тологии может быть псориатический артрит, но 
этиология данной патологии остается неизвестной. 
Боль, локализуясь в области передней грудной 
стенки, может напоминать кардиалгию. Для прове-
дения диагностического поиска достаточно прове-
дения рентгенографии, которая выявит гиперостоз, 
утолщение и увеличение костной плотности гру-
дины и ключиц, симптомы оссификации хрящевой 
части I ребра с формированием синостоза грудино-
ключичного сочленения. Окклюзия подключичной 
вены, развитие синдрома верхней апертуры может 
развиваться в структуре данного синдрома за счет 
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увеличения костей и распространения воспаления. 
В анализах крови определяется ускорение СОЭ, ги-
перглобулинемия. Характер течения синдрома ги-
перостоза грудино-ключичного сустава рецидиви-
рующий. 

Синдром "скользящего" ребра
Пациенты с синдромом «скользящего ребра» жа-

луются на боль острого либо стреляющего харак-
тера, локализующуюся в области верхней части 
брюшной стенки. Усиление боли происходит при ги-
перэкстензии грудной клетки и подъеме рук вверх. 
В период обострения больной вынужден принять 
анталгическую позу (наклон туловища вперед и в 
больную сторону). Интенсивность боли заставля-
ет проводить дифференциальный диагноз между 
острой патологией органов брюшной полости, аб-
доминальной формой инфаркта миокарда и атипич-
ной стенокардией. Впервые этот синдром был опи-
сан в 1922 г. Davies-Colley. В настоящее время он 
более известен как «передний реберный синдром», 
синдром «щелкающего» ребра, синдром «конца 
ребра», что связано с увеличением подвижности 
реберного хряща X либо XI, IX ребер. Этиологиче-
ским фактором является травма, которая приводит 
к рецидивирующему подвывиху реберного хряща 
при ротации туловища. Это обусловлено тем, что 
данная зона является анатомически более слабой 
областью грудной клетки. Происхождение болевого 
синдрома объясняется тем, что после повреждения 
хрящевого сочленения происходит смещение вверх 
свободной части ребра. При этом усиливается боль, 
и появляется ощущение «щелчка». Существует 
специфический диагностический тест: врач согну-
тым пальцем подтягивает край ребра кпереди. При 
этом появляется типичная боль и «щелчок». Пора-
жение, как правило, одностороннее. Диагностиче-
ским критерием является регресс болевых ощуще-
ний после инфильтрации тканей между хрящом и 
ребром анестетиком [10, 14].

Фасеточный синдром (фасеталгия)
Результаты исследований больных с хронической 

болью в спине, проводившихся с применением диа-
гностических блокад, показали, что в 42-48% слу-
чаев причиной боли является поражение фасеточ-
ных суставов на грудном уровне [11, 17]. Жалоба 
на боль в области сердца ― нередкая составляю-
щая клинической картины фасеточного синдрома. 
Клиническая картина фасеточного синдрома харак-
теризуется интенсивной болью, которая является 
отраженной, имеет склеротомный характер распро-
странения и латерализации. Боль может иррадии-
ровать в руку до уровня локтевого сгиба. Типична 
утренняя скованность, которая продолжается не бо-
лее часа, уменьшается после движения, но к вечеру 
снова усиливается. Ряд больных в ранние утренние 
часы отмечают усиление боли в области лопатки, 
появление одышки. Эти пациенты вынуждены вста-
вать, ходить, постепенно симптомы регрессируют. 
Как правило, такой пароксизм расценивается как 
приступ стенокардии.

Фасеточные или дугоотростчатые, или межпоз-
вонковые суставы образованы соединением верх-
него и нижнего суставных отростков позвонков. Они 
имеют типичное для суставов строение: суставные 
отростки, покрытые гиалиновым хрящом, синови-
альная оболочка, синовиальная жидкость, капсу-
ла укреплена волокнами многораздельной мышцы. 
В грудном отделе ориентация суставной полости 

приближается к фронтальной. Фасеточные суставы 
являются симметричными и в целом представляют 
собой комбинированное сочленение. Поэтому дис-
функция в одном неизбежно приводит к изменению 
функционирования в другом. Фасеточные суста-
вы имеют сложную и обширную ноцицептивную и 
проприоцептивную иннервацию. При этом каждый 
сустав иннервируется из 2-3 сегментов спинного 
мозга, что обеспечивает «перекрытие» зон распро-
странения боли при поражении суставов соседних 
позвонков [18]. 

Описания болевого синдрома, связанного с по-
ражением фасеточных суставов, появились еще в 
30-х гг. прошлого века [19], а сам термин «фасеточ-
ный синдром», под которым понимается боль, исхо-
дящая из структур фасеточных суставов (капсулы, 
связки, перикапсулярные ткани, субхондральные 
пластины), был введен V. Mooney и J. Robertson в 
1976 г. [20]. 

В практике вертеброневролога и мануального те-
рапевта болевой синдром, связанный с поражени-
ем дугоотростчатых суставов позвоночника, чаще 
бывает связан с дегенеративно-дистрофическим 
процессом либо функциональной патологией по-
звоночно-двигательного сегмента. Частота деге-
неративных изменений фасеточных суставов в по-
пуляции варьирует от 40 до 85% и увеличивается 
с возрастом [20]. Под фасеточным синдромом по-
нимают болевые проявления спондилоартроза, при 
которых нет компрессии корешка спинномозгового 
нерва или других нервно-сосудистых образований 
элементами патологически измененного позвоноч-
но-двигательного сегмента.

В норме основная осевая нагрузка на позвоноч-
ник приходится на межпозвонковые диски. При 
развитии в них дегенеративно-дистрофических 
процессов снижается их высота и амортизационная 
способность, что приводит к увеличению нагрузки 
на дугоотростчатые суставы. При этом патологи-
ческий процесс может носить асимметричный ха-
рактер, что вызывает неравномерность нагрузки 
на суставы. Аналогичная перегрузка суставов про-
исходит и при функциональных изменениях опор-
но-двигательного аппарата, в частности, при ско-
лиозе. Компрессионные, ротаторные перегрузки с 
хронической микротравматизацией сустава приво-
дят вначале к воспалительным изменениям ― сино-
виту, а затем к дегенерации суставного хряща, де-
формации капсулы, подвывиху в суставе. Развитие 
быстрого отека синовиального выроста межпозвон-
кового сустава обусловлен обильной васкуляриза-
цией синовии. Поток ноцицептивной импульсации 
обеспечивает мощное рецепторное поле воспален-
ного и ущемленного синовиального выроста. Фасе-
точный синдром сопряжен с активацией нейронных 
реакций спинного мозга, которые участвуют в воз-
никновении боли с выраженным вегетативным ком-
понентом [22]. В последующем развивается периар-
тикулярный фиброз, формируются остеофиты, что 
приводит к изменению формы и размеров верхних и 
нижних фасеток. Импульсация из пораженного по-
звоночно-двигательного сегмента, в частности, из 
задней продольной связки, ведет к рефлекторному 
напряжению многораздельных мышц. Формируется 
сколиоз, особенно в случае асимметричного пора-
жения, ограничиваются движения в соответствую-
щем позвоночно-двигательном сегменте.

Болевые ощущения, возникающие при фасеточ-
ном синдроме, связаны с явлениями синовита, пря-
мым механическим раздражением ноцицепторов 
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суставной капсулы на фоне явлений нестабильно-
сти позвоночно-двигательного сегмента и мышеч-
но-тонических нарушений. По сути, они являются 
ноцицептивной болью, и это необходимо учитывать 
при подборе лекарственной терапии. 

Кардиалгии миофасциального проис-
хождения

Миофасциальные синдромы с болевыми прояв-
лениями в области передней грудной стенки могут 
развиваться как на фоне дегенеративно-дистрофи-
ческих изменений позвоночника, так и вследствие 
биомеханических нарушений опорно-двигательного 
аппарата и перегрузок мышц. Наиболее достовер-
ными критериями для постановки диагноза миофас-
циальных триггерных точек являются выявление 
уплотненных пучков мышечных волокон, очаговой 
болезненности при прикосновении, отраженной 
боли и воспроизведение симптоматической боли, 
ощущаемой пациентом [12, 23]. Миофасциальные 
триггерные зоны или триггерные точки, являются 
локальными участками нейродистрофически изме-
ненных мышц и соединительнотканных образова-
ний, обладающие гиперчувствительностью. Раздра-
жение  этих зон, например путем давления на них 
вызывает (усиливает) местную боль, которая может 
носить резкий, колющий характер, распространять-
ся в «глубину». Для МФТТ характерно появление от-
раженной боли в зоне проявления спонтанной боли 
идентичного характера в сочетании с мышечными 
спазмами при условии раздражения триггерной 
точки. Паттерн отраженной боли связан с местом 
происхождения и может неоднократно воспроиз-
водиться. При этом локализация отраженной боли 
редко совпадает с проекцией периферического не-
рва или сегмента дерматома. Диагностическим кри-
терием активной триггерной зоны служит выражен-
ный анальгезирующий эффект после инфильтрации 
новокаином, причем длительность обезболивания 
превышает длительность действия анестетика.

Боль по передней поверхности грудной клетки 
может быть обусловлена миофасциальным синдро-
мом большой грудной, малой грудной, передней 
зубчатой, лестничными мышцами, грудинной ча-
стью грудино-ключично-сосцевидной мышцы, гру-
динной мышцы, межреберных мышц, глубоких око-
лопозвоночных мышц-вращателей [24]. 

Миофасциальный болевой синдром боль-
шой грудной мышцы

Жалобы на интенсивную боль в прекардиальной 
области предъявляют больные с миофасциальны-
ми триггерными зонами, расположенными в левой 
большой грудной мышце. Причем боль может ирра-
диировать по внутренней поверхности, отражаясь в 
медиальный надмыщелок плечевой кости. Отражен-
ная боль распространяется на V и IV пальцы [25]. 
Триггеры, которые определяются в средней части 
большой грудной мышцы в точках прикрепления 
к грудине, дают отраженную боль только на своей 
стороне [26]. А МФТТ, расположенные в латераль-
ном отделе, могут вызывать болезненность молоч-
ной железы с гиперчувствительностью соска, со-
провождающуюся кардиалгией [27]. У пациентов с 
сердечной аритмией выявляется миофасциальная 
ТТ между V и  VI ребрами только справа [28]. При 
этом этот участок ассоциируется только с сердеч-
ным ритмом, но не вызывает болевого паттерна. 
Факторами риска для формирования МФТТ являют-
ся нарушение осанки, так как это сопровождается 

укорочением грудных мышц, поза в положении сидя 
согнувшись вперед либо в положении стоя с «кру-
глой спиной». Способствует усилению боли эмоци-
ональное напряжение, переохлаждение, травма.

Миофасциальный болевой синдром малой 
грудной мышцы

Интенсивная боль в передней части дельтовид-
ной мышцы с иррадиацией в надключичную об-
ласть и руку может быть результатом МФТТ в малой 
грудной мышце и носить отраженный характер. Ха-
рактер боли идентичен таковой при ишемии мио-
карда [12, 29]. Факторами, способствующими раз-
витию данного синдрома, являются те же, что и 
для большой грудной мышцы. Важно отметить, что 
такой момент, как ношение тяжелого рюкзака со-
провождается компрессией мышцы, что приводит 
к ее укорочению и формированию МФТТ. Длитель-
ное течение синдрома малой грудной мышцы может 
осложниться компрессией нервно-сосудистого пуч-
ка. Для этого синдрома характерной локализацией 
болевых ощущений является зона на уровне III-V 
ребер по среднеключичной линии. Если процесс 
располагается в левой половине грудной клетки, то 
больные жалуются на боль в области сердца. Боль 
может распространяться в плечевой сустав и по 
руке вплоть до кисти по ульнарному краю. Болевые 
ощущения усиливаются либо проявляются при раз-
личной физической нагрузке, в которой задейство-
ваны и движения в руке. Боль, как правило, может 
носить интермиттирующий характер.

Патогенез развития данного синдрома обуслов-
лен анатомическим соотношением костно-мышеч-
ных структур и сосудов: позади малой грудной 
мышцы нервно-сосудистый пучок под клювовидным 
отростком лопатки может придавливаться к голов-
ке плечевой кости, формируется в определенной 
степени туннельный синдром. Подключичная арте-
рия компремируется в зоне подмышечной впадины 
между мышцей и клювовидным отростком. В этой 
области сдавленной может оказаться и проходящая 
здесь вена. Провоцирующим фактором развития 
синдрома является отведение руки во время опе-
рации, иммобилизации вследствие перелома плече-
вой кости, длительное положение с запрокинутой 
за голову руки. Поэтому данный синдром носит на-
звание гиперабдукционного. В результате в малой 
грудной мышце развивается спазм, появляются 
дистрофические изменения в зоне прикрепления 
к грудной стенке и миофасциальные триггерные 
зоны.

При осмотре пальпаторно выявляются миофас-
циальные триггерные зоны в малой грудной мыш-
це, прежде всего в точках ее прикрепления. Проба 
на сокращение мышцы является диагностическим 
критерием. Тест выполняется следующим образом: 
рука согнута в локтевом суставе и отведена назад. 
Из этого положения пациент двигает руку вперед, 
пытаясь преодолеть противодействующие усилия 
врача. В этот момент боль появляется и усилива-
ется; по характеру и зоне распространения совпа-
дая с жалобами больного. Диагноз подтверждает-
ся также уменьшением/исчезновением боли после 
инфильтрации новокаином соответствующих МФТТ.

Миофасциальный болевой синдром грудин-
ной мышцы

По передней поверхности грудины расположена 
грудинная мышца, МФТТ могут сформироваться в 
любой ее части и давать интенсивную боль, распро-
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страняющуюся на грудинную, загрудинную части, 
верхнюю половину грудной клетки вплоть до пле-
ча, имитируя кардиальную патологию [30]. В свою 
очередь, отраженная боль из этих триггерных зон 
может провоцироваться преходящей ишемией ми-
окарда. В последующем они могут существовать 
самостоятельно. Вторым по значимости фактором 
является травма грудинно-реберной области.

Миофасциальный болевой синдром межре-
берных мышц

Для миофасциального синдрома межреберных 
мышц характерна локальная боль [15]. В ряде слу-
чаев она может распространяться по передней ча-
сти грудной стенки. Причем чем более дорзально 
расположена МФТТ, тем более выражена у нее тен-
денция отражать боль по передней поверхности, 
имитируя кардиалгию. Активации МФТТ межребер-
ных мышц могут быть обусловлены позой, осанкой, 
физической активностью. Они могут активировать-
ся в результате травмы или операции на органах 
грудной клетки. Значимыми активирующими факто-
рами являются хронический кашель, парадоксаль-
ное дыхание и наличие МФТТ в грудных мышцах.

Миофасциальный болевой синдром перед-
ней зубчатой мышцы

При расположении МФТТ в передней зубчатой 
мышце отраженная боль выявляется по передне-
наружной поверхности грудной клетки и медиаль-
ного нижнего угла лопатки. Боль иррадиирует по 
медиальной поверхности руки, вплоть до ладонной 
поверхности кисти, до IV пальца. Наиболее частая 
провокация боли происходит во время быстрого 
бега, кашля, толкания или подъема тяжести, резко-
го вращения туловища. Также возможно формиро-
вание МФТТ у больных с эмфиземой легких за счет 
чрезмерного расширения грудной клетки. В основе 
активации лежит растяжение данной мышцы [31].

Миофасциальный болевой синдром под-
вздошно-реберной мышцы

Отраженная боль из миофасциальных МФТТ, рас-
положенных в грудной части подвздошно-реберной 
мышцы (на уровне средней части грудного отдела 
позвоночника) распространяется вверх в сторону 
плеча и кнаружи в стенку грудной клетки. Если по-
ражена левая сторона, то эту боль можно спутать 
с  проявлениями стенокардии или плевритом на 
любой стороне. Они могут отражать боль  вверх, 
вокруг лопатки и в область живота, имитируя вис-
церальную боль. Активируются обычно внезапной 
перегрузкой или вследствие сокращения мышцы в 
течение длительного времени, в том числе при био-
механических нарушениях [11].

Миофасциальный болевой синдром грудин-
ной части грудино-ключично-сосцевидной 
мышцы

Миофасциальные ТТ, расположенные в месте 
прикрепления мышцы к грудине, могут отражать 
боль вниз, в область верхней грудины. Активация 
происходит вследствие острой или хронической пе-
регрузки мышцы, особенно постуральной [30]. 

Миофасциальный болевой синдром лест-
ничных мышц

Устойчивая, тупая, ноющая боль спереди груд-
ной клетки, над грудными мышцами с распростра-
нением вниз до соска дают МФТТ в нижней части 

средней или задней лестничных мышц. Активации 
МФТТ происходят при нарушениях осанки, физиче-
ской нагрузке, длительном кашле, хлыстовой трав-
ме шеи и др.

Синдром передней лестничной мышцы: пациенты 
предъявляют жалобы на диффузные боли и различ-
ные парастезии в руке (или руках), усиливающиеся 
ночью во время сна. Как правило, боль начинает-
ся в области плеча и иррадирует в предплечье и 
кисть по ульнарному краю. Иногда больные ощу-
щают боль в затылочной области при повороте го-
ловы. Подозрение на стенокардию возникает при 
иррадиации боли в грудную клетку. В клиниче-
ской картине выявляется тоническое напряжение 
передней лестничной мышцы, постепенно появля-
ется гипотрофия гипотенара. Важным клиническим 
симптомом является ощущение онемения в руке и 
сосудистые расстройства, которые заключаются в 
похолодании, цианозе и отечности руки. Специфич-
ным тестом является проба Адисона: при повороте 
головы в больную сторону и глубоком дыхании при 
гиперэкстензии шейного отдела исчезает или осла-
бевает пульс на лучевой артерии за счет сдавления 
лестничными мышцами. При осмотре выявляются 
МФТТ в лестничных мышцах. Диагностическим и 
лечебным эффектом обладает инфильтрация МФТТ 
лестничных мышц анестетиком ― исчезает болевой 
синдром и парастезии в руке. У части больных в 
подключичной ямке на стороне поражения выяв-
ляется  припухлость, что объясняется компресси-
ей  лимфатических сосудов тонически напряженной 
лестничной мышцы. Синдром передней лестничной 
мышцы  развивается вследствие рефлекторного ее 
напряжения при вертеброгеннной патологии шей-
ного отдела, сопровождающейся раздражением 
корешков. Анатомической предпосылкой для раз-
вития синдрома является тот факт, что между I ре-
бром и мышцей располагается нижний отдел плече-
вого сплетения и подключенная артерия, которые 
сдавливаются тонически напряженной передней 
лестничной мышцей [11].

Основные принципы лечения
Установление вертеброгенной либо миофасци-

альной причины кардиалгического синдрома по-
зволяет использовать определенную тактику лече-
ния с учетом патогенеза. Вышеописанные болевые 
синдромы носят ноцицептивный характер. Это обя-
зывает врача назначать нестероидные противовос-
палительные препараты, выбор которых должен 
проводиться индивидуально, с учетом сопутству-
ющей соматической патологии. Для лечения ми-
офасциального болевого синдрома оптимальным 
является назначение миорелаксантов как перо-
рально, так и методом локальной инъекционной те-
рапии. Использование анестетиков в купировании 
болевого синдрома играет роль как лечебной, так 
и диагностической процедуры. Применение не-
медикаментозных методов (мануальная терапия, 
физиотерапия, рефлексотерапия и др.) оправдано 
и позволяет сократить длительность приема меди-
каментов, способствуя более быстрому регрессу бо-
левого синдрома. Важным моментом профилактики 
обострений является лечебная физкультура и фор-
мирование правильного двигательного стереотипа 
[11, 32, 33].

Хабиров Ф.А. 
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Последние два десятилетия в научных исследо-
ваниях обсуждаются преимущества более высоких 
концентраций 25-гидроксивитамина D [25 (OH) D] 
в крови для реализации его внекостных эффек-
тов [1-7]. Установлено значительное снижение ри-
ска острых инфекций дыхательных путей, многих 
видов рака, сахарного диабета 2 типа, преждевре-
менной смерти и неблагоприятных исходов бере-
менности и родов [8-12]. Вместе с этим, установ-

лены низкие концентрации 25 (OH) D в крови по 
различным причинам у нескольких категорий на-
селения, включая людей с темной кожей, живущих 
в более высоких широтах, пожилых людей и тех, 
кто не употребляет достаточного количества яиц, 
рыбы, мяса или обогащенное витамином D молоко. 

Мониторинг концентраций 25 (OH) D в крови яв-
ляется важным инструментом в формировании по-
нимания важности витамина D для поддержания 
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здоровья, а также в стимулировании приема до-
бавок витамина D для снижения заболеваемости. 
Концентрация 20 нг/мл в сыворотки крови являет-
ся достаточной для снижения риска возникновения 
костных проблем и острых инфекций дыхательных 
путей. Однако, концентрации выше 30 нг/мл вза-
имосвязаны со сниженным риском развития сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ), рака, сахарного 
диабета 2 типа и неблагоприятных исходов бере-
менности и родов. 

Концентрация 25 (OH) D в сыворотки снижается 
с возрастом [13]. Согласно мета-анализу (32 об-
сервационных исследования), показатели смерт-
ности населения почти линейно увеличились при 
снижении среднего уровня 25 (OH) D в крови [14]. 
Основываясь на понимании взаимосвязи концен-
трации 25 (OH) D в сыворотке крови с исходами 
для здоровья, в 2011 году был проведен анализ 
частоты различных заболеваний на фоне повы-
шения концентрации 25 (OH) D в сыворотке крови 
[15], что привело к снижению смертности от чув-
ствительных к витамину D заболеваний примерно 
на 20%. 

По данным Всемирной организации здравоох-
ранения [16] (табл. 1), показатели смертности от 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) самые вы-
сокие, за ними следуют злокачественные новооб-
разования, болезнь Альцгеймера и другие невроло-
гические заболевания, хроническая обструктивная 
болезнь легких. 

Наиболее важными факторами риска развития 
сердечно-сосудистых заболеваний являются дие-
та, гипертония, ожирение и курение. Как для сер-
дечно-сосудистых заболеваний, так и для СД2, 

фактические диетические приоритеты включают 
увеличение доли фруктов, некрахмалистых ово-
щей, орехов, бобовых, рыбы, растительного масла, 
йогурта и цельнозерновых продуктов минималь-
ной переработки и меньшее количество красного 
мяса, обработанного мяса и продуктов, богатых ра-
финированным зерном, крахмалом, добавленным 
сахаром, солью и трансжиром [17]. Роль курения 
связана с увеличением воспаления [18]. Открытое 
исследование, проведенное в Канаде, показало, что 
повышение концентрации 25 (OH) D выше 40 нг/мл 
в достаточной степени снижало артериальное дав-
ление у лиц с гипертонической болезнью [9]. 

Наблюдательные исследования связывают кон-
центрации 25 (OH) D ниже 15-20 нг/мл с риском 
развития ССЗ [19] и инсульта [20]. В мета-анализе 
16 проспективных исследований низкая концентра-
ция 25 (OH) D была связана с повышенным риском 
ишемического инсульта на 32% (относительный 
риск = 1,32 доверительный интервал 95% [21]. 
Тем не менее, клинические испытания не сообщили 
о снижении риска сердечно-сосудистых заболева-
ний при добавлении витамина D к лечению [22]. 
Возможная причина ― мало людей с низкими кон-
центрациями 25 (OH) D участвуют в рандомизиро-
ванных контролируемых исследованиях при оценке 
эффективности витамина D [23]. Профилактическая 
роль витамина D «накапливается» в течение мно-
гих лет, а сердечно-сосудистые заболевания могут 
развиваться при стрессе, в холодную погоду, ког-
да повышается кровяное давление. В Соединенных 
Штатах смертность от всех причин зимой пример-
но на 25% выше, чем летом, причем ССЗ является 
основной причиной этой сезонности [24]. Средние 

Таблица 1. Показатели смертности ряда стран (по данным Всемирной организации здравоох-
ранения, 2015) [16]

Table 1. Death rates in some countries, by WHO data (2015) [16]

Показатели Финляндия Франция Венгрия Индия Саудовская 
Аравия Польша ОАЭ

Велико-
брита-

ния
США

Все причины 389,6 345,0 666,6 923,4 707,6 548,7 582,5 401,0 487,7

Инфекции 
респиратор-
ного тракта

1,9 8,1 7,9 64.2 44,3 20,5 22,2 20,8 11,4

Рак 99,7 126,4 177,5 75,3 59,5 156,3 55,1 123,3 113,4

Диабет
2 типа 4,1 6,9 13,5 32,4 28,1 11,1 40,5 4,3 15,0

Болезнь  
Альцгеймера 48,6 19,1 16,1 16,5 44,5 3,1 36,6 34,7 32,4

ССЗ 128,6 73,2 295,6 261,8 303,4 231,2 273,1 98,4 132,4

ИБС 71,8 32,1 188,5 161,2 172,1 155,1 174,0 50,6 79,3

Инсульт 28,1 17,2 57,7 72,8 83,9 41,5 72,5 23,5 22,3

ХОБЛ 9,4 10,3 32,3 89,8 13,5 20,4 20,3 24,2 30,8
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концентрации 25 (OH) D в сыворотке США состав-
ляют 21 нг/мл в марте и 28 нг/мл в августе [25]. 

Тестирование концентраций 25 (OH) D в крови 
может выявить пациентов, которым следует прини-
мать добавки с витамином D для снижения риска 
сердечно-сосудистых заболеваний. Однако, более 
простой подход ― рекомендовать всем принимать 
по меньшей мере 1000-2000 МЕ/день витамина D3 в 
зимний период. Несколько клинических исследова-
ний показали высокую частоту дефицита витамина 
D среди пациентов с критическими заболеваниями 
и его тесную связь с летальностью [26-31]. Распро-
страненность дефицита витамина D среди пациен-
тов, поступающих в отделения интенсивной тера-
пии (ОИТ), составляет от 40 до 70% [26]. Кроме 
того, дефицит витамина D связан с негативными 
последствиями для здоровья, в том числе с более 
высокой степенью тяжести заболевания, а также 
с повышенной частотой пневмонии и нарушений 
функций органов. 

Согласно систематическому обзору 14 исследо-
ваний с участием 9715 пациентов ОИТ, дефицит ви-
тамина D был связан с более высоким риском смер-
ти и уязвимостью к опасным для жизни инфекциям. 
В обзоре сделан вывод о том, что дефицит витамина 
D может прогнозировать неблагоприятные послед-
ствия для здоровья среди этих критически больных 
пациентов [27].

Было проведено несколько клинических испы-
таний эффекта витамина D в ОИТ у людей с его 
дефицитом в крови [32]. В большинстве исследо-
ваний использовалась стратегия добавления мега-
дозы витамина D в виде первой нагрузки для нор-
мализации статуса витамина D среди пациентов. 
Одним из таких исследований было исследование, 
проведенное Amrein K. и его коллегами [33]. Из-
учение включало 475 пациентов ОИТ с дефицитом 
витамина D (<20 нг/мл) и оценку ответа на высокие 
дозы витамина D3 (однократная доза 540 000 МЕ 
с последующей поддерживающей дозой 90 000 МЕ 
в течение 5 месяцев), и при применении плацебо. 
Достаточность витамина D (> 30 нг/мл) была до-
стигнута через 1 неделю у 52,2% пациентов основ-
ной группы. В другом исследовании 30 пациентам с 
тяжелыми септическими заболеваниями, поступив-
шим в отделение интенсивной терапии, использо-
валась однократная доза витамина D3 ― 40000 или 
200000 МЕ. Результаты показали быструю норма-
лизацию концентраций 25 (OH) D в крови и уве-
личение концентраций кателицидина у пациентов, 
получавших мегадозы витамина D3 [34]. Аналогич-
ное интервенционное исследование в Атланте, про-
веденное у 30 пациентах ОРИ, сообщило о более 
коротком пребывании в стационаре и зависимом 
от дозы увеличении концентрации 25 (OH) D среди 
тех, кто получил 100 000 МЕ энтерального витами-
на D3 по сравнению с пациентамина плацебо [35].

По-прежнему ведутся споры о том, какой уровень 
25 (OH) D в крови считается достаточным [36, 37]. 
При разработке профилактического направления 
использования витамина D показано, что 400, 600 
и 800 МЕ препарата в день у новорожденных, в воз-
расте до одного года, детей и взрослых в возрасте 
до 70 лет у 97,5% из них удалось добиться уровня 
25 (OH) D в крови лишь до 20 нг/мл [38]. Наци-
ональные и международные ассоциации остеопо-
роза, эндокринологов и гериатрическое общество 
считают достаточным уровень 25 (ОН) D в крови 
равным не менее 30 нг/мл [36]. Они также счита-
ют, что уровень метаболита в крови до 100 нг/мл 

является совершенно безопасным. Эндокринное 
общество рекомендует предпочтительный диапазон 
40-60 нг/мл. Это тот диапазон, которого, вероятно, 
достигали наши предки, ежедневно подвергаясь 
воздействию солнечного света.

Организм обладает огромной способностью вы-
рабатывать витамин D. Воздействие на организм 
человека, составляющее около 50% солнечного 
света, которое может вызвать легкий солнечный 
ожог через 24 часа, эквивалентно потреблению 
приблизительно 5000 МЕ витамина D в день. Для 
достижения и поддержания такого уровня взрос-
лому человеку необходимо ежедневно принимать 
4000-5000 МЕ витамина D [36]. Поэтому рекоменду-
ется принимать для профилактики дефицита вита-
мина D 400-1000 МЕ, 600-1000 МЕ и 1500-2000 МЕ 
ежедневно, соответственно, для детей в возрасте 
до одного года, от 1 до 18 лет и взрослым [36]. 
К подросткам следует относиться как к взрослым и 
назначать по меньшей мере 1500-2000 МЕ в день. 
Эндокринное общество согласно с тем, что 4000 МЕ 
в день являются разумным верхним пределом для 
детей, но для взрослых 10 000 МЕ ежедневно более 
целесообразно для лечения и профилактики реци-
дивирующего дефицита витамина D [36].

Недавно Всемирная организация здравоохране-
ния признала, что разумный солнечный свет при-
носит пользу для здоровья, включая выработку 
витамина D. Однако трудно определить разумное 
воздействие солнца, поскольку время суток и года, 
широта, высота места проживания, степень пигмен-
тации кожи могут сильно влиять на то, сколько ви-
тамина D вырабатывается в коже под воздействием 
солнечного света [39]. 

Чтобы уменьшить сложность проведения скри-
нинга на 25 (OH) D в крови, возможно применение 
мер для обогащения продуктов питания витамином 
D, а также для стимулирования приема добавок ви-
тамина D для населения в целом. Финляндия ввела 
в 2003 году обогащение пищевых продуктов, что 
фактически устранило у населения дефицит ви-
тамина D. В результате этой добровольной меры 
производителей, а также тенденции к увеличению 
использования добавок с витамином D, средние 
концентрации 25 (OH) D в сыворотке выросли с 
19 нг/мл в 2000 году, до 26 нг/мл ― в 2011 году. 
В другом недавнем документе была представлена 
«дорожная карта» по обогащению пищевых про-
дуктов витамином D, что может позволить сниже-
ние частоты состояний, связанных с дефицитом 
витамина D в уязвимых группах населения в стра-
нах с низким и средним уровнем дохода. В настоя-
щее время накапливается все больше свидетельств 
того, что более высокие (оптимальные) концентра-
ции 25 (OH) D связаны с низким уровнем заболева-
емости и смертности. 
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Широкая распространенность заболеваний сердечно-сосудистой системы побуждает ученых к постоянному поиску ре-
шения данной проблемы. Прогресс в изучении кишечного микробиома позволил по-новому взглянуть на состояние организ-
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тально доказано, что прием пробиотиков предотвращает подъемы артериального давления. Рассмотрение микробиоты 
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Введение
Заболевания сердечно-сосудистой системы явля-

ются одной из самых распространенных проблем. 
Только в XXI в. Российская Федерация потеряла 
20 млн жителей от болезней системы кровообраще-
ния (БСК) [1]. Согласно информации, представлен-
ной в докладе о социально-экономическом положе-
нии РФ на сайте Росстата, в России в январе-ноябре 
2019 г. 46,8% случаев от общего количества смер-
тей связаны с болезнями системы кровообраще-
ния [2]. Причиной смертности от БСК в 53% являет-
ся ишемическая болезнь сердца (ИБС), в основном 
ее хроническая форма. Пациенты, перенесшие сер-
дечно-сосудистую катастрофу, подвергаются инва-
лидизации, чаще всего, в трудоспособном возрасте. 
Они нуждаются в повторных госпитализациях, про-
ведении операций по реваскуляризации миокарда 
(аортокоронарное шунтирование, стентирование 
коронарных артерий).

По результатам центров исследования по управ-
лению заболеваемости и профилактики (Centers for 
Disease Control and Prevention) такая высокая рас-
пространенность сердечно-сосудистых заболева-
ний (ССЗ), охватывающая все страны и континенты, 
приводит к снижению частоты средней продолжи-
тельности жизни на 10 лет, а также к длительной 
нетрудоспособности взрослого населения и требует 
колоссальных экономических затрат [3].

Именно поэтому активно ведется поиск оптималь-
ных методов диагностики, лечения и профилактики 
ССЗ, которые позволили бы взять эту группу забо-
леваний под контроль. Кроме того, изучаются веро-
ятные факторы риска, прогностические параметры, 
коррекция которых будет способствовать снижению 
уровня заболеваемости и смертности от БСК. 

В настоящее время изучается роль кишечной 
микробиоты (КМ) в возникновении ССЗ. В послед-
ние годы технологии позволяют изучать, как ее 
состав и разнообразие влияют на патогенез забо-
леваний [4-6]. В ряде исследований показано, что 
состав микробных популяций кишечника влияет 
на возникновение ряда заболеваний ― ожирения, 
сахарного диабета, бронхиальной астмы и других 
аллергических заболеваний, нарушения поведения 
и нервного развития, в том числе и сердечно-сосу-
дистых заболеваний [7-11].

Цель обзора ― обобщить результаты иссле-
дований по изучению взаимодействия кишечной 
микробиоты с организмом человека в аспекте воз-
никновения и течения заболеваний сердечно-сосу-
дистой системы.

Кишечная микробиота (далее ― микробиота, ми-
кробиом) представляет собой множество различных 
видов микроорганизмов, населяющих кишечник 
человека. Это более 50 родов и более 500 видов 
бактерий, количество которых в ЖКТ человека пре-
вышает 1014, что на один порядок больше числа 
клеток человеческого организма [12].

Микробиота участвует в расщеплении пищи и 
лекарственных веществ, поступающих в организм, 
в результате чего происходит выработка и секре-
ция в кровеносную систему мелкомолекулярных 
вторичных метаболитов, которые могут оказывать 
влияние на органы и системы хозяина [13, 14]. 
Так, микробные метаболиты могут способствовать 
секреции цитокинов через иммунные клетки хозя-
ина [15, 16].

Появляется все больше данных о влиянии ки-
шечных метаболитов на патогенез сердечно-сосу-
дистых заболеваний [17]. Например, достоверно 

известно, что повышение уровня триметиламин-N-
оксида (ТМАО), продукта окисления в печени бак-
териального метаболита триметиламина, коррели-
рует с ССЗ [18, 19]. Короткоцепочечные жирные 
кислоты (КЦЖК) и вторичные желчные кислоты, 
продуцируемые с помощью микробиоты, влияют 
на жировой и углеводный обмены человека через 
G-белок ассоциированные рецепторы 41,43, фар-
незоидный Х рецептор печени, Takeda-G-белок 
ассоциированный рецептор-5. В результате обмен 
триметиламин-N-оксида, КЦЖК и вторичных желч-
ных кислот оказывают значительное влияние на 
организм человека [20]. Так, ТМАО увеличивает 
гиперреактивность тромбоцитов, повышает риск 
тромбозов и является предиктором развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний.

Таким образом, метаболизм кишечных микробов 
оказывает потенциальное регулирующее влияние 
на здоровье хозяина, а также на возникновение 
ССЗ [21, 22]. В тоже время состав кишечной микро-
биоты может отличаться при разных заболеваниях 
сердечно-сосудистой системы. Например, было об-
наружено, что пациенты, страдающие от кальцифи-
кации клапанов сердца, и пациенты с ишемической 
болезнью сердца имеют разный характер дисбио-
за кишечника [23]. Это может использоваться для 
диагностики, профилактики и лечения заболева-
ний ССС.

Атеросклероз. Согласно недавним исследо-
ваниям, триметиламин-N-оксида играет большую 
роль в патогенезе ССЗ, в частности, атеросклеро-
за [24]. ТМАО образуется в результате окисления 
метаболита кишечных бактерий триметиламина в 
печени человека [25]. ТМА же синтезируется бак-
териями из холина, бетаина и L-карнитина, посту-
пающих в кишечник с пищей. Исследования пока-
зали, что повышенный уровень TMAO индуцирует 
активацию NF-kappaB пути и повышает экспрессию 
провоспалительных генов, включая воспалитель-
ные цитокины, молекулы адгезии и хемокины [26]. 
Было обнаружено, что повышенный уровень ТМАО 
является фактором риска больших неблагоприят-
ных сердечно-сосудистых событий (major adverse 
cardiovascular events) у пациентов с атеросклеро-
зом. В будущем этот маркер мог бы использоваться 
для определения группы риска по ССЗ, диагностики 
заболеваний и терапии [27].

Экспериментально показано, что прием поляр-
ных липидов (ПЛ) коровьего молока снижает уро-
вень холестерина атерогенных липопротеидов, мо-
дулирует микробиоту кишечника и замедляет темп 
развития атеросклероза [28]. Полярные липиды 
мембран молочных жировых клеток защищают от 
дислипидемии. В ходе исследования одна группа 
получала рацион с высоким содержанием жиров с 
добавлением холестерина, вторая — с добавлением 
молока с 1% содержанием ПЛ, а третью группу кор-
мили с добавлением молока, содержащим 2% ПЛ. 
Через 14 недель мыши, которые получали молоко 
с 2% ПЛ, имели значительно более низкий уровень 
сывороточного холестерина, а также более низкие 
маркеры воспаления в сыворотке крови, печени, 
жировой ткани и аорте. Кроме того, у третьей груп-
пы было относительно большее обилие бактерий 
типа Bacteroides, Actinobacteria и Bifidobacterium, 
более низкое содержание Firmicutes в кале в срав-
нении с первой группой. Таким образом, содер-
жание полярных липидов в молоке имеет важное 
значение при выборе продуктов для профилактики 
атеросклероза.
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В ходе клинических исследований на людях было 
обнаружено, что при применении пробиотиков от-
мечались такие эффекты как снижение уровня ли-
попротеидов низкой плотности и общего холесте-
рина, а также повышение уровня липопротеидов 
высокой плотности, снижение систолического ар-
териального давления, повышение антиоксидант-
ной активности. Было отмечено, что Lactobacillus, 
Lactococcus, Bifidobacterium снижают уровень холе-
стерина как in vitro, так и in vivo [29].

Помимо метаболитов, оказывающих влияние на 
патогенез ССЗ, существуют и другие пути взаимо-
действия. Например, липополисахарид (компонент 
клеточной стенки бактерий) провоцирует эндо-
токсемию и системное воспаление низкой интен-
сивности, что способствует развитию ожирения и 
прогрессированию атеросклероза и сердечной не-
достаточности. В эксперименте показано, что корм-
ление через желудочный зонд живыми B. vulgatus и 
B. dorei ослабляло формирование атеросклеротиче-
ского поражения у мышей, склонных к АС, заметно 
снижая эндотоксемию с последующим уменьшени-
ем продукции кишечных липополисахаридов, эф-
фективно подавляя провоспалительные иммунные 
реакции [30].

Аневризма. Исследования, проведенные в Ки-
тае, продемонстрировали, что микробиом кишечни-
ка способен влиять на возникновение аневризмы 
брюшного отдела аорты (АБОА) [31]. В исследо-
вании с помощью ангиотензина II индуцировалась 
АБОА. Через 28 дней отбирались образцы фекалий. 
В результате оказалось, что при АБОА количество 
бактерий Akkermansia и Lachnospiraceae А2 было 
снижено, а количество Lachnospiraceae bacterium, 
COE1, Coryne bacterium stationis, Firmicutes 
Bacterium ASF500, Helicobacter bilis и Clostridium 
leptum повышено в сравнении с контрольной груп-
пой. При этом была обнаружена корреляция между 
тяжестью АБОА и микробиомом кишечника. Бакте-
рии рода Akkermansia и Parvibacter отрицательно 
коррелировали с диаметром аневризмы, в то вре-
мя как у Odoribacter, Helicobacter, Ruminococcus, 
Megamonas, Bacteroides, Alistipes и Alloprevotella, 
напротив, была положительная взаимосвязь. Эти 
данные позволяют предположить, что Akkermansia 
и Parvibacter могут иметь важное значение в лече-
нии АБОА.

Shikata F., Shimada K., Sato H. et al. (2019) уста-
новили, что прием смеси антибиотиков в течение 
трех недель до индукции аневризмы и трех недель 
после этого, истощает разнообразие кишечной ми-
кробиоты, а также значительно снижает частоту 
возникновения аневризм [32].

Артериальная гипертензия. Доказана взаи-
мосвязь гипертонии и изменений состава микро-
биоты кишечника [33]. Установлено, что при ги-
пертонической болезни микробиом кишечника 
характеризуется менее разнообразной и богатой 
флорой с повышенным соотношением бактерий 
типа Firmicutes и Bacteroidetes, снижением коли-
чества ацетат- и бутиратпродуцирующих бактерий, 
увеличением численности бактерий, продуцирую-
щих лактат [34]. Katsimichas T., Antonopoulos A.S., 
Katsimichas A. et al. (2019) показали, что кишеч-
ное воспаление, связанное с дисбактериозом, спо-
собствует поддержанию высокого артериального 
давления [35]. В эксперименте продемонстрирова-
но, что прием пребиотиков, пробиотиков и КЦЖК 
ацетат снижают артериальную гипертонию [36]. 
В дальнейших исследованиях подтверждено, что 

прием пробиотиков людьми действует гипотензив-
но [37]. Например, Lactobacillus casei способствуют 
снижению систолического и диастолического ар-
териального давления у пациентов с гипертонией 
[38].

При изучении кардиоваскулярных эффектов 
пробиотиков Bifidobacterium breve и Lactobacillus 
fermentum при спонтанной артериальной гипертен-
зии обнаружено, что регулярное лечение данными 
препаратами повышает количество бутират-произ-
водящих бактерий и предотвращает рост артери-
ального давления [39]. В другой работе показано, 
что перорально принятые КЦЖК бутират или ацетат 
также предупреждали повышение артериального 
давления. При этом прием любого из этих препа-
ратов восстанавливает баланс Th17 лимфоцитов и 
регуляторных Т-клеток (T-reg) в мезентериальных 
лимфатических узлах, нормализует эндотоксемию 
и предотвращает нарушение эндотелий-зависимо-
го ослабления к ацетилхолину в результате сниже-
ния продукции активных форм кислорода, управ-
ляемых НАДФН-оксидазой. Эти защитные реакции 
могут быть опосредованы как снижением в сосудах 
отношения липополисахарида к toll-подобному ре-
цептору-4, так и увеличением проникновения T-reg 
в сосуды.

Синдром обструктивного апноэ сна (СОАС), тесно 
связанный с артериальной гипертензией (примерно 
75% пациентов, резистентных к лечению артери-
альной гипертензии имеют СОАС), характеризует-
ся остановкой или резким ослаблением дыхания во 
сне. В настоящее время появляются доказательства 
того, что дисбиоз кишечника играет причинную 
роль в развитии гипертензии, вызванной СОАС [40]. 
Хроническая гипоксия во время сна вызывает пери-
одическое снижение градиента парциального дав-
ления кислорода (РО2) в просвете кишечника, что 
способствует изменению относительного обилия аэ-
робных бактерий наряду с появлением облигатных 
и факультативных анаэробов [41]. Имитация СОАС 
на животных, проводившаяся в нескольких иссле-
дованиях, позволила обнаружить увеличение соот-
ношения Firmicutes/ Bacteroidetes, уменьшение со-
держания КЦЖК, которые являются очень важными 
питательными веществами и источниками энергии 
для эпителия толстой кишки (особенно бутирата, 
пропионата и ацетата) [42]. Таким образом, было 
подтверждено, что СОАС приводит к изменениям в 
микробиоте, в свою очередь способствующим па-
тофизиологическим механизмам сердечно-сосуди-
стых заболеваний.

Инфаркт миокарда (ИМ). Работы, посвященные 
изучению роли кишечной микробиоты при инфар-
кте миокарда, пока в большей степени ограничены 
экспериментальными исследованиями на живот-
ных. Однако полученные результаты демонстриру-
ют роль микробиоты в формировании воспаления в 
миокарде и его уменьшении при нормализации со-
става микробного пейзажа с помощью пробиотиков, 
фекальной трансплантации микробиоты. Микроб-
ное восстановление с помощью фекальной транс-
плантации значительно повышает выживаемость, 
что свидетельствует об участии кишечной микро-
биоты в ранней репарации миокарда [43].

Lam V. et al. (2012) были одними из первых, 
кто обратил внимание на потенциальное влияние 
микробов на ремоделирование желудочков после 
ИМ [44]. В этом исследовании показано как перо-
ральное введение антибиотика ванкомицина, так и 
пробиотика, содержащего Lactobacillus plantarum 
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299v и Bifidobacterium lactis Bi-07 перед ишемиче-
ски-реперфузионным повреждением значительно 
уменьшало размер инфаркта и улучшало функцию 
миокарда у крыс. 

Доказано, что симбионтные бактерии могут 
уменьшить ишемию/реперфузионное повреждение 
и воспаление. Кроме того, они могут регулировать 
липидный обмен у пациентов с ИМ, кровяное дав-
ление, апоптоз, размер ИМ и общую выживаемость 
сердца [45].

Исследование, проведенное в 2017 г. в Китае, 
продемонстрировало, что изменения в микробной 
структуре кишечника, вызванные физическими 
упражнениями, коррелируют с сердечной функцией 
у мышей и с ИМ. Соответственно, стратегия, вклю-
чающая модуляцию микробиоты с помощью физи-
ческих упражнений, может быть привлекательным 
методом лечения ССЗ [46]. Для обнаружения этих 
данных мышей случайным образом разделили на 
2 группы, одна из которых была «спортивной» ― 
мыши бегали на беговой дорожке каждый день по 
30 мин. в течение 4 недель. Мыши из второй груп-
пы вели «сидячий образ жизни» в своих клетках. 
После 4 недель тренировок собирали анализ фека-
лий и мышам проводили перевязку левой коронар-
ной артерии для индуцирования ИМ. Через неделю 
после операции вновь отбирались пробы кала.

Как и ожидалось, упражнения средней интенсив-
ности улучшали сердечные функции у мышей с ИМ. 
Результаты продемонстрировали более высокое 
разнообразие представителей микробиоты у спор-
тивной группы мышей. В то же время, было обна-
ружено, что состав микробиома изменялся сильнее 
при ИМ, чем от физических упражнений. Таким об-
разом, вполне вероятно, что физические трениров-
ки могут эффективно предотвращать ССЗ, влияя на 
состав микробиоты кишечника.

Ишемическая болезнь сердца. Согласно ис-
следованиям, при ишемической болезни сердца 
(ИБС) разнообразие и богатство микробиоты сни-
жено [47]. Было обнаружено повышение числа 
Escherichia, Shigella и Enterococcus, на фоне сниже-
ния количества Faecalibacterium, Subdoligranulum, 
Roseburia и Eubacterium rectale. Анализ метаболи-
ческих путей показал, что дисбиоз кишечной ми-
кробиоты влияет на патогенез ИБС [48]. При этом 
уровни кишечных метаболитов коррелируют с тя-
жестью заболевания [49]. Кроме того, уровни фе-
кальных липополисахаридов у больных ИБС были 
достоверно выше и отрицательно коррелировали с 
обилием B. Vulgatus и B. dorei.

В одном из исследований было обнаружено, что 
потребление Lactobacillus Plantarum снижает уро-
вень воспалительных маркеров у больных стабиль-
ной ИБС [50].

В ходе клинического исследования установлено, 
что при приеме синбиотиков взрослыми в течение 
6 месяцев наблюдается снижение уровня липопро-
теина, являющегося фактором риска ИБС и дру-
гих ССЗ, в сравнении с группой, получавшей пла-
цебо [51].

Сердечная недостаточность. Микробиота ки-
шечника у людей при сердечной недостаточности 
(СН) характеризуется снижением соотношения 
Firmicutes/Bacteroidetes и снижением бактери-
ального разнообразия [52]. Повышенный уровень 
ТМАО отмечался у пациентов с неблагоприятным 
течением СН [53]. Помимо того, что нарушение ба-
ланса микробиоты кишечника способствует разви-
тию сердечно-сосудистых заболеваний, обнаруже-

но, что и ССЗ, и дисбиозы могут взаимно усугублять 
друг друга. Снижение сердечного выброса, связан-
ное с СН, приводит к отеку стенки и ишемии кишеч-
ника, нарушению барьерной функции кишечни-
ка [54]. Это, в свою очередь, будет изменять состав 
микробиоты, усугубляя сердечную недостаточность 
за счет активации системного воспаления [55-57].

Согласно последним экспериментальным иссле-
дованиям, развитие сердечной недостаточности 
(СН) после инфаркта миокарда у крыс не влияло 
на кишечную микробиоту, несмотря на отчетливые 
различия, зарегистрированные в кишечной микро-
биоте людей с СН [58]. Это согласуется с пред-
ставлением о том, что дисбиоз, наблюдаемый у 
пациентов с СН, может предшествовать сердечно-
сосудистой дисфункции и поэтому открывает по-
тенциал для ранней диагностики и лечения.

Заключение
Таким образом, кишечная микробиота, играющая 

жизненно важную роль в поддержании здоровья 
и восприимчивости к болезням, экспериментально 
и клинически демонстрирует свою роль в течение 
ряда жизненно важных заболеваний сердечно-со-
судистой системы. Кишечная микробиота наделена 
огромным потенциалом для производства целого 
ряда функционально активных метаболитов. Из-
вестно, что она функционирует как пищеваритель-
ный и эндокринный орган. Появляются данные, 
доказывающие прямое воздействие микробных ме-
таболитов на развитие атеросклероза и тромбоза, 
иммуномодуляцию бактериями и их продуктами в 
случаях инициируемого цитокинами воспаления 
миокарда и эндотелия сосудов. Установлено, что 
триметиламин-N-оксида, являющийся микробио-
тозависимым метаболитом, представляет собой 
первый из множества ныне существующих бакте-
риальных продуктов с доказательством их роли в 
развитии заболеваний сердечно-сосудистой систе-
мы. Многочисленные работы на животных с различ-
ными моделями сердечно-сосудистых заболеваний 
(инфаркт миокарда, артериальная гипертензия и 
др.) демонстрируют положительный эффект от при-
менения про- и пребиотиков, короткоцепочечных 
жирных кислот, образующихся при микробном ги-
дролизе. В результате коррекции кишечной микро-
биоты при этих заболеваниях возможно уменьше-
ние ишемии и воспаления миокарда, сокращение 
восстановительного периода после ургентных за-
болеваний сердечно-сосудистой системы, норма-
лизация липидного обмена. В некоторых случаях 
контроль за кишечной микробиотой и превентивное 
использование пре- и пробиотиков может снизить 
риск развития заболеваний сердечно-сосудистой 
системы. Соответственно, эти данные перспектив-
ны для профилактики и создания новых путей ле-
чения сердечно-сосудистых заболеваний не только 
в эксперименте, но и в клинике. 
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НОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫНОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫ

ОБЛАДАТЕЛИ ФИГУРЫ ''ЯБЛОКО'' РИСКУЮТ ПОЛУЧИТЬ ПОВ-
ТОРНЫЙ СЕРДЕЧНЫЙ ПРИСТУП
Если у человека в области талии отмечается скопление 
жировых отложений, у него повышен риск повторного 
сердечного приступа, предупреждают сотрудники Каролинского 
института. Было проведено исследование более 22000 человек, 
перенесших сердечный приступ. У большинства из них был 
излишне большой охват талии (94 сантиметров - у мужчин 
и 80 сантиметров - у женщин). Исследование продолжалось 
четыре года. 

За это время у 1232 мужчин (7,3%) и 469 женщин (7,9%) произошел сердечный приступ или инсульт. По 
словам ученых, во всем виновато абдоминальное ожирение - скопление отложений в области талии. При этом 
такие жировые отложения связаны с сердечными приступами и инсультами независимо от других факторов 
риска вроде курения, диабета, гипертонии и повышенного Индекса массы тела.
Зависимость между обхватом талии и вероятностью повторного сердечного приступа или инсульта в 
основном относилась к мужчинам. Эксперты объясняют это так: у мужчин, как правило, больше внутреннего 
жира, который скапливается не в подкожных слоях, а вокруг жизненно важных органов брюшной полости. 
Этот жир может превратиться в отложения, способные вызвать закупорку сосудов.

Источник: www.meddaily.ru
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Новый коронавирус, получивший название SARS-CoV-2, быстро распространился в человеческой популяции. Хотя основ-
ным проявлением заболевания является поражение дыхательной системы, также часто развиваются сердечно-сосуди-
стые осложнения. Неблагоприятные сердечно-сосудистые осложнения, такие как миокардит, острый инфаркт миокарда 
и сердечная недостаточность, были зарегистрированы у пациентов с COVID-19. Также необходимо отметить, что па-
циенты с хроническими сердечно-сосудистыми заболеваниями, имеют худший прогноз в течение и исходах заболевания. В 
настоящее время нет установленных методов диагностики и лечения поражения сердечно-сосудистой системы. В дан-
ном обзоре рассмотрены некоторые аспекты патофизиологии, диагностики и лечения поражений миокарда у пациентов 
с COVID-19. 
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Новый коронавирус зоонозного происхождения 
появился в Китае в конце декабря 2019 года и бы-
стро распространился по всему миру. Инфекция, 
названная Coronavirus Disease 2019 (COVID-19), 
вызвана вирусом, официально названным Всемир-
ной организацией здравоохранения SARS-CoV-2. 
Вирус представляет собой оболочечный РНК-бета-
коронавирус с филогенетическим сходством с дру-
гим известным коронавирусом, SARS-CoV, который 

вызвал вспышку атипичной пневмонии в 2003 году. 
Хотя эпидемиологические и клинические характе-
ристики COVID-19 еще не полностью определены, 
первые данные указывают на важные последствия 
заболевания для сердечно-сосудистой систе-
мы [1, 2].

SARS-CoV-2 в основном поражает дыхательные 
пути и первыми клиническими проявлениями явля-
ются лихорадка, сухой кашель, повышенная утом-
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ляемость и одышка, в тяжелых случаях это может 
привести к тяжелой пневмонии, острому респира-
торному дистресс-синдрому и дисфункции многих 
органов. Следует отметить, что все больше данных 
указывают на то, что в дополнение к типичным ре-
спираторным симптомам, COVID-19 также влияет 
и на сердечно-сосудистую систему, вызывая се-
рьезное повреждение миокарда, которое ухудша-
ет состояние и влияет на прогноз [3]. На основе 
опубликованных в настоящее время результатов 
исследований в статье обсуждаются проявления, 
характеристики и влияние на прогноз заболевания 
повреждений миокарда, вызванных COVID-19.

Во-первых, ранние сообщения предполагают, 
что пациенты с предшествующими или основными 
сердечно-сосудистыми заболеваниями, инфици-
рованные SARS-CoV-2, имеют более высокий риск 
развития тяжелых симптомов. В отчете о 138 па-
циентах с COVID-19, госпитализированных в Ухань 
(провинция Хубэй, Китай), у 64 (46,4%) было 
одно или несколько сопутствующих заболеваний, 
в основном сердечно-сосудистых или цереброва-
скулярных. Гипертония присутствовала у 31,2% 
пациентов, диабет ― у 10,1% и сердечно-сосуди-
стые заболевания ― у 14,5%. Эти состояния были 
значительно чаще у пациентов с наиболее тяже-
лыми формами COVID-19: гипертония ― у 58,3%, 
диабет ― у 22,2%, сердечно-сосудистые заболева-
ниями ― у 25,0% и цереброваскулярные наруше-
ния ― у 16,7 % [3, 4]. Истинный общий уровень 
смертности от COVID-19 все еще не определен 
и оценивается в пределах от 3 до 4% (на основе 
общего коэффициента смертности). Он может быть 
выше у пожилых пациентов (> 60 лет) или паци-
ентов с сопутствующими заболеваниями. Хотя за-
болевание характеризуется поражением легких, 
показатель летальности для пациентов с сердечно-
сосудистыми заболеваниями выше (10,5%), чем у 
пациентов с хроническим респираторным заболева-
нием (6,3%). 

Во-вторых, в то время как COVID-19 обычно про-
является симптомами респираторной инфекции 
нижних путей, значительная часть пациентов ис-
пытывает сердечно-сосудистые симптомы при пер-
воначальном проявлении. Эти симптомы включа-
ют сердцебиение и стеснение в груди. Кроме того, 
вполне вероятно, что SARS-CoV-2 может вызвать 
повреждение миокарда. В разных отчетах увеличе-
ние высокочувствительного сердечного тропонина I 
(cTnI) отмечалось у 10-20% пациентов, инфициро-
ванных SARS-CoV-2 [5]. В Китае, по оценкам спе-
циалистов, 11,8% пациентов, которые умерли от 
COVID-19, имели значительные повреждения серд-
ца, с повышенным уровнем cTnI или остановкой 
сердца, без каких-либо ранее существовавших сер-
дечно-сосудистых заболеваний [6]. Точные усло-
вия, приводящие к острому повреждению миокар-
да, до сих пор не ясны, но могут быть связаны либо 
с острым миокардитом, либо с острым коронарным 
синдромом, как ранее наблюдалось при коронави-
русе ближневосточного респираторного синдрома 
(MERS-CoV). 

В целом, эти первые данные указывают на уро-
вень взаимодействия между SARS-CoV-2 и сердеч-
но-сосудистой системой, прямым либо косвенным 
механизмом. SARS-CoV и SARS-CoV-2 запускаются 
связыванием белка вируса с ангиотензин-превра-
щающим ферментом 2 (ACE2). ACE2 представляет 
собой мембраносвязанную металлопептидазу цин-
ка, участвующую в расщеплении ангиотензина. 

ACE2 высоко экспрессируется в легких, но также и 
в сердце, где он локализуется в макрофагах, эндо-
телии сосудов, гладких мышцах и миоцитах. Важно 
отметить, что экспрессия ACE2 увеличивается по-
сле инфаркта миокарда и у пациентов с диабетом ― 
в двух группах, подверженных более высокому ри-
ску развития тяжелых форм COVID-19. ACE2 также 
регулирует важные сердечно-сосудистые и метабо-
лические функции, включая регуляцию кровяного 
давления и гликемию. Влияет ли SARS-CoV-2 не-
посредственно на сердечно-сосудистую систему пу-
тем воздействия на клетки, экспрессирующие ACE2, 
еще предстоит выяснить. Другая возможность свя-
зана с косвенным влиянием иммунного ответа на 
SARS-CoV-2 на миокард и сосуды. Вероятно, что 
тяжелые формы COVID-19 включают «цитокиновый 
шторм», который может играть роль в нестабиль-
ности коронарной бляшки, как ранее наблюдалось 
при SARS-CoV. Кроме того, у пациентов, инфициро-
ванных SARS-CoV или SARS-Cov-2, обычно наблю-
дается лимфопения, при условии, что это связано с 
развитием атеросклероза и неблагоприятными сер-
дечно-сосудистыми исходами [7, 8].

Ситуация со вспышкой COVID-19 быстро разви-
вается с неопределенными клиническими и физио-
патологическими характеристиками. Независимо 
от основного заболевания сердечно-сосудистой 
системы, у пациентов с диагнозом COVID-19 ши-
роко распространены аномально повышенные 
маркеры повреждения миокарда, и они тесно свя-
заны с прогрессированием и прогнозом заболе-
вания. Среди 41 пациента с диагнозом COVID-19, 
по данным Huang et al., у 5 (12%) было диагно-
стировано острое повреждение миокарда, в основ-
ном проявляющееся повышением тропонина I [9]. 
В ретроспективном исследовании 99 пациентов с 
диагнозом COVID-19, опубликованном Chen et al., 
у большинства пациентов отмечались повышенные 
маркеры повреждения миокарда. В другом одно-
центровом ретроспективном исследовании 138 па-
циентов с диагнозом COVID-19, у 10 пациентов 
(7,2%) было диагностировано острое повреждение 
миокарда, из которых 2 были с легким течением 
заболевания, что составило 2% от общего числа, 
у 8 пациентов наблюдалось тяжелое течение, что 
было равно 22% от общего числа больных. Кроме 
того, уровень изоферментов креатинкиназы (КФК-
МВ), ЛДГ и TnI у тяжелых пациентов, поступивших 
в отделения интенсивной терапии, был  выше, что 
свидетельствует о том, что повреждение миокарда 
у пациентов с СОVID-19 связано с прогрессирова-
нием заболевания. Среди самых ранних опублико-
ванных случаев смерти один пациент был госпита-
лизирован с миокардитом, связанным с СОVID-19. 
Диагноз был подтвержден на основании повышения 
биомаркеров повреждения миокарда и соответству-
ющих аномальных электрокардиографических про-
явлений [10].

Первое многоцентровое ретроспективное ис-
следование включало 1099 пациентов с диагнозом 
COVID-19 из 552 больниц в 31 провинции Китая. 
В ходе исследования пациенты с COVID-19 были 
разделены на тяжелые и легкие случаи на основа-
нии рекомендации по диагностике и лечению вне-
больничной пневмонии, выпущенных Американским 
торакальным обществом. Основными конечными 
событиями явились: госпитализация в отделение 
реанимации, искусственная вентиляция легких и 
смерть. Результаты показали, что маркеры повреж-
дения миокарда были выше у критически больных 
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пациентов и пациентов с комбинированными ко-
нечными событиями. Из 675 пациентов у 277 (41%) 
пациентов был повышенный уровень ЛДГ (>250 
U/L), что составляет 37,2% некритически больных 
пациентов и 58,1% тяжелобольных. Повышенный 
уровень ЛДГ был у 70,5% пациентов с тяжелым 
течением инфекции, по сравнению с 39,0% паци-
ентов с легким течением. По сравнению с пациен-
тами с легким течением заболевания, у пациентов 
с тяжелым течением был более высокий процент 
повышения КФК (26,1 против 12,8%, р = 0,021). 
Вышеуказанные исследования также подтвердили, 
что у пациентов с COVID-19 повреждение миокарда 
тесно связано с тяжестью заболевания и прогнозом. 
Кроме того, в случае семейной агрегации в Шэнь-
чжэне у 3 из 5 пациентов с диагнозом COVID-19 
был повышенный уровень ЛДГ (> 214 ед/л), а все 
эти пациенты были старше 60 лет [11]. 

Наиболее распространенными клиническими сим-
птомами у пациентов с COVID-19 являются повыше-
ние температуры (87,9%) и кашель (67,7%). Другие 
распространенные проявления включают утомляе-
мость (38,1%), отхаркивание (33,4%) и т. д. [12]. 
Тем не менее, с ростом числа подтвержденных слу-
чаев у пациентов с COVID-19 нередко наблюдаются 
симптомы поражения сердечно-сосудистой системы 
в качестве первого симптома. Из 99 подтвержден-
ных случаев COVID-19, о которых сообщили Chen и 
др., 2 случая (2%) были госпитализированы с бо-
лью в груди. В ретроспективном многоцентровом 
исследовании в провинции Хубэй, включающем 
137 пациентов с диагнозом COVID-19, у 10 пациен-
тов (7,3%) первыми симптомами было учащенное 
сердцебиение [13]. Согласно клиническим наблю-
дениям, у пациентов с COVID-19 и повреждением 
миокарда часто наблюдается синусовая тахикар-
дия, особенно в ночное время, также частота сер-
дечных сокращений не соответствует повышению 
температуры тела (>10 ударов/0C). Эти нетипич-
ные клинические проявления сердечно-сосудистых 
проявлений предполагают возможность вирусной 
инфекции с вовлечением миокарда. Конечно, необ-
ходимо исключить возможность вовлечения плевры 
или лихорадки, приводящей к вышеперечисленным 
симптомам. 

Патогенез острого повреждения миокарда, свя-
занного с инфекцией COVID-19, в настоящее вре-
мя не ясен  и следующие четыре механизма могут 
играть важную роль.

Во-первых, SARS-CoV-2 непосредственно про-
никает в клетки миокарда, вызывая повреждение 
клеток миокарда и вирусный миокардит. Вирус про-
никает в клетки благодаря высокому сродству свя-
зывания белка S с ACE2 клеток человека, а ACE2 
высоко экспрессируется в тканях миокарда и игра-
ет важную роль регуляции сердечно-сосудистой 
системы. Хотя маркеры повреждения миокарда и 
электрокардиографические изменения у некоторых 
пациентов  предполагают, что SARS-CoV-2 может 
непосредственно инфицировать миокард и вызы-
вать миокардит. 

 Во-вторых, гипоксемия, дыхательная недоста-
точность, шок или гипотензия, вызванные легоч-
ными инфекциями, приводят к недостаточному 
снабжению миокарда кислородом. На фоне инфи-
цирования увеличивается скорость метаболизма и, 
как следствие, растет нагрузка на сердечно-сосу-
дистую систему. Дисбаланс потребности и доставки 
кислорода вызывает повреждение миокарда, осо-
бенно у пациентов с хроническими сердечно-сосу-

дистыми заболеваниями, такими как ишемическая 
болезнь сердца и сердечная недостаточность.

В-третьих, нарушение регуляции иммунного от-
вета и «цитокиновый шторм» также могут вызывать 
повреждение миокарда. Предшествующие иссле-
дования подтвердили, что «цитокиновый шторм» 
играет решающую роль в патогенезе SARS-CoV и 
MERS-CoV и может сочетаться с поражением сер-
дечно-сосудистой системы. Huang et al. обнаружи-
ли, что во время инфекции SARS-CoV-2 увеличение 
провоспалительных факторов, таких как интерлей-
кин (IL)-1β, интерферон-γ, интерферон-индуциру-
емый белок-10 и моноцитарный хемоаттрактантный 
белок-1 может вызывать активацию хелперного 
Т-лимфоцита 1 (адаптивный Т-хелпер1, Th1). По 
сравнению с пациентами с легкой формой COVID-19 
концентрации в плазме колониестимулирующего 
фактора гранулоцитов (ГМ-КСФ или CM-СSF), ин-
терферон-индуцибельного белка-10 (IP-10), бел-
ка-хемоаттрактанта моноцитов (MCP-1) и факто-
ра некроза опухоли-α (ФНО- α) в плазме тяжелых 
пациентов были выше, что свидетельствует о том, 
что «цитокиновый шторм» и тяжесть течения забо-
левания взаимосвязаны. Исследование, в котором 
участвовали 123 пациента с диагнозом COVID-19, 
показало, что по сравнению с пациентами с лег-
кой формой заболевания, тяжелые пациенты имели 
более высокие уровни IL-6 и 10 в плазме и более 
низкие CD4 + T и CD8 + T-клетки [14]. Однако в ис-
следовании Huang et al. цитокины, такие как адап-
тивный T-хелпер 2 (Th2), которые могут уменьшать 
воспалительный ответ, и также IL-4 увеличились, 
что является реакцией организма на чрезмерное 
воспаление. SARS-CoV-2  может вызвать дисбаланс 
между  клетками  Th1 и Th2.  Тем самым, «цито-
киновый шторм» может быть одним из важных ме-
ханизмов повреждения миокарда, а также важным 
механизмом полиорганной недостаточности, вы-
званной иммунным дисбалансом [15].

В-четвертых, существуют мнения, что вирус не-
посредственно влияет на молекулы гемоглобина в 
крови пациента. По мнению доктора Hany Mahfouz 
(США), вирус вызывает уникальный эффект, по-
скольку он влияет на молекулы гемоглобина в кро-
ви, и поэтому развивается тяжелая гипоксемия и 
полиорганная недостаточность ввиду серьезного 
снижения пропускной способности гемоглобина, 
вызванного связыванием и ингибированием моле-
кулы гемоглобина. Инфильтрат в рентгенографии 
и компьютерной томографии может быть вызван 
окислительным стрессом от скопления гемогло-
бина, выделенного вирусом в альвеолах, который 
вызывает химическую пневмонию, а не вирусную. 
Вирус вызывает состояние, подобное метгемогло-
бинемии и отравлению угарным газом [16]. Одна-
ко, пока крайне мало данных, подтверждающих 
данную теорию. 

 
Лечение и перспективы. В настоящее время 

точный механизм повреждения миокарда, вызван-
ного инфекцией, не совсем ясен, тем не менее из 
многочисленных исследований может быть ясно, 
что SARS-CoV2 может вызывать повреждение ми-
окарда и, тем самым,  влиять на прогноз и течение 
заболевания. 

С точки зрения лечения, прежде всего, необ-
ходимо активно лечить COVID-19 инфекцию, что-
бы контролировать прогрессирование пневмонии. 
Если у пациента также есть сердечно-сосудистые 
заболевания, их также следует активно контроли-
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ровать и лечить. Американская коллегия кардиоло-
гов (ACC) опубликовала объявление о воздействии 
SARS-CoV-2 на сердце, рекомендовав, пациентам с 
сердечно-сосудистыми заболеваниями и COVID-19 
активно назначать статины, бета-блокаторы и ин-
гибиторы РААС (ренин-ангиотензин-альдостеро-
новой системы) в зависимости от показаний [16]. 
Ацетилсалициловую кислоту также рекомендуется 
назначать пациентам с хроническими сердечно-со-
судистыми заболеваниями. Если острое поврежде-
ние миокарда происходит у пациента, инфициро-
ванного SARS-CoV-2, следует разумно использовать 
такие препараты, как коэнзим Q10, препараты аде-
нозинтрифосфата (АТФ), креатинфосфат натрия 
и витамин С, рыбий жир и др. Если повреждение 
миокарда у пациентов с COVID-19 приводит к воз-
никновению нарушений ритма, тип аритмии следу-
ет лечить в соответствии с гемодинамическим ста-
тусом пациента [17].

Рассматриваются препараты различных групп 
для проведения терапии COVID-19. Поскольку эти 
препараты изучаются, важно рассмотреть потенци-
альные побочные эффекты на сердечно-сосудистую 
систему и взаимодействия с другими препаратами. 

Первой линией терапии COVID-19 являются 
противовирусные препараты. Рибавирин и рем-
десивир ― два противовирусных препарата, ко-
торые предположительно могут связываться с ак-
тивным сайтом на РНК-зависимой РНК-полимеразе 
на SARS-CoV2, в то время как лопинавир/ритона-
вир ингибирует репликацию РНК-вируса и облада-
ет доказательством синергетического эффекта in 
vitro с рибавирином. Рибавирин и лопинавир/ри-
тонавир изучаются в клинических испытаниях при 
COVID-19 и в течение многих лет использовались 
в качестве компонентов лечения гепатита С и ВИЧ 
соответственно [18].

Хотя рибавирин не характеризуется прямой ток-
сичностью при сердечно-сосудистых заболеваниях, 
лопинавир/ритонавир может привести к увеличе-
нию интервала QT и PR, особенно у пациентов с 
патологическим исходным состоянием (синдром уд-
линенного QT) или у тех, кто подвержены риску на-
рушений проводимости. Оба препарата, рибавирин 
и лопинавир/ритонавир могут влиять на концен-
трацию антикоагулянтов в крови: рибавирин может 
влиять на метаболизм  варфарина, а лопинавира/
ритонавира может потребовать снижения дозы или 
отказа от  CYP3A опосредованных  препаратов та-
ких, как ривароксабан и апиксабан. Лопинавир/
ритонавир также может влиять на активность ин-
гибиторов P2Y12 через ингибирование CYP3A4, что 
приводит к снижению концентрации активных ме-
таболитов клопидогрела и прасугрела в сыворотке 
и повышению сывороточной концентрации тикагре-
лора. Учитывая повышение уровня тикагрелора в 
сыворотке  при совместном приеме с данными пре-
паратами, данная комбинация не рекомендуется. И 
наоборот, есть доказательства того, что клопидо-
грел может не всегда обеспечить достаточное ин-
гибирование тромбоцитов при одновременном на-
значении с лопинавиром/ритонавиром, тогда как в 
случае с прасугрелом, этого не наблюдалось [19]. 
Ингибиторы HMG-CoA редуктазы (статины) также 
могут взаимодействовать с комбинацией лопина-
вир/ритонавир и привести к миопатии из-за по-
вышенного уровня статинов при совместном при-
менении. В частности, ловастатин и симвастатин 
противопоказаны для совместного применения с 
лопинавиром/ритонавиром из-за риска рабдомио-

лиза. Другие статины, в том числе аторвастатин и 
розувастатин, должны быть назначены в минималь-
ной возможной дозировке [20].

Помимо противовирусных препаратов, исследу-
ются и другие препараты. К одним из таких отно-
сится хлорохин, который используется в качестве 
противомалярийного средства. Хлорохин блокирует 
проникновение вируса путем повышения рН эндо-
сом. Хлорохин и гидроксихлорохин обладают потен-
циальной кардиотоксичностью. Факторами риска 
развития кардиотоксичности являются длитель-
ность приема препарата (> 3 месяца), дозировка, 
предшествующие заболевание сердца и почечная 
недостаточность. Хлорохиновая сердечная токсич-
ность проявляется как рестриктивная или дилатаци-
онная кардиомиопатия или нарушения проводимо-
сти, как полагают, обусловлены внутриклеточным 
ингибированием лизосомальных ферментов в кар-
диомиоцитах. Кроме того, из-за влияния хлорохина 
на ингибирование CYP2D6, бета-блокаторы, мета-
болизирующиеся с помощью CYP2D6 (метопролол, 
карведилол, пропранолол или лабеталол) могут по-
требовать коррекции дозы [21].

Метилпреднизолон является еще одним исследу-
емым препаратом, который в настоящее время ис-
пользуется для лечения тяжелых случаев COVID-19, 
осложненных ОРДС. Известно, что метилпреднизо-
лон влияет на водно-электролитный баланс, повы-
шает артериальное давление и так же влияет на 
метаболизм варфарина [22].

Поскольку рецептор ACE2 участвует в проникно-
вении SARS-CoV2 в клетки, некоторые данные сви-
детельствуют о том, что ингибиторы АПФ (иАПФ) и 
блокаторы рецепторов ангиотензина (АРА) могут 
активировать ACE2, тем самым увеличивая воспри-
имчивость к вирусу. В отличие от других исследова-
ний, где напротив показывают, что иАПФ/АРА могут 
усиливать защитную функцию легких [23]. Таким 
образом, терапевтические эффекты иАПФ/АРА во 
время течения COVID-19 противоречивы. У паци-
ентов с COVID-19 и хроническими сердечно-со-
судистыми заболеваниями, при регулярном при-
еме иАПФ/БРА, доля тяжелых случаев заболевания 
наблюдались реже, в отличие от тех, кто не при-
нимал блокаторы РААС (9.3% против 22.9%; 
р = 0.061). Так же у пациентов на регулярной тера-
пии иАПФ/БРА более низкий уровень смертности от 
COVID 19 (4.7% против 13.3%; р = 0.283). Кроме 
того, у пациентов получавших иАПФ/БРА были бо-
лее низкие показатели С-реактивного белка (СРБ) и 
прокальцитонина, что указывает на потенциальную 
противовоспалительную функцию. В целом данных 
недостаточно, чтобы предложить какие-либо меха-
нистические связи между действием иАПФ/АРА, тя-
жестью и продолжительностью течения инфекции, 
вызванной SARS-CoV2 [24].

При появлении признаков острой сердечной не-
достаточности следует как можно скорее провести 
экстракорпоральную мембранную оксигенацию 
(ЭКМО) и другие процедуры жизнеобеспечения. 
Наиболее важным является повышение осведом-
ленности и бдительности в отношении инфекции 
COVID-19, так как первыми симптомами заболева-
ния могут быть признаки поражения сердечно-со-
судистой системы. Помимо боли в груди, нарушений 
ритма, повреждение миокарда часто проявляется 
одышкой, что может быть симптомом острой сер-
дечной недостаточности.

С точки зрения диагностики, согласно диагно-
стическим критериям, предложенным «Экспертной 
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рекомендацией Китайского национального гери-
атрического центра», у пациентов с подозрением 
или подтвержденным COVID-19 отмечалось повы-
шение биомаркеров повреждения миокарда (TnI, 
КФК-МВ, ЛДГ, КФК). Повышении ТnI выше 99 пер-
центилей, при исключении острого коронарного 
синдрома, диагностируется как повреждение мио-
карда, связанное с COVID-19. Кроме того, динами-
ческое изменение маркеров повреждения миокарда 
также является основным эталонным стандартом 
для оценки наличия у пациентов повреждения ми-
окарда в большинстве клинических исследований 
COVID-19. Однако на уровень маркеров повреж-
дения миокарда влияют многие факторы, такие 
как инфекция, гипоксия и почечная дисфункция, 
и могут быть ложноположительные результаты у 
пациентов с COVID-19. Следовательно, не совсем 
достоверно определить наличие или отсутствие 
повреждения миокарда или миокардита, просто 
используя маркеры повреждения миокарда. Необ-
ходимо всесторонне оценить результаты вспомога-
тельных методов обследования, клинических дан-
ных, данных ЭКГ и данных визуализации миокарда. 
Однако в настоящее время нет общепринятых кри-
териев диагностики эхокардиографических данных 
и данных МРТ сердца у пациентов с COVID-19 [25]. 

Пандемия COVID-19 затронула сотни тысяч па-
циентов и представляет собой серьезную угрозу 
здоровью в международном масштабе. Хотя респи-
раторное заболевание является доминирующим 
клиническим проявлением COVID-19, настоящая 
картина болезни подразумевает, что у большого 
числа пациентов с COVID-19 будет прогрессировать 
ранее существовавшие ССЗ или разовьется новая 
сердечная патология в течение болезни.  Следо-
вательно, необходимо глубокое изучение влияния 
COVID-19 на течение ССЗ, взаимодействие препа-
ратов для лечения ССЗ и COVID-19.
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недостаточности в ассоциации с хронической 
обструктивной болезнью легких

Контактная информация:
Газизянова Виолетта Маратовна – кандидат медицинских наук, ассистент кафедры пропедевтики внутренних болезней  
им. С.С. Зимницкого
Адрес: 420012, г. Казань, ул. Бутлерова, д. 49, e-mail: sunny.gazizyanova@list.ru

Мультиморбидность остается характерной особенностью современного пациента с хронической сердечной недоста-
точностью (ХСН), что вносит существенный вклад в течение как основного, так и сопутствующего заболевания и суще-
ственно ухудшает прогноз, следствием чего являются значительные социально-экономические потери. 

Цель ― изучить годовой прогноз при ХСН в ассоциации с хронической обструктивной болезнью легких. 
Материал и методы. В данное исследование включались 183 пациента с ХСН, из них у 105 ― ХСН в сочетании с хрони-

ческой обструктивной болезнью легких. Всем пациентам были проведены следующие обследования: тест ходьбы, оценка 
баллов по шкале клинического состояния, исследование функции внешнего дыхания методом спирометрии, эхокардиогра-
фия в стандартном режиме, оценка качества жизни. 

Результаты. Пациенты с ХСН в сочетании с ХОБЛ отличались высокой распространенностью курения, низким каче-
ством жизни и низкой толерантностью к физической нагрузке. Кардиоваскулярная смертность при ХСН в сочетании с 
ХОБЛ была 4,0%, при ХСН без хронической обструктивной болезни легких существенно не отличалась ― 4,6%; инфаркт 
миокарда наблюдался в 1,7 раза чаще при ХСН в сочетании с заболеванием легких, чем у пациентов с ХСН без заболева-
ния легких (16,8% и 10,8%); инсульт прослеживался лишь при ХСН в ассоциации с ХОБЛ (8,9%). Комбинированная конечная 
точка (все кардиоваскулярные события) при коморбидной патологии встречалась в 2,3 раза чаще при сопоставлении с 
группой пациентов только с ХСН (29,7% и 15,4%). Госпитализация в связи с острой декомпенсацией ХСН наблюдалась в 
2 раза чаще в группе с коморбидной патологией (ХСН и ХОБЛ), чем без таковой (32,7% и 15,4%). 

Заключение. Результаты исследования продемонстрировали, что хроническая обструктивная болезнь легких вносит 
значимый вклад в формирование клинического варианта ХСН, что существенно отягощает прогноз и требует инте-
грального подхода к тактике ведения пациента и стратификации риска неблагоприятных событий. 

Ключевые слова: прогноз, хроническая обструктивная болезнь легких, хроническая сердечная недостаточность.
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Today multiple morbidity is characteristic for patients with chronic cardiac failure (CCF), which contributes to the course of the main 
and the accompanying disease and significantly worsens the prognosis, resulting in large social-economic losses. 

The objective is to research the yearly prognosis for CCF combined with chronic obstructive pulmonary disease. 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
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Material and methods. The research included 183 patients with CCF, of them 105 ‒ CCF combined with chronic obstructive 
pulmonary disease. All patients underwent the following examinations: walk test, scoring the clinical condition, external breathing 
function test with spirometry, standard echocardiography, life quality assessment. 

Results. Patients with CCF combined with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) were characterized by high smoking rate, 
low quality of life and low tolerance to physical load. Cardiovascular death rate in CCF combined with COPD was 4.0%, not differing 
significantly from that in CCF without COPD ― 4.6%; myocardial infarction was 1.7 more frequent in CCF combined with COPD than 
in patients with CCF without COPD (16.8% and 10.8%); stroke was observed only in CCF combined with COPD (8.9%). Combined 
end point (all cardiovascular events) in comorbid pathology was 2.3 more frequent that in patients with CCF only (29.7% and 15.4%). 
Hospitalization due to acute decompensation of CCF was 2 times more frequent in the group with comorbid pathology (CCF and 
COPD), that without it (32.7% and 15.4%). 

Conclusion. The research results showed that chronic obstructive pulmonary disease contributes a lot to the clinical variant of CCF, 
which significantly aggravates the prognosis and requires an integral approach to the treatment tactics and stratification of the risk of 
undesired events. 

Key words: prognosis, chronic obstructive pulmonary disease, chronic heart failure.
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Согласно данных Росстат в Российской Федера-
ции болезни кардиоваскулярной системы превали-
руют по смертности ― за период с 2002-2012 гг. 
доля умерших составила 55,5% от всех смертей в 
Российской Федерации за указанный период [1]. 
В то же время ежегодная смертность от хрониче-
ской сердечной недостаточности (ХСН) остается на 

высоком уровне, составляя 1-2%. Согласно данным 
рекомендаций ОССН ― РКО ― РНМОТ «Сердечная 
недостаточность: хроническая и острая декомпен-
сированная. Диагностика, профилактика и лече-
ние» среди основных причин выделяют артериаль-
ную гипертензию (95,5%), ишемическую болезнь 
сердца (69,7%), сахарный диабет (15,9%). В число 

Таблица 1. Характеристика изучаемых групп
Table 1. Characteristics of the studied groups

Изучаемые параметры
Исследуемые группы

РХСН
(n=78)

ХСН+ХОБЛ
(n=105)

Возраст, года, M±σ 65,10±10,67 67,72±8,84 0,147

функциональный класс I-II, абс. (%)
функциональный класс III-IV, абс. (%)

33 (42,3)
45 (57,7)

40 (38,1)
65 (61,9)

0,465
0,565

Шкала оценки клинического состояния, бал-
лы, Ме [25%;75%] 5,0 [4,0;8,0] 6,0 [4,0;7,0] 0,961

Тест ходьбы в течение 6 минут, метры, 
Ме [25%;75%] 277,0 [170,0;355,0] 250,0 [156,5;303,0] 0,047

Фракция выброса левого желудочка, %, 
Ме [25%;75%] 54,5 [41,0;59,0] 56,0 [50,0;59,0] 0,230

Частота курения, абс. (%) 4 (5,1) 44 (41,9) <0,0001

Индекс курящего, пачка/лет, М±σ 8,00±2,58 20,21±2,95 <0,0001
Уровень качества жизни, баллы, 
Ме [25%;75%] 39,0 [25,0;46,0] 44,0 [32,0;62,0] 0,007

ЧСС, уд./мин., М±σ 69,84±11,03 75,54±11,20 0,001

mMRC, баллы, М±σ - 2,49±0,82 -

CAT, баллы, М±σ - 2,91±1,14 -

CCQ, баллы, М±σ - 22,31±7,04 -

Примечание: p ― достоверность различий параметров с ХСН с и без ХОБЛ; mMRC ― modified British 
Medical Research Council questionnaire (шкала оценки одышки); САТ ― Chronic obstructive pulmonary 
disease Assessment Test (оценка влияния ХОБЛ на здоровье); CCQ ― Chronic obstructive pulmonary disease 
Control Questionnaire (оценка симптомов ХОБЛ)

Note: p ― significance of differences between parameters with chronic cardiac failure with and without chronic 
obstructive pulmonary disease; mMRC ― modified British Medical Research Council questionnaire (dyspnea 
assessment); САТ ― Chronic obstructive pulmonary disease Assessment Test (influence of chronic obstructive 
pulmonary disease on health); CCQ ― Chronic obstructive pulmonary disease Control Questionnaire (assessment 
of chronic obstructive pulmonary disease symptoms)
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частых причин также входит хроническая обструк-
тивная болезнь легких (ХОБЛ), являясь этиологией 
ХСН в 13% случаев [2].

В свою очередь смертность от ХОБЛ также не-
уклонно растет, и ожидается, что на 2020 год вый-
дет на 3-е место [3]. Результаты исследований 
демонстрируют, что ведущей причиной смертно-
сти пациентов с ХОБЛ являются заболевания кар-
диоваскулярной системы ― ишемическая болезнь 
сердца (ИБС) и сердечная недостаточность [4]. 
D.M. Mannino и H.H. Jensen (2006-2007 гг.) изучили 
структуру причин смерти у пациентов с ХОБЛ: кар-
диоваскулярные события составили 25%, опухо-
ли ― 20-33% случаев и другие причины (30%) [5]. 
В Lung Health Study проведен анализ структуры 
смертельных исходов у пациентов с ХОБЛ, который 
показал, что в 33% причиной являлся рак легких, 
22% ― заболевания сердечно-сосудистой системы, 
7,8% ― легочные причины (кроме рака), 2,3% ― 
неизвестные причины [6].

Актуальность проблемы ведения и верифика-
ции пациентов с кардиореспираторным синдро-
мом определяется высокой распространенностью 
и неуклонным ростом смертности как от сердеч-
но-сосудистых заболеваний, так и от хронической 
обструктивной болезни легких. Тандем ХОБЛ с за-
болеваниями кардиоваскулярной системы, среди 
которых большую значимость имеют артериальная 
гипертензия (АГ) и ишемическая болезнь сердца 
(ИБС), с большей частотой отмечается у пожилых 
пациентов [7]. У пациентов, доставленных в учреж-
дения стационарного типа по причине обострения 
ХОБЛ, в трети случаев отмечается ИБС [8]. В мета-
анализе C.A. Rushton с соавт. (2015) показана вы-
сокая частота ХОБЛ у пациентов с ХСН [9]. В GISSI-
HF (2017) встречаемость ХОБЛ при ХСН составила 
22% [10]. 

Взаимовлияние коморбидной патологии на кли-
ническое течение многогранно и индивидуально. 
Сочетание ХОБЛ и ИБС отличается изменением 
характеристики приступа стенокардии, высокой 
встречаемостью атипичного течения стенокардии 
(у 61,1% пациентов) [11]. Хроническая обструктив-
ная болезнь легких приводит к развитию хрониче-
ской гипоксии, что негативно отражается на функ-
ционировании миокарда. Нарушения ритма сердца 

встречаются в более чем 90% при сочетании ХОБЛ 
с АГ или ИБС [12]. Согласно COPENGAGEN при хро-
нической обструктивной болезни легких фибрил-
ляция предсердий прослеживается в 2 раза чаще 
при снижении объема форсированного выдоха за 
первую секунду (ОФВ1) менее 60% [13]. В PAISLEY 
продемонстрированы сходные результаты ― паци-
енты с фибрилляцией предсердий отличались бо-
лее низким ОФВ1 [14]. 

В литературе многими отечественными и зарубеж-
ными авторами отмечена прямая связь между ХОБЛ 
и сердечно-сосудистыми исходами [15]. По данным 
исследования у пациентов с ХОБЛ отмечался по-
вышенный в 3,26 раза риск смертности от кардио-
васкулярных событий [16]. Сердечно-сосудистый 
риск взаимосвязан с величиной ОФВ1 ― главным 
количественным критерием бронхиальной обструк-
ции. Отмечается, что при его снижении в сравне-
нии с референсными значениями на 10% наблюда-
ется увеличение кардиоваскулярной смертности на 
28%, риска возникновения ИБС ― на 20% [17]. 

Очевидно, что пациенты с ХСН и ХОБЛ вызывают 
научный интерес и требуют персонифицированно-
го подхода и стратификации риска возникновения 
сердечно-сосудистых событий.

Цель исследования ― изучить годовой прогноз 
пациентов с ХСН в сочетании с ХОБЛ. 

Материал и методы 
По критериям включения/не включения отобрано 

183 пациента с ХСН, в число которых вошли 105 ― 
с ХСН в ассоциации с ХОБЛ. Изучение структуры 
пациентов по возрасту, полу и основным клиниче-
ским признакам не выявило значимых различий. 
В структуре этиологических причин у пациентов с 
ХСН без ХОБЛ преобладала ишемическая болезнь 
сердца, в том числе при сочетании с АГ, которая 
прослеживалась у 72 (92,3%) пациентов. В груп-
пе с коморбидной патологией в 96,1% случаев 
также встречалась ИБС, из них в сочетании с АГ ― 
у 88 (83,8%) пациентов. Настоящее исследование 
одобрено локальным этическим комитетом при ГБОУ 
ВПО «Казанский государственный медицинский 
университет» Министерства здравоохранения Рос-
сийской Федерации и проводилось в соответствии 

Таблица 2. Неблагоприятные события через год
Table 2. Undesired events in a year

Изучаемые конечные точки
ХСН и ХОБЛ

(n=101)
ХСН

(n=65) Сравнение частот

абс. (%) абс. (%) ОШ 95%ДИ

Смертность от всех причин, включая: 6 5,9 5 7,7 0,758 0,222-2,593

Сердечно-сосудистая смертность 4 4,0 3 4,6 0,852 0,184-3,938

Внезапная сердечная смерть 2 2,0 1 1,5 1,293 0,115-14,555

Тромбоэмболические осложнения 2 2,0 2 3,1 0,636 0,087-4,633

Нефатальный инсульт 9 8,9 - - - -

Нефатальный инфаркт миокарда 15 14,9 5 7,7 2,093 0,722-6,068

Комбинированная конечная точка 30 29,7 10 15,4 2,324 1,047-5,160*

Примечание: * ― р<0,05
Note: * ― р<0.05
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с Хельсинской декларацией. При наличии ХОБЛ 
дополнительно оценивали одышку и клинические 
симптомы по следующим шкалам: modified British 
Medical Research Council questionnaire (mMRC), 
Chronic obstructive pulmonary disease Assessment 
Test (САТ) и Chronic obstructive pulmonary disease 
Control Questionnaire (CCQ).

Всем пациентам проводили спирометрию, за ре-
ференсные значения принимали параметры, ко-
торые приводятся в Федеральных клинических 
рекомендациях по использованию спирометрии. 
К рестриктивным нарушениям применяли следую-
щие критерии: форсированная жизненная емкость 
легких (ФЖЕЛ) <80% и ОФВ1 <80%; к обструктив-
ным ― ОФВ1<80%, ОФВ1/ФЖЕЛ<70%; смешанные 
отмечали при уменьшении ФЖЕЛ<80%, ОФВ1<80% 
и ОФВ1/ФЖЕЛ<70% [18]. 

Оценка прогноза производилась по следующим 
событиям через 12 месяцев: смертность от всех 
причин, в том числе кардиоваскулярная смерт-
ность; нефатальные сердечно-сосудистые события, 
в которые входили инфаркт миокарда и инсульт, 
тромбоэмболия легочной артерии, количество го-
спитализаций в связи с декомпенсацией сердечной 
деятельности. Комбинированная конечная точка 
включала как фатальные, так и нефатальные сер-
дечно-сосудистые события.

Анализ результатов проводился с применением 
программы Statistica 10.0. Выборочная совокуп-
ность на нормальность распределения проверялась 
по критерию Шапиро ― Уилка. При обработке дан-
ных рассчитывались среднее значение ± среднее 
квадратическое отклонение (М±σ) в случаях нор-
мального распределения; при распределении, ко-
торое отличалось от нормального подсчитывалась 
медиана (Ме), 25 и 75%. Качественные показате-
ли сравнивались с помощью критерия χ2 Пирсона. 
Сравнение частот достижения сердечно-сосудистых 
событий в группах проводили по параметру отно-
шение шансов (ОШ), рассчитываемого с помощью 
онлайн-калькулятора на сайте www.medstatistic.ru. 
Были выделены границы 95% доверительного ин-
тервала (95% ДИ).

Результаты
По данным исследования были получены инте-

гральные характеристики клинических вариантов 
течения ХСН в сочетании с ХОБЛ и в ее отсутствие 
(табл. 1).

Различий в распределении пациентов по функ-
циональному классу не выявлено. Группа пациен-
тов с коморбидной патологией отличалась высокой 
распространенностью и интенсивностью курения, 
худшим качеством жизни, снижением толерантно-
сти к физическим нагрузкам. При снижении фрак-
ции выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) отмечалось 
нарастание градации ФК ХСН (r=-0,415, p<0,05), 
баллов по шкале оценки клинического состояния 
(r=-0,423, p<0,05).

Для оценки прогноза произведен анализ исходов 
через год наблюдения за пациентами по данным 
телефонного опроса с положительным откликом в 
96,2% при ХСН в сочетании с ХОБЛ, 83,3% ― с ХСН 
(табл. 2).

По частоте смертности от всех причин пациенты 
с ХСН и с коморбидной патологией не отличались. 
Инсульт встречался только в группе с ХСН в соче-
тании с ХОБЛ (8,9%). В ходе исследования была 
сформирована комбинированная конечная точка, 
которая включала кардиоваскулярную смертность, 

нефатальные инсульт и инфаркт миокарда, тромбо-
эмболия легочной артерии. Риск комбинированной 
конечной точки у пациентов с коморбидной патоло-
гией в 2,3 раза выше. В случае тяжелого течения 
ХОБЛ комбинированная конечная точка встреча-
лась у 40,8%, при средней тяжести ― у 17%. Го-
спитализация в связи с острой декомпенсацией ХСН 
встречалась в 2 раза чаще при коморбидной пато-
логии, чем при ХСН (32,7% и 15,4%). Показано, 
что у пациентов III-IV ФК ХСН в сочетании с ХОБЛ 
кардиоваскулярный риск при сопоставлении с 
I-II ФК выше (ОШ=3,282 при 95% ДИ=1,196-9,006, 
р<0,05), тогда как у при ХСН без ХОБЛ тенденция 
не прослеживалась. Пациенты I-II ФК ХСН и ХОБЛ 
достигали комбинированной конечной точки, ко-
торая включала в себя все сердечно-сосудистые 
события, в 4,5 раза чаще, чем I-II ФК с ХСН при 
отсутствии коморбидной патологии (р>0,05). У па-
циентов III-IV ФК различий в частоте наступления 
кардиоваскулярных событий не обнаруживалось. 
Анализ сердечно-сосудистой смертности показал ее 
зависимость от степени тяжести ХОБЛ ― при ХСН 
в сочетании с ХОБЛ тяжелой степени смертность в 
2 раза превышала при сопоставлении с пациентами 
с ХСН и ХОБЛ средней тяжести (5,6% и 2,1% соот-
ветственно, р>0,05). Инсульт также прослеживался 
с большей частотой в группе с ХСН и тяжелой ХОБЛ 
при сравнении с группой ХСН и ХОБЛ средней сте-
пени (14,8% и 2,1% соответственно, p<0,05). Ком-
бинированная конечная точка встречалась в 2 раза 
чаще в случае ХОБЛ тяжелого течения при сопостав-
лении с ХОБЛ средней степени тяжести (p<0,05). 
Декомпенсация ХСН также прослеживалась чаще 
при ХОБЛ тяжелой степени тяжести (42,6%) в отли-
чие от ХОБЛ средней тяжести ― 21,3% (ОШ=2,745 
при 95%ДИ 1,136-6,635, р<0,05).

Выводы
1. Группа пациентов с ХСН в ассоциации с ХОБЛ 

отличаются от пациентов только с ХСН высокой 
частотой встречаемости курильщиков, а также ин-
дексом курильщика (р<0,0001), низкой толерант-
ностью к физической нагрузке (р=0,047), худшим 
качеством жизни (р=0,007).

2. При сочетании ХСН и ХОБЛ прослеживается 
худший, чем только при ХСН, прогноз по сердечно-
сосудистым событиям (29,7% и 15,4%), а также по 
количеству госпитализаций по причине декомпен-
сации сердечной недостаточности (32,7% и 15,4%).
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НОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫНОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫ

КАРДИОЛОГИ ПОЛУЧИЛИ УНИКАЛЬНУЮ ЖИВУЮ МОДЕЛЬ 
СЕРД ЦА
Группа ученых из Израиля и Канады разработала трехмерную 
ткань сердца из индуцированных стволовых клеток человека. 
Получившаяся ткань имитирует ткани предсердия и желудочков. 
Ее планируется использовать для персонализации терапии 
пациентов с сердечной недостаточностью и для разработки 
новых лекарств против этого отклонения, пишет Xinhua. 
В перспективе данный подход можно использовать для 
получения имплантатов, заменяющих поврежденные участки 

сердца. Для тестов ученые создали модель аритмии в тканях предсердия и изучили с ее помощью действие 
соответствующих лекарств.
Одним из нововведений является раздельное получение предсердных и желудочковых клеток, которые 
имеют решающее значение для сердечной функции, но действуют по-разному. Это разделение важно, 
потому что лекарства, которые улучшают функцию клеток предсердия, могут быть вредными для функции 
желудочковых клеток. Теперь же каждое лекарство будет тестироваться отдельно для своего типа клеток. 
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У 44 мужчин 30-50 лет с неконтролируемой артериальной гипертензией (АГ) на фоне гипотензивной терапии выпол-
нена сравнительная оценка динамики САД, ДАД, ЧСС, венозного давления бедра, диаметра и площади просвета, скорости 
кровотока поверхностных и глубоких вен левой ноги в ответ на физическую нагрузку. Оценивали параметры пациентов 
двух групп: 22 пациента ― с АГ без хронических заболеваний вен (ХЗВ), 22 пациента ― с ХЗВ. Изучали реакцию на нагрузку 
между группами до и после 14 дневной гипотензивной терапии в стационаре с применением ингибитора АПФ (Периндо-
прил) и диуретика (Индапамид). Применение комбинации ингибитора АПФ и диуретика у мужчин с АГ как при наличии ХЗВ, 
так и при отсутствии ХЗВ, при физической нагрузке характеризуются повышением САД и ЧСС, увеличением диаметра и 
площади просвета поверхностных и глубоких вен, снижением ПВД и скорости кровотока. Характерной особенностью ги-
потензивной терапии у пациентов с ХЗВ является уменьшение диаметра поверхностных вен и отсутствие реакции ДАД 
на нагрузку, что приводит к более низкому уровню ДАД, чем у пациентов с АГ без ХЗВ. Данные признаки можно оценить 
как дезадаптацию гемодинамики в ответ на физическую нагрузку.
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In 44 men aged 30-50 years with uncontrolled arterial hypertension (AH) during antihypertensive therapy, a comparative assessment 
was made of the dynamics of SBP, DBP, heart rate, hip venous pressure, diameter and lumen area, blood flow velocity of the superficial 
and deep veins of the left leg in response to physical activity. The parameters of patients of two groups were evaluated: 22 patients 
with hypertension without chronic venous disease (CVD), 22 patients with CVD. The response to the load between groups before and 
after 14 days of antihypertensive therapy in a hospital using an ACE inhibitor (Perindopril) and a diuretic (Indapamide) was compared. 
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Введение 
Комбинированная лекарственная антигипертен-

зионная терапия является эффективным методом 
контроля артериальной гипертензии (АГ) [1]. Од-
нако эффективность такой терапии снижается при 
наличии у пациентов коморбидной патологии [2]. 
Имеются малочисленные исследования о влия-
нии гипотензивной терапии на венозный кровоток 
[3, 4], в том числе на кровообращение нижних ко-
нечностей, не смотря высокую встречаемость хро-
нических заболеваний вен (ХЗВ) среди пациентов 
с АГ ― до 83% [5]. Изучение данного вопроса по-
может практическому врачу в выборе безопасных 
гипотензивных препаратов у пациентов с АГ и ХЗВ.

Цель исследования ― изучение особенностей 
влияния комбинации ингибитора ангиотензинпрев-
ращающего фермента (АПФ) и диуретика на ге-
модинамику при физической нагрузке у мужчин с 
артериальной гипертензии и хроническими заболе-
ваниями вен.

Материал и методы
Объект исследования ― мужчины трудоспособ-

ного возраста с неконтролируемой АГ и наличием 
ХЗВ. Объем исследования ― 44 человека. Предмет 
исследования ― параметры центральной и перифе-
рической венозной гемодинамики. Тип исследова-
ния ― динамический. Выбывших из исследования 
пациентов не было. Исследование состояло из двух 
этапов: на первом этапе (до лечения) проанализи-
рованы изучаемые параметры в покое и при физи-
ческой нагрузке. На втором этапе (поле лечения) 
повторно изучали исследуемые параметры в по-
кое и после физической нагрузки. На каждом эта-
пе обследованы все 44 пациента, из которых были 
сформированы две группы: без внешних признаков 
ХЗВ (22 человека) и с внешними признаками ХЗВ 
(22 человека). 

Критериями для включения в исследование были: 
мужчины 30-50 лет с неконтролируемой артериаль-
ной гипертензией. Критериями невключения были: 
наркомания; онкологическая патология; заболева-
ния эндокринных органов; острые и хронические 
заболевания органов дыхания; недавно перенесен-
ные инфекции за последние 14 дней; заболевания 
почек и мочевыводящих путей; дисплазия соеди-
нительной ткани; болезни крови; болезни печени и 
поджелудочной железы, язвенная болезнь двенад-
цатиперстной кишки и желудка; профессиональные 
спортсмены; ранее перенесенные переломы и опе-
рации на нижних конечностях; черепно-мозговые 
травмы и травмы; заболевания центральной нерв-
ной системы; хронические аритмии сердца и прово-
димости; ангионевротический отек; проявления ги-

перкалиемии; подагра; почечная недостаточность; 
ишемическая болезнь сердца; осложненный гипер-
тонический криз. Критерии включения и исключе-
ния из исследования подтверждены результата-
ми медицинского обследования в госпитале ФКУЗ 
«МСЧ МВД России по Пермскому краю» (начальник 
госпиталя М.Г. Нечаева).

Медиана возраста всех 44 пациентов составила 43 
(37-46) года, индекс массы тела ― 29 (27-31), САД 
156 (150-161) мм рт. ст., ДАД 98 (92-101) мм рт. ст. 
Продолжительность АГ ― 4 (1-7) года. АГ I стадии 
отмечена у 24 человек, II стадии ― у 20 человек. 
На постоянный прием гипотензивных препаратов в 
амбулаторных условиях указали только 10 пациен-
тов (23%). 

АГ диагностировали у пациентов, проходящих в 
госпитале стационарное лечение по поводу некон-
тролируемой АГ, на основании критериев ESH/ESC 
от 2018 г. [1]. ХЗВ диагностировали при внешнем 
осмотре ног в положении стоя согласно критериям 
и классификации CEAP [6]. ХЗВ были представле-
ны в виде С1 (телеангиэктазии или ретикулярные 
вены) ― 12 пациентов, С2 (варикозно-измененные 
подкожные вены) ― 9 пациентов и С3 (отек) ― 
1 человек. 

Изучали параметры гемодинамики в покое (после 
5 минут отдыха лежа) и сразу после физической на-
грузки, в качестве которой использовали дозиро-
ванную физиологическую нагрузку [7], как в день 
поступления пациента в стационар, так и в день 
выписки. САД, ДАД и ЧСС измеряли на левом плече 
осциллометрическим методом с помощью тономе-
тра A&D UA-777 (AND, Япония, 2017 г.). Параметры 
ангиосканирования оценивали с помощью исполь-
зования сканера iU22 xMatrix (Phillips, США, 2014) 
в левых поверхностных, глубоких и перфорантных 
венах нижних конечностей. Изучали диаметр (Ø), 
площадь сечения вены (S) и скорость кровотока (V) 
в большой (БПВ) и малой (МПВ) поверхностных ве-
нах, общей бедренной вене (ОБВ), задней больше-
берцовой (ЗББВ) в стандартных «ультразвуковых 
окнах» [8]. Периферическое венозное давление 
(ПВД) определяли на левой БПВ с помощью осцил-
лометрического и ультразвукового методов [9].

Продолжительность стационарного лечения со-
ставила 14-15 дней. Антигипертензионная терапия 
проводилась в течение всей госпитализации в виде 
ежедневного контролируемого приема стандартной 
комбинации лекарств, рекомендованных ESH/ESC 
от 2018 г. [1]: ингибитора АПФ (Периндоприл ― 
8 мг) и диуретика (Индапамид ― 1,5 мг).

Статистический анализ. Объем необходимо-
го размера выборки для настоящего исследова-
ния (для количественных и качественных пара-
метров) рассчитан с использованием программы 

The use of a combination of an ACE inhibitor and a diuretic in men with hypertension both in the presence of CVD and in the absence 
of CVD, during physical load is characterized by an increase in SBP and heart rate, an increase in the diameter and lumen area of 
superficial and deep veins, a decrease in venous pressure on the leg and blood flow velocity. A characteristic feature of antihypertensive 
therapy in patients with chronic venous insufficiency is a decrease in the diameter of the superficial veins and a lack of a DBP response 
to the load, which leads to a lower level of DBP than in patients with hypertension without CVD. These signs can be assessed as 
hemodynamic disadaptation in response to physical activity.

Key words: men, arterial hypertension, chronic vein diseases, antihypertensive therapy.

(For citation: Letyagina S.V., Baev V.M., Agafonova T.Yu. Effect of angiotensin-converting enzyme inhibitor combined with 
diuretic on hemodynamics under physical load in men with arterial hypertension and chronic venous diseases. Practical medicine. 
2020. Vol. 18, №1, P. 70-76)
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«BIOSTAT» (Версия 4.03, ИД «Практика», Москва, 
1999) на основании заданной нами мощности ис-
следования (95%), альфа-уровня ― порогового 
уровня статистической значимости (0,01). С помо-
щью программы «Statistica 6.1» (серийный номер 
AXXR912E53722FA, StatSoft-Russia, 2009 г.) оцени-
вали нормальность распределения вариационных 
рядов с помощью критерия H. Lilliefors, который 
подтвердил их асимметрию (р<0,05). Количествен-
ные результаты представлены в виде медианы (Ме) 
со значениями первого (Q1) и третьего (Q3) квар-

тилей. Сравнительный анализ между зависимыми 
группами выполнен с помощью критерия Wilcoxon, 
между независимыми группами ― с помощью кри-
терия Mann ― Whitney U-test. Различия статистиче-
ски значимыми считали при р<0,05.

Этические вопросы. Этическим комитетом 
ПГМУ им. академика Е.А. Вагнера Минздрава России 
были утверждены: дизайн, протокол исследования 
и информированное согласие пациента на участие 
в исследовании (протокол №11 от 26.12.2018 г.). 
Все участники дали письменное информированное 

Таблица 1. Результаты сравнения динамики параметров кровообращения при физической 
нагрузке у пациентов с АГ без ХЗВ до лечения

Table 1. Results of comparing the dynamics of blood circulation parameters under physical load  
in patients with AH without CVD before treatment

Параметры/Вены
Покой Физическая

нагрузка
Р

Мe (Q1-Q3)

САД, мм рт. ст. 151 (150-160) 155 (140-162) 0,35

ДАД, мм рт. ст 100 (92-100) 95 (87-100) 0,38

ЧСС, в мин. 73 (70-84) 96 (83-102) 0,0001

ПВД, мм рт. ст. 29 (21-32) 20 (15-25) 0,00007

БПВ

Ø, мм 3,0 (2,8-3,6) 3,1 (3,0-3,6) 0,21

S, мм2 7,3 (6,2-9,8) 8,5 (7,1-12,0) 0,14

V, см/сек 9,9 (8,3-12,8) 7,6 (6,9-8,6) 0,004

МПВ

Ø, мм 2,2 (2,0-2,8) 2,6 (2,2-3,1) 0,001

S, мм2 3,9 (3,2-6,2) 5,2 (3,6-6,2) 0,014

V, см/сек 7,3 (6,0-9,4) 7,5 (6,7-8,6) 0,93

ОБВ

Ø, мм 8,1 (7,0-8,6) 12,1 (11,1-13,9) 0,00004

S, мм2 50,1 (35,8-58,5) 106,6 (95,0-151,7) 0,0002

V, см/сек 32,0 (21,2-36,6) 14,1 (11,8-18,5) 0,00004

ЗББВ

Ø, мм 2,5 (2,2-2,9) 3,3 (2,9-3,9) 0,00008

S, мм2 4,9 (3,8-6,5) 8,7 (6,7-12,1) 0,00008

V, см/сек 7,8 (6,7-9,4) 6,9 (6,1-8,3) 0,045
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согласие на проведение обследования до начала 
исследования.

Результаты
У пациентов без ХЗВ до лечения физическая на-

грузка сопровождается увеличением ЧСС, сниже-
нием ПВД и отсутствием реакции со стороны САД 
и ДАД. Нагрузка приводит к увеличению диаметра 
и площади просвета в МПВ, ОБВ и ЗББВ. Скорость 
кровотока в данной группе пациентов при нагрузке 
характеризуется ее снижением во всех венах, и в 
большей степени в ОБВ, где отмечено падение ско-
рости в 2 раза. 

У пациентов с ХЗВ до лечения реакция на фи-
зическую нагрузку характеризовалась аналогичной 

реакцией кровотока, какая была описана до лече-
ния ― увеличение ЧСС, диаметра и площади про-
света вен БПВ, МПВ, ОБВ и ЗББВ. Снижение скоро-
сти кровотока отмечено только в БПВ и ОБВ, в МПВ 
и ЗББВ динамики не отмечено.

Пациенты с АГ без ХЗВ после лечения на физи-
ческую нагрузку отреагировали повышением САД, 
ДАД, ЧСС и снижением ПВД. Отмечено увеличение 
диаметра площади просвета в МПВ, ОБВ и ЗББВ. 
Снижение скорости кровотока диагностировано 
только в БПВ и ОБВ. В других венах кровоток ока-
зался не измененным.

После лечения пациенты с ХЗВ продемонстри-
ровали после физической нагрузки только рост 
САД, ЧСС и снижение ПВД. Увеличение диаметра 

Таблица 2. Результаты сравнения динамики параметров кровообращения при физической 
нагрузке у пациентов с АГ и ХЗВ до лечения

Table 2. Results of comparing the dynamics of blood circulation parameters under physical load  
in patients with AH and CVD before treatment

Параметры/Вены
Покой Физическая

нагрузка
Р

Мe (Q1-Q3)

САД, мм рт. ст. 160 (146-160) 154 (142-165) 0,98

ДАД, мм рт. ст. 97 (90-100) 93 (88-104) 0,77

ЧСС, в мин. 78 (72-80) 103 (91-112) 0,0001

ПВД, мм рт. ст. 27 (20-33) 19 (10-23) 0,0002

БПВ

Ø, мм 3,7 (3,1-3,9) 3,9 (3,6-4,2) 0,023

S, мм2 10,9 (7,5-11,9) 11,9 (10,1-13,5) 0,091

V, см/сек 9,1 (7,9-9,8) 7,2 (6,3-8,4) 0,012

МПВ

Ø, мм 2,1 (1,8-2,9) 2,8 (2,2-3,8) 0,001

S, мм2 3,5 (2,6-6,6) 6,4 (3,7-11,3) 0,002

V, см/сек 7,0 (5,6-8,3) 6,5 (5,8-9,1) 0,49

ОБВ

Ø, мм 8,9 (8,0-9,5) 14,6 (13,2-15,2) 0,00006

S, мм2 62,6 (46,1-71,3) 167,4 (136,8-181,5) 0,00006

V, см/сек 28,7 (20,4-35,8) 11,8 (10,2-15,1) 0,00007

ЗББВ

Ø, мм 2,4 (2,3-2,9) 3,2 (2,7-3,7) 0,0002

S, мм2 5,1 (4,0-6,8) 8,0 (5,9-10,6) 0,0003

V, см/сек 7,9 (6,8-11,3) 7,0 (6,1-10,3) 0,13
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и площади сечения внутреннего просвета отмечено 
в МПВ, ОБВ и ЗББВ. В БПВ зафиксировано умень-
шение диаметра при неизменности площади. Сни-
жение скорости кровотока зафиксировано только в 
БПВ и ОБВ. В МПВ и ЗБВВ скорость кровотока не 
отреагировала на физическую нагрузку.

Проанализировав результаты сравнения данных 
обеих групп при физической нагрузке уже после 
лечения, мы отметили различие между ними по 
уровню ДАД, которое у пациентов с ХЗВ было зна-
чительно ниже (р=0,009), чем у мужчин без ХЗВ. 
Другие изучаемые нами параметры не имели раз-
личий.

Обсуждение
Оценивая полученные нами результаты, мы отме-

чаем, что реакция на физическую нагрузку в обеих 
группах после лечения была почти идентичной и 
характеризовалась повышением САД, ЧСС, увели-
чением диаметра и площади просвета вен, сниже-
нием ПВД и скорости кровотока во всех венах. В 
частности, рост ЧСС в данном случае можно связать 
не только с нагрузкой, но и применением ингибито-
ра АПФ, который увеличивает ЧСС именно при фи-
зической нагрузке [10]. Надо отметить и различие 
в реакции между группами ― у пациентов с ХЗВ по-
сле лечения ДАД не отреагировало на физическую 

Таблица 3. Результаты сравнения динамики параметров кровообращения при физической 
нагрузке у пациентов с АГ без ХЗВ после лечения 

Table 3. Results of comparing the dynamics of blood circulation parameters under physical load  
in patients with AH without CVD after treatment

Параметры/Вены
Покой Физическая

нагрузка
Р

Мe (Q1-Q3)

САД, мм рт. ст. 124 (122-132) 139 (123-155) 0,004

ДАД, мм рт. ст. 83 (74-86) 91 (84-102) 0,002

ЧСС, в мин. 67 (62-72) 90 (76-104) 0,00004

ПВД, мм рт. ст. 20,0 (18,0-22,0) 15 (12-18) 0,0001

БПВ

Ø, мм 3,2 (3,0-3,9) 3,7 (3,5-4,0) 0,069

S, мм2 8,3 (7,0-11,6) 10,8 (9,5-12,4) 0,061

V, см/сек 8,6 (7,3-11,0) 6,8 (5,5-7,2) 0,0002

МПВ

Ø, мм 2,4 (2,0-2,8) 2,9 (2,3-3,4) 0,004

S, мм2 4,0 (2,6-5,8) 6,4 (4,2-9,0) 0,0001

V, см/сек 7,7 (6,8-8,3) 6,9 (5,9-7,3) 0,051

ОБВ

Ø, мм 8,5 (7,4-9,3) 13,1 (11,7-15,5) 0,00004

S, мм2 56,4 (43,0-67,8) 134,0 (107,5-188,7) 0,00004

V, см/сек 22,0 (14,5-26,7) 11,6 (8,8-15,8) 0,00008

ЗББВ

Ø, мм 2,7 (2,3-3,0) 3,4 (3,1-4,0) 0,0004

S, мм2 5,5 (4,2-7,0) 9,0 (7,5-12,5) 0,0005

V, см/сек 8,0 (6,2-8,6) 6,6 (5,5-9,1) 0,98
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нагрузку, и по окончании пробы уровень ДАД было 
даже ниже, чем у пациентов без ХЗВ. Данное от-
личие в реакции, как мы предполагаем, обуслов-
лено не только с исходно имеющимися различия-
ми структурно-функциональных параметров вен у 
пациентов изучаемых групп [11], но и различной 
чувствительностью АПФ в органах человека к Пе-
риндоприлу, прежде всего, за счет наличия пато-
логии вен в одной из групп пациентов. Отсутствие 
реакции со стороны ДАД в группе пациентов с ХЗВ 
сочеталось с уменьшением диаметра БПВ во время 
пробы, что можно оценить как дефект регулятор-
ной функции вен. Таким образом, почти идентичная 
реакция гемодинамики в обеих группах на физи-
ческую нагрузку различалась лишь более низким 
уровнем ДАД и уменьшением диаметра поверхност-

ной вены у пациентов с АГ и ХЗВ. Мы не исключаем, 
что выявленные нами два отличия в гемодинамике 
являются маркерами дезадаптации кровообраще-
ния в ответ на физическую нагрузку у мужчин с 
АГ и ХЗВ. С практической точки зрения это должно 
стимулировать лечащего врача к более тщательно-
му контролю уровня ДАД во время применения ком-
бинации ингибитора АПФ и диуретика у пациентов 
с АГ и ХЗВ с целью профилактики сердечно-сосуди-
стых осложнений, особенно при нагрузках.

Заключение
Применение комбинации ингибитора АПФ и диу-

ретика у мужчин с АГ как при наличии ХЗВ, так и 
при отсутствии ХЗВ, при физической нагрузке ха-
рактеризуются повышением САД и ЧСС, увеличени-

Таблица 4. Результаты сравнения динамики параметров кровообращения при физической 
нагрузке у пациентов с АГ и ХЗВ после лечения

Table 4. Results of comparing the dynamics of blood circulation parameters under physical load  
in patients with AH and CVD after treatment

Параметры/Вены
Покой Физическая

нагрузка
Р

Мe (Q1-Q3)

САД, мм рт. ст. 122 (114-128) 131 (120-140) 0,004

ДАД, мм рт. ст. 80 (76-82) 79 (77-86) 0,25

ЧСС, в мин. 70 (63-73) 99 (88-104) 0,0002

ПВД, мм рт. ст. 20 (17-20) 12 (10-16) 0,0001

БПВ

Ø, мм 4,0 (3,4-4,4) 3,9 (3,6-4,3) 0,047

S, мм2 12,3 (9,0-15,1) 11,9 (10,4-14,7) 0,067

V, см/сек 8,6 (7,1-9,1) 7,1 (6,4-7,5) 0,017

МПВ

Ø, мм 2,2 (1,8-2,9) 2,8 (2,2-3,4) 0,0009

S, мм2 3,9 (2,6-6,6) 6,1 (3,7-9,0) 0,0007

V, см/сек 7,3 (5,4-8,6) 6,2 (5,8-8,3) 0,88

ОБВ

Ø, мм 9,6 (9,0-10,1) 15,1 (13,5-15,9) 0,00004

S, мм2 71,9 (63,8-80,1) 177,9 (143,1-198,6) 0,00004

V, см/сек 19,7 (17,1-27,1) 10,3 (9,2-13,4) 0,00006

ЗББВ

Ø, мм 2,8 (2,4-3,1) 3,6 (3,2-3,8) 0,001

S, мм2 6,3 (4,7-7,7) 10,4 (8,1-11,5) 0,001

V, см/сек 7,9 (6,7-9,3) 7,0 (6,1-7,4) 0,067



76 ПРАКТИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА Том 18, № 1. 2020

ем диаметра и площади просвета поверхностных и 
глубоких вен, снижением ПВД и скорости кровото-
ка. Характерной особенностью гипотензивной тера-
пии у пациентов с ХЗВ является уменьшение диаме-
тра поверхностных вен и отсутствие реакции ДАД 
на нагрузку, что приводит к более низкому уровню 
ДАД, чем у пациентов с АГ без ХЗВ. Данные призна-
ки можно оценить как дезадаптацию гемодинамики 
в ответ на физическую нагрузку.
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НОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫНОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫ

КАК ВИТАМИН D ПОМОГАЕТ РАБОТЕ СЕРДЦА
В исследовании приняли участие люди преимущественно 
70-летнего возраста. Британские учёные из Университета в 
городе Лидс провели исследование по влиянию витамина D на 
работу сердечно-сосудистой системы человека. 
По заверениям исследователей, ежедневные дозы витамина 
помогут обойтись без дорогостоящих операций.
Сообщается, что в исследовании, проводимом учёными и 
Университетом Лидса во главе с доктором Клаусом Витте, 
принимали участие 165 человек с проблемами в работе сердца. 

По словам исследователей, у всех участников эксперимента, до его начала, фракция выброса (количество 
крови, выбрасываемого с каждым сокращением сердечной мышцы) не превышала 26%. Все обследуемые 
были разделены на две части. Первая часть употребляла таблетки с витамином D, в то время как вторая часть 
принимала плацебо.
По завершению исследования учёные обнаружили удивительные результаты. Так, группа больных, которые 
употребляли плацебо, не получила улучшений в работе сердца, в то время как участники эксперимента, 
принимающие витамин D, почувствовали улучшения и уровень фракции у них вырос с 26% до 34%.
Таким образом, команда британских учёных, под руководством доктора Витте доказала, что витамин D 
положительно сказывается на работу человеческого сердца.
 

Источник: www.med2.ru
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Влияние синдрома обструктивного апноэ сна на 
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Цель работы ― изучить влияние синдрома обструктивного апноэ сна (СОАС) на течение впервые возникшего острого 
инфаркта миокарда с подъемом сегмента ST (ОИМпST) после чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ).

Материал и методы. В зависимости от наличия и степени тяжести СОАС, определяемых по индексу десатурации (ИД), 
130 пациентов с ОИМпST после ЧКВ со стентированием инфаркт-зависимой коронарной артерии разделили на 3 группы: 
1 группа (без СОАС, ИД 0-5/час), 2 группа (легкая степень СОАС, ИД 5-15/час) и 3 группа (средняя и тяжелая степени СОАС, 
ИД >15/час). Для уточнения системы взаимосвязей показателей, определяющих тяжесть СОАС, с показателями, характе-
ризующими развитие и течение ОИМпST, использовали факторный анализ.

Результаты и обсуждение. Установлено защитно-тренирующее влияние СОАС и ночной гипоксемии на течение 
ОИМпST по основным лабораторным и инструментальным показателям (уровень тропонина I (cTnI), нарушения сократи-
мости левого желудочка): у больных с легкой степенью СОАС усугубление острой и хронической гипоксий сопровождалось 
уменьшением уровня cTnI ― «биохимический» уровень защиты, у больных с СОАС средней и тяжелой степеней усугубле-
ние ночных нарушений дыхания сопровождалось сохранением сократительной функции сердца ― «структурный» уровень 
защиты.

Заключение. Полученные результаты свидетельствуют о защитно-тренирующем эффекте СОАС на течение 
ОИМпST.
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Objective ― to study effects of obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) on the course of the new ST segment elevation 
myocardial infarction (STEMI) after percutaneous coronary intervention (PCI).

Material and methods. Depending on the presence and severity of OSAS, determined by the oxygen desaturation index (ODI), 
130 STEMI patients after PCI with infarct-related artery stenting were divided into three groups: the 1st group (without OSAS, ODI 0-5/
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Воздействие острой и хронической гипоксии 
при синдроме обструктивного апноэ сна (СОАС) 
отдаленно имитирует методику прерывистой (ин-
тервальной) гипоксической тренировки. Время и 
интенсивность воздействия гипоксии на миокард 
определяют направление его изменения в положи-
тельную (адаптация) и отрицательную (дезадап-
тация) стороны. Кратковременные гипоксические 
влияния, чередующиеся с периодами «отдыха», 
способствуют адаптивным изменениям миокар-
да [1]. В случае СОАС, во-первых, гипоксическое 
воздействие присутствует только ночью на фоне 
эпизодов апноэ и гипопноэ («тренировка»), днем 
оно отсутствует («отдых»), во-вторых, эпизоды 
апноэ и гипопноэ носят периодический характер 
из-за чередования спадения верхних дыхательных 
путей с развитием гипоксии («тренировка») и по-
следующего восстановления их проходимости с по-
вышением оксигенации крови («отдых»).

Поэтому развитие и течение острого инфаркта 
миокарда с подъемом сегмента ST (ОИМпST) на 
фоне острой и хронической гипоксии, сопровожда-
ющей СОАС, должны иметь свои особенности [2].

Цель исследования ― изучить влияние СОАС 
на течение впервые возникшего ОИМпST после 
ЧКВ.

Материал и методы
Обследованы 130 больных с ОИМпST после ЧКВ 

со стентированием инфаркт-зависимой коронарной 
артерии. Пациентов последовательно включали в 
исследование при их поступлении в кардиологиче-
ский стационар. Все пациенты получали стандарт-
ное обследование и лечение согласно действующих 
приказов и рекомендаций [3]. При поступлении по 
стандартной методике ультразвукового исследо-
вания сердца оценивали конечный систолический 
размер левого желудочка (КСРЛЖ, мм), фракцию 
выброса ЛЖ по методу J.S. Simpson (ФВЛЖSim, %) 
и индекс нарушения локальной сократимости ЛЖ 
(иНЛС); измеряли cTnI (нг/мл), окружность та-
лии (ОТ, см) и бедер (ОБ, см); рассчитывали ин-
декс массы тела (ИМТ, кг/м2). Всем пациентам на 
5-8 день проведена ночная мониторинговая пуль-
соксиметрия с регистрацией ИД (ИД, десатура-
ции/час), времени сна (в мин.) при сатурации кро-
ви <93% (Time<93%) и его доли (в %) во времени 
всего ночного сна (Time%<93%). В зависимости 
от наличия и степени тяжести СОАС, определяе-
мых по ИД, пациентов распределили на 3 груп-
пы: ИД 0-5/час ― 1 группа (без СОАС, n=59), ИД 
5-15/час ― 2 группа (легкая степень СОАС, n=37), 
ИД >15/час ― 3 группа (средняя и тяжелая степени 
СОАС, n=34).

hour); the 2nd group (mild OSAS, ODI 5-15/hour) and the 3rd group (medium and severe OSAS, ODI > 15/hour). We used factor analysis 
to clarify interrelations of indicators that determine OSAS severity with indicators characterizing the development and course of STEMI.

Results and discussion. Protective and training effects of OSAS and nocturnal hypoxemia on the course of STEMI were established 
according to the main laboratory and instrumental indicators (troponin I (cTnI), impaired left ventricle contractility): in patients with mild 
OSAS, aggravation of acute and chronic hypoxia was accompanied by a decrease in cTnI ― the «biochemical» level of protection; in 
patients with moderate and severe OSAS, aggravation of nighttime respiratory disorders was accompanied by preservation of heart 
contractile function ― the «structural» level of protection.

Conclusion. The results indicate the protective and training effect of OSAS on the course of STEMI.
Key words: STEMI, OSAS, PCI, ODI.

(For citation: Opolonskaya P.E., Maximov N.I., Smetanin M.Yu. Obstructive sleep apnea effect on the course of acute myocardial 
infarction with ST segment elevation after percutaneous coronary intervention. Practical medicine. 2020. Vol. 18, №1, P. 77-81)

Таблица 1. Факторные нагрузки показателей (1 группа, ОИМпST без СОАС)
Table 1. Factor loads of indicators (group 1, STEMI without OSAS)

Компоненты анализа 1 группы, ИД 0-5/час, n=59

1 2 3

ОБ 0,922

ИМТ 0,915

ОТ 0,889

КСРЛЖ 0,895

ФВЛЖSym -0,876

иНЛС 0,787

cTnI -0,482 0,507

Time%<93% 0,776

ИД 0,699
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Статистическую обработку результатов прово-
дили с помощью программы IBM SPSS Statistics 
22 (IBM, США). Для интерпретации системы вза-
имосвязей показателей, определяющих тяжесть 
СОАС, с показателями, характеризующими раз-
витие и течение ОИМпST, использовали фактор-
ный анализ. В анализ включали количественные 
данные, имеющие нормальное распределение по 
критерию А.Н. Колмогорова ― Смирнова и/или по 
показателю ассиметрии. Факторный анализ прово-
дили методом главных компонент, факторы выде-
ляли на основании критериев Кайзера и критерий 
отсеивания Р. Кеттела [4].

Результаты
Полученные результаты распределения фактор-

ных нагрузок показателей приведены в таблицах 1, 
2 и 3. В каждой группе пациентов на основании 
распределения факторных нагрузок были выделе-
ны основные системообразующие факторы.

В 1 группе пациентов (табл. 1) это «ОБ», 
«КСРЛЖ» и «Time%<93%». Таким образом, влия-
ния показателей СОАС на течение основного забо-
левания в данной группе не выявлено, и наиболь-
шее воздействие на течение ОИМпST оказывают 
антропометрические показатели.

Во 2 группе пациентов (табл. 2) основные факто-
ры ― «ОБ», «КСРЛЖ» и «ИД». Таким образом, на-
личие СОАС легкой степени тяжести и хронической 
ночной гипоксемии в данной группе сопровождает-
ся снижением уровня тропонина I, т.е. оказывает 
условно положительное влияние («биохимический» 
уровень влияния) на течение основного забо-
левания.

В 3 группе пациентов (табл. 3) основные факто-
ры ― «ИМТ», «ФВЛЖSym» и «cTnI». Таким образом, 
усиление степени тяжести СОАС и ночной гипоксе-
мии в данной группе сопровождается сохранением 
сократительной функции сердца, оцениваемой по 
ФВЛЖSym и иНЛС, т.е. оказывает положительное 
влияние («структурный» уровень влияния) на тече-
ние основного заболевания.

Анализ системы взаимосвязей показателей ИД и 
иНЛС в исследуемых группах больных ОИМпST по-
казал отличие факторных нагрузок по количеству и 
виду (рис. 1 и 2).

В 1 группе больных (ОИМпST без СОАС) уста-
новлена прямая взаимосвязь только между ИД и 
Time%<93%, т.е. увеличение степени тяжести 
СОАС сопровождается увеличением длительности 
ночной гипоксии, что описывает внутренние взаи-
моотношения показателей, которые характеризуют 
СОАС.

Во 2 группе больных (ОИМпST с СОАС легкой 
степени) установлена прямая взаимосвязь между 
ИД иTime%<93%, а также обратная взаимосвязь 
между ИД иcTnI, т.е. увеличение степени тяжести 
СОАС сопровождается увеличением длительности 

Таблица 2. Факторные нагрузки показателей (2 группа, ОИМпST с СОАС легкой степени)
Table 2. Factor loads of indicators (group 2, STEMI with mild OSAS)

Компоненты анализа 2 группы, ИД 5-15/час, n=37

1 2 3

ОБ 0,815

ОТ 0,777 0,503

ИМТ 0,715 0,590

ФВЛЖSym -0,704 0,574

КСРЛЖ 0,679 -0,590

иНЛС 0,529 -0,487

Time%<93% -0,581 0,546

ИД 0,632

cTnI -0,612

Рисунок 1. Фактор «ИД» в группах пациен-
тов с ОИМпST

Figure 1. Desaturation index factor in groups of 
patients with STEMI

Примечание: сплошная линия ― прямая взаимо
связь показателей с ИД; пунктирная линия ― об
ратная взаимосвязь

Note: solid line ― direct dependence between 
indicators and DI; dotted line ― reverse dependence
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ночной гипоксиии снижением уровня cTnI. Таким 
образом, увеличение степени тяжести СОАС поло-
жительно влияет («биохимический» уровень влия-
ния) на течение основного заболевания.

В 3 группе больных (ОИМпST с СОАС средней и 
тяжелой степеней) установлены прямые взаимосвя-
зи ИД с Time%<93% и ФВЛЖSym, а также обратные 
взаимосвязи ИД с КСРЛЖ и иНЛС, т.е. увеличение 
степени тяжести СОАС сопровождается увеличени-
ем длительности ночной гипоксии и сохранением 
сократительной функции сердца (по ФВЛЖSym и 
иНЛС). Таким образом, увеличение степени тяжести 
СОАС положительно влияет («структурный» уро-
вень влияния) на течение основного заболевания.

Во всех группах больных установлены прямая 
взаимосвязь иНЛС с КСРЛЖ и обратная с ФВЛЖSym, 
т.е. описывает внутренние взаимоотношения пока-
зателей, характеризующих снижение сократитель-
ной функции сердца.

В 1 группе больных (ОИМпST без СОАС) уста-
новлена прямая взаимосвязь между иНЛС иcTnI, 
т.е. усиление нарушений сократительной функции 
сердца (по КСРЛЖ, ФВЛЖSym и иНЛС) сопровожда-
ется увеличением уровня cTnI.

Во 2 группе больных (ОИМпST с СОАС легкой 
степени) установлены прямая взаимосвязь между 
иНЛС иTime%<93%, а также обратная взаимосвязь 
иНЛС с ОТ и ИМТ, т.е. усиление нарушений сокра-
тительной функции сердца (по КСРЛЖ, ФВЛЖSym и 
иНЛС) сопровождается увеличением избыточности 
массы тела и длительности ночной гипоксии. У па-
циентов этой группы взаимосвязей иНЛС с ИД (по-
казателем тяжести СОАС) не установлено, а пря-
мая связь иНЛСс Time%<93% (маркер хронической 
ночной гипоксии) может отражать «кардиогенную» 
гипоксию на фоне основного заболевания.

В 3 группе больных (ОИМпST с СОАС средней 
и тяжелой степеней) установлены обратные вза-
имосвязи иНЛС с ИД иTime%<93%, т.е. сохране-
ние сократительной функции сердца (по КСРЛЖ, 
ФВЛЖSym и иНЛС) сопровождается увеличением 
степени тяжести СОАС (поИД) и длительности ноч-
ной гипоксии. Таким образом, у пациентов этой 
группы выявлены благоприятные по влиянию на 
основное заболевание взаимосвязи иНЛС с показа-
телями СОАС и ночной гипоксемии [5, 6].

Выводы
Развитие и течение впервые возникшего ОИМпST 

на фоне острой и хронической гипоксии, сопрово-
ждающей СОАС, имеет свои особенности. Установ-
лено защитно-тренирующее влияние СОАС и ноч-
ной гипоксемиина течение ОИМпST по основным 
лабораторным и инструментальным показателям 
(cTnI, нарушения сократимости левого желудочка): 

Таблица 3. Факторные нагрузки показателей (3 группа, ОИМпST с СОАС средней и тяжелой 
степеней)

Table 3. Factor loads of indicators (group 3, STEMI with moderate and severe OSAS)

Компоненты анализа 3 группы, ИД >15/час, n=34

1 2 3

ИМТ 0,902

ОТ 0,900

ОБ 0,837

ФВЛЖSym -0,473 0,765

КСРЛЖ 0,521 -0,750

Time%<93% 0,513 0,559

иНЛС -0,521

ИД 0,500

cTnI 0,744

Рисунок 2. Фактор «иНЛС» в группах паци-
ентов с ОИМпST

Figure 2. Impaired contractility index factor in 
groups of patients with STEMI

Примечание: сплошная линия ― прямая взаимо
связь показателей с ИД; пунктирная линия ― об
ратная взаимосвязь

Note: solid line ― direct dependence between 
indicators and ICI; dotted line ― reverse dependence
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у больных с легкой степенью СОАС усугубление 
острой и хронической гипоксий сопровождалось 
уменьшением уровняcTnI ― «биохимический» уро-
вень защиты, у больных с СОАС средней и тяжелой 
степеней усугубление ночных нарушений дыха-
ния сопровождалось сохранением сократительной 
функции сердца ― «структурный» уровень защиты.
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НОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫНОВОЕ В МЕДИЦИНЕ. ИНТЕРЕСНЫЕ ФАКТЫ

ПРОПУСК ЗАВТРАКА МОЖЕТ БЫТЬ ОПАСЕН ДЛЯ СЕРДЦА
Завтрак многими причисляется к самому главному приему пищи. 
Хотя об общей пользе для здоровья по-прежнему идут дебаты, 
пропуск завтрака связывают с сердечными проблемами.
Исследование 2019 года, опубликованное в The International 
Journal of Environmental Research and Public Health, 
показало, что люди, завтракающие хотя бы раз в неделю, с 
меньшей вероятностью столкнутся с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями. Пропуск завтрака связан с ожирением, диабетом 
и высоким уровнем холестерина, что повышает риск развития 
сердечно-сосудистых заболеваний.

«У тех, кто не завтракал, риск смерти от сердечно-сосудистых заболеваний был выше на 87%», - говорит Вэй 
Бао, доктор медицинских наук, доцент кафедры эпидемиологии в Колледже общественного здравоохранения 
Университета Айовы и ведущий автор исследования. «В этой оценке уже учтены возраст, пол, раса/этническая 
принадлежность, социально-экономический статус, особенности питания и образа жизни, индекс массы тела 
и факторы риска сердечно-сосудистых заболеваний».
 

Источник: https://www.medikforum.ru
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В статье представлены результаты выявления предикторов нарушения функционирования сердечно-сосудистой 
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При острых инфекционных заболеваниях пора-
жение сердечно-сосудистой системы (ССС) проис-
ходит довольно часто, выраженность которого во 
многом зависит от тяжести заболевания [1-3]. Осо-
бый интерес вызывают изменения при легких фор-
мах инфекционного процесса, которые могут быть 
значительными. Ведущее значение при поражении 
сердца и сосудов при инфекционном заболевании 
принадлежит токсинам, способным вызывать дис-
трофические и дегенеративные изменения в мио-
карде с вовлечением в т.ч. и проводящей системы 
миокарда [4-8]. Нельзя не учитывать, что в детском 
возрасте имеется прямая зависимость ССС от состо-
яния нервно-эндокринного аппарата, регулирую-
щего работу сердца и сосудов, который в значитель-
ной степени реагируют на воздействие токсических 
веществ при инфекционных заболеваниях. Пораже-
ние вегетативной нервной системы (ВНС) при вы-
раженном токсикозе может привести к остановке 
сердца [9, 10]. Известно, что поражение надпочеч-
ников при ряде инфекционных заболеваний (грипп, 
менингококковая инфекция, дифтерия и др.) может 
быть причиной острой сосудистой недостаточности 
у ребенка. Кроме этого, воздействие токсинов и на 
другие органы эндокринной системы в острый пе-
риод инфекционного заболевания отражается на 
функционировании ССС [11-14]. При этом важно 
учесть, что после затихания острого процесса эти 
изменения могут оставаться в различной степени 
выраженности [15, 16]. Приведенные данные сви-
детельствуют о необходимости раннего выявления 
нарушений функционального состояния ССС для 
своевременной коррекции при инфекционных за-
болеваниях у детей. 

Цель работы — выявить предикторы нарушения 
функционирования ССС по данным вариабельности 
сердечного ритма и электрокардиографии у детей с 
синдромом тонзиллита. 

Материал и методы 
Исследование носило сравнительный проспек-

тивный характер. Обследовано 100 детей в воз-
расте от 3 д 7 лет (48 девочек и 52 мальчика) с 
синдромом тонзиллита при острых респиратор-
ных заболеваниях на базе детского отделения 
ГБУЗ СО «СГБ №5» г. Самара. Средний возраст де-
тей — 58,70±1,61 мес. Проводилась оценка клини-
ко-анамнестических, лабораторных и электрофизи-
ологических данных (вариабельность сердечного 
ритма — ВСР и электрокардиография — ЭКГ) при 
поступлении и при выписке. Группу контроля со-
ставили 120 детей того же возраста (56 девочек, 
64 мальчика), посещающих детский сад.

Для характеристики вегетативной реактивности 
использовали оценку вариабельности сердечного 
ритма (ВСР) с вычислением индекса напряжения 
(ИН), что давало возможность определить вид веге-
тативной реактивности (ВР): гиперсимпатикотони-
ческая, нормальная, асимпатикотоническая.

Для оценки состояния ВНС использовали показа-
тели спектрального анализа ВСР: SDNN — стандарт-
ное отклонение полного массива кардиоинтерва-
лов; RMSSD, pNN50, характеризующие активность 
парасимпатической регуляции; HRV — изменчи-
вость сердечного ритма; HR — частоту сердечных 
сокращений; ТР — общая мощность спектра, пока-
затель адаптационно-компенсаторных механизмов; 
VLF, являющийся индикатором управления энер-

Рисунок 1. Показатели сравнительной характеристики ИН и ВР у детей при разных нозологи-
ческих формах острого инфекционного заболевания 

Figure 1. Indicators of comparative characteristics of IN and heart rate variability in children with 
various nosological forms of acute infectious disease
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го-метаболическими процессами; LF/HF — индекс 
вагосимпатического воздействия; ИН, характери-
зующий степень напряжения регуляторных систем 
(степень преобладания активности центральных 
механизмов регуляции над автономными).

Дети получали лечение по поводу острых ин-
фекционных заболеваний, сопровождающихся 
синдромом тонзиллита, согласно протоколу в дет-
ском инфекционном стационаре. У всех пациентов 
основное заболевание протекало в среднетяжелой 
форме. По этиологическому признаку острые ин-
фекционные заболевания были разделены на: бак-
териальные (на примере острого стрептококкового 
тонзиллита), вирусные (на примере инфекционного 
мононуклеоза) и микст-инфекции (на примере со-
четанного этиологического фактора). Состояния 
больных оценивалось при поступлении и при выпи-
ске. Этиология заболевания во всех случаях была 
верифицирована с учетом требований федераль-
ных клинических рекомендаций по оказанию меди-
цинской помощи детям с острым тонзиллитом МЗ РФ 
(Союза педиатров России) от 14.06.2018 г. 

Критерии исключения:
• отказ родителей от участия в клиническом об-

следовании;
• случаи психических нарушений, требующие на-

значения психофармакологических средств;
• выраженная неврологическая патология;
• хронические соматические заболевания (тяже-

лые сердечно-сосудистые заболевания, сахарный 
диабет, гипертиреоз и др.);

• наличие ЭКГ-изменений до болезни;
• наличие хронического тонзиллита.
Регистрация и обработка данных, характери-

зующих ВСР, проводилась аппаратным комплек-
сом типа «ЭЛОКС» с использованием программы 
«ELOGRAPH» [17].

Статистическая и математическая обработка по-
лученных результатов проводилась на персональ-
ном компьютере AMD Athlon II в среде Windows XP 
с использованием лицензионного пакета программ 
«Microsoft Office Word-2010», «Microsoft Office 
Excel-2010» и специализированного статистическо-
го лицензированного программного обеспечения 
SPSS Statistica версия 21 (лицензия №20130626-3). 
В работе использованы методы дескриптивной ста-
тистики, корреляционного анализа (в параметри-
ческом и непараметрическом вариантах). Различия 
между сравниваемыми величинами, независимо от 
способа анализа данных, считались статистически 
значимыми при критическом уровне значимости 
р<0,05. 

Для комплексного исследования взаимосвязей 
различных типов данных применялось математи-
ческое моделирование. Для выявления наиболее 
статистически значимых факторов была использо-
вана множественная логическая регрессия, с при-
менением пошаговых алгоритмов ее построения 
для различных комбинаций наборов предикторов. 
Этот метод получил широкое распространение в ме-
дико-биологических исследованиях по следующим 
причинам:

— позволяет рассчитать вероятность неблаго-
приятного исхода для конкретного больного по вы-
деленному уровню регрессии;

— экспоненциальные коэффициенты регрессии 
имеют удобную содержательную интерпретацию — 
отношения шансов.

Таким образом, данная модель позволяет нагляд-
но оценить вклад различных факторов риска в из-
учаемый исход.

В общем виде модель логической регрессии име-
ет следующий вид:

ln(p/(1-p))=b0+b1*X1+b2*X2 … +bk*Xk,

Рисунок 2. Сравнительная характеристика сохраняющихся изменений на электрокардио-
граммах

Figure 2. Comparative characteristics of the remaining changes in electrocardiograms
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где р — вероятность дезадаптации;
b0 — константа в уравнении;
b1-bk — коэффициенты в уравнении, или параме-

тры модели, которые оцениваются вычислительным 
алгоритмом в статпакете;

X1-Xk — изучаемые факторы риска, или преди-
кторы.

Для расчета вероятности исхода конкретного па-
циента вычисляют промежуточную величину z:

z=b0+b1*X1+b2*X2 … + bk*Xk.
А затем вычисляют собственно вероятность, или 

риск:
p=exp(z)/(1+exp(z)).
Для оценки прогностических возможностей по-

лученных моделей строили и анализировали ROC-
кривые, с определением площади под ней; опре-
делением чувствительности и специфичности; 
построением четырехпольной таблицы сопряжен-
ности) (в соответствии с рекомендациями Г.П. Ко-
тельникова и А.С. Шпигеля (2012) [18].

По результатам моделирования логистической 
регрессией в таблицах представляли коэффици-
енты регрессии (b), экспоненциальные коэффици-
енты, или отношения шансов и их доверительные 
интервалы (ОШ и 95% ДИ), а также достигнутый 
уровень значимости данного предиктора. Отно-
шение шансов показывает, как изменятся шансы 
моделируемого события (odds в англоязычной ли-
тературе — р/(1-р), где р вероятность исхода) с 
увеличением фактора риска не единицу. При этом 

значения ОШ больше единицы характеризуют по-
вышение риска с увеличением уровня предиктора 
и наоборот значения ниже единицы характеризуют 
данный признак, как снижающий вероятность де-
задаптации.

Результаты исследования и их обсуждения 
Оценка ВСР дала нам возможность определить 

ИН и вид ВР. Оценка вегетативного тонуса методом 
вариабельности сердечного ритма позволила вы-
явить статистически достоверные различия между 
показателями ВСР у здоровых и детей с острым ин-
фекционным процессом. Было отмечено усиление 
тонуса симпатической нервной системы в острый 
период инфекционного процесса, как компенса-
торный механизм, направленный на поддержание 
адаптационных процессов в организме. Имеющееся 
напряжение регуляторных систем и преобладание 
активности центральных механизмов регуляции 
сердца (высокие ТР, ИН) при нестабильности авто-
номного контура таят в себе опасность перенапря-
жения и срыва адаптационных реакций с развитием 
в последующем того и иного патологического про-
цесса.

При сравнительной характеристике этих показа-
телей у детей с разными нозологическими формами 
острого инфекционного заболевания было отмече-
но, что данные показатели не зависели от нозоло-
гической формы и оставались измененными на всем 
его протяжении (рис. 1).

Рисунок 3. Модели прогнозирования функционирования ССС в точке разделения 0,5
Figure 3. Models of predicting the cardiovascular system functioning at 0.5 demarcating point
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Рисунок 4. ROC-кривые предикторов нарушения функционирования ССС
Figure 4. ROC curves of predictors of cardiovascular system functioning disorders

Анализируя сохраняющиеся изменения на ЭКГ 
при разных нозологических формах острого инфек-
ционного процесса, мы отметили, что достоверно 
чаще они встречались у детей с острым стрепто-
кокковым тонзиллитом и были представлены: на-
рушениями проводимости, реполяризационными 
изменениями, аритмией в виде желудочковых экс-
трасистол; элевацией ST при тахикардии, сохраня-
ющейся тахикардией после лихорадочного периода 
(рис. 2).

Чтобы выявить достоверно значимые факторы 
риска нарушения функционирования ССС, мы ис-
пользовали модель множественной логистической 
регрессии. Данная модель позволила оценить вклад 
различных факторов риска в изучаемый исход.

Для оценки прогностических возможностей полу-
ченных моделей строили ROC-кривые.

При определении прогностической ценности 
функции сердечно-сосудистой системы наиболь-
шую чувствительность и специфичность имели по-
казатели ВСР и этиологический фактор (рис. 3, 4).

Использование моделей множественной логи-
стической регрессии и оценка прогностических 
возможностей с помощью ROC-анализа позволили 
выделить наиболее значимые факторы для прогно-
зирования нарушения функционального состояния 
ССС у детей с синдромом тонзиллита и сформиро-
вать группу риска (рис. 5).

Проведенная нами оценка состояния функцио-
нальных возможностей ССС у детей с синдромом 

Рисунок 5. Группа риска по нарушению функционального состояния ССС
Figure 5. Rusk groups of cardiovascular system functioning disorders
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тонзиллита при острых инфекционных заболевани-
ях позволила не только прогнозировать их недоста-
точность, сформировать группу риска, но и пред-
ложить алгоритм наблюдения за данной категорией 
детей. Учитывая сохраняющиеся изменения на ЭКГ 
в сочетании с измененным ИН, нарушенным энерго-
дефицитным состоянием у детей после острого пе-
риода заболевания, следует рекомендовать:

— повторное проведение электрокардиографии 
через 10-14 дней;

— по показаниям — ЭХО-КГ, консультацию кар-
диолога. 

Полученные данные обосновывают необходи-
мость динамической оценки вариабельности сер-
дечного ритма и данных электрокардиографии у 
детей с синдромом тонзиллита при острых респира-
торных заболеваниях.
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Инфекционный эндокардит у ВИЧ-инфи ци-
рованных потребителей инъекционных наркотиков
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Цель исследования ― оценить этиологические и клинические особенности инфекционных эндокардитов (ИЭ) у ВИЧ-
инфицированных потребителей инъекционных наркотиков (ПИН) для своевременной диагностики и адекватного лечения.

Материал и методы. Проанализированы медицинские карты 26 ВИЧ-инфицированных ПИН, госпитализированных 
в инфекционный стационар с диагнозом ИЭ с января по декабрь 2016 года. Катамнез заболевания отслеживали до на-
стоящего времени. Средний возраст пациентов составил 35,9; 95% ДИ 26,2-45,6 лет, стаж ВИЧ-инфекции ― 10,3; 95% 
ДИ 0,6-20 года. 2Б стадию ВИЧ-инфекции диагностировали у одного больного, латентную (3) стадию―у 5, 4А ― у 11, 4Б ― 
у 8 и 4В ― у одного пациента. Дизайн исследования ― обсервационное ретроспективное.

Результаты. Подострое течение ИЭ регистрировали у 22 больных, острое ― у трех, рецидивирующее ― у одного. 
Жалобы на повышение температуры, слабость, отсутствие аппетита и другие признаки интоксикации при поступле-
нии предъявляли 89-100% больных. Дыхательную недостаточность регистрировали у 40% обследованных, лимфаденопа-
тию ― у 45%, гепатоспленомегалию ― у 96%, малые критерии Duke ― у 18%. У 8 пациентов ИЭ протекал изолированно, 
у 14 ― как один из очагов септического процесса. Изолированное поражение трикуспидального клапана у ПИН диагности-
ровали у 15 больных, митрального ― у 5, трикуспидального и аортального ― у 4. S. aureus выделили из крови 84,6% об-
следованных. По одному случаю ― C. albicans и S. epidermidis. Для лечения ИЭ у ПИН обычно использовали цефалоспорины 
3 поколения, карбапенемы, фторхинолоны и ванкомицин. Летальность составила 11,5%.

Заключение. ИЭ у ВИЧ-инфицированных ПИН в большинстве случаев протекает с поражением правых отделов сердца, 
обусловлен он S. aureus и сочетается с тяжелой полисегментарной пневмонией. Специфических клинических маркеров ИЭ 
у этой группы пациентов выявлено не было, а лихорадка являлась самой распространенной жалобой.

Ключевые слова: инфекционный эндокардит, потребители инъекционных наркотиков, ВИЧ-инфекция, взрослые.

(Для цитирования: Халиуллина С.В., Анохин В.А., Солуянова Ю.С., Халиуллина К.Р., Галина Г.В., Хаертынов Х.С., Агля-
мова Т.А. Инфекционный эндокардит у ВИЧ-инфицированных потребителей инъекционных наркотиков. Практическая 
медицина. 2020. Том 18, № 1, С. 88-92) 

DOI: 10.32000/2072-1757-2020-1-88-92

S.V. KHALIULLINA1, V.A. ANOKHIN1, Yu.S. SOLUYANOVA2, K.R. KHALIULLINA1, G.V. GALINA1, 
Kh.S. KHAYERTYNOV1, T.A. AGLYAMOVA3

1Kazan State Medical University, Kazan
2Republic Center for the Prevention and Control of AIDS and ID, Kazan
3Naberezhnye Chelny Infectious Hospital, Naberezhnye Chelny

Infective endocarditis in HIV-infected intravenous 
drug users

Contact:
Khaliullina S.V. — MD, Associate Professor of the Department of Pediatric Infections
Address: 49 Butlerov Str., Kazan, Russian Federation, 420012, tel. (843) 267-80-06, e-mail: svekhal@mail.ru

Objective ― to evaluate etiological and clinical features of infectious endocarditis (IE) in HIV-infected intravenous drug users (IDUs) 
for timely diagnosis and adequate treatment.
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Material and methods. We analyzed medical records of 26 HIV-infected IDUs hospitalized in the Infectious Diseases Hospital with 
a diagnosis of IE from January to December 2016. The disease history has been monitored to date. The average age of the patients 
was 35.9 y.o.; 95% CI 26.2-45.6 years, duration of HIV infection ― 10.3 years; 95% CI 0.6-20 years. The 2B stage of HIV infection 
was diagnosed in one patient, the latent (3) stage in 5, 4A in 11, 4B in 8 and 4B in one patient. The study design is observational 
retrospective.

Results. A subacute course of IE was recorded in 22 patients, acute in three, recurring in one patient. 89-100% of patients complained 
of fever, weakness, lack of appetite and other signs of intoxication upon admission. Respiratory failure was recorded in 40% of patients, 
lymphadenopathy ― in 45%, hepatosplenomegaly ― in 96%, and small Duke criteria ― in 18%. In 8 patients, IE proceeded in isolation, 
in 14 – as one of the foci of septic process. Isolated lesions of the tricuspid valve in IDUs were diagnosed in 15 patients, mitral in 5, 
tricuspid and aortic in 4. S. aureus was identified in the blood of 84.6% of the examined. In one case, C. albicans and S. epidermidis 
were identified. Cephalosporins of generation 3, carbapenems, fluoroquinolones and vancomycin were usually used to treat IE in IDUs. 
Mortality was 11.5%.

Conclusion. IE in HIV-infected IDUs in most cases occurs with damages of the right sections of heart, due to S. aureus and is 
combined with severe polysegmental pneumonia. There were no specific clinical markers of IE in this group of patients, and fever was 
the most common complaint.

Key words: infective endocarditis, intravenous drug users, HIV Infection, adults.
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Употребление инъекционных наркотиков ― при-
знанный фактор риска развития инфекционного 
эндокардита (ИЭ) [1-7]. Известно, что частота его 
регистрации у потребителей инъекционных нар-
котиков (ПИН) в семь раз выше, чем у пациентов 
с протезированными клапанами и ревматически-
ми пороками сердца, а при использовании несте-
рильных шприцев этот показатель выше более чем 
в 30 раз [1, 5]. В когорте ПИН заболеваемость ИЭ 
составляет, в среднем, 2-5% в год [8]. Это объяс-
няется целым рядом моментов: вводимый наркотик 
может содержать твердые частицы, способные на-
прямую повредить сердечные клапаны; вещества, 
входящие в его состав, вызывают спазм сосудов и 
повреждают ткани сердца; нередко развивающа-
яся легочная гипертензия формирует турбулент-
ный кровоток в зоне трикуспидального клапана, 
повреждая эндотелий и, обладая свойствами про-
коагулянтов, способствует формированию тромба; 
контаминация игл используемых шприцев обеспе-
чивает занос микробов непосредственно в крове-
носное русло и т.д. [1, 3]. Более того, наличие имму-
нодефицитного состояния в подобных случаях явно 
усугубляет складывающуюся ситуацию. Очевидно, 
что общность эпидемиологии т.н. «гемоконтактных 
инфекций» (к которым относится и ВИЧ-инфекция), 
впрямую отражается на показателях инцидентности 
ИЭ [5, 8]. Это положение актуально для Российской 
Федерации, поскольку именно инъекционные нар-
команы до последнего времени составляли «ядро» 
эпидемии ВИЧ-инфекции [9]. 

Все это и определяет необходимость оценки со-
временных клинико-этиологических особенностей 
ИЭ для своевременного распознавания, диагности-
ки и адекватного лечения. 

Пациенты и методы
Проведен анализ медицинских карт стационарно-

го больного (форма 003/у) 26 ВИЧ-инфицированных 
пациентов, госпитализированных в ГАУЗ «Набе-
режно-Челнинская инфекционная больница» с 
диагнозом ИЭ с января по декабрь 2016 года. Ка-
тамнез заболевания отслеживали до настоящего 
времени. Все пациенты ― потребители инъекцион-
ных наркотиков. Диагноз ИЭ ставили на основании 

типичной клинической симптоматики и наличия 
двух основных диагностических модифицирован-
ных критериев Duke: положительных результатов 
бактериологического исследования крови, данным 
эхокардиографии (вегетации, абсцессы, псевдоа-
невризмы и т.д.).

Средний возраст пациентов на момент госпи-
тализации составил 35,9; 95% ДИ 26,2-45,6 лет. 
Мужчин среди них было 73%; 95% ДИ 55,9-90,1. 
Длительность ВИЧ-инфекции (стаж заболевания) 
на момент развития ИЭ составила в среднем 10,3; 
95% ДИ 0,6-20 года. 2Б стадию ВИЧ-инфекции ди-
агностировали у одного больного, латентную (3) 
стадию ― у 5, 4А ― у 11, 4Б ― у 8 и 4В ― у од-
ного пациента. Хронический вирусный гепатит С 
выявили у 88,5%; 95% ДИ 76,3-100,7 обследован-
ных, в сочетании с гепатитом В — у 11,5%; 95% ДИ 
0,1-22,9, герпесвирусные инфекции ― у 40%; 95% 
ДИ 21,7-58,3, кандидоз (локализованная инфек-
ция слизистой ротовой полости) ― у 61%; 95% ДИ 
42,3-79,7, туберкулез (костей и легких) ― у 19,2%; 
95% ДИ 4,1-34,3. В-клеточную лимфому, хрониче-
ский вирусный гепатит В, цирроз печени, симпто-
матическую эпилепсию диагностировали по одному 
случаю. Одна пациентка была беременна на сроке 
32 недели.

Статистическую обработку полученных данных 
проводили с использованием пакета программ 
STATISTICA 8. В случае нормального распределе-
ния данных рассчитывали среднюю и 95% дове-
рительный интервал (ДИ), при распределении, от-
личающимся от нормального, ― медиану и 25-75% 
межквартильный размах (МКР). Качественные по-
казатели описывали с использованием доли и 95% 
ДИ. Дизайн исследования ― обсервационное ре-
троспективное.

Результаты 
В большинстве случаев больные поступали с жа-

лобами на подъем температуры, слабость, призна-
ки интоксикации. Как отдельные симптомы, так и 
их сочетания регистрировали у 89-100% больных. 
При оценке малых критериев Duke выявили: ли-
хорадку выше 380С ― у 75%; 95% ДИ 58,4-91,6 
обследованных, сосудистые феномены (симптом 
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Лукина, геморрагическую сыпь) ― у 7-18%. Вме-
сте с основными жалобами регистрировали призна-
ки дыхательной недостаточности (40%; 95% ДИ 
21,2-58,8), лимфаденопатию (45%; 95% ДИ 25,9-
64,1), гепатолиенальный синдром (96%; 95% ДИ 
86,7-103,3). Пневмонии, в большинстве случаев, 
имели двухсторонний характер (у 6 пациентов из 
8), у двоих ― очаговые изменения выявили слева. 
В трех случаях пневмонии осложнились развитием 
плеврита, в одном ― абсцессом легкого. Рентгено-
логическую картину, указывающую на туберкулез 
легких, наблюдали у 4 пациентов. У одного из них 
выявили туберкулезный плеврит с выпотом около 
700 мл (фибриноторакс). Еще у одного больного 
на основании рентгенологической картины легких 
был заподозрен легочной аспергиллез. Невроло-
гические расстройства в виде энцефалопатии, де-
зориентации в пространстве, поражения черепно-
мозговых нервов имели 28%; 95% ДИ 10,8-45,2 
пациентов. У троих выявили менингеальные сим-
птомы (ригидность затылочных мышц), по одному 
случаю: острый психоз в дебюте комы и генерали-
зованные судорожные припадки на фоне лихорад-
ки (39,80С). На боли в суставах жаловались 30%; 
95% ДИ 12,4-42,6 госпитализированных. Сыпь на-
блюдали у шестерых: пятнисто-папулезную рас-
пространенную у двух, розеолезно-папулезную на 
дистальных фалангах кистей и стоп ― у одного, 
мелкоточечную по всему телу и только на груди (по 
одному случаю), диссеминированную везикулез-
ную ― у одного. 

Подострое течение ИЭ регистрировали у 22 боль-
ных (84,6%; 95% ДИ 70,8-98,4%). У 8 из них, 
ИЭ протекал изолированно, без других очагов 
бактериальной инфекции, у 14 ― рассматривал-
ся как очаг септического процесса и сочетался с 
внебольничной пневмонией (у 9 ― двухсторон-
ней, у одного ― левосторонней). Два пациента 
переносили подострый ИЭ в сочетании с пневмо-
нией и менингитом, один ― с менингоэнцефалитом. 
У одной пациентки 35 лет, с неуточненным стажем 
ВИЧ-инфекции (СПИД стадия 4А), ИЭ протекал 
одновременно с левосторонней пневмонией, осте-
омиелитом 2-5 ребер, абсцессом передней стенки 
грудной клетки. Острое течение ИЭ наблюдали у 
3 пациентов. У двоих из этой группы ― как один 
из очагов сепсиса (в сочетании с двухсторонней 
пневмонией). У одного пациента 33 лет, со стажем 
ВИЧ-инфекции 16 лет (СПИД стадия 4Б) было диаг-
ностировано рецидивирующее течение ИЭ. У 5 па-
циентов дополнительно к диагнозу был выставлен 
«септический шок».

Признаки хронической сердечной недостаточ-
ности регистрировали у 7 больных: у 5 ― ХСН 
I стадии, у 2 ― IIА. Практически все пациенты 
демонстрировали склонность к гипотонии. Сред-
ние цифры артериального давления соответство-
вали 110/70 мм рт. ст. (медиана систолического 
давления 110, МКР 100-115, диастолического 70, 
МКР 60-80). Медиана частоты сердечных сокраще-
ний составляла 90, МКР 82-105 ударов в минуту. 
Увеличение размеров печени наблюдали у 22 паци-
ентов (84,6%; 95% ДИ 70,8-98,4). Расценивать ге-
патомегалию как признак недостаточности правых 
отделов сердца у наших больных не имело смысла, 
поскольку почти все они страдали хроническими 
вирусными гепатитами.

Лишь у трех пациентов основной причиной го-
спитализации на начальном этапе была дыхатель-
ная недостаточность. Медиана частоты дыхания 20, 

МКР 18-22 в минуту. Среднее значение насыщения 
крови кислородом (сатурация) ― 95,4%; 95% ДИ 
87,2-103,6.

Изолированное поражение трикуспидального 
клапана у ПИН ожидаемо диагностировали чаще 
всего ― у 15 (57,7%; 95% ДИ 38,8-76,6) больных. 
Реже эхокардиография (ЭхоКГ) выявляла недо-
статочность одного митрального клапана (5 об-
следованных), сочетанное поражение митрального 
и трикуспидального клапанов (2), митрального, 
трикуспидального и аортального ― у 4 пациентов. 
Вегетации на клапанах сердца, по данным ЭхоКГ, 
были выявлены у 7 пациентов, у двух ― с угро-
зой отрыва. Регургитацию различной степени диаг-
ностировали у 15 больных, из них тяжелой ― у 5. 
У одного пациента в месте прикрепления вегета-
ций сформировался абсцесс и ему потребовалось 
хирургическое лечение.

Лейкопению в общем анализе крови при по-
ступлении регистрировали у 4 обследованных, 
лейкоцитоз ― у 13; относительные нейтропе-
нию ― у 1 больного, нейтрофилез ― у 24; лимфо-
пению ― у 23, лимфоцитоза не было ни у одного 
пациента. Уровень гемоглобина ниже 110 г/л вы-
явили у 16 больных, из них ниже 80 г/л ― у 2; 
тромбоцитов ниже 150 на 109/л ― у 14, из них ниже 
50 ― у 5 человек. Ускоренной (более 20 мм/ч) СОЭ 
была у 25 пациентов.

Протромбиновый индекс ниже 70% наблюдали 
у одного больного, наличие синдрома цитолиза 
(высокий уровень АЛТ/АСТ) ― у 11, умеренно по-
вышенный уровень мочевины ― у 10. У одной па-
циентки уровень мочевины при поступлении был 
89,1 ммоль/л, она умерла через 6 часов.

S. aureus выделили из крови 84,6%; 95% ДИ 
70,8-98,4 обследованных. По одному случаю ― 
C. albicans и S. epidermidis. У 2-х больных опреде-
лить этиологию ИЭ не удалось. 

Вирусная нагрузка была высокой (более 
50000 копий/мл) у 11 пациентов, низкой (менее 
10000 копий/мл) ― у 6, не определялась как тако-
вая ― у 8. Уровень CD4-клеток более 500 кл/мкл 
выявили у 6 обследованных, от 200 до 500 в мкл ― 
у 4, менее 200 ― у 16. Высокоактивную антиретро-
вирусную терапию (ВААРТ) на момент развития ИЭ 
получали 2 пациента.

Для лечения ИЭ у ПИН обычно использовали це-
фалоспорины 3 поколения, карбапенемы, фторхи-
нолоны и ванкомицин. Сочетание 2-х антибиоти-
ков было эффективным у 34,6%; 95% ДИ 16,4-52,8 
пациентов, остальные нуждались в трех и более. 
Медиана продолжительности пребывания больно-
го в стационаре составила 21,5 дней МКР 14-33. 
21 (80,8%; 95% ДИ 65,7-95,9) пациент был выпи-
сан из стационара с улучшением, два были пере-
ведены в хирургический стационар.

Летальный исход, совпавший по времени с раз-
витием ИЭ был зарегистрирован у трех больных 
со стажем ВИЧ-инфекции 16, 17 и 18 лет, 4А и 4Б 
стадии СПИД. У всех ― ИЭ был обусловлен золоти-
стым стафилококком и протекал как один из очагов 
тяжелого сепсиса. Никто из них ВААРТ не получал. 
Два пациента умерли в течение суток от момента 
поступления в стационар, один — через 54 дня. 
У одного умершего уровень CD4-лимфоцитов опре-
делялся как 823 кл/мкл, вирусной нагрузки ― 
16000 копий/мл, у другого ― 267 кл/мкл и 2300000 
копий/мл соответственно. У одной пациентки 
36 лет, поступавшей с клиникой септического шока 
и умершей через 6 часов, забрать кровь на эти ис-
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следования не успели. У двух погибших было со-
четанное поражение клапанов, у одной ― недоста-
точность митрального. 

Катамнез наблюдаемых 23 больных выявил, что 
на протяжении последующих двух лет умерли 9 че-
ловек, начали получать ВААРТ ― 9, не получают ― 
пятеро. У одного пациента с низким уровнем CD4-
клеток (76 кл/мкл) и высокой вирусной нагрузкой 
520000 копий/мл, не получающего этиотропную 
терапию, в 2019 году был повторно диагностиро-
ван ИЭ.

Обсуждение и выводы
По данным литературы [1], ИЭ у потребите-

лей инъекционных наркотиков чаще всего при-
водит к поражению трикуспидального клапана 
(46-78% случаев), реже митрального (в 24-32%) 
и аортального (в 8-19%). В нашем исследовании 
ситуация была схожей. Чаще всего ЭхоКГ у ВИЧ-
инфицированных ПИН с ИЭ, демонстрировала по-
ражение правых отделов сердца. Основным воз-
будителем инфекционных эндокардитов у ПИН 
ожидаемо был S. aureus. Интересно, что, по дан-
ным литературы, у ВИЧ-позитивных ПИН при раз-
витии ИЭ статистически чаще выявляют поражение 
правых отделов сердца, вызванное S. aureus, чем у 
ВИЧ-негативных наркоманов [8]. 

Наличие лихорадки ― один из базовых ранних 
симптомов ИЭ в том числе и у ВИЧ-инфицированных 
ПИН. Ее регистрировали у большинства больных в 
нашем исследовании. Отсутствие аппетита, поху-
дание, артралгии, характерные как для ИЭ, так и 
для ВИЧ-инфекции также были частыми жалобами. 
К сожалению, схожесть симптоматики этих тяже-
лых заболеваний в начальный период определя-
ет трудности диагностического поиска. Но врачи, 
работающие с группой ВИЧ-инфицированных ПИН, 
хорошо осведомлены о высоком риске развития у 
них ИЭ. Периферические проявления ИЭ (пятна 
Лукина, геморрагическая сыпь на конечностях) 
в нашем исследовании регистрировались лишь у 
каждого 5-6-го пациента. Указаний на наличие пя-
тен Джейнуэя, Рота, узелков Ослера в медицинских 
картах больных не было.

Признаки сердечной недостаточности с преоб-
ладанием поражения преимущественно правых 
отделов, были выявлены у 7 больных. В литера-
туре [1], как частые осложнения ИЭ у ПИН, описы-
вают инфаркты легкого, абсцессы, пневмоторакс с 
гнойным выпотом в легких вследствие септической 
тромбоэмболии легочной артерии. У наблюдае-
мых нами пациентов эти осложнения развивались 
в единичных случаях ― у 3-х больных. У одного 
больного был диагностирован разрыв хорд перед-
ней створки трикуспидального клапана. 

Одной из особенностей ИЭ у ПИН является его 
сочетание с тяжелыми поражениями легких. Опи-
саны множественные случаи госпитализаций таких 
пациентов с диагнозом «пневмония» [5, 7]. Это 
связано с частым отсутствием сердечных аускуль-
тативных шумов при поражении трикуспидального 
клапана, наличием одышки, кашля. Наши пациен-
ты по тяжести состояния поступали сразу в реани-
мационное отделение, что расширяло диагности-
ческие возможности. Тяжелые поражения легких, 
чаще в виде двухсторонней пневмонии, наблюдали 
в нашем исследовании примерно в половине слу-
чаев. 

Гепатоспленомегалия не могла помочь в ранней 
диагностике правосторонних ИЭ, поскольку почти 

все пациенты были больны хроническим гепати-
том, что характерно для ПИН. 

Изменения в общем анализе крови в целом не от-
личались от таковых при ИЭ у пациентов, не упо-
требляющих инъекционные наркотики. У полови-
ны больных были выявлены лейкоцитоз, анемия и 
тромбоцитопения. Практически у всех обследован-
ных регистрировали относительные нейтрофилез и 
лимфопению. Ускоренную СОЭ регистрировали у 25 
из 26 обследованных.

Эффективность терапии, в т.ч. антибактериаль-
ной, определяется ранним назначением, достаточ-
ной продолжительностью лечения и правильным 
выбором антибактериального препарата. У ПИН ос-
новным возбудителем ИЭ признан S. aureus, в соче-
тании с ВИЧ-инфекцией, речь, как правило, идет о 
MRSA. Именно это должно определять выбор стар-
товой антибактериальной терапии. Зарубежные 
эксперты наиболее удачным сочетанием антибак-
териальных препаратов у ПИН с ИЭ считают ампи-
циллин и клоксациллин с гентамицином или ванко-
мицин с гентамицином (у пациентов с аллергией на 
пенициллин) [1]. У наших больных эффективными 
оказались карбапенемы, фторхинолоны и ванкоми-
цин. Один препарат не получал ни один пациент, 
около трети ― два антибиотика, остальные соче-
тание 3-х и более. При положительной динамике в 
ответ на этиотропную терапию, продолжительность 
курса должна быть не меньше 2-х недель. При зна-
чительных размерах вегетаций, признаках септиче-
ской эмболии, сочетанного поражения нескольких 
клапанов, наличии тяжелой иммуносупрессии (уро-
вень CD4-клеток меньше 200 кл/мкл) курс должен 
составлять 4-6 недель.

По данным литературы, летальность при ИЭ у 
ПИН составляет в среднем 5-10% [3, 8], у паци-
ентов с ВИЧ ― 12,5% [2]. Известно, что при ИЭ с 
поражением правых отделов сердца прогноз в це-
лом более благоприятный. Смертность среди таких 
пациентов не превышает 5% [8]. Левосторонние 
ИЭ протекают тяжелее, а прогноз при них более 
серьезный, показатель смертности ― 20-30% [8]. 
Смертность между ВИЧ-инфицированными или не 
ВИЧ-инфицированными ПИН с ИЭ одинакова. Все 
зависит от выраженности иммуносупрессии. К не-
благоприятным прогностическим факторам относят 
снижение CD4-клеток ниже 200 кл/мкл. В нашем 
исследовании смертность составила 11,5% и ко-
личество CD4-лимфоцитов у обследованных было 
выше 200 в мкл.

Таким образом, результаты нашего исследования 
показали, что ИЭ у ВИЧ-инфицированных ПИН в по-
давляющем большинстве случаев протекает с по-
ражением правых отделов сердца, обусловлен он 
S. aureus и сочетается с тяжелой полисегментарной 
пневмонией. Специфических клинических марке-
ров ИЭ у этой группы пациентов выявлено не было, 
а лихорадка являлась самой распространенной жа-
лобой. Полученные данные совпадают с опублико-
ванными ранее. Эти особенности необходимо учи-
тывать в рамках ранней диагностики и назначения 
стартовой антибактериальной терапии.
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Актуальность. Высокая распространенность, 
дебют в детском и подростковом возрасте, большая 
частота осложнений и сопряженные с ними исхо-
ды (ранняя нетрудоспособность, инвалидность, вы-
сокая летальность), большие расходы на лечение 
осложнений во всем мире ― все это позволяет го-
ворить об артериальной гипертензии (АГ) как о ме-
дико-социальной проблеме [1].

Распространенность артериальной гипертензии 
колеблется от 1 до 25% в зависимости от возраста 
и выбранных критериев [2]. На сегодняшний день 
доказано, что витамин D может оказывать влия-
ние на артериальное давление (АД) с помощью не-
скольких механизмов (рис. 1). Наиболее важной 
функцией витамина D является его роль в регуля-
ции ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
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(РААС), которая обеспечивает контроль АД, элек-
тролитного и водного баланса [3]. Первым важным 
компонентом этой системы является ренин-протео-
литический фермент, который вырабатывается юк-
стагломерулярными клетками в стенках артериол 
почечных клубочков, откуда поступает в кровь и 
лимфу. Ген ренина в промоторной области имеет 
витамин-D-чувствительный элемент, посредством 
которого витамин D оказывает непосредственное 
регулирующее воздействие на его транскрипцию и 
производство ренина [4]. Ренин действует на анги-
отензиноген и способствует образованию ангиотен-
зина I, который в свою очередь под воздействием 
ферментативных процессов превращается в актив-
ный гормон ангиотензин II. Именно ангиотензин 
II через соответствующие рецепторы реализует 
свои свойства как вазоконстриктор. Он является 
мощным прессорным фактором, сужая артериолы 
и увеличивая общее периферическое сопротивле-
ние [5]. Вазоконстрикция, которая развивается во 
всех тканях, включая почки, сопровождается уве-
личением частоты и силы сердечных сокращений. 
Кроме того, ангиотензин II стимулирует секрецию 
альдостерона клубочковой зоной надпочечника, ко-
торый является наиболее важным регулятором K+ и 
Na+ баланса, посредством чего играет важную роль 
в контроле объема жидкости [4]. Единственным ме-
таболитом витамина D, который используется для 
определения его содержания в организме челове-
ка, является 25(OH)D (кальцидиол) [6, 7]. Таким 
образом, содержание кальцидиола 25(OH)D как в 
сыворотке, так и в плазме крови является инфор-
мативным показателем обеспеченности организма 

витамином D [8, 9]. Данные о влиянии витамина D 
на уровень артериального давления у подростков 
разноречивы, что свидетельствует о недостаточной 
изученности данного вопроса. 

Цель: оценить эффективность применения во-
дного раствора витамина D3 в комплексном лечении 
детей с эссенциальной артериальной гипертензией.

Материал  и методы. Под нашим наблюдением 
находились 30 детей (24 мальчика и 6 девочек) в 
возрасте от 13 до 17 лет с эссенциальной АГ, имев-
ших дефицит 25(ОH)D в сыворотке крови, комплекс 
лечения которых был дополнен водным раствором 
витамина D3 по 1500 МЕ/сутки в течение 3 месяцев. 
Контрольную группу составили 30 детей (20 маль-
чиков и 10 девочек) с эссенциальной АГ, получав-
ших стандартную терапию. Критерии включения: 
возраст от 13 до 17 лет, диагноз первичной АГ 1 
степени низкого риска, отсутствие приема гипотен-
зивных препаратов, индекс времени (ИВ) не превы-
шающий 50 %, отсутствие в течение последнего ме-
сяца до начала исследования острых заболеваний 
и приема нестероидных противовоспалительных 
препаратов. Количественное определение 25(ОH)D 
в сыворотке крови у подростков проводилось им-
муноферментным методом. За норму принимали 
значения уровня 25(ОН)D 30-100 нг/мл; недоста-
точность ― 21-29 нг/мл; дефицит ― 11-20 нг/мл; 
выраженный дефицит ― < 10 нг/мл [10].

Исследование отвечало всем этическим требова-
ниям, предъявляемым к научным работам, на что 
было получено разрешение этического комитета 
Донецкого национального медицинского универ-
ситета им. М. Горького. Перед обследованием все 

Рисунок 1. Механизмы развития сердечно-сосудистой патологии при дефиците витамина D 
(Поворознюк В.В. и соавт., 2015)

Figure 1. Mechanisms of cardiovascular pathology development under Vitamin D deficiency 
(Povoroznyuk V. V. et al., 2015)
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дети и их родители были проинформированы о ха-
рактере клинического исследования, назначении 
препаратов и возможных побочных эффектах. Ис-
следования проводились после получения инфор-
мированного согласия на участие в них. Критериями 
эффективности лечения являлись: нормализация 
базального уровня витамина D, нормализация АД, 
улучшение качества жизни (КЖ). КЖ оценивали по 
собственной запатентованной методике (UA 49015 
от 12.04.2010 г.).

Математическая обработка данных осущест-
влялась методами вариационной и альтернатив-
ной статистики с использованием лицензионных 

программных пакетов для статистического анали-
за MedStat (Лях Ю.Е., Гурьянов В.Г., 2013) [11], 
MedCalc v.15.1. Для проверки распределения дан-
ных на нормальность использовали критерий χ2 и 
тест Шапиро-Уилка.

Результаты. В таблице 1 приведена динамика 
жалоб в основной и контрольной группах до нача-
ла лечения, через 1 и 3 месяца от начала лечения. 
Как следует из таблицы 1, повышение артериаль-
ного давления при первичном обращении наблюда-
лось у всех детей основной и контрольной групп. 
На фоне проведенной терапии выявлено статисти-
чески значимое различие в основной и контроль-

Рисунок 2. Уровень витамина D в динамике (исходно и через 3 месяца лечения колекальци-
феролом)

Figure 2. Vitamin D level in dynamics (initially and after 3 months of treatment with cholecalciferol)

Рисунок 3. Динамика нормализации артериального давления под воздействием проводимой 
терапии

Figure 3. Dynamics of arterial pressure normalization under the therapy
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ной группах (p < 0,001). Через 1 месяц от начала 
лечения в основной группе жалобы на повышение 
артериального давления сохранялись у 1 ребен-
ка (3,33±3,3%, p < 0,001), в то время, как в кон-
трольной группе ― у 18 пациентов (51,3±8,4%, 
p < 0,001). В динамике через 3 месяца от начала 
лечения в основной группе жалоб на повышение 
артериального давления не было, в то время как 
в контрольной группе указанная жалоба сохраня-
лась у 5 пациентов (14,3±5,9%, p < 0,05). До на-
чала терапии жалобы на головную боль наблюда-
лись у 27 (90±5,5%) пациентов основной группы 
и 30 (100,0%) детей контрольной группы. В основ-
ной группе через 1 месяц от начала лечения данная 
жалоба сохранялась у 3 (10,0±5,5%) пациентов, 
в контрольной группе ― у 18 детей (51,4±8,4%, 
p < 0,001). Через 3 месяца от начала лечения в 
основной группе жалобы на головную боль сохра-
нялись у 1 (3,33%) ребенка, что было статистиче-
ски значимо реже в сравнении с контрольной груп-
пой ― 6 пациентов (17,1±6,4%, p < 0,05). 

У детей с эссенциальной АГ исходное содержание 
в сыворотке крови 25(OH)D колебалось в широком 
диапазоне: от 5,81 до 37,47 нг/мл, средний уро-
вень составил 21,07±6,34 нг/мл (рис. 2). В основ-
ной группе через 3 месяца приема колекальцифе-
рола статистически значимая нормализация уровня 
витамина D документировано у 15 (50,0%) паци-
ентов, в среднем до 33,26±1,2 нг/мл. Недостаточ-
ность витамина D сохранялась у 8 (26,6%) детей, 
дефицит витамина D ― у 7 (23,3%) пациентов. По-
лученные данные можно объяснить индивидуально 
низкой реакцией этой группы детей на прием пре-
парата. Полученные данные согласуются с резуль-
татами исследования А.М. Закировой, С.В. Мальце-
ва [12], согласно которому на проводимое лечение 
витамином D около 40% детей дают низкий ответ 
(медленные респондеры).  В нашем исследовании 
медленным респондерам доза колекальциферола 
была увеличена до 2000 МЕ и прием препарата про-
должен еще в течение 1 месяца, даны рекоменда-

ции повторного определения содержания 25(OH)D 
в сыворотке крови после окончания курса лечения.

Изучение динамики АД при дополнении ком-
плексного лечения колекальциферолом показало, 
что у 24 (80,0%) детей уровень АД снизился, что 
было статистически значимо чаще в сравнении с 
контрольной группой (53,3%, p < 0,05): систоли-
ческое АД (САД) снизилось со 142,6±2,4 мм рт. ст. 
до 125±0,6 мм рт. ст. (р < 0,05), диастолическое АД 
(ДАД) ― с 80,2±1,3 мм рт. ст. до 78,5±1,5 мм рт. ст 
(рис. 3). У 6 (20,0%) больных после лечения не 
было достоверного снижения САД и ДАД. Нормали-
зация уровня АД в основной группе констатирова-
на через 31±4 дня, в то время как в контрольной 
группе ― через 60±7 дней (p < 0,05). Побочных 
реакций в процессе лечения не было.

При оценке КЖ детей с эссенциальной АГ уста-
новлено, что в основной группе до начала лече-
ния у 15 (50,0%) детей показатель КЖ находился 
в пределах 70-88% (качество жизни удовлетвори-
тельное); у 10 (33,3%) детей показатель КЖ соста-
вил 31-66% (качество жизни умеренно снижено) и 
у 5 (16,6%) детей показатель КЖ находился в пре-
делах 25-30% (значительное снижение качества 
жизни) (рис. 4). В контрольной группе до начала 
лечения у 18 (60,0%) детей показатель КЖ нахо-
дился в пределах 70-100%, у 10 (33,3%) детей ― 
30-69% и у 2 (6,66%) пациентов ― 25-31%. Основ-
ными причинами снижения КЖ у детей с АГ явились 
нарушение самочувствия, изменения психоэмоцио-
нального статуса в виде повышенной тревожности 
и диссомнии, наличие хронического стрессового 
состояния, выраженный вегетативный дисбаланс. 
При оценке КЖ в динамике через 3 месяца от на-
чала лечения в основной группе у 24 (80,0%) па-
циентов документировано удовлетворительное КЖ 
(70-100%), что было статистически значимо чаще 
в сравнении с контрольной группой ― 21 пациент 
(70,0%, p < 0,05). У 6 (20,0%) пациентов основ-
ной группы через 3 месяца от начала лечения КЖ 
было умеренно снижено (31-66%), что статисти-

Рисунок 4. Динамика изменения качества жизни детей с эссенциальной артериальной гипер-
тензией

Figure 4. Dynamics of changes in the quality of life of children with essential arterial hepertension
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чески значимо чаще в сравнении с контрольной 
группой ― 7 пациентов (23,3%, p < 0,05). В ос-
новной группе через 3 месяца от начала лечения 
значительного снижения показатели КЖ (25-30%) 
не наблюдалось, при этом в контрольной значи-
тельное снижение показателя КЖ имели 2 (6,66%) 
пациента.

Выводы. Дополнение стандартного лечения де-
тей с эссенциальной АГ и дефицитом 25(OH)D во-
дным раствором витамина D3 в течение 3 месяцев 
способствовало нормализации уровня АД у 80,0% 
детей, что было статистически значимо чаще в 
сравнении с контрольной группой (53,3%, p < 0,05) 
и быстрее (31±4 и 60±7 дней соответственно, p < 
0,05). Восстановление нормального уровня 25(OH)
D констатировано у 90,0% пациентов. 

Дубовая А.В. 
http://orcid.org/0000-0002-7999-8656
Науменко Ю.В. 
http://orcid.org/0000-0002-6829-0371
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Таблица 1. Динамика жалоб в основной и контрольной группах (до лечения, через 1 и 3 ме-
сяца от начала лечения)

Table 1. Dynamics of complaints in the main and control groups (before treatment, 1 nd 3 months 
after staring treatment)

Жалобы 

Основная группа
(n = 30)

Контрольная группа
(n=30)

до лечения
через 1 месяц  

от начала  
лечения

через 3 месяца  
от начала  
лечения

до лечения
через 1 месяц 

от начала  
лечения

через 3 меся-
ца от начала 

лечения

Абс М±m Абс М±m Абс М±m Абс М±m Абс М±m Абс М±m

Повышение 
артериально-
го давления 

30 100,0 1 2,9±2,8* 0 0,00** 30 100,0 18 51,3±8,4 5 14,3±5,9

Головная 
боль  

(в височной 
области и 

затылочной 
области)

27 90±5,5 3 10,0±5,58* 1 3,33±3,3** 30 100,0 18 51,4±8,4 6 17,1±6,4

Головокру-
жение 15 50±9,1 0 0,00 0 0,00 10 33,3±8,6 5 14,3±5,9 0 0,00

Носовое кро-
вотечение 3 10±5,5 1 2,9±2,8* 0 0,00* 4 13,3±6,2 1 2,9±2,8 1 2,9±2,8

Примечание:* ― различие достоверно (p < 0,001) в сравнении с контрольной группой;
** ―  различие достоверно (p < 0,05) в сравнении контрольной группой.
Note: * ― significant difference (p < 0,001) compared to control group;
** ― significant difference (p < 0,05) compared to control group.
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Рекомендации ESC 2019 по диагностике  
и лечению хронических коронарных синдромов 
(стабильной ИБС): обзор изменений

08 Октября 2019
https://internist.ru/upload/iblock/b90/b90d30c07b4468109abea3a8bea67882.png

Одними из 5 новых рекомендаций, представлен-
ных на Европейском конгрессе кардиологов в Пари-
же, стали рекомендации по диагностике и лечению 
пациентов с хроническим коронарным синдромом 
(ХрКС).

Их наиболее очевидным изменением стало об-
новление названия. Так, использующийся в преж-
них рекомендациях (2013 г.) термин «стабильная 
коронарная (ишемическая) болезнь» был заменен 
на «хронические коронарные синдромы». По мне-
нию авторов, подобный термин более ярко проти-
вопоставляет ХрКС острому коронарному синдрому, 
подчеркивая его хроническое течение (от момен-
та образования атеросклеротической бляшки до 
функциональных нарушений коронарных артерий), 
которое может быть модифицировано образом жиз-
ни, фармакологической терапией или реваскуляри-
зацией, что в конечном итоге приведет к стабили-
зации или даже некоторому регрессу естественного 
течения болезни.

В соответствии с клиническим многообразием па-
циентов, имеющих или возможно имеющих ХрКС, 
было выделено 6 наиболее распространенных кли-
нических сценариев:

1. пациенты с подозрением на ишемическую бо-
лезнь сердца со стабильными симптомами стено-
кардии и/или одышки;

2. пациенты с вновь развившейся сердечной не-
достаточностью или систолической дисфункцией 
левого желудочка и подозрением на ишемическую 
болезнь сердца;

3. бессимптомные или симптомные стабильные 
пациенты, перенесшие острый коронарный син-
дром или реваскуляризацию менее 1 года назад;

4. бессимптомные или симптомные пациенты че-
рез более, чем 1 год после установления диагноза 
или реваскуляризации;

5. пациенты, имеющие стенокардию, с возмож-
ным вазоспастическим или микрососудистым пато-
генезом болезни;

6. бессимптомные пациенты, у которых ишеми-
ческая болезнь сердца была обнаружена при скри-
нинге.

Сообщается, что все эти сценарии расцениваются 
как ХрКС, однако включают разных по риску даль-
нейших сердечно-сосудистых событий пациентов, 
причем любой клинический сценарий может закон-
читься дестабилизацией в виде развития острого 
коронарного синдрома.

Существенные изменения претерпел алгоритм 
диагностики ХрКС. Так, если раньше (2013 г.) он 
преимущественно основывался на оценке предте-
стовой вероятности ишемической болезни сердца, 
то в новых (2019 г.) рекомендациях введена кон-
цепция клинической вероятности ишемической бо-
лезни сердца, которая включает оценку как уже 
упомянутой предтестовой вероятности, так и раз-
личных детерминант, повышающих или понижаю-
щих вероятность наличия ишемической болезни 
сердца.

Сама же шкала оценки предтестовой вероятно-
сти также несколько изменилась. Теперь макси-
мальная градация возраста в ней составляет 70+ 
(ранее > 80), а в качестве клинического симптома 
добавилась одышка. Сообщается, что согласно ис-
следованиям, шкала, используемая ранее, суще-
ственно завышала вероятность наличия ишемиче-
ской болезни сердца, в связи с чем в новой шкале 
цифры вероятности наличия ишемической болезни 
сердца были пересмотрены и уменьшены для всех 
категорий пациентов. Однако стоит отметить, что 
наблюдательные исследования, ставшие основани-
ем для этих изменений, выполнялись в странах с 
относительно низким риском сердечно-сосудистых 

Уменьшают вероятность  
ишемической болезни сердца

Увеличивают вероятность  
ишемической болезни сердца

нормальная ЭКГ при нагрузке
факторы риска (дислипидемия, сахарный диабет, 

артериальная гипертония, курение, 
семейный анамнез)

отсутствие коронарного кальция при КТ (индекс 
Агатстона = 0)

изменения на ЭКГ покоя 
(зубец Q, изменения ST/T)

дисфункция левого желудочка

ненормальная ЭКГ при нагрузке

наличие коронарного кальция при КТ

В ПОМОЩЬ ПРАКТИЧЕСКОМУ ВРАЧУ
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заболеваний, в связи с чем в менее благополучных 
странах, например, в России новая шкала может 
недооценивать риск наличия ишемической болезни 
сердца.

Визуализирующие методики укрепили свои по-
зиции в диагностике ишемической болезни сердца; 
подчеркивается, что выбор конкретного способа ви-
зуализации должен основываться на клинической 
вероятности ишемической болезни сердца, харак-
теристиках пациента, доступности и уровня выпол-
нимости методики в конкретном центре. Стресс-ЭКГ 
теперь не рекомендована для диагностики ишеми-
ческой болезни сердца даже в отсутствие визуали-
зирующих методов исследования (IIb).

В терапии изменения коснулись усиления пози-
ций двойной антиагрегантной терапии у пациентов, 
имеющих высокий риск ишемических событий и 
низкий риск кровотечений (IIa).

Результаты наиболее ключевых исследований 
среди пациентов с фибрилляцией предсердий, 
перенесших ЧКВ (PIONEERAF-PCI, RE-DUALPCIи 
AUGUSTUS) стали основанием для рекомендации 
сокращения срока тройной терапии до 1 недели у 
пациентов с неосложненным ЧКВ, низким риском 
тромбоза стента и высоким риском кровотечений 
(IIa), и до ≥1, но ≤6 мес. (точная продолжитель-
ность – на усмотрение лечащего врача) в том слу-
чае, если риск тромбоза стента превышает риск 

кровотечений (IIa). При этом подчеркивается пре-
имущество прямых пероральных антикоагулянтов 
перед варфарином в данной клинической ситуа-
ции (I).

Рекомендации по липидснижающей терапии со-
ответствуют таковым, опубликованным в руковод-
стве по терапии дислипидемий.

Положительные результаты исследований с ин-
гибиторами натрий-глюкозного котранспортера-2 
и агонистами глюкаконоподобного пептида-1 по-
служили основанием к рекомендации по преимуще-
ственному назначению препаратов данных классов 
у пациентов с ХрКС и сахарным диабетом (I).

И, наконец, уже традиционно отдельная глава 
рекомендаций посвящена обсуждению важности 
коррекции образа жизни. Для облегчения некото-
рых вмешательств добавлены мнемонические пра-
вила – например, «5As» для прекращения курения.

Более подробно с рекомендациями можно озна-
комиться на сайте Европейского общества карди-
ологов: http://www.escardio.org/Guidelines/Clinical-
Practice-Guidelines/Chronic-Coronary-Syndromes

 
Источник:
1.Knuuti J, Wijns W, Saraste A, Capodanno D, Barbato E, Funck-

Brentano C, et al. Eur Heart J. 2019:pii:ehz425. doi: 10.1093/
eurheartj/ehz425. [Epub ahead of print].

2.Task Force Members, Montalescot G, Sechtem U, Achenbach S, 
Andreotti F, Arden C, et al. Eur Heart J. 2013;34(38):2949-3003.
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Сердечно-сосудистые последствия пандемии 
COVID-19
J Am Coll Cardiol 2020 Mar 18

 Сердечно-сосудистые специалисты играют важ-
ную роль в уходе за пациентами во время пандемии 
и последующей практики.

Пандемия COVID-19 имеет широкие последствия 
во всех отраслях здравоохранения. Для анализа 
исследований, имеющих отношение к состоянию  
сердечно-сосудистой системы (ССС) при этом забо-
левании, группа ученых изучила литературу   до 
середины марта 2020 года об этом высоко транс-
миссивном вирусе.

Основные моменты включают:  
• COVID-19 может вызвать  тяжелое заболевание: 

в Китае 13,9% случаев были признаны «тяжелы-
ми» и 4,7% – «критическими»; в ранних сообщени-
ях показатели смертности при тяжелых состояниях   
составили 3,8%. Эти цифры, скорее всего, изменят-
ся вместе с данными из других стран с различным 
медицинским потенциалом.

• Летальность значительно выше среди лиц с со-
существующими заболеваниями, включая гиперто-
нию, диабет и ишемическую болезнь сердца. Яв-
ляются ли они маркерами или медиаторами риска 
смерти, неизвестно.

• Острый и фульминантный миокардит может 
возникать и связан с неблагоприятными исхода-
ми. Острая сердечная травма (повышенные уров-
ни тропонина и либо электрокардиографические 
или эхокардиографические нарушения) была за-
регистрирована у 17% лиц, госпитализированных 
с COVID-19.

• Вирус COVID-19 может «использовать» рецеп-
тор ангиотензинпревращающего фермента-2 (ACE2) 
для проникновения в клетку, показано также, что 
более высокий уровень рецепторов ACE2 являет-
ся защитным. Эти теоретические соображения не 
должны влиять на лечение ингибиторами АПФ или 
блокаторами ангиотензин-рецепторов, которые 

считаются, в противном случае, клинически прием-
лемыми ( NEJM JW Cardiol Mar 18 2020 ).

• Использование метилпреднизолона изучается  
как средство лечения острого респираторного дис-
тресс-синдрома, связанного с COVID-19. Клиници-
сты должны быть осведомлены о многих известных 
неблагоприятных эффектах высоких доз стероидов.

• Другие лекарства при условии недостаточного 
контроля, могут иметь кардио-васкулярные послед-
ствия. Хлорохин и тесно связанный с ним гидрок-
сихлорохин могут вызывать промежуточную или 
итоговую дилатационную кардиомиопатию, про-
лонгированный QTc и ингибирование метаболизма 
бета-блокаторов, что приводит к их более высоким 
уровням.  

• Некоторые центры рассматривают возможность 
фибринолитической терапии для гемодинамиче-
ски стабильных пациентов с инфарктом миокарда 
с подъемом сегмента ST и известным или предпо-
лагаемым COVID-19.

КОММЕНТАРИЙ
Пандемия COVID-19 изменила все аспекты жиз-

ни, включая патологию сердечно-сосудистой систе-
мы. Доказательная база носит первичный характер 
и, вероятно, ограничена рядом предубеждений. 
Вирус как потенцируется, так и вызывает иногда 
смертельные сердечно-сосудистые заболевания.     
Повышенные уровни тропонина  могут указывать на 
плохой прогноз и Американский колледж кардиоло-
гии в этом плане рекомендует тестировать только 
пациентов с подозрением на повреждение миокар-
да. В инструктивном заявлении двух кардиологи-
ческих обществ содержатся рекомендации по ухо-
ду и ведению пациентов COVID-19 в лаборатории 
катетеризации сердца (J Am Coll Cardiol 2020 Mar). 
В ближайшие месяцы мы узнаем гораздо больше.
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Кардиохирургическая служба РТ, ориентирован-
ная на своевременное выявление и лечение врож-
денных пороков сердца (ВПС), берет свое начало в 
1995 году, когда было открыто отделение на базе 
ДРКБ. За короткий период (к 2001 году), гораздо 

быстрее, чем в других регионах РФ, коллектив ос-
воил лечение самой сложной группы больных ― но-
ворожденных со сложными пороками, требующими 
экстренных и срочных операций. При этом развива-
лись и продолжают развиваться новые технологии, 
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в частности эндоваскулярные методы диагностики 
и лечения. К 2005 году была ликвидирована оче-
редность на операции при ВПС в Республике Татар-
стан, а с 2007 года начали оказывать помощь в ле-
чении профильных больных из соседних регионов 
(Чувашия, Марий-Эл, Ульяновская обл.). Динамика 
быстрого роста количества операций в отделении 
прекратилась, а в последние годы число операций 
на сердце регламентируется «квотами» МЗ России и 
Татарстана. В итоге, ежегодно уже в течение более 
20 лет выписываем из отделения 450-500 пациен-
тов, оперированных на сердце, которых наблюдают 
участковые педиатры, детские кардиологи, семей-
ные врачи и другие работники первичного звена. 
Достаточно много наших пациентов находятся во 
взрослой сети под наблюдением терапевтов и кар-
диологов.

Один из основных постулатов в работе хирурга 
можно определить, как ― «не было, нет и не бу-
дет безопасной хирургии». Единственное, на что 
можно повлиять, так это на уменьшение вероят-
ности возникновения осложнений. Даже асептика 
с антисептикой, родившаяся в 19 веке и имеющая 
к настоящему времени полуторавековое развитие, 
не гарантирует 100% эффективности. Интраопера-
ционные и ранние послеоперационные осложнения 
случаются во время госпитализации и лечения па-
циентов, поэтому работа над их устранением доста-
ется оперирующим хирургам и лечащим докторам. 
Отсроченные и отдаленные осложнения болезни, 
а иногда и её рецидив, достаются врачам первич-
ного звена, и их задача в том, чтобы не пропустить 
ситуацию, которая требует хирургической повтор-
ной коррекции, не допустить ухудшения состояния 
больного.

Важнейшая роль в происхождении осложнений на 
любом временном отрезке после кардиохирургиче-
ских операций принадлежит инфекции. Ее изучали 
классики кардиохирургии Мешалкин Е.Н., Литасо-
ва Е.Е., Бокерия Л.А., Белобородова Н.В., Разумов-
ский А.Ю., Подзолков В.П. и продолжают изучать их 
ученики и коллеги. Один из основных принципов, 
сформулированный ведущими учеными выглядит 
следующим образом: «Основной механизм разви-
тия инфекционных осложнений в современных кар-
диохирургических клиниках ― эндогенное инфици-
рование как результат транслокации бактерий на 
фоне снижения защитных сил организма». Доказа-
но, что дети с ВПС имеют сниженный иммунитет и 
часто являются носителями патогенной флоры, осо-
бенно это относится к часто болеющим детям [1-5.]

 
Цель публикации ― обсуждение особенностей 

наблюдения за пациентами, оперированными по 
поводу ВПС, т.е. взгляд хирурга в помощь интер-
нисту.

Эндоваскулярные методы лечения на сегодняш-
ний день широко применяются при заболевани-
ях: ДМПП (дефект межпредсердной перегородки), 
ОАП (открытый артериальный проток), клапанные 
стенозы аорты или легочной артерии, коарктация 
и рекоарктация аорты. Лечебная процедура при 
ОАП происходит следующим образом. Через пунк-
ционное отверстие в бедренной артерии проводят 
устройство ― зонд, в котором запаковано устрой-
ство (это спираль из металла с памятью). Внутри 
зонда она вытянута по длине, а при выходе из 
устройства принимает заранее заданную спирале-
видную форму. Эндоваскулярный хирург находит 

устье ОАП, вставляет в проток устройство и уста-
навливает в него запирающий элемент, который са-
мопроизвольно принимает форму спирали. Тотчас 
вокруг возникает тромб, плотно перекрывающий 
просвет сосуда. Авторами этих устройств являют-
ся Гиантурк и Флиппер, поэтому спирали носят их 
имена.

Кроме ОАП, аналогичные методы окклюзии при-
меняют в настоящее время для закрытия «лишних» 
сосудов: аорто-легочные коллатерали, которые 
развиваются при сложных цианотических пороках 
сердца, после гемодинамической коррекции; при 
легочных кровотечениях проводят окклюзию брон-
хиальных артерий, при желудочных кровотечени-
ях ― окклюзируют ветви желудочных артерий и т.д. 

Эндоваскулярное лечение дефекта межпред-
сердной перегородки (ДМПП) проводят аналогич-
ным образом. Доступ ― пункция верхней трети 
бедренной вены чуть ниже пупартовой связки. За-
пирательное устройство для закрытия ДМПП слож-
нее, чем для ОАП, и точно так же запаковано в до-
ставляющее устройство ― катетер, и находятся в 
вытянутом состоянии. Состоит оно из двух элемен-
тов ― «зонтиков», которые связаны между собой 
прижимающимся механизмом. Здесь также исполь-
зуют медицинский металл с памятью, что позволя-
ет устройству принимать первоначально заданную 
форму. Катетер проводят через нижнюю полую вену 
и правое предсердие в левое предсердие через де-
фект и открывают первый «зонтик». Тщательно его 
прижимают к перегородочным краям дефекта, за-
тем открывают второй «зонтик». «Зонтики», при-
жимаясь друг к другу, закрывают дефект; 2-3 мм 
краев перегородки по окружности, находясь при-
жатыми между «зонтиками», удерживают устрой-
ство в необходимом положении. Поэтому основным 
условием выполнения эндоваскулярного закрытия 
ДМПП является наличие хорошо выраженных кра-
ев дефекта. В противном случае может оставаться 
«резидуальный» дефект, или произойти миграция 
устройства. Мелкосетчатая структура устройства 
быстро покрывается тромбами и сброс по дефекту 
прекращается. Наиболее часто используют устрой-
ство по имени его изобретателя ― Ампланцер. В на-
стоящее время имеется достаточно много аналогов 
запирающих устройств, однако принципы остают-
ся те же. Лечение эндоваскулярным способом мо-
жет быть применено в 70% случаев ДМПП по выше 
указанным причинам, в остальных 30% применяют 
традиционное открытое вмешательство. 

Вероятные осложнения после вышеописанных 
операций бывают местными или общими:

― интраоперационные местные осложнения ― 
гематома, кровотечение, артериовенозный свищ в 
области прокола бедренных сосудов; 

― нахождение катетеров или других устройств 
внутри полостей сердца может вызвать нарушения 
ритма сердца, вплоть до фибрилляций и асистолии. 
Очень редко бывают перфорации стенки сердца с 
развитием тампонады. Во время эндоваскулярных 
манипуляций описаны случаи воздушной эмболии: 
при венозном доступе легочной артерии и ее вет-
вей, при артериальном ― дистального русла конеч-
ностей;

― в раннем послеоперационном периоде воз-
можны кровотечения из области хирургического 
доступа, тромбозы артерии или вены, образова-
ние артериовенозных фистул. Из общих осложне-
ний возможны миграции установленных устройств. 
С учетом того, что на запирательных устройствах 
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образуются тромбы, необходима профилактика 
тромбоэмболических осложнений. Обычно бывает 
достаточно назначения антиагрегантов.

Следующая группа эндоваскулярных проце-
дур ― это чрезкожное эндоваскулярное расшире-
ние клапанов (вальвулопластика) или дилатация 
сегментарных стенозов сосудов крупного и средне-
го диаметра. Баллончиковое расширение участков 
сужения врожденного и приобретенного характе-
ра в настоящее время применяют при врожденных 
стенозах клапанов аорты, легочной артерии, а так-
же в случаях, где эти стенозы являются составной 
частью диагноза. Сюда же относятся коарктация, 
рекоарктация аорты и даже в последнее время, те-
трада Фалло. 

Технология проведения этих манипуляций во 
многом схожа с выше описанными. Для коррекции 
стеноза аортального клапана баллончиковый кате-
тер вводят через пункционное отверстие в бедрен-
ной артерии, под контролем рентгеновских лучей 
проводят его и устанавливают в области сужения. 
Раздувают баллон при помощи рентгеноконтраст-
ной жидкости, что позволяет контролировать необ-
ходимый для данного случая диаметр расширенно-
го клапана и давление внутри баллона. Таким же 
образом проводят расширение коарктации и реко-
арктации аорты.

Эндоваскулярное расширение стеноза легочной 
артерии отличается от вышеописанного аортально-
го только тем, что доступ ― это пункция бедренной 
вены, а не артерии.

Патофизиологический смысл баллончикого рас-
ширения суженного участка состоит в том, что 
происходит разрыв ткани клапана, чаще всего это 
происходит по комиссурам, а суженного участ-
ка сосуда ― продольно в пределах внутренней и 
средней оболочек. С учетом этих объективных об-
стоятельств возможны разрывы клапанов не по ко-
миссурам, а через створку, что повлечет за собой 
развитие клапанной недостаточности, т.е. обратно-
го течения крови.

Следующий момент эндоваскулярных вмеша-
тельств это заживление трещин ― разрывов стан-
дартным рубцеванием. Именно рубцевание области 
баллонного расширения, которое в настоящее вре-
мя возможно контролировать, но невозможно регу-
лировать, приводит к рецидиву заболевания и к не-
обходимости повторных вмешательств.

С учетом вышеизложенного, участковый доктор 
должен следить за свертывающей системой кро-
ви, поскольку трещины в стенке сосудов являются 
тромбогенными очагами, и через 3-4 месяца после 
проведенного вмешательства назначать контроль-
ное УЗИ-обследование для контроля областью вме-
шательства. За это время все раневые поверхности 
внутри сосудов покрываются неоинтимой и пере-
стают быть тромбогенными. Однако процесс рубце-
вания может продолжаться в течение года и более, 
предсказать его результаты не представляется воз-
можным. Рубцевание может привести к рецидиву 
болезни. К сожалению, на сегодняшний день нет 
медикаментов или других воздействий на исход 
рубцевания. Таким образом, назначение антиагре-
гантов на срок 3-4 месяца является обязательной 
процедурой, после чего надобность в их примене-
нии отпадает.

Следующая группа наблюдения в послеопера-
ционном периоде может быть сформирована после 
открытого оперативного лечения в условиях ИК, с 
учетом небольшой вероятности рецидивов или ос-

ложнений в среднеотдаленном и отдаленном пе-
риодах. Такие диагнозы как ДМПП, ДМЖП (дефект 
межжелудочковой перегородки), ТМС (транспози-
ция магистральных сосудов), неполная форма АВК 
(атрио-вентрикулярная коммуникация), коаркта-
ция аорты, ОАП лечатся, в настоящее время, до-
статочно надежно с минимальной вероятностью по-
вторных вмешательств.

Для хирургического лечения ОАП и коарктации 
аорты применяют левостороннюю заднебоковую 
торакотомию в 4 межреберье. Операцию проводят 
без применения искусственного кровообращения. 
Основное место хирургических манипуляций ― это 
конец дуги аорты и начало нисходящей ее части, т.е. 
перешеек аорты. При работе в этой области необ-
ходимо четко дифференцировать диафрагмальный, 
блуждающий и возвратный нервы, а также грудной 
лимфатический проток, который чаще всего не ви-
ден и находится по задней поверхности аорты или 
по задней поверхности ОАП. Интраоперационное 
повреждение этих структур вызывает соответству-
ющие осложнения: парез купола диафрагмы, парез 
голосовых связок, лимфорею и вагусные рефлек-
торные реакции сердечного ритма, артериального 
давления и работы кишечника. Как правило, эти 
осложнения видны на госпитальном этапе лечения 
пациента, и их лечение проводят в стационаре, о 
чем обязательно указывают в выписке из истории 
болезни. Рецидивы, они же отдаленные осложне-
ния, встречаются редко ― это реканализация ОАП и 
рекоарктация аорты. Периодические осмотры раз в 
год помогут вовремя их выявить и определить даль-
нейшую тактику лечения. У детей старшего возрас-
та, оперированных по поводу коарктации аорты, 
может сохраняться «резидуальная» гипертония, 
причиной которой могут быть врожденные изме-
нения в мозговых и/или внутрипочечных сосудах, 
а также повышенная секреция ренина и гормонов 
надпочечников.

В хирургическую технологию лечения ДМПП, 
ДМЖП,ТМС, неполной формы АВК, ДМПП с частич-
ным аномальным впадением легочных вен(ЧАДЛВ) 
добавляются дополнительные факторы хирургиче-
ского риска ― это искусственное кровообращение 
и кардиоплегия (искусственная остановка сердца). 
Стандартным доступом является срединная стер-
нотомия, резекция или удаление тимуса, перикар-
дотомия. Для проведения ИК необходима полная 
нейтрализация свертывающей системы крови, что 
выполняют с использованием гепарина. Далее ка-
нюляция аорты и полых вен, подключение аппа-
рата ИК, затем кардиоплегия путем нагнетания в 
коронарные артерии специального охлажденного 
раствора с высоким содержанием калия. На оста-
новленном «сухом» сердце выполняют основной 
этап операции ― наложение заплат на дефекты 
и, где необходимо, пластика створок клапанов. 
По окончании основного этапа заполняются ка-
меры сердца, тщательно удаляется воздух, он не 
должен попасть в сосуды мозга или в коронарные 
сосуды. Герметично зашиваются стенки сердца и, 
после восстановления насосной функции сердца, 
отключается АИК и вынимаются канюли из сосудов. 
Нейтрализуется гепарин протаминсульфатом, на 
переднюю поверхность сердца пришиваются элек-
троды для электрокардиостимулятора, оставляется 
трубка ― дренаж под грудиной. 

Наиболее вероятными осложнениями раннего 
послеоперационного периода являются наруше-
ния ритма сердца (электроды помогают их лечить 
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применением наружного стимулятора). Необходимо 
следить за кровопотерей по раневому отделяемому 
из дренажа и анализам крови, сердечно-легочной 
недостаточностью и как можно раньше отключить 
искусственную вентиляцию легких (ИВЛ).

Одним из существенных моментов лечения ВПС 
является тот факт, что мы, исправив порок сердца, 
обязательно изменяем легочный кровоток: норма-
лизация легочного кровотока ― это его уменьше-
ние или увеличение в зависимости от типа порока. 
В связи с этим, «послеоперационная пневмония» 
представляется нам не как истинное воспаление 
легких, а как логичный, гемодинамически обо-
снованный процессадаптации легочных сосудов к 
новым для организма больного условиям гемоди-
намики.

Для пластики дефектов и стенок сердца применя-
ют аутоперикард и ксеноперикард: ауто ― это ло-
скут собственного перикарда больного, ксено ― это 
биоматериал из свиного или бычьего перикарда. 
Заплатки из ксеноперикарда хорошо себя зареко-
мендовали для пластики ДМЖП, однако, при пла-
стике правого предсердия (ЧАДЛВ), пластике ДМПП 
или выводного тракта правого желудочка часто че-
рез несколько лет возникают фиброз и кальциноз 
заплат, что ряде случаев приводит к необходимо-
сти реоперации. Еще одна особенность пациентов, 
пролеченных доступом через срединную стерното-
мию, состоит в том, что костная мозоль, т.е. зажив-
ление грудинной кости, продолжается 4-6 месяцев, 
и с целью профилактики деформаций необходим 
щадящий режим. Вышеописанная группа больных 
представляет собой надежно вылеченный контин-
гент. Реканализации в области закрытых заплата-
ми дефектов бывают редко и обнаруживают их при 
проведении контрольных ЭХОКС. Малые диаметры 
в 2-3 мм на легочную гемодинамику существенно не 
влияют, их следует наблюдать 1 раз в год. Полная 
или половинная реканализация дефекта приводит 
к необходимости повторного вмешательства по тем 
же показаниям, что и в первый раз, т.е. нарастание 
легочной гиперволемии и гипертензии. Наиболее 
очевидной причиной является прорезывание швов 
по краю дефекта, которое является результатом 
хронического воспаления в области шовной полосы 
по краю дефекта. Локальный воспалительный про-
цесс складывается из следующих составляющих: 
нахождение в стенке перегородки нити, которая да-
вит на ткань с частотой сокращений сердца, силой 
градиента давления на заплату L/R, поддерживает 
первичную механическую травму. Микробные ос-
ложнения определяются исходно сниженным имму-
нитетом больных с ВПС, у которых высокая частота 
микробного носительства. Процедура ИК отрица-
тельно сказывается на общем состоянии иммуните-
та. Область шовной полосы по краю дефекта, где 
имеется хроническое асептическое воспаление, 
в случае присоединения инфекции становится ещё 
более рыхлым и отечным, и возникает реканали-
зация. Подготовка к повторным вмешательствам по 
поводу реканализаций дефектов должна включать 
особо пристальный поиск возможных очагов хрони-
ческой инфекции, их тщательную полную санацию, 
а также мероприятия по повышению иммуннологи-
ческих возможностей организма.

Следующая группа пациентов ― это группа со 
сложными пороками, которые в периоде новорож-
денности перенесли паллиативные операции, на-
пример операцию Блелока ― Тауссиг, операцию 
Альберта ― Мюллера, операция Норвуда. Эти опе-

рации спасают жизнь больным и позволяют отсро-
чить радикальное оперативное лечение на 6-12 ме-
сяцев. И в том, и другом случае, хирургическим 
путем улучшают или нормализуют легочный крово-
ток, который позволяет ребенку расти и развивать-
ся, однако, некорригированный порок заставляет 
сердце работать с перегрузками. Именно это обсто-
ятельство требует внимания педиатра или детско-
го кардиолога: могут быть назначены сердечные 
гликозиды, мочегонные, вазодилататоры, а также 
коферменты, витамины и т.д., целью которых яв-
ляется улучшение сократительной способности 
миокарда, нормализация гомеостаза и объема цир-
кулирующей крови, улучшение метаболизма в кар-
диомиоците и клетках других органов. После опе-
рации Блелока ― Тауссиги, Норвуда не обходимо 
следить за свертывающей системой крови, посколь-
ку сгущение крови может спровоцировать тромбоз 
шунта, а это осложнение может стать смертельным.

Синдром «Единого желудочка» объединяет не-
сколько состояний, существенным отличием кото-
рых является недоразвитие одного из желудочков. 
Невозможность восстановления четырехкамерного 
строения сердца привела к рождению способа ге-
модинамической коррекции таких пороков путем 
этапных операций, т.е. восстановлению кровообра-
щение в организме. Эта технология является аль-
тернативой пересадке сердца и носит название по 
фамилии ее разработчика-изобретателя Фонтена:

― первый этап ― это шунт по Блелоку ― Тауссиг 
или суживание легочного ствола. Выполняется по 
экстренным и срочным показаниям;

― второй ― кава-пульмональный двунаправлен-
ный анастомоз (операция Глена). Сшивают верх-
нюю полую вену и правую ветвь легочной артерии, 
после чего кровоток, минуя сердце, идет из вены в 
легочную артерию. Оптимальный срок выполнения 
8 месяцев;

― третий этап ― направление венозной крови из 
нижней полой вены в легочную артерию при помо-
щи сосудистого протеза. Это заключительный этап 
хирургической коррекции кровообращения. Опти-
мальные сроки проведения его в возрасте 4 года.

В итоге один желудочек работает на наполнение 
аорты, а венозная кровь поступает в легочное рус-
ло самотеком. Исходя из данной анатомо-физио-
логической ситуации, строится тактика и стратегия 
амбулаторного наблюдения за этими больными. Не-
обходимо помнить, что отсутствие насосных камер 
и клапанов по пути венозного оттока затрудняет 
венозный отток из печени и кишечника. Небольшое 
увеличение печени является нормальным явлением 
для данной ситуации. Кровообращение в организме 
сильно, фактически полностью, зависит от легочно-
го сопротивления, поэтому воспалительные заболе-
вания легких крайне нежелательны и могут иметь 
фатальные последствия. Хорошо расслабленное 
капиллярное русло малого и большого кругов кро-
вообращения является залогом качественного кро-
вообращения. На отдаленных сроках часто можно 
наблюдать образование аорто-легочных коллате-
ралей. Эти вновь появляющиеся структуры увели-
чивают легочное сопротивление и сильно мешают 
основному кровотоку. Клинически это проявляется 
одышкой, снижением сатурации и увеличением пе-
чени. Аорто-легочные коллатерали закрывают эн-
доваскулярным способом. Таким образом, группа 
пациентов после гемодинамической коррекции по 
принципу Фонтена нуждается в постоянном наблю-
дении, и при хорошем состоянии один раз в год они 
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должны проходить дополнительное углубленное 
стационарное обследование.

Группа пациентов после радикальных операций с 
применением биологических заплат и биоклапанов. 
К этой группе можно отнести и полную форму АВК. 
Самый используемый материал это ксеноперикард, 
из него делают как заплаты, так и клапаны. Опера-
ция Растелли применяется хирургами при атрезии 
легочной артерии и при общем артериальном ство-
ле. Основным элементом в операции служит биоло-
гический искусственный легочный ствол с клапана-
ми, который вшивают на свое родное место. После 
выписки из стационара пациенты получают непря-
мые антикоагулянты в течение 4-6 месяцев. За это 
время протез изнутри покрывается неоинтимой, что 
исключает прямой контакт с чужеродной поверхно-
стью протеза, и необходимость в применении анти-
коагулянтов исчезает. 

Наблюдение за оперированными больными, 
для которых использовали ксеноперикардиаль-
ные изделия, кроме ДМЖП, показало, что в тече-
ние 1,5-8 лет после операции были заменены по 
причине биодеградации около 80% изделий, при 
применении гомографтов ― около 60%. Таким об-
разом, в настоящее время идет поиск идеального 
биологического материала для нужд детской кар-
диохирургии. 

Таким образом, объединяя детей в группы с уче-
том перенесенной хирургической травмы, участко-
вый педиатр систематизирует и стандартизирует 
медикаментозное лечение и периодичность кон-
трольных обследований для каждой группы, тем 
самым упрощает и повышает эффективность своего 
труда. Эти группы пациентов обозначены нами как:

― после эндоваскулярных процедур и операций;
― после открытых операций без искусственного 

кровообращения;
― после открытых операций с искусственным 

кровообращением;
― после паллиативных операций Блелока ― Та-

уссиг (шунт), Альберта ― Мюллера (суживание ле-
гочной артерии);

― после операций с применением большого ко-
личества биоматериалов (большие заплаты, легоч-
ные стволы и др.);

― после операций гемодинамической коррекции 
по способу Фонтена.

Рекомендации
1. Периодичность осмотров после операции, точ-

нее после выписки из стационара ― 1 месяц, 3 ме-
сяца, 6 и 12 месяцев, затем 1 раз в год.

2. Прием антикоагулянтов требует контроля МНО 
еженедельно (должно быть 2,5 ед.), после отработ-
ки дозы медикамента ― 1 раз в месяц.

3. Появление систолического шума над сердцем 
может свидетельствовать о начинающемся стенозе 
в области хирургической реконструкции или проре-
зывании швов в области заплаты и реканализации 
дефекта.

4. Профилактика простудных бактериальных и 
вирусных инфекций включает сезонные назначения 
антибактериальных и антисептических препаратов, 
препаратов улучшающих иммунный ответ, а также 
охранительный противоэпидемический режим.

5. Случаи бактериального эндокардита требуют 
стационарного лечения.
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Цель работы. Безболевая ишемия миокарда является неблагоприятным фактором развития сердечно-сосудистых со-
бытий, ранняя и своевременная диагностика этого состояния является стратегической задачей, клинической, социаль-
ной и экономической проблемой. 

Материал и методы. Проведен анализ современных публикаций, посвященных диагностике безболевой ишемии миокарда.
Результаты. Основу диагностики безболевой ишемии миокарда составляют разнообразные инструментальные мето-

ды исследования, способные объективизировать наличие ишемии сердечной мышцы. Наиболее распространенными и до-
ступными методами диагностики являются электрокардиографические. Редко безболевая ишемия миокарда может быть 
выявлена при записи стандартной электрокардиографии в покое, чаще ― при холтеровском мониторировании. При не-
информативности электрокардиографии покоя и данных холтеровского мониторирования проводят пробы с физической 
нагрузкой: велоэргометрией, тредмил-тестом или чреспищеводной электростимуляцией предсердий. Оценка коронар-
ного резерва, перфузии миокарда может быть проведена при помощи коронароангиографии, перфузионной томосцинти-
графии, электронно-лучевой компьютерной томографии. Существует прямая зависимость между наличием феномена 
безболевой ишемии миокарда и обнаружением стеноза коронарных артерий. Мультиспиральная компьютерная томогра-
фия ― коронарография является неинвазивной методикой оценки состояния коронарных артерий, позволяющей выявить 
их патологические изменения и уточнить показания для выбора способа профилактики или лечения ишемической болезни 
сердца. Для определения локальной сократимости миокарда используются: эхокардиоскопия, стресс-ЭХОКС, рентгено-
контрастная или радиоизотопная вентрикулография. Визуализация сердца с помощью магнитно-резонансной томогра-
фии позволяет детально оценить особенности строения камер сердца и сосудов, исследовать внутрисердечную гемо-
динамику, функциональные показатели работы сердца, измерить скорость кровотока в крупных сосудах. В большинстве 
случаев она может служить методом второй линии диагностики при неясных результатах других методов исследования. 

Заключение. Безболевая ишемия миокарда является важной клинической проблемой. Ее наличие определяет высокую 
частоту осложнений ишемии, ее более тяжелое течение и неблагоприятный прогноз. Знание основных методов диагно-
стики позволяет выявить пациентов с безболевой ишемией миокарда и начать своевременное лечение, предотвратив 
неблагоприятный исход.
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Введение
Безболевая ишемия миокарда (ББИМ) ― одна из 

форм ишемической болезни сердца (ИБС) встреча-
ется у индивидов без клинических проявлений с 
факторами риска ИБС ― в 15-20% случаев [1-4]. 
У лиц с ББИМ повышается опасность коронароген-
ных осложнений в 2-19 раз, риск внезапной смер-
ти ― в 3-9 раз [5-7]. Ранняя и своевременная диа-
гностика ИБС является стратегической задачей, 
клинической, социальной и экономической пробле-
мой. 

Методы. Проведен анализ последних публика-
ций, посвященных диагностике ББИМ. 

Результаты
Ведущее значение в диагностике ББИМ игра-

ют методы обследования [8-13], которые помога-
ют выявить ишемию миокарда. Электрокардио-
графические исследования, как самые доступные 
и распространенные, используются чаще всего. 
В отдельных случаях, возможно обнаружить ББИМ 
на электрокардиограмме (ЭКГ) записанной в по-
кое. В то же время, в большинстве случаев ише-
мия сердечной мышцы выявляется при проведении 
холтеровского мониторирования ЭКГ (ХМТ ЭКГ) в 
обычных для обследуемого условиях [10]. С по-
мощью ХМТ ЭКГ можно установить число случаев 
возникновения ББИМ, длительность этих эпизодов, 
выявить их связь с действиями пациента в течение 
суток, оценить циркадную вариабельность ишеми-
ческих эпизодов, их взаимосвязь с частотой сер-
дечного ритма и эктопической активностью. Обще-
доступность, высокий уровень информативности, 
отсутствие противопоказаний к ХМТ ЭКГ позволя-
ют использовать этот метод для выявления ББИМ 
и анализа результативности лечения [11]. Если 
стандартная ЭКГ покоя и ХМТ ЭКГ не дают резуль-
тата, то необходимо провести нагрузочные пробы 
(НП) с физической нагрузкой (ФН): велоэргоме-
трию (ВЭМ), тредмил-тест и др. [14, 15]. Наиболее 
информативным являются визуализирующие НП, 
такие как стресс-эхокардиография (стресс-ЭхоКГ) 

и сцинтиграфия миокарда [16]. Стресс-ЭхоКГ пре-
доставляет возможность провести оценку гемоди-
намической значимости поражения коронарных 
артерий (КА), изменений локальной сократимости 
миокарда левого желудочка (ЛЖ), обнаружить об-
ласть суженной КА, определить толерантность к 
физической нагрузке [17]. Появление признаков 
ББИМ во время НП у больных с ИБС имеет большую 
диагностическую ценность, свидетельствуя о высо-
ком риске сердечно-сосудистых осложнений [9-11].

Анализ коронарного ресурса, перфузии сердеч-
ной мышцы при ББИМ может быть проведен с по-
мощью коронароангиографии (КАГ), перфузионной 
томосцинтиграфии (метод однофотонной эмиссион-
ной компьютерной томографии), электронно-луче-
вой компьютерной томографии [18, 19]. Выявлена 
корреляция между бессимптомной ишемии миокар-
да и стенозом КА, число возникающих эпизодов 
ББИМ в большей мере зависит от степени стеноза 
КА, не от количества пораженных артерий [20]. 
В диагностике ББИМ большое значение имеют ме-
тоды радионуклидной диагностики, в первую оче-
редь однофотонная эмиссионная компьютерная 
томография (ОЭКТ; используются короткоживущие 
изотопы) и позитронно-эмиссионная томография 
(ПЭТ; используются ультракороткоживущие изото-
пы). ОЭКТ помогает в оценке на уровне микроцир-
куляции кровоснабжения мышцы сердца и степени 
повреждения кардиомиоцитов [21]. Сочетание с НП 
повышает информативность этого метода [22, 23], 
когда при ишемии миокарда, в том числе и безбо-
левой, появляются зоны сниженного накопления ― 
дефекты перфузии [24-28]. ПЭТ с использовани-
ем позитронных агентов перфузии (аммоний-13N; 
вода, меченная 15О) позволяет выявить площадь 
и глубину дефекта перфузии миокарда, измерить 
абсолютный коронарный кровоток (в миллилитрах 
в минуту на грамм ткани). Недостатком метода яв-
ляется его высокая стоимость, поэтому он не мо-
жет быть рекомендован для широкого применения 
[24, 29, 30]. 

Электронно-лучевая томография (ЭЛТ) предо-
ставляет возможность обнаружить и провести кван-
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титативную оценку степени поражения КА, обна-
ружено взаимосоответствие между коронарным 
обызвествлением, выявленным при ЭЛТ с тяжестью 
поражения венечных артерий по данным КАГ, с дан-
ными внутрикоронарного ультразвукового исследо-
вания [31, 32]. Мультиспиральная компьютерная 
томография (МСКТ) используется для скрининга ко-
ронарного кальция, выявлена высокая корреляция 
между данными МСКТ, ЭЛТ, КАГ. 70-80% сегментов 
КА пригодны для точного определения степени сте-
нотических изменений [33].

Преходящие нарушения функции миокарда, ха-
рактерные для ББИМ, диагностируют с помощью 
эхокардиоскопии (ЭХОКС), в особенности стресс-
ЭХОКС. Достоинство этого метода диагностики 
ББИМ в том, что он позволяет выявить ее наличие и 
определить локализацию ишемизированного участ-
ка миокарда, оценить нарушения систолической 
и диастолической функции миокарда. В качестве 
НП применяются динамическая ФН (тредмил-тест, 
велоэргометрия), электростимуляция сердца, фар-
макологические пробы (добутамин, дипиридамол, 
арбутамин, аденозин) [8-10, 26].

В  диагностике ББИМ используется радиоизотоп-
ная вентрикулография: путем маркировки красных 
кровяных клеток (Tc99m), а затем проведения ЭКГ-
синхронизированного динамического сканирования 
и измерения изменений скорости счета, произво-
дится измерение объема крови ЛЖ и ПЖ. Изучение 
движения стенки желудочка, систолической/диа-
столической функций, фракции выброса позволяет 
оценить коронарную недостаточность, стратифи-
кацию риска неотложных состояний. Признаками 
ББИМ являются: изменения локального движения 
стенки ЛЖ, снижение фракции выброса, появление 
или расширение зон асинергии миокарда [32, 34].

Магнитно-резонансная томография (МРТ) позво-
ляет выявить индивидуальные особенности строе-
ния сосудов и камер сердца, внутрисердечной ге-
модинамики, функциональные показатели работы 
сердца, измерить скорость кровотока в крупных 
сосудах. МРТ обладает высоким временным и про-
странственным разрешением, естественным контра-
стом от движущейся крови, отсутствием артефактов 
от соседних структур, чувствительностью к скоро-
сти и характеру движения крови (МР-ангиография), 
возможностью оценки во время одного исследова-
ния морфологии, функции и перфузии; значитель-
ным расширением диагностических возможностей 
при использовании контрастных средств. КА по 
данным МРТ оценить трудно в связи с их небольшим 
диаметром, сложностью расположения в простран-
стве; кровоток в них непостоянен, сигнал от крови 
в просвете артерии может сливаться с сигналом от 
крови в других сосудах и полостях, положение КА 
постоянно меняется из-за сокращений сердца и его 
смещения при дыхании МРТ сердца используется 
при неясных результатах других методов исследо-
вания (особенно ЭХОКС) [35].

Выводы 
Наличие безболевой ишемии сердечной мышцы 

возможно выявить с помощью множества методов 
инструментальной диагностики, которые помогут 
диагностировать ее, объективизировав ее наличие. 
Наиболее доступными и часто применяемыми яв-
ляются электрокардиографические методы, такие 
как стандартная ЭКГ в покое и ХМТ ЭКГ. При от-
рицательном результате этих методов при отсут-
ствии противопоказаний используются пробы с ФН 

(ВЭМ, тредмил-тест, ЧПЭС). Анализ коронарного 
резерва, перфузии сердечной мышцы проводится 
при помощи КАГ, перфузионной томосцинтиграфии 
(метод однофотонной эмиссионной компьютерной 
томографии), электронно-лучевой компьютерной 
томографии. МСКТ-коронароангиография является 
неинвазивной методикой оценки состояния КА, по-
зволяющей выявить их патологические изменения. 

Для определения локальной сократимости мио-
карда используются: ЭХОКС, стресс-ЭХОКС, рент-
геноконтрастная или радиоизотопная вентрикуло-
графия. 

МРТ сердца при ББИМ дает возможность проана-
лизировать отличительные черты строения струк-
тур сердца и сосудов, изучить внутрисердечную 
гемодинамику, показатели работы сердца, опреде-
лить скорость кровотока в крупных сосудах.

Заключение
Знание основных методов диагностики позволяет 

выявить пациентов с ББИМ и начать своевременное 
лечение, предотвратив неблагоприятный исход
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Внутрисосудистая Б-крупноклеточная лимфо-
ма (ВСБККЛ) ― редкий подтип первично экстра-
нодальных диффузных крупноклеточных лимфом, 
характеризующаяся мультифокальной клональной 
пролиферацией клеток преимущественно в про-

свете малых кровеносных сосудов и агрессивным 
течением [1, 2]. В отдельных случаях может на-
блюдаться сопутствующее минимальное внесосу-
дистое расположение опухолевых клеток, обычно 
окружающих вовлеченные сосуды [3, 4]. Также 
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отличительной чертой этого заболевания являет-
ся отсутствие лимфоидных клеток в лимфатиче-
ских узлах, ретикулоэндотелиальной системе и в 
периферической крови в 90-95% случаев, что за-
трудняет диагностику ВСБККЛ [2]. Первое упоми-
нание о данном заболевании появилось в литера-
туре в 1959 году в Германии, Pfleger и Tappeiner 
назвали его как «angioendotheliomatosis proliferans 
systemisata» ― «ангиоэндотелиоматоз». Ограни-
чение злокачественных клеток внутрипросветным 
пространством и прилегающей тканью привели 
авторов к выводу, что опухолевые клетки являют-
ся производными эндотелия [3]. Лишь в середине 
1980-х годов иммунофенотипирование продемон-
стрировало, что опухолевая клетка по происхож-
дению является лимфоцитом, а не эндотелиальной 
клеткой [5]. Несмотря на 60 лет, прошедшие с мо-
мента первого описания этого синдрома, наше по-
нимание патофизиологии и соответствующей тера-
пии этой лимфомы достигло минимальных успехов. 
Это редкое заболевание, которому было посвящено 
ограниченное количество исследований. Посколь-
ку ВСБККЛ встречается редко, рандомизированные 
исследования были невозможны, и только одна 
ретроспективная серия сообщила о значительном 
числе пациентов [6]. Большинство доступной ин-
формации по этой редкой лимфоме собиралось из 
отдельных случаев в течение нескольких десятиле-
тий [7]. По имеющимся данным, заболеваемость со-
ставляет менее одного человека на миллион [3, 8]. 
Средний возраст пациентов с данным заболеванием 
составляет 64 года. Заболеваемость среди мужчин 
и женщин примерно одинакова. Вероятно, ВСБККЛ 
вследствие полиморфизма клинической карти-
ны встречается чаще, чем диагностируется. Врачи 
разных специальностей могут заподозрить паране-
опластический синдром, но не выявить первично-
го очага злокачественной опухоли. Не зря данная 
опухоль была названа в одной из статей «великим 
имитатором» в онкологии вследствие полиморфиз-
ма клинической картины [9, 10]. В российской ли-
тературе был описан всего один клинический слу-
чай в 2003 году [1].

Этиология ВСБККЛ до сих пор неизвестна, в ли-
тературе указывается на связь с вирусной инфек-
цией: вирус герпеса человека, вирус Эпштейна ― 
Барр, человеческий Т-лимфоцитарный вирус [2]. 
Патогенез данного заболевания до конца остается 
не ясным, на сегодняшний день предложено 2 ос-
новных механизма. Согласно одному у опухолевых 
клеток отсутствуют такие молекулы, как CD29 (β1 
интегрин) и молекула межклеточной адгезии CD54 
(ICAM-1), которые необходимы для перемещения 
лимфоцитов в организме в целом и трансваскуляр-
ной миграции в частности. Другой механизм может 
заключаться в аберрантной экспрессии CD11a и 
CD49d опухолевыми клетками. Эти молекулы адге-
зии позволяют опухолевым лимфоцитам оставаться 
в просвете сосуда за счет прикрепления к эндоте-
лиальным клеткам, которые, в свою очередь, для 
этого имеют на своей поверхности CD54 (CD11a ли-
ганд) и CD106 (CD49d лиганд) [3, 11]. Для опреде-
ления относительной важности этих наблюдений в 
патогенезе внутрисосудистой лимфомы необходимы 
комплексные исследования экспрессии интегринов 
и их лигандов в большей группе случаев. Опухоле-
вые клетки экспрессируют B-клеточные антигены 
СD19, СD 20, СD 22, CD 79a, кроме того, может быть 
экспрессирован CD 5 [2, 11]. Описаны B-клеточный, 
Т-клеточный и NK-варианты. При проведении ана-

лиза 740 историй болезни пациентов с внутрисо-
судистой лимфомой у 651 был B-клеточный фено-
тип (88%), у 45 (6%) ― Т-клеточный фенотип и у 
12 (2%) ― NK-вариант [10]. Частота встречаемости 
поражения органов при ВСБККЛ показана в табли-
це 1.

Диагноз ВСБККЛ при жизни обычно пропуска-
ется, заболевание часто заканчивается летальным 
исходом, поэтому посмертная оценка необходима 
для выяснения причины болезни [6].

Клинические проявления ВСБККЛ крайне разно-
образны. В этом обзоре описываются современные 
подходы с клинической точки зрения для понима-
ния этой редкой лимфомы. Опухолевыми клетками 
могут поражаться мелкие сосуды различных орга-
нов и тканей, поэтому клиническая симптоматика 
при данной болезни очень разнообразна и зави-
сит от пораженных органов и тканей. ВСБККЛ яв-
ляется важной причиной лихорадки неизвестного 
происхождения (45-60% случаев) и полиорганной 
недостаточности. Лихорадка неизвестного проис-
хождения на сегодняшний день является наиболее 
распространенным симптомом, при котором потре-
буется биопсия костного мозга. Потеря веса встре-
чается не так часто ― у 10% пациентов, а вот па-
ранеопластическая внешность ― не редкость [2]. 

Чаще всего встречается поражение ЦНС, кожи, 
легких, почек, что проявляется различными вари-
антами неврологических расстройств, лихорадкой, 

Таблица 1. Частота поражения органов при 
ВСБККЛ

Table 1. Frequency of organs involvement in 
IVLBCL

Первичный очаг Количество

ЦНС 308

Кожа 145

Костный мозг и/или селезенка 124

Легкие 50

Почки 18

Надпочечник 17

Спинной мозг 11

Печень 10

Брюшина 9

Предстательная железа 8

Матка 6

Глаза 3

Мышцы 3

Кишечник 2

Скелетная мускулатура 2

Другое 24
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одышкой, кашлем, артериальной гипертензией, 
нефротическим синдромом. Возможно развитие 
тромбоцитопении, лейкопении, панцитопении, ау-
тоиммунной гемолитической анемии [12-14]. Су-
ществует несколько небольших серий наблюдений 
ВСБККЛ, исходя из которых, выделяют так называ-
емые «западный» и «азиатский» варианты течения 
заболевания. Первый характеризуется большей ча-
стотой поражения ЦНС и кожи, тогда как при вто-
ром чаще встречается гемофагоцитарный синдром, 
поражение костного мозга и дыхательная недоста-
точность. Однако от той или иной формы течения 
ВСБККЛ не зависит выживаемость пациентов [15].

Со стороны ЦНС у пациентов с ВСБККЛ отмеча-
ются следующие проявления: очаговый сенсорный 
или моторный дефицит, генерализованная сла-
бость, быстро прогрессирующая деменция, судо-
роги, гемипарез, дизартрия, атаксия, головокру-
жение и временная потеря зрения, парестезии. 
Неврологические признаки ВСБККЛ характеризу-
ются множественными инфарктами, поражающими 
кору головного мозга и белое вещество. Поражение 
головного мозга без неврологических расстройств 
встречается крайне редко. Гистологически рас-
стройство характеризуется церебральным некрозом 
вследствие внутрисосудистой пролиферации опухо-
левых клеток, с выраженным ангиитом или тромбо-
зом. ВСБККЛ ассоциируется с частым поражением 
спинного мозга. Злокачественные лимфоциты ред-
ко обнаруживаются в спинномозговой жидкости, 
а повышенный белок ― довольно часто [2, 3, 5, 9].

Часто встречаемое поражение кожи не имеет ка-
кой-либо строго определенной формы высыпаний: 
могут встречаться телеангиоэктазии (20% паци-
ентов), макулопапулезные высыпания, болезнен-
ные индуративные эритематозные узелки, плохо 
очерченные одиночные бляшки, гиперпигменти-
рованные пятна, пальпируемая пурпура, язвы. 
Существует мнение, что для поражения кожи при 
внутрисосудистой лимфоме более характерно во-
влечение проксимальных отделов конечностей, 
нижней части живота, области молочных желез 
[3, 14, 16]. Так, например, 56-летняя женщина на-
блюдалась с генерализованной телеангиэктазией 
на животе, спине и конечностях в течение 2-х лет. 
Глубокая биопсия кожи выявила крупные гипер-
хромные клетки, заполняющие просветы мелких 
сосудов в подкожном слое. Иммуногистохимический 
анализ показал положительную реакцию опухоле-
вых клеток с антителами к CD20, CD79a (d), Bcl-1 и 
MIB-1 (90%): был поставлен диагноз ВСБККЛ [11].

По результатам аутопсий при ВСБККЛ часто во-
влекаются легкие. Для поражения дыхательной 
системы наиболее характерно развитие гипоксе-
мии, одышки, сухого кашля [12, 13, 17]. Пораже-
ние легких на начальном этапе встречается редко, 
и его диагностика часто затруднена из-за отсут-
ствия специфических симптомов. ВСБККЛ должна 
предполагаться при одышке и патологических из-
менениях легких на рентгенограмме и/или компью-
терной томографии (КТ) и обычно диагностируется 
при трансбронхиальной биопсии легкого (ТББЛ) 
или случайной биопсии кожи [17]. С 1983 года в 
медицинской литературе было зарегистрировано 
76 случаев ВСБККЛ с поражением легких, в том 
числе 16 статей на японском языке [14, 18]. Так, 
например, у женщины с одышкой при проведении 
КТ грудной клетки был выявлен диффузный фиброз 
и симптом матового стекла, свидетельствующие об 
интерстициальной болезни легких. При осмотре у 

нее отмечалась только спленомегалия. Пациентка 
умерла, и при вскрытии было обнаружено, что у 
нее была небольшая пневмония в легких, а также 
почти все ее органы были поражены ВСБККЛ. По-
этому при подозрении на интерстициальную пнев-
монию необходимо проводить биопсию кожи или 
легких [19]. Другой пациент с ВСБККЛ, замаскиро-
ванной под обострение бронхиальной астмы, обра-
тился с одышкой при физической нагрузке. У него 
не было аномальных рентгенограмм, и диагноз был 
в конечном итоге подтвержден случайной биопсией 
кожи и ТББЛ. Кроме того, диффузное поглощение 
18F-фтордезоксиглюкозы в легочной артерии при 
позитронно-эмиссионной томографии (ПЭТ) помог-
ло врачам установить правильный диагноз и назна-
чить химиотерапию [20].

Первое описание поражения почек было опубли-
ковано Jothy et al. в 1981 году. К 2014 году было 
описано только 38 случаев ВСБККЛ с вовлечением 
почек, которые были проанализированы: среди них 
у 52% было исключительно поражение почек при 
первоначальном диагнозе, лихорадка была у 73%, 
почечная недостаточность ― у 66%, протеинурия ― 
у 92% и нефротический синдром у трети пациентов. 
Опухолевые клетки пролиферировали в клубочко-
вых капиллярах в 89% случаев, а перитубулярные 
и интерстициальные сосуды поражались в 30,5% и 
27,8% случаях, соответственно [7, 10, 21]. В не-
скольких случаях было проведено дополнительно 
ПЭТ-КТ для диагностики ВСБККЛ на ранней стадии 
[22]. Например, поражение почек было описано у 
52-летней женщины с клиникой 2-месячной лихо-
радки, анорексии и потери веса, у которой физи-
кальное обследование патологии не выявило. Ана-
лиз крови показал легкую анемию, лимфопению, 
уровень ЛДГ был повышен, клиренс креатинина в 
норме, а протеинурия не обнаруживалась, биопсия 
костного мозга также была без особенностей. КТ 
выявило увеличение почек, а ПЭТ-КТ показал ин-
тенсивное поглощение 18-фтордезоксиглюкозы в 
обеих почках. Биопсия почки позволила установить 
диагноз ВСБККЛ, которая была ограниченна почка-
ми без нарушения почечной функции или протеи-
нурии (описана впервые) [19].  

Гемофагоцитарный синдром, встречаемый в 
большинстве случаев при «Азиатском» варианте 
ВСВККЛ, характеризуется лихорадкой, анемией, 
тромбоцитопенией, гепатоспленомегалией, вовле-
чением в процесс костного мозга 100% случаев [3]. 
Эти отличительные признаки очень часто сопрово-
ждаются выявлением неопластических гистиоцитов 
в мазках периферической крови или костного моз-
га. Этот вариант характеризуется быстрым агрес-
сивным началом [2].

Описан редкий случай двусторонней первичной 
надпочечниковой ВСБККЛ с клиникой недостаточ-
ности надпочечников. У 66-летней женщины появи-
лись симптомы надпочечниковой недостаточности. 
Предположили, что причиной надпочечниковой не-
достаточности является злокачественная лимфома 
из-за высокого уровня в сыворотке крови раство-
римого рецептора интерлейкина-2 (sIL-2R) и ЛДГ. 
Была выполнена двухсторонняя адреналэктомия, 
и гистологическое исследование показало наличие 
ВСБККЛ. Хотя была достигнута полная ремиссия, 
рецидив произошел через три месяца с метастаза-
ми в мозг. У пациентов с двусторонними опухолями 
надпочечников следует подозревать ВСБККЛ, осо-
бенно при быстро прогрессирующей надпочечнико-
вой недостаточности [23].
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Современная клиническая практика показывают, 
что полностью надежные параметры стадирования 
для ВСБККЛ отсутствуют. 60% пациентов ВСБККЛ 
почти всегда соответствуют IV стадии, остальные, 
как правило, погибают после установки диагноза 
через несколько недель, и при аутопсии устанавли-
вается диссеминированное заболевание [2].

Диагностика внутрисосудистой лимфомы при 
жизни очень важна. Начало и клиническое тече-
ние ВСБККЛ неоднородны: многие случаи ВСБККЛ 
сопровождаются быстрым ухудшением состояния 
пациента с различной клиникой, но у некоторых 
больных есть относительно ранний период, кото-
рый позже переходит в быстрое прогрессирова-
ние. Дифференциальная диагностика проводится 
с волосатоклеточным лейкозом, моноклональным 
или поликлональным В-клеточным лимфоцитозом, 
хроническим лимфоцитарным лейкозом, лимфомой 
мантийной зоны и другими лимфомами [2].

Лабораторные данные не являются специфиче-
скими, но для большинства пациентов характерны 
повышенные уровни ЛДГ и β2-микроглобулина в 
сыворотке крови (более чем у 80-90% пациентов), 
высокий уровень растворимого рецептора интер-
лейкина-2 (sIL-2R) ― еще один важный метод диа-
гностики [2]. Патологическая гемограмма с анеми-
ей встречается почти у 65% пациентов. Повышение 
СОЭ наблюдается у 43% пациентов. Изменение 
функции печени, почек или щитовидной железы 
наблюдаются у 15-20% пациентов. Было проанали-
зировано 76 случаев диагностированной ВСБККЛ. 
Соотношение мужчин и женщин было 44:32, а сред-
ний возраст составлял 61,5 лет (от 35 до 85). Меди-
анные уровни ЛДГ (LDH) и растворимого рецепто-
ра интерлейкина-2 (sIL-2R) составляли 1357 МЕ/л 
(диапазон от 352 до 5085 МЕ/л) и 2279 Ед/мл (диа-
пазон от 602 до 24 500 Ед/мл), соответственно. 
В 70 случаях (92%) имелись симптомы лихорадки 
(73,7%), кашля (27,6%), одышки (68,4%). КТ груд-
ной клетки была выполнена в 57 случаях (75%). 
В 11 из этих 57 случаев (19,3%) не было выявле-
но патологии грудной клетки. Симптом «матового 
стекла» и диффузные множественные маленькие 
узелки присутствовали в 34 (59,6%) и 10 (17,5%), 
соответственно [2, 10, 19].

«Золотым стандартом» диагностики ВСБККЛ яв-
ляется биопсия пораженных тканей и органов, при 
которой находят злокачественные клетки в просве-
те мелких сосудов. Высокую частоту посмертной 
диагностики (до 80% случаев) можно объяснить 
тем, что часто отсутствует вовлечение в патоло-
гический процесс костного мозга, не наблюдается 
увеличение лимфатических узлов, что делает би-
опсию пораженной ткани трудной задачей [10, 15]. 

Ретроспективно было проанализированы данные 
21 пациента с подозрением на ВСБККЛ (7 с вовле-
чением ЦНС и 14 без вовлечения ЦНС), которым 
была проведена биопсия кожи: одна (4 пациента), 
двойная (1 пациент) и случайная (16 пациентов). 
ВСБККЛ была диагностирована у 16 пациентов, 
включая 6 с поражением ЦНС. Чувствительность, 
специфичность и положительная прогностиче-
ская ценность случайных биопсий кожи составля-
ли 75%, 100% и 100%. Случайные биопсии кожи 
перед биопсией головного мозга рекомендуются 
пациентам с подозрением на ВСБККЛ независимо 
от поражения ЦНС, но низкие значения sIL-2R и 
глюкокортикостероиды могут давать ложноотрица-
тельные результаты [22, 24]. Множественная слу-
чайная биопсия здоровой кожи показала высокую 

чувствительность при диагностике внутрисосуди-
стой В-крупноклеточной лимфомы, по некоторым 
данным до 83,3%, что позволило рекомендовать ее 
проведение при подозрении на ВСБККЛ любой ло-
кализации независимо от наличия или отсутствия 
поражения кожи [18, 25]. Для получения положи-
тельных результатов биопсия должна включать не 
только дерму, но и более глубокие слои, включая 
подкожно-жировую клетчатку, и выполняться, по 
крайней мере, в 3 разных местах, таких как пле-
чо, бедро и живот [22]. Случайная биопсия кожи и 
ТББЛ (при поражении легких) могут выявить ати-
пичные лимфоидные клетки, расположенные во 
внутрисосудистом пространстве микроциркулятор-
ного русла. При иммуногистохимическом окраши-
вании атипичные лимфоидные клетки положитель-
ны в отношении CD20 и CD79a, которые являются 
В-клеточными маркерами, и демонстрируют высо-
кий индекс пролиферации, что подтверждает диа-
гноз ВСБККЛ [11]. Трудно провести различие между 
ВСБККЛ и лимфомами, происходящими из экстра-
нодулярных органов с системным распространени-
ем. Для точного диагноза требуются минимально 
инвазивные и высокочувствительные процедуры: 
рекомендуется аспирация и биопсия костного моз-
га, а также случайная биопсия кожи. Если подо-
зревается ВСБККЛ, для постановки правильного 
диагноза мы должны избегать терапии глюкокор-
тикоидами до получения биопсии, даже в тяжелых 
случаях. Кроме того, сообщалось, что лечение кор-
тикостероидами до постановки диагноза лимфомы 
может быть использовано для уменьшения размера 
опухоли и может привести к задержке окончатель-
ного диагноза [26].

Такие распространенные методы диагностики 
как МРТ или КТ с контрастированием и без сопро-
вождаются высокой долей отрицательных резуль-
татов. Это объясняется тем, что внутрисосудистая 
лимфома обычно развивается без опухолевых об-
разований или лимфаденопатии, как при «запад-
ном», так и при «азиатском» варианте течения 
заболевания [15]. В некоторых работах была по-
казана высокая чувствительность ФДГ-ПЭТ/КТ ис-
следования для диагностики внутрисосудистой 
лимфомы. Исследователи выявили характерную 
картину поглощения 18F-фтордезоксиглюкозы: 
1. диффузное двухстороннее накопление в полях 
легких; 2. двухстороннее накопление в корковом 
слое почек [15, 27, 28]. Это связано с тем, что 
данные органы богаты мелкими кровеносными со-
судами. В некоторых сообщениях предполагается, 
что 18 F-FDG ПЭТ-КТ-сканирование может способ-
ствовать подозрению на ВСБККЛ с легочным пора-
жением даже при отсутствии рентгенологических 
результатов. Результаты ПЭТ-КТ имели решающее 
значение в предполагаемом диагнозе ВСБККЛ с 
вовлечением легких и в оценке ответа на лечение 
[17, 19, 27, 29]. Исходя из данных некоторых иссле-
дований, при клинических проявлениях со стороны 
бронхолегочной системы и/или положительных ре-
зультатах ФДГ ― ПЭТ/КТ хорошей чувствительно-
стью обладает проведение ТББЛ [20, 28, 30, 31]. 
ТББЛ и/или множественную случайную биопсию 
кожи следует рассмотреть у пациентов с респира-
торными симптомами, которые не поддаются лече-
нию антибиотиками или преднизолоном [26, 28].

В связи с представленными выше многообразием 
клинических проявлений, неспецифическими ла-
бораторными данными, малой результативностью 
инструментальной диагностики, а также агрессив-
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ным течением заболевания, от 30 до 80% случаев 
ВСБККЛ диагностируются после смерти пациента 
[1, 2]. Однако в настоящее время можно диагности-
ровать эти случаи при жизни и лечить их.

Лечение ВСБККЛ предполагает проведение кур-
сов химиотерапии. На сегодняшний день оптималь-
ным вариантом старта лечения является проведе-
ние курса химиотерапии на основе антрациклинов: 
доксорубицина с добавлением циклофосфамида, 
винкристина и преднизолона (CHOP). При под-
тверждении Б-клеточного фенотипа обязательно 
включение в лечение анти-СD20 моноклонального 
антитела ― ритуксимаба [3, 26]. ВСБККЛ демон-
стрирует замечательный ответ на лечение ритукси-
маб-содержащей химиотерапией (R-CHOP) ― 59%. 
Задержка приема ритуксимаба и снижение дозы 
химиотерапии на первом курсе может быть перво-
начально показано пожилым людям или случаям с 
большой опухолевой массой. Если возможно, сле-
дует рассмотреть возможность применения высоко-
дозной химиотерапии с пересадкой аутологичных 
гемопоэтических стволовых клеток, после которых 
продолжительность жизни увеличивается до 2 лет 
[14, 32]. В исследованиях было подтверждено, что 
добавление ритуксимаба вдвое увеличивает вы-
живаемость, а комбинация ритуксимаба и доксо-
рубицина увеличивает выживаемость более чем в 
три раза [10]. Положительный эффект ритуксимаба 
можно объяснить высокой биодоступностью пре-
парата и повышенными концентрациями компле-

мента в просвете мелких сосудов [2]. Пациенты, 
у которых опухолевые клетки обнаруживаются в 
спинно-мозговой жидкости, недостаточно реаги-
руют на курс химиотерапии R-CHOP из-за плохого 
проникновения данных лекарственных препаратов 
через гематоэнцефалический барьер, поэтому та-
ких пациентов следует лечить, выбирая режимы, 
подобные тем, которые используют для терапии 
первичной или вторичной лимфомы ЦНС с исполь-
зованием высоких доз метотрексата. Режимы ин-
тенсивности для ЦНС при системной химиотерапии 
могут быть полезны для пациентов с поражением 
ЦНС при первоначальном диагнозе [5]. Показатели 
ответа на лечение и медиана общей выживаемости 
для ВСБККЛ остаются неизменно низкими [3]. В та-
блице 2 показана средняя выживаемость пациентов 
в среднем (недель) и продолжительность жизни по-
сле установления диагноза (недель) в зависимости 
от вовлечения разных органов и показателей кро-
ви [33].

Исход ВСБККЛ затрудняется трудностями в по-
лучении своевременного диагноза. В 1994 году 
Di Giuseppe et al. сообщили, что медиана выжи-
ваемости без лечения составила 3 месяца для ше-
сти пациентов с диагнозом ВСБККЛ. В 2009 году 
Shimada et al. описали самую большую ретроспек-
тивную серию пациентов с ВСБККЛ, получавших 
химиотерапию и ритуксимаб, и продемонстрирова-
ли общую 2-летнюю выживаемость в 66% случа-
ев [32]. Применение системной химиотерапии для 

Таблица 2. Выживаемость от начала лечения в зависимости от повреждения органов и по-
казателей крови

Table 2. Survival rate from the start of treatment depending on lesions of organs and blood indica-
tors

Клинический прогностический фактор Время от постановки диагноза до смерти (недель)

Вовлечение костного мозга и/или селезенки 11.5 (0.1–148.0)

90-е года 18.0 (0.1–36.0)

2000-е года 17.0 (0.1–148.0)

Без вовлечения легких 10.0 (0.1–165.0)

С поражением легких 9.0 (0.1–96.0)

90-е года 9.0 (0.5–96.0)

2000-е года 29.0 (0.1–48.0)

Уровень лейкоцитов

В пределах нормальных значений 10.0 (0.1–92.0)

Выходит за уровень нормальных значений 9.5 (0.1–165.0)

Уровень гемоглобина

 <10.5 g/dL 10.0 (0.1–148.0)

 ≥10.5 g/dL 10.0 (0.1–165.0)

Уровень ЛДГ

 <700 Ед/л 15.0 (1.0–165.0)

 ≥700 Ед/л 9.0 (0.1–148.0)
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ВСБККЛ на ранней стадии может улучшить долго-
срочную выживаемость [2, 10, 34-36].

Заключение
Особенные характеристики ВСБККЛ, включая от-

сутствие выраженной лимфоаденопатии и обычно 
агрессивное клиническое течение, приводят к за-
держке своевременного точного диагноза и леталь-
ным осложнениям. Но, зная особенности данной 
опухоли, можно предположить ВСБККЛ и назначить 
дополнительное обследование. При клинике пара-
неопластического синдрома (лихорадка неясного  
генеза, похудание, анорексия, интоксикация) и при 
отсутствии первичного очага нужно обратить вни-
мание на ускоренное СОЭ, повышение ЛДГ до высо-
ких цифр, β2-микроглобулина, повышение антител 
к рецепторам интерлейкина-2, необходимо про-
вести случайную биопсию кожи из 3 мест (плечо, 
бедро, живот) с захватом дермы и подкожной клет-
чатки, при поражении легких ― ТББЛ и, по возмож-
ности, ФДГ-ПЭТ/КТ. Установленный  своевременно 
диагноз ВСБККЛ у пациентов хорошо поддается 
лечению (химиотерапия, пересадка стволовых кле-
ток) и способствует увеличению продолжительно-
сти жизни. 
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Цель работы ― представить краткий обзор литературы и клинический случай диагностики у пациента тромбоэмбо-
лии легочной артерии вследствие тромбоза зонда-электрода электрокардиостимулятора.

Материал и методы. Изучены литературные источники и медицинская документация пациента с тромбоэмболией 
легочной артерии вследствие тромбоза зонда-электрода электрокардиостимулятора (карта стационарного больного).

Результаты. Представлен краткий обзор медицинской литературы по тромбоэмболическим осложнениям электрокар-
диостимуляции, дана клиническая характеристика течения заболевания у пациента, приведены данные его лаборатор-
ного и инструментального исследования, продемонстрирована эффективность лечение новыми пероральными антикоа-
гулянтами.

Вывод. При ведении пациентов с имплантированными электрокардиостимуляторами, вне зависимости от сроков 
имплантации, необходима настороженность в отношении развития осложнений, в том числе и тромбоэмболического 
характера.
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Results. A brief review of medical literature on thromboembolic complications of cardiac pacing and clinical characteristics of 
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На территории Российской Федерации каждый 
третий кардиологический пациент страдает на-
рушением сердечного ритма [1]. Для лечения 
аритмии брадисистолической формы проводится 
имплантация электрокардиостимулятора (ЭКС). 
Первая имплантация постоянного ЭКС была вы-
полнена в Швеции 8 октября 1958 года пациенту с 
полной атриовентрикулярной блокадой [2]. В Рос-
сии история электрокардиостимуляции началась в 
1961 году, основоположниками считаются Ю. Бре-
дикис и В. Савельев [3]. В настоящее время после 
данной операции продолжительность жизни паци-
ентов увеличилась более чем на 20 лет [4]. 

После имплантации ЭКС через любой промежуток 
времени могут возникнуть разнообразные жалобы, 

которые могут носить как неспецифический харак-
тер, так и указывать на развитие осложнений элек-
трокардиостимуляции [5]. У 15-50% пациентов с 
имплантированными ЭКС возникает тромбоэмболия 
легочной артерии (ТЭЛА), которая зачастую проте-
кает бессимптомно [6]. Риск возникновения ТЭЛА у 
пациентов с ЭКС обусловлен с одной стороны фак-
торами, которые в целом повышают вероятность 
формирования тромбов (пожилой и старческий 
возраст, гиподинамия, иммобилизация, ранний по-
слеоперационный период, заболевания вен нижних 
конечностей, фибрилляция предсердий, беремен-
ность, прием оральных контрацептивов и другие), 
а с другой стороны факторами, повышающими ве-
роятность возникновения тромбов в местах рас-
положения электродов ЭКС (2 или 3 электрода 
электрокардиостимулятора, силиконовое покрытие 
электродов, использование ЭКС в режиме VVI и 
другие) [7-10]. Лечение диагностированной ТЭЛА 
проводят в зависимости от риска смерти в стаци-
онаре (высокий, невысокий), а при невысоком ри-
ске учитывается индекс тяжести по оригинальной 
шкале (PESI) или по ее упрощенной версии (sPESI) 
[11, 12].

Ежегодно частота имплантации ЭКС увеличива-
ется на 8-10% [13]. Учитывая, что ТЭЛА при по-
стоянной электрокардиостимуляции носит, как 
правило, немассивный характер и может характе-
ризоваться полиморфизмом клинической картины, 
что представляет трудность в постановке диагноза, 
то у врачей первичного звена всегда должна быть 
настороженность по исключению тромбоэмболиче-
ских осложнений.

Пациентка М., 78 лет, в марте 2019 года, обрати-
лась в поликлинику МЗ СО ГУЗ «Областной клини-
ческий кардиологический диспансер» с жалобами 

Рисунок 1. Электрокардиограмма при поступлении
Figure 1. Electrocardiogram at admission

Рисунок 2. Допплерэхокардиография при 
поступлении: тромбоз зонда-электрода ЭКС

Figure 2. Doppler echocardiogram at admission: 
thrombosis of a pacemaker electrode
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на периодически возникающие перебои в работе 
сердца, учащенное сердцебиение, одышку с за-
трудненным вдохом при ходьбе на расстояние бо-
лее 150 метров, общую слабость. 

Из анамнеза заболевания известно, что с 
1999 года страдает артериальной гипертензией 
(АГ), максимальное артериальное давление (АД) 
200 и 100 мм рт. ст., комфортное 130 и 80 мм рт. ст., 
в связи с чем неоднократно обследована, однако 
антигипертензивные препараты принимала нере-
гулярно. В 2001 году перенесла первый инфаркт 
миокарда (ИМ), лечилась в стационаре. С того же 
времени стала отмечать одышку с затрудненным 
вдохом при ходьбе на расстояние более 800 метров, 
которая постепенно прогрессировала. С 2010 года 
у пациентки диагностирована персистирующая 
форма фибрилляции предсердий (ФП). В 2015 году 
перенесла повторный ИМ, осложнившийся синдром 
слабости синусового узла (СССУ), в связи с чем был 
имплантирован однокамерный электрокардиости-
мулятор (VVI). Рекомендованные при выписке ле-
карственные препараты принимала регулярно. 

В начале марта 2019 в плановом порядке выпол-
нена холецистэктомия по поводу желчекаменной 
болезни, с предварительной отменой за неделю 
всех лекарственных препаратов кардиологическо-
го спектра (в том числе и пероральные антикоагу-
лянты). Ранний послеоперационный период проте-
кал без особенностей. После выписки из стационара 
пациентка стала отмечать нарастание одышки, уча-
щенное сердцебиение, общую слабость. 

Из анамнеза выяснено, что перенесла детские 
инфекции, 1-2 раза в год ― острые респираторные 
вирусные инфекции. Повышением температуры 
тела в течение последнего месяца отрицает. Вред-
ных привычек не имеет. Гинекологический анамнез 
без особенностей. Наследственность не отягощена. 

При объективном обследовании обращало внима-
ние: положение активное, нормостенического типа 
телосложения, температура тела 36,6°С, акроциа-
ноз, остальные кожные покровы нормальной окра-
ски, сухие, пастозность стоп; над всеми легочными 
полями выслушивалось везикулярное дыхание, ча-
стота дыхательных движений 17 в 1 минуту; грани-
цы относительной сердечной тупости смещены вле-
во, тоны сердца приглушенные, ритмичные, частота 
сердечных сокращений (ЧСС) 70 в 1 минуту, АД 130 
и 70 мм рт. ст.; живот при пальпации мягкий, без-
болезненный; печень и селезенка не пальпируют-
ся; симптом поколачивания по поясничной области 
отрицательный с обеих сторон, стул и диурез без 
особенностей.

В условиях поликлиники проведено обследова-
ние: электрокардиография (синусовый ритм, ЧСС 
70 в 1 мин., изменения по зубцу «Т» до степени 
очаговых по передней стенке левого желудочка и 
без динамики по сравнению с архивом) (рис. 1), 
допплерэхокардиография (зонд-электрод в пра-
вых отделах сердца, в полости правого предсердия 
в проекции свода ― визуализируется лентовид-
ное гипоэхогенное образование, длиной до 26 мм 
с подвижным дистальным концом, что позволяет 
высказаться в пользу тромбоза проксимальной ча-
сти зонда-электрода ЭКС (рис. 2); незначительное 
расширение полости обоих предсердий, диастоли-
ческая дисфункция левого желудочка по релакса-
ционному типу; гипокинезия среднего переднего, 
передне-верхушечных сегментов; фракция выбро-
са 61%; систолическое давление в легочной ар-
терии 44 мм рт. ст.), консультация кардиохирурга 

(рекомендована госпитализация для дообследова-
ния и лечения). 

В соответствие со шкалой Geneva у пациентки 
риск клинической вероятности ТЭЛА соответству-
ет 3 баллам (оперативное вмешательство в тече-
ние прошедшего месяца и возраст более 65 лет) 
[14, 15]. Однако наличие признаков тромбоза 
зонда-электрода ЭКС, повышения систолического 
давления в легочной артерии при допплерэхокар-
диографии, позволяет высказать предположение о 
высокой вероятности развития ТЭЛА.

Пациентка М. госпитализирована в отделение 
кардиологии МЗ СО ГУЗ «Областной клинический 
кардиологический диспансер» для уточнения диа-
гноза и коррекции терапии.

Учитывая высокую вероятность ТЭЛА, D-димер 
не исследовали, а при поступлении немедленно вы-
полняли компьютерную томографическую ангигра-
фию органов грудной клетки (КТ-ангиография) [16]. 
При КТ-ангиографии: состояние после импланта-
ции однокамерного ЭКС, наличие тромба вблизи 
электрода в полости правого предсердия, признаки 
немассивной ТЭЛА.

В клинических анализах крови, мочи измене-
ний не выявлено. В коагулограмме, биохимическом 
анализе крови, при исследовании электролитов 
крови ― без особенностей.

При рентгенологическом исследовании органов 
грудной клетки ― состояние после имплантации 
ЭКС, без очагово-инфильтративных изменений. 
При холтеровском мониторирование в течение су-
ток регистрировался основной ритм синусовый, 
средняя ЧСС 67 в 1 мин., в течение суток эпизоды 
работы ЭКС с ЧСС 60 в 1 мин., зафиксирован 1 эпи-
зод ФП, критических пауз и динамики сегмента ST 
не зафиксировано, интервал QT в норме. Таким об-
разом, было проведено комплексное обследование, 
предположение о ТЭЛА подтвердилось.  

Учитывая немассивную ТЭЛА (PESI 88 баллов, 
умеренный риск) предположительно 2-х недельной 
давности, пациентке был назначен «новый» перо-
ральный антикоагулянт ривароксабан (ксарелто) в 
дозе 15 мг 2 раза в сутки, как более безопасная 
альтернатива сочетания парентеральной антикоа-
гуляции и антагонистов витамина К [11, 17-21].

На фоне проведенного лечения в течение не-
дели (ривароксабан, сотагексал, валсартан, атор-
вастатин, верошпирон, фуросемид) отмечена по-
ложительная динамика в самочувствии пациентки 

Рисунок 3. Допплерэхокардиография на 7-й 
день пребывания в стационаре

Figure 3. Doppler echocardiogram on the 7th 
day of in-hospital treatment
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(увеличилась толерантность к физической нагруз-
ке, вследствие уменьшения одышки), а также при 
повторной допплерэхокардиографии данных за 
тромбоз зонда электрода ЭКС не выявлено (рис. 3), 
систолическое давление в легочной артерии снизи-
лось с 44 до 30 мм рт. ст. У пациентки М. отмечалась 
более быстрая динамика регресса тромба, по срав-
нению с описанными в литературе случаями [22].

Пациентка М. выписана с рекомендациями: на-
блюдение кардиолога по месту жительства; со-
блюдение диеты ОВСД; постоянный прием анти-
гипертензивных препаратов под контролем уровня 
артериального давления; антиаритмиков, статинов, 
«петлевых» и калийсберегающих диуретиков, пе-
роральных антикоагулянтов. В качестве перораль-
ных антикоагулянтов рекомендован ривароксабан 
(15 мг ― 2 раза в сутки в течение 2 недель после 
выписки, затем по 20 мг/сутки). Терапию перораль-
ными антикоагулянтами в описанном случае следу-
ет проводить пожизненно, в связи с высокой веро-
ятностью рецидивирующего течения ТЭЛА [23].

Таким образом, в виду полиморфизма клиниче-
ской картины ТЭЛА у больных с ЭКС постановка 
диагноза зачастую представляет непростую за-
дачу для клинициста. В настоящее время суще-
ствует возможность использование современных 
диагностических алгоритмов и шкал [11, 12], что 
позволяет быстро поставить диагноз и выбрать 
наиболее эффективную терапию в каждом конкрет-
ном случае. Использование «новых» пероральных 
антикоагулянтов, как в лечении больных с острой 
тромбоэмболией ветвей легочной артерии, так и в 
качестве средств длительной вторичной профилак-
тики этого состояния к настоящему времени явля-
ется стандартным лечением.

Блинова В.В. 
http://orcid.org/0000-0002-2367-736X
Пантеелева Е.А. 
http://orcid.org/0000-0001-7266-7574 
Миронова А.А. 
http://orcid.org/0000-0003-4475-8908
Балабаева Е.С. 
http://orcid.org/0000-0002-5620-3961

ЛИТЕРАТУРА 
1. Шальнова С.А. Анализ смертности от сердечно-сосудистых 

заболеваний в 12 регионах РФ, участвующих в исследовании 
«Эпидемиология сердечно-сосудистых заболеваний в различных 
регионах России» / С.А. Шальнова, А.О. Конради, Ю.А. Карпов и 
др. // Российский кардиологический журнал. ― 2012. ― №5. ― 
С. 6-11.

2. Chardack W.D., Correction of complete heart bloc by 
a self-contained and subcutaneously implanted pacemaker: 
clinical experience with 15 patients / W.D. Chardack, A.A. Gage, 
W. Creatbatch // J. Thorac Cardiovasc Surg. ― 1961. ― Vol. 42. ― 
P. 814.

3. Абдульянов И.В. Современные подходы к постоянной элек-
трокардиостимуляции / И.В. Абдульянов, И.И. Вагизов // Практи-
ческая медицина. ― 2013. ― №3 (71). ― С. 49-55. 

4. Бокерия Л.А. Российская база данных по кардиостимуля-
ции: имплантация, замена и удаление электродов в 2006 году / 
Л.А. Бокерия, А.Ш. Ревишвили, И.А. Дубровский // Вестник арит-
мологии. ― 2008. ― №51. ― С. 5-6.

5. Посохов И.Н. Немассивная тромбоэмболия легочной артерии 
при постоянной элекрокардиостимуляции в клинике внутренних 
болезней: дис. … д-ра мед. наук. ― Томск, 2006. ― 253 с.

6. Van Rooden C.J. Deep Venous thrombosis associated with central 
venous catheters ― a review  / C.J. Van Rooden, M.E. Tesselaar, 
S. Osanto et al. // J. of Thrombosis and Haemostasis. ― 2005. ― 
Vol. 3. ― P. 2409.

7. Hingorani A. Risk factors for mortality in patients with upper 
extremity and internal jugular deep venous thrombosis  / А. Hingorani, 
А. Enrico // J. of Vascular Surgery. ― 2005. ― Vol. 41. ― P. 476-478.

8. Qaseem A. Current Diagnosis of Venous Thromboembolism 
in Primary Care: A Clinical Practice Guideline from the American of 
Family Physicians and the American College of Physicians / А. Qaseem, 
V. Snow, P. Barry et al. // Pulmonary Embolism. ― 2007. ― Vol. 146. ― 
P. 454-458.

9. Rozmus, G. Venous thrombosis and stenosis after implantation 
of pacemakers and defibrillators / G. Rozmus, J.P. Daubert, D.T. Huang 
et al. // J. Interv. Card. Electrophysion. ― 2005. ― Vol. 13 (1). ― 
P. 9-19.

10. Сердюков Д.А. Тромбоэмболические осложнения посто-
янной электрокардиостимуляции / Д.А. Сердюков, Д.Ф. Егоров, 
О.В. Юдина // Вестник аритмологии. ― 2008. ― №54. ― С. 48-54. 

11. Konstantinides S.V, Torbicki A., Agnelli G., et al. 2014 ESC 
guidelines on the diagnosis and management of acute pulmonary 
embolism / S.V. Konstantinides, A. Torbicki, G. Agnelli et al. // Eur. 
Heart J. ― 2014. ― Vol. 35. ― P. 3033-3069.

12. Рекомендации ESC по диагностике и ведению пациентов с 
острой эмболией системы легочной артерии 2014 // Российский 
кардиологический журнал. ― 2015. ― №8 (124). ― С. 67-110.

13. Бокерия Л.А. Сердечно-сосудистая хирургия ― 2011. 
Болезни и врожденные аномалии системы кровообращения / 
Л.А. Бокерия, Р.Г. Гудкова. ― М.: НЦССХ им. А.Н. Бакулева РАМН, 
2012. ― 196 с.

14. Shen J.H. Comparison of the Wells score with the revised Geneva 
score for assessing suspected pulmonary embolism: a systematic 
review and meta-analysis / J.H. Shen, H.L. Chen, J.R. Chen // 
J. Thromb. Thrombolys. ― 2016. ― Vol. 41 (3). ― Р. 482-92.

15. Penaloza A. Comparison of the Wells score with the simplified 
revised Geneva score for assessing pretest probability of pulmonary 
embolism / A. Penaloza, C. Melot, S. Motte // Thromb. Res. ― 2015. ― 
Vol. 127. ― P. 81-4. 

16. Берштейн Л.Л. Тромбоэмболия легочной артерии: клини-
ческие проявления и диагностика в свете новых рекомендаций 
Европейского общества кардиологов / Л.Л. Берштейн // Кардиоло-
гия. ― 2015. ― №4. ― С. 111-119.

17. Tamayo S. Characterizing major bleeding in patients with 
non-valvular atrial fibrillation: a pharmacovlgllance study of 27,467 
patients taking Rlvaroxaban / S. Tamayo, F. Peacock, M. Patel et al. // 
Clin. Cardiol. ― 2015. ― Vol. 38 (2). ― P. 63-8.

18. Van der Hulle T. Effectiveness and safety of novel oral anticoag-
ulants as compared with vitamin K antagonists in the treatment of 
acute symptomatic venous thromboembolism: a systematic review 
and meta-analysis / T. Van der Hulle, J. Kooiman, P.L. den Exter 
et al. // J. Thromb. Haemost. ― 2014. ― Vol. 12. ― P. 320-328.

19. Buller H.R. Oral rivaroxaban for the treatment of symptomatic 
pulmonary embolism / H.R. Buller, M.H. Prins, A.W. Lensin // N. Engl. 
J. Med. ― 2012. ― Vol. 366. ― P. 1287-1297.

20. Петров В.И. Эффективность и безопасность новых перо-
ральных антикоагулянтов у больных венозными тромбоэмболиче-
скими осложнениями: мета-анализ / В.И. Петров, О.В. Шаталова, 
В.С. Горбатенко и др. // Рациональная фармакотерапия в кардио-
логии. ― 2016. ― №1 ― С. 31-39.

21. Kakkos S.K. Efficacy and safety of the new oral anticoagulants 
dabigatran, rivaroxaban, apixaban and edoxaban in the treatment 
and secondary prevention of venous thromboembolism: a systematic 
review and meta-analysis of phase III trials / S.K. Kakkos, 
G.I. Kirkilesis, I.A. Tsolakis // Eur. J. Vasc. Endovasc. Surg. ― 2014. ― 
Vol. 48. ― P. 565-575. 

22. Van Es J., Douma R.A., Kamphuisen P.W., et al. Clot resolution 
after 3 weeks of anticoagulant treatment for pulmonary embolism: 
comparison of computed tomography and perfusion scintigraphy / 
J. Van Es, R.A. Douma, P.W. Kamphuisen et al. // J. Thromb Haemost. ― 
2013. ― Vol. 11. ― P. 679-85. 

23. Weitz J.I. for the EINSTEIN CHOICE Investigators. Rivaroxaban 
or aspirin for extended treatment of venous thromboembolism  / 
J.I. Weitz, A.W. Lensing, M.H. Prins et al. // N. Engl. J. Med. ― 2017. 
doi: 10.1056/NEJMoa1700518.



120 ПРАКТИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА Том 18, № 1. 2020

УДК 616.127-005.8-06:616.611-002-053.82

С.Д. МАЯНСКАЯ1, А.А. ГИЛЬМАНОВ2, Ф.Н. РИЗАТДИНОВА2, М.М. МАНГУШЕВА1, Ф.Р. ГУМЕРОВ3,  
Д.М. АМИНОВА1

1Казанский государственный медицинский университет МЗ РФ, г. Казань
2Республиканская клиническая больница МЗ РТ, г. Казань
3Казанская государственная медицинская академия — филиал РМАНПО МЗ РФ, г. Казань

Случай инфаркта миокарда с подъемом сегмента 
ST у молодого пациента с фокально-сегментарным 
гломерулонефритом

Контактная информация:
Маянская Светлана Дмитриевна – доктор медицинских наук, профессор кафедры госпитальной терапии 
Адрес: 420012, г. Казань, ул. Бутлерова, д. 49, тел. +7-905-316-99-66, e-mail: Smayanskaya@mail.ru

В статье представлено клиническое наблюдение острого инфаркта миокарда (ИМ) с подъемом сегмента ST, без зуб-
ца «Q» передне-перегородочной и передне-верхушечной области левого желудочка сердца у молодого пациента 23 лет с 
фокально-сегментарным гломерулонефритом, нефротическим синдромом на фоне лечения глюкокортикостероидами и 
цитостатиками. ИМ был верифицирован с помощью ЭКГ и анализа тропонина Т. Приводятся ЭКГ ИМ в динамике. На дан-
ном примере анализируется ряд спорных моментов, связанных с особенностями дислипидемии и однососудистого атеро-
склеротического поражения передней межжелудочковой ветви левой коронарной артерии при наличии других интактных 
сосудов. Отмечено, что после чрезкожной коронарной ангиопластики и стентирования все инфарктные изменения на ЭКГ 
полностью исчезли. Обсуждается связь хронического заболевания почек с вторичной дислипидемией и ИБС применитель-
но к этому пациенту.

Ключевые слова: инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, молодой возраст, нефротический синдром, дисли-
пидемия.

(Для цитирования: Маянская С.Д., Гильманов А.А., Ризатдинова Ф.Н., Мангушева М.М., Гумеров Ф.Р., Аминова Д.М. 
Случай инфаркта миокарда с подъемом сегмента ST у молодого пациента с  фокально-сегментарным гломерулонефритом. 
Практическая медицина. 2020. Том 18, № 1, С. 120-125) 

DOI: 10.32000/2072-1757-2020-1-120-125

S.D. MAYANSKAYA1, A.A. GILMANOV2, F.N. RIZATDINOVA2, M.M. MANGUSHEVA1, F.R. GUMEROV3,  
D.M. AMINOVA1

1Kazan State Medical University, Kazan
2Republican Clinical Hospital, Kazan
3Kazan State Medical Academy — Branch Campus of  RMACPE MH Russia, Kazan

A case of myocardial infarction with ST segment 
elevation in a young patient with focal segmental 
glomerulonephritis

Contact:
Mayanskaya S.D. – MD, Professor of the Department of Hospital Therapy
Address: 49 Butlerov Str., Kazan, Russian Federation, 420012, tel. +7-905-316-99-66, e-mail: Smayanskaya@mail.ru

In the article, we present a clinical observation of acute myocardial infarction (MI) with ST segment elevation, without Q-wave of the 
anterior-septal and anterior apical region of the left ventricle of the heart in a 23 y.o. patient with focal-segmental glomerulonephritis, 
nephrotic syndrome during treatment with glucocorticosteroids and cytostatics. Myocardial infarction was verified using an ECG and 
Troponin T analysis. ECG IM are presented in dynamics.

This example is used to analyze a number of controversial issues related to the features of dyslipidemia and univascular atherosclerotic 
lesions of the anterior interventricular branch of the left coronary artery in the presence of other intact vessels. It was noted that after 
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percutaneous coronary angioplasty and stenting, all myocardial ECG changes completely disappeared. The relationship of chronic 
kidney disease with secondary dyslipidemia and ischemic heart disease in this patient is discussed.
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Введение
Инфаркт миокарда (ИМ) у молодых лиц послед-

нее время ― не редкость. Мы еще только подсту-
паем к разгадке причин манифестации коронарной 
болезни в столь молодом возрасте. Безусловно, в 
основе сердечно-сосудистой патологии у 20-летних 
лежит ни один какой-либо фактор, а их совокуп-
ность. Это ― дислипидемия, стресс, избыточный 
вес, наследственная отягощенность, ювенильная 
артериальная гипертензия, курение и т.д. Все это 
приводит к довольно частому развитию дисфункции 
миокарда левого желудочка (ЛЖ), гипертрофии ле-
вого желудочка (ГЛЖ), ишемической болезни серд-
ца (ИБС), артериальной гипертензии (АГ), различ-
ных нарушений ритма и даже эпизодов внезапной 
смерти у пациентов с хроническим поражением по-
чек [1, 2].

Высокий риск кардиоваскулярных осложнений 
может возникнуть на довольно ранних стадиях по-
чечной дисфункции, что обусловлено комплекс-
ным влиянием на миокард и сосуды гемодинамиче-
ских, метаболических и эндокринных нарушений. 
Так, в канадском регистре GRACE (Global registry 
acute coronary events) показано, что у больных с 
ИМ с подъемом сегмента ST, не Q-инфаркте и не-
стабильной стенокардии при скорости клубочко-
вой фильтрации (СКФ) 30-60 мл/мин/1,73 м2 риск 
смерти увеличивается в 2,09 раза, а при СКФ менее 
30 мл/мин/1,73 м2 ― почти в 4 [4]. Не случайно на-
стоящие рекомендации Российского кардиологиче-
ского общества по диагностике и коррекции дисли-
пидемии, 2017 г., умеренную хроническую болезнь 
почек (ХБП) со СКФ 30-59 мл/мин/1,73 м2 относят 
к независимому фактору высокого риска развития 
кардио-васкулярной патологии, а ХБП тяжелой сте-
пени (СКФ< 30 мл/мин/1,73 м2) ― к фактору очень 
высокого риска [3].

Однако все эти обстоятельства, приводящие к 
так называемому «кардиоренальному синдрому», 
описываются в основном у лиц старшего возраста. 
Мы же предлагаем разобрать клинический случай 
совсем молодого человека с нефротическим син-
дромом, у которого развился острый ИМ.

Пациент Ч., 23 года, поступил в нефрологическое 
отделение Республиканской клинической больницы 
(РКБ) г. Казани с жалобами на слабость, одышку 
при подъеме по лестнице на второй этаж. Две не-
дели назад однократно возникла боль за грудиной 
жгучего характера, длительностью до 20-25 минут 
без иррадиации, усиливающуюся при дыхании, 
движении левой рукой, сопровождающуюся про-
фузным потоотделением. Боль была купирована 
приемом нестероидных противовоспалительных 
препаратов и больше не возобновлялась.

Из анамнеза известно, что в январе 2016 года во 
время службы в армии молодой человек перенес 
острую респираторную вирусную инфекцию, после 
чего в середине февраля появилась отечность стоп 
и голеней, протеинурия до 6 г/л в общем анализе 
мочи и АГ. С диагнозом «острый гломерулонефрит» 
пациент был госпитализирован в Главный военный 

клинический госпиталь имени академика Н.Н. Бур-
денко Министерства обороны РФ, где, посредством 
анализа биоптата ткани почки, был верифицирован 
фокально-сегментарный гломерулосклероз, после 
чего начата терапия глюкокортикоидными гормо-
нами и циклофосфаном. 

С февраля 2017 года пациент не принимал пре-
параты, так как чувствовал себя хорошо. Однако в 
январе 2019 года было вновь выявлено увеличение 
азотемии и протеинурии, в связи с чем он был го-
спитализирован в нефрологическое отделение РКБ. 
Ухудшение состояния пациент связывал со значи-
тельными физическими нагрузками, которые он 
выполнял в это время ― работал на двух работах, 
часто водил машину на дальние расстояния, так как 
нуждался в деньгах. 

Из опроса пациента и его родителей выяснилось, 
что он вредных привычек не имел, не курил, не 
злоупотреблял алкоголем, питался нерегулярно, 
наследственность по сердечно-сосудистой патоло-
гии не отягощена.

При ультразвуковом исследовании почек выяв-
лено повышение их эхогенности. 

Согласно полученным анализам, у пациента на-
блюдалась высокая протеинурия до 4 г/л и лейкоци-
турия, имевшая тенденцию к уменьшению на фоне 
проводимого лечения. В общем анализе крови ― 
выраженный лейкоцитоз с палочкоядерным сдви-
гом, ускоренное СОЭ и легкая анемия. Кроме того, в 
крови выявлен низкий уровень общего белка и по-
вышенные уровни креатинина (до 208 ммоль/л), мо-
чевины (до 6,6 ммоль/л), фибриногена (до 5,1 г/л), 
общий холестерин (ОХ) (до 9 ммоль/л) и холесте-
рин липопротеидов низкой плотности (ХС ЛПНП) 
(до 6,52 ммоль/л), при незначительном повышении 
триглицеридов (ТГ) (до 2,21 ммоль/л). СКФ по CKD-
EPI составила 35,6 мл/мин/1,73м2.

С первого дня пребывания в нефрологическом 
стационаре пациенту была назначена терапия 
преднизолоном в дозе 30 мг и циклоспорином А в 
дозе 100 мг в сутки.

Учитывая молодой возраст пациента и отсутствие 
изменений на ЭКГ, эпизод боли в грудной клетке 
двухнедельной давности был воспринят, как про-
явление межреберной невралгии.

Через 2,5 недели пребывания в нефрологиче-
ском отделении пациент снова пожаловался на ин-
тенсивную боль в грудной клетке жгучего харак-
тера, без эффекта от нитроглицерина, купируемую 
наркотическими анальгетиками. На ЭКГ появилась 
элевация сегмента ST в стандартных отведениях: в 
I (II) до 0,3 мм, в aVL до 1,0-1,2 мм; в грудных от-
ведениях: в V4-V5 до 2,5 мм (рис. 1). Данные изме-
нения были расценены как признаки субэндокар-
диального ИМ переднеперегородочной, передней и 
боковой стенки ЛЖ, в связи с чем, было принято 
решение о переводе молодого человека в отделе-
ние реанимации интенсивной терапии (ОРИТ).

При осмотре в ОРИТ сознание ясное, положение 
активное, кожные покровы бледные, Т 37,6°С. Те-
лосложение нормостеническое, нарушений со сто-
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Рисунок 1. ЭКГ пациента Ч. от 18.02.2019 г. Признаки элевации сегмента ST в I, aVL, V4-V5.
Figure 1. Electrocardiogram of patient Ch. of 18.02.2019. Signs of elevation of segment ST в I, 

aVL, V4-V5
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роны опорно-двигательного аппарата нет, оте ков 
нет, лимфоузлы не увеличены. В легких дыхание 
везикулярное, хрипов нет, частота дыхательных 
движений ― 16 в минуту. Тоны сердца ритмичные, 
аускультативных шумов нет, частота сердечных со-
кращений ― 80 ударов в минуту, АД 100/60 мм рт. ст. 
Язык обложен беловатым налетом, живот мягкий 
безболезненный, печень не увеличена, почки паль-
пируются с обеих сторон, симптом Пастернацкого 
отрицательный с обеих сторон. Динамика тропони-
на Т колебалась в пределах 1,4-1,75 пг/мл.  

После нагрузочной дозы двойной антитромбоци-
тарной терапии (ДАТ) (ацетилсалициловая кислота 
(АК) 250 мг и клопидогрел 600 мг) пациенту была 
проведена экстренная коронароангиография (КАГ). 
КАГ выявила однососудистое поражение передней 
межжелудочковой ветви (ПМЖВ) левой коронар-
ной артерии (ЛКА) в виде стеноза проксимально-
го сегмента до 85%. Была проведена чрескожная 
транслюминальная коронарная ангиопластика и 
стентирование (ЧТКАС) стенозированного участка 
стентом DES Promus 3,5х24 мм. 

После ЧТКАС на ЭКГ сформировались двухфаз-
ные з. Т в отведениях V1-V3 и отрицательные ― 
в V4-V5 (рис. 2), которые 22.02.2019 г. полностью 
исчезли (рис. 3).

Перед выпиской из стационара были прове-
дены эхокардиография (ЭХОКГ), сцинтиография 
(СГФ), ультразвуковая диагностика сонных арте-
рий. По данным ЭХОКГ состояние камер сердца и 
сократительной способности миокарда без особен-
ностей. Зон акинезии и гипокинезии не выявлено. 
При СГФ миокарда в покое определялись признаки 
слабо выраженного нарушения перфузии верхушки 
и переднее-перегородочных сегментов ЛЖ, но его 

глобальная сократительная функция оставалась в 
пределах нормы. Экстракраниальные сосуды про-
ходимы, кровоток антеградный, комплекс интима-
медиа утолщен в устье подключичной и общей сон-
ной артерии справа, при этом, скорость кровотока 
в данных сосудах в пределах нормы. 

Окончательный диагноз был сформулирован сле-
дующим образом: ИБС, ИМ без зубца «Q», передне-
перегородочной, верхушечной и боковой области 
ЛЖ от 18.02.2019 г. КАГ от 18.02.2019 г., однососу-
дистое поражение ПМЖВ ЛКА, стеноз проксималь-
ного сегмента до 85%, первичная ЧТКАС ПМЖВ от 
18.02.2019 г., стентом DES Promus 3,5х24 мм. Дис-
липидемия, гиперхолестеринемия, гипертригли-
церидемия. Хронический фокально-сегментарный 
гломерулонефрит, нефротическая форма, стадия 
обострения, хроническая болезнь почек IIС3В А3, 
СКФ по CKD –EPI 35,6 мл/мин/1,73 м2.

Пациент был выписан под наблюдение нефроло-
га и кардиолога по месту жительства с рекоменда-
циями приема ДАТ (АК 100 мг + клопидогрел 75 мг) 
в течение 1 года, липидснижающей терапии (пред-
почтительно аторвастатина в дозе не ниже 40 мг), 
бета-адреноблокаторов на фоне продолжения при-
ема циклофосфана и 30 мг преднизолона с посте-
пенным снижением дозы.

Как видно, данное клиническое наблюдение вы-
бивается из большинства описываемых сердеч-
но-сосудистых заболеваний на фоне хронической 
почечной патологии. Прежде всего, у пациента, со-
гласно ЭХОКГ, отсутствовала дисфункция миокарда 
и ГЛЖ. Дислипидемия проявлялась преимуществен-
но за счет повышения ОХ и ХС ЛПНП. Гипертри-
глицеридемия, столь характерная для пациентов с 
ХБП, была незначительная. При опросе родствен-

Рисунок 2. ЭКГ пациента Ч. от 19.02.2019 г. Формирование отрицательных зубцов T в перед-
них грудных отведениях после ЧТКАС

Figure 2. Electrocardiogram of patient Ch. of 19.02.2019. Negative T waves in anterior chest leads 
after percutaneous coronary angioplasty and stenting
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Рисунок 3. ЭКГ пациента Ч. от 22.02.2019 г. Нормализация ЭКГ
Figure 3. Electrocardiogram of patient Ch. of 22.02.2019. Normalized electrocardiogram
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ников, ни у кого из них не было сердечно-сосуди-
стой патологии и, даже, артериальной гипертензии, 
что делает предположение о семейной форме дис-
липидемии сомнительным. Предполагая наличие 
нефротического синдрома, как независимого фак-
тора риска развития дислипидемии и прогрессиро-
вания атеросклероза, совершенно не ясна причи-
на столь локального однососудистого коронарного 
поражения при наличии других интактных сосудов, 
включая брахиоцефальные артерии. Ведь хорошо 
известно, что атеросклероз ― это системный пато-
логический процесс, как правило, поражающий не 
только несколько коронарных артерий, но и сосу-
ды других бассейнов. В данном случае все осталь-
ные коронарные сосуды, кроме пораженной ПМЖВ 
ЛКА, были без признаков атеросклеротического 
поражения, что вызывает целый ряд вопросов. В 
таких случаях можно было бы заподозрить локаль-
ный тромбоз сосуда. Тем более, что при нефроти-
ческом синдроме нередки тромбозы артерий и вен, 
так как повышение свертываемости крови может 
быть следствием потерь с мочой эндогенных анти-
коагулянтов, антитромбина III, протеина С, протеи-
на S [4]. Однако, во время КАГ был выявлен стеноз 
именно атеросклеротического происхождения. 

Нельзя забывать и о деструктивном действии 
глюкокортикоидной терапии, которая также может 
способствовать нарушению липидного обмена, ги-
перкоагуляции и прогрессированию тромбообразо-
вания. 

Таким образом, данный кинический случай, без-
условно, имеет ряд особенностей, требующих бо-
лее детального изучения. К сожалению, в литера-
туре практически отсутствуют данные о конкретных 

причинах ИМ у молодых пациентов. Пока мы мо-
жем лишь говорить о совокупности факторов, при-
ведших к атеросклеротическому процессу в ПМЖВ 
ЛКА, с выраженным ее стенозированием более 85% 
и клинической картиной ИМ с подъемом сегмента 
ST, у молодого человека 23 лет на фоне вторичной, 
вероятно, нефрогенной дислипидемии и лечения 
глюкокортикоидными гормонами и цитостатиками.
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The article presents a clinical case with the results of examination, treatment and dynamic observation of a child with type I 
mucopolysaccharidosis ― Hurler syndrome. The diagnosis was made at the age of 1 year 9 months based on a combination of clinical 
and medical history data and results of instrumental and morphological examinations. Against the background of therapy, there is a 
positive dynamics of clinical symptoms, confirmed by the results of laboratory and functional studies. The lack of alertness of doctors 
regarding this disease is one of the reasons for late diagnosis, and, as a consequence, development of complications.
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Мукополисахаридозы (МПС) ― группа наслед-
ственных болезней обмена веществ, связанных с 
нарушением метаболизма гликозаминогликанов 
(ГАГ), приводящее к мультиорганному поражению. 
Обусловлены данные заболевания мутациями ге-

нов, контролирующих процесс внутрилизосомно-
го гидролиза макромолекул [1]. Первое описание 
болезни дал Чарльз Хантер в 1917 году описав 
«Редкое заболевание двух братьев» 8 и 10 лет с 
симптомами: потеря слуха, карликовость, макро-
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цефалия, кардиомегалия, пупочная грыжа, кон-
трактура суставов, скелетная дисплазия. Смерть 
братьев наступила в возрасте 11 и 16 лет соот-
ветственно [2]. МПС относится к редким заболе-
ваниям и встречается с популяционной частотой 
1:40 000 ― 1:100 000 живых новорожденных [1]. 
В России, по данным общественных организаций, 
занимающихся проблемой МПС, проживает около 
200 пациентов с МПС. В Республике Татарстан на-
блюдается 6 пациентов ― 4 детей и 2 взрослых. 
В России с 2012 года МПС входит в список жиз-
неугрожающих орфанных заболеваний и подлежит 
лечению по программе «7 нозологий». С 2018 года 
финансирование закупок препаратов для лечения 
производится из федерального бюджета [2]. 

Заболевание классифицируют в зависимости от 
генетического дефекта, приводящее к снижению 
активности лизосомных ферментов. Выделяют 7 ти-
пов МПС. Наиболее часто встречается МПС 1 типа, 
для которого характерна мутация гена IDUA, ко-
дирующий альфа-L-идуронидазулокализованый 
в хромосомной области 4p16.3. Тип наследова-
ния МПСI: аутосомно-рецессивный [1]. Альфа-L-
идуронидаза принимает участие в катаболизме 
дерматансульфата и гепарансульфата. Данные 
гликозаминогликаны в составе протеогликанов 
входят в состав межклеточного вещества соедини-
тельной ткани, содержатся в костях, синовиальной 
жидкости, стекловидном теле и роговице глаза. 
Вместе с волокнами коллагена эластана, протео-
гликаны образуют соединительнотканный матрикс. 
Таким образом, ГАГ являются «универсальным» 
веществом для организма, но его избыточное на-
копление плохо отражается на жизнедеятельности 
клетки и как следствие приводит к полиорганному 
поражению. 

По степени тяжести клинических проявлений 
выделяют три формы МПС тип I: синдром Гурлер 
(МПС I H ― тяжелая форма); синдром Гурлер ― 
Шейе (МПС I H/S — промежуточная); синдром 
Шейе (МПС I S ― легкая форма). Тяжесть синдро-
ма Гурлера обусловлена ранней манифестацией 
болезни, быстро прогрессирующим течением, наи-
более тяжелой клиникой и сокращением продол-
жительности жизни. МПС IH встречается в популя-
ции чаще по сравнению с другими формами МПС I.

При рождении ребенок с МПС зачастую ничем не 
отличается от здоровых детей. Симптоматика чаще 
всего развивается на 1 году жизни в виде задерж-
ки роста, пупочных или пахово-мошоночных грыж, 
увеличения печени. В дальнейшем присоединяет-
ся тугоподвижность мелких и крупных суставов, 
кифоз, поясничного отдела позвоночника, хро-
нические отиты и частые рекуррентные инфекци-
онные заболевания верхних дыхательных путей. 
Уже к году родители могут предъявлять жалобы на 
частые ОРВИ, особенности черт лица (гарголизм: 
большая голова, выступающие лобные бугры, ши-
рокие скулы, запавшая переносица, короткие но-
совые ходы с вывернутыми кнаружи ноздрями, 
полуоткрытый рот, большой язык, толстые губы ― 
рис. 1), регресс ранее приобретенных навыков. 
Стоит заметить, первые проявления МПС скрыва-
ются под неспецифическими симптомами, что ве-
дет к поздней постановке основного диагноза, так 
как эти дети могут длительно наблюдаться у вра-
чей различных специальностей с изолированными 
диагнозами [2]. Крайне важно раннее выявление 
этого редкого заболевания, так как разработанные 
методы лечения могут предотвратить необратимые 

повреждения органов и систем только на началь-
ных стадиях болезни. 

Диагностика МПС IH основывается на клиниче-
ской картине, лабораторных методах исследова-
ния, которая заключается в исследование экскре-
ции дерматансульфата и гепарансульфата с мочой, 
определение активности альфа-L-идуронидазы в 
культуре фибробластов, изолированных лейкоци-
тов, либо в пятнах крови, высушенных на филь-
тровальной бумаге. Так же возможна молекулярно-
генетическое исследование: выявление мутаций 
в гене IDUA. Большое значение придается ДНК-
диагностике МПС I типа (определение генотипа 
пробанда) [1, 2-5]. 

Ведущим методом лечения, как в России, так и 
за рубежом является пожизненная ферментзаме-
стительная терапия рекомбинантной формой че-
ловеческой альфа-L-идуронидазы. Она вводится 
еженедельно в дозе 100 ЕД/кг в виде внутривенной 
инфузии [1]. Еще одним методом лечения является 
трансплантация гемопоэтических стволовых клеток 
(ТГСК). Пациентам с МПС 1Н ТГСК производится до 
достижения возраста двух лет при нормальных или 
субнормальных показателях развития. Ретроспек-
тивный анализ показал, что выживаемость больных 
после ТГСК составляет 85% [5]. Эффективность 
ТГСК зависит от возраста ребенка на момент опе-
ративного вмешательства, степени тяжести клини-
ческих проявлений, особенно состояния сердечно-
сосудистой (в виду последующей кардиотоксичной 
химиотерапии) и нервной систем, а также типа до-
нора [5].

Клинический пример
Пациентка С., девочка, 11 лет.
Anamnesis vitae. Ребенок от 4-й беременности, 

2-х срочных родов. Вес при рождении 3550 г., рост 
58 см. По шкале Апгар ― 8-9 баллов. В роддоме 
на 2-е сутки диагностирован систолических шум. 
С 7 суток жизни выражен желтушный синдром. 
В возрасте 5 месяцев обнаружена пупочная гры-

Рисунок 1. Особенности клинических про-
явлений мукополисахаридоза https://spina.
guru/bolezni/mukopolisaharidoz

Figure 1. Features of clinical manifestations 
of mucopolysaccharidosis https://spina.guru/
bolezni/mukopolisaharidoz
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жа, аденоиды I-II степени; с 6 месяцев гипотрофия 
2 степени и признаки задержки психомоторного 
развития. В возрасте 1 года отмечается изменение 
формы головы в виде расширения лобного отдела 
(яйцевидная форма). По данным ЯМРТ головного 
мозга (от 07.12.10): дислокация миндалин моз-
жечка на 10 мм, атрофические изменения голоного 
мозга, перивентрикулярные глиозные изменения. 
К 1,5 годам у девочки развивается килевидная де-
формация грудной клетки, кифоз, контрактура лок-
тевых суставов. Также в 1,5 года диагностировано 
помутнение роговицы; увеличение печени по дан-
ным УЗИ: правая доля 82 мм, левая доля 39 мм. На-
следственный анамнез отягощен: первый ребенок в 
семье (мальчик) умер в возрасте 9 месяцев. Мать и 
отец соматически здоровы.

Anamnesis morbi. В 1 месяц девочка впервые 
госпитализирована в кардиохирургическое отделе-
ние ГАУЗ «Детская республиканская клиническая 
больница» МЗ РТ с жалобами на одышку в покое, 
утомляемость. На рентгенографии ОГК: сосудистый 
рисунок четко не дифференцирован, сердце рас-
ширено в поперечнике. На ЭКГ: синусовый ритм с 
частотой сердечных сокращений 176 в минуту; по-
ложение электрической оси сердца вертикальное; 
эпизоды миграции водителя ритма по предсерди-
ям; повышена электрическая активность миокар-
да обоих желудочков; в I отведении: желудочко-
вый комплекс q=r, подъем ST на 1 мм. На ЭХО-КГ 
признаки дилатации левых отделов сердца, недо-
статочность митрального клапана III степени, не-
достаточность аортального клапана I степени, мно-
жественный дефект межпредсердной перегородки 
(общий размер 8 мм). Нейросонография: умерен-
но выраженный тканевой гипертензионный син-
дром. В биохимическом анализе крови: билирубин 
общий ― 148 мкмоль/л (норма 3,4-20 мкмоль/л), 
прямой ― 10,2 мкмоль/л (норма 0,8-3,4 мкмоль/л). 
На основании клиники, лабораторных и инстру-
ментальных методов исследование был выставлен 
диагноз: врожденная недостаточность митрального 
клапана III ст. с выраженной дилатацией левых от-
делов сердца. Легочная гипертензия I ст. Множе-
ственный дефект межпредсердной перегородки. 
Дилатационная кардиомиопатия? Болезнь накопле-
ния? Недостаточность кровообращения IIА. Пролон-
гированная конъюгационная гипербилирубинемия. 
В терапии: верошпирон, дигоксин. Рекомендована 

консультация в НЦ ССХ им. А.Н. Бакулева. В воз-
расте 6 месяцев госпитализирована в НЦ ССХ им. 
А.Н. Бакулева. По заключению консилиума было 
решено выполнить пластику митрального клапана 
с ушиванием открытого овального окна в условиях 
искусственного кровообращения и гипотермии. По-
слеоперационный период без осложнений.  

В 1 год и 9 месяцев впервые выставлен пред-
варительный диагноз мукополисахаридоз I типа. 
Рекомендовано генетическое исследование и 
определение уровня Альфа-L-идуронидазы. Ис-
следована кровь в ФГБНУ «Медико-генетический 
научный центр» г. Москва, наследственный муко-
полисахаридоз I типа подтвержден; уровень альфа-
L-идуронидазы в лейкоцитах 0,01 нМ/мг/час (норма 
61-175,5).

В январе 2011 года девочка консультирована в 
РДКБ г. Москва, рекомендована ферментзамести-
тельная терапия (ФЗТ) препаратом ларонидазы по 
жизненным показаниям. С июня 2011 года паци-
ентка получает Альдуразим 1500 ЕД внутривенно 
капельно еженедельно. Переносимость терапии хо-
рошая. В связи с увеличением весоростовых пока-
зателей доза препарата была дважды увеличена с 
16.03.15. до 2000 ЕД, и с 20.07.19. ― до 2500 ЕД. 
На фоне лечения отмечается положительная ди-
намика: снижается уровень глюкозамингликанов 
мочи (рис. 2), сократились размеры печени, умень-
шились размеры левых отделов сердца по ЭХО-КГ 
(рис. 3). По данным последней ЭХО-КГ (июль 
2019 года) недостаточность митрального клапана 
II степени. Также улучшается общее самочувствие 
ребенка, повышается толерантность к физическим 
нагрузкам, повышается активность и интерес к 
происходящему. Черты лица стали менее грубыми, 
уменьшилась выраженность контрактурных изме-
нений в суставах верхних конечностей.

Объективный статус на сентябрь 2019 года: 
состояние средней степени тяжести, сознание яс-
ное, положение активное. Физическое развитие 
резко снижено: рост 100 см (ниже 3 перцентиля), 
вес 19 кг (ниже 3 перцентиля). Кожные покровы 
смуглые, монголоидные пятна по всему телу. Стиг-
матизация: гаргоилизм: низко расположенные уши, 
широкая переносица, большая яйцевидная голова; 
килевидная деформация грудной клетки, короткие 
конечности. Суставы изменены: брахидактилия, 
сгибательная контрактура локтевых и дистальных 

Рисунок 2. Изменение уровня гликозамин-
гликанов (ГАГ) мочи на фоне ферментзаме-
стительной терапии

Figure 2. Dynamics of glycosaminoglycan 
(GAG) level in urine against the background of 
ferment-substituting therapy

Рисунок 3. Динамика изменения конечного 
диастолического размера левого желудочка и 
левого предсердия по ЭХО-КГ

Figure 3. Dynamics of the finite diastolic size of 
left ventricle and left atrium by echocardiogram
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межфаланговых суставов. Варусная установка стоп. 
Границы сердца расширены в обе стороны. Тоны 
приглушены, ритмичные. Живот увеличен в объ-
еме, пупочная грыжа. Печень пальпируется + 1 см 
из-под реберной дуги, селезенка не пальпируется. 
На фоне ФЗТ отмечается положительная динамика 
в отношении психофизического развития. Девоч-
ка посещает коррекционную школу, успеваемость 
хорошая. В 7 лет научилась читать и писать, зна-
ет таблицу умножения, способна выучить наизусть 
стихи. Учится во 2 классе коррекционный школы 
г. Казани.

Таким образом, представленный клинический 
случай демонстрирует сложность ранней верифи-
кации мукополисахаридоза. Особенность примера 
заключается в относительно благоприятном тече-
нии заболевания. На фоне терапии отмечается по-
ложительная динамика клинических симптомов, 
подтвержденная улучшением состояния ребенка, а 
также результатами лабораторных (значимое сни-

жение уровня ГАГ в моче) и функциональных ис-
следований. Отсутствие настороженности врачей 
в отношении данного заболевания является одной 
из причин поздней диагностики, и, как следствие, 
формирования тяжелых осложнений.
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• электронная версия на сайте научной библиотеки (www.elibrary.ru);
• архивная версия журнала – www.pmarchive.ru;
• сайт редакции – www.mfvt.ru

Перед отправкой статьи в редакцию просим Вас внимательно ознакомиться с условиями опубликованного  
на данной странице Лицензионного договора.
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— для лекции или обзора литературы — не более 15 страниц;
— для описания клинического наблюдения — не более 5 страниц.
3. Вместе со статьей отдельными файлами направляются отсканированное направительное письмо 

учреждения, заверенное ответственным лицом (проректор, зав. кафедрой, научный руководитель 

работы), и отсканированный Лицензионный договор на имя главного редактора профессора Мальцева 
Станислава Викторовича.

4. При оформлении материала (лекции, обзора, оригинальной статьи) необходимо соблюдать 
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нескольких авторов и учреждений необходимо указать нумерацией принадлежность автора к 
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— название статьи (не допускаются сокращения);
— текст статьи: введение (актуальность статьи с обоснованием постановки цели и задачи 

исследования); материал и методы; результаты; обсуждение; заключение (для оригинальных статей);
— список литературы.
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быть дословным переводом русскоязычного резюме.

В конце резюме с красной строки нужно указать 3-5 ключевых слов или выражений, которые отражают 
основное содержание статьи.

6. Текст печатается в текстовом редакторе Word, шрифт Times — New Roman, размер шрифта 
(кегль) — 12 пунктов, междустрочный интервал — 1,5. Нумерация страниц — внизу, с правой стороны. 
Текст статьи не должен дублировать данные таблиц.

7. Рисунки должны быть четкими, фотографии — контрастными. Электронные версии рисунков, 
фотографий, рентгенограмм представляются в формате .jpeg c разрешением не менее 300 ppi и шириной 
объекта не менее 100 мм. Таблицы, графики и диаграммы строятся в редакторе Word, на осях должны 
быть указаны единицы измерения. Иллюстративный материал с подписями располагается в файле после 
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При использовании в статье малоупотребительных и узкоспециальных терминов необходим 
терминологический словарь. Сокращения слов и названий, кроме общепринятых сокращений мер, 
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полного названия и написания соответствующей аббревиатуры сразу за ним в круглых скобках. 
Употребление в статье необщепринятых сокращений не допускается.

При описании лекарственных препаратов должно быть указано международное непатентованное 
наименование (МНН). Торговое название, фирма-изготовитель и страна производства описываемых 
лекарственных препаратов, биологически активных добавок и изделий медицинского назначения 
могут быть указаны в случае участия компании-производителя в разделе «Лекарственные препараты и 
оборудование».  
В этом случае публикация сопровождается формулировкой «реклама» или «на правах рекламы». Все 
названия и дозировки должны быть тщательно выверены.

9. Список использованной в статье литературы прилагается в порядке цитирования источников, а не 
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БИК 049205603
К/с 30101810600000000603

Наименование платежа: издательские услуги
Плательщик: ФИО ответственного автора статьи, за которую производится оплата
После проведения оплаты просим предоставить квитанцию об оплате издательских услуг по факсу  
(843) 267-60-96 или по электронной почте dir@mfvt.ru c обязательным указанием ОТВЕТСТВЕННОГО 
автора и НАЗВАНИЯ статьи.



ПРАКТИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА132 Том 18, № 1. 2020

Статистический анализ
I. Описание статистического анализа должно быть представлено в виде подраздела под названием 

«Статистический анализ» в конце раздела «Материалы и методы».

II. Необходимо указать, какое программное обеспечение использовалось для статистического 
анализа данных (название и номер версии пакета программ, компанию-производителя). Необходимо 
подробно описать используемые в работе статистические методы, цели их применения с указанием 
данных, в отношении которых они применялись. 

III. Для описания количественных данных, имеющих нормальное распределение, следует 
использовать среднее арифметическое (М) и стандартное отклонение (SD), которые рекомендуется 
представлять в формате М (SD), а не М±SD. Т.е., например, не 5,2 ± 3,2, а 5,2 (3,2). При распределении 
признаков, отличающемся от нормального, следует описывать их в виде медианы с указанием 
25-го и 75-го перцентилей в формате (Me(Q1;Q3)). Качественные показатели рекомендуется 
представлять, как в абсолютных, так и в (%) относительных величинах.

Стандартную ошибку среднего (m) для описания вариабельности данных  
применять не рекомендуется.

IV. В описании статистического анализа необходимо указать, какая величина уровня значимости 
(р) принята за критическую при интерпретации результатов статистического анализа. Cледует 
указывать точные значения р с двумя знаками после запятой (например, р = 0,03 или 0,22) или 
до первого отличающегося от нуля знака. Для близких к нулю значений указывается р<0,001. 
Это наименьшее значение р, которое требуется указывать.

V. В примечаниях к таблицам с межгрупповыми сравнениями необходимо указать статистический 
метод, применявшийся для сравнения.

VI. Cогласно  "ГОСТ Р 50779.10-2000 «Статистические методы. Вероятность и основы статистики. 
Термины и определения», М.: Госстандарт России", в текстах статей термин "Достоверность 
различий»  использовать не рекомендуется: следует писать  «Статистическая значимость».

Пример оформления  раздела «Статистический анализ»:
 

Статистический анализ полученных результатов проводился в программе SPSS Statistics 22.0. 
Анализ количественных данных на нормальность распределения проводился с помощью 
критерия Шапиро-Уилка. Оценка значимости различий количественных данных, подчиняющихся 
закону нормального распределения, проводилась с использованием t-критерия Стьюдента для 
независимых выборок. Оценка значимости различий количественных данных, не подчиняющихся 
закону нормального распределения, проводилась с использованием U-критерия Манна-Уитни. 
Для количественных данных, имеющих нормальное распределение, рассчитывалось среднее 
арифметическое и стандартное отклонений M(SD). Для  количественных данных, не имеющих 
нормального распределения,  рассчитывалась медиана, первый и третий квартили (Me [Q1;Q3]).  
Оценка значимости различий качественных данных проводилась с использованием критерия хи-
квадрат. Для оценки различий критическим уровнем значимости принималось значение p<0,05. 

 Ответы на все  вопросы по применению статистического анализа в статьях, направляемых в 
журнал «Практическая медицина», можно получить:  

 Ланг Т., Альтман Д. Основы описания статистического анализа в статьях, публикуемых в 
биомедицинских журналах. Руководство «Статистический анализ и методы в публикуемой 
литературе (САМПЛ)». Медицинские технологии. Оценка и выбор. 2014; 1(15): 11–16. 
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