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5   Приветственное слово

УВАЖАЕМЫЕ КОЛЛЕГИ,
ДРУЗЬЯ!

Персонификация подходов к диагностике и лече-
нию пациентов является общепринятым трендом раз-
вития современной медицины. Действительно, лечить 
как прежде – “среднего” больного – больше нельзя. 
Необходимы максимально индивидуализированные 
программы лечебно-диагностических манипуляций 
для обеспечения максимально эффективного улучше-
ния прогноза и качества жизни конкретного пациента 
– не «среднестатистического», а со всеми особенно-
стями генотипа, фенотипа и структуры коморбидно-
сти. Именно такое развитие медицины носит название 
«трансляционного» подхода, когда результаты фунда-
ментальных исследований быстро внедряются в прак-
тику врача и включаются в систему здравоохранения 
непосредственно у «постели пациента» (point of care). 

Подобный тренд в той ли иной степени присут-
ствует в каждой статье, опубликованной во втором 
номере журнала «КПССЗ». Так, профессор Кушна-
ренко Н.Н. и соавторы показали, что генетическое 
тестирование на предмет наличие полиморфных 
вариантов гена ABCG2 может быть использовано в 
реальной клинической практике при определении 
риска развития и тяжести подагры (первичная про-
филактика) на примере выборки пациентов Забай-
кальского края. 

В статье профессора Семенова С.Е. и соавторов 
показан персонифицированный подход к выявлению 
редкой и прогностически тяжелой патологии – веноз-
ного инсульта на основе возможностей современной 
лучевой диагностики и индивидуальных особенно-
стей клинических проявлений заболевания. 

В статье профессора М.М. Петровой и И.С. Ковригина 
описывается персонифицированный подход к оцен-
ке эффективности и безопасности антигипертензив-
ной терапии на основе сравнения частоты побочных 
эффектов. Делается вывод, что даже при выборе 
общепринятых схем комбинированной терапии, на-
правленной на снижение артериального давления, 
приоритетным является индивидуальный учет пере-
носимости таковой. 

В обзорной статье профессора Е.В. Григорьева и 
соавторов показана новая парадигма развития меди-
цины критических состояний, основанная также на 
принципе персонифицированного подхода к ведению 
пациента с критическим состоянием. Авторы выде-
ляют новый фенотип больного – в «состоянии после 
реанимации и критического состояния», тяжесть, 
прогноз и объем лечения которого определяется ин-
дивидуально в зависимости от вклада того или иного 
домена общего гомеостаза, нарушенного конкретным 
критическим состоянием. Степень вклада доменов 

определяется на основании индивидуальных сдвигов 
иммунохимических реакций и зависит, в том числе 
от генетических особенностей конкретного больного. 

Возможностям оптимального ведения пациентов 
с нарушениями ритма и имплантированными устрой-
ствами на основе персонифицированного дистанцион-
ного мониторинга состояния посвящена статья груп-
пы авторов из НМИЦ хирургии им. А.В. Вишневского 
под руководством академика РАН А.Ш. Ревишвили. 

В этой связи примечательно, что современная 
кардиохирургия также соответствует общему тренду 
персонификации медицины, улучшающей не только 
прогноз пациента, но и качество его жизни. Каждому 
пациенту хирурги готовы уже сейчас предложить ин-
дивидуально подобранные методы коронарной рева-
скуляризации (композитные кондуиты-шунты, слож-
ные процедуры эндоваскулярной реваскуляризации 
хронических окклюзий, перспективные для клиниче-
ского использования модели биодеградируемых осо-
судистых протезов с армированным внешним карка-
сом). Такие подходы описаны в статьях А.В. Фролова, 
Л.В. Антоновой, В.И. Стельмашок и соавторов. 

Уважаемые коллеги, мы предлагаем свой, обоб-
щенный в виде статей, взгляд на персонификацию 
диагностики и лечения, журнал как и прежде, от-
крыт для дискуссии и обсуждению современных 
трендов медицины. 

Главный редактор, академик РАН
Л.С. Барбараш
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Основные положения
• В Кемеровской области в силу сложившихся особенностей регионального здравоохранения и 

сочетания потребностей в оказании помощи при социальном-значимых заболеваниях в крупном 
промышленном урбанизированном регионе представлены особенности смертности от болезней 
системы кровообращения, имеющие тенденцию к увеличению, что в свою очередь требует при-
нятие стратегии корригирующих мероприятий организационного характера.

Цель
Анализ тенденций изменений показателей смертности от болезней систе-
мы кровообращения (БСК) в Кемеровской области (КО) с 2000 по 2016 гг., 
включая ишемическую болезнь сердца (ИБС) и цереброваскулярные болез-
ни (ЦВБ) в сравнении Российской Федерации (РФ).

Материалы и
методы

Из официальных источников взяты показатели смертности всего населения, 
а также в трудоспособном возрасте (мужчины 16–59 лет, женщины 16–54 
лет) от БСК, ИБС и ЦВБ за 2000–2016 гг. в общей популяции и в трудоспо-
собном возрасте. Динамика отношений региональных показателей к обще-
российским аппроксимировалась линейным трендом.

Результаты

Динамика показателей смертности населения от БСК в КО в 2000–2016 гг. 
характеризуется снижением, так же, как и в РФ. В то же время анализ отно-
шения показателей смертности в КО по сравнению с РФ свидетельствует об 
изменении региональных темпов снижения смертности. Как в общей попу-
ляции, так и в трудоспособном возрасте темпы снижения смертности от ИБС 
с годами замедлились, а темпы снижения смертности от ЦВБ увеличились.

Заключение

В КО тенденция изменения смертности от болезней системы кровообра-
щения в целом сопоставима с общероссийской. Отмечаются региональные 
особенности, обусловленные комплексом факторов, в том числе, возможно, 
связанные с системой оказания медицинской помощи, сложившейся в реги-
оне. Прослеживаются изменения тенденций динамики смертности от ише-
мической болезни сердца и цереброваскулярных болезней с 2000 по 2016 гг.  

Ключевые слова Болезни системы кровообращения • Промышленный урбанизированный 
регион • Показатели смертности
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Highlights• The article presents the current trend in mortality rate from circulatory system diseases in the Kemerovo
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region tending to increase due to the regional healthcare system and joint needs in medical care provision 
for diseases that pose major public health risks in a large industrialized urban region, and requiring the adoption of certain organizational best practices.

Aim
To estimate the trends in mortality from circulatory system diseases, including 
coronary artery disease and cerebrovascular diseases, in the Kemerovo region in the period from 2000 to 2016 and compare it with the national trends.

Methods

Data on national mortality rates, including those among adults of working age 
(men 16–59 years, women 16–54 years) from circulatory system diseases, coronary artery disease and cerebrovascular diseases in the period from 2000 to 2016 were obtained through the national statistical reports. A linear trend in the regional mortality rate to the national one has been reported.

Results

Mortality rate from circulatory system diseases in the period from 2000 to 2016 tends to a decrease in the Kemerovo region and the Russian Federation. The comparative analysis of mortality rates in the Kemerovo region and the Russian Federation reported lower regional mortality rates in the general population. Despite lower mortality rates from coronary artery disease in the general population and 
working population, there are higher mortality rates from cerebrovascular diseases. 

Conclusion

The trend in mortality from circulatory system diseases in the Kemerovo region 
is comparable to that in the Russian Federation. Specific regional features related 
to the interaction of various factors, including regional healthcare system, have been determined. The trends in mortality from coronary artery disease and cerebrovascular diseases in the period from 2000 to 2016 have been presented.

Keywords Circulatory system diseases • Urban-industrial region • Mortality
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Введение
Начиная с середины прошлого столетия вклад 

болезней системы кровообращения (БСК) в общую 
смертность населения является максимальным сре-
ди всех классов заболеваний. Исследование Global 
Burden of Disease показало, что в 2010 г. в мире 29,6 
% смертей было связано с БСК [5]. В России ситуа-
ция со смертностью от БСК складывается не лучшим 
образом: уровни смертности гораздо выше анало-
гичных в развитых странах, низкий средний возраст 
умерших, негативная структура смертности внутри 
класса БСК [6]. В то же время нельзя не отметить, 
что в последние 10–15 лет озабоченность ситуацией 
состояния здоровья населения и, в первую очередь, 
сердечно-сосудистого, видоизменяется на реальные 
шаги по реализации общегосударственных и реги-
ональных программ профилактики факторов риска, 
заболеваемости и смертности. Показатели состо-
яния здоровья в этом случае служат незаменимым 
индикатором эффективности их реализации.

Тенденции смертности от БСК в Кемеровской 

области (КО) оценивались авторами статьи в 2000–
2013 гг. в целом для населения [3] и в 2000–2015 гг.
– у работающего населения [4]. Целью настоящего 
исследования стал анализ тенденций темпов убыли 
смертности от БСК в КО с 2000 по 2016 гг., вклю-
чая ишемическую болезнь сердца (ИБС) и церебро-
васкулярные болезни (ЦВБ), в сравнении Россий-
ской Федерации (РФ).

Материалы и методы 
Из официальных источников [1, 2] взяты показате-

ли смертности всего населения, а также в трудоспо-
собном возрасте (мужчины 16–59 лет, женщины 16–
54 лет) от БСК, ИБС и ЦВБ. Показатели смертности 
всего населения представлены периодом 2000–2016 
гг., смертности населения в трудоспособном возрасте 
– 2002–2016 гг. (на 100 тысяч населения). Вычисля-
лось отношение показателей смертности в КО к пока-
зателям в РФ. Динамика отношений КО/РФ аппрок-
симировалась линейным трендом, для этого исполь-
зовалась программа Microsoft Excel 2010.
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Результаты 

Смертность населения от БСК увеличивалась 
в КО и РФ до 2005 г., с 2006 по 2016 гг. наблюда-
ется устойчивый тренд к ее снижению (Рис. 1). За 
этот период смертность в КО снизилась на 36,5%, 
в РФ – на 37,9%. Отношение КО/РФ смертности от 
БСК увеличивалось до максимального 1,07 в 2005 
г., с последующим снижением. Начиная с 2008 года 
смертность от БСК в КО стала ниже аналогичных 
общероссийских показателей. С этого периода от-
ношение КО/РФ волнообразно снижается и в 2016 
году достигло минимальных значений (0,92) за ис-
следуемый период.

Смертность от ИБС также снижается с 2006 г., как 
в КО, так и в РФ, при этом в КО показатели значи-
тельно ниже, чем в РФ (Рис. 2). Аппроксимация ли-
нейным трендом отношения КО/РФ свидетельствует 
о позитивной для КО нисходящей тенденции, то есть 
об увеличении «разрыва» между КО и РФ в целом. 
В то же время анализ динамики отношения КО/РФ 
свидетельствует о более сложных закономерностях. 

Так, с 2000 до 2008 гг. наблюдается слабая динамика 
более выраженного снижения смертности от ИБС в 
КО по сравнению с РФ (КО/РФ от 0,81–0,85 до 0,80). 
В 2008 и 2009 гг. отмечается резкое снижение смерт-
ности от ИБС в КО на фоне продолжающей плав-
но снижаться смертности в РФ. Отношение КО/РФ 
снижается соответственно до 0,74 в 2008 и до 0,65 в 
2009 гг. и до 2013 г. включительно стабилизируется 
на уровне 0,67–0,72. С 2014 г. смертность от ИБС в 
КО незначительно увеличивается на фоне продол-
жающих снижение общероссийских показателей. 
Соответственно отношение КО/РФ увеличивается 
до максимального в 2015 г. значения 0,82.

Смертность от ЦВБ с 2006 г. снижается в КО и в 
РФ, при этом в КО показатели, как правило, выше, 
чем в РФ (Рис. 3). Линейный тренд отношения КО/
РФ свидетельствует о нейтральной динамике в це-
лом за 2000–2016 гг. В то же время выделяются два 
различающихся периода. Отношение КО/РФ уве-
личивалось с 1,00 в 2001 г. до 1,23 в 2011 г., что 
свидетельствует о более низких темпах снижения 
смертности от ЦВБ в КО по сравнению с РФ. С 
2012 г. наблюдается позитивная динамика ускоре-
ния темпов снижения смертности от ЦВБ в КО, к 
2015–2016 гг. показатели смертности сравнялись с 
общероссийскими (отношение КО/РФ 0,94–1,00).

Смертность населения от БСК в трудоспособ-
ном возрасте характеризуется аналогичными с об-
щей популяцией тенденциями снижения показате-
лей в КО и РФ начиная с 2006 г. Однако динамика 
отношения КО/РФ в трудоспособном возрасте ха-
рактеризуется рядом особенностей.

По смертности от БСК, несмотря на отсутствие 
динамики за все исследуемые годы по аппрокси-
мации линейным трендом отношения КО/РФ, от-
четливо выделяются три периода (Рис. 4). С 2002 
по 2005 гг. КО/РФ увеличивался с 1,05 до 1,16, то 
есть смертность от БСК в КО увеличивалась более 
быстрыми темпами, чем в РФ. За период 2006 по 
2010 гг. показатели смертности в КО приблизились

Рисунок 1. Смертность населения от БСК в РФ и КО в 2000–
2016 гг.
Примечание: КО – Кемеровская область, РФ – Российская 
Федерация.
Figure 1. Mortality from circulatory system diseases in the 
Russian Federation and Kemerovo region in 2000–2016
Note: RF – Russian Federation; KR – Kemerovo region.

Рисунок 2. Смертность населения от ИБС в РФ и КО в 2000–
2016 гг.
Примечание: КО – Кемеровская область, РФ – Российская 
Федерация.
Figure 2. Mortality from coronary artery disease in the Russian 
Federation and Kemerovo region in 2000–2016
Note: RF – Russian Federation; KR – Kemerovo region.

Рисунок 3. Смертность от ЦВБ населения в РФ и КО в 2000–
2016 гг.
Примечание: КО – Кемеровская область, РФ – Российская 
Федерация.
Figure 3. Mortality from cerebrovascular diseases in the Russian 
Federation and Kemerovo region in 2000–2016.
Note: RF – Russian Federation; KR – Kemerovo region.



к общероссийским, а отношение КО/РФ снизилось 
до 1,04, что характеризует динамику в КО как пози-
тивную. Однако с 2011 г. темпы снижения смертно-
сти от БСК в трудоспособном возрасте вновь ста-
ли отставать от общероссийских. В 2015–2016 гг. 
отношение КО/РФ увеличилось до 1,14–1,15, что 
приближается к наиболее неблагоприятным годам 
из исследуемого периода (2005–2007 годы), когда 
КО/РФ составляло 1,15–1,16.

Показатели смертности от ИБС в трудоспособном 
возрасте в КО ниже общероссийских за весь период 
исследования (Рис. 5). Вплоть до 2013 г. региональные 
темпы снижения с некоторыми колебаниями демон-
стрируют опережение соответствующих общерос-
сийских темпов, отношение КО/РФ снизилось с 0,8–
0,9 до 0,7–0,8. Начиная с 2014 г. отмечается стагнация 
смертности от ИБС в КО на уровне 68–69 на 100 тыс. 
населения на фоне продолжающегося снижения в 
РФ. В итоге в 2016 году общероссийские показатели 

смертности от ИБС в трудоспособном возрасте мак-
симально приблизились к региональным значениям 
(соответственно 71,6 и 68,6 на 100 тыс. населения), 
а соотношение КО/РФ выросло до максимального за 
весь исследуемый период – 0,96.

Динамика отношения КО/РФ смертности от ЦВБ 
в трудоспособном возрасте за 2002–2016 гг. имеет 
явно выраженный волнообразный характер: 1–2-го-
довое увеличение сменяется на 1–2-годовое сниже-
ние (Рис. 6). В целом за исследуемый период отно-
шение КО/РФ увеличивается, что отражает и линей-
ный тренд. В то же время нельзя не отметить пока 
еще только наметившуюся с 2014 г. тенденцию к 
снижению КО/РФ. Так, до 2014 г. пиковые значения 
верха и низа «волн» последовательно возрастали: 
верхние значения в 2004–2007–2011 гг. составили 
соответственно 1,11–1,17–1,25, нижние значения – в 
2002–2005–2009–2013 гг. соответственно 1,02–1,07–
1,06–1,12. В 2014 г. и в 2016 г. верхнее и нижние зна-
чения последней «волны» ниже показателей преды-
дущей «волны» – соответственно 1,18 и 1,09. Одна-
ко говорить об устойчивости данного тренда при его 
сохранении можно будет только через несколько лет.

Обсуждение 
Ранее выполненное исследование авторов пока-

зало, что в период с 2000 по 2013 гг. в КО темпы сни-
жения смертности от ИБС значительно больше, чем 
темпы снижения аналогичного показателя в целом 
по России. В регионе сохраняется динамика улуч-
шения показателей смертности от БСК и смертно-
сти от ИБС, но темпы снижения смертности от ЦВБ 
незначительные (особенно по сравнению с РФ) [3]. 
Следующее исследование авторов показало нега-
тивные тенденции смертности от БСК у трудоспо-
собной части населения КО по сравнению с РФ и 
более низкие темпы снижения смертности от ЦВБ, 
но положительную динамику (более высокие темпы 
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Рисунок 4. Смертность населения от БСК в трудоспособном 
возрасте в РФ и КО в 2002–2016 гг.
Примечание: КО – Кемеровская область, РФ – Российская 
Федерация.
Figure 4. Mortality from circulatory system diseases among the working age population in the Russian Federation and Kemerovo 
region in 2002–2016.
Note: RF – Russian Federation; KR – Kemerovo region.

Рисунок 5. Смертность от ИБС населения трудоспособного 
возраста в РФ и КО в 2002–2016 гг.
Примечание: КО – Кемеровская область, РФ – Российская 
Федерация.
Figure 5. Mortality from coronary artery disease in the working age population in the Russian Federation and Kemerovo region 
in 2002–2016.
Note: RF – Russian Federation; KR – Kemerovo region.

Рисунок 6. Смертность от ЦВБ населения трудоспособного 
возраста в РФ и КО в 2002–2016 гг.
Примечание: КО – Кемеровская область, РФ – Российская 
Федерация.
Figure 6. Mortality from cerebrovascular diseases in the working age population in the Russian Federation and Kemerovo region 
in 2002–2016.
Note: RF – Russian Federation; KR – Kemerovo region.
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снижения) смертности от ИБС [4]. Настоящее ис-
следование свидетельствует о том, что за период 
2000–2016 гг. как в общей популяции, так и в тру-
доспособном возрасте темпы снижения смертно-
сти от ИБС снизились, а темпы снижения смертно-
сти от ЦВБ повысились, что привело к смене мест 
трендов смертности ИБС и ЦВБ. Именно эти осо-
бенности определили гипотезу о возможном влия-
нии организационных технологий при БСК на об-
щие и частные тенденции смертности от БСК в КО.

Исторически в КО система организации меди-
цинской помощи при острых сосудистых катастро-
фах развивалась с акцентом на инфаркт миокарда 
по сравнению острым нарушением мозгового кро-
вообращения (ОНМК) [7]. Специализированное 
кардиологическое учреждение в г. Кемерово – Куз-
басский кардиологический центр концентрирует 
основные ресурсы (койки, кадры, оборудование), 
что позволяет обеспечивать медицинскую помощь 
при БСК по принципу замкнутого цикла (в том чис-
ле и высокотехнологичную) [4]. В КО с 2011 г. созда-
ются два региональных сосудистых центра (РСЦ). 
В конце 2011 г. на базе Кузбасского кардиологи-
ческого центра в рамках Федеральной программы 
оказания помощи больным с острыми сосудистыми 
заболеваниями открывается первый региональный 
сосудистый центр, который оказывает специализи-
рованную помощь при остром инфаркте миокарда 
и при ОНМК. Это стало возможным, поскольку в 
структуре центра функционируют два отделения, 
не типичных для подобных кардиологических уч-
реждений – неврологическое и нейрохирургиче-
ское. Второй РСЦ был создан в многопрофильной 
городской клинической больнице №1 в г. Новокуз-
нецк (2014 г.), который расположен от г. Кемерово 
на расстоянии 200 км. В зоне ответственности двух 
РСЦ оказалось 90% взрослого населения КО. Од-
новременно с РСЦ открываются три первичных 

сосудистых отделения, на их базе развертываются 
359 неврологических и 290 кардиологических коек. 
Развитие Федеральной программы оказания помо-
щи больным с острыми сосудистыми заболевания-
ми на территории КО усилило акценты в оказании 
помощи пациентам с ОНМК. Авторы исследования 
полагают, что именно этот факт обусловил ускоре-
ние темпов снижения смертности от ЦВБ в КО на-
чиная с 2012 г. 

Заключение
Динамика смертности населения от БСК в КО в 

2000–2016 гг. характеризуется снижением, так же, 
как и в РФ. Тенденция изменения смертности от 
БСК, ИБС и ЦВБ характеризуется региональными 
особенностями. Начиная с 2012 г., как в общей по-
пуляции, так и в трудоспособном возрасте высокие 
темпы снижения смертности от ИБС изменились 
на низкие, и, наоборот, низкие темпы снижения 
смертности от ЦВБ меняются на высокие, как ре-
зультат, тренды смертности по ИБС и ЦВБ поменя-
лись местами. Развитие Федеральной программы 
оказания помощи больным с острыми сосудистыми 
заболеваниями в КО обусловило тенденцию уско-
рения темпов снижения смертности от ЦВБ. 
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Основные положения
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Цель
Изучение уровня витамина D у пациентов с острым коронарным синдромом 
(ОКС), а также оценка связи его уровня с особенностями сердечно-сосуди-
стой патологии у данной группы пациентов. 

Материалы и
методы

Проведено одномоментное обсервационное исследование, в которое было 
включено 50 пациентов, поступивших по экстренной помощи в приемное 
отделение кардиологического корпуса ГБУЗ «ОКБ Калининградской обла-
сти» с диагнозом «Острый коронарный синдром», из них 35 (70%) мужчин и 
15 (30%) женщин. В исследование не включались пациенты с сахарным ди-
абетом, аутоиммунными заболеваниями и злокачественными новообразова-
ниями. Средний возраст пациентов составил 60 (55; 66) лет. Всем пациентам, 
включенным в исследование, проводился анализ таких факторов риска сер-
дечно-сосудистых заболеваний, как ожирение, курение, низкая физическая 
активность, употребление алкоголя, наследственная предрасположенность. 
У всех пациентов оценивался уровень общего холестерина, проводился рас-
чет скорости клубочковой фильтрации по формуле CKD-EPI и тропонино-
вый тест. Протокол эхокардиографического исследования включал расчет 
индекса массы миокарда левого желудочка (ЛЖ), коронароангиография про-
водилась с использованием контрастного препарата «Омнипак». Исследо-
вание уровня 25-OH витамина D в сыворотке крови проводилось методом 
иммуноферментного анализа (25-OH vitamin D ELISA). 

Результаты

Выявлено, что подавляющее большинство пациентов (98%) с ОКС имеют 
дефицит витамина D, при этом критически низкий уровень (менее 5 нг/мл) 
определялся у 3 (6%) пациентов. В подгруппе с дефицитом витамина D (n = 
39) чаще встречалась артериальная гипертензия, и с этим, возможно, связана 
тенденция к более выраженной гипертрофии ЛЖ и дилатации левого пред-
сердия у этой группы больных. При этом систолическая дисфункция ЛЖ 
и окклюзирующее поражение коронарных артерий статистически значимо 
чаще встречается у пациентов с более низким уровнем витамина D. Стати-
стической закономерности между уровнем витамина D и факторами риска 
сердечно-сосудистых заболеваний, а также лабораторными биохимическими 
показателями выявлено не было.

Заключение
Дефицит витамина Д в той или иной степени выраженности выявлен у по-
давляющего большинства пациентов с ОКС, при этом критически низкий 
уровень витамина Д наблюдался всего у 6% исследуемых. 

Ключевые слова Дефицит витамина D • Острый коронарный синдром • Окклюзирующее 
поражение коронарных артерий
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Highlights

• The relationships of vitamin D deficiency with cancer, cardiovascular and autoimmune diseases have 
been reported. Our findings suggest the presence of the relationship of acute coronary syndrome with vitamin 
D levels. Therefore, it is relevant due to the high prevalence of both vitamin D deficiency and acute coronary 
syndrome. Most of the studies focused on this research problem are observational or descriptive. Thus, further 
researches are required to establish specific interactions between vitamin D and the cardiovascular system.

Aim
To assess vitamin D level in patients with acute coronary syndrome and to determine 
the relationships of vitamin D level with specific patterns of cardiovascular disease 
in this group of patients.

Methods

50 patients (35 (70%) males and 15 (30%) females) urgently admitted to the 
emergency cardiology department of Kaliningrad Regional Hospital were enrolled in 
the cross-sectional observational study. Patients with diabetes mellitus, autoimmune 
diseases and cancer were excluded from the study. The mean age of patients was 
60 (55; 66) years. Cardiovascular risk factors (obesity, smoking, physical activity, 
alcohol consumption, genetic predisposition) were assessed in all patients. Total 
serum cholesterol levels, GFR (CKD-EPI) and troponin levels were measured in all 
participants. Echocardiography included the measurement of the left ventricular mass 
index. Coronary angiography with omnipaque contrast was performed in all cases. 
25-OH vitamin D was measured with enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). 

Results

The majority of patients with acute coronary syndrome had vitamin D deficiency. 3 
(6%) patients had severe vitamin D deficiency. The subgroup of patients with marked 
vitamin D deficiency (n = 39) more often had elevated blood pressure probably related 
to the left ventricular hypertrophy and left atrial enlargement. Left ventricular systolic 
dysfunction and occlusive coronary artery disease were more common in patients 
with lower vitamin D levels. Statistically significant correlations had not been found 
between vitamin D levels and cardiovascular risk factors as well as laboratory data.

Conclusion Vitamin D level below normal range was detected in the vast majority of patients with 
acute coronary syndrome, of them 6 % of patients had critically low vitamin D levels. 

Keywords Vitamin D deficiency • Acute coronary syndrome • Coronary artery disease
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Введение
Ишемическая болезнь сердца (ИБС) – одна из са-

мых распространённых причин смерти в мире [1]. 
На сегодня дефицит витамина D рассматривается 
как вероятный фактор риска заболеваний, традици-
онно не связываемых с ним, такими как ИБС и ар-
териальная гипертензия (АГ) [2]. Низкий уровень 
метаболитов витамина D (25(OH)D и 1,25(ОН)2D) 
ассоциирован с повышением риска сердечно-сосу-
дистых событий [3–9], морфологическим субстра-
том которых является атеросклеротическая бляшка. 
На данный момент ведущая роль в атерогенезе от-

водится воспалению. Мигрировавшие в интиму мо-
ноциты и другие лейкоциты синтезируют широкий 
спектр провоспалительных цитокинов, выполняя 
ключевую роль в прогрессии атеросклероза [10].

Антиатерогенные эффекты витамина D достига-
ются за счет регуляции иммунологических воспа-
лительных реакций [11]. Витамин D способствует 
синтезу NO, снижает образование активных форм 
кислорода; уменьшает экспрессию провоспали-
тельных цитокинов ИЛ-6, ИЛ-8, молекул клеточ-
ной адгезии ICAM-1, VCAM-1, PECAM-1, Е-селек-
тина, понижает уровень простагландинов [12].

Список сокращений
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АД
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–
–
–

артериальная гипертензия
артериальное давление
острый коронарный синдром
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ИММЛЖ
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–
–
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ишемическая болезнь сердца
индекс массы миокарда левого желудочка
левого желудочка
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Известно, что высокое артериальное давление 
(АД) является фактором риска острого коронарно-
го синдрома (ОКС) [13]. Большие обсервационные 
исследования и мета-анализы показывают связь 
низкого уровня 25(OH)D и высокого АД [14, 15]. 
Механизм воздействия витамина D на АД реализу-
ется через угнетение ренин-ангиотензин-альдосте-
роновой системы, нефропротективное действие и 
влияние на функцию стенок сосудов [14–16]. 

Целью исследования являлось изучение уров-
ня витамина D у пациентов с ОКС, а также оценка 
связи его уровня с особенностями сердечно-сосу-
дистой патологии у данной группы пациентов.

Материалы и методы 
В одномоментное обсервационное исследование 

включено 50 пациентов – жителей Калининградской 
области, поступивших в экстренном порядке в при-
емное отделение кардиологического корпуса ГБУЗ 
«ОКБ Калининградской области» в августе-ноябре 
2017 г., из них 35 (70%) мужчин и 15 (30%) женщин. 
Средний возраст пациентов составил 60 (55; 66) лет. 

Критерием включения в исследование явилось 
наличие диагноза «Острый коронарный синдром» 
при поступлении. У всех 50 пациентов был под-
твержден диагноз ОКС. Критериями исключения 
явились сахарный диабет, аутоиммунные заболева-
ния и злокачественные новообразования. 

Доля пациентов пожилого возраста (старше 60 
лет) составила 48% (24 пациента), среднего возраста 
(от 45 до 60 лет) – 46% (23 пациента), 6% (3 пациента) 
были молодого возраста (до 45 лет). ОКС с подъемом 
сегмента ST был диагностирован у 18 (36%) пациен-
тов. Диагноз ИБС до момента включения в исследова-
ние был выставлен 27 (54%) обследованным пациен-
там. Инфаркт миокарда ранее был диагностирован у 
13 (26%) пациентов. Длительность заболевания ИБС 
в среднем составила 14 месяцев. Впервые возникшие 
боли за грудиной отметили 23 (46%) пациента. АГ 
страдало 40 (80%) пациентов, при этом III степень АГ 
была диагностирована у 31 (62%) пациента.

При опросе пациентов, включенных в исследо-
вание, учитывались такие факторы риска сердеч-
но-сосудистых заболеваний, как ожирение, куре-
ние, низкая физическая активность, употребление 
алкоголя, наследственная предрасположенность. 

У всех пациентов оценивался уровень общего хо-
лестерина, креатинина с расчетом скорости клубоч-
ковой фильтрации по формуле CKD-EPI и проводил-
ся тропониновый тест по общепринятым методикам 
лечебного учреждения. Оценивался тропонин I ка-
чественным обычным методом. Эхокардиографиче-
ское исследование с расчетом индекса массы мио-
карда левого желудочка (ИММЛЖ) выполнялось на 
ультразвуковом аппарате Samsung Medison Accuvix 
XG, фракция выброса левого желудочка (ЛЖ) рас-
считывалась по формуле Teichholz. Расчет ИММЛЖ 

проводился с использованием формулы, включа-
ющей в себя рост, вес, толщину межжелудочковой 
перегородки в диастолу, конечно – диастолический 
размер ЛЖ, толщину задней стенки ЛЖ в диастолу. 
Селективная коронароангиография проводилась на 
ангиографе General Electric Innova 3100 IQ с исполь-
зованием контрастного вещества «Омнипак». 

Кровь для исследования уровня 25-OH витами-
на D забиралась у всех пациентов не позднее 5 су-
ток с момента поступления. Исследование уровня 
25-OH витамина D в сыворотке крови проводилось 
методом иммуноферментного анализа с использо-
ванием фотометра для микропланшетов (Model 680 
Microplate Reader Bio Rad Bio-Rad, США) и автома-
тизированной станции для мойки микропланшетов 
(Bio-Plex Pro II Microplate Wash Station, США).

Анализ полученных данных проводился с ис-
пользованием пакета статистических программ 
StatSoft STATISTICA 7,0. В связи с преобладани-
ем отличного от нормального распределения дан-
ных, непрерывные переменные представлены в 
виде медианы и межквартильных интервалов (Ме, 
25%;75%). Номинальные данные представлены в 
виде относительных частот объектов исследова-
ния (n, %). Достоверность различий непрерывных 
данных оценивали с помощью парного критерия 
Mann-Whitney U-test, для сопоставления двух вы-
борок по частоте встречаемости признака исполь-
зовался F-критерий Фишера. Критический уровень 
значимости нулевой статистической гипотезы (р) 
принимали равным 0,05; при р<0,05 различия счи-
тались статистически значимыми. 

Дизайн данного исследования одобрен локальным 
этическим комитетом комиссии по этике ФГАОУ «Бал-
тийский федеральный университет им. И. Канта».

Результаты
У подавляющего числа пациентов с ОКС выяв-

лен дефицит витамина D. При этом выраженный 
дефицит витамина D (уровень 5–20 нг/мл) выявлен 
у 36 (72%) пациентов, критически низкий уровень 
(менее 5 нг/мл) – у 3 (6%) пациентов [17]. Недоста-
точный уровень витамина D (21–29 нг/мл) опреде-
лялся у 10 пациентов (20%). Лишь у одного (2%) из 
всех включенных в исследование пациентов содер-
жание витамина D в сыворотке крови (>30 нг/мл) 
было достаточным (Табл. 1).

В зависимости от уровня витамина D пациенты 
были разделены на две подгруппы: с выраженным 
дефицитом витамина D (группа 1, n = 39) и с недо-
статочным уровнем витамина D (группа 2, n = 10).

Подгруппы статистически не различались по 
возрасту, полу, наличию ожирения, курению, упо-
треблению алкоголя, уровню физической активно-
сти и отягощенной наследственности (Табл.2).

При анализе данных анамнеза не выявлено стати-
стически значимых различий в частоте cтенокардии,  
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инфаркта миокарда, острых нарушений мозгового 
кровообращения у обследованных пациентов. В под-
группе с более низким уровнем витамина D чаще 
встречалась АГ (p = 0,047). Имелась тенденция к бо-
лее частому развитию ОКС с подъемом ST  в подгруп-

пе с выраженным дефицитом витамина D (Табл. 3).
Подгруппы 1 и 2 не различались по уровню об-

щего холестерина, расчетной скорости клубочко-
вой фильтрации, и количеству пациентов с положи-
тельным тропониновым тестом (Табл. 4).

Таблица1. Уровень витамина D у пациентов с ОКС
Table 1. Vitamin D levels in patients with acute coronary syndrome

Показатель / Value

Достаточный 
уровень витамина 

Д (>30 нг/мл)/ 
Sufficient vitamin D 

level (>30ng/mL)

Недостаточность 
витамина Д (21–29 
нг/мл)/ Vitamin D 

insufficiency
(21–29 ng/mL)

Дефицит 
витамина Д (5–20 
нг/мл)/ Vitamin D 

deficiency
(5–20 ng/mL)

Критически низкий 
уровень витамина 
Д (<5 нг/мл)/ Severe 
vitamin D deficiency 

(<5 ng/mL)
Уровень витамина Д (нг/мл) 
/ Vitamin D level (ng/mL) 1 (2%) 10 (20%) 36 (72%)  3 (6%)

Таблица 2. Факторы риска у пациентов 1 и 2 подгрупп
Table 2. Risk factors in patients from subgroups 1 and 2

Примечание: АГ – артериальная гипертензия; ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания.

Показатель / Parameter Подгруппа 1 / Subgroup 1
n = 39

Подгруппа 2 / Subgroup 2
n = 10 р

Возраст / Age, Ме (25%; 75%) 60 (56; 66) 60 (54; 64) 0,81
Мужчины / Males, n (%) 27 (69) 7 (70) 0,82
Женщины / Females, n (%) 12 (31) 3 (30) 0,82
Ожирение / Obesity, n (%) 7 (18) 2 (20) 0,97
Курение / Smoking, n (%) 12 (31) 2 (20) 0,57
Употребление алкоголя / Alcohol consumption, n (%) 11 (28) 1 (10) 0,51
Занятия физкультурой / Physical activity, n (%) 14 (36) 3 (30) 0,72
Наследственность по ССЗ и АГ / Family history of 
cardiovascular diseases and arterial hypertension, n (%) 5 (13) 3 (30) 0,48

Таблица 3. Сердечно-сосудистая патология у пациентов 1 и 2 подгрупп
Table 3. Cardiovascular diseases in patients from subgroups 1 and 2

Примечание: АГ – артериальная гипертензия; ДАД – диастолическое артериальное давление; ИБС – ишемическая болезнь 
сердца; ИМ – инфаркт миокарда; ОКС – острый коронарный синдром; ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения; 
САД – систолическое артериальное давление.
Note: CAD – coronary artery disease.

Показатель / Parameter
Подгруппа 1 / 

Subgroup 1
n = 39

Подгруппа 2 / 
Subgroup 2

n = 10
р

Наличие АГ / Arterial hypertension, n (%) 34 (87) 6 (60) 0,047
Макс. САД, мм рт.ст./ max systolic blood pressure, mm Hg 178 (160; 189) 201 (193; 208) 0,043
Макс. ДАД, мм рт.ст./ max diastolic blood pressure, mm Hg 106 (100; 110) 121 (111; 120) 0,042
Без анамнеза ИБС / No prior CAD, n (%) 17 (44) 6 (60) 0,32
ИМ в анамнезе / Prior myocardial infarction, n (%) 11 (28) 2 (20) 0,62
Наличие стенокардии в анамнезе / Positive history of angina pectoris, n (%) 17 (44) 4 (40) 0,84
ОНМК в анамнезе / Prior stroke, n (%) 5 (13) 1 (10) 0,86

ОКС с подъемом ST / ST-segment elevation acute coronary syndrome, n (%) 16 (44) 2 (20) 0,21

Таблица 4. Лабораторные показатели у пациентов 1 и 2 подгрупп
Table 4. Laboratory findings in patients from subgroups 1 and 2

Примечание: рСКФ – расчетная скорость клубочковой фильтрации; ХС – холестерин.

Показатель / Parameter Подгруппа 1 / Subgroup 1
n = 39

Подгруппа 2 / Subgroup 2 
n = 10 р 

Общий ХС, ммоль/л / Total blood cholesterol, mmol/L 5,6 (4,5; 6,4) 5,8 (4,6; 6,2) 0,87
рСКФ, мл/мин/1,73 м2/ estimated glomerular filtration rate 
(CKD-EPI), mL/min/1.73m2 73 (63; 82) 73 (56; 88) 0,96

Тропонин + / Positive troponin test, n (%) 23 (59) 8 (80) 0,23
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По данным коронароангиографии, в подгруппе 
с более низким уровнем витамина D статистически 
значимо чаще встречались пациенты с окклюзиру-
ющим поражением коронарных артерий (Табл. 5).

Обсуждение
Недостаточность и дефицит витамина D являют-

ся распространенной проблемой [18]. Касательно 
Российской Федерации имеются только отрывочные 
данные по уровню витамина D в отдельных областях 
и у разных групп исследуемых [19–21]. Сложность в 
интерпретации нехватки витамина D в Российской Фе-
дерации осложняется большой географической протя-
женностью и соответственно разным уровнем инсоля-
ции, что оказывает влияние на синтез витамина Д [22].

Питание в общем и витамин D в частности игра-
ют роль в развитии и течении сердечно-сосудистых 
заболеваний [23–25]. В основе многих сердечно-со-
судистых заболеваний лежит атеросклероз, что осо-
бенно показательно в отношении ИБС, являющейся 
одной из лидирующих причин смерти на данный мо-
мент [26]. В свою очередь, было показано влияние 
витамина D на развитие и прогрессирование ате-
росклероза [27–28]. Известно, что на стабильность 
атеросклеротических бляшек оказывает влияние 
воспаление, происходящее внутри бляшки, и более 
выраженный уровень воспаления связывается с де-
стабилизацией бляшки с последующей тромботиче-
ской окклюзией сосуда и в случае ее локализации в 
коронарных сосудах – развитием ОКС [29–30]. Ви-
тамин Д также влияет на воспаление посредством 
ограничения интенсивности воспалительной реак-
ции [31]. Возможно этот эффект опосредуется им-
муномодулирующим действие витамина Д [32]. 

Принимая во внимание вышеуказанные данные, 
логичным было бы предположить о влиянии витами-
на Д на возникновение, течение и особенности ОКС. 
Анализ данных инструментальных исследований вы-
явил статистически значимые различия: в подгруппе 

пациентов с более низким уровнем витамина D чаще 
наблюдалось снижение фракции выброса ЛЖ ниже 
55%, и имелась тенденция к уменьшению количества 
пациентов с сохранной насосной функцией сердца, 
по данным коронарографии, у них чаще встречалось 
окклюзирующее поражение коронарных артерий. При 
этом в подгруппе с более высоким уровнем витамина 
D было выявлено статистически незначимое увеличе-
ние числа пациентов с дилатацией левого предсердия 
и гипертрофией ЛЖ, что может быть объяснено более 
частым наличием АГ в этой группе. Полученные нами 
данные идут в соответствии с имеющейся информа-
цией и указывают на важность витамина Д в развитии 
и течении сердечно-сосудистой патологии. Тем не ме-
нее, необходимы дальнейшие исследования для уточ-
нения и характеризации течения сердечно-сосудистых 
заболеваний в общем и ОКС в частности у пациентов с 
дефицитом и без дефицита витамина D.

Заключение
Таким образом, в нашем исследовании выявлено, 

что подавляющее число пациентов с ОКС имеют де-
фицит витамина D. Статистической закономерности 
между уровнем витамина D и факторами риска сер-
дечно-сосудистых заболеваний и биохимическими 
лабораторными показателями выявлено не было. 
Полученные результаты согласуются с данными 
других исследователей [33–36] и требуют дальней-
шего изучения для использования уровня витамина 
D в качестве прогностического фактора неблагопри-
ятного течения ОКС и разработки рекомендаций по 
коррекции уровня витамина D в качестве профилак-
тики сердечно-сосудистых заболеваний.

Ограничения исследования
Малая выборка; отсутствие данных эпидемиоло-

гических исследований, характеризующих состояние 
дефицита среди населения региона по витамину Д; 
отсутствие результатов отдаленного наблюдения

Таблица 5. Данные эхокардиографии и коронароангиографии у пациентов 1 и 2 подгрупп
Table 5. Echocardiography and coronary angiography findings in patients from subgroups 1 and 2

Примечание: ГЛЖ – гипертрофия левого желудочка; ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка; КА – коронарная 
артерия; ЛП – левое предсердие; ФВ – фракция выброса.
Note: CAD – coronary artery disease.

Показатель / Parameter
Подгруппа 1 / 

Subgroup 1
n = 39

Подгруппа 2 / 
Subgroup 2

n = 10
р

Дилатация ЛП / Left atrial dilation, n (%) 5 (13) 2 (20) 0,43
ИММЛЖ, г/м2/ Left ventricular mass index, g/m2 114 (89; 131) 124 (106; 140) 0,25
ГЛЖ / Left ventricular hypertrophy, n (%) 17 (44) 6 (60) 0,47
ФВ / Ejection fraction ≥55%, n (%) 16 (41) 6 (60) 0,24
ФВ / Ejection fraction 45–54%, n (%) 14 (36) 1 (10) 0,041
ФВ / Ejection fraction <45%, n (%) 9 (23) 3 (30) 0,52
Поражение КА со стенозом более 50% / Coronary artery stenoses >50%, n (%) 35 (87) 9 (90) 0,96
Поражение КА со стенозом более 90% / Coronary artery stenoses >90%, n (%) 22 (56) 4 (40) 0,46
Окклюзия КА, % пациентов / % of patients with occluded coronary artery, n (%) 13 (33) 1 (10) 0,049

Многососудистое поражение / Multivessel CAD, n (%) 18 (46) 4 (40) 0,74
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за пациентами с ОКС. Все это актуализирует не-
обходимость проведения более крупного наблюда-
тельного исследования с оценкой клинико-прогно-
стической значимости концентрации витамина Д у 
пациентов с ОКС.

Конфликт интересов
Р.C. Богачев заявляет об отсутствии конфликта 

интересов. Л.В. Михайлова заявляет об отсутствии 
конфликта интересов. Е.С. Шитова заявляет об от-
сутствии конфликта интересов. В.В. Мордвинцев 
заявляет об отсутствии конфликта интересов. В. 

Анкудович заявляет об отсутствии конфликта ин-
тересов. У.А. Добрынина заявляет об отсутствии 
конфликта интересов. А.Ю. Козел заявляет об от-
сутствии конфликта интересов. Н.Д. Газатова заяв-
ляет об отсутствии конфликта интересов.

Финансирование
Исследование выполнено при поддержке Про-

граммы 5–100 «Проект повышения конкуренто-
способности ведущих российских университетов 
среди ведущих мировых научно-образовательных 
центров» на базе ФГАОУ «БФУ им. И Канта».

Информация об авторах Author Information Form
Богачев Роберт Стефанович, доктор медицинских 

наук, профессор, заведующий кафедрой терапии Медицин-
ского института Федерального государственного автоном-
ного образовательного учреждения высшего образования 
«Балтийский федеральный университет имени Иммануила 
Канта», Калининград, Российская Федерация;

Bogachev Robert S., PhD, Professor, Chairman of the 
Department of Therapy at the Immanuel Kant Baltic Federal 
University Institute of Medicine, Kaliningrad, Russian 
Federation;

Михайлова Лариса Викторовна, кандидат медицинских 
наук, доцент кафедры терапии Медицинского института 
Федерального государственного автономного образова-
тельного учреждения высшего образования «Балтийский 
федеральный университет имени Иммануила Канта», Ка-
лининград, Российская Федерация;

Mikhailova Larisa V., PhD, Assistant Professor at the 
Department of Therapy, Immanuel Kant Baltic Federal 
University Institute of Medicine, Kaliningrad, Russian 
Federation;

Шитова Елена Сергеевна, кандидат медицинских наук, 
ассистент кафедры терапии Медицинского института Фе-
дерального государственного автономного образователь-
ного учреждения высшего образования «Балтийский феде-
ральный университет имени Иммануила Канта», Калинин-
град, Российская Федерация;

Shytova Elena S., PhD, assistant at the Department of 
Therapy, Immanuel Kant Baltic Federal University Institute of 
Medicine, Kaliningrad, Russian Federation;

Мордвинцев Владислав Валерьевич, студент 5-го курса 
Медицинского института Федерального государственного 
автономного образовательного учреждения высшего об-
разования «Балтийский федеральный университет имени 
Иммануила Канта», Калининград, Российская Федерация;

Mordvintsev Vladislav V., a 5-year student at the Immanuel 
Kant Baltic Federal University Institute of Medicine, 
Kaliningrad, Russian Federation;

Анкудович Виталий, студент 5-го курса Медицинского 
института Федерального государственного автономного 
образовательного учреждения высшего образования «Бал-
тийский федеральный университет имени Иммануила Кан-
та», Калининград, Российская Федерация;

Ankudovich Vitaly, a 5-year student at the Immanuel Kant 
Baltic Federal University Institute of Medicine, Kaliningrad, 
Russian Federation;

Добрынина Ульяна Андреевна, студентка 5-го курса 
Медицинского института Федерального государственного 
автономного образовательного учреждения высшего об-
разования «Балтийский федеральный университет имени 
Иммануила Канта», Калининград, Российская Федерация;

Dobrynina Uliana A., a 5-year student at the Immanuel Kant 
Baltic Federal University Institute of Medicine, Kaliningrad, 
Russian Federation;

Козел Анастасия Юрьевна, студентка 5-го курса Меди-
цинского института Федерального государственного авто-
номного образовательного учреждения высшего образования 
«Балтийский федеральный университет имени Иммануила 
Канта», Калининград, Российская Федерация;

Kozel Anastasia Y., a 5-year student at the Immanuel Kant 
Baltic Federal University Institute of Medicine, Kaliningrad, 
Russian Federation;

Газатова Наталья Динисламовна, научный сотрудник ба-
зовой лаборатории иммунологии и клеточных биотехнологий 
Медицинского института Федерального государственного 
автономного образовательного учреждения высшего образо-
вания «Балтийский федеральный университет имени Имма-
нуила Канта», Калининград, Российская Федерация.

Gazatova Natalya D., researcher at the Basic Laboratory 
of Immunology and Cell Biotechnology at the at the Immanuel 
Kant Baltic Federal University Institute of Medicine, 
Kaliningrad, Russian Federation.

R.S. Bogachev et al. 17

O
R

IG
IN

A
L 

 S
T

U
D

IE
S

Вклад авторов в статью Author Contribution Statement
БРС – вклад в концепцию исследования, корректировка 
статьи, утверждение окончательной версии для публика-
ции, полная ответственность за содержание;

BRS – contribution to the concept of the study, editing, approval 
of the final version, fully responsible for the content;



МЛВ – вклад в концепцию исследования, корректировка 
статьи, утверждение окончательной версии для публикации, 
полная ответственность за содержание;

MLV – contribution to the concept of the study, editing, 
approval of the final version, fully responsible for the content;

ШЕС – получение и анализ данных исследования, коррек-
тировка статьи, утверждение окончательной версии для пу-
бликации, полная ответственность за содержание;

ShES – data collection and analysis, editing, approval of the 
final version, fully responsible for the content;

МВВ – получение и анализ данных исследования, коррек-
тировка статьи, утверждение окончательной версии для 
публикации, полная ответственность за содержание;

MVV – data collection and analysis, editing, approval of the 
final version, fully responsible for the content;

АВ – получение и анализ данных исследования, корректи-
ровка статьи, утверждение окончательной версии для пу-
бликации, полная ответственность за содержание;

AV – data collection and analysis, editing, approval of the final 
version, fully responsible for the content;

ДУА – получение данных исследования, корректировка 
статьи, утверждение окончательной версии для публика-
ции, полная ответственность за содержание;

DUA – data collection, editing, approval of the final version, 
fully responsible for the content;

КАЮ – получение и анализ данных исследования, коррек-
тировка статьи, утверждение окончательной версии для 
публикации, полная ответственность за содержание;

KAYu – data collection and analysis, editing, approval of the 
final version, fully responsible for the content;

ГНД – получение данных исследования, корректировка 
статьи, утверждение окончательной версии для публика-
ции, полная ответственность за содержание.

GND – data collection, editing, approval of the final version, 
fully responsible for the content.

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ
1. Benjamin E.J., Virani S.S., Callaway C.W., Chamberlain A.M., 

Chang A.R., Cheng S. et al. Heart Disease and Stroke Statistics-2018 
Update: A Report From the American Heart Association. Circulation. 
2018;137:e67-e492. doi: 10.1161/CIR.0000000000000558.

2. Pilz S., Gaksch M., Kienreich K., Grübler M., Verheyen N., 
Fahrleitner-Pammer A. et al. Effects of Vitamin D on Blood Pressure 
and Cardiovascular Risk Factors. Hypertension. 2015;65:1195-
1201. doi: 10.1161/HYPERTENSIONAHA.115.05319

3. Hutchinson M.S., Grimnes G., Joakimsen R.M., Figenschau Y., 
Jorde R. Low serum 25- hydroxyvitamin D levels are associated with 
increased all-cause mortality risk in a general population: the Tromsø 
study. Eur J Endocrinol 2010;162:935-42. doi: 10.1530/EJE-09-1041

4. Liu L, Chen M, Hankins SR, et al. Serum 25-Hydroxyvitamin 
D Concentration and Mortality From Heart Failure and 
Cardiovascular Disease, and Premature Mortality from All Cause 
in United States Adults. Am J Cardiol. 2012;1 10(6): 834-9. doi: 
10.1016/j.amjcard.2012.05.013.

5. de Boer I.H., Levin G., Robinson-Cohen C., Biggs 
M.L., Hoofnagle A.N., Siscovick D.S., Kestenbaum B. Serum 
25-hydroxyvitamin d concentration and risk for major clinical 
disease events in a community-based population of older 
adults: a cohort study. Ann Intern Med 2012;156:627-34. doi: 
10.7326/0003-4819-156-9-201205010-00004.

6. Kestenbaum B., Katz R., de Boer I., Hoofnagle A., Sarnak M.J., 
Shlipak M.G., Jenny N.S., Siscovick D.S. Vitamin D, parathyroid 
hormone, and cardiovascular events among older adults. J Am Coll 
Cardiol 2011;58:1433-41. doi: 10.1016/j.jacc.2011.03.069.

7. Melamed M.L., Michos E.D., Post W., Astor B. 
25-Hydroxyvitamin d levels and the risk of mortality in the 
general population. Arch Intern Med.2008;168:1629 –1637. 
doi: 10.1001/archinte.168.15.1629.

8. Dobnig H., Pilz S., Scharnagl H., Renner W., Seelhorst U., 
Wellnitz B., Kinkeldei J., Boehm B.O., Weihrauch G., Maerz W. 
Independent association of low serum 25-hydroxyvitamin d and 
1,25-dihydroxyvitamin d levels with all-cause and cardiovascular 
mortality. Arch Intern Med 2008;168:1340-9. doi: 10.1001/
archinte.168.12.1340.

9. Robinson-Cohen C., Hoofnagle A.N., Ix J.H., Sachs 
M.C., Tracy R.P., Siscovick D.S., Kestenbaum B.R., de 
Boer I.H. Racial differences in the association of serum 
25-hydroxyvitamin D concentration with coronary heart disease 
events. JAMA 2013;310:179-88. doi: 10.1001/jama.2013.7228.

10. Geovanini G.R., Libby P. Atherosclerosis and 
inflammation: overview and updates. Clinical Science (2018) 

132 1243–1252. doi: 10.1042/CS20180306.
11. Yin, K. Agrawal D. K. Vitamin D and inflammatory 

diseases J. Inflamm. Res. 2014;7:69-87. doi: 10.2147/JIR.S63898
12. Kassi E., Adamopoulos C., Basdra E.K., Papavassiliou 

A.G. Role of vitamin D in atherosclerosis. Circulation. 
2013;128(23):2517-2531.

13. Lewington S., Clarke R., Qizilbash N., Peto R., Collins 
R.; Prospective Studies Collaboration. Age-specific relevance 
of usual blood pressure to vascular mortality: a meta-analysis of 
individual data for one million adults in 61 prospective studies. 
Lancet. 2002;360:1903–13

14. Kienreich K., Grubler M., Tomaschitz A., Schmid J., Verheyen 
N., Rutters F., Dekker J.M., Pilz S. Vitamin D, arterial hypertension 
& cerebrovascular disease Indian J Med Res. 2013;137:669–679

15. Kunutsor S.K., Apekey T.A., Steur M. Vitamin D and risk 
of future hypertension: meta-analysis of 283,537 participants. Eur 
J Epidemiol. 2013;28:205–221. doi: 10.1007/s10654-013-9790-2.

16. Li Y.C. Vitamin D regulation of the renin-angiotensin 
system. J. Cell. Biochem. 2003; 88(2), 327–331

17. Дефицит витамина D у взрослых: диагностика, лече-
ние и профилактика. Клинические рекомендации Россий-
ской ассоциации эндокринологов. Москва; 2015.  

18. Roth D.E., Abrams S.A., Aloia J., Bergeron G., Bourassa 
M.W., Brown K.H., Calvo M.S., Cashman K.D., Combs G., De-
Regil L.M., Jefferds M.E., Jones K.S., Kapner H., Martineau 
A.R., Neufeld L.M., Schleicher R.L., Thacher T.D., Whiting S.J. 
Global prevalence and disease burden of vitamin D deficiency: 
a roadmap for action in low- and middle-income countries. Ann 
N Y Acad Sci. 2018;1430(1):44-79. doi: 10.1111/nyas.13968.

19. Сафи А.Т., Оразов М.Р., Калинченко С.Ю. Уровень витами-
на D у женщин разных возрастных групп. Исследования и практи-
ка в медицине. 2018; 5 (S1):70. doi: 10.17709/2409-2231-2018-5-S1.

20. Арутюнян, Т. М., Касьянова, А. Н., & Аксёнов, А. Г. 
Уровень витамина D и показатели фосфорно-кальциевого 
обмена у детей раннего возраста, проживающих на юге Рос-
сии. Здоровье и образование в XXI веке. 2015;17(2):78-82. 

21. Каронова, Т. Л., Гринева, Е. Н., Никитина, И. Л., Цвет-
кова, Е. В., Тодиева, А. М., Беляева, О. Д., Михеева, Е. П., Гло-
ба, П. Ю., Андреева, А. Т., Белецкая, И. С., Омельчук, Н. В., 
Фулонова, Л. С., & Шляхто, Е. В. Распространенность дефи-
цита витамина d в северо-западном регионе РФ среди жителей 
г. Санкт-Петербурга и г. Петрозаводска. Остеопороз и остео-
патии. 2013;(3):3-7. doi: https://doi.org/10.14341/osteo201333-7. 

22. Wacker, M., & Holick, M. F. Sunlight and Vitamin D:

18 Витамин Д и острый коронарный синдром



A global perspective for health. Dermato-endocrinology. 
2013;5(1):51–108. doi: 10.4161/derm.24494.

23. Поворознюк В.В., Снежицкий В.А., Янковская Л.В., 
Майлян Э.А., Резниченко Н.А., Майлян Д.Э. Значение ви-
тамина D в патогенезе сердечно-сосудистых заболеваний. 
Журнал Гродненского государственного медицинского уни-
верситета. 2015;2(50):6-14.  

24. Danik, J. S., Manson, J. E. Vitamin d and cardiovascular 
disease. Curr Treat Options Cardiovasc Med. 2012;14(4):414–
424. doi: 10.1007/s11936-012-0183-8

25. Барбараш Н.А., Кувшинов Д.Ю. Питание и сер-
дечно-сосудистое здоровье. Комплексные проблемы сер-
дечно-сосудистых заболеваний. 2017;(2):87-92. https://doi.
org/10.17802/2306-1278-2017-2-87-92  

26. Gotlieb A.I. Atherosclerosis and acute coronary syndromes. 
Cardiovasc Pathol. 2005;14(4):181-4. doi: 10.1016/j.carpath.2005.03.007

27. Menezes A.R., Lamb M.C., Lavie C.J., DiNicolantonio 
J.J. Vitamin D and atherosclerosis. Curr Opin Cardiol. 
2014;29(6):571-7. doi: 10.1097/HCO.0000000000000108.

28. Wong B.W., Meredith A., Lin D., McManus B.M. 
The biological role of inflammation in atherosclerosis. Can J 
Cardiol. 2012;28(6):631-41. doi: 10.1016/j.cjca.2012.06.023.

29. Libby, P., Ridker, P. M., Hansson, G. K., & Leducq 
Transatlantic Network on Atherothrombosis. Inflammation in 

atherosclerosis: from pathophysiology to practice. J Am Coll 
Cardiol.. 2009;54(23):2129-2138. doi: 10.1016/j.jacc.2009.09.009

30. Cannell, J. J., Grant, W. B., & Holick, M. F.  Vitamin D 
and inflammation. Dermato-endocrinology. 2015;6(1):e983401. 
doi: 10.1007/s00467-012-2377-4.

31. Miraglia Del Giudice M, Indolfi C, Strisciuglio C. 
Vitamin D: Immunomodulatory Aspects. J Clin Gastroenterol. 
2018;52(suppl 1):86-88. doi: 10.1097/MCG.0000000000001112.

32. Karur S., Veerappa V., Nanjappa M.C. Study of vitamin D 
deficiency prevalence in acute myocardial infarction. Int J Cardiol 
Heart Vessel. 2014;3: 57–59. doi: 10.1016/j.ijchv.2014.03.004

33. Pilz S., März W., Wellnitz B., Seelhorst U., Fahrleitner-Pammer 
A., Dimai H.P., Boehm B.O., Dobnig H. Association of vitamin D 
deficiency with heart failure and sudden cardiac death in a large cross-
sectional study of patients referred for coronary angiography. J Clin 
Endocrinol Metab. 2008;93:3927-3935. doi: 10.1210/jc.2008-0784.

34. Milazzo V., De Metrio M., Cosentino N., Marenzi G., 
Tremoli E.. Vitamin D and acute myocardial infarction. World 
J Cardiol. Jan 26, 2017; 9(1): 14-20. doi: 10.4330/wjc.v9.i1.14

35. Naesgaard Patrycja A., León de la Fuente Ricardo A., 
Nilsen Stein Tore et al. Suggested Cut-Off Values for Vitamin 
D as a Risk Marker for Total and Cardiac Death in Patients with 
Suspected Acute Coronary Syndrome. Front Cardiovasc Med. 
2016; 3: 4. doi: 10.3389/fcvm.2016.00004

REFERENCES
1. Benjamin E.J., Virani S.S., Callaway C.W., Chamberlain 

A.M., Chang A.R., Cheng S. et al. Heart Disease and Stroke 
Statistics-2018 Update: A Report From the American Heart 
Association. Circulation. 2018;137:e67-e492. doi: 10.1161/
CIR.0000000000000558.

2. Pilz S., Gaksch M., Kienreich K., Grübler M., Verheyen N., 
Fahrleitner-Pammer A. et al. Effects of Vitamin D on Blood Pressure 
and Cardiovascular Risk Factors. Hypertension. 2015;65:1195-
1201. doi: 10.1161/HYPERTENSIONAHA.115.05319

3. Hutchinson M.S., Grimnes G., Joakimsen R.M., 
Figenschau Y., Jorde R. Low serum 25- hydroxyvitamin D 
levels are associated with increased all-cause mortality risk 
in a general population: the Tromsø study. Eur J Endocrinol 
2010;162:935-42. doi: 10.1530/EJE-09-1041

4. Liu L, Chen M, Hankins SR, et al. Serum 25-Hydroxyvitamin 
D Concentration and Mortality From Heart Failure and 
Cardiovascular Disease, and Premature Mortality from All Cause 
in United States Adults. Am J Cardiol. 2012;1 10(6): 834-9. doi: 
10.1016/j.amjcard.2012.05.013.

5. de Boer I.H., Levin G., Robinson-Cohen C., Biggs 
M.L., Hoofnagle A.N., Siscovick D.S., Kestenbaum B. Serum 
25-hydroxyvitamin d concentration and risk for major clinical 
disease events in a community-based population of older 
adults: a cohort study. Ann Intern Med 2012;156:627-34. doi: 
10.7326/0003-4819-156-9-201205010-00004.

6. Kestenbaum B., Katz R., de Boer I., Hoofnagle A., Sarnak M.J., 
Shlipak M.G., Jenny N.S., Siscovick D.S. Vitamin D, parathyroid 
hormone, and cardiovascular events among older adults. J Am Coll 
Cardiol 2011;58:1433-41. doi: 10.1016/j.jacc.2011.03.069.

7. Melamed M.L., Michos E.D., Post W., Astor B. 
25-Hydroxyvitamin d levels and the risk of mortality in the 
general population. Arch Intern Med.2008;168:1629 –1637. 
doi: 10.1001/archinte.168.15.1629.

8. Dobnig H., Pilz S., Scharnagl H., Renner W., Seelhorst U., 
Wellnitz B., Kinkeldei J., Boehm B.O., Weihrauch G., Maerz W. 
Independent association of low serum 25-hydroxyvitamin d and 
1,25-dihydroxyvitamin d levels with all-cause and cardiovascular 
mortality. Arch Intern Med 2008;168:1340-9. doi: 10.1001/
archinte.168.12.1340.

9. Robinson-Cohen C., Hoofnagle A.N., Ix J.H., Sachs 
M.C., Tracy R.P., Siscovick D.S., Kestenbaum B.R., de 
Boer I.H. Racial differences in the association of serum 
25-hydroxyvitamin D concentration with coronary heart disease 
events. JAMA 2013;310:179-88. doi: 10.1001/jama.2013.7228.

10. Geovanini G.R., Libby P. Atherosclerosis and 
inflammation: overview and updates. Clinical Science (2018) 
132 1243–1252. doi: 10.1042/CS20180306.

11. Yin, K. Agrawal D. K. Vitamin D and inflammatory 
diseases J. Inflamm. Res. 2014;7:69-87. doi: 10.2147/JIR.S63898

12. Kassi E., Adamopoulos C., Basdra E.K., Papavassiliou 
A.G. Role of vitamin D in atherosclerosis. Circulation. 
2013;128(23):2517-2531.

13. Lewington S., Clarke R., Qizilbash N., Peto R., Collins 
R.; Prospective Studies Collaboration. Age-specific relevance 
of usual blood pressure to vascular mortality: a meta-analysis of 
individual data for one million adults in 61 prospective studies. 
Lancet. 2002;360:1903–13

14. Kienreich K., Grubler M., Tomaschitz A., Schmid J., Verheyen 
N., Rutters F., Dekker J.M., Pilz S. Vitamin D, arterial hypertension 
& cerebrovascular disease Indian J Med Res. 2013;137:669–679

15. Kunutsor S.K., Apekey T.A., Steur M. Vitamin D and risk 
of future hypertension: meta-analysis of 283,537 participants. Eur 
J Epidemiol. 2013;28:205–221. doi: 10.1007/s10654-013-9790-2.

16. Li Y.C. Vitamin D regulation of the renin-angiotensin 
system. J. Cell. Biochem. 2003; 88(2), 327–331

17. Deficit vitamina D u vzroslyh: diagnostika, lechenie i 
profilaktika. Klinicheskie rekomendacii Rossijskoj associacii 
endokrinologov. Moscow; 2015. (In Russian)

18. Roth D.E., Abrams S.A., Aloia J., Bergeron G., Bourassa 
M.W., Brown K.H., Calvo M.S., Cashman K.D., Combs G., De-
Regil L.M., Jefferds M.E., Jones K.S., Kapner H., Martineau 
A.R., Neufeld L.M., Schleicher R.L., Thacher T.D., Whiting S.J. 
Global prevalence and disease burden of vitamin D deficiency: 
a roadmap for action in low- and middle-income countries. Ann 
N Y Acad Sci. 2018;1430(1):44-79. doi: 10.1111/nyas.13968.

19. Safi A.T., Orazov M.R., Kalinchenko S.Yu. The level of 
vitamin D in women of different age groups. Research'n Practical 
Medicine Journal. 2018;5 (S1):70. doi: 10.17709/2409-2231-
2018-5-S1.(In Russian) 

20. Arutyunyan T.M.1, Kasyanova A.N.1, Aksenov A.G.1 
Vitamin D levels and indicators of calcium and phosphorus 
metabolism of young children, living in the south of Russia. Health 
and Education in the XXI Century. 2015;17(2):78-82. (In Russian)

21. Karonova T.L., Grinyova E.N., NikitiM I.L., Tsvetkova 
E.V., Todieva A.M., Belyaeva O.D., Mikheeva E.P., Globa P. 
Yu., Andreeva A.T., Beletskaya I.S., Omelchuk N.V., Fulonova 
L.S., Shlyakhto E.V.The prevalence of vitamin d deficiency in 
the northwestern region of the russian federation among the 
residents of St. Petersburg and Petrozavodsk. Osteoporosis 
and Bone Diseases 2013;(3):3-7. (In Russian) doi: https://doi.
org/10.14341/osteo201333-7

22. Wacker, M., & Holick, M. F. Sunlight and Vitamin 
D: A global perspective for health. Dermato-endocrinology. 
2013;5(1):51–108. doi: 10.4161/derm.24494.

Р.C. Богачев и др. 19

О
РИ

ГИ
Н

А
Л

ЬН
Ы

Е
И

С
С

Л
Е

Д
О

ВА
Н

И
Я



23. Povoroznyuk V.V., Snezhickij V.A., YAnkovskaya L.V., 
Majlyan E.A., Reznichenko N.A.,  Majlyan D.E. Znachenie 
vitamina D v patogeneze serdechno-sosudistyh zabolevanij. 
ZHurnal Grodnenskogo gosudarstvennogo medicinskogo 
universiteta. 2015;2(50):6-14. (In Russian)

24. Danik, J. S., Manson, J. E. Vitamin d and cardiovascular 
disease. Curr Treat Options Cardiovasc Med. 2012;14(4):414–
424. doi: 10.1007/s11936-012-0183-8

25. Barbarash N.A., Kuvshinov D.Y. NUTRITION 
AND CARDIOVASCULAR HEALTH. Complex Issues of 
Cardiovascular Diseases. 2017;(2):87-92. (In Russian) https://
doi.org/10.17802/2306-1278-2017-2-87-92

26. Gotlieb A.I. Atherosclerosis and acute coronary syndromes. 
Cardiovasc Pathol. 2005;14(4):181-4. doi: 10.1016/j.carpath.2005.03.007

27. Menezes A.R., Lamb M.C., Lavie C.J., DiNicolantonio 
J.J. Vitamin D and atherosclerosis. Curr Opin Cardiol. 
2014;29(6):571-7. doi: 10.1097/HCO.0000000000000108.

28. Wong B.W., Meredith A., Lin D., McManus B.M. 
The biological role of inflammation in atherosclerosis. Can J 
Cardiol. 2012;28(6):631-41. doi: 10.1016/j.cjca.2012.06.023.

29. Libby, P., Ridker, P. M., Hansson, G. K., & Leducq 
Transatlantic Network on Atherothrombosis. Inflammation in 
atherosclerosis: from pathophysiology to practice. J Am Coll 

Cardiol.. 2009;54(23):2129-2138. doi: 10.1016/j.jacc.2009.09.009
30. Cannell, J. J., Grant, W. B., & Holick, M. F.  Vitamin D 

and inflammation. Dermato-endocrinology. 2015;6(1):e983401. 
doi: 10.1007/s00467-012-2377-4.

31. Miraglia Del Giudice M, Indolfi C, Strisciuglio C. 
Vitamin D: Immunomodulatory Aspects. J Clin Gastroenterol. 
2018;52(suppl 1):86-88. doi: 10.1097/MCG.0000000000001112.

32. Karur S., Veerappa V., Nanjappa M.C. Study of vitamin D 
deficiency prevalence in acute myocardial infarction. Int J Cardiol 
Heart Vessel. 2014;3: 57–59. doi: 10.1016/j.ijchv.2014.03.004

33. Pilz S., März W., Wellnitz B., Seelhorst U., Fahrleitner-Pammer 
A., Dimai H.P., Boehm B.O., Dobnig H. Association of vitamin D 
deficiency with heart failure and sudden cardiac death in a large cross-
sectional study of patients referred for coronary angiography. J Clin 
Endocrinol Metab. 2008;93:3927-3935. doi: 10.1210/jc.2008-0784.

34. Milazzo V., De Metrio M., Cosentino N., Marenzi G., 
Tremoli E.. Vitamin D and acute myocardial infarction. World 
J Cardiol. Jan 26, 2017; 9(1): 14-20. doi: 10.4330/wjc.v9.i1.14

35. Naesgaard Patrycja A., León de la Fuente Ricardo A., 
Nilsen Stein Tore et al. Suggested Cut-Off Values for Vitamin 
D as a Risk Marker for Total and Cardiac Death in Patients with 
Suspected Acute Coronary Syndrome. Front Cardiovasc Med. 
2016; 3: 4. doi: 10.3389/fcvm.2016.00004

20 Vitamin D and acute coronary syndrome

Для цитирования: Р.C. Богачев, Л.В. Михайлова, Е.С. Шитова, В.В. Мордвинцев, В. Анкудович, У.А. Добрынина, 
А.Ю. Козел, Н.Д. Газатова. Дефицит витамина D у пациентов с острым коронарным синдромом. Комплексные 
проблемы сердечно-сосудистых заболеваний. 2019; 8 (2): 12-20. DOI: 10.17802/2306-1278-2019-8-2-12-20
To cite:  R.S. Bogachev, L.V. Mikhailova, E.S. Shytova, V.V. Mordvincev, V. Ankudovich, U.A. Dobrynina, A.Y. Kozel, N.D. 
Gazatova. Vitamin D deficiency in patients with acute coronary syndrome. Complex Issues of Cardiovascular Diseases. 
2019; 8 (2): 12-20. DOI: 10.17802/2306-1278-2019-8-2-12-20



УДК 615.035.4: 616.12–008.313.2

1Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования 
«Новосибирский государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской 
Федерации, Красный просп., 52, Новосибирск, Российская Федерация, 630091; 2Государственное 
бюджетное учреждение здравоохранения Новосибирской области «Новосибирский областной клинический 
кардиологический диспансер», ул. Залесского, 6, корп. 8, Новосибирск, Российская Федерация, 630047

Для корреспонденции: Хидирова Людмила Даудовна, e-mail: h_ludmila73@mail.ru, тел.: +79231129218; адрес: 630091, 
Россия, г. Новосибирск, Красный просп., 52 
Corresponding author: Khidirova Lyudmila D., e-mail: h_ludmila73@mail.ru, phone +79231129218; address: Russian Federation, 
630091, Novosibirsk, 52, Krasnyj Ave.

Л.Д. Хидирова1 , Д.А. Яхонтов1, С.А. Зенин2

DOI 10.17802/2306-1278-2019-8-2-21-29

Основные положения
• Выявлена высокая распространённость экстракардиальной коморбидной патологии у больных ФП 

в сочетании с АГ. Проведен анализ прогрессирования ФП и развития ХСН в зависимости от проводи-
мой терапии. Подтверждена низкая приверженность к антиаритмической терапии  у всех пациентов.

Поступила в редакцию: 29.01.19; поступила после доработки: 12.02.19; принята к печати: 27.03.19

омплексные проблемы сердечно-сосудистых заболеванийК 21

ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ ФИБРИЛЛЯЦИИ ПРЕДСЕРДИЙ У ПАЦИЕНТОВ С 
КОМОРБИДНОСТЬЮ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ПРОВОДИМОЙ ТЕРАПИИ
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ATRIAL FIBRILLATION IN COMORBID PATIENTS DEPENDING ON THE 
TREATMENT REGIMEN

L.D. Khidirova1 , D.A. Yakhontov1, S.A. Zenin2

Цель
Изучить особенности течения фибрилляции предсердий (ФП) у больных ар-
териальной гипертонией (АГ) и экстракардиальной коморбидной патологией 
в зависимости от проводимой терапии, а также оценить приверженность к 
антиаритмической терапии.

Материалы и
методы

В обсервационном когортном исследовании наблюдалось 207 мужчин 45–65 
лет с ФП (пароксизмальная и персистирующая форма) и АГ в сочетании с 
сахарным диабетом (СД) (n = 40), абдоминальным ожирением (АО) (n = 64) и 
хронической обструктивной болезнью легких (ХОБЛ) (n = 47). Группу срав-
нения составили 56 больных с ФП и АГ, без экстракардиальных заболеваний. 
В работе оценивались клинические, антропометрические показатели, тест 
для оценки приверженности Мориски-Грина, результаты инструментальной 
диагностики: электрокардиография (ЭКГ); холтеровское мониторирование 
электрокардиограммы (ХМ ЭКГ), суточное мониторирование артериального 
давления (СМАД) – системы суточного мониторирования SCHILLER (Шил-
лер, Швейцария), Эхокардиография – в М и 2D режимах на аппарате Vivid 7 
(General Electric, USA). Все статистические расчёты проводили в программе 
Rstudio (version 0.99.879, RStudio, Inc., MA, USA).

Результаты

Среди больных с ФП и АГ было выявлено 66% с сопутствующей экстра-
кардиальной коморбидной патологией, из них с СД 20% больных; ХОБЛ 
выявлена у 22% пациентов, а АО отмечалось у 44% пациентов. По частоте 
электроимпульсной терапии (ЭИТ) и медикаментозной терапии (МТ) клини-
ческие группы были сопоставимы. Доказано, что пациенты, которым была 
проведена МТ, госпитализировались по поводу повторных приступов ФП 
достоверно чаще (р<0,001) по сравнению с группой пациентов, которым 
проводилась ЭИТ. Приверженность к антиаритмической терапии низкая у 
всей когорты обследованных, а при сравнительном анализе между клиниче-
скими группами не было выявлено достоверных различий.

Заключение

Ранняя диагностика факторов прогрессирования ФП, назначение дополни-
тельной терапии для вторичной профилактики аритмии и выбор правильной 
стратегии ее лечения могут замедлить прогрессирование аритмии и развитие 
хронической сердечной недостаточности, что улучшает не только клиниче-
ский статус пациентов, но и их прогноз.

Ключевые слова Фибрилляция предсердий • Сахарный диабет • Ожирение • ХОБЛ



Aim To study the clinical course of atrial fibrillation in patients with arterial hypertension 
and extracardiac comorbid pathology depending on the administered therapy.

Methods

207 men aged 45–65 years with atrial fibrillation (paroxysmal and persistent) and 
arterial hypertension in combination with diabetes mellitus (n = 40), abdominal 
obesity (n = 64) and chronic obstructive pulmonary disease (n = 47) were 
recruited to a observational cohort study. 56 patients with atrial fibrillation and 
arterial hypertension but without any extracardiac diseases were included in the 
comparison group. Clinical and anthropometric parameters were assessed in all 
patients. Adherence to therapy was estimated with the Morisky-Green test. All 
patients underwent ECG; electrocardiographic holter monitoring, 24-hour blood 
pressure monitoring with the Daily Monitoring Systems SCHILLER (Schiller, 
Switzerland), 2D and M-mode echocardiography using a Vivid 7 device (General 
Electric, USA). The statistical analysis was performed in the Rstudio software 
(version 0.99.879, RStudio, Inc., MA, USA). 

Results

66% of patients with atrial fibrillation and arterial hypertension had concomitant 
extracardiac comorbid pathology, of them 20% of had diabetes mellitus, 22% with 
chronic obstructive pulmonary disease, and 24% with abdominal obesity. The 
clinical groups were comparable in electro impulse and drug therapy. Patients who 
received medical treatment were frequently admitted to hospitals for atrial fibrillation 
recurrence (p<0.001), compared with those who underwent electro impulse therapy. 
Adherence to antiarrhythmic therapy was low in the entire cohort of patients. There 
were no significant differences found between the clinical groups.

Conclusion

Early diagnosis of the factors contributing to the progression of AF, the prescription 
of additional therapy for the secondary prevention of arrhythmia and the choice 
of its optimal treatment strategy may slow the progression of arrhythmia and the 
development of CHF, which will improve not only the clinical status of patients, 
but also their prognosis.

Keywords Atrial fibrillation • Arterial hypertension • Diabetes mellitus • Obesity • COPD
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Введение
В последние годы распространенность фибрил-

ляции предсердий (ФП) неуклонно увеличивается 
[1], истинная причина роста частоты ФП не может 
быть объяснена только лишь увеличением продол-
жительности жизни людей, более частым пора-
жением клапанов сердца или ростом распростра-
ненности инфаркта миокарда [2]. Известно, что в 
Европе выявлено около 6 млн больных ФП. Кроме 
этого, по данным ВОЗ, на фоне старения населе-

ния ожидается удвоение числа больных в ближай-
шие 50 лет. ФП увеличивает риск инсульта в 5 раз 
и обусловливает возникновение каждого пятого 
инсульта. Кардиоэмболия у больных с ФП часто 
заканчивается смертью и, если сравнивать с ин-
сультом другой природы, она чаще рецидивирует и 
приводит к выраженной инвалидизации. [3].

Согласно данным ESC/ESO 2017 г., отмечается уве-
личение риска осложнений у больных с ФП, особен-
но в сочетании с АГ. Ежегодно госпитализируются

Список сокращений
АГ
АО
ИБС
МТ
РААС
СД

–––––

артериальная гипертония
абдоминальное ожирение
ишемическая болезнь сердца
медикаментозная терапия
ренин-ангиотензин-альдостероновая система
сахарный диабет

ФП
ХСН
ХОБЛ

ЭИТ
ЭКГ

–––
––

фибрилляция предсердий
хроническая сердечная недостаточность
хроническая обструктивная болезнь 
легких
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Highlights
• Patients with AF and arterial hypertension have a higher prevalence of extracardiac comorbidities. 

We analyzed the progression of AF and the development of CHF depending on the administered therapy. 
All patients demonstrated low adherence to antiarrhythmic therapy.
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до 30–40%, установлено 20–30% случаев ишемиче-
ского инсульта и увеличение случаев дисфункции 
левого желудочка до 20–30% [4].

ФП развивается на фоне массы коморбидных со-
стояний, что патогенетически способствует прогресси-
рованию ФП, изолированно снижать качество жизни 
пациентов, увеличивая шансы развития осложнений 
и внезапной сердечной смерти. Любые структурные 
заболевания сердечно-сосудистой системы, такие как 
артериальная гипертония (АГ), хроническая сердечная 
недостаточность (ХСН), могут способствовать мед-
ленной, но неуклонно прогрессирующей структурной 
перестройке желудочков и предсердий. Этот процесс 
происходит в связи с пролиферацией и заменой фиброб-
ластов на миофибробласты, а также усиленным отложе-
нием соединительной ткани и фиброзом [5]. По мере на-
копления знаний о патогенезе ФП и, в первую очередь, 
о вкладе сопутствующих заболеваний в течение этого 
процесса, становится сомнительным существование 
первичной или идиопатической ФП [6]. Так, в недав-
нем масштабном исследовании, участниками которого 
стали 3978 пациентов с ФП (Euro Heart Survey), частота 
идиопатического или первичного типа данной патоло-
гии наблюдалась всего лишь у 3% из указанного выше 
числа лиц, принимавших участие в исследовании [7]. 

Данные о том, что любая аритмия в целом имеет 
тенденцию к прогрессии, не новы, но в связи с ростом 
числа ФП в популяции и предположениями о том, что 
при наличии коморбидной патологии число новых 
случаев диагностирования будет только нарастать, 
подобные факты привлекли внимание исследовате-
лей к этой проблеме [8]. За последние годы накопи-
лось достаточно научных трудов, которые дают нам 
указания на ассоциацию ФП с легочной патологией, 
в частности с хронической обструктивной болезнью 
легких (ХОБЛ) [9]. Доказано, что сахарный диабет 
(СД) и/или АГ ассоциированы с развитием ФП [10]. 
Ожирение является одним из самых частых комор-
бидных заболеваний при АГ и лидирующим факто-
ром риска развития ГБ, которое ведет к структурным 
и функциональным изменениям миокарда [11].

Рациональная диагностика и выявление предик-
торов прогрессирования ФП для проведения вто-
ричной профилактики аритмии могут повлиять на 
процессы прогрессирования этой формы аритмии 
и развитие ХСН, а это позволит улучшить не только 
клинический статус пациентов, но и их прогноз.

Цель. Изучить особенности течения ФП у боль-
ных АГ и сопутствующей экстракардиальной ко-
морбидной патологией, влияющие на прогресси-
рование ФП и ХСН в зависимости от проводимой 
терапии, а также оценить приверженность к антиа-
ритмической терапии.

Материалы и методы
В обсервационном когортном исследовании на-

блюдалось 207 пациентов 45–65 лет с ФП (пароксиз-

мальная и персистирующая формы – Рекомендации 
Российского кардиологического общества в сотруд-
ничестве с Всероссийским научным обществом 
специалистов по клинической электрофизиологии, 
аритмологии и электрокардиостимуляции и Ассоци-
ации сердечно-сосудистых хирургов России (РКО/
ВНОА/АССХ, 2017) и АГ (Европейское общество по 
артериальной гипертензии (ЕОАГ) и Европейское об-
щество кардиологов (ЕОК) 2013) в сочетании с экс-
тракардиальными коморбидными заболеваниями: СД 
(Европейское общество кардиологов (ESC) в сотруд-
ничестве с европейской ассоциацией по изучению ди-
абета (EASD), 2017; СД (n = 40), АО (Американская 
Ассоциация Клинических Эндокринологов (AACE) 
и Американская Коллегия Эндокринологов (ACE), 
2014; АО (n = 64) и ХОБЛ (ERS, 2017; ХОБЛ (n = 47). 
Группу сравнения составили 56 больных ФП и АГ без 
сопутствующей экстракардиальной патологии.

Критерии исключения в исследование:
• ишемическая болезнь сердца – ИБС (докумен-

тально подтвержденная нагрузочной пробой и ко-
ронароангиографией);

• симптоматическая АГ (ESH/ESC, 2018);
• онкологические заболевания;
• хронические заболевания в стадии обострения;
• острые инфекционные заболевания;
• психические заболевания.
Все пациенты подписали добровольное информи-

рованное согласие, утвержденное локальным этиче-
ским комитетом ФГБОУ ВП НГМУ (Протокол No147 
от 18 мая 2017 г). В ходе исследования проводилась 
проспективная оценка состояния больных в течение 
года, для оценки влияния сопутствующей патологии 
на прогрессирование ФП, под термином «прогресси-
рования ФП» понимают процесс неуклонного разви-
тия пароксизмальной формы ФП в направлении хро-
нической формы [9] и развития ХСН. Из исследования 
были исключены пациенты с клинически тяжелой ста-
дией сопутствующей экстракардиальной патологии, 
патологией клапанов сердца, системными, онкологи-
ческими, острыми и хроническими воспалительными 
заболеваниями, ИБС, хронической болезнью почек 
(ХБП) выше 3 стадии (хроническая болезнь почек), па-
тологией печени с нарушением функции, инсультами. 
В работе оценивались клинические, антропометри-
ческие, результаты инструментальной диагностики: 
ЭКГ; системы суточного мониторирования АД и ЭКГ 
(SCHILLER, Швейцария). Трансторакальная ЭхоКГ 
выполнялась в соответствии с рекомендациями Аме-
риканской Ассоциации Эхокардиографии (ASE) в М 
и 2D режимах на аппарате Vivid 7 (General Electric, 
USA). Больным проводилось стандартное общеклини-
ческое обследование; биохимический анализ крови, а 
также определение концентрации натрийуретического 
пептида (NT–proBNP) с использованием набора реа-
гентов «NTproBNP – ИФА – Бест» и галектина-3 ме-
тодом иммуноферментного анализа (ИФА) – Bender
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MedSystems GmbH, (Австрия) как маркеров фибро-
за и ремоделирования миокарда.

Приверженность к терапии оценивалась с по-
мощью специализированного опросника Мори-
ски-Грина, который валидизирован и рекомендован 
к широкому применению. Пациент должен само-
стоятельно ответить на вопросы, выбирая один от-
вет из двух вариантов ответов. Каждый ответ оце-
нивается в 1 балл. При обработке подсчитывается 
суммарный балл. Приверженным к терапии счита-
ется пациент, ответивший «нет» на все 4 вопроса.

Для статистической проверки гипотез о равен-
стве числовых характеристик выборочных распре-
делений в сравниваемых группах использовался 
непарный U–критерий Манна-Уитни и производил-
ся расчет смещения распределений с построени-
ем 95% доверительного интервала для смещения. 
Оценка динамики повторных госпитализаций про-
водилась с использованием кривых Каплан-Мейе-
ра, логранк-тест. Оценка статистических гипотез 
– при критическом уровне значимости р = 0,05. Все 
статистические расчёты проводились в программе 
Rstudio (version 0.99.879, RStudio, Inc., MA, USA).

Результаты
Пароксизмальная форма ФП встречалась досто-

верно чаще в группах с АО – 39,1%±7,1 (р<0,0001), 
чем в группе сравнения. Персистирующая форма 
ФП отмечалась достоверно чаще в группах с ХОБЛ 
– 52,0%±10,0 (р<0,05) и СД – 59,2%±4,9 (р<0,034), 
чем в группе сравнения. Среди больных с ФП и АГ 
было выявлено 66% пациентов с сопутствующей 
экстракардиальной коморбидной патологией. Вы-

явлено 20% больных СД; 22% пациентов с ХОБЛ и 
24% пациентов с АО (Рис. 1).

Выявлено, что у больных с ХОБЛ были досто-
верно выше, чем в группе сравнения, уровни сыво-
роточного калия К+ – 4,3 ± ммоль/л, мочевой кисло-
ты – 344 ± и галлектина-3 – 36,02 ± нг/мл. В группе 
больных с СД выявлено статистические значимое 
увеличение по отношению к группе сравнения: 
ОХС – 5,02 ± ммоль/л, ЛПНП 2,42 ± ммоль/л, ТГ 
– 3 ± ммоль/л, К+ – 5,4 ± ммоль/л, мочевой кисло-
ты – 239,7 ± и галектина-3 – 14,05 ± нг/мл. В груп-
пе пациентов с СД были достоверно выше уровни 
К+ – 4,5 ± ммоль/л и галлектина-3 – 59,3 ± нг/мл. 
Группа больных с АО имела достоверно повышен-
ные уровни ТГ – 3,4 ± ммоль/л, К+ – 4,3 ± ммоль/л; 
мочевой кислоты – 360,2 ± ммоль/л, NTproBNP – 
97,95 ± пг/мл, галектина-3 – 17,33 ± нг/мл (Табл. 1).

Рисунок 1. ФП в сочетании с АГ и коморбидной патологией
Примечание: АО – абдоминальное ожирение; СД – сахарный 
диабет; ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких.
Figure 1. AF in combination with hypertension and comorbid 
pathology
Note: AO – abdominal obesity; DM – diabetes mellitus; COPD 
– chronic obstructive pulmonary disease.

Таблица 1. Биохимические показатели больных ФП и АГ в сочетании с различной экстракардиальной патологией
Table 1. Biochemical indices of patients with AF and AH in combination with various extracardiac pathologies

Переменные / Variables

АГ + ФП без сопутствующих 
заболеваний /

AH + AF without concomitant diseases
n = 56

МЕДиана [ИКИ] / median [IQR]

АГ + ФП + ХОБЛ /
AH + AF + COPD

n =47
МЕДиана [ИКИ] 

/ median [IQR]

АГ + ФП + СД /
AH + AF + DM

n = 40
МЕДиана [ИКИ] / 

median [IQR]

АГ + ФП +АО /
AH + AF + AO

n = 64
МЕДиана [ИКИ] / 

median [IQR]
ОХС / Total cholesterol 5.02 [4.16; 6.04] 4.79 [3.85; 5.44] 5.02 [3.89; 6.66] 4.79 [3.8; 5.44]*
ЛПНП / LDL 2.42 [2.13; 3.02] 2.57 [1.49; 3.11] 2.42 [1.49; 3.11] 3.05 [2.57; 3.47]*
ТГ / TG 1.4 [1.04; 1.85] 1.4 [1.08; 1.93] 3 [1.05; 1.93] 3.44 [1.48; 4.35]*
ЛПВП / HDL 1.4 [1.22; 1.72] 1.48 [1.33; 1.68] 1.48 [1.33; 1.7] 1.42 [1.3; 1.68]
Калий / K+ 4 [3.8; 4.2] 4.3 [4.1; 4.43]* 5,4 [4.1; 4.43]* 4.3 [4.1; 4.43]*
СРБ / CRP 5.4 [4.3; 6.7] 5.2 [4.45; 6.2] 5.5 [4.65; 6.45 5.75 [4.77; 6.8]
Фибриноген/ fibrinogen 5.3 [4.3; 6.8] 4.7 [3.55; 6.35] 4.7 [3.4; 5.85] 4.7 [3.68; 5.8]
Мочевая кислота / uric acid 239.7 [143.4; 348.4] 344 [216.5; 434]* 239,7 [143.5; 413.5] 360.2 [211; 436.25]*
NTproBNP 97.99 [33.5; 135.2] 97.2 [43.55; 132.2] 89.02 [40.92; 137.34] 97.95 [53.44; 132.2]

Галектин-3 / galectin-3 14.05 [7.06; 14.76] 36.02 [13.03; 65.31]* 59.3 [12.7; 97.73]* 17.33 [12.95; 52.91]*

Примечание: * р<0,05 Достоверность различия по отношению к группе сравнения; АГ – артериальная гипертония; АО 
– абдоминальное ожирение; ИКИ – ИнтерКвантильный Интервал; ЛПВП – липопротеиды высокой плотности; ЛПНП – 
липопротеиды низкой плотности; МЕДиана – среднее значение ненормально распределенных показателей; ОХС – общий 
холестерин; СД – сахарный диабет; СРБ – с-реактивный белок; ТГ – триглицериды; ФП – фибрилляция предсердий; ХОБЛ 
– хроническая обструктивная болезнь легких.
Note: * p<0.05 significant differences between the comparison group. AH - arterial hypertension; AF – atrial fibrillation; AO - 
abdominal obesity; COPD – chronic obstructive pulmonary disease; CRP – C-reactive protein; DM – diabetes mellitus; HDL – high 
density lipoprotein; IQR – interquartile range; LDL – low density lipoprotein; median – The average value of abnormally distributed 
indicators; NTproBNP – N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide; TG – triglycerides.



 

При оценке гемодинамических показателей 
было выявлено достоверное повышение индекса 
массы миокарда левого желудочка (ИММЛЖ) в 
группах больных с СД – 143,0 ± г/м² и АО – 148,0 
± г/м, и достоверное понижение в группе больных 
с ХОБЛ – 100,0 ± г/м². Размер левого предсердия 
(ЛП) и конечно-диастолический размер (КДР) хоть 
и были повышены относительно референсных зна-
чений, но достоверность в отношении этих показа-
телей не была достигнута (Табл. 2).

Частота повторных госпитализаций в течение 
года у больных, получавших электроимпульсную 
терапию (ЭИТ) и медикаментозную терапию (МТ), 
достоверно не различались. При этом отсутствие 
достоверных различий было свойственно всем 
группам пациентов независимо от характера ко-
морбидной патологии.

В данном случае не следует думать, что наличие 
коморбидной патологии не влияет на прогрессиро-
вание ФП. У всех пациентов проводился эффектив-
ный контроль АД, сахара крови, а также бронхооб-
структивного синдрома.

Данная выборка пациентов (ЭИТ и МТ) прово-
дилась среди пациентов, поступавших в аритмоло-
гическое отделение по поводу рецидива ФП либо 
персистирующего ее течения. Возможность восста-
новления синусового ритма проводится с учетом 
данных транс торакальной и чреспищеводной эхо-
кардиографии, пациенты наблюдались в течении 
года (каждые 3 месяца, согласно протоколу). Все 
пациенты были разделены на две группы в зави-
симости от проведенной терапии: ЭИТ (76,43%) и 
МТ (23,57%). Доказано, что у пациентов, которым 
была проведена МТ-динамика частоты повтор-

ных госпитализаций составляет 25% против 47% 
согласно кривой Каплан-Мейера, соответственно 
госпитализировались они по поводу повторных 
приступов ФП достоверно чаще (р<0,001), по срав-
нению с группой пациентов, которым проводилась 
ЭИТ (Рис. 2).

В настоящем исследовании проведен анализ 
приверженности к антиаритмической терапии по 
специализированному опроснику Мориски-Грина. 
Согласно результатам валидизированного теста, 
приверженными лечению (0 баллов) были только 
37% из 308 опрошенных пациентов, недостаточ-
но приверженными (1 балл) – 15,2% больных, не 
привержены лечению (2 и более) – 47,8% (Табл. 3).

Средний балл по 4-балльной шкале составил 
1,9±1,1, что свидетельствует о низкой приверженности
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Таблица 2. Гемодинамические показатели больных ФП и АГ в сочетании с различной экстракардиальной патологией
Table 2. Hemodynamic parameters of patients AF and AG in combination with various pathologies extracardiac

Переменные / 
Variables

АГ + ФП без сопутствующих 
заболеваний /

AH + AF without concomitant diseases
n = 56

МЕДиана [ИКИ] / median [IQR]

АГ + ФП + ХОБЛ /
AH + AF + COPD

n = 47
МЕДиана [ИКИ] / 

median [IQR

АГ + ФП + СД /
AH + AF + DM

n = 40
МЕДиана [ИКИ] / 

median [IQR]

АГ + ФП + АО /
AH + AF+ AO

n = 64
МЕДиана [ИКИ] / 

median [IQR]
САД мм рт.ст / SBP mmHg 154 [145; 165] 154 [144.5; 165] 146 [139; 163.5] 146 [140; 164]
ДАД мм рт.ст / DBP mmHg 83 [78; 88] 80 [74; 81] 90 [70; 96.5] 82 [78; 88]
ЧСС уд в мин / Heart 
rate bpm 75 [67; 78] 73 [64; 77] 73 [67; 77] 69 [67; 77]

ЛП см / LA cm 4.6 [4.4; 5] 4.7 [4.6; 5.1] 4.6 [4.15; 5.2] 4.5 [4.3; 5]
КДР см / EDD cm 5.8 [5.3; 6.2] 5.8 [5.55; 6.35] 5.9 [5.8; 6.6] 5.78 [5.5; 6.4]
ФВ % / EF% 60 [55; 65] 57 [53.5; 62] 59 [54; 64.5] 60 [58; 65]

ИММЛЖ г/м2 / LVMI g/m2 123 [105; 157] 100 [95; 108.5]* 143 [106.5; 151]* 148 [107; 152]*

Примечание: * – р<0,05 – достоверность различия по отношению к группе сравнения; САД – систолическое артериальное 
давление; ДАД – диастолическое артериальное давление; ЛП – левое предсердие; КДР – конечно-диастолический размер; ФВ 
– фракция выброса; ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка. ФП – фибрилляция предсердий; АГ – артериальная 
гипертония; СД – сахарный диабет; АО – абдоминальное ожирение; ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких; 
МЕДиана – среднее значение ненормально распределенных показателей; ИКИ – ИнтерКвантильный Интервал; ЧСС –  
частота сердечных сокращений; ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких.
Note: * – p<0.05 significant differences in relation to the comparison group; SBP – systolic blood pressure; DBP – diastolic blood 
pressure; LA – left atrium; EDD – end-diastolic dimension; EF – ejection fraction; LVMI – left ventricular myocardial mass index. AF 
– atrial fibrillation; DM – diabetes mellitus; AO – abdominal obesity; COPD – chronic obstructive pulmonary disease; median – the 
average value of abnormally distributed indicators; IQR - interquartile range; AH – arterial hypertension.

Рисунок 2. Кривая Каплан-Мейера динамики повторных го-
спитализаций в группах ЭИТ и МТ
Примечание: МТ – медикаментозная терапия; ЭИТ – электро-
импульсная терапия.
Figure 2. Kaplan-Meier curve of the repeat hospitalizations in the 
groups who received electro impulse therapy and medical therapy 
Note: EPT – electro impulse therapy; MT – medical therapy.
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лечению. Пациенты чаще отмечали, что относились 
невнимательно к часам приема препаратов и что 
пропускали прием, если себя чувствовали плохо.

Кроме этого, проводилась оценка привержен-
ности к проводимой антиаритмической терапии по 
всем 4 представленным клиническим группам, где 
неприверженными лечению считали пациентов, 
набравших 4 балла, приверженными лечению – 2 и 
менее баллов (Табл. 4).

Таким образом, приверженность к антиаритми-
ческой терапии была зафиксирована достоверно 
ниже у всех включенных в исследование пациентов, 
а при сравнительном анализе между клиническими 
группами не было выявлено достоверных различий.

Обсуждение
Несмотря на то, что ФП наиболее часто встре-

чается у лиц с различными проявлениями ИБС, 
все чаще она диагностируется и у больных АГ, 
не страдающих ИБС. Увеличивающееся внима-
ние к этой стороне осложнений АГ определяется 
ее значением не только для формирования уровня 
смертности, но и влиянием на качество жизни [12]. 
В настоящем исследовании среди больных с ФП и 
АГ было выявлено 66% с сопутствующей экстра-
кардиальной коморбидной патологией. Эксперты 
говорят о том, что ФП следует рассматривать как 
ассоциированное и патогенетическое проявление 
гипертонической болезни [13]. Мы проводили су-
точное мониторирование артериального давления 
для оценки эффективности антигипертензивной 
терапии. Целевых уровней АД достигли через 3 
месяца 61,7% пациентов, через 12 месяцев – 92,9%. 
Многие органические заболевания сердца могут 
запустить медленный, но прогрессирующий про-
цесс ремоделирования желудочков и предсердий. 
Пролиферация и дифференцировка фибробластов 
в миофибробласты в предсердиях, накопление сое-
динительной ткани и фиброз являются отличитель-
ной чертой этого процесса. В данном исследовании 
это подтверждено увеличением маркеров ремоде-
лирования и фиброза – галектина-3 и натрийуре-
тического пептида во всех клинических группах. 
Несмотря на то, что средний уровень NT-proBNP 
укладывается в референсный интервал, в группах 
пациентов были обнаружены наивысшие значения 
данного показателя, а у 19,1% из них он превышал 

референсные значения. Уровень галектина-3 в сы-
воротке крови у больных АГ с ФП в сочетании с 
коморбидными заболеваниями был повышен.

Проводилось наблюдение за больными с ФП в 
сочетании с АГ, СД, АО и ХОБЛ в течение года для 
оценки частоты повторных госпитализаций по пово-
ду прогрессирования ФП. Доказано, что пациенты, 
которым была проведена МТ, госпитализировались 
по поводу повторных приступов ФП достоверно 
чаще по сравнению с группой пациентов, которым 
проводилась ЭИТ, начиная с 5 месяца наблюдения.

ФП повышает риск развития мозгового инсуль-
та в пять раз и увеличивает связанную с ним смерт-
ность в два раза, а также приводит к усугублению 
течения ХСН и повышению частоты госпитализаций 
[14]. При сочетании четырех диагнозов сердечно-со-
судистой патологии (ФП, АГ, ИБС и ХСН) риск раз-
вития фатальных и нефатальных сердечно-сосуди-
стых осложнений выше, чем при каждом из них в от-
дельности. В представленном исследовании не было 
выявлено ни одного случая смерти. Ишемический 
инсульт случился у трех пациентов с СД [15]. 

Так как ХСН – это конечный этап сердечно-со-
судистого континуума, и прогноз жизни больных 
с ХСН зависит от скорости ее прогрессирования, 
частота пароксизмов ФП и длительность сохране-
ния синусового ритма между приступами являются 
важными составляющими для больного с ФП.

Говоря о приверженности к лечению, мы обнару-
жили, что она не зависит от сопутствующих заболе-
ваний. Отсюда нет необходимости в дополнительной

Таблица 3. Результаты опроса по тесту Мориски-Грина всех пациентов
Table 3. The results of the Morisky-Green test

Вопросы / Questions Да / Yes Нет / Not
Забывали ли Вы когда-нибудь принимать лекарства? / Have you ever forgotten to take medicine? 84 (40,57%) 123 (59,42%)
Относитесь ли Вы невнимательно к часам приема лекарств? / Do you carelessly about the hours 
of taking the medicine? 112 (54,10%) 95 (45,89%)

Пропускаете ли Вы прием лекарств, если чувствуете себя хорошо? / Do you skip medication if 
you feel good? 39 (18,35%) 168 (81,15%)

Если Вы чувствуете себя плохо после приема препаратов, пропускаете ли Вы следующий 
прием? / If you feel bad after taking the drugs, do you miss the next one? 107 (51,9%) 100 (48,30%)

Таблица 4. Сопоставление данных по приверженности в 
клинических группах
Table 4. Comparison of the adherence between the clinical groups

Группы / Groups
ФП+ / AF+

Приверженные / 
Adhered

Не приверженные /
Non-adhered

АГ / АH 25,47% [34%; 60%] 74,53% [34%; 82%]*
СД / DМ 11,21% [12%; 33%] 88,79% [57%; 93%]*
АО / AO 48,84% [80%; 96%] 51,16% [39%; 66%]*
ХОБЛ / COPD 31,48% [45%; 71%] 68,52% [42%; 80%]*

Примечание: * – статистически значимо различающиеся 
показатели; ФП – фибрилляция предсердий; АГ– артериальная 
гипертония; СД – сахарный диабет; АО – абдоминальное 
ожирение; ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких.
Note: * – statistically significantly different indicators; AF – atrial 
fibrillation; AH – arterial hypertension; DM – Diabetes mellitus; 
AO – abdominal obesity; COPD – chronic obstructive pulmonary 
disease.
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работе по повышению приверженности в отдель-
ных группах пациентов, а надо говорить об этом в 
целом, поскольку общая приверженность остается 
низкой. Взаимоотношения врача и больного, осно-
ванные на доверии, уважении и взаимопонимании, 
несомненно, способствуют повышению удовлетво-
ренности пациента, приверженности к лечению и 
улучшению состояния его здоровья.

Заключение
ФП отмечается с высокой частотой у больных 

артериальной гипертензией и сопутствующей экс-
тракардиальной патологией, в том числе при нали-
чии сахарного диабета, абдоминального ожирения 
и хронической обструктивной болезни легких. У 
пациентов с большей длительностью АГ продол-
жительность синусового ритма на фоне ЭИТ была 

достоверно меньше, чем у больных на фоне МТ. 
Приверженность к антиаритмической терапии 
была низкой у всей когорты обследованных, при 
сравнительном анализе между клиническими груп-
пами достоверных различий в приверженности не 
было выявлено.
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Основные положения
• Проведен фармакоэкономический анализ трех антигипертензивных препаратов, которые 

традиционно используются для коррекции артериальной гипертензии у лиц молодого возраста, 
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Цель
Оценить фармакоэкономическую эффективность трех антигипертензивных 
препаратов, используемых для оптимизации уровня артериального давления 
у лиц молодого возраста.

Материалы и
методы

В исследование включены 250 пациентов, которые были разделены на три 
группы: пациентам первой группы (n = 131) проводили монотерапию инги-
битором ангиотензинпревращающегося фермента Рамиприлом, пациентам 
из второй и третьей групп назначали комбинированную терапию (n = 119) 
препаратами Периндоприл+Амлодипин и Рамиприл+Амлодипин.

Результаты

В группе пациентов, принимающих Рамиприл, средняя суточная доза составила 10 
мг; в группе пациентов, принимающих Эгипрес – 5/10 мг/сут; в группе пациентов, 
принимающих Периндоприл+Амлодипин – 5/5 мг/сут. При дозе, оптимально сни-
жающей артериальное давление, стоимость лечения препаратом Рамиприл оста-
лась прежней, в то время как стоимость лечения препаратом Периндоприл+Ам-
лодипин снизилась до 37400,00, а Рамиприл+Амлодипин – до 45218,00 руб. в год. 
Сравнительная оценка частоты побочных эффектов препаратов у 4,76% больных, 
принимающих данные лекарственные средства, наблюдались нежелательные эф-
фекты в виде кашля, головокружения, резкого снижения уровня артериального 
давления, аллергического дерматита, тошноты. Наименьшее количество побочных 
эффектов наблюдалось у пациентов, принимающих Периндоприл+Амлодипин, а 
наибольшее – у больных, принимающих Рамиприл (3,5% и 6,5% соответственно).

Заключение

В ходе сравнения трех групп препаратов не получено достоверного различия 
препаратов по антигипертензивному эффекту, однако при лечении препара-
том Периндоприл+Амлодипин было зарегистрировано наименьшее количе-
ство побочных эффектов, большинство из которых были кратковременными 
и от слабой до умеренной степени выраженности. 

Ключевые слова Фармакоэкономика • Артериальная гипертензия • Молодой возраст

ФАРМАКОЭКОНОМИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ АНТИГИПЕРТЕНЗИВНЫХ 
ПРЕПАРАТОВ, ПРИМЕНЯЕМЫХ ДЛЯ ОПТИМИЗАЦИИ УРОВНЯ 

АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ У ЛИЦ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА

30 омплексные проблемы сердечно-сосудистых заболеванийК
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OPTIMIZING BLOOD PRESSURE IN YOUNG ADULTS
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Highlights
• Pharmacoeconomic analysis of three antihypertensive drugs, routinely used for treating arterial 

hypertension in young adults has been performed. The side effects and hypertension treatment algorithm 
are presented from the standpoint of efficacy and safety.



Aim To evaluate the pharmacoeconomic analysis of three antihypertensive drugs 
routinely used to optimize blood pressure in young adults.

Methods
250 patients were recruited to the study and subdivided into three groups: Group 
1 patients (n = 131) received monotherapy with angiotensin-converting enzyme 
inhibitor, ramipril; Group 2 and 3 patients (n = 119) received combination therapy 
with perindopril + amlodipine and ramipril + amlodipine.

Results

The group of patients receiving ramipril had the average daily dose of 10 mg, patients 
taking egipres received 5/10 mg daily, and patients receiving prestans took 5/5 mg 
daily. Thus, the cost of treatment with ramipril at the dose optimally reducing blood 
pressure remained the same, while the cost of treatment with prestans decreased up 
to 37400.00 RUB, and egipres up to 45218.00 RUB. 4.76% of patients who received 
these antihypertensive medicines experienced side effects, namely cough, dizziness, 
a sharp decrease in blood pressure, allergic dermatitis, nausea. The least rate of 
side effects occurred in patients who received perindopril, whereas the highest was 
recorded in the group of patients receiving ramipril (3.5% vs. 6.5%, respectively).

Conclusion
No significant differences found in the antihypertensive effects between three groups 
of drugs (ramipril, prestans, egipres). All three medicines included in this study 
effectively reduced blood pressure. However, prestans was associated with the least 
rate of side effects. Most side effects were short-term and of mild to moderate severity.

Keywords Pharmacoeconomic analysis • Blood pressure • Arterial hypertension • Young age
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Введение
В последние годы вырос интерес к проблемам эко-

номической оценки эффективности лечения различных 
заболеваний у лиц молодого возраста, что обусловлено 
появлением альтернативных методов терапии, большо-
го количества новых дорогостоящих медицинских тех-
нологий, лекарственных препаратов, повышением стои-
мости медицинских услуг, а также относительной огра-
ниченностью денежных средств, выделяемых на здра-
воохранение. При ведении пациентов с артериальной 
гипертонией сразу необходимо использовать те классы 
препаратов, которые доказали свою высокую эффектив-
ность, безопасность и приверженность на протяжении 
всего сердечно-сосудистого континуума [1].

Материалы и методы
Работа выполнена на кафедре поликлинической 

терапии и семейной медицины с курсом последи-
пломного образования Федерального государствен-
ного бюджетного образовательного учреждения выс-
шего образования «Красноярский государственный 
медицинский университет имени профессора В.Ф. 
Войно-Ясенецкого» Министерства здравоохранения 
Российской Федерации (ФГБОУ ВО КрасГМУ). Кли-
ническое обследование больных проводилось на базе 
отделения общей врачебной практики КрасГМУ. Обя-
зательным и необходимым условием включения па-

циентов в исследование было получение письменного 
информированного согласия на участие и проведение 
исследования, подтвержденное положительным реше-
нием этического комитета ФГБОУ ВО «Красноярский 
государственный медицинский университет им. проф. 
В.Ф. Войно-Ясенецкого» Минздрава России. От каждо-
го пациента было получено информированное добро-
вольное согласие на участие в исследовании, проведе-
ние дополнительных методов диагностики и лечения 
в соответствии со статьей 32 «Основ законодательства 
Российской Федерации об охране здоровья граждан» (в 
ред. Федерального закона от 01.12.2004 № 151-ФЗ).

Всего 250 пациентов были разделены на три груп-
пы. Первая группа (n = 131) принимала монотерапию 
ингибитором ангиотензинпревращающегося фермен-
та (АПФ) Хартилом (МНН рамиприл), вторая и третья 
группа принимала комбинированную терапию (n = 
119) препаратами Престанс (МНН Периндоприл+Ам-
лодипин) и Эгипрес (МНН Рамиприл+Амлодипин).

Критерии включения пациентов в исследование:
– лица с эссенциальной артериальной гипертен-

зией с низким и средним сердечно-сосудистым ри-
ском в возрасте от 19 до 44 лет;

– наличие информированного согласия.

Критерии исключения пациентов из исследования:
– отказ от участия в исследовании;
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– участие пациента в других клинических ис-
следованиях;

– симптоматическая артериальная гипертония;
– сопутствующие заболевания внутренних орга-

нов в стадии обострения или декомпенсации;
– непереносимость и противопоказания к прие-

му ингибитора АПФ, антагонистов кальция.

Результаты
Фармакоэкономика – направление экономики здра-

воохранения, анализирующее стоимость (затраты) и 
последствия (результаты) применения лекарственных 
средств. Фармакотерапия сегодня является наиболее 
динамично развивающимся сектором не только обще-
ственного здравоохранения, но и экономики в целом, 
потребляющим все более и более средств [5, 7, 9].

Цель формулярной системы заключается не про-
сто в сокращении затрат на закупку лекарственных 
препаратов, но сокращении объёмов совокупных 
затрат, необходимых для лечения определённого 
заболевания, т.е. оптимизация лечения в сочетании 
с контролем над лекарственными расходами. 

Способами для достижения этой цели являются: 
оценка качества фармакотерапии (эффективности и 
безопасности) и эффективно-затратное лекарственное 
обеспечение. В обоих случаях проведение фармакоэко-
номического анализа оптимизирует конечный результат. 

В отношении к лекарственным средствам клинико-э-
кономический анализ получил название «фармакоэко-
номический анализ». Это методология сравнительной 
оценки качества двух и более методов лекарственного 
лечения на основе комплексного взаимосвязанного учё-
та результатов медицинского вмешательства и затрат на 
его выполнение. Фармакоэкономический анализ может 
проводиться в рамках проспективного или ретроспек-
тивного исследования, а также путём моделирования. В 
настоящее время фармакоэкономика становится все бо-
лее важным элементом управления качеством и эффек-
тивностью медицинской помощи, ее стандартизацией.

Данная работа посвящена исследованию разных 
схем применения антигипертензивных препаратов у 
лиц молодого возраста с артериальной гипертонией 
низкого и среднего сердечно-сосудистого риска. 

I. Рамиприл (Хартил) 
II. Периндоприл+Амлодипин (Престанс)
III. Рамиприл+Амлодипин (Эгипрес)
При сравнении полученных данных на российском и 

международном уровне использовалась так называемая 
Определенная Дневная Доза, предложенная Центром 
статистики и методологии при ВОЗ по исследованию 
лекарственных препаратов [1]. Эта единица измерения 
позволяет проводить сравнение исследований независи-
мо от ценовых различий и форм выпуска, не отражая ре-
комендуемую или фактически используемую дозу. Одна 
эквивалентная доза равна 1 таблетке используемого ле-
карства. Стоимость использованных препаратов рассчи-
тывалась, исходя из их средней оптовой стоимости на 

российском рынке. Данные взяты из Государственного 
реестра цен на лекарственные средства (декабрь 2016 г.) 
и из прайс-листов фирмы «Фармация».

Наиболее простым является проведение ABC/
VENанализа.

АВС анализ представляет собой метод распре-
деления (ранжирования) лекарственных препара-
тов по трём группам в соответствии с их годовым 
потреблением (стоимость единицы отпуска умно-
женная на годовое использование). 

1-й класс А – 10–20% препаратов, на которые 
расходуется 70–80% от финансирования на лекар-
ственные средства. 

2-й класс В – 10–20% препаратов, на которые 
расходуется 15% от лекарственного бюджета.

3-й класс С – 60–80% препаратов, на которые в 
сумме расходуется не более 5% финансирования на 
лекарственные средств.
VEN анализ или метод оценки эффективности 

использования лекарственных средств проводится 
параллельно с АВС анализом и позволяет установить 
приоритеты отбора лекарственных препаратов для за-
купок и формирования Формуляра в соответствии с 
классификацией их на жизненно-важные (Vital), необ-
ходимые (Essential), второстепенные (Non-essential).

• Жизненно-важные (Vital) – лекарственные 
препараты, важные для спасения жизни, имеющие 
опасный для жизни синдром отмены, постоянно 
необходимые для поддержания жизни (инсулины, 
стероиды, бета-блокаторы и т.п.).

• Необходимые (Essential) – лекарственные пре-
параты, эффективные при лечении менее опасных, 
но серьёзных заболеваний.

• Второстепенные (Non-essential) – лекарственные 
препараты для лечения лёгких заболеваний, лекарства 
сомнительной эффективности, дорогостоящие лекар-
ства, используемые с симптоматическими показаниями.

Этап 1. Составление таблицы используемых пре-
паратов.

Анализ материалов cost-of-illness («стоимость 
болезни») cost-minimization analysis («минимиза-
ция затрат») свидетельствует, что наиболее дорогое 
лечение в исследовании было при назначении пре-
парата Престанс, а дешевое – Рамиприл. Показа-
тель разницы затрат составил 7501 рубль.

Следующим этапом являлась оценка средней су-
точной дозы препарата (в мг/сут), при которой проис-
ходило достоверное снижение уровня артериального 
давления (АД) в каждой группе больных (Рис. 1).

Таким образом, в группе пациентов, принимающих 
Рамиприл, средняя суточная доза составила 10 мг; в 
группе пациентов, принимающих Эгипрес 5/10 мг/сут; 
в группе пациентов, принимающих Престанс 5/5 мг/сут.

Далее нами был проведен сравнительный ана-
лизоценочной стоимости лечения пациентов трех 
групп за 6 месяцев при средней дозе используемых 
гипотензивных препаратов (Табл. 2).
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Из представленной таблицы следует, что стои-
мость лечения при максимальной дозе препаратов 
за 6 месяцев составила: Престанс – 57390,00 руб., 
Эгипрес – 50976,00 руб., Рамиприл – 12384,00 руб.

Однако при дозе оптимально снижающей арте-
риальное давление, стоимость лечения препаратом 
Рамиприл осталась прежней, в то время как стои-
мость лечения препаратом Престанс снизилась до 
37400,00, а Эгипрес  – до 45218,00 руб.

Далее нами был проведен анализ «стоимость-эф-
фективность», который объединяет информацию 
как об оценочной стоимости антигипертензивного 
препарата, так и об его эффективности.

Анализ позволяет проводить сравнительную 
оценку соотношения материальных затрат и полу-
ченного эффекта (результата) при двух и более пре-

паратов, эффективность которых различна, а резуль-
таты измеряются в одних и тех же единицах (Рис. 2).

Из представленных рисунков видно, что все три 
группы не различались по антигипертензивному 
эффекту, хотя наиболее выраженный эффект через 
месяц был отмечен в II и III группах соответствен-
но, а через 6 месяцев – наиболее выраженный эф-
фект был во всех трех группах. 

В Табл. 3, отражающей соотношение затраты/эф-
фективность, показано, что все три препарата оказы-
вали сравнимый антигипертензивный эффект, при 
этом стоимость снижения АД на 1 мм рт.ст. была 
самой наименьшей у препарата Рамиприл, а самой 
высокой  – при лечении препаратом Эгипрес.

Кроме того, при анализе соотношения стоимость/
эффективность была проведена оценка динамики

Таблица 1. Используемые препараты для проведения ABC/VEN анализа
Table 1. Antihypertensive medicines used in the ABC-VEN matrix analysis

Наименование препарата, форма выпуска, 
производитель/ Drug name, product form,  manufacturer

Цена за упаковку, 
руб. / price per 

packaging,
RUB

Израсходовано в 
2017 г. упаковок 
на 1 пациента / 

Spent in 2017

Общая стоимость, 
руб. / Overall cost, 

RUB

Рамиприл (табл. 10 мг №30) фирмы Egis / Ramipril (tablet 
10 mg No. 30), Egis 172,00 12 2064,00

Периндоприл+Амлодипин (табл. 5 мг + 10 мг №30) (табл. 10 
мг + 10 мг №30) фирмы Servier / Perindopril+Amlodipine (tablet 
5 mg + 10 mg №30) (tablet 10 mg + 10 mg No. 30), Servier

718 / 877 6 / 6 4303,00+5262,00=9565

Рамиприл+Амлодипин (табл. 5 мг + 10 мг №30) (табл. 10 мг 
+ 10мг №30) фирмы Egis / Ramiprili+Amlodipine (tablet 5 mg + 
10 mg №30) (tablet 10 mg + 10 mg No. 30), Egis

647 / 769 6 / 6 3882,00+4614,00=8496

I.S. Kovrigin et al. 33

O
R

IG
IN

A
L 

 S
TU

D
IE

S

Рисунок 1. Снижение уровня систолического АД на фоне 
различных ингибиторов АПФ
Figure 1. Effects of ACE inhibitors on the reduction of systolic 
blood pressure

Рисунок 2 . Снижение уровня диастолического АД на фоне 
различных ингибиторов АПФ
Figure 2. Effects of ACE inhibitors on the reduction of systolic 
blood pressure

Таблица 2. Сравнительный анализ оценочной стоимости лечения 
Table 2. Comparative analysis of the estimated treatment cost

Название препарата / 
Name

Стоимость лечения за 6 месяцев при 
максимальной дозе препарата (руб) / The 
cost per the course of treatment (6 months) 

with the maximum dosage (RUB)

Стоимость лечения за 6 месяцев при дозе, 
оптимально снижающей АД (руб) / The cost 
per the course of treatment (6 months) with the 

optimal dose reducing BP (RUB)
Рамиприл / Ramipril 12384,00 12384,00
Престанс / Prestans 57390,00 37400,00
Эгипрес / Egipress 50976,00 45218,00

Примечание: АД – артериальное давление.
Note: BP – blood pressure.



 

индекса массы миокарда левого желудочка г/м² за 6 
месяцев гипотензивной терапии (Табл. 4).

Из данной таблицы видно, что препарат Престанс 
в наибольшей степени оказывал влияние на сниже-
ние индекса массы миокарда левого желудочка, при 
этом стоимость снижения у него была 929,54. 

Согласно протоколу исследования изучение 
эффективности лекарственного препарата в обяза-
тельном порядке проводится параллельно изуче-
нию его побочных эффектов.

Оценка частоты побочных эффектов 
исследуемых препаратов

Всего отмечено 135 случаев побочных эффек-
тов. Частота встречаемости побочных эффектов 

исследуемых препаратов отражена в Табл. 5.
Сравнительная оценка частоты побочных эффектов 

препаратов показала, что у 4,76% больных, принимаю-
щих данные лекарственные средства, наблюдались не-
желательные эффекты в виде кашля, головокружения, 
резкого снижения уровня артериального давления, ал-
лергического дерматита, тошноты. Однако ни один из 
пациентов из трех групп не прекратил назначенного ле-
чения в связи с тем, что указанные побочные эффекты 
были незначительно выраженными и кратковремен-
ными. Наименьшее количество побочных эффектов 
наблюдалось у пациентов, принимающих Престанс, 
а наибольшее  – у больных, принимающих Рамиприл.

В России зарегистрировано большое число ле-
карственных препаратов, в том числе дженериков, 
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Таблица 3. «Затраты-эффективность» (СЕА)
Table 3. "Cost-effectiveness" (CEA)

Примечание: САД – систолическое артериальное давление; СЕА – соотношение «затраты/эффективность».
Note: SBP – systolic blood pressure, CEA – cost-effectiveness analysis; DC – direct cost; Еf – application efficiency.

Наименование группы лекарственных 
препаратов, производитель / Name, 

manufacturer
∆САД мм рт.ст. (Ef) /

∆SBP mm Hg (Ef)
Стоимость эффекта у одного 

пациента (DC) / cost of effect per 
one patient (DC)

СЕА (DC/ Ef)

Рамиприл / Ramipril -16 2064,00 129,00
Престанс / Prestans -20 9565,00 478,00
Эгипрес / Egipres -16 8496,00 531,00

Таблица 4. «Затраты-эффективность» (СЕА)
Table 4. "Cost-effectiveness" (CEA)

Примечание: ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка; СЕА – соотношение «затраты/эффективность»; DC – 
прямые затраты; Еf – эффективность применения.
Note: LV – left ventricle, CEA – cost-effectiveness analysis; DC – direct cost; Ef – application efficiency.

Наименование лекарственного 
препарата, производитель / Name and 

manufacturer

∆ИММЛЖ г/м2 (Ef)/
LV mass index g/m2 

(Ef)

Стоимость эффекта у одного 
пациента (DC) / Value of the effect per 

one patient (DC)
СЕА (DC / Ef)

Рамиприл / Ramipril -3,08 2064,00 670,12
Престанс / Prestans -10,29 9565,00 929,54
Эгипрес / Egipress -5,81 8496,00 1462,30

Таблица 5. Частота встречаемости побочных эффектов исследуемых препаратов
Table 5. The rate of side effects of the studied drugs

Побочные
эффекты / Side

Рамиприл / 
Ramipril
n = 131

Престанс /
Prestans

n = 46

Эгипрес / 
Egipres
n = 73

Общая группа / 
General group

n = 250

р (Рамиприл 
/ Престанс) 
/ (Ramipril / 

perstans)

p (Рамиприл 
/ Эгипрес) 
/ (ramipril / 

egipres)
Кашель / Cough 18 (13,7%) 2 (4,3%) 10 (13,6%) 30 (31,6%) p<0,001 p>0,05
Артериальная гипотония / 
Arterial hypotension 3 (2,2%) 2 (4,3%) 4 (5,4%) 9 (11,9%) p<0,05 p<0,05

Головокружение / Vertigo 6 (4,5%) 3 (6,5%) 2 (2,7%) 11 (13,7%) p<0,05 p<0,05
Сонливость / Drowsiness 10 (7,6%) 3 (6,5%) 8 (10,9%) 21 (25%) p>0,05 p<0,05
Шум в ушах / Tinnitus 6 (4,5%) 2 (4,3%) 4 (5,4%) 12 (14,2%) p>0,05 p>0,05
Сердцебиение / Heartbeat 3 (2,2%) 2 (4,3%) 3 (4,1%) 8 (10,6%) p<0,05 p<0,05
Тошнота / Nausea 2 (1,5%) 2 (4,3%)  (2,7%) 6 (8,5%) p<0,05 p>0,05
Диспепсия / Dyspepsia 10 (7,6%) 2 (4,3%) 10 (13,6%) 22 (25,5%) p<0,05 p<0,05
Гипокалиемия / Hypokalemia 2 (1,5%) 0 4 (5,4%) 6 (6,9%) p<0,05 p<0,05
Сухость во рту / Dry mouth 2 (1,5%) 0 4 (5,4%) 6 (6,9%) p<0,05 p<0,05
Отеки / Swelling 2 (1,5%) 2 (4,3%) 2 (2,7%) 6 (8,5%) p<0,05 p>0,05
Всего / Total 64 (4,3%) 18 (3,5%) 53 (6,5%) 135 (14,3%)



использующихся для лечения заболеваний сердеч-
но-сосудистой системы. Это затрудняет работу врача. 
В обычной клинической практике антигипертензив-
ные препараты назначаются эмпирически, при этом 
зачастую основными критериями являются два пути 
назначения с учетом их стоимости: либо рекоменду-
ются дешевые лекарственные средства, либо, напро-
тив, чрезвычайно дорогие. Ни тот, ни другой путь не 
является оптимальным, так как дешевым может ока-
заться препарат, не отвечающий мировым стандартам, 
а дорогой препарат, несмотря на хорошую эффектив-
ность и безопасность, может не иметь клинических 
преимуществ. Вследствие этого выбор препарата 
должен быть обоснованным в каждой клинической 
группе больных, что заставляет врача искать «золотую 
середину», используя различные препараты. Условием 
объективного поиска оптимального медикаментозного 
препарата являются данные фармакоэкономического 
анализа применения лекарственных средств [1, 3, 5]. 

Обсуждение
Проведено сравнительное изучение трех групп препа-

ратов: Рамиприл, Престанс, Эгипрес, относящихся к наи-
более распространенному классу антигипертензивных 
препаратов, применяемому в качестве гипотензивной 
терапии. По антигипертензивному эффекту исследуе-
мые препараты существенно не отличались и одинаково 
эффективно снижали уровень артериального давления. 
Однако при лечении препаратом Престанс было зареги-

стрировано наименьшее количество побочных эффектов, 
большинство из которых были кратковременными, сла-
бой или умеренной степени выраженности. Из литера-
туры хорошо известно, что наличие побочных эффектов 
ухудшает приверженность больных к лечению, ведет к 
увеличению количества визитов пациента для смены и 
подбора терапии другими препаратами. Все это, в конеч-
ном итоге, не может не отразиться на общей стоимости 
лечения для данного конкретного пациента [7, 10].

Заключение
Таким образом, использование фармакоэконо-

мического анализа позволяет соотнести клиниче-
ский результат с реальными финансовыми затрата-
ми, помогает найти пути оптимизации, а нередко  
– и пути уменьшения затрат при той же эффектив-
ности терапии, позволяет более рационально пере-
распределить ресурсы с точки зрения соотношения.
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Основные положения
• Настоящая работа посвящена изучению эффективности и безопасности рентгеноэндоваску-

лярной коррекции внутристентовых рестенозов, возникших после успешно выполненной рекана-
лизации хронических окклюзий коронарных артерий. Полученные результаты позволят оптими-
зировать качество оказания медицинской помощи данной группе пациентов
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ РЕНТГЕНОЭНДОВАСКУЛЯРНОЙ КОРРЕКЦИИ 
ВНУТРИСТЕНТОВЫХ РЕСТЕНОЗОВ ПОСЛЕ УСПЕШНО ВЫПОЛНЕННОЙ 

РЕКАНАЛИЗАЦИИ ХРОНИЧЕСКИХ ТОТАЛЬНЫХ ОККЛЮЗИЙ 
КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ
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Цель
Оценить эффективность рентгеноэндоваскулярной коррекции внутристен-
товых рестенозов после успешно выполненной реканализации хронических 
тотальных окклюзий коронарных артерий (ХТО).

Материалы и
методы

В исследование включено 117 пациентов, которым была успешно выполнена 
реканализация ХТО коронарных артерий в 2009–2012 годах. Через 6,1±0,9 ме-
сяцев пациенты приглашались для планового обследования, включавшего про-
ведение коронарографии, внутрисосудистого ультразвукового исследования и 
оптической когерентной томографии. В случаях выявления внутристентовых 
рестенозов в зонах реканализированных ХТО и последующей их коррекции 
рентгеноэндоваскулярными способами повторно через 6,6±0,8 месяцев про-
водились диагностические рентгеноэндоваскулярные обследования. Оценива-
лось состояние сосудистого просвета в местах выполненного вмешательства.

Результаты

Развитие внутристентового рестенозирования было выявлено у 18,8% лиц. 95,5% 
пациентов с верифицированным рестенозированием было выполнено повторное 
чрескожное вмешательство в данной зоне. Коррекция вышеописанных поражений 
в 76,2% случаев выполнялась методом эндоваскулярной баллонной дилатации ка-
тетерами баллонными высокого давления, в 4,8% использовались баллоны с лекар-
ственным покрытием, выделяющим паклитаксел, в 14,2% выполнена имплантация 
стентов с лекарственным покрытием, в 4,8% – голометаллического стента. После 
проведенных чрескожных коронарных вмешательств отмечалось достоверное уве-
личение минимального диаметра сосудистого просвета (с 0,8±0,5 мм до 2,2±0,3 
мм, p<0,01) и снижение степени сужения сосудистого просвета (с 67,9±18,3% до 
19,7±8,8%, p<0,01). Через 6,6±0,8 месяцев после выполненной коррекции внутри-
стентовых рестенозов не было выявлено летальных исходов, эпизодов острого ин-
фаркта миокарда, острого нарушения кровообращения, случаев тромбоза в зонах 
проводимых вмешательств. Повторное рестенозирование было отмечено в 52,8% 
случаев, в том числе у 56,3% лиц, которым выполнялась эндоваскулярная баллонная 
дилатация катетерами баллонными высокого давления, и 33,3% пациентов после 
имплантации стентов с лекарственным покрытием. Минимальный диаметр сосуди-
стого просвета уменьшился с 2,2±0,3 мм до 1,6±0,5 мм (p<0,01), степень стенозиро-
вания сосудистого просвета увеличилась с 19,7±8,8 мм2 до 41,5±17,3 мм2 (p<0,01).

Заключение
Коррекция внутристентовых рестенозов в зонах успешно реканализированных ХТО 
коронарных артерий с помощью используемых методов была эффективной у 47,2% 
лиц. Для снижения рецидива рестенозирования перспективным выглядит использо-
вание стентов с лекарственным покрытием и баллонов с лекарственным покрытием.

Ключевые слова Хронические окклюзии • Коронарные артерии • Рестенозы • Лечение •  Результаты



Aim
To assess the effectiveness of endovascular treatment of in-stent restenosis after 
successful chronic total coronary occlusion (CTO) recanalization.

Methods

117 patients who underwent successful CTO recanalization in the period from 2009 to 
2012 were included in the study. All patients were referred to the elective examination 
including coronary angiography, intravascular ultrasound and optical coherence 
tomography within 6.1±0.9 months after the successful recanalization. If in-stent 
restenosis after CTO recanalization was confirmed and further endovascular treatment 
was performed, patients underwent repeat endovascular examination after 6.6±0.8 
months. Сoronary artery lumen was evaluated at the sites of the performed intervention.

Results

18.8% of patients had in-stent restenosis, of them 95.5% underwent percutaneous 
coronary intervention. 76.2% of patients underwent high-pressure balloon 
predilatation, 4.8% of patients received paclitaxel-eluting balloons, 14.2% of patients 
– drug-eluting stents (DES), and 4.8% of patients - bare-metal stents. A significant 
increase of minimum lumen diameter after the percutaneous coronary intervention 
(from 0.8±0.5 mm to 2.2±0.3 mm, p<0.01) and a decrease of coronary artery lumen 
stenosis (from 67.9±18.3% to 19.7±8.8%, p<0.01) had been determined. There 
were no cases of death, acute myocardial infarction, acute strokes and target lesion 
thrombosis 6.6±0.8 months after the in-stent restenosis treatment. 52.8% of cases 
had repeat restenosis, including 56.3% of those who underwent high-pressure 
balloon predilatation and 33.3% of patients after DES implantation. The minimum 
lumen diameter decreased from 2.2±0.3 mm to 1.6±0.5 mm (p<0.01), and the degree 
of lumen stenosis increased from 19.7±8.8 mm2 to 41.5±17.3 mm2 (p<0.01).

Conclusion
In-stent restenosis treatment after the successful CTO recanalization by the 
endovascular methods was effective in 47.2% of cases. DES and drug coated 
balloons can potentially reduce the rate of repeat restenosis.

Keywords Chronic occlusions • Coronary arteries • Restenosis • Treatment • Results
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Введение
Хронические тотальные окклюзии (ХТО) коронар-

ных артерий являются часто выявляемым типом пора-
жения коронарного русла у лиц, страдающих ишемиче-
ской болезнью сердца [1]. Успешное восстановление ан-
теградного кровотока рентгеноэндоваскулярными мето-
дами в зоне ХТО позволяет улучшить качество жизни у 
данных пациентов [2–3]; в ряде случаев также возмож-
но положительное влияние на прогноз у обозначенной 
группы лиц [4]. Следует отметить, что современные 
рентгеноэндоваскулярные технологии позволяют эф-

фективно выполнять коррекцию хронических окклюзи-
онных поражений коронарных артерий с минимальным 
риском развития возможных осложнений [5–6].

Наряду с оптимизацией способов рентгеноэн-
доваскулярного восстановления кровотока в зоне 
ХТО приоритетным остается обеспечение сохран-
ности полученных положительных результатов как в 
среднесрочном, так и в отдаленном периодах после 
успешно проведенного лечения. Минимизация ри-
ска развития внутристентового рестенозирования, 
а также предотвращение развития тромбоза в зоне
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Highlights

• The study reports the efficacy and safety of endovascular treatment of the in-stent restenoses 
occurred after the successful chronic total coronary occlusion recanalization. The obtained results allow 
optimizing the quality of medical care provided to this group of patients.
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выполненного чрескожного коронарного вмеша-
тельства (ЧКВ) являются важными задачами совре-
менной интервенционной кардиологии.

Внутристентовое рестенозирование – наиболее 
частая причина нарушения проходимости коронар-
ной артерии в среднесрочном периоде после успешно 
выполненного рентгеноэндоваскулярного вмешатель-
ства. Данный негативный исход значительно чаще ре-
гистрируется после выполнения реканализации ХТО, 
чем после рентгеноэндоваскулярной коррекции дру-
гих типов поражений коронарного русла [7]. 

Для лечения внутристентовых рестенозов были 
предложены различные интервенционные способы, 
из которых одними из первых в клинической практике 
были апробированы: эндоваскулярная баллонная ди-
латация (ЭБД), выполняемая при помощи различных 
типов баллонных катетеров (семикомплаенсных, не-
комплаенсных, режущих и др.), атеректомия (прямая 
и ротационная), брахитерапия, а также повторная им-
плантация голометаллических стентов в зоне ресте-
нозирования. Несколько позже появившиеся изделия 
(стенты с лекарственным покрытием, баллоны с лекар-
ственным покрытием) продемонстрировали более вы-
сокий лечебный эффект по сравнению с изолированной 
ЭБД [8]. Однако сравнительная эффективность стентов 
с лекарственным покрытием и баллонов с лекарствен-
ным покрытием нуждается в дальнейшем изучении 
ввиду некоторой противоречивости данных, получен-
ных независимыми авторскими коллективами [8–9].

Несмотря на актуальность проблемы внутристен-
тового рестенозирования, в доступных нам литера-
турных источниках [10–11] содержится ограниченная 
и несколько противоречивая информация о частоте 
его развития после реканализации ХТО и о факто-
рах, предрасполагающих к возникновению данного 
исхода. Важно также отметить, что в мировой лите-
ратуре приведены крайне фрагментированные и раз-
розненные данные об эффективности и безопасности 
использования рентгеноэндоваскулярных технологий 
для лечения внутристентовых рестенозов в зонах ра-
нее успешно реканализированных хронических ок-
клюзионных поражений коронарных артерий.

Таким образом, принимая во внимание вышеиз-
ложенные факты, нам представлялось актуальным 
проведение дальнейших исследований в обозна-
ченном направлении.

Цель исследования: оценить эффективность рент-
геноэндоваскулярной коррекции внутристентовых ре-
стенозов после успешно выполненной реканализации 
хронических тотальных окклюзий коронарных артерий.

Материал и методы
Настоящее проспективное, нерандомизированное 

исследование выполнялось в рамках темы НИР (номер 
гос.регистрации 20112779) на базе ГУ «Республикан-
ский научно-практический центр «Кардиология» (г. 
Минск). Перед включением в исследование все паци-

енты подписывали информированное согласие.
117 пациентов, которым была успешно была вы-

полнена реканализация ХТО антеградным доступом 
в 2009–2012 гг. с последующей имплантацией в дан-
ной зоне стентов с лекарственным покрытием (Taxus® 
Express 2 (n = 18); Endeavor® Resolute (n = 20); Xience 
V®/Xience Prime® LL (n = 20); Nobori® (n = 20); 
IntrepideTM (n = 21); Prolim® (n = 18)), через 6,1±0,9 
месяцев после выполненного ЧКВ приглашались для 
планового обследования в условиях стационара, в ходе 
которого проводилась коронарография. В случаях раз-
вития клиники острого коронарного синдрома данная 
процедура выполнялись по экстренным показаниям. 

Верификация внутристентового рестенозирования 
осуществлялась на основании данных ангиографи-
ческого исследования; в ряде случаев дополнительно 
выполнялась внутрисосудистая визуализация (внутри-
сосудистое ультразвуковое исследование (ВСУЗИ) и 
оптическая когерентная томография). Ангиографиче-
ским критерием рестенозирования являлась степень 
сужения сосудистого просвета в зоне выполненного 
стентирования более 50%, определяемая методом 
расчета по диаметру [12]. Если значения площади 
просвета, измеряемые в зоне стентирования в ходе 
выполнения ВСУЗИ и/или оптической когерентной 
томографии, не превышали 4 мм2, данные изменения 
также трактовались как рестенотические. В случае вы-
явления внутристентового рестенозирования дополни-
тельно оценивалась его рентгенморфология согласно 
классификации, предложенной R. Mehran с соавт. [13].

При принятии решения о выборе способа коррекции 
внутристентового рестенозирования (ЧКВ либо коро-
нарное шунтирование) учитывался клинический статус 
пациента (потребность в выполнении других кардиохи-
рургических вмешательств, коморбидный статус и т.д.), 
характер поражения коронарных артерий (оценка по 
шкале SYNTAX), а также доступность данного пораже-
ния для рентгеноэндоваскулярных способов лечения. В 
тех случаях, когда была избрана рентгеноэндоваскуляр-
ная тактика лечения, вид интервенционного вмешатель-
ства (ЭБД, либо ЭБД в сочетании со стентированием) 
определялся исключительно исходя из рентгенморфо-
логических особенностей внутристентового рестеноза. 

Через 6,6±0,8 месяцев после проведения коррекции 
внутристентовых рестенозов пациентам выполнялась 
коронарография, в ходе которой повторно оценива-
лось состояние сосудистого просвета в местах выпол-
ненной коррекции рестенотических поражений.

Полученные в ходе ангиографических исследо-
ваний данные количественно анализировались на 
рабочей станции Advantage Workstation 4.3 (General 
Electric, США) при помощи специализированного 
программного пакета расчета сосудистых параметров 
(версия 1.2). Определялся минимальный диаметр сосу-
дистого просвета в зоне реканализированного хрони-
ческого окклюзионного поражения, проводился расчет 
показателя, характеризующего уменьшение диаметра
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сосудистого просвета (late lumen loss) [14], методом 
расчета по диаметру оценивалась площадь сосудисто-
го просвета в зоне имплантированных стентов. 

Статистический анализ полученных данных был 
выполнен при помощи компьютерного пакета про-
грамм STATISTICA (StatSoft Inc., США, версия 6.5). 
При анализе количественных признаков первоначаль-
но выполнялась проверка гипотезы о соответствии 
распределения анализируемых данных нормальному 
закону методом построения и визуальной оценки гра-
фиков на нормальной вероятностной бумаге, либо по 
критериям согласия Колмогорова-Смирнова. Для под-
тверждения гипотезы о наличии различий между дву-
мя независимыми выборками использовался двухвы-
борочный тест Стьюдента. В том случае, если количе-
ство сравниваемых групп превышало 2, первоначально 
выполнялся тест Крускала-Уоллиса; при отклонении 
нулевой гипотезы изучаемые группы сопоставлялись 
между собой методом множественных сравнений с 
использованием непараметрического критерия Данна. 

Оценка достоверности различий между двумя свя-
занными выборками, содержащими нормально распре-
деляющиеся переменные, проводилась при помощи 
парного теста Стьюдента, либо теста Вилкоксона в слу-
чае несоответствия распределения нормальному закону.

На первом этапе статистической обработки каче-
ственных признаков изучаемые данные объединялись в 
таблицу сопряженности (кросстабуляции) размером 2×2, 
после чего рассчитывался двухсторонний вариант точно-
го критерия Фишера. При необходимости выполнения 
множественных сравнений первоначально проводился 
расчет критерия χ2, после чего выполнялись множествен-
ные сравнения по методу Беньямини-Хохберга [15], нуле-
вая гипотеза отклонялась при p (q-значении) ≤ 0,05.

Нормально распределяющиеся количественные по-
казатели представлены как среднее арифметическое ± 
стандартное отклонение (M±σ). Непараметрические 
количественные величины представлены как медиана, 
верхняя граница первого квартиля выборки, верхняя гра-
ница третьего квартиля выборки (Me(Q1;Q3)). При опи-
сании качественных величин приведены их абсолютные 
значения, а также указаны доли в процентах (n (%)).

Результаты
Развитие внутристентового рестенозирования в 

зоне ранее успешно реканализированного хрониче-
ского окклюзионного поражения было выявлено у 
18,8% обследуемых лиц (n = 22). Ниже в Табл. 1 при-
ведены основные клинико-анамнестические характе-
ристики пациентов, у которых отмечалось развитие

Таблица 1. Характеристика включенных в исследование пациентов
Table 1. Characteristics of patients included in the study

Развитие рестеноза 
/ development of 

restenosis (n = 22)

Отсутствие 
рестеноза / absence 
of restenosis (n = 95)

Мужской пол / Male, n (%) 18 (81,8) 81 (85,3)
Возраст (лет) / Age (years), M±σ 57,4±8,3 56,3±8,9
Сахарный диабет / Diabetes, n (%) 4 (18,2) 18 (18,9)
Артериальная гипертензия / Arterial hypertension, n (%) 19 (86,4) 84 (88,4)
Инфаркт миокарда в анамнезе / Myocardial infarction in history, n (%) 17 (77,3) 67 (70,5)
Выполнение контрольных обследований по экстренным показаниям / 
Performing emergency checkups, n (%) 1 (4,5) 1 (1,1)

Наличие клиники стенокардии на момент обследования / Presence of angina at 
the moment of examination, n (%) 13 (59,1)** 25 (26,3)

Протяженность стентирования зоны ХТО / Extent of stenting of the zone of CTO, 
мм/mm, M±σ 31,6±8,2 32,8±10,6

Количество стентов, имплантированных внахлест в зоне ХТО (штук) / Number 
of stents implanted overlapped in the zone of CTO, M±σ 1,7±0,6 1,7±0,6

Контроль аппозиционирования имплантированных в зоне ХТО стентов методом 
ВСУЗИ / Control of the positioning of stents implanted in the CTO zone by IVUS, n (%) 22 (100) 95 (100)

Одномоментное стентирование зоны ХТО и неокклюзионных поражений 
одного и того же сосуда в виде непрерывной конструкции / One-time stenting 
of the СTO zone and non-occlusive lesions of the same vessel in the form of a 
continuous structure, n (%)

12 (54,5) 38 (40,0)

Протяженность участка одномоментно выполненного непрерывного 
стентирования одного и того же сосуда (включающего зону ХТО) / The length 
of the section of simultaneously performed continuous stenting of the same vessel 
(including the СTO zone), мм/mm, M±σ

58,7±22,5 57,1±19,0

Количество имплантированных внахлест стентов в участке одномоментно 
выполненного непрерывного стентирования одного и того же сосуда 
(включающего зону ХТО) / The number of implanted overlapping stents in the area 
of simultaneously performed continuous stenting of the same vessel (including СTO 
zone), штук / number, M±σ

3,4±1,0 3,3±0,9

Примечание: ** – p<0,01 при сравнении с пациентами без рестенозирования; ВСУЗИ – внутрисосудистое ультразвуковое 
исследование; ХТО – хронические тотальные окклюзии.
Note: ** – p<0.01 in comparable with patients without restenosis; CTO – chronic total occlusion; IVUS – intravascular ultrasound.



 

рестенозов, а также лиц, у которых данный нега-
тивный исход зарегистрирован не был. 

Как видно из Табл. 1, обе группы пациентов были 
в целом сопоставимы по основным клинико-анам-
нестическим характеристикам. Вместе с тем лица, 
у которых было верифицировано внутристентовое 
рестенозирование, достоверно чаще отмечали при-
сутствие клиники стенокардии (59,1% vs 26,3%, p 
= 0,005). Протяженность исходно выполненного 
стентирования, а также количество имплантиро-
ванных коронарных стентов достоверно не разли-
чались между указанными группами пациентов.

В Табл. 2 суммированы рентгенанатомические 
и рентгенморфологические особенности выявлен-
ных внутристентовых рестенозов.

Из Табл. 2 следует, что характерной являлась 
тенденция к более частому развитию внутристен-

тового рестенозирования после выполнения ЧКВ 
в бассейне правой коронарной артерии (ПКА) (в 
25,6% случаев), реже всего данный патологический 
процесс регистрировался после реканализации 
ХТО передней межжелудочковой ветви (ПМЖВ) 
(в 11,3% случаев). Наиболее часто встречаемым 
рентгенморфологическим типом являлось рестено-
зирование типа IС (40,9% от общего количества). 
В целом же наблюдалось развитие фокальных по-
ражений, удельный вес диффузных рестенозов (ти-
пов II–IV) составил 40,9% (n = 9).

В настоящем исследовании было установлено, 
что тип имплантируемого коронарного стента ока-
зывал влияние на частоту развития внутристентовых 
рестенозов. В частности, достоверно чаще (в 52,4% 
случаев) данный негативный исход регистрировался 
после имплантации выделяющих трапидил стентов
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Таблица 2. Рентгенанатомические и рентгенморфологические особенности верифицированных внутристентовых рестенозов
Table 2. X-ray anatomical and X-ray morphological features of verified in-stent restenosis

Локализация внутристентовых рестенозов / In-stent restenosis localization:
– ПМЖВ / LAD, n (%)
– ОВ / Cx, n (%)
– ПКА / RCA, n (%)

6 (11,3)
5 (23,8)
11 (25,6)

Структура внутристентового рестенозирования по классификации Mehran / Structure of in-stent 
restenosis according to Mehran classification:
– IА, n (%)
– IB, n (%)
– IC, n (%)
– II, n (%)
– III, n (%)
– IV, n (%)

0 (0)
4 (18,2)
9 (40,9)
6 (27,3)

0 (0)
3 (13,6)

Частота развития рестенозирования после имплантации различных стентов с лекарственным 
покрытием (приведены n и % от общего числа лиц после имплантации каждого типа стента) / The 
frequency of restenosis after implantation of various drug-eluting stents (n and % of the total number of 
persons after each type of stent implantation are given):
– Taxus® Express 2, n (%)
– Endeavor® Resolute, n (%)
– Xience V®/Xience Prime® LL, n (%)
– Nobori®, n (%)
– IntrepideTM, n (%)
– Prolim®, n (%)

2 (11,1) *
0 (0) ^‡

1 (5,0) ¤#
1 (5,0) §◊

11 (52,4) *^¤§
7 (38,9) ‡#◊

Уменьшение диаметра сосудистого просвета (late lumen loss) / Reducing the diameter of the vascular lumen:
– у всех обследуемых лиц / all examined patients (n = 117), мм/mm (Me(Q1;Q3))
– у лиц с верифицированным внутристентовым рестенозом / in individuals with verified in-stent 
restenosis (n = 22), мм/mm (Me(Q1;Q3))

0,40 (0,00;1,20)

1,90 (1,50;2,40)
Уменьшение диаметра сосудистого просвета (late lumen loss) после имплантации различных 
стентов с лекарственным покрытием / Reducing the diameter of the vascular lumen (late lumen loss) 
after implantation of various drug-eluting stents:
– Taxus® Express 2, мм/mm (Me(Q1;Q3))
– Endeavor® Resolute, мм/mm (Me(Q1;Q3))
– Xience V®/Xience Prime® LL, мм/mm (Me(Q1;Q3))
– Nobori®, мм/mm (Me(Q1;Q3))
– IntrepideTM, мм/mm (Me(Q1;Q3))
– Prolim®, мм/mm (Me(Q1;Q3))

0,20 (-0,10;0,60) **
0,25 (-0,20;0,45) ^^‡‡

0,35 (0,10;0,70) ¤
0,05 (-0,25;0,55) §§◊◊

1,70 (1,00;2,30) **^^¤§§
1,25 (0,50;1,60) ‡‡◊◊

Примечание: * – p<0,05 между Taxus® Express 2 и IntrepideTM, ^ – p<0,05 между Endeavor® Resolute и IntrepideTM, ¤ 
– p<0,05 между Xience V®/Xience Prime® LL и IntrepideTM, § – p<0,05 между Nobori® и IntrepideTM, ‡ – p<0,05 между 
Endeavor® Resolute и Prolim®, # – p<0,05 между Xience V®/Xience Prime® LL и Prolim®, ◊ – p<0,05 между Nobori® и Prolim®, 
** – p<0,01 между Taxus® Express 2 и IntrepideTM, ^^ – p<0,01 между Endeavor® Resolute и IntrepideTM, §§ – p<0,01 между 
Nobori® и IntrepideTM, ‡‡ – p<0,01 между Endeavor® Resolute и Prolim®, ◊◊ – p<0,01 между Nobori® и Prolim®; ПКА – 
правая коронарная артерия; ПМЖВ – передняя межжелудочковая ветвь; ОВ – огибающая ветвь.
Note: * – p<0,05 between Taxus® Express 2 and IntrepideTM, ^ – p<0,05 between Endeavor® Resolute and IntrepideTM, ¤ – 
p<0,05 between Xience V®/Xience Prime® LL and IntrepideTM, § – p<0,05 between Nobori® and IntrepideTM, ‡ – p<0,05 between 
Endeavor® Resolute and Prolim®, # – p<0,05 between Xience V®/Xience Prime® LL and Prolim®, ◊ – p<0,05 between Nobori® and 
Prolim®, ** – p<0,01 between Taxus® Express 2 and IntrepideTM, ^^ – p<0,01 between Endeavor® Resolute and IntrepideTM, §§ – 
p<0,01 between Nobori® and IntrepideTM, ‡‡ – p<0,01 between Endeavor® Resolute and Prolim®, ◊◊ – p<0,01 between Nobori® 
and Prolim®; Cx – circumflex artery; LAD – left anterior descending artery; RCA – right coronary artery.
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IntrepideTM (p<0,05 в сравнении со стентами Taxus® 
Express 2, Endeavor® Resolute, Xience V®/Xience 
Prime® LL, Nobori®) и сиролимус выделяющих стен-
тов Prolim® (в 38,9% случаев, p<0,05 в сравнении 
со стентами Endeavor® Resolute, Xience V®/Xience 
Prime® LL, Nobori®). Степень уменьшения диаметра 
сосудистого просвета (late lumen loss) также была до-
стоверно более высокой у лиц, которым выполнялась 
имплантация стентов IntrepideTM (p<0,01 в сравнении 
со стентами Taxus® Express 2, Endeavor® Resolute, 
Nobori®, p<0,05 в сравнении со стентами Xience V®/
Xience Prime® LL) и Prolim® (p<0,01 в сравнении со 
стентами Endeavor® Resolute и Nobori®).

Из числа лиц, у которых было выявлено развитие 
внутристентового рестенозирования в зоне успешно 
реканализированной ХТО, 21 пациенту (95,5% от 
общего количества) было выполнено повторное ЧКВ 
в данной зоне. При этом в 76,2% случаев выполня-
лась изолированная ЭБД катетерами баллонными 
коронарными высокого давления, в 4,8% – ЭБД бал-
лонами с лекарственным покрытием, выделяющим 
паклитаксел, в 14,2% случаев в качестве способа 
коррекции было выполнено ЭБД с последующим 
стентированием стентом с лекарственным покры-
тием, одному пациенту (4,8% от общего количества) 
выполнялось ЭБД с последующим стентированием 
голометаллическим стентом. Ниже в Табл. 3 приве-
дены технические аспекты выполняемых ЧКВ в зо-
нах внутристентовых рестенозов.

Непосредственно после выполнения рентгеноэн-
доваскулярной коррекции внутристентовых рестено-
зов наблюдалось достоверное увеличение минималь-

ного диаметра сосудистого просвета (с 0,8±0,5 мм до 
2,2±0,3 мм, p<0,01), а также снижение степени суже-
ния сосудистого просвета (с 67,9±18,3% до 19,7±8,8%, 
p<0,01), что свидетельствует об удовлетворительном 
результате выполненного вмешательства [16].

Через 6,6±0,8 месяцев после успешно выполнен-
ной коррекции внутристентовых рестенозов рентге-
ноэндоваскулярными методами не было выявлено 
летальных исходов, эпизодов острого инфаркта ми-
окарда и острого нарушения кровообращения у дан-
ных пациентов (n = 21). Потребность в выполнении 
повторной реваскуляризации в зоне целевого пора-
жения отмечалась у 11 пациентов (52,8%), что было 
обусловлено развитием повторного рестенозиро-
вания в вышеотмеченных зонах. Случаев тромбоза 
после выполненной коррекции внутристентовых ре-
стенозов в нашем исследовании выявлено не было. 

Оценка локализации повторных рестенозов пока-
зала рецидив данных поражений у 40% лиц (n = 2) по-
сле проведения ЧКВ в бассейне ПМЖВ, у 60% (n = 3) 
– в бассейне огибающей ветви и у 54,5% (n = 6) после 
повторного вмешательства в бассейне ПКА (p>0,05 
при сравнении между различными коронарными 
артериями). Удельный вес диффузных поражений в 
структуре повторных рестенозов составил 36,4% (n = 
4) и достоверно не отличался от аналогичных значе-
ний до выполнения ЧКВ (p>0,05); вместе с тем среди 
повторных рестенозов следует отметить отсутствие 
поражений типа IV (реокклюзий). Что же касается 
эффективности различных типов выполняемых ЧКВ, 
следует отметить развитие повторного рестенози-
рования у 56,3% лиц (n = 9) после проведения ЭБД

Таблица 3. Технические аспекты чрескожных коронарных вмешательств, выполненных в зонах внутристентового 
рестенозирования (n = 21)
Table 3. Technical aspects of percutaneous coronary interventions performed in the in-stent restenosis zones (n = 21)

Выполнение ЭБД в зоне рестенозирования / Angioplasty in the zone of restenosis, n (%) 21 (100)
Средний диаметр баллонного катетера для выполнения предилатации / The average diameter of the balloon 
catheter to perform predilatation, мм/mm (M±σ) 3,1±0,4

Среднее давление при проведении предилатации, атмосфер / Mean pressure during predilation, atmospheres (M±σ) 18,6±4,7
Выполнение стентирования в зоне рестенозирования / Perform stenting in the restenosis area:
- голометаллическими стентами/bare metal stents, n (%)
- стентами с лекарственным покрытие/drug eluting stents, n (%)

1 (4,8)
3 (14,2)

Среднее количество имплантированных коронарных стентов в зоне рестенозирования / The average number of 
implanted coronary stents in the restenosis zone:
- голометаллических/bare metal stents, n
- стентов с лекарственным покрытием/drug eluting stents, n

1
1,0±0,0

Средний диаметр имплантированных коронарных стентов в зоне рестенозирования / The average diameter of the 
implanted coronary stents in the zone of restenosis:
- голометаллических/bare metal stents, мм/mm
- стентов с лекарственным покрытием, drug eluting stents, мм/mm (M±σ)

3,5
3,3±0,4

Среднее давление имплантации коронарных стентов в зоне рестенозирования / The average pressure of 
implantation of coronary stents in the zone of restenosis:
- голометаллических, атмосфер/ bare metal stents, atmospheres
- стентов с лекарственным покрытием, атмосфер/ drug eluting stents, atmospheres (M±σ)

16
14,7±3,1

Выполнение постдилатации имплантированных в зоне рестенозирования коронарных стентов / Post-dilatation 
of implanted coronary stents in the zone of restenosis:
- голометаллических, bare metal stents n (%)
- стентов с лекарственным покрытием, drug eluting stents n (%)

1 (100)
2 (66,7)

Примечание: ЭБД – эндоваскулярная баллонная дилатация.
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катетерами баллонными коронарными высокого 
давления, у 1 пациента (33,3% от общего числа) 
после имплантации стентов с лекарственным по-
крытием; единственная имплантация голометалли-
ческого стента завершилась развитием повторного 
рестенозирования в данной зоне. 

Выполненная нами оценка минимального ди-
аметра сосудистого просвета свидетельствует об 
уменьшении данного показателя через 6,6±0,8 ме-
сяцев после коррекции рестенозирования (с 2,2±0,3 
мм до 1,6±0,5 мм, p<0,01), а также о росте степени 
стенозирования сосудистого просвета (с 19,7±8,8 
мм2 до 41,5±17,3 мм2, p<0,01). Уменьшение диаме-
тра сосудистого просвета, определяемое в данные 
временные сроки, составило 0,60 (0,10;1,00) мм.

Сопоставление значений минимального диаме-
тра сосудистого просвета и площади сосудистого 
просвета через 6,6±0,8 месяцев после рентгеноэн-
доваскулярной коррекции внутристентовых ресте-
нозов с аналогичными показателями, измеряемыми 
исходно (до рентгеноэндоваскулярной коррекции 
рестеноза), свидетельствуют о достоверном повы-
шении минимального диаметра сосудистого про-
света (1,6±0,5 мм против 0,8±0,5 мм, p<0,01) и сни-
жении степени стенозирования сосудистого про-
света (41,5±17,3 мм2 против 67,9±18,3 мм2, p<0,01) 
после повторно выполненного ЧКВ. Уменьшение 
диаметра сосудистого просвета, оцениваемое в 
аналогичные временные сроки, также достоверно 
ниже было через 6,6±0,8 месяцев после коррекции 
внутристентовых рестенозов (0,60 (0,10;1,00) мм 
против 1,90 (1,50;2,40) мм, p<0,01).

Обсуждение
Внутристентовое рестенозирование является 

наиболее часто регистрируемым негативным ис-
ходом в среднесрочном периоде после успешно 
выполненной реканализации ХТО и встречается 
в 10,7–20% случаев после имплантации стентов с 
лекарственным покрытием [17–18]. Тем не менее, 
аспекты эффективности и безопасности коррекции 
вышеотмеченных рестенотических поражений не-
достаточно освещены в мировой литературе. 

Современные международные рекомендации 
[19–20] регламентируют только общие принципы 
лечения внутристентовых рестенозов. В экспертном 
документе, изданном ACCF/AHA/SCAI (American 
College of Cardiology Foundation/ American Heart 
Association/Society for Cardiovascular Angiography 
and Interventions) [19], для коррекции рестенозиро-
вания в зоне имплантированных стентов с лекар-
ственным покрытием рекомендовано применение 
ЭБД, имплантация голометаллических стентов, 
либо стентов с лекарственным покрытием, выделя-
ющим либо аналогичное, либо альтернативное ан-
типролиферативное лекарственное средство (класс 
IIb, уровень доказательности С). Сравнительно 

недавно подготовленные рекомендации Европей-
ского общества кардиологов [20] для решения 
аналогичных задач предписывают использование 
стентов с лекарственным покрытием или баллонов 
с лекарственным покрытием (класс I, уровень до-
казательности A). В то же время в обоих эксперт-
ных документах [19–20] не содержится детальной 
информации, а также каких-либо специфических 
рекомендаций по лечению внутристентовых ресте-
нозов, возникших после успешно выполненной ре-
канализации ХТО коронарных артерий.

В последних публикациях, посвященных во-
просам рестенозирования в местах реканализиро-
ванных хронических окклюзионных поражений 
[21–23], авторами освещалась лишь проблематика 
развития повторных реокклюзий, а также изуча-
лась эффективность их последующей коррекции 
рентгеноэндоваскулярными способами. 

Как следует из работ [17–18], развитие реокклю-
зий в зоне стентирования после успешно выполнен-
ной реканализации ХТО коронарных артерий отме-
чается в 3,0–7,5% случаев. В нашем исследовании 
данный негативный исход был зарегистрирован у 
3-х лиц (2,6% от общего количества), что было ниже, 
чем в работах [17–18]. В целом в структуре ресте-
нозов, зарегистрированных нами после успешно 
выполненной реканализации хронических окклюзи-
онных поражений коронарного русла, на долю ок-
клюзирующих поражений приходилось 13,6%.

Можно полагать, что отмеченные различия между 
полученными нами результатами и литературными 
данными [17–18] объясняются рядом факторов. С од-
ной стороны – достаточно редко выполняемой нами 
процедурой реканализации окклюзионных поражений 
с использованием субинтимальных способов, предрас-
полагающих к развитию повторных реокклюзий [17]. 
С другой стороны, в нашей работе во всех случаях кон-
троль эффективности аппозиционирования стентов, 
помимо ангиографического исследования, осущест-
влялся методом ВСУЗИ, что также могло оптимизиро-
вать среднесрочные результаты выполненного рентге-
ноэндоваскулярного лечения [23–24]. 

Что же касается результатов рентгеноэндова-
скулярного лечения внутристентовых рестенозов, 
возникающих в зоне успешно реканализирован-
ных ХТО коронарных артерий, доступные нам 
литературные источники располагают в основном 
сведениями об эффективности и безопасности ле-
чения повторных реокклюзий. Различными иссле-
довательскими группами данная задача решалась 
путем использования как стандартных интервен-
ционных технологий [22–23], так и применения 
специфических изделий, в том числе CrossBoss, 
FRONTRUNNER® XP, катетеров Stingray™ и про-
водников Venture™ [24–27]. 

В работе, выполненной Azzalini L. et al. [22],  через 
471 дней (интерквартильный диапазон 354–872 дней)
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после успешной рентгеноэндоваскулярной коррек-
ции повторных реокклюзий отмечалось развитие 
летальных исходов у 4,2% пролеченных лиц, слу-
чаи инфаркта миокарда регистрировались у 3,1% 
пациентов, тогда как потребность в выполнении 
повторной реваскуляризации целевого поражения 
наблюдалась в 16,7% случаев. Схожие результаты 
были получены de la Torre Hernandez J. et al. [23]: 
частота “больших” кардиоваскулярных исходов 
(смерть, инфаркт миокарда, потребность в повтор-
ной реваскуляризации) в течение 20-месячного пе-
риода наблюдения составляла 3%. Потребность в 
проведении повторной реваскуляризации целевого 
поражения по причине повторного рестеноза была 
отмечена у 15% лиц, из числа которых в 40% случа-
ев рестенозы являлись окклюзирующими по своей 
рентгенморфологии.

В настоящем исследовании через 6,6±0,8 ме-
сяцев после успешно выполненной рентгеноэндо-
васкулярной коррекции внутристентовых ресте-
нозов не отмечалось летальных исходов, случаев 
развития острого инфаркта миокарда и повторных 
реокклюзий, тогда как потребность в выполнении 
повторной реваскуляризации в зоне целевого по-
ражения была существенно выше, чем в работах 
[22–23], и составила 52,8%. 

Возможным объяснением данного результа-
та может являться различие в подходах к коррек-
ции внутристентовых рестенозов. Так, de la Torre 
Hernandez J. et al. [23] в качестве основного спосо-
ба лечения повторных реокклюзий в 87% случаев 
выполняли имплантацию стентов с лекарственным 
покрытием, в 2% – голометаллических стентов, 
тогда как только у 10% пролеченных лиц проводи-
лась процедура эндоваскулярной баллонной дила-
тации. В нашей работе основным способом лече-
ния внутристентовых рестенозов (в 76,2% случаев) 
являлась ЭБД, что было обусловлено значительной 
лимитацией альтернативных лечебных технологий 
(стенты с лекарственным покрытием, баллоны с 
лекарственным покрытием) в годы выполнения ис-
следования. Как следует из результатов других не-
зависимых публикаций [28–29], частота повторно-
го рестенозирования в случаях использования ЭБД 
либо имплантации голометаллических стентов в 
среднем составляет 34–54%; схожие данные были 
получены и в нашем исследовании.

Вместе с тем, несмотря на достаточно большую 
частоту рецидива рестенозирования, через 6,6±0,8 
месяцев после коррекции внутристентовых ре-
стенозов в целом наблюдались достоверно более 
высокие показатели минимального диаметра со-
судистого просвета, меньшая степень уменьшения 
диаметра сосудистого просвета и степень стенози-
рования по сравнению с аналогичными данными, 
оцениваемыми до коррекции рестеноза. Вышеот-
меченные изменения позволяют полагать о пози-

тивном эффекте, достигнутом после выполненного 
рентгеноэндоваскулярного вмешательства.

Таким образом, проведение рентгеноэндоваску-
лярной коррекции внутристентовых рестенозов 
в зоне успешно реканализированных ХТО коро-
нарных артерий позволило оптимизировать про-
ходимость сосудистого русла в зоне целевого по-
ражения, а также не ассоциировалось с развитием 
таких “больших” сердечно-сосудистых исходов, 
как смерть и острый инфаркт миокарда. В то же 
время представляется необходимым оптимизиро-
вать рентгеноэндоваскулярные технологии лечения 
внутристентового рестенозирования, в связи с чем 
перспективным выглядит использование стентов 
с лекарственным покрытием и баллонов с лекар-
ственным покрытием.

Ограничения исследования
Рентгеноэндоваскулярная коррекция рестено-

тических поражений выполнялась в соответствии 
с принципами и подходами, описанными в акту-
альных на период включения пациентов в исследо-
вание международных рекомендациях (2010–2013 
гг.). В соответствии с этим наиболее часто нами ис-
пользовалась изолированная ЭБД катетерами бал-
лонными коронарными высокого давления. Данная 
лечебная технология в настоящее время уже не рас-
сматривается в качестве оптимального способа ле-
чения внутристентовых рестенозов [20], однако все 
еще нередко применяется в клинической практике. 
В издаваемых до 2014 г. международных рекомен-
дациях отсутствовали сведения о предпочтитель-
ности выбора какой-либо интервенционной техно-
логии для коррекции рестенотических поражений, 
что объясняет факт недостаточно частого (только в 
19% случаев) использования в нашей работе стен-
тов с лекарственным покрытием и баллонов с ле-
карственным покрытием, признанных в последних 
рекомендациях ESC 2018 г. предпочтительными 
способами лечения данного типа поражений коро-
нарных артерий [20].

Заключение
В среднесрочном периоде после успешно про-

веденной реканализации ХТО развитие внутри-
стентового рестенозирования наиболее часто 
отмечалось после имплантации малоизученных 
стентов с лекарственным покрытием (IntrepideTM 
и Prolim®); использование хорошо изученных со-
временных изделий (Endeavor® Resolute, Xience 
V®/Xience Prime® LL, Nobori®) ассоциировалась 
с достоверным снижением частоты рестенозов.

Непосредственно после выполнения рентгеноэн-
доваскулярной коррекции внутристентовых ресте-
нозов в зоне успешно реканализированных ХТО ко-
ронарных артерий отмечалось достоверное увеличе-
ние минимального диаметра сосудистого просвета
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(с 0,8±0,5 мм до 2,2±0,3 мм, p<0,01), а также сни-
жение степени сужения сосудистого просвета (с 
67,9±18,3% до 19,7±8,8%, p<0,01). 

Через 6,6±0,8 месяцев после успешно выполненной 
коррекции внутристентового рестенозирования на-
блюдалось уменьшение минимального диаметра сосу-
дистого просвета (с 2,2±0,3 мм до 1,6±0,5 мм, p<0,01), 
а также рост степени стенозирования сосудистого про-
света (с 19,7±8,8 мм2 до 41,5±17,3 мм2, p<0,01); реци-
див рестенозов был отмечен в 52,8% случаев.

С целью снижения рецидива рестенозирования 
после успешно выполненного рентгеноэндоваску-
лярного вмешательства в качестве лечебных тех-
нологий перспективным выглядит использование 
стентов с лекарственным покрытием и баллонов с 
лекарственным покрытием.
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Federal State Budgetary Institution “Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases”, 6, 
Sosnoviy Blvd., Kemerovo, Russian Federation, 650002

INFLUENCE OF PULMONARY DENERVATION ON THE MECHANICAL 
FUNCTION OF THE RIGHT HEART CHAMBERS IN PATIENTS WITH 

PULMONARY HYPERTENSION
S.E. Mamchur , E.V. Tokmakov, O.A. Nagirnyak, E.A. Khomenko, T.Y. Chichkova,

M.P. Romanova, I.N. Mamchur

Цель
Изучение механической функции правых отделов сердца после пульмональ-
ной денервации в сравнении с ложной процедурой по данным катетеризации 
правых отделов сердца и эхокардиографии.

Материалы и
методы

В исследование было включено 12 пациентов с различными клиническими форма-
ми легочной гипертензии, которые были рандомизированы на две группы. В группе 
I (6 пациентов) выполнялась пульмональная денервация, в группе II (6 пациентов) 
– ложная процедура. Все пациенты соответствовали III функциональному классу. 
Скрининг пациентов осуществлялся на основании данных эхокардиографии, окон-
чательное решение принималось после проведения катетеризации правых отделов 
сердца (КПОС). После включения пациентов в исследование КПОС выполнялась 
трижды: непосредственно перед выполнением процедуры, тотчас после ее выпол-
нения и через 12 месяцев после ее выполнения. Эхокардиография с регистрацией 
показателей, характеризующих функциональное состояние правых отделов сердца, 
выполнялась четыре раза: за сутки до выполнения процедуры, тотчас после ее вы-
полнения, на пятые сутки и через 12 месяцев после ее выполнения.

Результаты

Осложнений во время процедуры и в течение последующего 12-месячного 
наблюдения не зарегистрировано. При оценке результатов процедур по дан-
ным КПОС во второй и третьей контрольных точках по всем измеренным 
показателям отсутствовали статистически значимые различия при сравне-
ниях между группами в любой из контрольных точек. Такое же заключение 
следует из анализа эхокардиографических показателей.

Заключение
Денервация легочной артерии в сроки 12 месяцев после процедуры не при-
водит к статистически значимым различиям в показателях, характеризую-
щих механическую функцию правых отделов сердца.

Ключевые слова Легочная гипертензия • Радиочастотная аблация • Пульмональная денервация 
• Правый желудочек



Aim
To estimate mechanical function of the right heart chambers after the pulmonary denervation in comparison with the sham procedure using right heart catheterization 
(RHC) and echocardiography.

Methods

Twelve patients with different clinical types of pulmonary hypertension were included in the study. All patients were randomized into two groups: Group I 
patients (n = 6) underwent the pulmonary denervation, Group II patients (n = 6) had sham procedure. All the patients had functional class 3 pulmonary hypertension. 
The patient screening was performed using echocardiography findings, and the 
final decision was made after RHC. After including in the study the RHC was done 
three times: before the procedure, immediately after it, and on the 12th months of the follow-up. Echocardiographic measurement of the right heart parameters was 
performed four times: a day before the procedure, immediately after it, on the 5th day and on the 12th months of the follow-up.

Results
No complications during the procedure and the follow-up were registered. 
There were no statistically significant differences in any of the RHC parameters 
between groups at the second and the third control points. The same findings were determined after echocardiographic analysis.

Conclusion Pulmonary denervation does not have statistically significant effect on the mechanical function of the right heart chambers within the 12-months follow-up.
Keywords Pulmonary hypertension • Radiofrequency ablation • Pulmonary denervation • Right ventricle
Received: 10.04.19; received in revised form: 12.05.19; accepted: 29.05.19

Введение
Высокая распространённость легочной гипер-

тензии (ЛГ) – от 15 до 50 человек на 1 млн насе-
ления [1], прогрессирующее течение, неблагопри-
ятный прогноз, нередко даже на фоне многоком-
понентной дорогостоящей терапии, а также частое 
поражение лиц молодого и трудоспособного воз-
раста заставляет искать новые методы лечения дан-
ного состояния.

Морфологические изменения миокарда и сосудов 
малого круга кровообращения являются неспецифи-
ческими для всех групп ЛГ. Это позволяет предполо-
жить, что в основе ее развития и прогрессирования, 
независимо от вида, лежит типовой патологический 
процесс, приводящий к развитию эндотелиальной 
дисфункции, степень выраженности и скорость раз-
вития которой различна в группах ЛГ.

В последние годы большое внимание привлека-

ют работы по денервации легочных артерий (ЛА) 
для лечения ЛГ. В основе метода лежит концепция 
о гиперактивации симпатической нервной системы 
как одном из основных механизмов повышения ре-
зистентности сосудов малого круга кровообраще-
ния и вследствие этого прогрессирования ЛГ [2, 3]. 
Нанесение радиочастотных (РЧ) аппликаций в зоне 
бифуркации легочного ствола (ЛС), где афферент-
ные окончания локализуются циркулярно и мак-
симально близко к просвету сосуда [4], позволяет 
прервать цепь рефлекса.

В 2013 г. Chen S. et al. [5] опубликовали пер-
вые результаты применения метода денервации 
ЛА у пациентов с идиопатической формой ЛГ, ре-
зистентных к специфической терапии, а в 2015 г.
– уже с различными формами ЛГ [6]. Продемон-
стрирована высокая эффективность и безопасность 
даного метода, а представленное снижение уровня

Список сокращений
ЛГ
ЛА
ЛСPDN
SHAM

–––––

легочная гипертензия
легочная артерия
легочный ствол
пульмональная денервация
ложная процедура
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ДЛА
ПЖ
РЧ

––––
катетеризация правых отделов сердца
давление в легочной артерии
правый желудочек
радиочастотный
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Highlights
• A prospective, blind, placebo-controlled study demonstrated the effect of pulmonary artery ganglionic 

plexi radiofrequency ablation using non-fluoroscopic navigation on the right heart catheterization parameters and the echocardiographic parameters of the right heart function. The results indicate the 
absence of statistically significant differences in the main studied parameters between the groups who either underwent pulmonary denervation or sham procedure.



 

давления в легочной артерии (ДЛА) сохранялось 
на протяжении всего периода наблюдения, который 
составлял 12 месяцев.

Таким образом, применение метода денервации 
ЛА требует дальнейшего изучения и является пер-
спективным как в качестве самостоятельного метода 
лечения, так и в дополнение к консервативной и/или 
хирургической тактике в ведении пациентов с ЛГ.

Цель исследования – изучение механической 
функции правых отделов сердца после РЧ денерва-
ции ЛА в сравнении с ложной процедурой по дан-
ным катетеризации правых отделов сердца и эхо-
кардиографии.

Материал и методы
Исследование было одобрено локальным этиче-

ским комитетом (протокол №10 от 24.06.2016 г.), и 
одобрено Ученым советом НИИ КПССЗ (протокол 

№9 от 16.09.2016 г.). Все пациенты, включенные в 
исследование, подписали добровольное информи-
рованное согласие.

В исследование было включено 12 пациентов с 
различными клиническими формами ЛГ, которые 
были рандомизированно распределены на две груп-
пы. В группе I (6 пациентов) выполнялась пульмо-
нальная денервация (PDN), в группе II (6 пациен-
тов) – ложная (SHAM) процедура. Клиническая 
характеристика пациентов представлена в Табл. 1.

Как следует из таблицы, пациенты обеих групп 
были сопоставимы между собой по исходным де-
мографическим данным и результатам катетериза-
ции правых отделов сердца (КПОС).

Все пациенты соответствовали III функциональ-
ному классу. Скрининговый отбор пациентов осу-
ществлялся на основании данных эхокардиогра-
фии, окончательное решение принималось после

С.Е. Мамчур и др. 51

О
РИ

ГИ
Н

А
Л

ЬН
Ы

Е
И

С
С

Л
Е

Д
О

ВА
Н

И
Я

Таблица 1. Клиническая характеристика обследованных пациентов в первой контрольной точке (до процедуры)
Table 1. Clinical characteristics of the study population at the first control point (before the procedure)

Показатель / Parameter
Все пациенты / 

All patients
Группа I (PAD) / 
Group I (PAD)

Группа II (SHAM) / 
Group II (SHAM) P

Me LQ UQ Me LQ UQ Me LQ UQ

Возраст, лет / Age (years) 61,0 54,0 64,5 64,0 51,0 66,0 59,5 57,0 61,0 0,262

Пол, м / ж / Gender (m / f) 6 / 6 3 / 3 3 / 3 –
Первичная ЛГ / Primary PH 2 1 1 –
Посттромбоэмболическая ЛГ / Thromboembolic PH 4 2 2 –
ЛГ на фоне дисфункции левых отделов 
сердца / PH due to left heart disease 6 3 3 –
ДЛЖ систолическое, мм рт. ст. / Systolic 
LVP (mm Hg) 126,0 118,5 141,5 127,5 118,0 147,0 123,0 119,0 140,0 0,749

ДЛЖ диастолическое, мм рт. ст. / 
Diastolic LVP (mm Hg) 8,0 7,0 13,0 5,0 4,0 6,0 5,5 5,0 8,0 0,575

ДЛЖ среднее, мм рт. ст. / Mean LVP (mm Hg) 12,0 7,5 14,5 13,0 12,0 14,0 13,0 10,0 15,0 0,873

ДЛА систолическое, мм рт. ст. / Systolic 
PAP (mm Hg) 58,0 52,0 65,5 56,0 50,0 77,0 56,5 52,0 61,0 0,810

ДЛА среднее, мм рт. ст. / Mean PAP (mm Hg) 19,0 16,5 21,0 18,0 16,0 22,0 19,5 19,0 21,0 0,689

ДЛА диастолическое, мм рт. ст. / 
Diastolic PAP (mm Hg) 10,0 7,0 12,5 9,0 8,0 11,0 9,5 7,0 12,0 0,936

ДПЖ систолическое, мм рт. ст. / Systolic 
RVP (mm Hg) 64,0 59,0 75,0 62,5 57,0 68,0 68,5 55,0 80,0 0,471

ДПЖ среднее, мм рт. ст. / Mean RVP 
(mm Hg) 34,0 28,0 36,0 34,5 28,0 37,0 28,0 27,0 34,0 0,230

ДПЖ диастолическое, мм рт. ст. / 
Diastolic RVP (mm Hg) 9,0 6,0 10,0 10,0 5,0 11,0 8,5 7,0 9,0 0,337

ДЗЛА, мм рт. ст. / PCWP (mm Hg) 10,0 9,0 13,0 12,5 9,0 14,0 9,0 9,0 10,0 0,078

ЛСС, ед. Вуда /PVR (Wood units) 4,5 3,7 4,8 3,9 3,4 4,5 4,7 3,7 4,8 0,230

Отношение ДЛА систолического к АД 
систолическому, % / systolic PAP to 
systolic AP ratio (%)

45% 38% 55% 47% 33% 57% 42% 39% 52% 0,873

Примечание: ЛГ – легочная гипертензия; ДЛЖ – давление в левом желудочке; ДЛА – давление в легочной артерии; ДПЖ – 
давление в правом желудочке; ДЗЛА – давление заклинивания легочной артерии; ЛСС – легочное сосудистое сопротивление; 
АД – артериальное давление.
Note: PAD – pulmonary artery denervation; SHAM – sham procedure; AP – arterial pressure; PAP – pulmonary artery pressure; 
PCWP – pulmonary capillary wedge pressure; PH – pulmonary hypertension; RVP – right ventricle pressure; PVR – pulmonary 
vascular resistance; LVP – left ventricular pressure.
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проведения катетеризации правых отделов сердца. 
Критерии включения: возраст от 18 до 75 лет; на-
личие симптомной ЛГ, подтвержденной данными 
КПОС (среднее ДЛА больше 25 мм рт.ст.); рези-
стентность к проводимой специфической терапии; 
подписание добровольного информированного со-
гласия на вмешательство. Критерии исключения: 
кардиальная патология, требующая хирургической 
коррекции или менее 6 месяцев с момента хирур-
гической коррекции; тромбоз полостей сердца; 
хронические заболевания в стадии декомпенсации; 
отсутствие приверженности к лечению; противо-
показания к приему варфарина.

После включения пациентов в исследование 
КПОС выполнялась трижды: непосредственно пе-
ред выполнением процедуры, тотчас после ее вы-
полнения и через 12 месяцев после ее выполнения. 
Эхокардиография с регистрацией показателей, ха-
рактеризующих функциональное состояние пра-
вых отделов сердца, выполнялась четыре раза: за 
сутки до выполнения процедуры, тотчас после ее 
выполнения, на пятые сутки и через 6 месяцев по-
сле ее выполнения.

Статистический анализ проводился в программе 
Statistica 6.0 (Statsoft, США) и включал в себя вы-
числение абсолютных значений и их долей в про-
центах, а также медиан и квартильных размахов. 
Различия оценивались по критериям χ2, Манна-У-
итни, а также при помощи рангового дисперсион-
ного анализа.

Описание метода РЧ денервации ЛА. Проце-
дура выполнялась под внутривенной анестезией 
пропофолом, фентанилом и мидазоламом. Интра-
операционная гипокоагуляция поддерживалась 
непрерывной инфузией нефракционированного 
гепарина до достижения активированного времени 
свертывания 250–300 секунд.

Сосудистый доступ к правым отделам сердца 

выполнялся путем катетеризации бедренной вены 
по S.-I. Seldinger с установкой интродьюсера диа-
метром 8 Fr. Через него в правый желудочек (ПЖ) 
вводился ангиографический катетер Pigtail 6 Fr с 
изгибом 135°. Проводилось измерение систоличе-
ского, диастолического и среднего давления в ПЖ, 
после чего катетер продвигался в ЛС, где проводи-
лись аналогичные измерения.

Затем ангиографический катетер заменялся на 
аблационный катетер Navistar Thermocool F или 
EZ Steer Thermocool D/F NAV или Smarttouch F 
или Smarttouch Bidirectional D/F (Biosense Webster, 
США-Израиль). Далее проводилась электроанато-
мическая реконструкция на системе электромаг-
нитной нефлюороскопической навигации Carto 
3 (Biosense Webster, США-Израиль) выводного 
тракта ПЖ, ЛС и обеих главных ЛА в режиме Fast 
Anatomical Mapping с наложением данных об ам-
плитуде биполярного электрографического сигнала 
с дистального полюса аблационного электрода. Та-
ким образом получали данные об анатомии правых 
отделов, включая зону перехода выводного тракта 
(амплитуда биполярного сигнала ≥1,5 мВ) в ЛС 
(амплитуда биполярного сигнала ≤0,5 мВ). Пере-
ходная амплитуда сигнала соответствовала мышеч-
ной муфте ЛС.

Далее выполнялась аблация с мощностью 30 
Вт, температурой 43°С и скоростью орошения 17 
мл/мин в режиме контроля по температуре про-
должительностью по 30 с на точку. Для этого ис-
пользовался радиочастотный генератор IBI-1500 с 
насосом CoolPoint (St. Jude Medical, США). Ради-
очастотному воздействию подвергались три цир-
кулярные области: на 2 мм дистальнее устья левой 
ЛА, на 2 мм проксимальнее бифуркации ЛА и на 2 
мм дистальнее устья правой ЛА [7] (Рис. 1).

По окончании воздействия аблационный кате-
тер заменялся на ангиографический катетер Pigtail, 
при помощи которого выполнялись те же измере-
ния, что и до выполнения РЧ воздействия.

Результаты
Осложнений во время процедуры и в течение 

последующего 6-месячного наблюдения не заре-
гистрировано. Результаты процедур по данным 
КПОС во второй и третьей контрольных точках 
продемонстрированы в Табл. 2. Как следует из та-
блиц, по всем измеренным показателям отсутство-
вали статистически значимые различия как при 
внутригрупповых сравнениях, так и при сравнени-
ях между группами в любой из контрольных точек. 
Такое же заключение следует из анализа эхокар-
диографических показателей, представленного в 
Табл. 3. Несмотря на статистическую значимость 
некоторых внутригрупповых изменений, межгруп-
повые различия тем не менее отсутствовали во всех 
трех контрольных точках.

Рисунок 1. Дизайн пульмональной денервации в прямой и 
верхне-нижней (сетчатое изображение) проекциях
Примечание: Аблационные повреждения (белые точки) 
проводятся в трех циркулярных областях: на 2 мм 
дистальнее устья левой ЛА, на 2 мм проксимальнее 
бифуркации ЛА и на 2 мм дистальнее устья правой ЛА
Figure 1. The design of the pulmonary denervation in the 
anteroposterior and superior-inferior (mesh mode) views
Note: The lesions (white dots) are made in three circular areas: 2 
mm distal to the left and right pulmonary artery ostia, and 2 mm 
proximal to pulmonary trunk bifurcation
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Таблица 3. Результаты процедур по данным эхокардиографии в первой (до процедуры) и третьей контрольных точках (через 
12 месяцев после процедуры)
Table 3. Procedural results using echocardiography at the first (before the procedure) and the third control point (12 months of the follow-up)

Показатель / Parameter

До процедуры / Before the procedure 12 месяцев после процедуры / 12 months 
of the follow-up Pвнутригр. 

(PAD) / P 
in group 
(PAD)

Pвнутригр. 
(SHAM) / 
P in group 
(SHAM)

Группа I (PAD) / 
Group I (PAD)

Группа II (SHAM) / 
Group II (SHAM)

Группа I (PAD) / 
Group I (PAD)

Группа II (SHAM) / 
Group II (SHAM)

Me LQ UQ Me LQ UQ Me LQ UQ Me LQ UQ
КДР ЛЖ /LV EDD 6,1 6,0 6,5 6,1 5,7 6,3 6,0 5,5 6,4 6,0 5,4 6,0 0,958 0,340
КСР ЛЖ / LV ESD 3,8 3,8 4,0 4,8 4,4 5,1 4,4 3,8 5,3 3,8 3,7 4,4 0,707 0,069
КДО ЛЖ / LV EDV 209,0 156,0 209,0 167,5 134,5 177,5 180,0 160,0 199,0 154,0 142,5 180,0 0,532 0,814
КСО ЛЖ / LV ESV 102,0 92,0 117,0 77,5 63,5 94,0 87,0 66,0 91,0 76,5 66,0 87,5 0,060 0,290
ФВ ЛЖ / LV EF 44,0 35,0 56,0 52,5 43,5 57,0 56,0 49,0 59,0 53,5 45,0 61,0 0,265 0,416
УО ЛЖ / LV SV 92,0 55,0 117,0 73,0 67,5 92,0 94,0 89,0 112,0 81,5 66,5 99,0 0,334 0,494
ПЗР ЛП / LAD 4,7 4,7 4,8 4,9 4,8 5,0 4,8 4,4 4,9 4,4 4,4 4,5 0,134 0,126
ШЛЖ / LVW 6,3 6,1 6,5 6,3 6,3 6,4 6,5 6,5 6,5 6,4 6,3 6,5 0,373 0,099
ИЭЛЖ / LVEI 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 0,682 0,023
Ширина ПП / RAW 4,3 3,9 4,6 4,4 4,1 4,8 4,6 4,3 4,6 4,4 4,3 4,5 0,758 0,575
Длина ПП / RAL 4,9 4,4 5,0 5,4 4,8 6,0 5,0 5,0 5,1 5,1 5,0 5,4 0,147 0,374
Vmax ПП / RA Vmax 114,0 80,0 115,0 94,0 64,0 116,5 104,0 102,0 122,0 68,0 62,5 69,0 0,241 0,039
КСП ПП / RA ESA 29,0 22,0 32,0 29,5 24,0 31,0 27,0 27,0 31,0 26,0 19,1 32,5 0,167 0,758
ПЗР ПЖ / RVD 2,2 1,8 2,7 2,6 2,4 2,8 2,7 2,0 2,7 2,1 1,9 2,5 0,169 0,484
ПДПЖ в базальной части 
/ Basal RVTD 3,5 3,3 3,8 4,1 3,7 4,6 3,8 3,5 3,8 3,7 3,6 4,0 0,764 0,536

ПДПЖ в средней части / 
Medial RVTD 2,7 2,7 3,4 3,0 2,8 3,0 3,4 3,3 3,4 3,0 2,7 3,3 0,537 0,075

Продольный ДПЖ / RVLD 6,2 5,3 6,7 6,0 5,9 6,2 6,7 6,6 6,7 6,6 6,1 6,8 0,392 0,069
D ВОПЖ / RVOT D 2,7 2,3 2,8 3,0 2,4 3,3 2,8 2,8 2,8 2,8 2,7 2,8 0,516 0,473
ПСПЖ / RVAW 0,5 0,4 0,5 0,5 0,4 0,5 0,5 0,4 0,5 0,4 0,4 0,5 0,308 0,318
ФВ ПЖ / RV EF 48,0 44,0 50,0 48,5 42,5 52,0 44,0 43,0 44,0 46,0 44,5 53,0 0,241 0,543
ФУ ПЖ / RV SF 22,0 20,0 28,0 22,5 21,0 25,5 26,0 24,0 28,0 24,0 21,5 27,5 0,562 0,520
ИФМ ПЖ / MFI 0,5 0,4 0,8 0,5 0,4 0,8 0,9 0,3 0,9 0,4 0,3 0,6 0,615 0,352
TAPSE 2,0 1,8 2,1 1,9 1,7 2,0 1,7 1,6 1,9 1,8 1,7 2,0 0,122 0,016
Среднее ДЛА / Mean PAP 38,0 32,0 44,0 38,5 37,0 40,5 32,0 26,0 32,0 24,5 24,0 30,0 0,141 0,003
VTI S 9,0 6,0 11,0 10,0 8,0 10,0 6,0 6,0 6,0 8,5 6,0 10,5 0,308 0,775
VTI D 17,0 15,0 18,0 16,0 14,5 18,0 13,0 13,0 17,0 14,0 13,0 19,5 0,058 0,785

Таблица 2. Результаты процедур по данным КПОС в третьей контрольной точке (через 12 месяцев после процедуры)
Table 2. Procedural results using RHC at the third control point (12 months of the follow-up)

Показатель / Parameter
Группа I (PAD) / 
Group I (PAD)

Группа II (SHAM) / 
Group II (SHAM) P

Me LQ UQ Me LQ UQ
ДЛЖ систолическое, мм рт. ст. / Systolic LVP (mm Hg) 128,5 117,0 134,0 125,0 117,0 136,0 0,936
ДЛЖ среднее, мм рт. ст. / Mean LVP (mm Hg) 16,0 11,0 18,0 16,0 12,0 18,0 0,873
ДЛЖ диастолическое, мм рт. ст. / Diastolic LVP (mm Hg) 6,0 6,0 6,0 5,5 5,0 11,0 0,749
ДЛА систолическое, мм рт. ст. / Systolic PAP (mm Hg) 64,5 56,0 75,0 62,0 50,0 77,0 0,936
ДЛА среднее, мм рт. ст. / Mean PAP (mm Hg) 19,0 16,0 21,0 20,0 15,0 24,0 0,689
ДЛА диастолическое, мм рт. ст. / Diastolic PAP (mm Hg) 11,5 9,0 12,0 10,5 8,0 14,0 0,749
ДПЖ систолическое, мм рт. ст. / Systolic RVP (mm Hg) 64,0 57,0 78,0 61,5 55,0 72,0 0,631
ДПЖ среднее, мм рт. ст. / Mean RVP (mm Hg) 31,5 28,0 36,0 30,5 27,0 35,0 0,631
ДПЖ диастолическое, мм рт. ст. / Diastolic RVP (mm Hg) 8,0 7,0 11,0 11,0 9,0 13,0 0,150
ДЗЛА, мм рт. ст. / PCWP (mm Hg) 11,5 10,0 12,0 11,0 9,0 12,0 0,575
ЛСС, ед. Вуда /PVR (Wood units) 3,8 3,4 3,9 3,7 3,6 4,8 0,936
Отношение ДЛА систолического к АД систолическому, % / 
Systolic PAP to systolic AP ratio (%) 51% 46% 61% 49% 41% 56% 81%

Примечание: Все межгрупповые различия статистически незначимы (P>0,05). ДЛЖ – давление в левом желудочке; ДЛА – 
давление в легочной артерии; ДПЖ – давление в правом желудочке; ДЗЛА – давление заклинивания легочной артерии; ЛСС 
– легочное сосудистое сопротивление; АД – артериальное давление.
Note: All differences between groups are statistically insignificant (P>0.05). PAD – pulmonary artery denervation; SHAM – sham 
procedure; AP – arterial pressure; PAP – pulmonary artery pressure; PCWP – pulmonary capillary wedge pressure; RVP – right 
ventricle pressure; PVR – pulmonary vascular resistance; LVP – left ventricular pressure.
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Примечание: Все межгрупповые различия статистически незначимы (P>0,05). КДР – конечный диастолический размер; 
ЛЖ – левый желудочек; КСР – конечный систолический размер; КДО – конечный диастолический объем; КСО – конечный 
систолический объем; ФВ – фракция выброса; УО – ударный объем; ПЗР ЛП – переднезадний размер левого предсердия; ШЛЖ – 
ширина левого желудочка; ИЭЛЖ – индекс эксцентричности левого желудочка; ПП – правое предсердие; Vmax – максимальный 
объем; КСП – конечная систолическая площадь; ПЖ – правый желудочек; ПДПЖ – поперечный диаметр правого желудочка; 
ДПЖ – диаметр правого желудочка; D ВОПЖ – диаметр выводного отдела правого желудочка; ПСПЖ – передняя стенка 
правого желудочка; ФУ – фракция укорочения; ИФМ – индекс функции миокарда; TAPSE – амплитуда движения фиброзного 
кольца трикуспидального клапана; ДЛА – давление в легочной артерии; VTI S – интеграл линейной скорости кровотока в 
легочных венах во время систолы желудочков; VTI D – интеграл линейной скорости кровотока в легочных венах во время 
пассивного наполнения желудочков; ДЛП – давление в левом предсердии; СДЛА – систолическое давление в легочной артерии; 
ДДЛА – диастолическое давление в легочной артерии; D НПВ – диаметр нижней полой вены; ДПП – давление в правом 
предсердии; TR – степень трикуспидальной регургитации; E ТК – пиковая скорость кровотока через трехстворчатый клапан 
во время пассивного наполнения желудочков; A ТК – пиковая скорость кровотока через трехстворчатый клапан во время 
систолы предсердий; DT E ТК – скорость полуспада волны E транстрикуспидального кровотока; E/A ТК – отношение пиков 
E и A кровотока через трехстворчатый клапан; ВИР – время изоволюмического расслабления; Em ТК – пиковая скорость 
движения фиброзного кольца трикуспидального клапана в период пассивного наполнения правого желудочка; Am ТК – 
пиковая скорость движения фиброзного кольца трикуспидального клапана в период систолы правого предсердия; Em/Am ТК 
– отношение пиков Em и Am фиброзного кольца трикуспидального клапана; E/Em ТК – отношение пиков E и Em фиброзного 
кольца трикуспидального клапана; Пик S – пиковая скорость кровотока в левой верхней легочной вене в период систолы 
левого желудочка; Пик D – пиковая скорость кровотока в правой верхней легочной вене в период пассивного наполнения левого 
желудочка; S/D – отношение пиков S и D кровотока в правой верхней легочной вене.
Note: LV – left ventricular; EDD – end-diastolic diameter; ESD – end-systolic diameter; EDV – end-diastolic volume; ESV – end-
systolic volume; EF – ejection fraction; SV – stroke volume; LAD – left atrial diameter; LVW – left ventricular width; LVEI – left 
ventricular eccentric index; RAW – right atrial width; RAL – right atrial length; RA – right atrial; Vmax – maximal volume; ESA – end-
systolic area; RVD – right ventricular diameter; RVTD – right ventricular transverse diameter; RVLD – right ventricular longitudinal 
dimension; RVOT D – right ventricular outflow tract diameter; RVAW – right ventricular anterior wall; RV – right ventricular; 
SF – shortening fraction; MFI – myocardial function index; TAPSE – tricuspid annular plane systolic excursion; PAP – pulmonary 
artery pressure; PAD – pulmonary artery denervation; VTI S – pulmonary vein velocity time integral during ventricular systole; VTI 
D – pulmonary vein velocity time integral during ventricular passive filling; LAP – left atrial pressure; PASP – pulmonary artery 
systolic pressure; PADP – pulmonary artery diastolic pressure; IVC D – inferior vena cava diameter; RAP – right atrial pressure; 
TR – tricuspid regurgitation grade; TV E – tricuspid valvular flow peak velocity during ventricular passive filling; TV A – tricuspid 
valve flow peak velocity during atrial contraction; TV DT E – tricuspid valvular peak E deceleration time; TV – tricuspid valvular; 
IVRT – isovolumic relaxation time; TV Em – tricuspid valvular fibrous annulus peak velocity during ventricular passive filling; TV Am 
– tricuspid valvular fibrous annulus peak velocity during atrial contraction; Peak S – pulmonary vein peak velocity during ventricular 
systole; Peak D – pulmonary vein peak velocity during ventricular passive filling.

Среднее ДЛП / Mean LAP 13,0 10,0 20,0 17,0 14,5 21,0 12,0 8,0 19,0 11,5 8,5 14,0 0,230 0,022
СДЛА / PASP 52,0 41,0 58,0 50,0 48,0 51,5 48,0 21,0 58,0 38,0 29,0 45,0 0,709 0,009
ДДЛА / PADP 26,0 22,0 26,0 21,5 19,5 23,0 18,0 17,0 24,0 17,0 16,0 18,5 0,427 0,212
D НПВ / IVC D 2,1 1,9 2,3 2,2 2,1 2,4 2,1 1,8 2,1 2,1 1,8 2,1 0,709 0,733

D НПВ на вдохе / IVC D on inspiration 1,1 1,1 1,5 1,6 1,4 1,8 1,5 0,9 1,5 1,5 0,9 1,5 0,040 0,914

ДПП / RAP 10,0 5,0 15,0 10,0 7,5 12,5 10,0 10,0 15,0 10,0 10,0 12,5 0,230 0,743
TR 1,0 1,0 2,0 1,0 0,5 1,0 2,0 1,0 2,0 1,0 1,0 2,0 0,801 0,285
E ТК / TV E 0,4 0,3 0,5 0,5 0,4 0,5 0,3 0,3 0,4 0,6 0,4 0,9 0,207 0,225
A ТК / TV A 0,6 0,5 0,7 0,9 0,5 1,0 0,7 0,6 0,7 0,6 0,5 0,7 0,801 0,020
DT E ТК / TV DT E 167,0 166,0 183,0 184,0 160,5 188,0 170,0 159,0 172,0 162,0 160,5 174,5 0,978 0,119
E/A ТК / TV E/A 0,6 0,5 1,2 0,6 0,5 0,7 0,5 0,5 0,7 1,3 0,5 1,8 0,299 0,002
ВИР ПЖ / RV IVRT 104,0 80,0 106,0 89,0 86,0 97,5 99,0 77,0 103,0 82,5 77,0 87,0 0,167 0,060
Em ТК / TV Em 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,861 0,0004
Am ТК / TV Am 0,5 0,1 1,1 0,6 0,4 1,0 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 6,6 0,096 0,003
Em/Am ТК / TV Em/Am 0,2 0,1 0,6 0,2 0,1 0,2 0,6 0,6 0,9 0,7 0,6 0,9 0,596 0,001
E/Em ТК / TV E/Em 3,7 3,7 6,8 4,5 3,7 5,3 3,7 3,7 4,0 5,6 3,7 8,3 0,245 0,980
Пик S / Peak S 1,2 1,0 1,4 1,5 0,9 1,5 1,0 0,9 1,2 1,4 1,0 1,5 0,118 0,486
Пик D / Peak D 1,1 1,0 1,1 1,4 1,1 1,6 1,6 1,3 1,7 1,3 1,0 1,4 0,142 0,251
S/D 1,1 0,9 1,4 0,9 0,7 1,2 0,6 0,6 0,9 1,0 0,8 1,3 0,577 0,189

Обсуждение
В настоящем исследовании оценено влияние 

PDN не только на показатели КПОС, но и пред-
принята попытка комплексной оценки ее влияния 
на показатели механической функции правых отде-
лов сердца. Таким образом, в группе денервации в 
сравнении с группой контроля отмечена тенденция 
к улучшению ряда инструментальных показателей, 
характеризующих тяжесть ЛГ. Из того, что в груп-
пе SHAM внутригрупповые различия указывают на 
ухудшение диастолической функции ПЖ в процес-
се постпроцедурального наблюдения, а в группе 

PDN эти различия статистически незначимы, мож-
но было бы сделать вывод о том, что денервация 
замедляет прогрессирование диастолической дис-
функции ПЖ. Однако межгрупповые различия ста-
тистически незначимы во всех контрольных точ-
ках. Не исключено, что это было связано с малым 
размером выборки.

Кроме того, в исследованной выборке половина 
пациентов была представлена больными ЛГ на фоне 
дисфункции левых отделов сердца. Не исключено, что 
даже в случае положительного влияния PDN на ре-
зистентность сосудов малого круга кровообращения
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высокое давление в левых отделах, которое, есте-
ственно, не изменилось после процедуры, не по-
зволило добиться снижения давления в правых. 
Однако эту точку зрения не поддерживают резуль-
таты работы Osorio J. et al. [8], продемонстриро-
вавших, что по мере прогрессирования ЛГ на фоне 
дисфункции левых отделов сердца развивается ре-
активный компонент (вазоспазм), вследствие чего 
происходит резкий диспропорциональный рост 
ДЛА, в результате чего растет легочное сосудистое 
сопротивление и присоединяется прекапиллярный 
компонент. В основе этого процесса лежит реф-
лекс, реализуемый с барорецепторов адвентиции 
области ствола и бифуркации ЛА [9].

Тем не менее, в настоящее время основным под-
ходом для коррекции ЛГ на фоне дисфункции ле-
вых отделов сердца является контроль именно па-
тологического процесса, лежащего в основе самой 
миокардиальной дисфункции [2, 10]. Рандомизи-
рованные клинические исследования по примене-
нию специфических препаратов в этой группе ЛГ 
(FIRST, REACH-1, ENABLE) продемонстрировали 
низкую эффективность, подобную эффекту от PDN 
в настоящем исследовании.

Поэтому для доказательства эффективности и 
безопасности методики требуются дальнейшие ис-
следования на более крупных группах пациентов, 

а также учет клинической группы ЛГ при оценке 
результатов.

Заключение
Денервация легочной артерии в сроки 12 меся-

цев после процедуры не приводит к статистически 
значимым различиям в показателях, характеризую-
щих механическую функцию правых отделов серд-
ца между группами денервации и ложной процеду-
ры.
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Основные положения
• Технология MIDCAB доказала свою эффективность и безопасность, тем самым она должна 

стать еще одной хирургической опцией, необходимой для успешной реваскуляризации миокарда в 
условиях современного кардиологического центра. А применение новых методов дооперационной 
визуализации топографии целевой артерии увеличили долю успешных операций и расширили по-
казания для проведения данной операции у пациентов с ожирением или нетипичной конституцией.

Цель
Оценить госпитальные результаты коронарного шунтирования (КШ) перед-
ней нисходящей артерии (ПНА) из минидоступа на «работающем сердце» 
(миниинвазивное off-pump КШ ПНА).

Материалы и
методы

В одноцентровое проспективное исследование включено 146 пациентов со стабиль-
ной ишемической болезнью сердца и гемодинамически значимым поражением ПНА. 
Конечными точками исследования на протяжении госпитального периода были та-
кие неблагоприятные кардиоваскулярные события, как смерть, инфаркт миокарда, 
острое нарушение мозгового кровообращения (ОНМК) / транзиторная ишемическая 
атака (ТИА), кровотечения, связанные с КШ, повторная незапланированная рева-
скуляризация миокарда. Полнота проведенной реваскуляризации оценивалась при 
помощи подсчета остаточного (резидуального) SYNTAX Score. Также учитывался 
объем периоперационной кровопотери и длительность пребывания пациентов в от-
делении реанимации и клинике. Регистрировались раневые осложнения, нарушения 
ритма и проводимости, осложнения со стороны дыхательной системы.

Результаты

Средний возраст пациентов составил 60±8,9 (36–82) лет. Средний показатель хи-
рургического риска по шкале EuroScore II в исследуемой выборке – 1,61±1,66%, 
тогда как выраженность коронарного атеросклероза по шкале SYNTAX – 11,7±9,5 
(5–25,5) баллов. После шунтирования резидуальный SYNTAX составил 1,8±2,1(0–
12,5). Подавляющее большинство пациентов имели однососудистое поражение 
коронарного русла (n = 108, 73,9%). Более чем у половины пациентов отмечен 
постинфарктный кардиосклероз. Сахарный диабет диагностирован у 17,8% боль-
ных. Ожирением I-II степени страдали 19% больных. Среднее значение фракции 
выброса левого желудочка в общей выборке пациентов соответствовало значению 
61,3±7,5% (37–74%). При осуществлении хирургического доступа в восьми слу-
чаях (5,5%) потребовалась конверсия боковой миниторакотомии в стернотомию и 
шунтирование ПНА на работающем сердце. Средний объем интраоперационной 
кровопотери составил 293,4±117,9 мл. Неполная целесообразная реваскуляриза-
ция миокарда была достигнута в 24,7% случаев. В структуре неблагоприятных 
кардиоваскулярных событий не зарегистрировано случаев госпитальной леталь-
ности. Встречаемость таких осложнений, как инфаркт миокарда, ОНМК/ТИА и 
повторная незапланированная реваскуляризация миокарда, находилась в допусти-
мом диапазоне значений – 0,7%, 0% и 2,7% соответственно. В 6,1% (n = 9) случаях 
послеоперационный период осложнился развитием раневого осложнения в виде 
диастаза кожи и подкожно-жировой клетчатки. Среднее время пребывания паци-
ентов в отделении реанимации составило 1±0,2 сутки. Абсолютное большинство 
пациентов (n = 108) выписались из отделения кардиохирургии в срок 10±1,2 суток.

Заключение В госпитальном периоде наблюдения стратегия реваскуляризации off-pump КШ 
ПНА из минидоступа продемонстрировала удовлетворительные результаты,

ГОСПИТАЛЬНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ МИНИИНВАЗИВНОГО КОРОНАРНОГО 
ШУНТИРОВАНИЯ ПЕРЕДНЕЙ НИСХОДЯЩЕЙ АРТЕРИИ

НА РАБОТАЮЩЕМ СЕРДЦЕ
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Highlights

• MIDCAB has proven its effectiveness and safety. Thereby, it may be another surgical option required for 
successful myocardial revascularization in the Cardiac Surgery Centers of Excellence. The use of advanced 
methods of preoperative visualization of the target artery topography has increased the proportion of successful 
procedures and expanded the indications for MIDCAB in patients with obesity or constitutional alterations.

Aim
To evaluate the in-hospital results of minimally invasive direct coronary artery bypass 
grafting (MIDCAB) of the left anterior descending artery (LAD) on the beating heart.

Methods

146 patients with stable coronary artery disease and hemodynamically significant 
LAD lesions were included in a single-center prospective study. The study endpoints 
included death, myocardial infarction (MI), stroke, bleedings associated with the CABG, 
repeated non-elective myocardial revascularization during the in-hospital period. The 
completeness of the performed revascularization was assessed by estimating the residual 
SYNTAX score. Additionally, the volume of perioperative blood loss and patients’ ICU 
and in-hospital length of stay were recorded. Wound complications, heart rhythm and 
conduction disturbances, respiratory complications were assessed.

Results

The mean patient age was 60±8.9 (36–82) years. The mean EuroScore II was 1.61±1.66%. 
The SYNTAX score was 11.7±9.5 (5–25.5) scores. After MIDCAB, the residual SYNTAX 
was 1.8±2.1 (0–12.5). The majority of patients had single-vessel disease (n = 108; 73.9%). 
More than half of the patients had postinfarction cardiosclerosis (PICS). 17.8% of patients 
had diabetes mellitus. 19% of patients were present with class 1–2 obesity. The mean left 
ventricular ejection fraction (LVEF) in the total sample was 61.3±7.5% (37–74%). Eight 
patients (5.5%) required the conversion of lateral minitracotomy to sternotomy followed 
by the LAD grafting on the beating heart. The mean volume of intraoperative blood loss 
was 293.4±117.9 mL. Reasonable incomplete myocardial revascularization was achieved 
in 24.7% of cases. There were no cases of in-hospital deaths in the study cohort. The 
incidence of MI, stroke and repeated non-elective myocardial revascularization was within 
the acceptable range of 0.7%, 0% and 2.7%, respectively. 6.1% of patients (n = 9) had 
wound complications (deep incisional surgical site infection). The mean length of stay in 
the intensive care unit was 1±0.2 days. The absolute majority of patients (n = 108) were 
discharged from the Department of Cardiac Surgery in the period of 10±1.2 days.

Conclusion
Off-pump MIDCAB demonstrated good results, low rate of cardiovascular 
complications and low volume of perioperative blood loss, lack of deep wound 
infection and shorter hospital length of stay.

Keywords  Minimally invasive coronary artery bypass surgery • MIDCAB
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что выражалось в незначительном количестве кардиоваскулярных осложне-
ний и объеме периоперционной кровопотери, отсутствием глубокой раневой 
инфекции, коротким госпитальным периодом.

Ключевые слова Коронарное шунтирование на работающем сердце • Минимально инвазивное 
коронарное шунтирование • MIDCAB
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Введение
Ишемическая болезнь сердца (ИБС) остается веду-

щей причиной снижения трудоспособности и смертно-
сти населения во всем мире. В России более половины 
смертей обусловлены болезнями системы кровообра-
щения, и прежде всего ИБС, которая является причиной 
смерти более половины умерших от болезней системы 
кровообращения. Реваскуляризация миокарда улучшает 
качество жизни и отдаленные результаты у пациентов с 
ИБС, что подтверждено многочисленными исследова-
ниями и является причиной ее широкого распростране-
ния в качестве приоритетной стратегии лечения [1].

Существуют различные виды лечения пациентов 
с выраженным коронарным атеросклерозом, которые 
применяют в зависимости от клинических проявле-
ний ИБС, степени поражения венечных артерий и со-
путствующей патологии. К ним относятся такие, как 
оптимальная медикаментозная терапия, включающая 
назначение статинов, дезагрегантов и β-адреноблока-
торов, чрескожное коронарное вмешательство (ЧКВ) 
со стентированием, коронарное шунтирование (КШ), 
выполняемое как в условиях искусственного кровоо-
бращения (ИК), так и на «работающем сердце» (off-
pump КШ) и шунтирование передней межжелудоч-
ковой артерии левой внутренней грудной артерией 
(ЛВГА) из миниинвазивного доступа, гибридные опе-
рации, сочетающие преимущества КШ и ЧКВ [2–10].

Важнейшее преимущество ЧКВ состоит в его ма-
лой инвазивности и быстрой реабилитации пациентов. 
Ограничениями данного метода являются сложность 
в достижении полной реваскуляризации миокарда 
при тяжелом коронарном атеросклерозе, сложной 
анатомии и относительно высокая частота повторных 
вмешательств, связанных с рестенозом в стенте. КШ 
с использованием в качестве кондуита ЛВГА на перед-
нюю нисходящую артерию (ПНА) является «золотым 
стандартом» реваскуляризации миокарда, обеспечива-
ющим выживаемость больных в отдаленном периоде 
наблюдения, однако данный метод сопряжен с высо-
кой травматичностью, длительной реабилитацией и 
риском периоперационных осложнений (инфекци-
онных, геморрагических, неврологических, а также 
полиорганной дисфункцией на фоне системного вос-
палительного ответа). Концепция реваскуляризации 
миокарда при помощи шунта ЛВГА на ПНА из мини-
доступа основана на преимуществах КШ, обеспечива-
ющих длительное функционирование шунта к ПНА и 

ЧКВ с его малой инвазивностью, без манипуляций на 
аорте, на «работающем сердце», что позволяет снизить 
риск хирургических осложнений [6, 7, 11–17].

В силу отсутствия достаточной доказательной базы 
современные рекомендации по реваскуляризации мио-
карда у пациентов со стабильной ИБС не содержат од-
нозначных заключений в отношении таких технологий 
реваскуляризации миокарда, как MIDCAB и гибрид-
ная реваскуляризация. В значительной степени это об-
условлено недостаточным объемом знаний, связанных 
с результатами исследований по данной проблеме [18].

Целью настоящего исследования стала оценка 
госпитальных результатов КШ ПНА off-pump из 
миниинвазивного доступа (MID CAB ПНА).

Материал и методы
В одноцентровое проспективное исследование в 

период с 2011-го по декабрь 2017 г. включено 146 па-
циентов со стабильной ИБС и гемодинамически значи-
мым поражением ПНА, имеющих показания к выпол-
нению операции КШ, предоставившие добровольное 
информированное согласие на участие в исследова-
нии. В исследование не включались пациенты со зна-
чимым стенозом ствола левой коронарной артерии и 
пациенты, которым проводилась сочетанная операция 
по резекции аневризмы левого желудочка (ЛЖ) и/или 
протезирование/пластика клапанов сердца, ожирение 
III ст., выраженный спаечный процесс ОГК, неудобная 
скелетотопия сердца по данным МСКТ.

Стратегия реваскуляризация определялась муль-
тидисциплинарной командой (сердечно-сосудистый 
хирург, специалист по рентгеноэндоваскулярному 
лечению, кардиолог, анестезиолог) на основании 
комплекса клинико-инструментальных данных.

Основными критериями для выбора данной стра-
тегии реваскуляризации являлись следующие: изоли-
рованное значимое (≥70%) стенотическое поражение 
ПНА в зоне п/3-с/3, пригодной для шунтирования 
ЛВГА с невозможностью или нецелесообразностью 
рентгеноэндоваскулярной коррекции; и/или выра-
женный кальциноз восходящей аорты, представля-
ющий высокий риск осложнений при подключении 
ИК; и/или многососудистое поражение с выбором 
изолированного шунтирования ПНА в качестве ме-
тодики целесообразной неполной реваскуляризации.

На протяжении госпитального периода оценивались 
такие неблагоприятные кардиоваскулярные события,



как смерть, инфаркт миокарда (ИМ), острое нарушение 
мозгового кровообращения (ОНМК) / транзиторная 
ишемическая атака (ТИА), кровотечения, связанные с 
КШ, повторная незапланированная реваскуляризация 
миокарда. Учитывались интраоперационные ослож-
нения, использование интракоронарного шунта. Кроме 
этого, проводился анализ таких показателей, как полно-
та реваскуляризации (резидуальный SYNTAX SCORE), 
объем периоперационной кровопотери, длительность 
пребывания в отделении реанимации и клинике, ране-
вые осложнения, нарушения ритма и проводимости, 
осложнения со стороны дыхательной системы.

Оценка данных проводилась с использованием про-
гностических шкал EuroScore II (выраженность сопут-
ствующей патологии, тяжесть клинического статуса и 
риск хирургических осложнений) (http://www.euroscore.
org/calc), SYNTAX (выраженность коронарного атеро-
склероза) (http://www.rnoik.ru/files/syntax). Степень ге-
моррагических осложнений оценивалась при помощи 
шкалы BARC (Bleeding Academic Research Consortium) 
(http://www.tctmd.com/show.aspx?id=106496). 

При оценке клинического статуса регистрирова-
ли исходные показатели функционального класса 
стенокардии и хронической сердечной недостаточ-
ности (ХСН), сократительной способности левого 
желудочка (фракция выброса (ФВ)). Учитывали со-

путствующую патологию (ОНМК/ТИА в анамнезе, 
постинфарктный кардиосклероз, мультифокальный 
атеросклероз (МФА) с поражением периферических 
артерий, хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ), бронхиальная астма, сахарный диабет, ожи-
рение, проявления почечной недостаточности. 

Результаты исследований обработаны при помощи
пакета прикладных программ Statistica for Windows 
13.0 (StatSoftInc., США). 

В исследование включены пациенты со стабильной 
формой ИБС и гемодинамически значимым поражени-
ем коронарных артерий, имеющие показания к выпол-
нению операции КШ, предоставившие добровольное 
информированное согласие на участие в исследовании. 
Стратегия реваскуляризации определялась мультидис-
циплинарной командой (сердечно-сосудистый хирург, 
специалист по рентгеноэндоваскулярному лечению, 
кардиолог, анестезиолог) на основании комплекса кли-
нико-инструментальных данных. 

Результаты
В Табл. 1 представлена клинико-демографиче-

ская характеристика общей выборки пациентов. 
Преобладали пациенты мужского пола, средний 
возраст составил 60,1±7,1, большая часть пациентов 
51,9% страдали стенокардией напряжения I–II ФК.

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика общей группы пациентов
Table 1. Clinical and demographic characteristics of the study cohort

Примечание: ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения; ТИА – транзиторная ишемическая атака; ФК – 
функциональный класс; ХБП – хроническая болезнь почек; ХИГМ – хроническая ишемия головного мозга; ХОБЛ – хроническая 
обструктивная болезнь легких; ХСН – хроническая сердечная недостаточность; ЦАС – церебральный атеросклероз.
Note: CHF – chronic heart failure; COPD – chronic obstructive pulmonary disease.

Пациенты / Patients (n = 146) N %

Клинико-демографические показатели / Clinical and demographic data
Возраст / Age 60,1±9,0 (36–82)
Мужской пол / Male 113 77,3 
Стенокардия напряжения 1–2 ФК / Stable angina class 1–2 106 72,4
Стенокардия напряжения 3–4 ФК / Stable angina class 1–2 26 17,8
Безболевая ишемия миокарда / Painless myocardial ischemia 9 6,2
Впервые возникшая стенокардия / First-time angina pectoris 5 2,7
Постинфарктный кардиосклероз / Postinfarction cardiosclerosis 95 65
Сахарный диабет / Diabetes mellitus 26 17,8
Артериальная гипертензия / Arterial hypertension 142 97,2
ХОБЛ/бронхиальная астма / Bronchial asthma/COPD 12 8,2
ХБП I–III ст. / chronic renal disease grades I–III 13 8,9
Мультифокальный атеросклероз с поражением двух и более артериальных 
бассейнов / Polyvascular disease 62 42,2

Фракция выброса левого желудочка / Left ventricular ejection fraction 61,3±7,5 (37–74)
Ожирение I–II ст. / obesity class 1–2 28 19
ЦАС без показаний к оперативному вмешательству / Cerebral arteriosclerosis 
without indications for surgery 52 35,3

ОНМК/ТИА в прошлом / Prior stroke 11 7,5
Исходный ХИГМ I–II ст. / Chronic brain grades I–II at baseline 39 26,7
Исходный ХИГМ III ст. / Chronic brain ischemia grade III at baseline 6 4,1
ХСН I–II / CHF class I–II 118 80,7

ХСН III / CHF class III 28 19,3
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Чуть меньше половины пациентов имели МФА с 
поражением двух и более артериальных бассейнов, 
17,8% страдали сахарным диабетом, примерно столь-
ко же, 19% пациентов, – ожирением. 12 пациентов 
(8,2%) имели патологию дыхательной системы в виде 
бронхиальной астмы или ХОБЛ. Более одной трети 
имели атеросклеротическое поражение сонных арте-
рий без показаний к оперативному вмешательству и 
почти – 30,8% хроническую ишемию головного моз-
га. Больше половины пациентов имели постинфаркт-
ный кардиосклероз. Среднее значение ФВ в общей 
выборке пациентов соответствовало 61,3±7,5%.

Табл. 2 демонстрирует стратегии реваскуляриза-
ции, исходную ангиографическую и периопераци-
онную характеристику общей когорты пациентов. 
Подавляющее большинство больных имели изолиро-
ванное поражение ПНА и левый или сбалансирован-
ный тип коронарного кровотока. Средний показатель 
SYNTAX, характеризующий выраженность коро-
нарного поражения, соответствовал группе низкого 
риска 11,8±9,5, что было обусловлено доминирова-
нием пациентов с однососудистым поражением. В 8 
случаях (5,5%) потребовалась конверсия MIDCAB в 
стернотомию и шунтирование ПНА на «работающем 
сердце». Средний объем периоперационной кровопо-
тери не превышал 293,4±117,9 мл, при этом около 5% 
пациентов имели клинически значимые геморрагиче-
ские осложнения, требующие гемотрансфузии и/или 
специальных хирургических вмешательств, что по 
шкале BARC соответствовало >2 степени. В результа-
те оперативного лечения около 75% пациентов полу-
чили полную реваскуляризацию миокарда, тогда как 
оставшиеся больные – целесообразную неполную, и 

резидуальный SYNTAX составил 2,05±2,4. В боль-
шинстве случаев (84,2%) в процессе формирования 
анастомоза использовался интракоронарный шунт.

В Табл. 3 показаны госпитальные исходы и структу-
ра неблагоприятных кардиоваскулярных событий в об-
щей выборке пациентов. Не зарегистрировано случаев 
госпитальной летальности. Встречаемость таких ос-
ложнений, как ИМ, ОНМК/ТИА и повторная незапла-
нированная реваскуляризация миокарда находилась в 
допустимом диапазоне значений. Зарегистрировано 
15 случаев (10,3%) нарушения ритма в виде ФП/ТП с 
успешной медикаментозной кардиоверсией. Почти 5% 
имели гидроперикард без признаков сдавления сердца 
и 3,2% имели осложнение со стороны дыхательной си-
стемы в виде гидроторакса с показаниями к пункции, 
пневмонии застойного генеза, пневмоторакс. Также у 
6,1% пациентов в послеоперационном периоде раз-
вилось раневое осложнение в виде диастаза кожи и 
подкожно-жировой клетчатки асептического генеза 
с положительным эффектом на проводимое лечение. 
Длительность нахождения в отделении реанимации 
составила 1±0,2 суток. 108 пациентов выписались из 
клиники в срок до 10±1,2 суток.

Обсуждение
КШ с использованием ЛВГА в качестве шунта 

на ПНА остается «золотым стандартом» реваску-
ляризации миокарда для пациентов с множествен-
ным коронарным атеросклерозом. Это обусловлено 
длительным функционированием данного кондуита, 
обеспечивающего кровоснабжение большого объе-
ма миокарда, что влияет на выживаемость пациентов 
в отдаленном периоде наблюдения. В то же время 
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Таблица 2. Ангиографическая, периоперационная характеристика пациентов
Table 2. Angiographic and perioperative characteristics of the study population

Примечание: КА – коронарная артерия; MID CAB – КШ передней нисходящей артерии из минидоступа на работающем сердце.

Пациенты / Patients (n = 146) N %

Хирургические стратегии / Surgical strategies
MID CAB 138 94,4
Конверсия в стернотомию / Conversion to sternotomy 8 5,5

Клинико-ангиографическая характеристика/ Clinical and angiographic characteristics
Однососудистое поражение КА / Single-vessel coronary artery disease 110 75,2
Многососудистое поражение КА / multivessel coronary artery disease 36 24,7
Левый и сбалансированный тип коронарного кровотока / Left and balanced type of 
coronary circulation 116 79,4

SYNTAX 11,8±9,5 (5–25,5)
EuroScore II 1,61±1,66

Периоперационная характеристика / Perioperative characteristic
Кровопотеря общая, мл / Total blood loss, ml 293,4±117,9 (100–700)
Выраженность кровопотери по шкале BARC 0–2 степени / The severity of blood loss 
according to the BARC scale 0–2 grade 139 95,2

Выраженность кровопотери по шкале BARC >2 степени / The severity of blood loss 
according to the BARC scale >2 grade 7 4,7

Интракоронарный шунт использовался / Intracoronary shunt 123 84,2%
Неполная целесообразная реваскуляризация / Reasonable incomplete revascularization 36 24,7

Резидуальный SYNTAX / residual SYNTAX 2,05±2,4 (0–12.5)



глобальные тенденции современной сердечно-сосу-
дистой хирургии связаны с развитием техник мало-
инвазивной хирургии, способствующих минимиза-
ции травматичности операций, снижению риска ин-
фекционных и геморрагических осложнений, отказу 
от ИК и быстрой реабилитации пациентов [11–18].

На протяжении последних лет широкое распро-
странение получили такие стратегии реваскуляри-
зации миокарда, как MID CAB. Эта опция сочетает 
в себе преимущества КШ с ЛВГА в качестве шунта 
на ПНА и ЧКВ с его малой инвазивностью. Огра-
ничением широкого применения данной страте-
гии являются качественные факторы (техническая 
сложность операции и опыт хирурга), а также ор-
ганизационные аспекты, включающие в себя необ-
ходимость тщательного отбора пациентов в рамках 
мультидисциплинарного консилиума [9, 10, 17]. 

Полная коронарная реваскуляризация должна 
быть признана целесообразной, если она обеспе-
чивает благоприятный результат в виде увеличения 
продолжительности жизни и\или положительно-
го влияния на симптомы, функциональный статус 
и качество жизни, а вероятность его достижения 
превышает возможные отрицательные последствия 
операции. При определенных клинических ситуа-
циях (диффузное поражение дистального коронар-
ного русла, малый диаметр или кальциноз целевой 
артерии, отсутствие жизнеспособного миокарда) 
вынужденно выполняется неполная реваскуляриза-
ция миокарда (ограничиваясь лишь шунтированием 
ЛВГА-ПНА), влияние которой на отдаленную вы-
живаемость остается остается малоизученным [19].

Настоящее исследование ставило целью оценить 
госпитальные результаты реваскуляризации миокарда 
из миниинвазивного доступа (MID CAB) в сплошной 
выборке пациентов в рамках одноцентрового регистра.

Полученные данные показали, что при отборе па-
циентов для выполнения КШ на «работающем сердце» 
выбираются не только больные, имеющие монопораже-

ние ПНА, но и пациенты с многососудистым коронар-
ным атеросклерозом, для которых неполная реваскуля-
ризация признается целесообразной. Эта категория па-
циентов характеризуется высокой частотой инфарктов 
в анамнезе при сохранной ФВ ЛЖ, высоким процентом 
сопутствующего МФА и нередко кальцинозом аорты. 
Кроме этого, для данной выборки пациентов характер-
но ожирение, СД, поражение сонных артерий с хрони-
ческой ишемией головного мозга и предшествующими 
ОНМК. Следует отметить, что преобладают пациенты 
с умеренно выраженной клиникой стенокардии и кли-
никой умеренной ХСН. Вышеперечисленные предпо-
чтения мультидисциплинарной команды отражают не 
только опыт нашего центра, но и соответствуют общим 
принципам отбора пациентов для реваскуляризации 
миокарда, нашедшими отражение в современных меж-
дународных рекомендациях [18]. 

Полученные на протяжении госпитального пери-
ода результаты показали в общей выборке пациен-
тов отсутствие госпитальной летальности и ОНМК. 
В то же время литературные данные демонстрируют 
частоту летальных исходов и ОНМК в аналогичной 
выборке пациентов при КШ из стернотомии в усло-
виях ИК на уровне 3,2% и 5,1% и сопоставимость 
при КШ на работающем сердце через стернотомию 
соответственно [24, 26]. Это свидетельствует об эф-
фективности и безопасности малоинвазивного КШ. 
Полученные данные демонстрируют высокую безо-
пасность техники MID CAB в отношении госпиталь-
ной выживаемости пациентов и развития ОНМК в 
сравнении с операциями КШ, подразумевающих 
технику с манипуляциями на восходящей аорте.

ИМ и повторная незапланированная реваскуляри-
зация миокарда отмечены в 0,7% и 2,7% случаев соот-
ветственно. Их причиной явилась дисфункция дисталь-
ного анастомоза (ЛВГА на ПНА), подтвержденная дан-
ными ЭКГ с признаками течения Q-образующего ИМ, 
повышением кардиоспецифических маркеров, сниже-
нием ФВ ЛЖ с 65% до 38%, по поводу чего проведена
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Таблица 3. Неблагоприятные события в госпитальном периоде наблюдения
Table 3. Adverse events in the in-hospital period

Примечание: ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения; ТИА – транзиторная ишемическая атака.

Пациенты / Patients (n = 146) N %

Смерть / Death 0 0
Инфаркт миокарда / Myocardial infarction 1 0,7
ОНМК/ТИА / Stroke 0 0
Повторная незапланированная реваскуляризация / Repeated non-elective myocardial revascularization 4 2,7
Нарушение ритма и проводимости / Heart rhythm and conduction disturbances 15 10,3
Раневые осложнения / Wound complications 9 6,1
Гидроперикард / Hydropericardium 7 4,8
Осложнения дыхательной системы (пневмоторакс) / Pneumothorax 1 0,6
Осложнения дыхательной системы (пневмония) / Pneumonia 3 2
Осложнения дыхательной системы (гидроторакс) / Hydrothorax 1 0,6
Длительность пребывания в реанимации, суток / Length of stay in the intensive care unit, days 1±0,2(1–13)

Длительность пребывания в отделении, суток / Length of stay in the department, days 10±1,2 
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экстренная коронарошунтография, выявлена дисфунк-
ция маммарокоронарного шунта к ПНА. Выполнена 
ангиопластика со стентированием нативной ПНА. В 
результате данное осложнение не привело к летально-
му исходу. В динамике на фоне лечения ФВ ЛЖ воз-
росла до 49%, по данным ЭКГ отмечено закономерное 
течение Q-образующего переднего распространен-
ного ИМ без признаков сердечной недостаточности. 
Согласно данным ряда исследований, встречаемость 
ИМ при выполнении операций КШ из стернотомии 
в условиях ИК составляет от 1,9% до 3%, а при КШ 
на работающем сердце через стернотомию в пределах 
2% [24–26]. Таким образом, методика MIDCAB пока-
зывает заметное снижение частоты послеоперацион-
ных осложнений в виде нефатального ИМ.

В проведенном исследовании гидроперикард 
фиксировался в 4,8% случаев, не вызывал признаков 
сдавления сердца. Нарушения ритма и проводимости 
проявились в виде ФП/ТП и составили 10,3% соответ-
ственно, что не превышает аналогичных показателей 
в ведущих российских и зарубежных центрах [24]. 
Следует отметить относительно невысокую частоту 
осложнений со стороны дыхательной системы в виде 
гидроторакса с показаниями к пункции, пневмонии 
застойного генеза, пневмоторакса (суммарно 3,4%), 
что не превышает допустимых пределов по данным 
литературы [11–18, 20–25]. То же можно сказать о ча-
стоте раневых осложнений, которые не превысили це-
левых показателей около 6% для поверхностных ране-
вых проблем против 8% (4% для поверхностной и 2% 
– для глубокой инфекции) для КШ через стернотомию 
на работающем сердце и 8% (4% для поверхностной и 
4% – для глубокой инфекции) в условиях ИК [20–23, 
26]. Глубокой раневой инфекции не регистрировалось.

Средние сроки пребывания пациентов в реани-
мации не превысили одних суток, отмечена возмож-

ность быстрого восстановления больных после ми-
ниторакотомии с выпиской большинства пациентов в 
сроки 10±1,2 суток, тогда как для стернотомиического 
доступа сроки пребывания в клинике составили око-
ло 13–14 дней, что свидетельствует о значительном 
потенциале миниинвазивной техники операции MID 
CAB без стернотомии на «работающем сердце» для 
процесса реабилитации.Следует отметить, что при-
менение технологии реваскуляризации MID CAB со-
провождалось малым объемом кровопотери. Частота 
значимых геморрагических осложнений, ассоцииро-
ванных с операцией КШ (BARC >2 степени), была 
4,7%, находясь в приемлемом диапазоне значений. 

В 8 случаях (5,5%) при начале операции через лево-
стороннюю миниторакотомию пришлось в дальнейшем 
дополнить её срединной стернотомией. Дважды причи-
ной этого становилось наличие выраженного спаечного 
процесса в левой плевральной полости и невозможно-
сти в связи с этим выделения ВГА на всём протяжении. 
В двух случаях имела место травма ВГА, что было свя-
зано с процессом обучения хирургов. В четырех случаях 
ПНА была расположена неоптимально для визуализа-
ции, и по техническим причинам формирование анасто-
моза из минидоступа не представлялось возможным. 

С целью оптимизации техники операции с 2016 г. 
в нашем центре применяются два взаимодополняемых 
метода, позволяющих значительно увеличить долю 
успешных операций и расширить показания для про-
ведения данной операции у пациентов с ожирением 
или нетипичной конституцией. Первый метод заклю-
чается в том, что перед операцией проводится МСКТ 
органов грудной клетки с 3D реконструкцией, для про-
ведения скелетотопии сердца и ПНА, что позволяет 
сделать прицельный доступ в конкретном межреберье 
на предполагаемое место анастомоза (Рис. 1).

Второй метод заключается в том, что на операцион-
ном столе проводят торакоскопическую визуализацию 
ПНА до проведения торакотомии, при которой вскры-
вается полость перикарда, оценивается топография 
ПНА и выбирается место анастомоза к ПНА (Рис. 2).

Рисунок 1. МСКТ окружности грудной клетки с 3D ре-
конструкцией. Стрелка указывает на расположение ПНА и 
примерной уровень торакотомии
Figure 1. MSCT of the chest circumference with 3D 
reconstruction. The arrow indicates the location of the LAD and 
the approximate level of thoracotomy

Рисунок 2. Скопическим методом визуализируется ПНА и ДВ
Примечание: ДВ – диагональная ветвь передней нисходящей 
артерии; ПНА – передняя нисходящая артерия. 
Figure 2. Thoracoscopic visualized LAD and diagonal arteries
Note: DB – diagonal branches; LAD – left anterior descending artery.
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Рисунок 3. Торакотомный рубец в проекции 
четвертого межреберья
Figure 3. Thoracotomy scar in the projection of 
the fourth intercostal space

Таким образом, миниторакотомия производится 
прицельно в пятом, четвертом или даже в третьем 
межреберье над местом предполагаемого анастомоза. 

На представленной иллюстрации (Рис. 3) указан 
доступ в четвертом межреберье.

Следует отметить, для минимизации травмы 
ВГА при ее выделении в нашем центре использу-
ется торакоскопическая видеоассистенция. После 
наложения анастомоза к ПНА для оценки качества 
обязательно проводится флоуметрия шунта, что по-
зволяет исключить осложнения еще на интраопера-
ционном этапе. 

Заключение
Таким образом, полученные в настоящем иссле-

довании данные продемонстрировали удовлетво-
рительные и многообещающие результаты хирур-
гического лечения пациентов с монопоражением 
ПНА и многососудистым коронарным атероскле-
розом, что делает их неотъемлемой частью хирур-
гических опций, необходимых для успешной рева-
скуляризации миокарда в условиях современного 
кардиологического центра. Анализ отдаленных 
результатов исследования, наряду с увеличением 
исследуемой когорты пациентов, будет способство-
вать пополнению наших знаний о преимуществах 
и недостатках данной стратегии реваскуляризации.

 Ограничения исследования
Основные ограничения исследования – корот-

кий период наблюдения (госпитальный).

Конфликт интересов
Шабаев И.Ф. заявляет об отсутствии конфлик-

та интересов. Тарасов Р.С. заявляет об отсутствии 
конфликта интересов. Козырин К.А. заявляет об от-
сутствии конфликта интересов.

Финансирование
Авторы заявляют об отсутствии финансирова-

ния исследование.

Информация об авторах Author Information Form
Шабаев Ильмир Фанильевич, сердечно-сосудистый 

хирург, аспирант по специальности сердечно-сосудистая 
хирургия Федерального государственного бюджетного на-
учного учреждения «Научно-исследовательский институт 
комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний», 
Кемерово, Российская Федерация;

Shabaev Ilmir F., MD, PhD student, cardiovascular surgeon 
at the Federal State Budgetary Institution “Research Institute 
for Complex Issues of Cardiovascular Diseases”, Kemerovo, 
Russian Federation;

Тарасов Роман Сергеевич, доктор медицинских наук, 
заведующий лабораторией реконструктивной хирургии 
мультифокального атеросклероза, заведующий отделени-
ем кардиохирургии Федерального государственного бюд-
жетного научного учреждения «Научно-исследователь-
ский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых 
заболеваний», Кемерово, Российская Федерация;

Tarasov Roman S., MD, PhD, Head of the Laboratory of 
Reconstructive Surgery for Multivessel and Polyvascular 
Disease, Head of the Department of Cardiac Surgery, Federal 
State Budgetary Institution “Research Institute for Complex 
Issues of Cardiovascular Diseases”, Kemerovo, Russian 
Federation;

Козырин Кирилл Александрович, кандидат медицинских 
наук, сердечно-сосудистый хирург кардиохирургического 
отделения Федерального государственного бюджетного на-
учного учреждения «Научно-исследовательский институт 
комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний», 
Кемерово, Российская Федерация.

Kozyrin Kirill A., MD, PhD, cardiovascular surgeon at 
the Cardiac Surgery Department, Federal State Budgetary 
Institution “Research Institute for Complex Issues of 
Cardiovascular Diseases”, Kemerovo, Russian Federation.

Вклад авторов в статью Author Contribution Statement
ШИФ – получение и анализ данных исследования, написа-
ние статьи, утверждение окончательной версии для публи-
кации, полная ответственность за содержание;

ShIF – data interpretation and analysis, manuscript writing, 
approval of the final version, fully responsible for the content;

ТРС – интерпретация данных исследования, корректиров-
ка статьи, утверждение окончательной версии для публи-
кации, полная ответственность за содержание;

TRS – data interpretation, editing, approval of the final version, 
fully responsible for the content;

ККА – интерпретация данных исследования, корректиров-
ка статьи, утверждение окончательной версии для публи-
кации, полная ответственность за содержание.

KKA – data interpretation, editing, approval of the final version, 
fully responsible for the content. 



66 Госпитальные результаты MIDCAB

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ
1. Jeremias A., Kaul S., Rosengart T.K., Gruberg L., Brown 

D.L. The impact of revascularization on mortality in patients with 
nonacute coronary artery disease. Am. J. Med. 2009, 122, 152–161. 
doi: 10.1016/j.amjmed.2008.07.027.

2. Hoffman S.N., TenBrook J.A., Wolf M.P., Pauker S.G., 
Salem D.N., Wong J.B. A meta-analysis of randomized controlled 
trials comparing coronary artery bypass graft with percutaneous 
transluminal coronary angioplasty: one- to eight-year outcomes. J 
Am Coll Cardiol 2003;41:1293-1304

3. Ferguson T.B. Jr., Hammill B.G., Peterson E.D., DeLong 
E.R., Grover F.L. A decade of change -- risk profiles and outcomes 
for isolated coronary artery bypass grafting procedures, 1990-1999: 
a report from the STS National Database Committee and the Duke 
Clinical Research Institute. Ann Thorac Surg 2002;73:480-489

4. Cleveland J.C. Jr., Shroyer A.L., Chen A.Y., Peterson E., Grover 
F.L. Off-pump coronary artery bypass grafting decreases risk-adjusted 
mortality and morbidity. Ann Thorac Surg 2001;72:1282-1288.

5. Ricotta J.J., Wall L.P., Blackstone E. The influence of concurrent 
carotid endarterectomy on coronary bypass: a case-controlled study. J 
Vasc Surg 2005; 41: 397 – 401. doi: 10.1016/j.jvs.2004.11.035

6. Chang W.I., Kim K.B., Kim J.H., Ham B.M., Kim Y.L. 
Hemodynamic changes during posterior vessel off-pump coronary 
artery bypass: comparison between deep pericardial sutures 
and vacuum-assisted apical suction device. Ann Thorac Surg 
2004;78:2057-2062. doi: 10.1016/j.athoracsur.2004.05.059

7. Mack M.J., Pfister A., Bachand D., Emery R., Magee M.J., 
Connolly M., Subramanian V. Comparison of coronary bypass 
surgery with and without cardiopulmonary bypass in patients with 
multivessel disease. J Thorac Cardiovasc Surg. 2004, 127: 167-
173. doi: 10.1016/j.jtcvs.2003.08.032

8. Repossini A., Moriggia S., Cianci V., Parodi O., Sganzerla P., 
Baldrighi G., Bortone F., Arena V. The LAST operation is safe and 
effective: MIDCABG clinical and angiographic evaluation. Ann 
Thorac Surg 2000;70:74—78.

9. Kon N.Z., Brown N.E., Tran R., Joshi A., Reicher B., Grant M.C., 
Kallam S., Burris N., Connerney I., Zimrin D., Poston R.S. Simultaneous 
hybrid coronary revascularization reduces postoperative morbidity compared 
with results from conventional off-pump coronary artery bypass. J Thorac 
Cardiovasc Surg 2008;135:367-375. doi: 10.1016/j.jtcvs.2007.09.025.

10. Murphy G.J., Bryan A.J., Angelini G.D. Hybrid Coronary 
Revascularization in the Era of Drug-Eluting Stents. Ann Thorac Surg 
2004;78:1861—1867. doi: 10.1016/j.athoracsur.2004.07.024 

11. Sellke F.W., DiMaio J.M., Caplan L.R., Ferguson T.B., Gardner 
T.J., Hiratzka L.F., Isselbacher E.M., Lytle B.W., Mack M.J., Murkin 
J.M., Robbins R.C.; the American Heart Association Comparing 
on-pump and off-pump coronary artery bypass grafting: numerous 
studies but few conclusions: a scientific statement from the American 
Heart Association Council on Cardiovascular Surgery and Anesthesia 
in collaboration with the Interdisciplinary Working Group on Quality 
of Care and Outcomes Research. Circulation. 2005;111:2858-2864. 
doi: 10.1161/CIRCULATIONAHA.105.165030

12. Parolari A., Alamanni F., Cannata A., Naliato M., Bonati 
L., Rubini P., Veglia F., Tremoli E., Biglioli P. Off-pump versus on-
pump coronary artery bypass: Meta-analysis of currently available 
randomized trials. Ann Thorac Surg. 2003;76:37-40.

13. Ascione R., Ghosh A., Reeves B.C., Arnold J., Potts M., Shah A., 
Angelini G.D. Retinal and cerebral microembolization during coronary 
artery bypass surgery: a randomized, controlled trial. Circulation. 
2005;112:3833-3838. doi: 10.1161/CIRCULATIONAHA.105.557462

14. Murkin J.M., Boyd W.D., Ganapathy S., Adams S.J., Peterson 
R.C. Beating heart surgery: why expect less central nervous system 
morbidity?. Ann Thorac Surg. 1999;68:1498-1501.

15. Shroyer A.L., Grover F.L., Hattler B., Collins J.F., 
McDonald G.O., Kozora E., Lucke J.C., Baltz J.H., Novitzky D.; 
Veterans Affairs Randomized On/Off Bypass Study Group On-

pump versus off-pump coronary-artery bypass surgery. N Eng J 
Med. 2009;361:1827-1837. doi: 10.1056/NEJMoa0902905.

16. Lamy A., Devereaux P.J., Prabhakaran D., Taggart D.P., Hu S., 
Paolasso E., Straka Z., Piegas L.S. et al; CORONARY Investigators 
Effects of off-pump and on-pump coronary-artery bypass grafting at 1 
year. N Eng J Med. 2013;368:1179-1188. doi: 10.1056/NEJMoa1301228.

17. Ганюков В.И., Тарасов Р.С., Шилов А.А., Кочергин 
Н.А., Барбараш Л.С. Мини -инвазивная гибридная реваскуля-
ризация миокарда при многососудистом поражении коронар-
ного русла. Современное состояние вопроса. Комплексные 
проблемы сердечно-сосудистых заболеваний. 2016;(2):46-50. 
DOI:10.17802/2306-1278-2016-2-46-50. 

18. Windecker S., Kolh P., Alfonso F., Collet J.P., Cremer 
J., Falk V., Filippatos G. et al. 2014 ESC/EACTS Guidelines on 
myocardial revascularization: The Task Force on Myocardial 
Revascularization of the European Society of Cardiology (ESC) and 
the European Association for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS). 
Eur Heart J. 2014; 35: 2541-2619. doi: 10.1093/eurheartj/ehu278.

19. Patel M.R., Dehmer G.J., Hirshfeld J.W., Smith P.K., Spertus 
J.A.; American College of Cardiology Foundation Appropriateness 
Criteria Task Force; Society for Cardiovascular Angiography and 
Interventionset al. ACC/SCAI/STS/AATS/AHA/ASNC 2009 
Appropriateness Criteria for Coronary Revascularization: a report 
by the American College of Cardiology Foundation Appropriateness 
Criteria Task Force, Society for Cardiovascular Angiography and 
Interventions, Society of Thoracic Surgeons, American Association 
for Thoracic Surgery, American Heart Association, and the American 
Society of Nuclear Cardiology Endorsed by the American Society 
of Echocardiography, the Heart Failure Society of America, and 
the Society of Cardiovascular Computed Tomography. J. Am. Coll. 
Cardiol. 2009; 53:530-553. doi: 10.1016/j.jacc.2008.10.005.

20. Шумаков Д.В., Кузьмина И.М., Киладзе Е.С., Шевченко 
О. Отдаленные результаты реваскуляризации миокарда в усло-
виях искусственного кровообращения. Вестник трансплантоло-
гии и искусственных органов. 2006; 8 (1): 20–24. 

21. Руденко В.Г., Багманова З.А., Закирова А.Н., Николаева 
И.Е., Шмелёва Г.А., Яруллина А.Р., Фёдорова Е.А Нарушения рит-
ма сердца после аортокоронарного шунтирования у больных ише-
мической болезнью сердца. Терапевт. 2017; 5-6: 61-65. 

22. Акчурин Р.С., Ширяев А.А., Дземешкевич С.Л., Королев С.В., 
Сапельников О.В., Османов М.Р., Дибирова З.Г., Латыпов Р.С., Гри-
шин И.Р., Бугров Р. К Оценка факторов госпитальной летальности у 
больных ишемической болезнью сердца с высоким операционным 
риском. Грудная и сердечно-сосудистая хирургия. 2005; 2: 14–20. 

23. Бокерия Л.А., Мерзляков В.Ю., Ключников И.В., Скопин 
А.И., Феодоридис Д.П., Асланиди И.П., Шурупова И.В., Мамаев 
Х.К. Результаты миниинвазивной реваскуляризации миокарда у 
больных с ишемической дисфункцией левого желудочка. Грудная 
и сердечно-сосудистая хирургия.  2009; 4: 10–19. 

24. Керен М.А., Сигаев И.Ю., Ярбеков Р.Р., Мерзляков В.Ю., 
Казарян А.В., Назаров А.А., Меликулов А.А., Морчадзе Б.Д. Ре-
зультаты аортокоронарного шунтирования у больных с многосо-
судистым поражением коронарных артерий и сахарным диабетом. 
Грудная и сердечно-сосудистая хирургия. 2015. Т. 57. № 2. С. 16-21. 

25. Чернявский А. М., Несмачный А. С., Рузматов Т. М., Бобошко 
А. В., Николаев Д. А., Бобошко В. А., Эфендиев В. У., Подсосникова Т. 
Н. Хирургическое лечение ишемической болезни сердца у пациентов 
с низкой фракцией выброса левого желудочка на работающем сердце 
в условиях искусственного кровообращения: непосредственные ре-
зультаты. Патология кровообращения и кардиохирургия. 2015; 19 (1): 
51–58. doi: http://dx.doi.org/10.21688/1681-3472-2015-1-51-58.  

26. Зеньков А.А., Выхристенко К.С., Лойко Н.Г., Чуешов В.А., 
Щелкун А.В., Островский Ю.П. Непосредственные результаты 
проспективного рандомизированного исследования MICSREVS. 
Кардиология в Беларуси. 2017; 6: 1128-1140.  

REFERENCES
1. Jeremias A., Kaul S., Rosengart T.K., Gruberg L., Brown 

D.L. The impact of revascularization on mortality in patients with 
nonacute coronary artery disease. Am. J. Med. 2009, 122, 152–161. 
doi: 10.1016/j.amjmed.2008.07.027.

2. Hoffman S.N., TenBrook J.A., Wolf M.P., Pauker S.G., 
Salem D.N., Wong J.B. A meta-analysis of randomized controlled 

trials comparing coronary artery bypass graft with percutaneous 
transluminal coronary angioplasty: one- to eight-year outcomes. J 
Am Coll Cardiol 2003;41:1293-1304

3. Ferguson T.B. Jr., Hammill B.G., Peterson E.D., DeLong E.R., 
Grover F.L. A decade of change - risk profiles and outcomes for isolated 
coronary artery bypass grafting procedures, 1990-1999: a report



from the STS National Database Committee and the Duke Clinical 
Research Institute. Ann Thorac Surg 2002;73:480-489

4. Cleveland J.C. Jr., Shroyer A.L., Chen A.Y., Peterson 
E., Grover F.L. Off-pump coronary artery bypass grafting 
decreases risk-adjusted mortality and morbidity. Ann Thorac Surg 
2001;72:1282-1288.

5. Ricotta J.J., Wall L.P., Blackstone E. The influence of 
concurrent carotid endarterectomy on coronary bypass: a case-
controlled study. J Vasc Surg 2005; 41: 397 – 401. doi: 10.1016/j.
jvs.2004.11.035

6. Chang W.I., Kim K.B., Kim J.H., Ham B.M., Kim Y.L. 
Hemodynamic changes during posterior vessel off-pump coronary 
artery bypass: comparison between deep pericardial sutures 
and vacuum-assisted apical suction device. Ann Thorac Surg 
2004;78:2057-2062. doi: 10.1016/j.athoracsur.2004.05.059

7. Mack M.J., Pfister A., Bachand D., Emery R., Magee M.J., 
Connolly M., Subramanian V. Comparison of coronary bypass 
surgery with and without cardiopulmonary bypass in patients with 
multivessel disease. J Thorac Cardiovasc Surg. 2004, 127: 167-
173. doi: 10.1016/j.jtcvs.2003.08.032

8. Repossini A., Moriggia S., Cianci V., Parodi O., Sganzerla P., 
Baldrighi G., Bortone F., Arena V. The LAST operation is safe and 
effective: MIDCABG clinical and angiographic evaluation. Ann 
Thorac Surg 2000;70:74—78.

9. Kon N.Z., Brown N.E., Tran R., Joshi A., Reicher B., Grant 
M.C., Kallam S., Burris N., Connerney I., Zimrin D., Poston 
R.S. Simultaneous hybrid coronary revascularization reduces 
postoperative morbidity compared with results from conventional 
off-pump coronary artery bypass. J Thorac Cardiovasc Surg 
2008;135:367—375. doi: 10.1016/j.jtcvs.2007.09.025.

10. Murphy G.J., Bryan A.J., Angelini G.D. Hybrid Coronary 
Revascularization in the Era of Drug-Eluting Stents. Ann Thorac Surg 
2004;78:1861—1867. doi: 10.1016/j.athoracsur.2004.07.024 

11. Sellke F.W., DiMaio J.M., Caplan L.R., Ferguson T.B., Gardner 
T.J., Hiratzka L.F., Isselbacher E.M., Lytle B.W., Mack M.J., Murkin 
J.M., Robbins R.C.; the American Heart Association Comparing on-pump 
and off-pump coronary artery bypass grafting: numerous studies but few 
conclusions: a scientific statement from the American Heart Association 
Council on Cardiovascular Surgery and Anesthesia in collaboration 
with the Interdisciplinary Working Group on Quality of Care and 
Outcomes Research. Circulation. 2005;111:2858-2864. doi: 10.1161/
CIRCULATIONAHA.105.165030

12. Parolari A., Alamanni F., Cannata A., Naliato M., Bonati 
L., Rubini P., Veglia F., Tremoli E., Biglioli P. Off-pump versus on-
pump coronary artery bypass: Meta-analysis of currently available 
randomized trials. Ann Thorac Surg. 2003;76:37-40.

13. Ascione R., Ghosh A., Reeves B.C., Arnold J., Potts M., 
Shah A., Angelini G.D. Retinal and cerebral microembolization 
during coronary artery bypass surgery: a randomized, 
controlled trial. Circulation. 2005;112:3833-3838. doi: 10.1161/
CIRCULATIONAHA.105.557462

14. Murkin J.M., Boyd W.D., Ganapathy S., Adams S.J., Peterson 
R.C. Beating heart surgery: why expect less central nervous system 
morbidity?. Ann Thorac Surg. 1999;68:1498-1501.

15. Shroyer A.L., Grover F.L., Hattler B., Collins J.F., 
McDonald G.O., Kozora E., Lucke J.C., Baltz J.H., Novitzky D.; 
Veterans Affairs Randomized On/Off Bypass Study Group On-
pump versus off-pump coronary-artery bypass surgery. N Eng J 
Med. 2009;361:1827-1837. doi: 10.1056/NEJMoa0902905.

16. Lamy A., Devereaux P.J., Prabhakaran D., Taggart D.P., 
Hu S., Paolasso E., Straka Z., Piegas L.S. et al; CORONARY 

Investigators Effects of off-pump and on-pump coronary-artery 
bypass grafting at 1 year. N Eng J Med. 2013;368:1179-1188. doi: 
10.1056/NEJMoa1301228.

17. Ganyukov V.I., Tarasov R.S., Shilov A.A., Kochergin 
N.A., Barbarash L.S. Hybrid minimally invasive myocardial 
revascularization in multivessel coronary disease . Current status of 
the issue. Complex Issues of Cardiovascular Diseases. 2016;(2):46-50. 
(In Russian) DOI:10.17802/2306-1278-2016-2-46-50

18. Windecker S., Kolh P., Alfonso F., Collet J.P., Cremer J., Falk 
V., Filippatos G. et al. 2014 ESC/EACTS Guidelines on myocardial 
revascularization: The Task Force on Myocardial Revascularization 
of the European Society of Cardiology (ESC) and the European 
Association for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS). Eur Heart J. 2014; 
35: 2541-2619. doi: 10.1093/eurheartj/ehu278.

19. Patel M.R., Dehmer G.J., Hirshfeld J.W., Smith P.K., Spertus J.A.; 
American College of Cardiology Foundation Appropriateness Criteria 
Task Force; Society for Cardiovascular Angiography and Interventionset 
al. ACC/SCAI/STS/AATS/AHA/ASNC 2009 Appropriateness Criteria 
for Coronary Revascularization: a report by the American College of 
Cardiology Foundation Appropriateness Criteria Task Force, Society 
for Cardiovascular Angiography and Interventions, Society of Thoracic 
Surgeons, American Association for Thoracic Surgery, American Heart 
Association, and the American Society of Nuclear Cardiology Endorsed 
by the American Society of Echocardiography, the Heart Failure Society 
of America, and the Society of Cardiovascular Computed Tomography. 
J. Am. Coll. Cardiol. 2009; 53:530-553. doi: 10.1016/j.jacc.2008.10.005.

20. Shumakov D.V., Kusmina I.M., Kiladze E.S., Chevcthenko 
A.O. A comparison of outcomes in coronary artery disease patients 
treated with coronary artery bypass graft surgery and medical 
therapy. Russian Journal of Transplantology and Artificial Organs. 
2006; 8 (1): 20–24. (In Russian)

21. Rudenko V.G., Bagmanova Z.A., Zakirova A.N., Nikolaeva 
I.E., Shmelyova G.A., Yarullina A.R., Fyodorova E.A. Cardiac rhythm 
disorders after aortocoronary bypass in ischemic heart disease patients. 
Terapevt. 2017; 5-6: 61-65. (In Russian)

22. Akchurin R.S., Shiryaev A.A., Dzemishkevich S.L., 
Korolev S.V., Sapelnikov O.V., Osmanov M.R., Dibirova Z.G., 
Latypov R.S., Grishin I.R., Bugrov R.K. Assessment of hospital 
death factors in patients with coro-nary heart disease at a high 
surgical risk. Russian Journal of Thoracic and Cardiovascular 
Surgery. 2005; 2: 14–20. (In Russian)

23. Bokeriya L.A., Merzlyakov V.YU., Klyuchnikov I.V., Skopin 
A.I., Feodoridis D.P., Aslanidi I.P., SHurupova I.V., Mamaev H.K. 
Rezul'taty miniinvazivnoj revaskulyarizacii miokarda u bol'nyh s 
ishemicheskoj disfunkciej levogo zheludochka. Grudnaya i serdechno-
sosudistaya hirurgiya.  2009; 4: 10–19 (In Russian)

24. Keren M.A., Sigaev I.Yu., Yarbekov R.R., Мerzlyakov V.Yu., 
Kazaryan A.V., Nazarov A.A., Melikulov A.A., Morchadze B.D. 
Coronary artery bypass grafting in diabetic patients with multivessel 
disease. Grudnaya i Serdechno- Sosudistaya Khirurgiya. 2015; 2: 
16–21.  (In Russian)

25. Cherniavsky A.M., Nesmachny A.S., Boboshko A.V., 
Nikolaev D.A., Boboshko V.A., Efendiyev V.U., Podsosnikova T.N., 
Ruzmatov T.M. Surgical on-pump beating-heart treatment of ischemic 
patients with low LF ejection fraction: immediate results. Circulation 
Pathology and Cardiac Surgery. 2015; 19 (1): 51–58. doi: http://dx.doi.
org/10.21688/1681-3472-2015-1-51-58. (In Russian)

26. Ziankou A., Vykhrystsenka K., Laiko M., Chuyashou 
V., Shelkun A., Ostrovsky Yu. Hospital Results of a Prospective 
Randomized Trial MICSREVS. Cardiology in Belarus. 2017;  6: 
1128-1140. (In Russian)

И.Ф. Шабаев и др. 67

О
РИ

ГИ
Н

А
Л

ЬН
Ы

Е
И

С
С

Л
Е

Д
О

ВА
Н

И
Я

Для цитирования: И.Ф. Шабаев, Р.С. Тарасов, К.А. Козырин. Госпитальные результаты миниинвазивного коро-
нарного шунтирования передней нисходящей артерии на работающем сердце. Комплексные проблемы сердечно-со-
судистых заболеваний. 2019; 8 (2): 58-67. DOI: 10.17802/2306-1278-2019-8-2-58-67
To cite:  I.F. Shabaev, R.S. Tarasov, K.A. Kozyrin. In-hospital results of minimally invasive off-pump coronary artery bypass 
grafting. Complex Issues of Cardiovascular Diseases. 2019; 8 (2): 58-67. DOI: 10.17802/2306-1278-2019-8-2-58-67



УДК 616-092:[616.127-005.8+616.15-008.1]

Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования 
«Кемеровский государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской 
Федерации, ул. Ворошилова, 22а, Кемерово, Российская Федерация, 650029

Для корреспонденции: Будаев Алексей Владимирович, e-mail: budaev-1965@mail.ru, тел.: +7(3842)73-27-44, +79609068862; 
адрес: 650029, Россия, г. Кемерово, ул. Ворошилова, 22а
Corresponding author: Budaev Aleksey V., e-mail: budaev-1965@mail.ru, phones: +7(3842)73-27-44, +79609068862; address: 
Russian Federation, 650029, Kemerovo, 22a, St. Voroshilov

Г.В. Лисаченко , А.В. Будаев, С.В. Банных 

DOI 10.17802/2306-1278-2019-8-2-68-76

Основные положения
• Установлено, что у собак в раннем постреанимационном периоде после инфаркта миокар-

да развивались фазные расстройства системной гемодинамики, объема и динамической вязкости 
циркулирующей крови. В первые минуты после оживления увеличение показателей системной 
гемоперфузии происходило в условиях значительного повышения ОЦК и его составляющих. Раз-
витие последующей гипоперфузии было обусловлено депрессией сократительной функции серд-
ца, нарушениями ритма, гиповолемией, увеличением вязкости крови и эритроцитов. 

РОЛЬ ГИПОВОЛЕМИИ И ГЕМОРЕОЛОГИЧЕСКИХ ИЗМЕНЕНИЙ В 
ПАТОГЕНЕЗЕ НАРУШЕНИЙ СИСТЕМНОГО КРОВООБРАЩЕНИЯ В 

ПОСТРЕАНИМАЦИОННОМ ПЕРИОДЕ ОСТРОГО ИНФАРКТА МИОКАРДА

68 омплексные проблемы сердечно-сосудистых заболеванийК

Цель
Установление роли нарушений объема и реологических свойств крови в 
патогенезе постреанимационных гемоциркуляторных расстройств у собак, 
перенесших клиническую смерть, вызванную острым инфарктом миокарда.

Материалы и
методы

В опытах на 152 собаках под нембуталовым наркозом изучали изменения си-
стемной гемодинамики, объема и динамической вязкости циркулирующей кро-
ви после 5-минутный клинической смерти, вызванной инфарктом миокарда. 

Результаты

Установлено, что у собак в раннем постреанимационном периоде после ин-
фаркта миокарда развивались фазные изменения системной гемодинамики, 
объема и динамической вязкости циркулирующей крови с начальным увели-
чением показателей, последующим снижением и нормализацией. Развитие 
постреанимационной системной гиперперфузии (1–3 мин.) происходило в 
условиях значительного повышения объема циркулирующей крови (ОЦК) 
и его составляющих. Последующее снижение объемной перфузии (на 5–30 
мин.) обусловлено депрессией сократительной функции сердца. Дальнейшее 
прогрессирование (1–9 ч.) гипоперфузионного синдрома в значительной сте-
пени обусловлено гиповолемией, увеличением динамической вязкости кро-
ви и вязкоэластических свойств эритроцитов. На 4–5 ч. после оживления в 
развитие недостаточности кровообращения определенный вклад вносят на-
рушения ритма (политопные желудочковые экстрасистолы). Последующее 
восстановление гемодинамики связано с нормализацией объема циркулиру-
ющей плазмы и гемореологических свойств крови. 

Заключение

В восстановительном периоде после клинической смерти, вызванной острым 
инфарктом миокарда, формировались стадийные расстройства системно-
го кровообращения, совпадающие с изменениями объема и динамической 
вязкости циркулирующей крови. Сразу после оживления увеличение гемо-
динамических показателей происходило в условиях значительного повыше-
ния ОЦК за счет одновременного повышения плазменного и глобулярного 
компонентов. Первоначальное (на 5–30 мин.) снижение сердечного выброса 
вызвано угнетением сократимости миокарда. В течение последующих 1–9 
ч. постреанимационного периода прогрессивное снижение объемной перфу-
зии имеет тесную прямую линейную зависимость с дефицитом ОЦК и его 
плазменной составляющей. На 4–5 ч. восстановительного периода в разви-
тие недостаточности кровообращения вносили нарушения ритма. Таким об-
разом, гиповолемия и сопряженный с ней гипервязкостный синдром вносят 
существенный вклад в развитие недостаточности системного кровообраще-
ния с 1 по 9 ч. восстановительного периода после клинической смерти на 
фоне инфаркта миокарда. 



Highlights• In the early postresuscitation period following myocardial infarction phased disorders of systemic 
hemodynamics, alterations in the volume and dynamic viscosity of the circulating blood have been reported. 
Immediately after the revival, elevated hemoperfusion parameters were accompanied by the increased 
blood flow and its components. The development of hypoperfusion was mainly caused by the depressed 
contractile function, heart rhythm disturbances, hypovolemia, increased blood and red blood cell viscosity.

Aim
To determine the role of volume imbalance and alterations in the rheological 
properties of blood in the pathogenesis of postresuscitation hemocirculatory disorders in dogs after clinical death due to acute myocardial infarction.

Methods
Changes in systemic hemodynamics, volume and dynamic viscosity of circulating 
blood within a 5-minute period after clinical death due to myocardial infarction 
were evaluated in a dog model. 152 dogs received pentobarbital anesthesia.

Results

In the early postresuscitation period after myocardial infarction dogs developed phase 
changes in systemic hemodynamics, volume and dynamic viscosity of circulating 
blood with an increase in the target indicators, followed by their decrease and final 
normalization as compared to the baseline. The development of postresuscitation 
systemic hyperperperfusion (1–3 min) was associated with significantly increased 
blood volume and its components. The subsequently decreased perfusion volume 
(5–30 min) was caused by depressed contractile function of the heart. The further 
progression (1–9 hours) of the hypoperfusion syndrome was mainly attributed to 
hypovolemia, increased dynamic viscosity of the blood and the viscoelastic properties 
of the red blood cells. The contribution of heart rhythm disturbances (polytopic 
ventricular extrasystoles) to the development of circulatory failure 4–5 hours 
after the successful resuscitation was determined. The subsequent hemodynamic 
improvements were associated with the normalization of the circulating plasma 
volume and hemorheological properties of the blood.

Conclusion

Staged disorders of the systemic circulation formed in the recovery period after 
clinical death following acute myocardial infarction. They were accompanied by the 
alterations in the volume and dynamic viscosity of the circulating blood. Immediately 
after the revival, elevated values of the hemodynamic parameters were attributed to the 
increased blood flow as well as to the increased in plasma and globular components. The 
initial (5–30 min) decrease in the cardiac output was caused by impaired myocardial 
contractility. After a recovery period of 1–9 hours, a progressive decrease in the 
perfusion volume demonstrated a direct linear relationship with a deficit of blood flow 
and its plasma component. Heart rhythm disturbances contributed to the development 
of insufficient blood circulation in the 4–5-hour recovery period. Thus, hypovolemia 
and the hyperviscous syndrome associated with it significantly contributed to the 
development of insufficient systemic circulation within the 1–9-hour recovery period 
after clinical death provoked by myocardial infarction.

Keywords Myocardial infarction • Postresuscitation hemodynamics • Hypovolemia • Blood viscosity
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70 Постреанимационная недостаточность кровообращения

Введение
В России острый инфаркт миокарда является 

наиболее частой причиной развития терминальных 
состояний [1, 2], при выведении из которых сохра-
няется существенный разрыв между начальными 
и конечными результатами реанимации [3–5]. Во 
многом конечный результат реанимации зависит от 
характера восстановления системной гемодинами-
ки в самые ранние сроки после выведения из тер-
минального состояния [6–9]. Важным, но малоизу-
ченным звеном патогенеза в постреанимационных 
расстройствах системной гемодинамики являются 
нарушения объема и динамической вязкости цир-
кулирующей крови. В связи с этим представляется 
актуальным уточнить роль объема и гемореологии 
циркулирующей крови в развитии постреанимаци-
онной недостаточности кровообращения.

Целью настоящего исследования явилось уста-
новление роли нарушений объема и реологических 
свойств крови в патогенезе постреанимационных 
гемоциркуляторных расстройств у собак, перенес-
ших клиническую смерть, вызванную острым ин-
фарктом миокарда. 

Материал и методы
Исследование выполнено на беспородных соба-

ках обоего пола (n = 152). При обращении с жи-
вотными соблюдали: требованиями приказов № 
1179 МЗ СССР от 10.10.1983, № 267 МЗ РФ от 
19.06.2003, «Правила проведения работ с исполь-
зованием экспериментальных животных», прин-
ципы Европейской конвенции (Страсбург, 1986), 
Хельсинкской декларации Всемирной медицин-
ской ассоциации о гуманном обращении с живот-
ными (1996) и международные правила (Guide for 
the Care and Use of Laboratory Animals – публикация 
US National Institutes of Health: NIH Publication No 
85–23, ред. 1996). Работа была одобрена локальным 
этическим комитетом ФГБОУ ВО КемГМУ Минз-
драва России. Животных наркотизировали внутри-
брюшинным введением 5%-го раствора нембутала 
из расчета 40 мг/кг. С целью предупреждения свер-
тывания крови в вену вводили гепарин из расчета 
500 ед/кг массы животного. 

Исследование выполнено на модели острого 
коронарогенного инфаркта миокарда, на фоне ко-
торого вызывали 5-минутную клиническую смерть 
фибрилляторной остановкой сердца с помощью 
пропускания электрического тока (30–50 В 1–3 

сек.). Эксперименты проводили в 2 этапа. На пер-
вом, под нембуталовым наркозом, выделяли пе-
реднюю нисходящую венечную артерию в области 
средней трети и подводили под нее лигатуру, концы 
которой выводили под кожу. Спустя 7–10 дней про-
водили второй этап. У наркотизированных живот-
ных извлекали из-под кожи и затягивали лигатуру 
под контролем ЭКГ, что приводило к пережатию 
коронарной артерии. Через 1 ч. после затягивания 
лигатуры – время, достаточное для формирования 
очага некроза в бассейне лигированной артерии, 
вызывали фибрилляторную остановку сердца. 

В ходе опыта оценивали характер восстановле-
ния жизненных функций организма по общепри-
нятым тестам. В исходном состоянии, в течение 
первых 24 ч. постреанимационного периода, у жи-
вотных определяли объем циркулирующей крови 
(ОЦК, мл/кг), его составляющих (плазменный, эри-
троцитарный объем), вязкость крови и параметры 
системной гемодинамики. 

ОЦК и его составляющие определяли методом 
разведения индикаторов. Определение начинали с 
забора контрольной пробы венозной крови (1,5 мл). 
Затем внутривенно вводили индикатор плазменно-
го или глобулярного объема. По истечении времени 
его эквилибрации брали пробу крови (0,6–2,0 мл). 
Ее использовали для определения количества ин-
дикатора и показателя венозного гематокрита. По-
казатель гематокрита (л/л) определяли на гемато-
критной центрифуге при 3000 об/мин в течение 15 
мин. Время распределения индикатора равнялось 
5 мин. После оживления, в первые минуты возоб-
новления гемоциркуляции, время смешивания ин-
дикатора сокращалось до 2 мин. Это было связано 
с увеличением числа кругооборотов крови и, соот-
ветственно, индикатора в условиях гиперперфузии, 
которая имеет место в первые минуты после ожив-
ления [6–9]. 

Для прямого определения объема циркулирую-
щей плазмы (ОЦП, мл/кг) использовали фибрино-
ген-I125. Определение ОЦП проведено у 16 собак в 
постреанимационном периоде острого инфаркта 
миокарда. В контрольной группе (n = 6) определе-
ние производили в условиях наркоза и фиксации 
в сроки, соответствующие опытным. Радиоактив-
ность индикатора определяли в 1 мл контрольной 
и опытной плазмы, а также стандартного раство-
ра, приготовленного из рабочего объема препара-
та в разведении 1:100. Радиоактивность образцов

Список сокращений
АД
ОПС
ОЦК
ОЦП
ОЦЭ

–
–
–
–
–

среднее артериальное давление
общее периферическое сопротивление
объем циркулирующей крови
объем циркулирующей плазмы
объем циркулирующих эритроцитов 

СВ
СО
ЦВД
ЧСС

–
–
–
–

сердечный выброс 
систолический объем
центральное венозное давление
частота сердечных сокращений



подсчитывали в колодезном счетчике на установке 
«Гамма».

Для прямого определения объема циркулирую-
щех эритроцитов (ОЦЭ, мл/кг) использовали ме-
ченные Cr51 аутоэритроциты. Определение ОЦЭ 
проведено у 12 (предварительно спленэктомиро-
ванных) собак в постреанимационном периоде 
острого инфаркта миокарда. В контрольной группе 
предварительно спленэктомированных (на первом 
этапе) собак (n = 6) определение производили в ус-
ловиях наркоза и фиксации в сроки, соответству-
ющие опытным. Метку эритроцитов производили 
по рекомендациям Международного комитета по 
стандартизации гематологических методик [10]. 
Определенный объем взвеси эритроцитов оставля-
ли для приготовления стандарта. Гомогенезирован-
ную взвесь меченных эритроцитов (1–3 мл), содер-
жащих 0,2–0,4 Мбк, вводили в бедренную вену с 
неоднократным промыванием шприца кровью жи-
вотного. Через 5 или 2 мин. после введения забира-
ли образец крови из вены. После центрифугирова-
ния и троекратного (до сравнения радиоактивности 
промывной жидкости с фоном) отмывания эритро-
цитов стерильным физраствором определяли ради-
оактивность 1 мл эритроцитарной массы, взятой 
длинной иглой со дна центрифужной пробирки. 

ОЦК рассчитывали на основе ОЦП, ОЦЭ и по-
казателя гематокрита венозной крови.

Для оценки гемореологических свойств иссле-
довали динамическую вязкость цельной венозной 
крови, плазмы и отмытых эритроцитов. Определе-
ние проведено у 10 собак в постреанимационном 
периоде острого инфаркта миокарда. В контроль-
ной группе собак (n = 7) определение производили 
в условиях наркоза и фиксации в сроки, соответ-
ствующие опытным. Вязкость крови определяли на 
капиллярном рамочном вискозиметре, с диаметром 
рабочей части 736 мкм и длинной 9,9 см. Все опре-
деления проводили при постоянной температуре 
37±0,3 ฀С, которую поддерживали путем двойного 
термостатирования. Для определения величины 
вязкости гепаринизированную кровь 0,5 мл пере-
мещали по рабочему капилляру в обоих направ-
лениях и отмечали время прохождения мениском 
крови расстояния 4,0 см. Расчет вязкости крови 
производили по формуле: η = К×Р×t

где: η – динамическая вязкость крови, мПа с;
К – константа капилляра, равная в данном слу-

чае 4,74×10-2;
Р – прилагаемое давление в мм водн. ст.;
t – время перемещения мениска крови на рассто-

яние в 4 см в секунду.
Вязкость цельной крови определяли при напря-

жениях сдвига γ = 150 с-1, γ = 100 с-1, γ = 50 с-1, γ 
= 30 с-1. Вязкость плазмы и эритроцитарной массы 
определяли при напряжениях сдвига γ = 100 с-1.

Для оценки системного кровообращения опре-

деляли комплекс показателей: сердечный выброс 
(СВ), систолический объем сердца (СО), частоту 
сердечных сокращений (ЧСС), среднее артериаль-
ное давление (АД), центральное венозное давле-
ние (ЦВД), общее периферическое сопротивление 
(ОПС). Определение проведено у 73 собак в пост-
реанимационном периоде острого инфаркта мио-
карда. В контрольной группе собак (n = 22) опре-
деление производили в условиях наркоза и фикса-
ции в сроки, соответствующие опытным. СВ (мл/
кг/мин) определяли методом термодилюции [11]. 
Мониторирование АД (мм рт.ст.), ЧСС (уд/мин) и 
ЦВД (мм вод.ст.) выполняли с помощью «Минго-
графа-34». Рассчитывали СО (СО = СВ/ЧСС, мл/
кг) и ОПС: 

Статистическая обработка материалов и расче-
ты проведены с использованием пакета компьютер-
ных программ Statistica-6,0 [12]. Для количествен-
ных признаков вычисляли групповые показатели 
суммарной статистики – среднюю арифметическую 
величину (М) и величину стандартного отклонения 
(m). В случае нормального распределения призна-
ка использовали t-критерий Стьюдента. При отсут-
ствии нормального распределения использовали 
непараметрические критерии Манна-Уитни и Вил-
коксона. Для межгруппового сравнения качествен-
ных показателей использовали критерий χ2. До-
стоверными считались различия при p≤0,05. Связь 
между показателями объемной перфузии с вели-
чиной ОЦК и его плазменной частью определяли 
с помощью корреляционно-регрессивного анализа.

Результаты 
Данные о изменениях объема и реологических 

свойствах циркулирующей крови в постреанима-
ционном периоде клинической смерти, вызванной 
инфарктом миокарда, представлены в Табл. 1. По-
лученные результаты свидетельствуют, что в пост-
реанимационном периоде инфаркта миокарда изме-
нения объема и реологических свойств циркулирую-
щей крови носили фазный характер. 

Установлено, что в первые минуты после возоб-
новления сердечных сокращений ОЦК увеличивал-
ся за счет одновременного повышения плазменно-
го и глобулярного компонентов. При этом развитие 
постреанимационной гиперволемии в большей сте-
пени происходило за счет увеличения глобулярного 
объема.

Спустя 1 ч. после оживления ОЦК снижался за 
счет одновременного уменьшения глобулярного и 
плазменного объемов. При этом снижение ОЦК в 
большей степени происходило за счет плазменного 
объема. Эта тенденция сохранялась и при последу-
ющем неуклонном снижении ОЦК на протяжении
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 ОПС =
АД×1332×60

 =  (дин×с×см-5) 
кПа×с×л-1МОК



 

3–6 ч. постреанимационного периода, для которого 
характерно максимальное уменьшение внутрисосуди-
стых объемов. Более выраженное снижение ОЦП, чем 
ОЦЭ, приводило к развитию гемоконцентрации. Плаз-
мопотеря, развивающаяся в этот период, приводила к 
гемоконцентрации, что неизбежно отразилась на рео-
логических свойствах (Табл. 1) увеличением показате-
лей динамической вязкости крови. Ее повышение про-
исходило как в зоне больших, так и малых скоростей 
сдвига, причем в последней – в большей степени. Мак-
симальное возрастание динамической вязкости крови 
отмечалось на 6 ч. после оживления, к этому часу она 
увеличивалась в зоне больших скоростей сдвига на 
21–28%, а малых – на 40%. Нарушения гемореологи-
ческих свойств являлось результатом совокупного вли-

яния гемоконцентрации и повышения вязкоэластиче-
ских свойств эритроцитов. Об этом свидетельствовали 
параллельное повышение показателя гематокрита и 
вязкости отмытых эритроцитов, совпадающих по вре-
мени с ухудшением гемореологических свойств.

В дальнейшем с 6 ч. по 9 ч. намечалась тенденция 
к восстановлению ОЦК за счет возрастания ОЦП, в 
то время как ОЦЭ оставался без изменения. Через 
сутки после оживления ОЦП возвращался к исходно-
му уровню, а глобулярный был достоверно (p≤0,05) 
ниже. Гемоконцентрация, характерная для 3–6 ч. 
постреанимационного периода, сменялась к 9–24 ч. 
гемодилюцией. В этот период намечалась тенденция 
к некоторой нормализации гемореологических пока-
зателей, а спустя сутки динамическая вязкость крови
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Таблица 1. Объемные и гемореологические показатели циркулирующей крови в постреанимационном периоде инфаркта 
миокарда (М±m)
Table 1. Volumetric and hemorheological properties of the circulating blood in the postresuscitation period of myocardial infarction (М±m)

Примечание: О – собаки, перенесшие смерть в условиях инфаркта миокарда (n = 38); К – контрольная серия (фиксация, n = 19); 
* – Р<0,05 в сравнении с исходными данными; γ – напряжение сдвига.
Note: О – dogs had death following myocardial infarction (n = 38); K – control series (fixation, n = 19); * – P<0.05 compared with the 
baseline data; γ – shear stress.

Показатели / 
Indicators

Серия 
/ Series

Исходные 
значения / 

Baseline values

Постреанимационный период / Postresuscitation period
1–3 мин. / 
minute

1 ч. / hour 3 ч. / hour 6 ч. / hour 9 ч. / hour 24 ч. / 
hour

Объем циркулирующей 
плазмы, мл/кг / Circulating plasma 
volume of, ml/kg

О 42,8±3,4 51,1±4,8* 33,4±1,8* 27,3±1,4* 29,4±1,9* 39,1±1,6* 41,8±1,7

К  42,8±1,8 – – 39,7±2,7 – 40,7±1,7 39,9±2,7

Объем циркулирующих 
эритроцитов, мл/кг / 
Circulating red blood 
cells volume, ml/kg

О 30,3±1,6 50,2±2,2* 24,2±0,98* 21,5±0,56* 21,3±0,57* 21,0±0,90* 21,6±1,7*

К 34,8±2,8 – – 36,4±3,1 – 38,8±4,7 29,4±3,8

Объем циркулирующей 
крови, мл/кг / Blood 
volume, ml/kg

О 74,3±5,1 101,9±8,3* 57,6±1,9* 48,8±1,1* 50,7±1,8* 60,1±1,6* 63,4±1,6*

К 77,6±4,3 – – 76,1±4,8 – 76,9±6,1 71,6±6,1

Показатель 
гематокрита, л/л / 
Hematocrit, l/l

О 0,41±0,02 0,50±0,01* 0,42±0,02 0,44±0,01* 0,42±0,02 0,35±0,02* 0,30±0,02*

К 0,44±0,01 – – 0,47±0,01 – 0,45±0,02 0,41±0,02

Вязкость крови, мПа с 
при γ = 150 с-1 / Blood 
viscosity, mPa-s at γ = 150 -1

О 4,2±0,1 – – 5,2±0,2* 5,1±0,3* 5,0±0,3* 3,6±0,3

К 4,3±0,2 – – 4,7±0,3 4,6±0,4 4,5±0,4 3,8±0,4

Вязкость крови, мПа с 
при γ = 100 с-1 / Blood 
viscosity, mPa-s at γ = 100 s-1

О 4,6±0,1 – – 5,9±0,3* 5,9±0,4* 5,7±0,4* 3,9±0,4

К 4,8±0,2 – – 5,2±0,3 5,0±0,4 5,0±0,4 4,1±0,4

Вязкость крови, мПа 
с при γ = 50 с-1 / Blood 
viscosity, mPa-s at γ = 50 s-1

О 5,7±0,2 – – 7,3±0,2* 7,6±0,2* 7,3±0,3* 4,8±0,3*

К 5,9±0,3 – – 6,3±0,3 6,2±0,3 6,1±0,4 5,1±0,4

Вязкость крови, мПа 
с при γ = 30 с-1 / Blood 
viscosity, mPa-s at γ = 30 s-1

О 7,5±0,1 – – 9,9±0,2* 10,5±0,3* 9,7±0,4* 6,4±0,4*

К 7,8±0,3 – – 8,3±0,4 8,2±0,3 8,2±0,4 6,8±0,5

Вязкость плазмы, 
мПа с при γ = 100 с-1 / 
Plasma viscosity, mPa-s 
at γ = 100 s-1

О 1,7±0,1 – – 1,7±0,1 1,8±0,1 1,8±0,1 1,7±0,1

К 1,6±0,1 – – 1,7±0,1 1,6±0,1 1,6±0,1 1,6±0,1

Вязкость эритроцитарной 
массы, мПа с при γ = 100 
с-1 / Red cell mass viscosity, 
mPa-s at γ = 100 s-1

О 112,5±6,8 – – 138,6±5,2* 155,7±3,6* 152,3±3,6* 115,4±5,8

К 115,3±5,7 – – 118,4±6,1 119,4±5,1 117,3±5,8 116,8±5,9



при всех режимах движения понижалась. Уменьше-
ние показателя гематокрита и нормализация вязкоэ-
ластических свойств эритроцитов спустя сутки (24 ч.) 
после оживления приводили к снижению динамиче-
ской вязкости крови при всех режимах движения.

В контрольных сериях у животных в условиях 
фиксации изменения показателей объема и реоло-
гических свойств циркулирующей крови были не-
значительны (Табл. 1). Некоторое увеличение дина-
мической вязкости крови происходило вследствие 
гемоконцентрации, однако эти изменения были не-
достоверные в сравнении с исходом.

Таким образом, в постреанимационном периоде 
острого инфаркта миокарда возникают фазные изме-
нения объема циркулирующей крови. В первые мину-
ты после возобновления сердечной деятельности ОЦК 
увеличивался за счет ОЦП и ОЦЭ, причем последнего 
в большей степени. На протяжении последующих 6 
ч. постреанимационного периода внутрисосудистый 
объем снижался в результате уменьшения его глобу-
лярного и плазменного компонентов, последнего – в 
большей степени. Развитие гемоконцентрации и нару-
шение вязкоэластических свойств эритроцитов вызы-
вало нарушения гемореологических свойств, что вы-
ражалось в увеличении динамической вязкости крови 
как в зоне больших, так и, особенно, малых скоростей 
сдвига. В интервале 6–9 ч. намечалась тенденция к 
восстановлению ОЦК, за счет ОЦП. Спустя сутки (24 
ч.) плазменный объем достигал исходного уровня. При 
этом ОЦК оставался ниже первоначальных значений 
вследствие снижения глобулярного объема. 

У собак, перенесших клиническую смерть, вы-
званную острым инфарктом миокарда, в постреа-
нимационном периоде изменения объема и гемо-
реологии циркулирующей крови сопровождались 
фазными изменениями системной гемодинамики. 
Они характеризовались кратковременным первона-
чальным повышением, последующим снижением 
и постепенной нормализацией показателей систем-
ной гемодинамики (Табл. 2). 

При этом сразу после возобновления сердечных 
сокращений развивалась системная гиперперфузия, 
которая выражалась увеличением СВ. Его возраста-
ние происходило за счет СО. Более выраженный при-
рост СО (на 37,2±6,0%), нежели СВ (на 13,2±6,0%), 
обусловлен достоверным (p≤0,05) уменьшением 
ЧСС. АД в первые минуты после оживления достига-
ло исходного уровня. После непродолжительной ги-
перперфузии (несколько минут) развивалась систем-
ная гипоперфузия – СВ падал ниже исходного уровня. 
Падение СВ в условиях постгипоксического сниже-
ния сосудистого тонуса привело к уменьшению АД. 
В последующем на протяжении 9 ч. показатели объ-
емной перфузии продолжали постепенно снижаться. 
При этом на 5–30 мин. при сниженном ОПС проис-
ходило быстрое падение СВ и СО на фоне значитель-
ного повышения ЦВД, ОЦК и его составляющих.
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В течение последующего 1–9 ч. постреанимацион-
ного периода, прогрессировало медленное снижение 
СВ. В этот период гипоперфузия развивалось в усло-
виях постепенного снижения ЦВД, ОЦК и его состав-
ляющих. Причем снижение ОЦК в большей степени 
происходило за счет ОЦП, чем ОЦЭ, что приводило к 
развитию гемоконцентрации, увеличению динамиче-
ской вязкости крови и сопровождалось повышением 
вязкоэластических свойств эритроцитов. Эти измене-
ния отразились увеличением ОПС.

Установлено, что минимальные величины СВ и 
СО, регистрируемые через 3–9 ч. постреанимацион-
ного периода, совпадают с выраженным дефицитом 
ОЦК. Об этом свидетельствует тесная корреляци-
онная зависимость между показателями объемной 
перфузии с величиной ОЦК и его плазменной состав-
ляющей. Результаты корреляционно-регрессивного 
анализа показали, что спустя 3 ч. после оживления 
между СО, с одной стороны, и ОЦК и ОЦП, с дру-
гой, выявляется тесная прямая линейная зависимость 
(коэффициент корреляции составляет 0,92 и 0,96 со-
ответственно). Эта закономерность сохраняется и че-
рез 9 ч. после оживления. Необходимо отметить, что 
спустя 4–5 ч. после оживления возникали значитель-
ные нарушения ритма (политопные желудочковые 
экстрасистолы), которые несомненно усугубляли рас-
стройства системной гемодинамики. К 6–9 ч. после 
оживления показатели СВ и СО снижались до мини-
мальных значений, составляя 50% от исходного. 

К концу 1 сут. (24 ч.) после оживления происходи-
ла относительная нормализация показателей систем-
ной гемодинамики. Отмечалось увеличение СВ и СО 
по сравнению с 9 ч. постреанимационного периода, 
однако они оставались достоверно ниже исходного 
уровня. Наблюдалось снижение ОПС и повышение 
ЦВД как по сравнению с 9 ч., так и с исходным уров-
нем. При этом ОЦК оставался ниже первоначальных 
значений вследствие снижения глобулярного объема. 

Обсуждение
Таким образом, полученные данные свидетель-

ствуют о том, что у собак, перенесших 5-мин. кли-
ническую смерть на фоне острого коронарогенного 
инфаркта миокарда, в патогенезе постреанимацион-
ных расстройств гемодинамики существенную роль 
играют нарушения объема и динамической вязкости 
циркулирующей крови. Однако их роль на разных 
этапах постреанимационного периода неоднозначна.

Развитие гиперперфузионной фазы обусловлено, 
с одной стороны, увеличением венозного возврата 
вследствие возрастания ОЦК за счет плазменного и 
глобулярного и перераспределения крови во время 
клинической смерти, а с другой – повышением сокра-
тительной активности миокарда [9] в результате воз-
росших регуляторных воздействий (как гетеро- так и 
гомеометрических). В развитии последующего гипо-
перфузионного синдрома отчетливо выделяются два 

этапа. На начальном этапе – развитие гипоперфузии 
обусловлено депрессией сократительной функции 
миокарда и снижением функционального резерва 
миокарда [9]. В наибольшей степени это выражено 
с 5 по 30 мин. постреанимационного периода и воз-
никает на фоне сниженного гидравлического сопро-
тивления сосудов и значительного повышения ЦВД, 
ОЦК и его составляющих. Все это позволяет связать 
падение сердечного выброса в течение этого периода 
с нарушениями сократительной функции миокарда и 
обозначить как кардиальную фазу в постреанимаци-
онных расстройсствах кровообращения [9]. 

На втором этапе развития гипоперфузии (1–9 ч.) су-
щественное значение приобретают экстракардиальные 
расстройства, важнейшим из которых является наруше-
ние гидро-ионного равновесия в тканях [8]. Развитие 
гидро-ионных сдвигов в организме определяет переме-
щение и задержку воды в интерстиции и внутриклеточ-
ном секторе, приводя к уменьшению ОЦК. Более выра-
женное снижение плазменной части, чем глобулярной, 
вызывает развитие гемоконцентрации, приводящей к 
формированию гипервязкостного синдрома. Гиповоле-
мия в сочетании с гемореологическими нарушениями 
ведет к нарушению венозного возврата, диастолическо-
го наполнения желудочков и снижению СВ. Наиболее 
выраженный дефицит ОЦК возникает с 3 по 9 ч. пост-
реанимационного периода, в это же время определяют-
ся минимальные значения СВ и СО. Таким образом, в 
раннем постреанимационном периоде острого инфар-
кта миокарда в результате нарушений транскапилляр-
ного обмена развиваются гиповолемия и сопряженный 
с ней гипервязкостный синдром, что в совокупности 
приводит к уменьшению венозного возврата и паде-
нию сердечного выброса. Следует отметить, что в этот 
временной период определенный вклад в развитие не-
достаточности кровообращения вносит и повреждение 
миокарда, проявляющееся снижением сократительной 
функции [8], а также нарушением ритма в виде поли-
топных желудочковых экстрасистол. 

В последующем (9–24 ч.) начинается длительный 
период постепенного восстановления гемодинамики. 
В первую очередь это связано с нормализацией рас-
пределения воды по секторам – жидкость перемеща-
ется по направлению клетка-интерстиций-сосуды [8]. 
В результате начинает восстанавливаться ОЦП, но его 
полной нормализации препятствует задержка воды в 
интерстиции. Однако даже неполное восстановление 
внутрисосудистого объема в сочетании с нормализа-
цией гемореологических свойств способствует уве-
личению показателей объемной перфузии через сутки 
после оживления по сравнению с 9 ч. постреанимаци-
онного периода. При этом нарушения ритма и сокра-
тительной функции сердца сохраняются [9]. Все это 
позволяет утверждать, что спустя сутки после оживле-
ния полному восстановлению гемодинамики препят-
ствуют, прежде всего, кардиальные факторы, такие как 
нарушения ритма и сократительной функции сердца.
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Заключение
Таким образом, в постреанимационном периоде 

острого инфаркта миокарда происходили фазные рас-
стройства системной гемодинамики, объема и динами-
ческой вязкости циркулирующей крови. Они характе-
ризовались кратковременным первоначальным повы-
шением, последующим угнетением и постепенным 
восстановлением показателей системной гемодинами-
ки, внутрисосудистого объема и гемореологических 
свойств крови. При этом развитие первоначальной си-
стемной постреанимационной гиперперфузии проис-
ходило в условиях значительного повышения ОЦК и 
его составляющих. Последующее развитие постреани-
мационного гипоперфузионного синдрома определяли 
как кардиальные факторы [9], так и нарушения объема 
и динамической вязкости циркулирующей крови. При-
чем на первом этапе формирование недостаточности 
кровообращения (5–30 мин.) определялось, прежде 
всего, депрессией сократительной функции сердца [8]. 

На втором этапе развитие гипоперфузии (1–9 ч.) 
обусловлено, прежде всего, уменьшением внутрисо-
судистого объема и ухудшением гемореологических 
свойств крови. В этот период гипоперфузия разви-
валась в результате снижения ОЦК и его составля-
ющих. Причем в большей степени снижение ОЦК 
происходило за счет ОЦП, что приводило к разви-
тию гемоконцентрации, увеличению динамической 
вязкости крови и повышению вязкоэластических 
свойств эритроцитов. Следует отметить, что на 4–5 
ч. после оживления существенный вклад в форми-
рование недостаточности кровообращения вносили 
также нарушения ритма (политопные желудочковые 

экстрасистолы). Период последующего (9–24 ч.) вос-
становления гемодинамики в первую очередь связан 
с нормализацией распределения воды по секторам [8] 
и восполнением дефицита ОЦП. В сочетании с нор-
мализацией гемореологических свойств это способ-
ствует увеличению показателей объемной перфузии. 

Таким образом, полученные данные могут быть 
использованы при разработке коррегирующей тера-
пии постреанимационных нарушений кровообра-
щения при остром инфаркте миокарда. Необходимо 
учитывать этапную значимость патогенетических 
факторов, определяющих фазный характер рас-
стройств гемоциркуляции. Так, первоначальное сни-
жение сердечного выброса (3–60 мин.) обусловлено 
депрессией сократительной функции миокарда [9]. 
Дальнейшее прогрессирование гипоперфузионного 
синдрома обусловлено гидроионными нарушения-
ми [8], ведущими в конечном итоге, к формирова-
нию гиповолемии с гемоконцентрацией и развитием 
гипервязкостного синдрома. В этот период суще-
ственный вклад в развитие недостаточности кровоо-
бращения вносят также нарушения ритма.
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Основные положения
• Данное исследование выявило ассоциацию полиморфизма ABCG2 С421A (rs2231142, Q141K) 

с риском развития подагры. Установлено, что у носителей мутантного аллеля А гена ABCG2 
С421A подагра имеет более тяжелое течение.
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Chita State Medical Academy, 39a, Gorkogo St., Chita, Russian Federation, 672090

ABCG2 GENE POLYMORPHISM IN PATIENTS WITH GOUT IN
ZABAIKALSKY KRAI

N.N. Kushnarenko , M.Yu. Mishko, T.A. Medvedeva, Yu.A. Vitkovsky

Цель
Изучить распределение частот аллелей и генотипов локуса С421A (rs2231142, 
Q141K) гена ABCG2 у больных подагрой и оценить их ассоциацию с риском 
развития заболевания.

Материалы и
методы

Обследовано 80 пациентов (69 мужчин и 11 женщин) с подагрой (средний 
возраст 54,8±12,4 лет). Диагноз подагры выставлен согласно классифика-
ционным критериям ACR/EULAR, 2015. Материалом для исследования 
являлась ДНК, выделенная из лейкоцитов цельной периферической крови. 
Все пациенты были генотипированы для выявления полиморфизма локуса 
С421A (rs2231142, Q141K) гена ABCG2. Статистическая обработка данных 
проводилась с помощью пакета статистических программ Statistica 10,0. 

Результаты

Полученные результаты исследования полиморфизма С421A (rs2231142, 
Q141K) гена ABCG2 продемонстрировали высокую частоту встречаемости 
мутантного аллеля А (χ2 = 5,58, р = 0,018, OR = 3,5, CI95% = 1,16–10,52) и 
генотипа С/А (χ2 = 5,03, р = 0,024, OR = 3,5, CI95% = 1,11–10,98) среди боль-
ных подагрой по сравнению с группой контроля. Данный факт указывает на 
значимость локуса rs2231142 гена ABCG2 в развитии подагры и позволяет 
рассматривать носительство минорного (А) аллеля и генотипа С/А как моле-
кулярно-генетический фактор развития заболевания. Носительство же алле-
ля дикого типа (С) и генотипа C/С оказывает протективный характер, снижая 
риск развития заболевания в 3,5 раза.

Заключение
ABCG2 С421A (rs2231142, Q141K) ассоциирован с высоким риском разви-
тия подагры в популяции жителей Забайкальского края. Полиморфизм гена 
ABCG2 может рассматриваться как генетический предиктор более высокого 
риска развития подагры.

Ключевые слова Подагра • Мочевая кислота • Генетический полиморфизм • ABCG2

Highlights
• The association of ABCG2 gene polymorphism with the risk of the gout development has been 

determined. The carriers of the minor (A) allele demonstrated a complicated course of gout.

Aim
To study the frequency distribution of alleles and genotypes of the C421A locus 
(rs2231142, Q141K) of the ABCG2 gene in patients with gout and to evaluate their 
association with the risk of the disease development.



Methods

80 patients (69 men and 11 women) with gout (mean age 54.8±12.4 years) were 
examined. Gout was diagnosed according to the ACR/EULAR classification 
criteria, 2015. The material for the study was DNA isolated from leukocytes of the 
whole peripheral blood. All patients were genotyped to detect polymorphism of the 
C421A locus (rs2231142, Q141K) of the ABCG2 gene. Statistical data processing 
was performed using Statistica 10.0 statistical software package.

Results

The results of the study of the C421A polymorphism (rs2231142, Q141K) of the 
ABCG2 gene demonstrated a high frequency of mutant A (χ2 = 5.58, p = 0.018, 
OR = 3.5, CI95% = 1.16–10.52) genotypes C/A (χ2 = 5.03, p = 0.024, OR = 3.5, 
CI95% = 1.11–10.98) among patients with gout compared with the control group. 
This fact indicates the significance of the ABCG2 gene rs2231142 locus in the 
development of gout and allows us to consider the carriage of the minor (A) 
allele and the C/A genotype as a molecular genetic factor in the development of 
the disease. The carriage of the wild-type allele (C) and the C/C genotype has a 
protective character, reducing the risk of developing the disease by 3.5 times.

Conclusion
ABCG2 C421A (rs2231142, Q141K) is associated with a high risk of developing 
gout among population of Zabaikalsky Krai. ABCG2 gene polymorphism can be 
considered as a genetic predictor of a higher risk of developing gout.

Keywords Gout • Uric acid • Genetic polymorphism • ABCG2
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Введение
Первое упоминание о подагре принадлежит 

Гиппократу, который характеризовал данный не-
дуг как «нога в капкане» (от греческих слов pous 
– нога и agra – захват, охота). В своих знаменитых 
трактатах он выявил взаимосвязь между привыч-
кой «чрезмерно есть», описал влияние сезонных 
и наследственных факторов на развитие подагры: 
«Евнух никогда не болеет подагрой и никогда не 
лысеет… У мужчины не бывает подагры до поло-
вой зрелости… У женщин не бывает подагры до 
менопаузы» [1].

В процессе филогенеза приматов произошла 
спонтанная мутация гена уриказы и конечным ка-
таболитом пуринов стала мочевая кислота (МК). 
При этом нефроны почек продолжали реабсорби-
ровать МК в проксимальных канальцах, возвращая 
ураты через базолатеральную мембрану в тубуло-
интерстициальное пространство и далее в межкле-
точную среду и плазму крови, формируя ретенци-
онную гиперурикемию (ГУ) [2]. 

Распространенность и заболеваемость подагрой 
в мире продолжает расти, причем не только в стра-
нах с высоким социально-экономическим уровнем 
жизни, но и в регионах, в которых подагра счи-
талась достаточно редким заболеванием [3, 4]. В 
странах Европы подагра встречается у 0,9%–2,5% 
населения, в США – у 4%, а ГУ выявляется у 20% 
населения. Низкая частота заболеваемости пода-

грой в Российской Федерации (0,3%), вероятно, 
связана с низкой диагностикой заболевания [5, 6]. 
В связи с этим изучение особенностей этиологии и 
клинико-патогенетических закономерностей забо-
левания и в настоящее время является предметом 
многочисленных научных изысканий современной 
медицины.

Подагра − системное тофусное заболевание, ха-
рактеризующееся отложением кристаллов моноу-
рата натрия в различных тканях и развивающимся 
в связи с этим воспалением, у лиц с ГУ, обуслов-
ленной внешнесредовыми и/или генетическими 
факторами [7–9]. В этой связи особую актуальность 
приобретает изучение роли генетических факторов 
в понимании патогенеза ГУ и подагры. В литерату-
ре представлены доказательства влияния генетиче-
ских аспектов в регуляции синтеза и экскреции МК 
в эксперименте и клинике [10, 11]. В полногеном-
ном ассоциативном исследовании, 2015 (GWASs 
− genome-wide association study) были определены 
6 уратных транспортеров, которые влияют на уро-
вень МК сыворотки крови, регулируя процессы ре-
абсорбции и экскреции уратов [10, 12]. Одним из 
наиболее изученных является ген ABCG2 АТФ-свя-
зывающего кассетного транспортера, локализован-
ный в локусе MIM138900 на 4q22 хромосоме, коди-
рующий белок, ответственный за резистентность 
к раку молочной железы (Breast Cancer Resistance 
Protein – BCRP). BCRP одновременно является 
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транспортером уратов и различных дериватов пу-
ринов, ксенобиотиков, порфиринов, предупреждая 
их аккумуляцию в эритроцитах, а также, по данным 
ряда исследователей, ассоциирован с транспортом 
аллопуринола и ответом на него [13, 14].

Секвенирование гена выявило более 80 различ-
ных локусов, наиболее изученными из которых яв-
ляются 3 – rs2231142 (Q141K), rs72552713 (Q126X) 
и rs2231137 (V12M) [12–14]. В настоящее время 
SNP rs2231142 (Q141K) и rs72552713 (Q126X) гена 
ABCG2 определены как клинические биомарке-
ры риска развития ГУ и подагры, в то время как 
уменьшение частоты минорного аллеля варианта 
rs2231137 (V12M) у больных подагрой (18,3%) по-
зволяет предполагать о протективной роли данно-
го локуса [12–14]. Наиболее изучен SNP rs2231142 
(Q141K) С421A, локализованный в 5-м экзоне [12, 
13]. Вариант ABCG2 С421A (rs2231142, Q141K) 
встречается с различной частотой в разных популя-
циях − у лиц афро-американского (2–5%), европей-
ского (11–14%), испанского (10%), ближневосточ-
ного (13%) происхождения, более высокая частота 
– у японцев (35%) китайцев (35%) [15, 16]. Вариант 
rs2231142 приводит к замене аминокислоты глута-
мина на лизин (Q141K) и ассоциирован с высоким 
уровнем МК, при этом снижение АТФ-ной актив-
ности приводит к снижению BCRP-опосредованно-
го транспорта аллопуринола и оксипуринола [13].

Таким образом, определение полиморфизма 
С421A (rs2231142, Q141K) гена ABCG2 может по-
мочь в диагностике риска развития подагры и оп-
тимизации схем урикозурической терапии у паци-
ентов с рефрактерной подагрой.

Изучая данную проблему, мы не встретили ра-
бот, характеризующих ассоциацию полиморфизма 
гена ABCG2 с развитием ГУ и подагры в русских 
популяциях.

Целью нашего исследования явилось изучение 
распределения аллелей и генотипов локуса С421A 
(rs2231142, Q141K) гена ABCG2 и оценка их ассо-
циации с риском развития подагры в популяции 
русских Забайкальского края.

Материалы и методы
Проведено тщательное обследование 125 муж-

чин и женщин, находившихся на лечении в НУЗ 
«Дорожная клиническая больница на станции 
Чита-2» ОАО «РЖД». Из них всем требованиям 
отбора для настоящего исследования соответство-
вали 80 человек, которые явились объектом более 
углубленного изучения. Средний возраст пациен-
тов составил 54,8±12,4 лет (средний возраст муж-
чин – 53,8±12,2, женщин – 54,2±12,4. Когорты муж-
чин и женщин были сопоставимы по возрасту (p = 
0,09). Соотношение мужчин и женщин в основной 
группе 69:11 (6,3:1). Работа проводилась с учетом 
Конвенции Совета Европы «О правах человека и 
биомедицине» (1996), Национального стандарта 
РФ «Надлежащая клиническая практика» (ГОСТ 
Р 52379-2005). Работа одобрена этическим комите-
том ФГБОУ ВО ЧГМА.

В исследование включены пациенты с диагно-
зом подагры. Диагноз выставлен согласно клас-
сификационным критериям ACR/EULAR, 2015. 
По национальной принадлежности все обследуе-
мые относятся к популяции русских, родившихся 
и проживающих на территории Забайкальского 
края. Контрольную группу составили 46 здоро-
вых лиц соответствующей возрастной группы 
(52,6±13,8 лет).

Критериями исключения из исследования яви-
лись возраст старше 65 лет, ожирение при индек-
се массы тела более 40 кг/м², дебют артериальной 
гипертензии до возникновения подагры, наличие 
ишемической болезни сердца, ревматических, эн-
докринных заболеваний, болезней крови, других 
кристаллических артропатий, острых воспалитель-
ных и хронических заболеваний в стадии обостре-
ния, сосудистых заболеваний головного мозга.

Клиническая характеристика исследуемых ре-
зидентов представлена в Табл. 1. Основную группу 
составили пациенты среднего возраста, у половины 
пациентов подагра дебютировала в возрасте от 40 до 
49 лет, у 35% – в возрасте старше 50 лет (35,2%), 
каждый пятый резидент испытал первый приступ 
заболевания в возрасте моложе 40 лет. Более полови-
ны (52,6%) наших пациентов страдали подагрой от 1 
до 5 лет, каждый четвертый (25,4%) – от 6 до 10 лет и 
22% имели более анамнез заболевания более 10 лет. 
Характеристика больных подагрой в зависимости
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Таблица 1. Характеристика исследуемых групп
Table 1. Clinical and demographic data of the study groups

Группы исследования
 / Studied groups

Основная группа / 
Study group

Контрольная группа 
/ Control group p

Количество (n) / Number (n) 80 46 −
Соотношение мужчин и женщин (%) / Ratio of men to women (%) 76,25% (69:11) 56,5% (25:21) 0,001
Возраст пациентов / Patients’ age 54,0 [45,0; 65,0] 52 [40,0; 62,75] 0,09
Уровень МК сыворотки крови, мкмоль/л / Serum UA level, µmol / L 609,4 [417,5; 587,0] 247,5 [200,5; 323,25] 0,004

Уровень МК мочи, мкмоль/л / Urine uric acid level, µmol / L 3758,5 [2957,0; 4704,0] 1274 [1097,75; 1547] 0,008

Примечание: МК – мочевая кислота; р – уровень статистически значимых различий по сравнению с контрольной группой.
Note: UA – uric acid; p – the level of statistically significant differences compared with the control group.
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от характера течения заболевания представлена в 
Табл. 2. Среди пациентов 57,5% имели рецидиви-
рующее, 42,5% – хроническое течение подагры. 
Больные с хроническим течением отличались ран-
ним дебютом заболевания, вовлечением в процесс 
большего количества суставов, высокой интенсив-
ностью болевого синдрома по визуально-аналого-
вой шкале (ВАШ) во время обострения подагры и 
более высоким уровнем МК сыворотки крови. 

Всем пациентам выполнены общеклинические 
и молекулярно-генетические исследования. Моче-
вую кислоту сыворотки крови и мочи определя-
ли с помощью ферментативного колориметриче-
ского теста с использованием реакции с уриказой 
(«HUMAN», Германия). В случае регулярного 
приема пациентом аллопуринола терапия отменя-
лась на 3–4 дня, после чего производился забор 
анализов. При приеме пациентами препаратов, 
влияющих на обмен МК (диуретиков, малых доз 
аспирина, лозартана, амлодипина), они отменя-
лись на 3–4 дня.

Молекулярно-генетические исследования вы-
полнены в лаборатории НИИ Молекулярной ге-
нетики ФГБОУ ВО «Читинская государственная 
медицинская академия». Взятие крови из локте-
вой вены у обследуемых больных производилось 
натощак в стерильных условиях. Материалом для 
исследования являлась ДНК, выделенная из лей-
коцитов цельной периферической крови с исполь-
зованием комплекта реагентов «ДНК-Экспресс 
Кровь» (ООО НПФ «Литех», Россия) согласно 
инструкции производителя. Все пациенты были 
генотипированы для выявления полиморфизма 
гена ABCG2 (С421A, rs2231142, Q141K) с помо-
щью набора Научно-производственной фирмы 
«Литех» методом полимеразной цепной реакции 
с детекцией продукта амплификации в режиме ре-
ального времени. Полимеразную цепную реакцию 
ДНК проводили на ПЦР-амплификаторе ДТ-96 
(«ДНК-Технология», Россия).

Статистическая обработка данных проводи-

лась с помощью пакета статистических программ 
Statistica 10,0, on-line программы «Калькулятор 
для расчета статистики в исследованиях “слу-
чай-контроль”» (http://gen-exp.ru/calculator_or.php).
Статистически значимыми считали отличия при 
p<0,05. Распределение генотипов проверяли на 
соответствие равновесию Харди-Вайнберга с по-
мощью критерия χ2. Различия по частоте аллелей 
и генотипов между группами оценены критерием 
χ2 Пирсона. Для оценки ассоциации генотипов и 
аллелей с подагрой рассчитаны показатели отно-
шения шансов (odds ratio, OR), относительный 
риск (RR) с оценкой 95%-ного доверительного ин-
тервала (confidence interval, CI). Значение OR, RR 
= 1 показывало отсутствие ассоциации; OR, RR>1 
свидетельствовало о положительной ассоциацию 
заболевания с признаком (фактор повышенного ри-
ска); OR, RR<1 рассматривалось как отрицательная 
ассоциация (фактор пониженного риска).

Количественные данные представлены в виде 
медианы (Ме), а также 25-й и 75-й квартилей либо 
среднего значения и стандартной ошибки среднего 
значения (M±m). Для сравнительного анализа этих 
значений показателей использовался критерий 
Краскела-Уоллеса. Характер распределения полу-
ченных данных оценивался критерием нормально-
сти Колмогоров-Смирнова. В случае нормального 
распределения выборки достоверность различия 
определяли с помощью t-критерия Стьюдента (не-
парный для независимых наблюдений, парный – 
для зависимых). При отсутствии нормального рас-
пределения для независимых наблюдений исполь-
зовался U-критерии Манна-Уитни.

Результаты
На первом этапе нашего исследования было 

изучено распределение частот генотипов и алле-
лей полиморфизма С421A гена ABCG2. В основ-
ной и контрольной группах наблюдаемые частоты 
распределения генотипов полиморфизма С421A 
гена ABCG2 соответствовали ожидаемому закону 

Таблица 2. Характеристика больных подагрой 
Table 2. Characteristics of gout patients

Характер течения подагры / Gout course
Хроническое / 

Chronic
n = 34 (42,5%)

Рецидивирующее / 
Recurrent

n = 46 (57,5%)
p

Уровень МК сыворотки крови, мкмоль/л / Serum UA level, µmol/L 628 [553,0; 682,5] 502,0 [443,0; 581,0] 0,001

Уровень МК мочи, мкмоль/л / Urine uric acid level, µmol/L 3721,0 [3118,0; 4468,0] 3452,0 [2860,0; 4258,5] 0,089

Возраст дебюта подагры (Me) / Mean age of the onset (Me) 42,5 [36,5; 51,5] 55,2 [48,6; 62,5] 0,043

Количество пораженных суставов / Number of joints involved 6 [4,0; 8,0] 2,0 [1,0; 3,0] 0,004

Количество атак в год / Flare frequency, times per year 7 [5,0; 8,0] 3,0 [2,0; 4,0] 0,002

Медиана длительности течения артрита, дни / Duration of arthritis, days 7,0 [4,0; 15,0] 3,0 [1,5; 5,0] 0,003

Интенсивность боли по ВАШ, мм / Pain intensity, VAS, mm 68,0 [52,5; 74,0] 54,5 [47,0; 65,0] 0,048

Примечание: МК – мочевая кислота; ВАШ – визуальная аналоговая шкала; р – уровень статистически значимых различий по 
сравнению с рецидивирующей подагрой.
Notes: UA – uric acid; VAS – Visual Analogue Scale; p – the level of statistically significant differences compared with the recurrent gout.



 

равновесия Харди-Вайнберга (р>0,05) (Табл. 3, 4).
При исследовании полиморфизма С421A гена 

ABCG2 выявлено, что частота «дикого» аллеля С у 
пациентов с подагрой была ниже, чем в контроль-
ной группе (86,2 против 95,7% соответственно; χ2 = 
5,58, р = 0,018, OR = 0,29, CI95% = 0,09-0,86). В то 
же время мутантный аллель А статистически зна-
чимо чаще встречался в группе больных подагрой 
по сравнению с группой контроля (13,8 против 
4,3% соответственно; χ2 = 5,58, р = 0,018, OR = 3,5, 
CI95% = 1,16–10,52). Таким образом, носительство 
минорного аллеля А ассоциировано с развитием 
подагры, а наличие в генотипе «дикого» аллеля С 
обусловливает протективное действие (Табл. 5).

Гомозиготный генотип С/С чаще встречался 
в группе здоровых респондентов по сравнению 
с основной группой (91,3 против 73,7% соответ-
ственно; χ2 = 5,65, р = 0,017, OR = 0,27, CI95% = 
0,08-0,84), что, вероятно, свидетельствует о протек-

тивном влиянии данного генотипа на развитие по-
дагры. Носительство же гетерозиготного генотипа 
C/А, напротив, ассоциировано с повышенным ри-
ском развития заболевания (25 против 8,7% соот-
ветственно; χ2 = 5,03, р = 0,024, OR = 3,5, CI95% 
= 1,11-10,98). Судить о соотношении гомозигот по 
минорному (А) аллелю было невозможно ввиду ма-
лого количества резидентов с данным генотипом в 
группах сравнения (Табл. 5).

Также следует отметить, что при изучении поло-
вых различий полиморфизма С421A гена ABCG2 у 
больных подагрой нами не было обнаружено стати-
стически достоверных изменений в группе женщин, 
в отличие от пациентов мужского пола (Табл. 6).

Полученные нами результаты исследования по-
лиморфизма С421A гена ABCG2 продемонстриро-
вали высокую частоту встречаемости мутантного 
(A) аллеля в группе больных подагрой по сравне-
нию с контрольной группой, а также статистически 
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Таблица 3. Ожидаемые и наблюдаемые частоты распределения 
генотипов полиморфизма С421A гена ABCG2 по равновесию 
Харди-Вайнберга в группе больных подагрой
Table 3. The expected and observed frequency distribution of 
the genotypes of the C421A polymorphism of the ABCG2 gene 
according to the Hardy-Weinberg equilibrium in the group of 
patients with gout

Примечание: р – уровень статистически значимых различий 
по сравнению с контрольной группой; χ2 – χ2-тест.
Note: p – the level of statistically significant differences compared 
with the control group; c2 – c2-test.

Генотипы / 
Genotypes

Частота генотипов / 
Frequency distribution of the 

genotypes
χ2 p

Наблюдаемая 
/ Observed

Ожидаемая 
/ Expected

0,23 0,63

Генотип С/С / 
Genotype C/C 0,738 0,744

Генотип С/А / 
Genotype C/A 0,250 0,237

Генотип А/А / 
Genotype A/A 0,013 0,019

Таблица 4. Ожидаемые и наблюдаемые частоты распределения 
генотипов полиморфизма С421A гена ABCG2 по равновесию 
Харди-Вайнберга в группе контроля
Table 4. The expected and observed frequency distribution of 
the genotypes of the C421A polymorphism of the ABCG2 gene 
according to the Hardy-Weinberg equilibrium in the control 
group

Примечание: р – уровень статистически значимых различий 
по сравнению с контрольной группой; χ2 – χ2-тест.
Note: p – the level of statistically significant differences compared 
with the control group; c2 – c2-test.

Генотипы / 
Genotypes

Частота генотипов / 
Frequency distribution of the 

genotypes
χ2 p

Наблюдаемая 
/ Observed

Ожидаемая 
/ Expected

0,10 0,76

Генотип С/С / 
Genotype C/C 0,913 0,915

Генотип С/А / 
Genotype C/A 0,087 0,083

Генотип А/А / 
Genotype A/A 0,000 0,002

Таблица 5. Частота распределения генотипов и аллелей полиморфизма ABCG2 С421A (rs2231142, Q141K) у больных подагрой
Table 5. The frequency distribution of genotypes and alleles of the polymorphism ABCG2 C421A (rs2231142, Q141K) in patients with gout

Ген, генотипы, n (частота) / 
Gene, genotypes, n (frequency)

Пациенты с подагрой 
/ Gout patients (n = 80)

Группа контроля
/ Control group (n = 46) χ2, р OR [Cl]

Генотипы / Genotypes

С/C 59 (73,7%) 42 (91,3%) χ2 = 5,65, р = 0,017 0,27 [0,08–0,84]

C/A 20 (25%) 4 (8,7%) χ2 = 5,03, р = 0,024 3,5 [1,11–10,98]

A/A 1 (1,3%) 0 − −
Всего / Total 80 46
Аллели / Alleles

С 138 (86,2%) 88 (95,7%) χ2 = 5,58, р = 0,018 0,29 [0,09–0,86]

А 22 (13,8%) 4 (4,3%) χ2 = 5,58, р = 0,018 3,5 [1,16–10,52]

Всего / Total 160 92
Примечание: р – уровень статистически значимых различий по сравнению с контрольной группой; χ2 – χ2-тест; OR – отношение 
шансов; CI – 95%-ный доверительный интервал.
Note: p – the level of statistically significant differences compared with the control group; c2 – c2-test; OR – odds ratio; CI – 95% 
confidence interval.
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значимое увеличение гетерозигот C/A в группе па-
циентов (Рисунок).

В таблице 7 представлены клинические особенно-
сти течения подагры у носителей разных генотипов 
ABCG2 С421A. Средний возраст пациентов и возраст 
дебюта заболевания были сопоставимы. Нами уста-
новлено, что в группе пациентов с гетерозиготным 
генотипом C/А подагра имеет более тяжелое течение 
с частыми рецидивами артрита, с вовлечением в про-
цесс большего количества суставов и высокой часто-
той формирования тофусов (у 58% пациентов много-
суставное поражение и в 45% тофусы против 28,8 и 
32% соответственно у носителей генотипа С/С).

Также была установлена средней силы положи-
тельная корреляционная взаимосвязь между геноти-
пами ABCG2 С421A и уровнем МК крови (r = 0,36, р = 
0,01). При сравнении больных с генотипами С/С, С/А, 
А/А с нарастанием копий минорного аллеля отмеча-
лось достоверное увеличение уровня мочевой кисло-
ты – 504,2 мкмоль/л, 634,4 мкмоль/л и 669,9 мкмоль/л 
соответственно (p<0,05). Статистически достоверных 
взаимосвязей между генотипами ABCG2 С421A и 
уровнем МК мочи получено не было.

При анализе эффективности аллопуринола вы-
явлено, что средняя доза аллопуринола в группе 
пациентов с генотипом С/А была в 1,5 раза выше. К 
тому же пациенты с генотипом С/А, принимавшие 
аллопуринол, в 100% случаев отмечали недоста-
точный эффект или полное отсутствие эффектив-
ности препарата, причем 60% из них принимали 
препарат в максимальной дозе (300 мг). 

Обсуждение
В недавно проведенном полногеномном ассоци-

ативном исследовании (GWASs) выявлено около 10 
генов, кодирующих уратные транспортеры, ассоци-

ированные с уровнем МК сыворотки крови, мута-
ции которых способны приводить к развитию ГУ и 
подагры. Одна из наибольших ассоциаций с разви-
тием подагры принадлежит гену ABCG2, указывая 
на важность полиморфизма ABCG2 в патогенезе 
развития ГУ и подагры [12].

Так, Zhou D. и соавт., 2014, в своем исследо-
вании показали, что дисфункция ABCG2 является 
одной из главных причин развития подагры, прихо-
дясь на 80% популяции [17].

Согласно данным Higashino T. и соавт., 2017, 
полиморфный вариант Q126X гена ABCG2 ча-
сто встречающийся среди японцев, является бо-
лее редким в других популяциях, тогда как С421A 
(rs2231142, Q141K) одинаково широко распростра-
нен как в азиатских (японской), так и в европейских 
и афро-американских популяциях [18, 19]. В нашем 
исследовании рассматривался полиморфный ло-
кус Q141K гена ABCG2, и нами получены данные, 

Рисунок. Распределение аллелей и генотипов С421A 
(rs2231142, Q141K) гена ABCG2 в группе больных подагрой 
и группе сравнения
Figure. The frequency of distribution of genotypes and alleles 
of the polymorphism ABCG2 C421A (rs2231142, Q141K) in 
patients with gout and in the control group

 Таблица 7. Клиническая характеристика пациентов с различными генотипами ABCG2 С421A
 Table 7. Clinical characteristic of patients with different ABCG2 C421A genotypes 

Генотипы, n (частота) / Genotypes n ( frequency)
n = 79

C/С (1)
n = 59

С/А (2)
n = 20 p

Возраст пациентов / Patients’ age 54,0 [45,0; 65,0] 62,0 [45,25; 68,75] 0,062
Уровень МК сыворотки крови, мкмоль/л / Serum UA level, µmol/L 504,0 [424,5; 594,5] 693 [411,1; 694,5] 0,001
Уровень МК мочи, мкмоль/л / Urine uric acid level, µmol/L 3852,0 [2923,0; 4747,5] 3631,0 [3319,0; 4286,25] 0,07
Возраст дебюта подагры / Age of the onset 45,0 [40,0; 53,0] 42,0 [34,77; 47,25] 0,82
Медиана длительности течения подагры / Duration of gout (Me) 7,0 [4,5; 13,5] 6,5 [4; 18,5] 0,024
Количество вовлеченных суставов / Number of joints involved 2 [1; 3] 6 [4; 8] 0,008
Количество атак в год / Flare frequency, times per year 2 [1; 3] 7 [5; 8] 0,007
Рецидивирующее течение / Recurrent gout 33 (56%) 6 (30%) 0,013
Хроническая подагра / Chronic gout 26 (44%) 14 (70%) 0,021
Тофусная подагра / Tophaceous gout 18 (31%) 9 (45%) 0,043
Интенсивность боли по ВАШ, мм / Pain intensity, VAS, mm 56,0 [48,5; 67,0] 69,0 [56,5; 76,0] 0,032

Средняя доза аллопуринола, мг/сут / The average dose of 
allopurinol, mg/day 119,9±57,4 178,5±69,9 0,03

Примечание: МК – мочевая кислота; ВАШ – визуальная аналоговая шкала; р – уровень статистически значимых различий 
между 1 и 2 группой. 
Note: UA – uric acid; VAS – Visual Analogue Scale; p – the level of statistically significant differences between 1 and 2 group.
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подтвердившие его ассоциацию с развитием пода-
гры. Но достоверных изменений в группе женщин, 
в отличие от резидентов мужского пола, нами по-
лучено не было. По данным Kolz M. И соавт., 2009, 
установлено, что минорный аллель С421A ABCG2 
ассоциирован с более высокой степенью гиперури-
кемии у мужчин, чем у женщин [20].

Согласно рекомендациям, утвержденным Сове-
том директоров Американской коллегии ревмато-
логов и Исполнительным комитетом Европейской 
антиревматической лиги (ACR/EULAR, 2015), ос-
новной задачей лечения больных подагрой являет-
ся достижение целевых значений уровня мочевой 
кислоты [21]. Препаратом первой линии лечения 
подагры в настоящее время до сих пор остает-
ся ингибитор ксантиноксидазы аллопуринол, под 
действием которой аллопуринол превращается в 
оксипуринол, неокисляемый аналог ксантина [21]. 
Dehghan А. и соавт., 2008, установлено, что менее 
половины пациентов, принимающих аллопуринол 
в максимальной дозе (300 мг), достигают реко-
мендованного уровня МК (менее 6 мг/дл или 360 
мкмоль/л), и лишь 21% больных достигают опти-
мальных значений. Безопасность приема препарата 
в дозах более 300 мг изучена недостаточно [22].

В настоящее время установлено, что немаловаж-
ную роль в фармакодинамике аллопуринола играют 
генетические факторы [10, 13, 14, 22]. Предпола-
гается прямое влияние Q141K полиморфизма гена 
ABCG2 на транспорт аллопуринола, в результате 
чего достигается меньшее снижение уровня МК на 
фоне лечения аллопуринолом. 

Wen С.С. и соавт., 2015, установили, что Q141K 
вариант гена ABCG2 может регулировать BCRP–
опосредованный транспорт аллопуринола и окси-
пуринола. Однако молекулярный механизм, по-
средством которого ABCG2 Q141K вызывает пони-
женную реакцию на аллопуринол, до конца пока не 
установлен [13]. Согласно исследованиям данных 
авторов, нельзя исключить вероятность, что ал-
лопуринол и оксипуринол, кроме ингибирования 
ксантиноксидазы, имеют урикозурический эффект, 
увеличивая почечную экскрецию МК. По резуль-
татам исследования нами также были получены 
данные о недостаточной эффективности препара-
та в группе пациентов с гетерозиготным гентипом 
полиморфного варианта Q141K гена ABCG2. Сред-
несуточная доза аллопуринола в группе пациентов 
с генотипом С/А была в 1,5 раза выше, и следует 
отметить, что у более чем половины больных доза 
препарата была максимальной.

В последние годы объектом пристального изучения 
являются кардио- и нефропротективные эффекты ал-
лопуринола у больных сердечной недостаточностью 
и ишемической болезнью сердца [23, 24]. В рекомен-
дациях ESC (2013) аллопуринол указан как препарат, 
обладающий антиангинальными свойствами и повы-

шающий толерантность к физической нагрузке [25]. 
Синютина Е.А. и соавт., 2012, показали, что назначе-
ние аллопуринола пациентам с II-IV функциональным 
классом сердечной недостаточности по NYHA, систо-
лической дисфункцией и ГУ (симптомной и бессим-
птомной) приводит к снижению уровня МК, креатини-
на, мозгового натрийуретического пептида, увеличе-
нию скорости клубочковой фильтрации и повышению 
фракции выброса левого желудочка [26]. В группе с 
бессимптомной ГУ дополнительно наблюдалось улуч-
шение показателей липидного профиля, а у пациентов 
с подагрой уменьшались не только клинические прояв-
ления артрита, но и степень выраженности сердечной 
недостаточности [25]. В связи с этим изучение генети-
ческих маркеров эффективности аллопуринола явля-
ется достаточно перспективным направлением.

Заключение
Таким образом, в результате проведенного исследо-

вания полиморфного локуса С421A гена ABCG2 у боль-
ных подагрой обнаружены значительные различия в 
распределении частот аллелей и генотипов в основной 
и контрольной группах в популяции русских, родив-
шихся и проживающих на территории Забайкальского 
края. Наличие мутантного аллеля А и гетерозиготного 
генотипа С/А повышает риск развития подагры в 3,5 
раза (χ2 = 5,58, р = 0,018, OR = 3,5, CI95% = 1,16–10,52 
и χ2 = 5,03, р = 0,024, OR = 3,5, CI95% = 1,11–10,98 со-
ответственно), носительство же аллеля дикого типа 
(С) и генотипа C/С оказывает протективный характер. 
Также были получены данные о возможном влиянии 
полиморфизма С421A гена ABCG2 на эффективность 
терапии аллопуринолом. Полученные выводы требу-
ют продолжения исследований в этом направлении на 
выборках большего объема, чтобы подтвердить выяв-
ленные закономерности и тенденции.

Представленные нами данные указывают на 
важную роль полиморфного локуса С421A гена 
ABCG2 в патогенезе развития подагры, что позво-
ляет рассматривать полиморфизм гена ABCG2 в од-
ном ряду с традиционными внешними факторами 
риска развития подагры, такими как ожирение, по-
грешности в диете и избыточный прием алкоголя. 
Данные о роли изученного локуса в развитии реф-
рактерности к лечению аллопуринолом требуют 
дальнейшего изучения.
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БИОДЕГРАДИРУЕМЫЙ СОСУДИСТЫЙ ПРОТЕЗ С АРМИРУЮЩИМ 
ВНЕШНИМ КАРКАСОМ

О
РИ

ГИ
Н

А
Л

ЬН
Ы

Е
И

С
С

Л
Е

Д
О

ВА
Н

И
Я

Актуальность

Основные способы укрепления стенки тканеинженерного сосудистого граф-
та представляют собой использование армирующих конструкций, изготов-
ленных из биостабильных или биодеградируемых полимеров. Однако совме-
щение метода электроспиннинга с целью изготовления биодеградируемого 
трубчатого каркаса и метода послойного наплавления армирующей нити для 
создания внешнего армирующего каркаса требует оценки сохранения един-
ства конструкции в ходе долгосрочной имплантации, а также реакции окру-
жающих тканей на армирующее покрытие.

Цель
Разработать технологию изготовления биодеградируемого сосудистого про-
теза малого диметра с внешним армирующим покрытием и оценить состоя-
тельность разработанной конструкции в эксперименте.

Материалы и
методы

Методом двухфазного электроспиннинга из полигидроксибутирата/валерата 
и поликапролактона (PHBV/PCL) изготовлены трубчатые каркасы диаметром 
4,0 мм с послойным введением в структуру графта дифференцировочных 
факторов (GF mix): VEGF – во внутреннюю 1/3 стенки, bFGF и SDF-1a – во 
внешние 2/3 стенки. Внешний спиралевидный каркас из PCL изготавливали 
методом послойного наплавления. Изучены физико-механические свойства 
и структура поверхности разработанных конструкций. Сосудистые графты с 
армирующим внешним каркасом имплантированы в сонную артерию пяти 
овец сроком на 12 месяцев с последующим изучением эксплантированных 
образцов с помощью сканирующей электронной микроскопии и гистологи-
ческих методов исследования.

Результаты

Выбор температурного режима спекания 160 ᵒС в процессе экструзии позво-
лил интимно и без повреждения зон, свободных от армирующего покрытия, 
соединить нить PCL с наружной поверхностью трубчатого каркаса PHBV/
PCL/GFmix. Получали PCL нить толщиной 380–400 мкм, шаг спирали ар-
мирующего каркаса составил 1 мм. Наличие армирующего каркаса в 3 раза 
повысило прочность на разрыв и модуль Юнга графтов в поперечном на-
правлении. Спустя 12 месяцев имплантации целостность конструкции со-
хранялась, существенной резорбции внешнего армирующего каркаса не 
выявлено, в тканях, окружавших нити каркаса, отсутствовало воспаление и 
кальцификация.

Заключение

В ходе долгосрочной имплантации сохранено единство биодеградируе-
мого сосудистого протеза PHBV/PCL/GF mix с внешним армирующим 
спиралевидным каркасом из PCL. Результаты гистологического исследо-
вания свидетельствуют о высокой биосовместимости разработанной кон-
струкции.

Ключевые слова Биодеградируемые полимеры • Сосудистые графты • Электроспиннинг • 
Экструзия • Армирующий каркас
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Введение
Тканевая инженерия представляет собой новую 

область современной медицины, объединяющую 
подходы биоинженерии и клеточной биологии с 
целью создания живых тканей для лечения патоло-

гических состояний, связанных со значительным 
повреждением или утратой тканей и органов [1].

Ведутся активные разработки по созданию функци-
онально активных тканеинженерных сосудистых про-
тезов малого диаметра, созданных из биосовместимых

Список сокращений
bFGF

DAPI

GFmix

PCL

–

–

–

–

основной фактор роста фибробластов 
(basic fibroblast growth factor)
флуоресцентный краситель (4', 6-диами-
дин-2-фенилиндол)
микс ростовых факторов (VEGF, bFGF 
и SDF-1α)
поликапролактон

PHBV
SDF-1α

VEGF

СЭМ

–
–

–

–

полигидроксибутират/валерат
хемоаттрактантная молекула (stromal 
cell-derived factor-1 alpha)
сосудистый эндотелиальный фактор роста 
(vascular endothelial growth factor)
сканирующая электронная микроскопия

88 Prostheses reinforcement

Federal State Budgetary Institution “Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases”, 6, 
Sosnoviy Blvd, Kemerovo, Russian Federation, 650002

BIODEGRADABLE VASCULAR GRAFT REINFORCED WITH A 
BIODEGRADABLE SHEATH

L.V. Antonova , E.O. Krivkina, M.A. Rezvova, V.V. Sevostyanova, A.V. Mironov,
T.V. Glushkova, K.Yu. Klyshnikov, E.A. Ovcharenko, Yu.A. Kudryavceva, L.S. Barbarash

Highlights
• The article reports the results of the development and testing of biodegradable vascular grafts with 

a reinforced sheath.

Background

Tissue-engineered vascular grafts can be reinforced by a biostable or biodegradable 
polymer sheath. A combination of electrospinning, routinely used for fabrication 
of biodegradable tubular grafts, and the layer-by-layer coating allows forming a 
polymeric sheath ensuring long-term integrity and high biocompatibility of the 
vascular grafts after the implantation.

Aim To evaluate mechanical properties and in vivo performance of biodegradable 
small-diameter vascular grafts with a reinforcing sheath.

Methods

Tubular grafts (4 mm diameter) were fabricated from poly(3-hydroxybutyrate-co-
3-hydroxyvalerate) and poly(ε-caprolactone) by emulsion electrospinning with the 
incorporation of vascular endothelial growth factor (VEGF) into the inner third of 
the graft and basic fibroblast growth factor (bFGF) along with stromal cell-derived 
factor-1α (SDF-1α) into the outer two thirds of the graft wall. Poly(ε-caprolactone) 
sheath was formed by the layer-by-layer coating. Upon graft fabrication, scanning 
electron microscopy was performed to assess the grafts’ surface, tensile testing allowed 
evaluating mechanical properties. The samples were implanted into the ovine carotid 
artery (n = 5 animals) for 12 months with the subsequent histological examination.

Results

Sintering temperature of 160°C during the extrusion allowed effective and delicate 
merging of poly(ε-caprolactone) coating with the outer surface of the poly(3-
hydroxybutyrate-co-3-hydroxyvalerate)/poly(ε-caprolactone) tubular graft. The 
thickness of poly(ε-caprolactone) fiber was 380–400 μm, the increment of the 
reinforcing filament was 1 mm. The reinforcing sheath led to a 3-fold increase in 
durability and elastic modulus of the vascular grafts. At the 12-months follow-up, the 
grafts reported retained integrity. No signs of inflammation or calcification were found.

Conclusion
The poly(3-hydroxybutyrate-co-3-hydroxyvalerate) and poly(ε-caprolactone) vascular grafts 
with hierarchically incorporated growth factors and the reinforced poly(ε-caprolactone) spiral 
sheath demonstrated improved mechanical properties while retaining integrity and high 
biocompatibility after the long-term implantation into the ovine carotid artery.

Keywords Biodegradable polymers • Vascular grafts • Electrospinning • Extrusion • Reinforcing sheath



 

биодеградируемых полимеров [2, 3]. При этом допол-
нительное инкорпорирование в состав полимерных 
сосудистых матриксов (графтов) биологически актив-
ных веществ (ростовых факторов и хемоаттрактан-
тов) стимулирует привлечение и дифференцировку 
эндогенных прогениторных клеток in situ [4, 5]. Такая 
тканеинженерная конструкция может быть изготов-
лена в короткие сроки и индивидуально под каждого 
пациента на основании данных современных диагно-
стических методов исследования сосудистого русла 
(МРТ, ангиография), позволяющих с высокой точ-
ностью определять диаметр требуемого сосудистого 
имплантата и его длину [6]. Перспективность предла-
гаемых методов и подходов подтверждена современ-
ными разработками в данном направлении в России 
и мире [7, 8]. Среди них наиболее привлекательным 
является метод электроспиннинга, который позволя-
ет изготавливать полимерные структуры, состоящие 
из нано- и микроволокон [9, 10]. С помощью данного 
метода можно контролировать морфологию волокон 
и их диаметр – от десятков нанометров до нескольких 
микрометров. Материалы, состоящие из волокон на-
норазмерной толщины, полученные электроспиннин-
гом, обладают высоким соотношением площади по-
верхности к объему, а также имеют в своей структуре 
взаимосвязанные поры, что создает благоприятные 
условия для миграции и пролиферации клеток. Также 
метод электроспиннинга может быть легко адапти-
рован для получения трубчатых матриксов [11, 12]. 
Нано- и микроструктура матриксов, изготовленных 
методом электроспиннинга, имитирует ориентацию 
и расположение различных фибриллярных белков со-
единительной ткани, благодаря чему они могут быть 
использованы для создания тканеинженерных сосу-
дистых графтов [13, 14]. Сосудистые графты, полу-
ченные методом электроспиннинга, демонстрируют 
возможность ремоделирования как клеточной состав-
ляющей, так и внеклеточного матрикса в эксперимен-
тах с имплантацией in situ [13, 15].

Однако, несмотря на множество эксперименталь-
ных работ с использованием различных комбинаций 
материалов, параметров процесса изготовления и 
способов последующей обработки изделия, механи-
ческие свойства искусственных матриксов пока еще 
не в полной мере способны обеспечивать целостность 
тканеинженерной конструкции под давлением в кро-
веносном русле [16]. В результате чего увеличивается 
вероятность образования аневризм и разрыва сосуди-
стой стенки. Таким образом, поддержание структур-
ной и функциональной целостности графта как сразу 
же после имплантации, так и в процессе ремоделиро-
вания, является важной задачей создания сосудистых 
графтов малого диаметра. Кроме того, при разработке 
и испытании новых сосудистых имплантатов, следует 
учитывать, что имплантация сосудистых протезов в 
зоны, предусматривающие перегиб протезов в процес-
се функционирования, или имплантация протеза про-

тяженностью более 15 см (врожденные пороки сердца 
у детей, патология тибиальных артерий) требуют укре-
пления каркаса конструкции для сохранения просвета 
сосудистого графта в условиях перегиба.

Основные способы укрепления стенки тканеин-
женерного сосудистого графта представляют собой 
использование армирующих конструкций, изготовлен-
ных из биостабильных или биодеградируемых поли-
меров [17]. Как возможный способ создания прочной и 
эластичной стенки сосудистого графта был продемон-
стрирован подход с применением недеградируемой ар-
мирующей основы, которая представляет собой трубча-
тый каркас, связанный из полиэстровых нитей [18, 19]. 
Сосудистые графты, изготовленные по данной техно-
логии, обладали прочностью в 5–10 раз превышающей 
таковой показатель протезов из чистого полиуретана.

При создании графтов для регенерации крове-
носного сосуда in situ с замещением полимерной 
конструкции новой тканью логичным является 
применение биодерадируемых полимеров для из-
готовления армирующего слоя.

При этом стоит учитывать, что особенность струк-
туры армирующего каркаса, его крепление (спекание 
или соединение) с поверхностью PHBV/PCL- графта, 
может вызвать особую тканевую реакцию, отличную от 
реакции на биодеградацию основного каркаса графта. 

Цель исследования – разработать технологию 
изготовления биодеградируемого сосудистого про-
теза малого диметра с внешним армирующим по-
крытием и оценить состоятельность разработанной 
конструкции в эксперименте.

Материалы и методы
Изготовление полимерных графтов с армирую-

щим каркасом
Для решения данной проблемы, были объединены 

приемы создания биофункционализированных сосу-
дистых графтов и метода послойного наплавления 
полимерной нити для формирования внешнего арми-
рующего каркаса. При создании биоактивного труб-
чатого каркаса сосудистого протеза был использован 
метод двухфазного электроспиннинга. С помощью 
данного метода были изготовлены образцы сосуди-
стых графтов диаметром 4 мм на основе композиции 
полигидроксибутирата/валерата и поликапролактона 
(PHBV/PCL) (Sigma Aldrich, США) в соотношении 
1:2 с инкорпорированными биологически активны-
ми молекулами (GFmix): сосудистый эндотелиаль-
ный фактор роста (vascular endothelial growth factor, 
VEGF; Sigma Aldrich, США) инкорпорирован во вну-
треннюю треть стенки протеза, основной фактор ро-
ста фибробластов (basic fibroblast growth factor, bFGF; 
Sigma Aldrich, США) и хемоаттрактантная молекула 
SDF-1α (stromal cell-derived factor-1 alpha, SDF-1α; 
Sigma Aldrich, США) – во внешние 2/3 стенки проте-
за. Конечная концентрация каждого вида биомолекул 
составила 500 нг/мл полимерного раствора.
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Для формирования армирующей спирали на внеш-
ней поверхности трубчатого каркаса PHBV/PCL/
GFmix диаметром 4 мм использовали метод послойно-
го наплавления (fused deposition modeling, FDM), кото-
рый позволяет изготавливать модели из нагретого тер-
мопластичного материала путем его экструзии Внеш-
ний спиралевидный каркас из поликапролактона (PCL) 
молекулярной массой (Mn) 90000 Да (Sigma Aldrich, 
США) изготавливали на оригинальной установке, со-
стоящей из каретки с экструдером и вращающегося 
вала (Рис. 1) в следующем режиме: скорость вращения 
вала – 1 об/сек, скорость движения каретки – 1 мм/сек, 
скорость подачи пластика – 0,5 мм/сек (сопло экстру-
дера – 0,5 мм), температура подачи волокна – 160 °С.

С помощью стерео-микроскопа SZ2-IL-ST (Olimpus, 
Япония) с окуляр-микрометром определена толщина 
армирующей PCL- нити, шаг спирали и степень ее впе-
кания в стенку трубчатого каркаса PHBV/PCL/GFmix.

Физико-механические испытания
С целью оценки вклада армирующего слоя в меха-

нические свойства полимерных графтов каждый об-
разец был разделен на 2 сегмента, на одном из которых 
формировали армирующий каркас из PCL нити (n = 5 
в каждой группе). Оценку механических свойств осу-
ществляли в продольном и поперечном направлениях 
в соответствии с ГОСТ ИСО 7198-2013. Испытания 
проведены на универсальной испытательной машине 
серии Z (Zwick/Roell GmbH, Германия), с использо-
ванием датчика с номинальной силой 50 Н, скорость 
перемещения траверсы при испытании составила 50 
мм/мин. Для фиксации образцов в приборе исполь-
зовали спецприспособления, позволяющие фиксиро-
вать трубчатые образцы вместе с армирующим карка-
сом в виде спирали без повреждения в зажимах.

Предел прочности графтов оценивали, как абсо-
лютное значение максимальной силы, приложенной 
к образцу до начала разрушения (Fmax, Н). Напряже-
ние не учитывали в силу невозможности определения 

точной площади поперечного сечения образца из-за 
формы каркаса в виде спирали. Упруго-деформатив-
ные свойства материала оценивали по относительно-
му удлинению до начала разрушения образца (%) и 
модулю Юнга (МПа), который определяли в диапа-
зонах физиологического давления (80–120 мм рт.ст.).

Имплантация сосудистых графтов в сонную 
артерию овец

Исследование было одобрено локальным этиче-
ским комитетом учреждения. При обращении с жи-
вотными соблюдались требования приказов №1179 
МЗ СССР от 10.10.1983, №267 МЗ РФ от 19.06.2003, 
«Правила проведения работ с использованием экспе-
риментальных животных», принципы Европейской 
конвенции (Страсбург, 1986), Хельсинкской декла-
рации Всемирной медицинской ассоциации о гуман-
ном обращении с животными (1996) и международ-
ные правила (Guide for the Care and Use of Laboratory 
Animals – публикация US National Institutes of Health: 
NIH Publication No 85–23, ред. 1996). 

Для оценки реакции окружающих тканей и по-
ведения обмоточной спирали в условиях долго-
срочной имплантации биодеградируемые сосуди-
стые графты диаметром 4 мм длиной 40 мм с внеш-
ней обмоткой PCL-нитью были имплантированы в 
сонную артерию овец (n = 5) сроком на 12 месяцев. 

За сутки до проведения операции животным не 
поставлялся корм. В день операции перед транспор-
тировкой из вивария в экспериментальную операци-
онную для индукции анестезии, а также в ходе нар-
коза внутримышечно вводили 5 мг/кг Zoletil®100. 
Животное фиксировали на операционном столе в по-
ложении «на правом боку», выполняли интубацию 
трахеи трубкой №8. В течение всего эксперимента 
проводили искусственную вентиляцию легких ап-
паратом MinorVet TH-1A (Китай) в режиме вспомо-
гательной вентиляции легких (SIMV), с ингаляцией 
100% кислорода. На вводном наркозе использовали 
5 об.%, а для поддержания анестезии – 2–3 об.% 
изофлурана. В носоглотку устанавливали датчик из-
мерения температуры. Датчик измерения сатурации 
фиксировали на языке или щеке животного. С целью 
профилактики инфекционных осложнений внутри-
мышечно вводили 1 мл/10 кг массы Гентама (Гента-
мицин+ Амоксициллин, ООО «Апи-Сан», Россия). 
В правую яремную вену устанавливали флексюлю 
20G для инфузионной терапии и введения гепарина. 
Интраоперационно проводили инфузию кристалло-
идов (Рингер-лактат) со скоростью 500 мл/час.

Операцию выполняли под увеличением х2,5–3,5 с 
использованием налобной бинокулярной лупы Heine с 
осветителем (Германия). После обработки и отграни-
чения операционного поля выполняли разрез слева в 
проекции кивательной мышцы между яремной веной 
и трахеей, тем самым осуществляя доступ к сонной ар-
терии. Мелкие ветви яремной вены и сонной артерии 

Рисунок 1. Оригинальная установка, содержащая экструдер 
и вращающийся вал
Figure 1. Original installation containing an extruder and a 
rotating shaft



 

лигировали и пересекали. Капиллярное кровотечение 
останавливали прижатием салфеткой. Сонную арте-
рию тщательно отделяли от интимно прилегающего 
вагосимпатического ствола острым путем и с помо-
щью гидропрепаровки введением смеси папаверина и 
1% раствора лидокаина (с целью устранения спазма) 
с соблюдением техники “no-touch”, полностью выде-
ляя сегмент артерии длиной 7–8 см. Перед пережа-
тием артерии проводили системную гепаринизацию 
внутривенным введением 100 ЕД/кг массы гепарина 
и выполняли пережатие артерии атравматичными 
зажимами. После пережатия артерии на расстоянии 
около 6–7 см между зажимами выполняли иссечение 
участка артерии длиной 4 см под углом 45–60 граду-
сов. При этом участок артерии высекали в виде па-
раллелограмма так, что задняя (по отношению к опе-
ратору) стенка проксимальной части сонной артерии 
была длиннее передней в проксимальном анастомозе, 
а в дистальном анастомозе – задняя стенка дисталь-
ной части сонной артерии была короче передней. За-
днюю стенку анастомоза (4–5 стежков) формировали 
«парашютной» техникой с последующим переходом 
на узловые швы на передней стенке. По окончании 
операции салфетки взвешивали для определения объ-
ема интраоперационной кровопотери. После запуска 
кровотока выполняли послойный шов раны: глубо-
кую фасцию с подкожной клетчаткой ушивали нитью 
Викрил 3-0. Кожу ушивали степлером.

Оценка целостности графтов в процессе экспе-
римента выполнялась через 3, 6, 9 и 12 месяцев по-
сле имплантации методом УЗИ с использованием 
портативной переносной системы цветной доппле-
рографии премиум-класса М7 (Mindray, Китай). 

Гистологическое исследование эксплантирован-
ных образцов графтов

Спустя 12 месяцев сосудистые графты с армирую-
щим покрытием были эксплантированы и подвергну-
ты гистологическому исследованию с окраской фикси-
рованных образцов гематоксилин-эозином, по Ван-Ги-
зон, орсеином, ализариновым красным и DAPI. 

Эксплантированные образцы фиксировали в фор-
малине в течение 24 часов, затем отмывали в проточ-
ной воде для удаления излишков фиксатора, проводи-
ли обезвоживание образцов по спиртам восходящей 
концентрации в течение 5 часов, производили уда-
ление спирта из образцов: спирт – ксилол (в течение 
часа), чистый ксилол (1 час) и смесь ксилол – пара-
фин в течение ночи (16–18 часов), в термостате при 
температуре 37 °С. Пропитку образцов проводили в 
трех порциях парафина при 56 °С по 30–40 мин. Про-
питанные образцы заливали в парафин HISTOMIX 
(BioVitrum, Россия). Далее образцы наклеивали на 
блок. Гистологические срезы толщиной 8 мкм изго-
тавливали путем нарезки охлажденных блоков на 
микротоме HM 325 (Thermo Scientific, США). По-
лученные препараты подсушивали в течение ночи в 

термостате при 37 °C. После полного высыхания пре-
паратов проводили дальнейшую окраску с предвари-
тельной депарафинизацией в о-ксилоле (3 порции) – 
1–2 мин и 96° спирте (3 порции) – 1–2 минуты.

Для окраски по гематоксин-эозину депарафи-
нированные срезы отмывали в дистиллированной 
воде и помещали в раствор гематоксилина Гарис-
са (BioVitrum, Россиия) на 15 мин с последующей 
отмывкой в воде в течение 3–10 мин. Далее срезы 
погружали в раствор эозина (BioVitrum, Россия) на 
0,5 мин, отмывали в воде в течение 1 мин, дегидра-
тировали в трех спиртах восходящей концентрации 
в течение 1 мин, просветляли в ксилоле 3 мин, кон-
тролируя ход просветления. Срезы заключали в мон-
тирующую среду, накрывая покровным стеклом. 

Депарафинизированные срезы, для окраски по 
Ван-Гизон, отмывали в воде, помещали в раствор ге-
матоксилина Вейгерта (BioVitrum, Россия) на 2 мин, 
отмывали в воде до почернения среза. Окрашивали 
пикрофуксином (BioVitrum, Россия) 2–3 мин затем 
промывали в проточной воде, дегидратировали в 
спиртах восходящей концентрации до 5 минут, про-
светляли в ксилоле несколько минут, контролируя 
ход просветления. Срезы заключали в монтирую-
щую среду, накрывая покровным стеклом.

Для окраски на эластин использовали набор гото-
вых красителей «Орсеин» (BioVitrum, Россия). Депа-
рафинированные срезы помещали в дистиллирован-
ную воду, затем на 4 мин наносили 5 капель раствора 
перманганата калия и 5 капель активирующего кис-
лотного буфера, после чего промывали в дистиллиро-
ванной воде и на 1 мин наносили 10 капель раствора 
щавелевой кислоты. После осветления срезы дважды 
промывали в дистиллированной воде. На дно ёмкости 
для инкубации наливали 20 капель спиртового реак-
тива для влажной камеры, помещали препараты в ём-
кость, предварительно нанеся 10 капель раствор ор-
сеина по Шиката, закрывали и инкубировали 30 мин. 
Промывали в дистиллированной воде. Далее на срезы 
наносили 10 капель дифференцирующего раствора 
на 2 мин и промывали в водопроводной воде1 мин, 
дегидратировали, просветляли, заключали в монти-
рующую среду под покровные стекла.

С целью определения присутствия кальция сре-
зы эксплантированных графтов окрашивали краси-
телями ализариновым красным С (Химсервис, Рос-
сия) и ядерным красителем DAPI (Sigma-Аldrich, 
США). Сначала стекла со срезами погружали в 2% 
водный раствор ализаринового красного С на 70 
сек, затем проводили окраску ядер клеток в течение 
3 минут красителем DAPI в концентрации 10 мкг/
мл. По истечении времени окрашивания препараты 
отмывали дистиллированной водой, высушивали и 
заключали под покровные стекла. Готовые препа-
раты изучали методом световой и флуоресцентной 
микроскопии на микроскопе AXIO Imager A1 (Carl 
Zeiss, Германия) при увеличениях х50, х100 и х200.
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Сканирующая электронная микроскопия сосу-
дистых протезов (СЭМ)

Структуру поверхности графтов с армирующим 
каркасом до и после имплантации, а также глубину 
повреждения стенки графта при сплавлении с арми-
рующим слоем изучали на сканирующем электрон-
ном микроскопе S-3400N (Hitachi, Япония) в условиях 
высокого вакуума. Предварительно с использованием 
токопроводящего скотча исследуемые образцы мон-
тировали на специальные столики, после чего на их 
поверхности методом ионного распыления формиро-
вали токопроводящее (золото-палладиевое) покрытие 
толщиной 15 нм, используя систему для напыления 
EM ACE200 (Leica Mikrosysteme GmbH, Австрия).

Статистическая обработка данных
Обработку полученных данных осуществля-

ли при помощи пакета прикладной «STATISTICA 
6.0» (StatSoft, Inc., США). Характер распределе-
ния в выборках оценивали критерием Колмогоро-
ва-Смирнова. Данные представлены в виде меди-
аны (М) и 25 и 75 процентилей. Статистическую 
значимость различий между группами образцов 
с армированием и без него оценивали с помощью 
U-критерия Манна-Уитни, достоверными считали 
различия при уровне значимости р<0,05.

Результаты 
При выбранном режиме экструзии получали 

PCL нить толщиной 380–400 мкм, шаг спирали ар-
мирующего каркаса составил 1 мм. С помощью ми-
кроскопа с окуляр-микрометром определено, что 
толщина стенки биодеградируемого сосудистого 
графта составила 475 мкм (Рис. 2).

Cпекание армирующей PCL- нити с поверхно-
стью трубчатого каркаса PHBV/PCL/GFmix прохо-
дило строго под нитью (Рис. 2).

На снимках СЭМ видно, что при выбранных ре-
жимах изготовления трубчатого каркаса PHBV/PCL/
GFmix формировались полноценные волокна полиме-
ра (Рис. 3а). Дифференцировочные факторы, вводимые 
в состав полимерных волокон, не меняли их структу-
ры. В процессе наматывания нити PCL, подаваемой 
через экструдер при температуре 160 °С, выявлено ее 

спекание с отдельными нитями, составляющими осно-
ву трубчатого каркаса PHBV/PCL и расположенными 
под PCL нитью. Нарушение целостности стенки карка-
са в других зонах отсутствовало (Рис. 3б-в).

Существующие особенности наложения анасто-
мозов при использовании сосудистых графтов с ар-
мирующим каркасом в виде спирали: при формиро-
вании угла сшивания в 45ᵒ нарушается целостность 
части обмоточных нитей в процессе перерезки. По-
этому сохранность единства армирующего полика-
пролактонового волокна с основным трубчатым кар-
касом в зоне спекания после наложения анастомозов 
требуют дополнительного изучения. При изучении 
эксплантированных образцов графтов методом 
СЭМ выявлено, что через 12 месяцев имплантации 
армирующая PCL нить по-прежнему была интимно 
сцеплена с поверхностью трубчатого полимерного 
каркаса PHBV/PCL/GFmix. Значимых признаков 
биодеградации PCL нити не обнаружено (Рис. 3г).

Сплавление спирали с графтом может снижать меха-
нические свойства графта за счет деградации материала 
графта в месте контакта. По полученным результатам

Рисунок 2. Сосудистый протез PHBV/PCL/GFmix с армирующим покрытием нитью из PCL

Figure 2. PHBV/PCL/GFmix vascular graft with a PCL reinforced filament

Примечание: а, б – вид протеза; в – степень впайки армирующей PCL нити в стенку сосудистого 
протеза по шкале окуляр-микрометра: а, б – ув. ×10; в – ув. ×40

Note: a, b –view of the graft; c – the soldering degree of the PCL reinforced filament into the wall of the 
vascular graft measured by the ocular micrometer: а, b – ×10; с – ×40

Рисунок 3. СЭМ сосудистых протезов PHBV/PCL/GFmix с 
армирующим каркасом

Figure 3. Typical SEM images of PHBV/PCL/GFmix vascular 
grafts with the reinforcing sheath

Примечание: а, б, в – до имплантации (ув. ×500, ×30 и ×500, 
соответственно); г – через 12 месяцев имплантации (ув. х 30)

Note: a, b, c – before implantation (×500, ×30 and ×500, 
respectively); d – 12 months after the implantation (×30)
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в продольном направлении армирующая нить не внес-
ла существенных изменений в прочностные и упру-
го-деформативные свойства. В поперечном направле-
нии отмечено влияние каркаса из PCL на механиче-
ские свойства полимерных графтов в виде повышения 
предела прочности в 2,9 раза (р = 0,028) и модуля Юнга 
в 3,2 раза (р = 0,04), а также снижения относительного 
удлинения в 2,2 раза (р = 0,04) (Таблица).

Таким образом, каркас, сформированный нитью из 
PCL, не оказывал влияния на механические свойства 
в продольном направлении сосуда за счет того, что на-
гружению подвергали не саму полимерную нить, а 
конструкцию в форме пружины. При этом повышение 
прочности на разрыв и модуля Юнга в поперечном на-
правлении – закономерно вследствие вклада в ответную 
реакцию графта на нагружение непосредственно нити 
из PCL, в том числе, с увеличением толщины графта. 

Снижение относительного удлинения, которое соответ-
ствует Fmax, также является отражением свойств самой 
нити из PCL – после достижения предела прочности 
наблюдали истончение нити каркаса с существенным 
удлинением – более 100% до разрушения сплошности 
непосредственно полимерного графта (Рис. 4).

По результатам гистологического исследования 
эксплантированных образцов графтов биодеградация 
основного трубчатого каркаса не сопровождалась раз-
витием хронического воспаления. Армирующая нить 
по-прежнему интимно прилегала к каркасу без су-
щественной биорезорбции, поэтому в силу большой 
толщины при приготовлении гистологических срезов 
полимер выкрашивался из зоны своей локации (Рис. 
5). Ткани вокруг располагавшейся нити содержали 
хорошо развитую, но, вместе с тем, тонкую соедини-
тельнотканную капсулу. Эластин и отложения каль-
ция в зоне прохождения нити не выявлены (Рис. 5).

Таблица. Механические свойства полимерных графтом PHBV/PCL/GFmix с армирующим каркасом из PCL и без него
Table. Mechanical properties of PHBV/PCL/GFmix grafts with and without the PCL reinforcing sheath

Направление прикладываемой 
нагрузки/ Direction of applied load

Продольное (Вдоль графта) / 
Longitudinal (Along graft)

Поперечное (Поперек графта) / 
Transverse (Across graft)

Параметры/ Parameters Графт/ Graft Графт/каркас/ 
Graft/ frame Графт/ Graft Графт/каркас/ 

Graft/ frame
Сила, Н/ Stress, N 4,34 (3,63–8,25) 5,3 (4,47–7,82) 3,33 (1,45–4,41) 9,96 (8,54–14,3)*
Относительное удлинение/ Strain, % 129,83 (69,57–140,77) 119,37 (116,87–135,41) 127,18 (78,6–131,01) 56,77 (45,11–58,78)*
Модуль Юнга, МПа/ Young's 
modulus, MPa 3,1 (2,31–3,41) 2,17 (1,93–2,45) 2,03 (1,7–2,43) 6,55 (5,02–6,84)*

Внешний диаметр сосуда/Толщина 
образца, мм/ Outer vessel diameter / 
Sample thickness, mm

4,6 (4,54–4,89) 5,0 (5,0–5,22)* 0,66 (0,34–0,83) 0,92 (0,9–1,32)

Площадь исследуемого образца, 
мм2/ The sample surface, mm2 4,05 (3,62–6,21) 7,07 (7,07–8,83)* 3,3 (1,7–4,15) 4,6 (4,5–6,6)*

Примечание: * – р<0,05 между значениями образцов с каркасом и без каркаса в одном направлении.
Note: * – p <0.05 between the values of the samples with and without the reinforcing sheath in one direction.

Рисунок 4. Механические свойства полимерных 
графтов, армированных нитью из PCL, при нагру-
жении в продольном и поперечном направлениях
Figure 4. Mechanical properties of polymer grafts 
reinforced with PCL filaments under loading in the 
longitudinal and transverse directions

Рисунок 5. Тканевая реакция на армирующий каркас 
из нити PCL спустя 12 месяцев имплантации сосуди-
стых протезов PHBV/PCL/GFmix (а, б, в – световая ми-
кроскопия; г – флуоресцентная микроскопия. Ув. ×100)

Figure 5. Tissue response to the PCL reinforcing filament 
within the 12-months follow-up of the PHBV/PCL/GFmix 
vascular grafts implantation (a, b, c - light microscopy; d – 
fluorescence microscopy; ×100)

Примечание: а – гематоксилин-эозин; б – по Ван-Гизон; 
в – орсеин; г – ализариновый красный С и DAPI

Note: a – hematoxylin-eosin staining; b - Van Gieson staining; 
c – orcein; d – alizarin red S and DAPI
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Обсуждение
Основные способы укрепления стенки биодегра-

дируемого сосудистого протеза представляют собой 
использование армирующих конструкций, изготовлен-
ных из биостабильных или биодеградируемых поли-
меров [17]. В данной работе для изготовления армиру-
ющего каркаса была использована нить PCL, которая 
подавалась методом экструзии (при температуре пода-
чи волокна 160 ᵒС) на поверхность биодеградируемого 
сосудистого графта PHBV/PCL/GFmix, изготовленно-
го методом двухфазного электроспиннинга.

Риски, связанные с возможной недостаточной 
впайкой армирующей нити в основной биодегра-
дируемый трубчатый каркас, а вследствие этого – 
несостоятельностью конструкции, были исследо-
ваны в экспериментах in vitro. Выявлено значимое 
упрочнение протеза в поперечном направлении 
– при механическом нагружении потребовалось 
применение в 3 раза большей силы, чтобы нару-
шить целостность изделия. Впайка армирующей 
нити происходила путем интимного сцепления с 
отдельными поверхностными полимерными нитя-
ми, составляющими основной трубчатый каркас. 
Формирование армирующего каркаса из нити PCL 
не приводило к нарушению целостности биодегра-
дируемого трубчатого каркаса из PHBV/PCL. 

В экспериментах in vivo доказано, что спустя 
12 месяцев имплантации целостность конструкции 
«сосудистый протез с армирующим внешним кар-
касом» сохраняется. Армирующий каркас по-преж-
нему был расположен в зоне своей первоначальной 
локации. Присутствие длительно резорбируемых 
нитей PCL не провоцировало развития в окружаю-
щих тканях хронического воспаления и кальциноза.

Заключение 
Армирование биодеградируемого сосудисто-

го протеза нитью из поликапролактона возможно 
при использовании метода послойного наплавле-
ния – экструзии. Выбор температурного режима 
спекания 160 ᵒС позволил интимно соединить нить 
PCL с наружной поверхностью трубчатого каркаса 
PHBV/PCL/GFmix без повреждения зон, свобод-
ных от армирующего покрытия. 

Механические свойства сосудистого протеза с 
армирующим каркасом повышались в поперечном 

направлении, что закономерно вследствие спира-
левидного расположения обмоточной нити на по-
верхности сосудистого графта. 

По истечении 12 месяцев имплантации целост-
ность конструкции сохранялась, существенной 
резорбции каркаса не выявлено, а в тканях, окру-
жавших нити каркаса, отсутствовало воспаление и 
кальцификация.
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Раздел работ по изготовлению и имплантации 

опытных образцов биодеградируемых сосудистых 
протезов с внешним армирующим покрытием, а 
также проведению физико-механических испы-
таний и сканирующей электронной микроскопии 
выполнен при поддержке комплексной программы 
фундаментальных научных исследований СО РАН 
в рамках фундаментальной темы НИИ КПССЗ № 
0546-2015-0011 «Патогенетическое обоснование 
разработки имплантатов для сердечно-сосудистой 
хирургии на основе биосовместимых материалов, с 
реализацией пациент-ориентированного подхода с 
использованием математического моделирования, 
тканевой инженерии и геномных предикторов».

Раздел работ по проведению гистологического 
исследования эксплантированных образцов сосу-
дистых протезов выполнен за счет средств Фонда 
поддержки молодых ученых в области биомеди-
цинских наук (научный проект 2017_1 «Характер 
тканевой реакции на биодеградируемые сосуди-
стые графты с армирующим внешним каркасом»).
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Основные положения
• Удаленный мониторинг, который является важнейшей функцией современных имплантируе-

мых устройств для коррекции сложных нарушений ритма сердца, может служить принципиальным 
расширением опции наблюдения и принятия обоснованного решения по терапии у пациентов с 
нарушениями ритма сердца, угрозой внезапной сердечной смерти и сердечной недостаточностью.
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Highlights

• Remote monitoring, being an essential function of advanced implantable devices for complex heart 
rhythm management, may expand monitoring option and promote decision-making process in selecting 
optimal treatment strategies s in patients with heart rhythm disorders, high risk of sudden cardiac death 
and heart failure.
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Резюме

Сегодня имплантируемые антиаритмические устройства (ИАУ) являются целыми 
лечебно-профилактическими комплексами, осуществляющими сбор и передачу 
статистической и диагностической информации о пациенте. Данная информация 
позволяет полноценно оценить состояние пациента, а также скорректировать про-
водимую терапию, предвидеть и предотвратить возможные осложнения. Количе-
ство ИАУ стремительно растет. На сегодняшний день в Европе и США импланти-
руется около 1000 устройств на миллион населения, в России около 300 устройств 
соответственно. Рекомендуется проводить осмотр пациентов с ИАУ 2–4 раза в год, 
и таким образом для проведения осмотра, занимающего в среднем около 20 мин., 
придется потратить 20–40 тысяч дополнительных часов, и ежегодно с увеличени-
ем количества пациентов эта цифра будет расти. Технология удаленного монито-
ринга (УМ) является возможным выходом из сложившейся обстановки. Компания 
Biotronik в 2000 г. выпустила первую в мире систему УМ – «Home Monitoring». 
Основу «Home Monitoring» составляет мобильное УМ пациентов с применением 
ИАУ. Информация, полученная от имплантата, передается по мобильной связи в 
единый сервисный портал, где она обрабатывается и отправляется лечащему вра-
чу на его личный интернет-сайт, а также в виде факса и SMS – сообщения. Время 
от пациента до специалиста составляет всего несколько минут. Для пациентов и 
клиник, где они наблюдаются, разработана информационная сеть – «пациент – 
сервисный центр – врач», которая обеспечивает принципиально новый подход к 
наблюдению и лечению больного.

Ключевые слова Удаленный мониторинг • Аритмия • Антиаритмические устройства •  Сердечная 
недостаточность

OPPORTUNITIES AND FUTURE PERSPECTIVES FOR REMOTE MONITORING 
OF PATIENTS WITH IMPLANTED DEVICES

N.N. Lomidze, V.A. Vaskovskiy , M.V. Yashkov, E.A. Artukhina, A.Sh. Revishvili
A.V. Vishnevsky Institute of Surgery, 27, Bolshaya Serpuhovskaya St., Moscow, Russian Federation, 117997

Abstract Today implantable cardiac devices (ICD) are advanced therapeutic and preventive 
tools ensuring the collection and transmission of statistical and diagnostic patient data.
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Список сокращений
ВЭГМ
ЖТ
ИКД
ОР
РКИ
СН

–
–
–
–
–
–

внутрисердечные электрограммы
желудочковая тахикардия
имплантируемый кардиовертер-дефибриллятор
относительные риски
рандомизированное клиническое исследование
сердечная недостаточность

СРТ

УМ
ФЖ
ФП
ЭКС

–

–
–
–
–

сердечная ресинхронизирующая 
терапия
удаленный мониторинг
фибрилляция желудочков
фибрилляция предсердий
электрокардиостимулятор

Задачи и проблемы электроимпульсной
терапии сердца 

Наличие имплантированного антиаритмического 
или кардиомодулирующего устройства обязывает 
пациента соблюдать график посещений для оценки 
состояния его здоровья, проверки и оптимальной 
настройки параметров аппаратов, просмотра записи 
кардиособытий, принятия решения о целесообраз-
ности проводимой терапии, а также для контроля за 
остаточным сроком службы устройства [21]. Но это 
не в полной мере решает вопрос о контроле полно-
ценности и оптимальности лечения, так как отсут-
ствует непрерывный мониторинг, а также эти посе-
щения требуют дополнительных финансовых и вре-
менных затрат, связанных с транспортной удален-
ностью ЛПУ, где наблюдается пациент. Следующие 
проблемы, требуют решения на данный момент:

1. Нагрузка на медицинские учреждения от пла-
новых внутри-клинических  осмотров и затраты 

Плановые проверки имплантатов – это длитель-
ный, трудоемкий процесс, предполагающий на-
личие определенной квалификации медицинского 
персонала, проводящего оценку и корректировку 
функций имплантируемого устройства, в том числе 
кардиологов, медсестер и лаборантов [3]. Как пра-
вило, пациентам после выписки рекомендуется по-

сещать лечебные учреждения, где было импланти-
ровано устройство, каждые 3–6 месяцев, что влечет 
за собой расход большого количества временных 
и финансовых ресурсов, тем самым создавая зна-
чительную нагрузку на здравоохранение страны. 
Также регулярно несут расходы пациенты и лица, 
осуществляющие уход за ними, связанные с необ-
ходимостью совершать поездки и осуществлять 
контрольные осмотры у врача [2]. 

Рассматривая мировую практику, как пример 
подобного исследования – проанализируем ситу-
ацию Германии, наблюдавшуюся в 2009 г. В этом 
году в Германии наблюдались 627 000 пациентов: 
электрокардиостимулятор (ЭКС) был импланти-
рован 494 000 из них, а 133 000 наблюдавшимся 
– другие устройства. Учитывая, что пациенты с 
имплантированным ЭКС за один год сделали по 2 
контрольных визита, а пациенты с другими антиа-
ритмическими  устройствами – по три, то за 2009 
г. было выполнено около 1,25 млн. визитов. Если 
произвести расчет примерных затрат на это, то по-
лучим следующие данные:

• лечебные учреждения тратят примерно € 25,2 млн;
• расходы, оплачиваемые страховыми компания-

ми, за транспортировку пациентов на контрольные 
визиты – € 84,6 млн;
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The information obtained from implanted devices allows analyzing patients’ condition, 
selecting optimal treatment strategy, predicting and preventing possible complications. 
The number of ICD recipients is rapidly growing. Over 1,000 devices per 1 million 
population are implanted in Europe and the US annually. In the Russian Federation 
this number reaches 300 devices per 1 million population. Routine medical checkups 
of patients with ICD should be performed 2–4 times a year, with an average length of 
about 20 minutes. It means that only in the Russian Federation physicians will have to 
work 20–40 thousand extra hours with a tendency towards its increase as this figure 
will grow simultaneously with growing patients’ number. Remote monitoring (RM) 
technologies may solve this problem. In 2000 Biotronik AG developed the world's 
first system for remote monitoring of anti-arrhythmic devices called the “Home 
Monitoring” system. It is based on the mobile RM of patients who received ICD. 
The information collected by the devices is transmitted to a special service center via 
mobile communication networks and after processing, the information is transferred to 
a physician’s website along with a text message and a fax. The information is instantly 
delivered from a patient to a physician. A closed information network "patient-service 
center-physician" was developed for the hospitals and their patients, providing a novel 
advanced monitoring and timely treatment of the patient.

Keywords Home monitoring • Heart rhythm disorders • Antiarrhythmic devices • Heart failure
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• расходы пациентов, которые используют лич-
ный транспорт на пути к плановому визиту, соста-
вили около € 11,4 млн.

Вопрос о необходимости таких визитов – спор-
ный, так как многие из них не являются необходи-
мыми, а кроме того, влекут за собой потери ресур-
сов здравоохранения и пациентов. Согласно данным 
ретроспективного анализа популяции пациентов с 
имплантируемым кардиовертер-дефибриллятором 
(ИКД), известно, что от 71 до 93% выполненных 
манипуляций и наблюдений во время контрольных 
визитов – не принесли пользы [16, 21, 8, 11] (Рис. 1). 
Принимая во внимание динамический рост цен на 
имплантацию [21] устройств, эти данные наглядно 
демонстрируют, что нагрузка от плановых осмотров 
в медицинское учреждение согласно графику может 
стать трудно контролируемой [2].

2. Осложнения
Регулярность контрольных визитов обусловлена 

отсутствием постоянного контроля над параметрами 
и функциями имплантированного устройства и об-
щим состоянием пациента. Очевидно, что даже при 
регулярных контрольных визитах – большую часть 
времени (около 98%) пациент остается без контро-
ля [21] и наблюдения, а также в памяти имплантата 
сохраняется большой объем диагностической ин-
формации, который не может быть проанализирован 
в течение длительного времени. Исследования 1339 
пациентов с имплантированным ИКД (TRUST) пока-
зало, что время от начала бессимптомных и симптом-
ных событий до визуализации этих событий лечащим 
врачом составляет – 41,5 и 35,5 дней соответственно. 
Клиническое исследование COMPAS в котором уча-
ствовали 494 пациента с ЭКС, показало, что среднее 
время от зарегистрированного события до просмотра 
его в памяти устройства составило 145 дней [14].

Задержка выявления аритмологического или иного 
кардиособытия является значимым недостатком при-
вычных методов наблюдения, так как она способна 
привести к невозможности своевременного терапев-
тического или хирургического вмешательства, что по-
влечет за собой развитие осложнений и прогрессиро-
вание заболевания. Однако всё это возможно было бы 
предотвратить в случае незамедлительного выявления. 
При позднем выявлении кардиальных событий могут 
наблюдаться следующие клинические последствия: 

• Длительно протекающая аритмия [21, 23], вле-
кущая за собой декомпенсацию состояния пациента; 

• Повышенная частота госпитализации [14];
• Высокий риск инсульта [14, 21, 16];
• Прогрессирующая сердечная недостаточность 

[21, 15].
Из-за отсутствия возможности постоянного мони-

торинга имплантатов бессимптомные и симптоматиче-
ские технические события, такие как – неисправность 
электрода и устройства, способны в течение длитель-

ного времени оставаться незаметными. Так, соглас-
но исследованию по наблюдению за 69 пациентами 
с сердечной ресинхронизирующей терапией (СРТ) и 
ИКД установлено, что среднее время от момента не-
исправности устройства до момента ближайшего кон-
трольного визита (при условии трехмесячного плана 
визитов) составляет 1,9 месяца и 4,9 месяца при усло-
вии шестимесячного плана контрольных визитов [10]. 
Очевидно, что чем больше возраст имплантирован-
ного устройства, тем больше частота возникновения 
неисправности электродов [5]. Например, ретроспек-
тивное исследование 1317 пациентов с имплантиро-
ванными ИКД показало, что суммарное количество 
случаев появления неисправности электрода составля-
ет 1,8%, 2,5% и 4,6% на рубеже 3, 5 и 10 лет после им-
плантации, соответственно [5]. Учитывая эти данные, 
можно предположить, что для оценки истечения срока 
службы электродов и аппаратов, требуется увеличение 
контроля за пациентом [2]. Важность этого вопроса 
подтверждается результатами исследования, в котором 
изучались 218 эксплантированных ЭКС после смерти 
пациентов, из которых 8% были в нерабочем состоя-
нии. Исходя из вышесказанного, традиционные мето-
ды наблюдения за пациентами полноценно не выпол-
няют задач по контролю за своевременным удалением 
и заменой антиаритмических устройств [2]. 

Неспособность традиционных методов наблю-
дения безотлагательно выявить технические про-
блемы имплантированной системы может стать 
причиной серьезных осложнений [19, 2, 1]: 

• Немотивированная шоковая терапия;  
• Недомогание пациента;  
• Проаритмогенные события;  
• Летальный исход [2].

3. Нарушение графика осмотров
Эффективность управления имплантатами в ста-

ционаре и последующими контрольными визитами 
пациентов определяется точностью выполнения па-
циентами предписаний. Но в большинстве случаев 
пациенты с течением времени нарушают соблюдение 
стандартного режима последующего наблюдения. К 
примеру, по данным выше рассмотренного клиниче-
ского исследования 1312 пациентов с ИКД (TRUST) 
выявлено, что исполнительность пациентов с запла-
нированными контрольными визитами за 12 месяцев 
снизилась на 26% (Рис. 2). Более того, исследование 
218 случаев эксплантированных ИКД и ЭКС после 
смерти пациентов наглядно показало, что в среднем 
311 дней было между контрольными визитами, что 
гораздо больше срока, установленного в клинических 
рекомендациях. Это же исследование показало, что 
перед смертью в течение 12 месяцев 28% пациентов 
не являлись на контрольные визиты в медицинское 
учреждение, т.е. неисполнительность пациентов в от-
ношении режима последующих наблюдений способ-
на усилить прогрессирование заболевания сердца [1].



Клинические исследования системы 
BIOTRONIK Home Monitoring®

На сегодняшний день проведены четыре ран-
домизированных клинических испытания (РКИ) 
(REFORM, TRUST [20], OEDIPE [8] и COMPAS 
[13]), в которых приняли участие более 2400 па-
циентов с имплантатами и системой BIOTRONIK 
Home Monitoring®. Данные, полученные в ходе 
этих испытаний, показали, что система УМ способ-
на безопасно заменять контрольные визиты в меди-
цинские учреждения. Ряд проспективных исследо-
ваний, ретроспективных анализов и показательных 
симуляций подтверждают эти исследования, кото-
рые, в свою очередь, доказывают положительное 
влияние удаленного мониторинга (УМ) на предот-
вращение таких побочных явлений, как инсульт 
или повторная госпитализация [1,4, 7, 8, 10, 11, 13, 
16–19, 23].

1. Безопасность
Неисправности электродов [9] и различные сим-

птомные и асимптомные события могут быть вы-
явлены ранее, чем на традиционных контрольных 
визитах посредством системы BIOTRONIK Home 
Monitoring®, что, несомненно, положительно влия-
ет на безопасность пациентов: 

• Почти в два раза больше симптомных и асим-
птомных событий выявлено у пациентов с ИКД с 
использованием системы УМ по сравнению с теми 
пациентами, кто посещал традиционные контроль-
ные визиты (0,055 события на пациента в год в 
сравнении с 0,027) [18] по данным исследования 
TRUST (1339 чел.).

• Результаты наблюдения за 69 пациентами с 
ИКД и СРТ показали, что в течение 70 месяцев по-
сле имплантации с помощью УМ было выявлено 
4 случая перелома электрода (80%) из 5 и только 1 
случай (20%) – при помощи традиционных мето-
дов осмотра [10].

Благодаря раннему выявлению неисправностей 
устройств с помощью УМ меры по коррекции этих 
неполадок можно предпринять до клинического 
проявления симптомов. По результатам  ретро-
спективного исследования 54 больных, у которых 
с помощью УМ были выявлены неисправности си-
стемы стимуляции, по поводу чего была выполнена 
повторная операция и в два раза сокращено число 
немотивированных шоковых разрядов, по сравне-
нию с контрольной группой (три случая немотиви-
рованной шоковой терапии в сравнении с 23 соот-
ветственно; p = 0,04; Рис. 3) [19].

2. Раннее выявление клинических событий
Максимально раннее выявление кардиальных со-

бытий – это залог успешного и оптимального веде-
ния пациента.  Большинство кардиальных событий 
носят бессимптомный характер, но даже при появ-

лении каких-либо симптомов пациент может непра-
вильно трактовать или оценивать их значение и не 
сообщить о них [1, 12]. Увеличение риска возник-
новения осложнений обусловлено значительной за-
держкой между появлением кардиального события 
и визуализацией его лечащим врачом посредством 
традиционного медицинского наблюдения [10]. 

• Согласно данным исследования TRUST (1339 
чел.), у пациентов с имплантатами отрезок времени 
от начала симптомных и асимптомных событий до 
осмотра врачом в группе с УМ был значительно ко-
роче по сравнению с контрольной группой (<2 дня 
в сравнении с 36 днями; p<0,001; Рис. 4) [2, 21]. 

• Исследование COMPAS (494 чел.) показало, 
что при применении системы УМ возможно сокра-
тить интервал между началом кардиальных собы-
тий и осмотром врача на 117 дней для пациентов с 
имплантированным ЭКС по сравнению с традици-
онным наблюдением (p<0,001) [2, 14]

Эти данные согласуются с результатами проспек-
тивных и ретроспективных исследований по наблю-
дению за пациентами с антиаритмическими устрой-
ствами, которые показали, что при использовании си-
стемы УМ клинические события были выявлены на 
154–169 дней раньше, чем при посещении пациентом 
традиционных методов наблюдения [2, 13, 16]. 

Таким образом, лечащие врачи избавляются от 
необходимости превентивного терапевтического 
вмешательства благодаря раннему выявлению кли-
нически значимых событий, что позволяет сводить 
к минимуму риск различных осложнений, таких 
как инсульт.

Фибрилляция предсердий (ФП) – это независи-
мый предвестник инсульта [14]. Получается, что 
уменьшение риска развития инсульта у пациентов с 
ФП напрямую зависит от наиболее раннего выявле-
ния приступа ФП [21] (Рис. 4), что становится воз-
можным при использовании УМ. Данное умозаклю-
чение подтверждается некоторыми исследованиями: 

• При использовании системы УМ в 2,9 раза 
уменьшилось число случаев предсердных аритмий 
и, следовательно, инсультов, которые могут быть 
спровоцированы ими, у пациентов с ЭКС по срав-
нению с контрольной группой (p<0,01) [14] – дан-
ные исследования COMPAS (494 чел.).

• При использовании системы УМ в 4 раза умень-
шилось количество инсультов у пациентов с ИКД по 
сравнению с контрольной группой (p = 0,12) [21] – 
данные исследования TRUST (1339 чел.). 

• Статистическая модель, базирующаяся на ис-
следовании заболеваемости группы пациентов, 
включающей 166 человек, которые прошли даль-
нейший проспективный анализ, наглядно показала, 
что риск развития инсульта в течение первых 2 лет 
при наблюдении с применением системы УМ по 
сравнению с традиционными методами наблюде-
ния снизился с 2,9% до 2,3% [15].
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3. Экономическая выгода
При использовании УМ становится возможным 

снижение процента госпитализаций, на фоне пред-
упреждения осложнений заболевания через опти-
мизацию лечения при раннем выявлении кардиаль-
ных событий:

• При использовании УМ в три раза снизилось сум-
марное количество госпитализаций пациентов с ЭКС 
по причине инсульта и предсердных нарушений ритма 
по сравнению с результатами традиционного наблюде-
ния [13] – данные исследования COMPAS (494 чел.).

• Использование УМ способствует значительно-
му уменьшению длительности пребывания в ста-
ционаре пациентов после имплантации ЭКС (без 
угрозы здоровью и безопасности пациентов) (34%; 
p<0,001) по сравнению с пациентами со стандарт-
ным протоколом традиционного наблюдения [9] – 
данные исследования OEDIPE (379 чел.).

В течение 18 месяцев исследования общее ко-
личество госпитализаций пациентов с ЭКС, наблю-
давшихся с использованием системы УМ, снизи-
лось на 2/3 по сравнению с пациентами, наблюдав-
шимися традиционными методами [14].

Наиболее часто встречающимся осложнением в 
кардиологической практике является сердечная не-
достаточность. Это сложное, многогранное заболе-
вание влечет за собой значительный рост смертности 
и заболеваемости, а также увеличение количества 
госпитализаций в связи с нарастанием клинических 
проявлений и дестабилизацией состояния пациента. 
Это происходит даже на фоне усовершенствования 
медикаментозного лечения и терапии с помощью 
электронных устройств. Например, пациенты стра-
дающие застойной сердечной недостаточностью 
(СН), большую часть оставшейся жизни проводят в 
стационарах [6], что влечет за собой большую фи-
нансовую нагрузку на систему здравоохранения.

В сравнении с результатами традиционного на-
блюдения большое количество разных систем УМ, 
таких как централизованная телефонная служба 
поддержки или беспроводная передача данных, 
способствовали  снижению смертности и уменьше-
нию числа случаев госпитализации больных с СН 
[2, 11]. Например, при сравнении пациентов, наблю-
давшихся с использованием УМ и традиционных 
методов наблюдения, при последнем мета-анализе 
РКИ было установлено, что значительно снизились 
относительные риски (ОР) летальности (ОР: 0,83; 
95 %; p<0,01) и госпитализации (ОР: 0,93; 95 %; 
p<0,05) пациентов с СН по сравнению с контроль-
ной группой [12]. Учитывая, что пациенты данного 
мета-анализа не были «пейсмекеро-зависимыми», 
представляется возможным оценить значение этих 
результатов УМ для пациентов с СН и ИКД, так 
как последние системы имеют расширенные воз-
можности мониторинга СН, которые независимо 
друг от друга прогнозируют прогрессирование СН 

и возможную госпитализацию [2, 17].
Использование системы УМ сделало возмож-

ным значительно снизить прогрессивно растущие 
расходы системы здравоохранения, и самих па-
циентов на регулярные визиты в медицинское уч-
реждение в установленные сроки. Также система 
УМ способствовала сокращению количества кон-
трольных визитов в медицинские учреждения на 
45–63% не только без ущерба, но и с улучшением 
стандартов безопасности – данные исследований 
TRUST [20], COMPAS [13] и REFORM. Помимо 
этого, исследование Бругада и соавт. (2006 г.) дока-
зывает, что 47% контрольных визитов возможно из-
бежать без угрозы для здоровья с помощью УМ [3].

В ходе анализа экономической эффективности 
РКИ REFORM были получены следующие данные: 
расширение временных интервалов визитов к вра-
чу с помощью УМ до 12 месяцев повлекло за со-
бой снижение расходов медицинских учреждений  
на 61% по сравнению с привычным трехмесячным 
планом наблюдения и привело к € 712,31 потенци-
альной экономии на пациента в год.

• Это исследование также доказало, что примене-
ние УМ по сравнению с результатами традиционно-
го наблюдения снижает транспортные расходы па-
циентов на 63% (€ 109,99 евро на пациента в год), а 
нагрузку врача на 41% (48 минут на пациента в год).

• В шести лечебных учреждениях Франции был 
проведен ретроспективный анализ 502 пациентов с 
ИКД, который показал, что система УМ дает  эконо-
мию на $ 948 на одного пациента за 5 лет и сокращает 
до двух раз в год количество контрольных осмотров.

Инсульт на фоне фибрилляции предсердий яв-
ляется результатом ухудшения методов и способов 
лечения, в отличие от инсульта, вызванного другими 
заболеваниями. Одно из наиболее значимых послед-
ствий ФП – это более высокий уровень заболевае-
мости пациентов, перенесших инсульт, что способ-
ствует росту экстренных и продолжительных затрат 
в сравнении с расходами, которые не связаны с ин-
сультом, вызванным ФП [1]. В разных странах затра-
ты на лечение пациентов после инсульта различные, 
однако во всем мире они представляют собой допол-
нительное бремя расходов для системы здравоохра-
нения. Инсульт занимает третью позицию в списке 
самых распространенных причин смерти в Англии и 
Уэльсе. 2,8 млрд фунтов стерлингов составляют за-
траты, вызванные инсультом по данным Националь-
ной службы здравоохранения. Помимо этого, сумма 
средств, которые возможно максимально сэкономить, 
составляет  1,8 млрд. фунтов стерлингов, а еще 2,4 
млрд фунтов стерлингов – это  дополнительные рас-
ходы на уход за больным за счет средств родствен-
ников. В Великобритании около 20% койко-мест в 
больницах скорой медицинской помощи и 25% кой-
ко-мест в больницах долгосрочной медицинской по-
мощи занимают пациенты, перенесшие инсульт.
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В масштабном анализе затрат, связанных с ише-
мическими инсультами в Германии, было вычисле-
но, что с 2006 до 2025 гг. прогнозируется 1,5 и 1,9 
млн новых ишемических инсультов среди мужчин 
и женщин соответственно, которые повлекут затра-
ты в 51,5 и 57,1 млрд евро. Авторы данного иссле-
дования сделали вывод, что снижение риска полу-
чения инвалидности в результате перенесенного 
инсульта и предотвращение возникновения самого 
инсульта должны стать приоритетными направле-
ниями в планировании здравоохранения. С 1990 г. 
в США проводилось исследование, которое показа-
ло, что постоянные расходы на 1 человека с впер-
вые возникшим инсультом при субарахноидальном 
кровоизлиянии составляют $ 228030, внутримозго-
вом кровоизлиянии – $ 123565, а с ишемическим 
инсультом – $ 90081, что в итоге составляет 40,6 
млрд долларов.

Наш 10-летний опыт использования
системы удаленного мониторинга 

С 2007 по 2017 г. 63 пациентам были имплан-
тированы ИКД (56 человек) и ЭКС компании 
Biotronik, на которых была активирована функция 
Home Monitoring. Локальный этический комитет 
одобрило данное исследование, которое проводи-
лось в соответствии с положениями GCP и Хель-
синкской декларацией. Средний возраст пациентов 
данного исследования – 57,0±11,6 лет. Основной 
части исследуемых (45 пациентам) были импланти-
рованы ИКД в связи с наличием документирован-
ных пароксизмов желудочковых тахикардий (ЖТ) 
или фибрилляций желудочков (ФЖ), остальным 11 
– для первичной профилактики внезапной сердеч-
ной смерти. Имплантаты были запрограммированы 
таким образом, что данные каждый день отправля-
лись лечащему врачу через систему Biotronik Home 
Monitoring® в предварительно установленное вре-
мя суток, а также сразу после окончания приступа 
тахикардии или экстренного события (например, 
повреждение электрода) [2].  Информация, которая 
передавалась, представляла собой все параметры ап-
парата, всю статистическую информацию, периоди-
ческую (раз в 1–2 месяца) запись внутрисердечных 
электрограмм (ВЭГМ). При регистрации пароксиз-
ма  ЖТ или наджелудочковой тахикардии лечащему 
врачу передавались данные приступа и ВЭГМ эпи-
зода сразу после завершения события [2]. 

Период наблюдения составил от 2 до 119 меся-
цев, в среднем 24,5±17,4 мес. В среднем на 1 па-
циента в год количество полученных особых со-
общений/событий составило 35,3±33,6. За время 
наблюдения у 23 ((37,0%), в среднем 0,63±0,44) 
пациентов были зафиксированы события, нужда-
ющиеся во вмешательстве лечащего врача посред-
ством изменения медикаментозной терапии (у 17 
пациентов – 26%), изменения параметров аппарата 

(у 17 пациентов – 26%), хирургическое вмешатель-
ство требовалось 2 пациентам (3,2%). У 9 пациен-
тов были выявлены особые события, требующие 
внепланового осмотра, на который пациенты были 
вызваны (14,3%). Двое пациентов (7,4%) с имплан-
тированными ИКД за время наблюдения получи-
ли немотивированные шоки в связи с детекцией 
Т-волны (Рис. 5), данные события явились причи-
ной для назначения пациенту даты на внеплано-
вый визит для перепрограммирования имплантата 
[2]. Остальные случаи наблюдения (14 пациентов 
22,2%) имели адекватную ИКД терапию, а система 
УМ помогла пациентам избежать необходимости 
посещения планового осмотра для тестирования 
аппарата, потому как были получены данные при-
ступов и запись ВЭГМ по беспроводной сети.

 6 пациентов были исключены из исследования: 
троим была выполнена плановая замена аппарата, 
три пациента умерли: двое из них от электромеха-
нической диссоциации из-за терминальной сердеч-
ной недостаточности, один от непрерывно рециди-
вирующей ФЖ [1]. 

Опираясь на результаты нашего исследования, 
мы можем  сделать следующие выводы: с помощью 
системы УМ, которая представляет собой высоко-
эффективное средство наблюдения за пациентами, 
становится возможным выявить большинство ос-
ложнений и нежелательных явлений на доклиниче-
ском этапе их развития, что, в свою очередь, позво-
ляет своевременно устранить их до необратимого 
ухудшения состояния пациента. Также с помощью 
этой системы можно дать оценку адекватности 
проводимой ИКД терапии без необходимости до-
полнительного визита пациента [2].

Заключение
Результаты, полученные в ходе рандомизиро-

ванных и проспективных исследований, и наш соб-
ственный опыт наглядно показали, какими колос-
сальными преимуществами обладает ведение па-
циентов с помощью системы УМ по сравнению со 
стандартными методиками. Аритмология имплан-
тируемых устройств в наши дни стремится к наи-
более ранней детекции кардиологически значимых 
событий, что позволило бы предотвратить или сво-
евременно предупредить осложнения и декомпен-
сацию пациента путем незамедлительной реакции 
лечащих врачей и других клиницистов на эти собы-
тия, что становится возможным благодаря исполь-
зованию системы УМ. При условии сокращения 
количества госпитализаций по поводу осложнений, 
отрицательно влияющих на общее состояние паци-
ентов, можно предположить, что должно улучшить-
ся и качество жизни наблюдаемых с помощью си-
стемы УМ пациентов. В ХХI веке в России затраты 
на здравоохранение стремительно растут, что дела-
ет очень важным факт экономической выгодности 
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и эффективности новых систем мониторинга па-
циентов с имплантатами. Компания Biotronik и 
компания Medtronic имеют единственные зареги-
стрированные в России системы удаленного мо-
ниторинга – это  «Home Monitoring» и «Carelink» 
соответственно. На сегодняшний день около 4000 
пациентов с имплантатами подключены и наблю-
даются с помощью этих систем, с течением време-
ни их число динамически растет [2]. Перспектива 
применения таких систем в нашей стране крайне 
высока, по сравнению с другими странами, учиты-
вая огромные расстояния, которые приходится пре-
одолевать пациентам с имплантированными антиа-
ритмическими устройствами для получения специ-
ализированной медицинской помощи, и принимая 
во внимание отсутствие достаточного количества 

сертифицированных медицинских учреждений и 
специалистов.
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Основные положения
• В настоящее время наряду со стандартной методикой реваскуляризации миокарда активно 

применяется композитное шунтирование, которое позволяет избежать ряда возможных проблем. 
С одной стороны, это возможность проведения процедуры не касаясь аорты, что предупреждает 
ишемические нарушения головного мозга, с другой – композитное шунтирование позволяет пре-
одолеть недостаток кондуитов. 
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Резюме

В статье показаны история, современное представление и различные вари-
анты композитного коронарного шунтирования. Доказано, что меньшее ко-
личество манипуляций на аорте в ходе операции существенно снижает риск 
ишемического инсульта, однако это всегда сопряжено с применением Off-
pump технологии, которая остаётся до сих пор спорным моментом несмо-
тря на все преимущества указанной методики. Вместе с тем неоспоримым 
остаётся факт того, что при применении композитного или составного шун-
тирования возможна реваскуляризация миокарда даже в условиях недостат-
ка кондуитов. А в последнее время дискутируются вопросы о соединении 
между собой артериальных и венозных кондуитов, что придаёт такому виду 
шунтирования ещё больший практический импульс. 

Ключевые слова Композитные кондуиты • Коронарное шунтирование • Варианты реконструкции
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Abstract

The article presents the historical insights into composite coronary artery 
bypass grafting, current concepts and its different variants. A smaller number 
of manipulations on the aorta during the procedure has been proved to reduce 
significantly the risk of ischemic stroke. However, it requires off-pump technology, 
which is still controversial despite all its advantages. No doubt, composite or 
compound bypass grafting allows performing myocardial revascularization even 
if there is a lack of conduits. A particular concern has been paid to the connection 
between the arterial and venous conduits, therefore emphasizing the relevance of composite coronary artery bypass grafting.

Keywords Composite conduits • Coronary artery bypass grafting • Variants of reconstruction

Highlights
• Currently, composite coronary artery bypass grafting is actively used along with conventional 

myocardial revascularization, as it allows avoiding a number of possible problems. On the one hand, it is 
no touch aorta technique, ensuring the prevention of cerebral ischemic disorders; on the other, composite 
coronary artery bypass grafting can overcome the lack of conduits.
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КШ – коронарное шунтирование ВГА – внутренняя грудная артерия



Введение
В настоящее время коронарное шунтирование 

(КШ) – рутинная сердечно-сосудистая операция, 
применяемая во всём мире. Существует большое 
количество вариантов её проведения: в зависимо-
сти от наличия либо отсутствия искусственного 
кровообращения (ИК), а также выбора различных 
кондуитов, как венозных, так и артериальных и их 
комбинаций. В современной кардиохирургии нет 
единства в отношении ИК, так как одни хирурги, 
обосновывая свой выбор, предпочитают опериро-
вать на остановленном и плегированном сердце в 
силу доступности всех коронарных артерий (КА) и 
технической простоты процедуры. Другие, напро-
тив, невзирая на все сложности, выбирают именно 
технологию КШ на работающем сердце, постули-
руя о том, что как само ИК может вызвать ряд по-
стперфузионных нарушений, так и манипуляции 
на аорте создают риск развития малых и больших 
мозговых осложнений. Однако научный спор про-
должается, и в одном из последних крупных ме-
та-анализов в 2018 г. Takaqi H. et al. показали, что 
Off-pump КШ увеличивает отдалённую послеопе-
рационную смертность в сравнении с On-pump КШ 
несмотря на все преимущества хирургии на работа-
ющем сердце [1]. Вместе с тем, в других последних 
работах было убедительно доказано, что “no-touch” 
или “anaortic technique” КШ, которое подразумева-
ет отсутствие каких бы то ни было манипуляций на 
аорте и выполняется Off-pump, существенно снижа-
ет вероятность развития инсульта в послеопераци-
онном периоде до 75% [2, 3]. 

Само по себе КШ по типу “no-touch” часто тре-
бует другого технического приёма – составного 
шунтирования, когда одни кондуиты подшиваются 
к другим. Безусловно, указанная техника справед-
лива и для хирургии On-pump, но, учитывая, что 
составное или композитное шунтирование наибо-
лее часто применяется в случае использования вну-
тренней грудной артерии (ВГА) “in situ”, которая 
может не требовать вовлечения аорты в хирургиче-
ский процесс и сама является донором для других 
кондуитов, важно указать на некоторую сопряжён-
ность этих двух приёмов: композитного КШ и КШ 
Off-pump. Другой проблемой, дискутируемой вне 
зависимости от того, проводилось ли КШ с ИК или 
без него, является выбор кондуитов, которые фор-
мируют композитные шунты. В настоящее время 
известно по меньшей мере пять основных кондуи-
тов, которые наиболее часто применяются в указан-

ном виде КШ, а именно: ВГА, лучевая артерия (ЛА), 
правая желудочно-сальниковая артерия (ПЖСА), 
нижняя эпигастральная артерия (НЭА) и большая 
подкожная вена (БПВ) [4, 5]. Немаловажную роль 
играет и их пространственная конфигурация или 
их геометрия, так как последняя определяет залог 
успешной реваскуляризации миокарда [6]. Несмо-
тря на имеющиеся данные и варианты, достойные 
для их применения, композитное шунтирование не 
является в большинстве случаев рутинным, отдавая 
пальму первенства стандартному линейному КШ. В 
силу объективных причин, таких, как техническая 
трудность, относительно небольшая доказательная 
база и других, композитное КШ остаётся методом 
выбора в ряде ситуаций, а также в зависимости от 
предпочтения этой техники той или иной группы 
хирургов. 

Общее представление и история композитного КШ
О возможности соединять между собой шунты 

было известно давно, и методика формирования 
Y-графтов началась ещё в 1960–70е гг., когда из 
двух фрагментов БПВ сшивался единый композит-
ный кондуит для максимального охвата зоны рева-
скуляризации [6–8]. Однако на практике такой при-
ём стали использовать более активно относительно 
недавно, особенно в случае артерио-артериальных 
составных графтов. Само по себе понятие компо-
зитного или составного шунтирования с техниче-
ской точки зрения предполагает соединение между 
собой различных кондуитов – как венозных, так и 
артериальных, с целью максимального охвата ре-
васкуляризируемой территории миокарда либо при 
недостаточной длине выбранных кондуитов, когда 
требуется их надставка и последующее использо-
вание для множественного секвенциального шун-
тирования. Изначально концепцию композитного 
КШ предложили Sauvage L.R. et al. (Сиэтл, США) в 
1986 г. в рамках тотальной артериальной реваскуля-
ризации миокарда с использованием обеих ВГА [9]. 
Исследователи, проведя ряд экспериментов на со-
баках, а затем и на реальных больных, использова-
ли технику, когда к заднебоковой стенке левой вну-
тренней грудной артерии (ЛВГА) “in situ” подшива-
ли правую внутреннюю грудную артерию (ПВГА), 
выделенную свободным графтом, получая, таким 
образом, искусственную бифуркацию для реваску-
ляризации в бассейне как левой, так и правой КА. 
Примерно десятилетием позже, в 1994 г., извест-
ный итальянский кардиохирург Calafiori A.M. et al. 
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опубликовали работу, в которой также была пока-
зана возможность использования для композитного 
шунтирования не только ВГА, но и ЛА, ПЖСА, а 
также НЭА [10]. В этом же 1994 г. Tector A. et al. 
(США) в своём известном исследовании, применяя 
обе ВГА, впервые обосновали технические нюан-
сы использования так называемого классическо-
го «Т-шунта» (техника Т-шунта по Tector-Barner-
Calafiore), который активно используется по насто-
ящее время [11]. 

Все указанные работы, а также ряд других, были 
направлены главным образом на составное шун-
тирование, кондуитами которого являлись одни 
артерии, что дало, в том числе, важный толчок в 
развитии тотальной аутоартериальной реваскуля-
ризации миокарда [12]. Однако в ряде случаев в 
качестве части композитного шунта в соединении 
с артерией-донором ВГА может применяться так-
же и венозный кондуит. Ещё в 1991 г. американские 
исследователи Mills N.L. и Everson C.T. в своей ра-
боте, включившей более 1700 КШ, использовали 
у части пациентов фрагмент БПВ в соединении с 
ЛВГА “in situ”, вследствие выраженного атерома-
тоза аорты [13]. Более частое использование БПВ 
при таком шунтировании стало применяться в по-
следнее десятилетие, что связано как с приростом 
доказательной базы, так и с фундаментальными 
исследованиями в области изучения различных 
кондуитов. Известными апологетами такого шун-
тирования являются корейские хирурги и учёные 
Hwang H.Y. [14] и Kim Y.H. [15], которые внесли 
немалый вклад в этот раздел коронарной хирургии. 
Что касается нашей страны, то в России известны 
работы Лысенко А.В. с соавт. по композитному 
шунтированию с использованием обеих ВГА [16], 
Вечерского Ю.Ю. с соавт., использовавшего также 
обе ВГА и ЛА [17], кроме этого, одно из последних 
интересных исследований Россейкина Е.В. с соавт., 
посвящённое коронаро-коронарному шунтирова-
нию, имеющее прямое отношение к особому вари-
анту композитного КШ [18]. 

В настоящее время единой позиции по вопросу 
композитного КШ так и не выработано, а рандоми-
зированные исследования продолжаются [19]. Ис-
тинное же количество выполнения таких процедур 
назвать сложно, но, исходя из того, что они часто 
применяются в случае тотальной аутоартериальной 
реваскуляризации либо её сочетании с БПВ, исход-
ный процент вероятно невысок. 

В целом важно указать на преимущества и огра-
ничения такого метода реваскуляризации миокарда. 
К первым можно отнести: 1). Меньшую инвазив-
ность при полноценной реваскуляризации миокар-
да даже у пациентов с выраженной недостаточно-
стью левого желудочка за счёт достаточной длины 
кондуитов и их конфигурации; 2). Уменьшение ма-
нипуляций на аорте и существенное снижение ри-

ска развития периоперационного инсульта. Ко вто-
рым: 1). Анатомо-функциональную адекватность 
единственного донора – ВГА; 2). Риск компроме-
тации кровотока по передней нисходящей артерии 
(ПНА); 3). Влияние конкурентного кровотока на 
состоятельность шунтов; 4). Использование мно-
жественного секвенциального шунтирования [20]. 

Виды композитного шунтирования относи-
тельно геометрии кондуита

Говоря о композитном шунтировании, нельзя 
обойти стороной пространственное расположение 
кондуитов друг относительно друга, так как успех 
такого вида КШ напрямую зависит от того, как, на 
каком уровне и в какой форме будут соединены меж-
ду собой графты. В зависимости от пространствен-
ной геометрии кондуитов композитное КШ условно 
можно классифицировать по разным критериям:

1). По сложности: простое, обозначаемое бук-
вами латинского алфавита (H, I, K, T, U, X, Y) и 
сложное (TY, петлеобразное, π-образное, рогатко-
образное);

2). По пространственной определённости: опре-
делённое (H, I, K, T, U, X, Y, классическое π-образ-
ное, рогаткообразное), вариабельное (петлеобраз-
ное, модифицированное π-образное) и неопреде-
лённое (TY);

3). По количеству охвата шунтируемых КА: 
трёхсосудистое (K, T, X, Y, TY, π-образное, рогат-
кообразное), двухсосудистое (T, U, правое Y-образ-
ное) и однососудистое (H, I, петлеобразное, ЛВ-
ГА-T-образное);

4). По уровню мини-инвазивности КШ: тради-
ционное КШ On-pump (I, K, T, U, Y, TY, петлеобраз-
ное, π-образное, рогаткообразное), КШ Off-pump (I, 
K, T, U, Y, TY, петлеобразное, π-образное) и КШ из 
мини-доступа (H, T, Y) [21].

Указанные варианты могут применяться в раз-
личных ситуациях, в зависимости от технической 
потребности. Так, Cohn W. E. et al. продемонстри-
ровали возможность использования H-графта в про-
цессе минимально инвазивного КШ через боковую 
торакотомию [22]. В работе, посвященной КШ на ра-
ботающем сердце в условиях спонтанного дыхания 
и высокой эпидуральной анестезии, Gupta A. назвал 
такой графт «интерпозиционным» [23]. U-графт, 
рассматриваемый как коронарно-коронарный шунт, 
также именуемый «подковообразным», может при-
меняться в случае кальциноза восходящей аорты, 
повторного КШ либо при тотальной реваскуляриза-
ции миокарда у молодых пациентов [24]. В ситуа-
ции, когда нужно максимально сохранить длину ЛА, 
используется K-графт [25], а в случае более полного 
охвата целевых КА – π-графт [26]. 

Несмотря на имеющееся многообразие, наибо-
лее часто на практике применяются T- и Y-компо-
зитные графты, конфигураций и длины которых

A.V. Frolov et al. 109

R
EV

IE
W

S



вполне хватает для того, чтобы провести полную 
реваскуляризацию миокарда, в том числе и в слу-
чае тотального эндоскопического шунтирования 
– TECAB [27–29]. Об эффективности указанных 
графтов и их физиологии на примере ЛВГА и ЛА 
ранее в своей известной работе показал итальян-
ский учёный и хирург Lemma M. [30]. В указан-

ном исследовании было доказано, что маммарная 
артерия в процессе её адаптации к новым гемоди-
намическим условиям способна увеличивать свою 
производительность в несколько раз и тем самым 
существенно улучшать кровоснабжение миокарда.

Рассмотрим основные схемы возможных соче-
таний графтов:
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Примечание: БПВ – большая подкожная вена; ВТК – ветвь тупого края; ДВ – диагональная ветвь; ЗБВ – заднебоковая 
ветвь; ЗМЖА – задняя межжелудочковая артерия; ЛА – лучевая артерия; ЛВГА – левая внутренняя грудная артерия; НЭА 
– нижняя эпигастральная артерия; ОА – огибающая артерия; ПВГА – правая внутренняя грудная артерия; ПЖСА – правая 
желудочно-сальниковая артерия; ПКА – правая коронарная артерия; ПНА – передняя нисходящая артерия.
Note: Cx – circumflex artery; DB – diagonal branch; IEA – inferior epigastric artery; LAD – left artery descending; LITA – left 
internal thoracic artery; OM – obtuse marginal branch; PDA – posterior descending artery; PL – posterior lateral branch; RA 
– radial artery;RCA – right coronary artery; RGEA – right gastro-epiploic artery; RITA – right internal thoracic artery; SVG – 
saphenous vein great.

Рисунок 1. Вариант 
I-графта
Figure 1. I-graft

Рисунок 2. Вариант 
классического T-графта
Figure 2. Classic T-graft

Рисунок 3. Вариант 
Y-графта
Figure 3. Y-graft

Рисунок 4. Вариант 
H-графта
Figure 4. H-graft

Рисунок 5. Вариант 
K-графта
Figure 5. K-graft

Рисунок 6. Вариант 
U-графта
Figure 6. U-graft

Рисунок 7. Вариант 
X-графта
Figure 7. X-graft

Рисунок 8. Петле-
образный вариант
Figure 8. Loop-graft

Рисунок 9. Рогатко-
образный вариант
Figure 9. Sling-graft

Рисунок 10. Вариант 
π-образного графта
Figure 10. π-graft

Виды композитного шунтирования относи-
тельно морфологии кондуита

Помимо пространственного понимания, как 
расположены графты, важнейшим аспектом компо-
зитного КШ является морфология используемого 
кондуита [4, 31], так как последняя различается в 
ВГА, ПЖСА, ЛА, НЭА, БПВ, что, безусловно, име-
ет большое значение и может определять последу-
ющие результаты КШ. 

Одной из первой комбинаций, которая сложилась 
исторически и остаётся очень востребованной на се-
годняшний день, это ЛВГА “in situ” в соединении с 
ПВГА, выделяемой свободным кондуитом либо, на-
оборот. Из-за гистоморфологической схожести этих 
кондуитов возникла сама идея возможности анасто-
мозирования между двумя маммарными артериями 
– как оказалось, они действительно практически во 
многом эквивалентны друг другу за исключением 
самых дистальных сегментов, имеющих некоторые 
различия в силу преобладания мышечного слоя у 
ПВГА и склонности его к спазму, особенно в ситуа-
ции шунтирования ПНА [32, 35]. 

Исследование Glineur D. et al. показало, что 
использование Y-графта, состоящего из ЛВГА и 
ПВГА, в процессе Off-pump КШ демонстрирует 

хорошие 10-летние результаты и низкий риск боль-
ших сердечно-сосудистых событий [33]. Robinson 
B.M. et al. на 464 ангиограммах показали также хо-
рошие результаты такого вида композитного шун-
тирования, подчёркивая долгосрочность адекватно-
го функционирования ВГА [34]. А в 2018 г. группа 
канадских учёных попыталась ответить на вопрос, 
какой вариант бимаммарного КШ лучше – исполь-
зование обеих ВГА “in situ” или же составное КШ, 
где артерией-донором выступает ЛВГА. Проанали-
зировав имеющийся мировой опыт, авторы пришли 
к выводу и показали основные плюсы и минусы 
этой методики [35]. Положительными моментами 
композитного шунтирования с применением обеих 
ВГА оказались: 1). Возможность реваскуляризации 
всей передней и боковой стенок сердца, без каких 
бы то ни было ограничений; 2). В случае окклюзии 
или субокклюзии правой КА композитное КШ с 
применением обеих ВГА также может иметь место. 
Самым же главным преимуществом было подчер-
кнуто отсутствие манипуляций на аорте. Что каса-
ется недостатков, авторы отметили: 1). Анастомоз 
между ЛВГА и ПВГА является чрезвычайно важ-
ным и в определённом смысле сложным, определя-
ющим успех всей последующей реваскуляризации 



 

миокарда; 2). Увеличение риска конкурентного 
кровотока в зависимости от длины свободного кон-
дуита ПВГА.

Следующим по распространённости является 
морфологический вариант соединения ЛВГА “in 
situ” с ЛА, первые клинические исследования кото-
рого начались ещё в 1990-е гг. [4, 10]. Несмотря на 
полученные обнадёживающие результаты, в насто-
ящее время среди хирургов до сих пор существует 
некоторые опасения при использовании ЛА вслед-
ствие её склонности к спазму и ангиографическому 
феномену “string sign” [36]. Однако такая осторож-
ность не всегда обоснованна, что подтверждают 
многочисленные современные работы. Так, напри-
мер, группа японских учёных во главе с Shimahara 
Y. et al. доказала, что формирование I-графта между 
ЛА и ЛВГА в качестве её удлинения и возможности 
секвенциального шунтирования демонстрирует 
хорошую состоятельность таких шунтов в средне-
отдалённом периоде [37]. Кроме этого, ранее было 
показано, что проксимальный анастомоз между 
ЛА и ЛВГА может быть эквивалентен анастомозу 
ЛА-аорта, свидетельствующий о сопоставимости 
результатов и минимальном влиянии на возмож-
ность спазма ЛА в зависимости от места её соеди-
нения [38]. А в одном из последних исследований 
австралийца Royse A.G. et al., одного из самых из-
вестных специалистов в области применения ЛА в 
КШ из госпиталя города Мельбурн, в 2018 г. срав-
нивалась 21-летняя выживаемость в двух группах 
в зависимости от варианта шунтирования: первую 
составили пациенты, подвергшиеся композитно-
му КШ с использованием Y-графта между ЛВГА 
“in situ” и ЛА, вторую – стандартному КШ в виде 
ЛВГА “in situ” и БПВ от аорты. Авторы убедитель-
но доказали, что выживаемость в группе композит-
ного КШ лучше, чем в группе сравнения [39].

Не менее изучаемым, хотя и не столько распро-
странённым, является композиция из ЛВГА “in situ” 
и ПЖСА в свободном лоскуте. В 2002 г. в небольшом 
рандомизированном исследовании сравнивались 
результаты составного КШ в группах ЛВГА-ЛА и 
ЛВГА-ПЖСА, где было показано, что ПЖСА ме-
нее состоятельна, по данным коронарной ангиогра-
фии, в ранние сроки [40]. Однако позже, в 2013 г., 
в корейском исследовании также сравнивались две 
группы – ЛВГА-ПВГА и ЛВГА-ПЖСА, и авторы 
пришли к выводу, что ПЖСА не уступает ПВГА не 
только ангиографически в сроки до пяти лет, но и 
по клиническим результатам в отдалённом периоде 
[41]. Несмотря на положительные отзывы в отноше-
нии ПЖСА как кондуита для композитного КШ, в 
некоторых работах отмечается склонность указан-
ной артерии к спазму. Так, Huh J.-H. et al. в 2017 г. 
показали, что окклюзия ПЖСА вследствие вероят-
ного спазма встречается уже в первый год до 1,1%, 
а в сроки до 5 лет – в 10,5% случаев. Эти авторы 

отметили также и другой интересный феномен, ког-
да окклюзированная ПЖСА вновь «открывалась» 
в пределах пятилетнего периода у 8,9% пациентов, 
причем определённую роль в этом играло прогрес-
сирование атеросклероза по нативным КА [42]. 

Использование НЭА в качестве кондуита для 
КШ известно с 1988 г., когда бразильцы Puig L.B. 
et al. впервые описали такую возможность [4, 43]. 
Вместе с тем, НЭА для композитного шунтирова-
ния была впервые предложена упоминаемым ранее 
Calafiori A.M. в 1994 г. [10]. Особенностью НЭА 
является вероятность её поражения атеросклеро-
зом до 10% случаев в начальном сегменте, отходя-
щем от наружной подвздошной артерии. В целом 
же длины 8–19 см и просвета 1,5–3 мм в зависимо-
сти от уровня НЭА вполне хватает для того, чтобы 
создать композит с ВГА [4]. Исследований, посвя-
щённых этому кондуиту немного, большинство из 
них были проведены ещё в 90-х годах, а результаты 
представлены противоречиво. В 2003 г. Ayabe T. et 
al. сообщили об отличных ранних результатах со-
стоятельности НЭА, которая достигала 94,9% [44]. 
Кроме этого, известны работы, говорящие в пользу 
применения НЭА даже при мини-инвазивных про-
цедурах в ходе выполнения полной реваскуляриза-
ции миокарда [45, 46].

В настоящее время в определённых хирурги-
ческих кругах стало пользоваться популярностью 
принципиально иное композитное шунтирование, 
когда к ВГА присоединяется БПВ. В относительно 
недавнем рандомизированном исследовании SAVE 
RITA trial (the SAphenous VEin versus Right Internal 
Thoracic Artery) Kim K.B. et al., включившем 224 па-
циента, сравнивались годовые ангиографические и 
среднесрочные клинические результаты двух групп, 
в одной из которых использовалось Y-составное 
шунтирование ЛВГА-ПВГА, во второй – ЛВГА-БПВ. 
Согласно полученным данным, венозный кондуит 
не уступал свободному артериальному, а клиниче-
ские результаты были сопоставимы [47]. Последу-
ющее изучение морфологии венозного кондуита в 
позиции Y-композитного графта с ЛВГА методом 
внутрисосудистого ультразвукового исследования 
спустя 1 год показало, что просвет БПВ уменьша-
ется, проходя так называемое «негативное ремоде-
лирование», однако это не влияет на обширность 
инфаркта миокарда, если такой и случается [48]. 
Но в одном из последних литературных обзоров, на 
основе имеющихся данных, Hwang H.Y. и Kim K.B. 
резюмировали, что, несмотря на сопоставимые ре-
зультаты в средние сроки между БПВ и ПВГА, тре-
буются дальнейшие работы по их отдалённой про-
ходимости, так как венозные кондуиты, в отличие от 
артериальных, более склонны к таким патологиче-
ским изменениям, как гиперплазия интимы и атеро-
склероз в процессе своего функционирования [49]. 
Пока таких исследований не проводилось.
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Распространённость операции КШ определяет-
ся, прежде всего, её эффективностью. С 60-х годов 
прошлого столетия исследования в коронарной хи-
рургии продолжаются беспрерывно, так как с разви-
тием новых технологий появляются новые вопросы, 
требующие ответов. Композитное шунтирование 
– относительно новый подход в кардиохирургии, 
но лишь в том смысле, что его применение растёт с 
каждым годом, проводятся работы по изучению как 
морфологии и физиологии составных графтов, так и 
ангиографических и клинических результатов такой 
операции в отдалённом периоде наблюдения. Кроме 
этого, важным моментом в развитии композитного 

шунтирования является его нацеленность на мини-
мально инвазивный подход, а также возможность 
максимальной реваскуляризации миокарда даже в 
условиях недостатка кондуитов. 
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Резюме

Изучение отдаленных исходов лечения пациентов в отделении реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ) необходимо для интегрированного восстановления 
критического пациента. Обучение сотрудников ОРИТ основным реабилитаци-
онным методикам для ранней реабилитации и ресоциализации пациентов пред-
усматривает улучшение показателей постреанимационной иммуносупрессии, 
полинейропатии, полимиопатии и когнтивиной дисфункции. Внедрение реаби-
литации в ОРИТ позволит избежать концепции «посиндромного лечения» кри-
тических пациентов, решить вопрос о «хроническом пациенте ОРИТ», снизить 
процент осложнений основного заболевания и хронических патологий, ассоци-
ированных с пребыванием пациента в критическом состоянии. Предлагаются 
алгоритмы восстановления критического пациента уже в первые сутки госпита-
лизации, когда начинают формироваться первые патофизиологические паттерны 
восстановления. Особо выделяется роль ресоциализации в комплексе методи-
ческого подхода к реабилитации критического пациента, концепция «Открытой 
реанимации» и деонтологические аспекты общения медицинского персонала с 
пациентом ОРИТ. Необходимость профилактики постреанимационного делирия 
также относится к минимальным мерам по предотвращению постреанимацион-
ной когнитивной дисфункции, как и профилактика депрессии, предупреждение 
чрезмерной седации. Выделен новый фенотип хронического критического паци-
ента – «пациент после критического состояния» и рассмотрены патофизиологи-
ческие паттерны его формирования. Актуальность исследования подтверждается 
возрастающим спросом на взаимодействие между сотрудниками ОРИТ и род-
ственниками пациентов, усиление роли социального компонента реабилитации 
критических пациентов. Новизна исследования продиктована современными 
подходами к ранней реабилитации пациентов ОРИТ, которая рутинно исключена 
из работы отделений реанимации и интенсивной терапии.

Ключевые слова Восстановление • Критические состояния • Фенотип хронического критического 
пациента
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Список сокращений
ОРИТ – отделении реанимации и интенсивной терапии

Современная критическая медицина в силу сво-
их достижений в области анестезии, реанимации, 
использования высоких технологий множествен-
ной органной поддержки ведет к практически нео-
граниченному резерву поддержания жизни пациен-
та [1]. Новая цель современной критической меди-
цины – не столько собственно интенсивная терапия 
с достижением высоких показателей реанимаци-
онной и госпитальной летальности, сколько реа-
лизация нового фенотипа критического пациента 
– «жизнь после отделения реанимации и интенсив-
ной терапии (ОРИТ)» [1, 2]. Реабилитация на этапе 
проведения интенсивной терапии таким образом 
принимает на себя новую цель – системное вос-
становление критического пациента с улучшением 
качества жизни и отдаленных последствий, то, что 

вероятно большинство врачей-интенсивистов не 
указывает даже примерно в виде задач своей дея-
тельности. Пока нет неоспоримых доказательств 
того, что это существенно улучшает исходы лече-
ния неотложных состояний, но большинство иссле-
дователей полагают, что эти доказательства будут 
получены в ходе широкого внедрения реабилита-
ционных практик в отделение реанимации и интен-
сивной терапии [3]. 

По сути любое критическое состояние (шок, 
острая кровопотеря, агрессивная хирургия) пред-
ставляет собой «ансамбль» реанимационного па-
циента, в котором путем сочетания базисной пато-
логии пациента, коморбидности, факторов агрес-
сивности врачебных вмешательств, hostresponse: 
формируется уникальный эндофенотип (пример 
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The study of long-term treatment outcomes of patients in the intensive care unit (ICU) is 
necessary for the rapid recovery of a critically ill patient. Training of ICU staff in basic 
rehabilitation techniques for early rehabilitation and resocialization of patients allows 
promoting improvements in postresuscitation immunosuppression, polyneuropathy, 
polymyopathy, and cognitive dysfunction. The introduction of rehabilitation in the 
ICU enables avoiding the concept of syndrome-treatment of critically ill patients, 
solving the problem of “a chronic ICU patient”, reducing the number of complications 
of the underlying disease and chronic pathologies associated with the patient's critical 
condition. The algorithms for the recovery of critically ill patients are proposed to be 
introduced from the first day of the hospitalization, when the first pathophysiological 
recovery patterns begin to form. The role of resocialization in the framework of this 
approach to the rehabilitation of critically ill patients, the “open ICU” model and 
deontological aspects of the communication between medical staff and an ICU patient 
are put forward. The prevention of delirium after cardiac arrest contributes greatly to the 
further prevention of post-resuscitation cognitive dysfunction, decreases depression and 
prevents oversedation. A new phenotype of a chronic critically ill patient, the “patient 
after a critical condition,” is introduced with the discussion of the pathophysiological 
patterns involved in its formation. The relevance of this review is confirmed by the 
growing interest to the integration between ICU staff and patient`s family, thus emerging 
the role of social aspect of the rehabilitation in critically ill patients. The novelty of this 
research is imposed by advanced approaches to the early rehabilitation of ICU survivors 
which are currently neglected from the routine ICU practice.
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– см. Рис. 1), что практически делает невозможным 
использования «стандартизованных» стратегий интен-
сивного лечения критического пациента [4]. Так, ранее 
описанные подходы к временным показаниям к исполь-
зованию методов заместительной почечной терапии 
(раннее применение методов ЗПТ по «внепочечным» 
показаниям) сталкиваются с трудностями невозмож-
ности использования данных методов в качестве стан-
дарта у всех без исключения критических пациентов 
(необходимость в измерении количественных показате-
лей удаляемых медиаторов, сложность в клинической 
интерпретации дезадаптивной системной воспалитель-
ной реакции). Собственно, подобные выводы делают 
и рядисследователей [5–7]. Можно резюмировать, что 
интенсивная терапия может на данный момент своего 
развития может решить конкретные задачи, но не может 
интегрировано восстановить критического пациента. 

Существуют определенные трудности в реализации 
системной программы реабилитации и восстановления 
пациента в условиях ОРИТ. Прежде всего это касает-
ся проблем организационного характера. Известно, в 
таких отраслях практического здравоохранения, как 
кардиология, пульмонология, эндокринология, невро-
логия широкое распространение получили регистровые 
исследования. Регистровые исследования, равно как и 
обработка больших баз данных социальных и страхо-
вых служб позволяют определиться с эпидемиологи-
ей и выделить некие системные факторы организации 

оказания помощи при тех или иных заболеваниях [8, 
9]. Однако в российской реаниматологии подобного 
подхода не существует в силу как объективных причин 
(«погруженность» койки отделения реанимации в про-
фили оказания помощи – кардиология, неврология, от-
сутствия четкого стандарта отчетности службы анесте-
зиологии и реаниматологии, отсутствие связки между 
результатами регистров и организационными решени-
ями в плане выделения дополнительных ресурсов/пе-
рераспределения ресурсов, отсутствия явного решения 
проблемы «хронического критического пациента»), так 
и субъективными причинам (отсутствие интереса боль-
шинства сотрудников ОРИТ в реализации положитель-
ных отдаленных исходов критического пациента, не-
желание расходовать ограниченные ресурсы ОРИТ на 
пациента, который, вероятно, не будет демонстрировать 
быстрый положительный исход в ближайшие несколь-
ко недель, что особенно важно в условиях смешанного 
«терапия-хирургия» характера российских ОРИТ). Сле-
дует признать, что объективные проблемы в отношении 
концепции системного восстановления превалируют 
над субъективными. Доказательством актуальности и 
обоснованности системного подхода к восстановлению 
критического пациента могут быть работы группы про-
фессора Iwashyna T.J. и соавторов. В одной из работ в 
ходе анализа базы данных MediCare было показано, 
чтов период 1996–2008 гг. в госпитали США поступи-
ли не менее 3000000 пациентов возрастом более 65 лет. 

Рисунок 1. Схема формирования персистенции ПОН и факторов и событий риска (на модели пациента, опери-
рованного в условиях искусственного кровообращения по поводу патологии сердца)
Примечание: ТВА – тотальная внутривенная анестезия; ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь 
легких; ХБП – хроническая болезнь почек; ХИГМ – хроническая ишемия головного мозга; ПОН – полиорганной 
недостаточности; ХСН – хроническая сердечная недостаточность.
Figure 1. The scheme of persistent MODS formation, risk factors and events (on the model of the patient who underwent 
cardiac surgery under cardiopulmonary bypass) 
Note: TIA – transient ischemic attack; COPD – chronic obstructive pulmonary disease; CRD – chronic renal disease; 
CCI – chronic cerebral ischemia; MODS – multiple organ dysfunction syndrome; CHF – chronic heart failure.



Эти пациент демонстрировали выживаемость на уров-
не 30–40%, ограниченность физической активности и 
инвалидность среди выживших составил не менее 2/3 
пациентов, среди половины этих пациентов была опре-
делена когнитивная дисфункция, что в окончательном 
выражении значительно ограничивала социальную ак-
тивность и комфортность жизни [10]. 

Этой же группой исследователей были предложе-
ны три гипотетических варианта восстановления кри-
тического пациента: (1) теория «большого удара», в 
условиях которой пациент навсегда теряет исходный 
физический и социальный статус и никогда более не 
возвращается к предыдущей активности, (2) теория 

«медленного выгорания», в условиях которой паци-
ент после выписки из ОРИТ и госпиталя длительное 
время имеет прогрессивное ухудшение социальной и 
физической активности, (3) теория «персистирующего 
рецидива», в условиях которой с течением времени па-
циент после выписки из ОРИТ и госпиталя имеет пе-
риодическое улучшение своей физической и социаль-
ной активности с персистирующим ухудшением [11]. 

Пациенты после критического состояния демон-
стрируют ряд патологических паттернов, которые 
носят характер хронических и с которыми необхо-
димо соотноситься в ходе реализации программы 
восстановления пациента (см. Табл. 1).
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Таблица 1. Патофизиологические паттерны восстановления критического пациента
Table 1. Pathophysiological patterns of the recovery after critical illness

Паттерн / Pattern Основные характеристики / Main characteristics Следствия / Effects

Индуцированная 
критическим 
состоянием 
иммуносупрессия [12] 
/ Immunosupression 
induced by a critical 
condition [12]

1. % CD10-/CD16low среди всех нейтрофилов / % CD10-/CD16low 
among neutrophils
2. % CD62L dim среди нейтрофилов / % CD62L dim among neutrophils
3. Экспрессия CD86 на моноцитах / CD86 expression on the monocytes
4. Экспрессия HLA DR на моноцитах или содержание –mon-MDSC / 
HLA DR expression on the monocytes or content mon-MDSC 
5. Экспрессия CX3CR1 на моноцитах / CX3CR1 expression on the monocytes
6. PMN-MDSC
7. Содержание дендритных клеток в крови / Dendryte cells blood count
8. Экспрессия HLA DR / HLA DR expression
9. Лимфопения / Lymphopenia
10. Экспрессия PD1 на Т-лимфоцитах / PD1 expression on the T-lymphocytes
11. Экспрессия PD-L1 на моноцитах / PD-L1 expression on the monocytes
12. Относительное содержание Treg в крови / Relative amount of Treg in blood
13. Экспрессия CD39+ на Treg / CD39+ expression on the Treg
14. Экспрессия BTLA и CTLA-4 на лимфоцитах / BTLA and CTLA-4 
expression on the lymphocytes

1. «Истощение» и 
персистенция системной 
воспалительной реакции / 
Exhauston and persistence 
of SIR
2. Катаболизм / Catabolism
3. Саркопения / Sarcopenia
4. Реактивация вторичных 
«молчащих» вирусов / 
‘Silent’ secondary viruses 
reactivation
5. Сложности в отмене/
выборе антибиотиков / 
Complexity in cancelling 
and choosing antibiotics

ОРИТ-связанная 
полинейропатия 
(дисфункция нервов и 
денервация)
ОРИТ-связанная 
полимиопатия 
(мышечная атрофия и 
мышечная слабость) 
[13] / ICU-induced 
polyneuropathy 
(organ`s dysfunction 
and denervation), ICU 
– related polymyopathy 
(muscular atrophy and 
muscular weakness) [13] 

1. Митохондриальная дисфункция / Mitochondrial disfunction
2. Аксональное повреждение за счет воздействия эндотоксинов, 
цитокинов и свободных радикалов на гематоневральный барьер и 
нарушения дистального соединения в мионевральном синапсе / Axonal 
alteration because of endotoxines, cytokines and free radicals on the 
haematoneural barrier and distal connection defects of myoneural synapse
3. Нейровоспалительный синдром / Neuroinflammatory syndrome
4. Нарушение мембранной деполяризации на фоне ацидоза, расстройств 
электролитного баланса и микроциркуляторного дистресса / Defect of 
membrane depolarization because of acidosis, electrolyte balance disorders and 
microcirculatory distress
5. Нарушение синтеза белков на фоне дисбаланса ростовых факторов и 
активного движения / Protein synthesis disorder because of grow factor and 
an active movement disbalance
6. Нарушение функции биогенеза митохондрий в миоцитах / Biogenesis 
function of mitochondria’s disorder in myocytes
7. Нарушение миофибриллярного взаимодействия / Myofibrillar 
interaction disfunction
8. Каналопатия натриевых каналов / Sodium channels channelopathy

1. Отлучение от 
механической вентиляции 
в сочетании и при 
взаимном потенцировании 
хронического фиброза 
легких / Releasing from 
mechanical ventilation 
in common with mutual 
potentiating of chronicle ling 
fibrosis 
2. Дисфункция диафрагмы 
/ Diaphragm disfunction
3. Сложности в 
реабилитации и 
вертикализации / 
Rehabilitation and 
verticalization complexity
4. Дисфагия / Disphagia

Метаболический 
воспалительный 
комплекс [14] / 
Metabolic inflammatory 
complex [14]

1. Дисфункция митохондрий / Mitochondria’s disfunction
2. Выброс митДНК как аларминов в кровоток с персистенцией и 
поддержкой системной воспалительной реакции / MytDNA ejection as 
alarmines in the bloodstream with persistence and supporting of SIR
3. Взаимная индукция воспалительной реакции и гиперметаболизма за 
счет пересечения сигнальных путей (в частности NF-kB и HIF) / Mutual 
induction of inflammatory response and hypermethabolism because of signal 
ways interaction (NF-kB and HIF, for example)
4. Тканевая дизоксия (увеличение сверх нормы показателя доставки кислорода 
и адекватная тканевая перфузия и снижение локального органного потребления 
кислорода / Tissural disoxya (increasing of oxygen delivery level and adequate 
perfusion, local organic oxygen consumption decreasing)
5. Реализация эффекта Варбурга / Realization of Varburg`s effect
6. Ингибирование ферментов дыхательного цикла действием 
эндотоксинов / Enzymes of respiratory cycle inhibition by endotoxines
7. Ингибирование аутофагии / Autophagiya 

1. Катаболизм и 
саркопения / Catabolism 
and sarcopenia
2. Вторичные инфекции / 
Secondary infection
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Сложности в соблюдении и учете всех паттер-
нов восстановления, описанных в Табл. 1, диктуют 
целесообразность изменения подходов к восста-
новлению критического пациента, вероятно, с по-
зиции того факта, что все эти паттерны формиру-
ются уже в острой стадии критического состояния 
(первые несколько суток с момента госпитализа-
ции в ОРИТ). Предлагаемый алгоритм подобного 
воздействия представлен на Рис. 2.

Как российские, так и зарубежные группы ис-
следователи предлагают учитывать принципиаль-

ные моменты, за счет которых могут изменены ус-
ловия реализации интенсивного лечения [19–22]:

1. Собственно, использование отдаленных исхо-
дов критических пациентов как одного из критериев 
выбора того или иного метода терапии. Обусловлено 
это, например, таким фактом, что возраст, коморбид-
ность и хрупкость пациента могут являться как фак-
торами риска летальности в ОРИТ, так и оказывать 
модулирующее влияние на отдаленные следствия 
критических состояний. Стандартом оценки эффек-
тивности интенсивного лечения на данный момент 

Хроническая 
рестриктивная 
дыхательная 
недостаточность 
[15] / Chronic 
restrictive respiratory 
failure [15]

1. Фиброзирование и гиалиноз мембран развиваются одновременно 
с острым воспалительным процессом и диффузным альвеолярным 
повреждением / Fibrosis and hyalinosis of membranes develop 
simultaneously with SIR and alveolar diffuse alteration 
2. Повреждение гликокаликса в региональном легочном кровотоке / 
Glycocalyx injury of regional lung circulation
3. Вентилятор-индуцированное повреждение легких (баро-, волюмо-, 
био-, ателектотравма) / Ventilator associated lung injury (barotraumas, 
volumotraumas, atelectotraumas) 

1. Трудности в отлучении 
пациента от механической 
вентиляции / Complexity of 
releasing from mechanical 
ventilation
2. Хронические инфекции / 
Chronic infections 
3. Проблема «хронических 
дыхательных путей» / Issue of 
chronic airways

Хрупкость, 
ндуцированная 
ОРИТ [16] / ICU-
induced fragility 
[16]

1. Метаболический воспалительный комплекс \ Metabolic inflammatory 
complex
2. СВР \ SIR
3. Нейроэндокринные расстройства, ассоциированные с СВР \ SIR-
associated neuroendocrine dysfunction

1. Трудности в физической и 
когнитивной реабилитации 
\ Physical and cognitive 
rehabilitation issues
2. Трудности в ресоциализации 
\ Resocialization issues

Восстановление 
функции почек 
[17] / Kidneys 
function restoring 
[17]

1. Системный воспалительный ответ, дистантный эффект 
провоспалительных медиаторов на канальцевый эпителий почек \ SIR, a 
distant effect of pro-inflammatory mediators on the kidney`s tubular epithelium 
2. Коморбидность (сахарный диабет, хроническая сердечная 
недостаточность, артериальная гипертензия) как фон 
невосстановления функции почек при остром почечном повреждении \ 
Comorbidity as a reason of non-reparation of kidneys function during acute 
kidney injury (diabetes, arterial hypertension, etc.)
3. Модальность ЗПТ способна нивелировать восстановительный 
репаративный потенциал почек \ Modality of RRT can reduce the reparative 
kidney`s potential 
4. Фармакологическая агрессия \ Drug aggression
5. Гипоксия-индуцибельные транскрипционные факторы и старт 
фиброза \ Hypoxia-induced transcription factors anf fibrosis beginning
6. Репарация за счет активности мезенхимальных стволовых клеток, 
дистантных факторов \ Reparation because of mesenchymal stem cells 
activity and distant factors
7. Активность факторов роста \ Growth factors activity

Хроническая болезнь почек \ 
Chronic kidney disease

Восстановление 
когнитивных 
функций [18] 
/ Cognitive 
functions 
restoring [18]

1. Шок / Shock
2. Делирий как причина отдаленных когнитивных последствий / 
Delirium leading to the distant cognitive consequences
3. Септическая энцефалопатия / Septic encephalopathy
4. Митохондриально -опосредованный апоптоз нейронов / Mediated by 
mitochondria neuronal apoptosis
5. Системная воспалительная реакция / SIR
6. Пострессовая гипергликемия и инсулинорезистентность / 
Poststressial hyperglycemia and insulin resistance 
7. Отказ от целе-ориентированной седации, избыточная седация / 
Rejection of target sedation, oversedation 
8. Нейровоспалительный ответ / Neuroinflammatory response
9. Фармакологическая агрессия / Drug aggression 

1. Трудности в ресоциализации 
/ Resocialization difficulties
2. Трудности в физической 
реабилитации / Physical rehab 
difficulties

Примечание: митДНК – митохондриальная ДНК, NF-kB – ядерный фактор каппа би, HIF – гипоксия-индуцибельный фактор, BTLA – 
B- и T-лимфоцитарный аттенюатор, CTLA-4 – цитотоксический Т-лимфоцитарный антиген 4, PMN-MDSC – полиморфноядерные 
супрессорные клетки миелоидного происхождения, CD – кластер дифференцировки, Treg - регуляторные Т клетки, HLA DR – антиген 
лейкоцитов человека, подтип DR, mon-MDSC – моноцитарные супрессорные клетки миелоидного происхождения, PD1 – белок 
программированной клеточной гибели, PD-L1 – лиганд рецептора программированной клеточной гибели, ЗПТ – заместительная 
почечная терапия, CX3CR1 – хемокиновый рецептор фракталкина, СВР – системная воспалительная реакция.
Note: mytDNA – mytochondrial DNA, NF-kB – nuclear factor kappa bi, HIF – hypoxia-inducable factor, BTLA – B- and T-lymphocyte 
antigen 4, PMN-MDSC – polymorphonuclear supressor cells of myeloid origin, CD – differentiate claster, Treg – regulatory T-cells, 
HLA DR – human leucocyte antigene, DR-type, mon-MDSC – monocyte supressor cells of myeloid origin, PD1 – programmed cell 
– protein of the programmed cell death, PD-L1 – programmed cell death receptor ligand, RRT – renal replacement therapy, CX3CR1- 
chemokine receptor of fraktalkine, SIR – system inflammatory response.
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является или летальность в ОРИТ (летальность го-
спитальная) или летальность на 28 день, тогда как 
есть и иные факторы риска, которые реализуют 
себя именно через недели-месяцы после, казалось 
бы, успешной выписки из ОРИТ/госпиталя. Инте-
рес представляет использование оценочных шкал 
(SPF) в практике критических состояний, несмотря 
на то, что исходно шкалы подобного плана валиди-
ровались для нереанимационной патологии. 

2. Ресоциализация и роль семьи. Интенсивная те-
рапия, ориентированная на семью и эффективность 
данной концепции, подтверждается рядом исследова-
ний, которые демонстрируют снижение тревожности, 
постстрессовой депрессии, быстрейшую ресоциали-
зацию критического пациента и улучшение качества 
жизни при условии активного вовлечения членов се-
мьи в процесс немедицинского и реабилитационного 
комплекса мероприятий. Важным является и процесс 
подготовки членов семьи для возвращения критиче-
ского пациента в нормальный для последнего статус с 
реализацией телемедицинских консультаций и школ 
обучения семьи основным этапам реабилитации, об-
ратного контроля за действиями и когнитивной реа-
билитации пострадавшего родственника.

3. Выбор седации в ходе проведения интенсив-
ной терапии. Использование современных протоко-
лов седации с достижением «легкой» седации, ори-
ентация на препараты с отсутствием кумуляции, 
внедрение ежедневных пауз для реоценки и уста-
новления целей седации, по мнению ряда исследо-
вателей, позволяет снизить когнитивный дефицит 
в ближайшие и отдаленные периоды наблюдения, 

длительность механической вентиляции, корриги-
ровать вероятность циркадных дисритмий. 

4. Реанимационный делирий. Делирий, факт его 
наличия, длительность и тип (реактивность) – важ-
нейший независимый фактор отдаленных неблаго-
приятных когнитивных дисфункций критического 
пациента, летальности в реанимации и смертности 
в постгоспитальный период. Выявляемость делирия 
в ОРИТ остается низкой даже по данным зарубеж-
ных авторов, тогда как информации по российским 
клиникам нет. Важным и интересным в данной си-
туации является активное внедрение так называемых 
протоколов оценки делирия и мониторинг состояния 
пациентов с обоснованным использованием нефар-
макологических способов профилактики и лечения. 
Ряд исследований демонстрирует, что внедрение ал-
горитмов улучшает выживаемость в ОРИТ и снижает 
частоту депрессий в отдаленный период наблюдения. 

Заключение
Новый фенотип «пациент после критического 

состояния» – комплексное сочетания ряда довольно 
сложных паттернов (индуцированная критическим 
состоянием иммуносупрессия, ОРИТ-связанная 
полинейропатия (дисфункция нервов и денерва-
ция), ОРИТ-связанная полимиопатия (мышечная 
атрофия и мышечная слабость), метаболический 
воспалительный комплекс, хроническая рестрик-
тивная дыхательная недостаточность, хрупкость, 
индуцированная ОРИТ, восстановление функции 
почек, восстановление когнитивных функций). 
Данные паттерны следует учитывать в ходе состав-
ления программ восстановления пациента после 
критического состояния. Оценка отдаленных исхо-
дов может быть рассмотрена как один из критериев 
эффективности интенсивной терапии. 
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Figure 2. Rehabilitation of critically ill patients
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Резюме

Венозный инсульт, являясь «относительно неизвестным цереброваскулярным за-
болеванием», встречается от 0,5% до 5% от всех случаев инсульта. Определенная 
«настороженность» в отношении венозного инсульта, а также расширение объе-
ма лучевых методов исследования от обязательной бесконтрастной компьютер-
ной томографии (КТ) до выполнения ангиографических и перфузионных КТ- и 
МР-методик, диффузионной магнитно-резонансной томографии (МРТ) позволи-
ли на нашем опыте поднять количество диагностированного и верифицирован-
ного венозного ишемического инсульта с 0,4% от общего количества пролечен-
ных с инсультом пациентов до 2,4%, то есть в 6 раз за 5 лет целенаправленного 
изучения этой патологии. При поражении синусов общемозговые симптомы за-
висят от массивности и скорости нарастания тромбоза, а очаговая неврологиче-
ская симптоматика многообразна и во многом определяется локализацией тром-
боза и сохранностью коллатерального кровотока, а также возрастом пациента и 
степенью прогрессирования отёка головного мозга. Общемозговая симптомати-
ка неспецифична и может встречаться в той или иной степени выраженности при 
любой локализации патологического процесса. Применение оценочных шкал, 
таких как National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS), Bartel, Rankin не позво-
лило достоверно определить венозный характер острого ишемического инсульта. 
Ведущим симптомом явилась головная боль со значением по визуально-аналого-
вой шкале равным в среднем 7,3±1,6. Просматривалась тенденция к менее выра-
женному неврологическому дефициту при поступлении и более легкой степени 
инвалидизации при выписке в результате венозного инсульта. В клиническом те-
чении венозного инсульта отмечается тенденция к быстрому регрессу очаговой 
симптоматики и неврологического дефицита в большинстве случаев, в отличие 
от артериального ишемического инсульта. 

Ключевые слова Церебральный венозный тромбоз • Венозный инсульт • Клинический 
полиморфизм • Головная боль
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Терминология «венозной ишемии» и место 
венозного инсульта в классификациях наруше-
ний церебрального кровообращения. 

Венозный инсульт считается «относительно неиз-
вестным цереброваскулярным заболеванием», встре-
чается от 0,5% до 5% от всех случаев инсульта [1], а 
по данным American Heart Association/American Stroke 
Association (AHA/ASA) 2011, в 0,5–1% от всех инсуль-
тов [2]. Указывается, что в 3% случаев инсульта причи-
ной является церебральный венозный тромбоз (ЦВТ) 
[3], а инфаркты таламуса и базальных ганглиев при ЦВТ 
в глубоких венозных структурах (внутренние вены моз-
га, вена Галена, прямой синус) происходят в 16% случа-
ев [2]. Ранее тромбозы внутричерепных вен и синусов 
вообще регистрировались, в основном, только прозек-

торами, по данным которых, «общая частота тромбозов 
мозговых вен и внутричерепных синусов колебалась от 
0,97% до 1,2% на 10000 вскрытий, что свидетельство-
вало о том, что эти состояния, хотя и не являются ча-
стой патологией, но не представляли исключительной 
казуистики в повседневной деятельности прозектур». 
Отношение к этой патологии, тем не менее было как к 
несущественной даже среди прозекторов. Заключение 
о ЦВТ при его регистрации в описании отражалось в 
патологоанатомическом диагнозе примерно в полови-
не случаев [4]. По данным AHA/ASA от 2011 г., в ряду 
протромботических факторов церебрального венозно-
го синустромбоза (ЦВСТ) с высокой доказательностью 
и сильной причинно-следственной ассоциацией оказа-
лись только тромбофилии наследственной этиологии, 
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Abstract

Venous stroke being “relatively unknown cerebrovascular disease” occurs in 0.5-
5% of all strokes. Specific diagnostic concerns to venous stroke and the expansion 
of the volume of radiologic examinations from routinely used non-contrast CT to 
angiographic and perfusion CT- and MRI, diffusion MRI allowed us to increase the 
number of diagnosed and verified venous ischemic stroke from 0.4% of all strokes 
treated in our center to 2.4%, resulting in a 6-fold increase within the 5-year period. 
Symptoms of cerebral venous sinus thrombosis depend on the size and the growth 
rate of thrombus. In addition, focal neurological symptoms are diverse and largely 
dependent on thrombus localization and safety of collateral blood flow, as well as 
patients’ age and severity of cerebral edema. Cerebral symptoms are nonspecific 
and may occur in varying degrees of severity related to the localization of the 
pathological process. The routinely used assessment scales such as the National 
Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS), Bartel Index, Rankin Scale do not reliably 
identify this type of acute ischemic stroke. The leading symptom is headache with 
the mean visual analogue scale of 7.3±1.6. The tendency towards a less pronounced 
neurologic deficit at admission and mild disability status at discharge have been 
found among patients with venous stroke. The clinical course of venous stroke 
mostly demonstrated a tendency towards rapid regression of focal symptomatology 
and neurological deficit in comparison with arterial ischemic stroke.

Keywords Cerebral venous sinus thrombosis • Venous stroke • Clinical polymorphism • 
Headache
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Highlights
• Venous stroke is an underestimated clinical phenomenon with nonspecific manifestations (headache) 

and rapid regression of neurological symptoms. The expansion of radiation diagnostic methods and a 
differentiated approach to the use of the latter allow us to improve the verification of venous stroke, 
increasing it up to 2.4% among all the patients with stroke.



 

использование женщинами оральных контрацептивов 
и гипергомоцистеинемия [2].

Венозная энцефалопатия, как дистрофия мозга при 
некомпенсированной форме венозного застоя, вклю-
чает комплекс симптомов, описанных М. И. Холоден-
ко (1963) и Е. В. Шмидтом (1975): гипертензионный 
(псевдотуморозный) синдром; синдром рассеянного 
мелкоочагового поражения мозга (асимметрия рефлек-
сов, нистагм, ослабление фотореакций и корнеальных 
рефлексов); беттолепсию и астенический синдром [5, 
6]. Классификация сосудистых поражений головного 
мозга Е.В. Шмидта и Т.А. Максудова, впервые опубли-
кованная в 1971 г., так категорирует церебральные со-
судистые нарушения, не связанные с кровоизлиянием: 

В. Инсульт. 
4. Ишемический инсульт (инфаркт). 
4.0. Церебральный ишемический инсульт: 
4.0.0. При поражении прецеребральных маги-

стральных артерий; 
4.0.1. При поражении церебральных артерий; 
4.0.2. При эмболии церебральных артерий. 
Г. Прогрессирующие нарушения мозгового кро-

вообращения.
2. Дисциркуляторная энцефалопатия.
2.0. Атеросклеротическая.
2.2. Венозное и др. или неуточненные наруше-

ния мозгового кровообращения.
В отличие от инсульта артериального, имеющего 

подробнейшую категоризацию, венозное нарушение 
мозгового кровообращения составляет лишь причи-
ну дисциркуляторной энцефалопатии. По образно-
му выражению А.И. Федина, «нарушение венозно-
го кровообращения головного мозга можно назвать 
Золушкой церебральной сосудистой патологии» [7].

В последнее время появились дополнения кли-
нической классификации [8], в том числе с упоми-
нанием клиники инсульта:

1. Астеновегетативный синдром;
2. Ангиодистонический синдром;
3. Психопатологический синдром;
4. Псевдотуморозный (гипертензионный) синдром;
5. Микроочаговый синдром;
6. Беттолепсия;
7. Инсультообразный синдром.
В этой классификации появляется уже инсульто-

образный синдром венозной энцефалопатии. 
Прогрессирующая венозная энцефалопатия разви-

вается медленно на фоне венозного застоя «вследствие 
сужения или закупорки просвета магистральных ве-
нозных структур» [6]. Прогрессирующим называют 
также инсульт, при котором неврологическая симпто-
матика нарастает постепенно, ступенчато или проис-
ходит циклическая волнообразная смена некоторого 
улучшения состояния на его ухудшение. Нарастание 
неврологической симптоматики при этом связывается, 
в том числе, и с нарастанием отека. Прогрессирующий 
инсульт отмечается примерно у 20–30% больных с ин-

фарктом мозга [9]. Ведущий синдром при этом – вну-
тричерепная гипертензия из-за повышения венозного 
и ликворного давления [10, 11]. При венографических 
исследованиях у 50% такого рода пациентов обнару-
живается затруднение веноз¬ного оттока [12]. 

Диагностика инсульта в РФ происходит в соответ-
ствии с критериями международной классификации 
болезней десятого пересмотра (МКБ-10). Если арте-
риальный инсульт в результате закупорки артерий без 
развития инфаркта представлен в МКБ-10, то венозный 
инсульт без кровоизлияния или без развития инфаркта 
не имеет такого отражения. Так, в МКБ-10 выделяется 
«I63.6 Инфаркт мозга, вызванный тромбозом вен моз-
га, непиогенный» – Code I63.6 Cerebral infarction due to 
cerebral venous thrombosis, nonpyogenic (WHO Library 
Cataloguing-in-Publication Data International statistical 
classification of diseases and related health problems, 10th 
revision, edition 2010). В практике при ретроспектив-
ной диагностике венозного инсульта среди первично 
установленных кодов в истории болезни встречаются 
также коды, соответствующие следующим нозологи-
ям: «Неспецифический церебральный инфаркт» – Сode 
I63.9 Cerebral infarction, unspecified, Code I63.8 «Цере-
бральный инфаркт другой этиологии» – Other cerebral 
infarction. Встречается в литературе и такой термин, 
как «ишемический инсульт, обусловленный венозным 
тромбозом» [13]. Чаще используется термин «веноз-
ный инфаркт вследствие венозного тромбоза», который 
«достаточно плохо диагностируется, так как нередко на 
фоне иногда тяжёлого общего состояния больного кли-
нические симптомы носят неспецифический характер». 
В рекомендациях AHA/ASA 2011 г. по диагностике и 
лечению ЦВСТ причиной появления очаговой симпто-
матики при ЦВСТ указывается «венозная ишемия» [2]. 

В России чаще используется этиопатогенетиче-
ская классификация расстройств мозгового кровоо-
бращения [14], в которой помимо факторов артери-
ального происхождения имеют место и определен-
ные формы нарушений церебрального венозного 
кровообращения:

1. Церебральные венозные дистонические дис-
регуляторные нарушения (венозная дистония).

2. Церебральные венозные нарушения застой-
но-гипоксического характера при механическом 
затруднении венозного оттока из полости черепа:

а). При поражении интракраниальных путей ве-
нозного оттока;

б). При поражении магистральных экстракрани-
альных путей венозного оттока;

в). При заcтое в малом круге кровообращения.

Эпидемиологические аспекты венозного ин-
сульта в связи с различными уровнями целевой 
«настороженности» и диагностических подходов.

В целенаправленном исследовании выборку па-
циентов с диагнозом ВИ произвели за два периода: 
с 2007 по 2009 гг. и с 2011 по 2012 гг. 
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В первую часть выборки пациентов с венозным 
инсультом (ВИ) вошло 36 пациентов из пролеченных 
с диагнозом «I63.6 Инфаркт мозга, вызванный тром-
бозом вен мозга, непиогенный» (МКБ-10), результаты 
клинического и радиологического обследования кото-
рых были оценены ретроспективно с целью определе-
ния симптомокомплекса клинических и радиологиче-
ских признаков этого довольно редкого заболевания. В 
период 2007, 2008 и 2009 гг. применялся повсеместно 
используемый подход в нейровизуализации, который 
включал диагностику инсульта на основании данных 
конвенциальных компьютерных томографий (КТ) или 
магнитно-резонансных томографий (МРТ), выполнен-
ных в небольшой части случаев КТ- или МР- ангиогра-
фических и перфузионных методик. В течение этого 
периода общее количество пациентов с инсультом со-
ставило 2348, из них с венозным инсультом – 11 (0,4%). 
Нечастое использование томоангиографических мето-
дик в первом периоде было обусловлено «условной 
достаточностью» [15] для рентгенологов обнаружения 
очага пониженной плотности при КТ или очага с по-
вышенным на Т2WI, FLAIR, DWI изображениях при 
МРТ, который располагался бы в бассейне одной из 
артерий Виллизиева круга. Обычно нейровизуализа-
ция на этом и завершалась. Этому способствовало и 
то, что для пациентов с инсультом характерно тяже-
лое состояние, они часто неадекватны, возбуждены. 
Все это затрудняет процесс диагностики. Из-за этого 
же диагностические изображения часто отличаются 
динамической нерезкостью. Продолжение обследова-
ния требует неподвижности пациентов, но введение 
пациента в наркоз в большинстве случаев невозможно 
именно из-за тяжести их состояния. Все это в совокуп-
ности уменьшало вероятность диагностики венозного 
инсульта и, вероятнее, вело к причислению пациентов 
с этим заболеванием к легиону перенесших артериаль-
ный инсульт. Необходимо отметить, что в 17 случаях 
(0,7%) выраженной неврологической симптоматики 
инсульта у пациентов, поступавших в стационар в 
этом периоде, при конвенциальных КТ и МРТ никаких 
очаговых изменений выявлено не было ни в острый, 
ни в отдаленный периоды заболевания.

В дальнейшем, во второй проспективной части ис-
следования, выполненной в течение 2011–2012 гг., бла-
годаря вступлению Кемеровской области в 2010 г. в Про-
грамму по совершенствованию медицинской помощи 
больным с инсультами круг диагностических процедур 
был расширен и стандартизирован. В данный период 
в области функционировал Региональный сосудистый 
центр (РСЦ) на базе Государственного бюджетного 
учреждения здравоохранения Кемеровской области 
«Кемеровский областной клинический кардиологиче-
ский диспансер имени академика Л. С. Барбараша». 
Во второй части в исследование вошло 35 пациентов с 
верифицированным диагнозом ВИ при ЦВТ или ЦВСТ 
без первичной геморрагии, что составило уже 2,4% от 
общего количества пациентов с инсультом. Пациенты с 

ВИ были моложе пациентов с артериальным ишемиче-
ским инсультом (АИ), но разница по группам была не-
достоверной. Возраст в группе ВИ варьировался от 36 
лет до 69 лет (53,5±16,7). По гендерному составу группы 
существенно не различались, во всех группах мужчин 
и женщин было примерно поровну, хотя, по данным 
литературы, пик заболеваемости приходится на третью 
декаду жизни с соотношением мужчин и женщин 1,5: 5 
[16]. Второй период неотложной диагностики инсульта 
(2011–2012 гг.) характеризовался активным применени-
ем КТ-, МР-ангиографии, КТ- и МР-перфузии, иссле-
дования выполнялись только на 64-срезовых компью-
терных томографах и МР-томографе напряженностью 
поля 1,5 тесла. На основании анализа ретроспективной 
части нашего исследования, собственного опыта и опы-
та других исследователей, занимавшихся проблемой це-
ребрального венозного тромбоза и венозного инсульта, 
был определен ряд диагностических нейровизуализаци-
онных процедур: ультразвуковое дуплексное сканирова-
ние брахиоцефальных сосудов, транскраниальная доп-
плерография интракраниальных сосудов, нативная (ру-
тинная, бесконтрастная) КТ, перфузионная КТ, КТ-ан-
гиография, МРТ (Т2WI, FLAIR, Т2*, DWI (b = 1000) + 
ADC-картирование, Т1WI + МРТ с контрастным уси-
лением), контрастная и бесконтрастная перфузионные 
МР-методики. Выполнение МР- и/или КТ-ангиографии 
позволяло уточнить, поражение какого магистрального 
интракраниального сосуда (артериального или венозно-
го) имело место и привело к развитию инсульта, опре-
делить локализацию и протяженность окклюзии, со-
стояние перфузии очага. В этом периоде исследования 
пациентов с выраженной неврологической симптома-
тикой инсульта, у которых не было выявлено очаговых 
изменений при конвенциальных КТ и МРТ, оказалось 
8 (0,5%). Однако расширенный протокол исследования 
позволил обнаружить патологические изменения при 
выполнении перфузионных и диффузионных методик.

Определенная «настороженность» в отношении 
интересующей патологии (венозного инсульта), а 
также расширение объема лучевых методов исследо-
вания с выполнением перфузионных КТ- и МР-ме-
тодик, диффузионной МРТ, составляющих основу 
для формирования заключения о наличии перфу-
зионно-диффузионного несоответствия (perfusion-
diffusion mismatch), позволили поднять количество 
диагностированного венозного инсульта с 0,4% от 
общего количества пролеченных с инсультом паци-
ентов до 2,4%, то есть в 6 раз за 5 лет целенаправ-
ленного изучения этой патологии [17]. Необходимо 
отметить, что в последующие за окончанием иссле-
дования 4 года выявляемость венозного инсульта 
снизилась до 1% от общего количества случаев ише-
мического инсульта, что, вероятно, связано с умень-
шением частоты выполнения ангиографических и 
перфузионных методик КТ и МРТ в этот период.

Группы сравнения в исследовании были сформиро-
ваны из 35 пациентов с артериальным (ишемическим)



 

атеротромботическим инсультом, а также 46 па-
циентов с кардиоэмболическим инсультом (КЭИ), 
зарегистрированных для включения в общероссий-
ский регистр инсульта от РСЦ в течение 2011 года, 
размеры очагов инсульта у которых были сходны с 
размерами очагов ВИ. Почему мы сравнивали меж-
ду собой именно эти группы? Венозный застой не 
играет практически никакой роли в патогенезе ате-
ротромботического инсульта, свойственен для ВИ 
и ЦВСТ, которые «… связываются со стазом кро-
ви» [18], в меньшей степени сопровождает КЭИ, но 
все же может играть какую-либо роль, определяя 
исходное состояние мозга. 

Клинический полиморфизм венозного ише-
мического инсульта.

Клинический полиморфизм ишемического ин-
сульта в целом зависит как от разнообразия причин, 
так и от патофизиологических особенностей [9]:

1. Темпа формирования инфаркта (медленный 
тромбоз или внезапная эмболия);

2. Состояния коллатерального кровообращения, 
калибра окклюзированного сосуда и протяженно-
сти закупорки;

3. Состояния общей гемодинамики, артериаль-
ного и перфузионного давления;

4. Цереброваскулярной реактивности и меха-
низмов ауторегуляции;

5. Изменений реологических свойств крови, ге-
мостаза и других факторов.

В полной мере это касается и ВИ при ЦВСТ. Те-
чение ЦВСТ подразделяется на острое (симптомы 
развиваются менее чем за 48 часов) – у 28–35% па-
циентов, подострое (48 часов – 30 дней) – 42% и 
хроническое (более 30 дней) – 25–30% [19, 20]. 

Неврологическая симптоматика при ЦВСТ наи-
более часто манифестирует подостро от 3 дней до 1 
месяца (в 50–80% случаев), но отмечается и острое 
начало (в 20–30% случаев). Согласно данным ис-
следования ISCVT [21], выявляются следующие 
симптомы: 

– двигательные нарушения – 42%;
– судорожный синдром – 37% (в т. ч. эпилепти-

ческий статус – в 13%);
– психомоторное возбуждение – 25%;
– афазия – 18%;
– зрительные нарушения – 13%;
– угнетение сознания (оглушение, сопор, кома) – 13%;
– нарушения иннервации черепных нервов – 12%;
– нарушения чувствительности – 11%;
– менингеальный синдром – 5%;
– вестибуло-мозжечковые нарушения – 1%.
Описан случай алексии при тромбозе поперечно-

го синуса [22]. Общемозговые симптомы зависят от 
массивности и скорости нарастания тромбоза, а оча-
говая неврологическая симптоматика многообразна и 
во многом определяется локализацией тромбоза и со-

хранностью коллатерального кровотока, а также воз-
растом пациента [23] и степенью прогрессирования 
отёка головного мозга [19]. По большей части в лите-
ратуре встречается описание клиники тяжёлых случа-
ев, что связано с поздней, неполной и, как следствие, 
недостаточной диагностикой, практиковавшейся в те 
времена, когда техника нейровизуализации не была 
столь развита, как сейчас, и основывалась в основном 
на верификации диагноза при аутопсии. Симптомо-
комплекс ВИ складывался из внутричерепной ги-
пертензии и очаговой симптоматики в соответствии 
с топикой поражения мозга [2, 24]. Клинический же 
портрет инсульта, вызванного ЦВСТ с благоприят-
ным исходом, мало отражен в литературе. 

В качестве наиболее частой жалобы у пациентов с 
ЦВСТ большинством исследователей признается го-
ловная боль [25–27, 7]. Она отмечается в 90–92% слу-
чаев ЦВСТ [28, 29], особенно в горизонтальном поло-
жении. Головная боль может быть постоянной – 46,8%, 
периодической – 51%; диффузной – 51,8%, локальной 
(преимущественно в височных областях, по типу ге-
микрании) – 46%, усиливающейся после длительного 
пребывания в горизонтальном положении, при наклоне 
головы, кашле, чихании, натуживании. Больных беспо-
коит тяжесть в голове, ощущение давления изнутри на 
глаза, ограничение и болезненность при движении глаз-
ных яблок, ощущение «полноты» в голове, «машин-
ный» шум в голове (33,2%), а также несистемное голо-
вокружение (32,4%), приступы потери сознания, сни-
жение остроты зрения, ощущение «пелены», «мушек» 
в глазах (19,1%), нарушение сна (50,1%), ощущение 
«тугого воротника» (38,2%), галлюцинации, кошма-
ры, сонливость, быстрая утомляемость, вегетативные 
нарушения: «приливы крови к голове», сердцебиение, 
страх смерти, затруднение дыхания, потливость, озноб 
или чувство жара. Объективно выявляется отёчность 
лица (особенно после сна), реже расширение подкож-
ных вен на лице и шее; носовые кровотечения на высо-
те головной боли; отёк конъюнктивы и век; инъекция 
сосудов склер. Есть и другие особенности головной 
боли при венозном тромбозе – она возникает реже у 
пожилых, чем у молодых людей (вероятно, это связано 
с более низкой частотой внутричерепной гипертензии 
у пожилых в связи с атрофическими процессами и сни-
жением реактивности болевой системы), может быть 
мигренеподобной или напоминать головную боль на-
пряжения. Локализация головной боли часто диффуз-
ная, но может быть и локальной, односторонней, чаще 
средней интенсивности, однако может быть сильной. 
Тип головной боли – нарастающая или пульсирующая. 
Характерно уменьшение головной боли через несколь-
ко дней на фоне лечения гепарином [4–6, 30–32]. 

В нашем исследовании для оценки общего со-
стояния и неврологического статуса использова-
лись такие оценочные шкалы, как National Institutes 
of Health Stroke Scale (NIHSS), физической актив-
ности Bartel, Рэнкина, визуально-аналоговая шкала
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головной боли. Манифестация заболевания в срав-
ниваемых группах венозного и артериального ин-
сульта происходила неодинаково. Подострое разви-
тие ВИ (в течение 2-3 суток) наблюдалось в 49%, а 
при артериальном инсульте подострое течение от-
мечено только в 20% [33]. Сходные данные опубли-
кованы по результатам мультицентрового мульти-
национального исследования [21], где течение ЦВТ 
чаще (в 56% случаев) подострое (от 48 часов до 30 
дней), чем острое (37%) и хроническое (7%).

В клиническом симптомокомплексе ВИ, в отличие 
от АИ, в большинстве случаев было отмечено прева-
лирование общемозговых симптомов над очаговыми. 
Головная боль была ведущей жалобой и отмечалась 
при ВИ в 90% случаев. Тогда как в подавляющем 
большинстве случаев артериального инсульта (КЭИ 
и АИ) головная боль не отмечалась, по крайней мере, 
вне гипертензионного криза, который в ряде случаев 
сопровождал начало инсульта. Выраженность кра-
ниалгии составляла в группе ВИ от 4 до 9 баллов, в 
среднем 7,3±1,6 балла. Пациенты, перенесшие АИ, 
оценивали свои болевые ощущения в диапазоне от 0 
до 3 баллов (0,6±1,9). Нельзя не отметить, что в ис-
пользовании визуально-аналоговой шкалы головной 
боли существуют ограничения, связанные с возмож-
ной неадекватностью оценки уровня головной боли 
пациентом из-за нередко развивающихся при инсуль-
те афазии и нарушений сознания.

Оценка состояния пациентов производилась в 
исследовании как при поступлении, так и при выпи-
ске. Средние значения оценок по этим шкалам при 
поступлении были: шкала инсульта Национального 
института здоровья – NIHSS = 10,9±8,3; шкала Рэн-
кина (Rankin scale) – RS = 3,4±0,9; индекс Бартеля 
(Barthel Index) – BI = 38,2±33,31 у пациентов с ВИ 
против значений NIHSS = 11±6,15; RS = 3,64±1,03; BI 
= 40,7±28,8 тех же шкал у пациентов с артериальным 
ишемическим инсультом (ИИ) (группа включает ате-
ротромботический и кардиоэмболический инсульты). 
Те же параметры при выписке составляли: NIHSS = 
4,9±6,16; RS = 2,17±1,23; BI = 75,86±30,28 у пациен-
тов с ВИ и NIHSS = 6,63±5,54; RS = 2,77±1,41; BI = 
70,22±31,33 у пациентов с ИИ [33]. Просматривалась 
тенденция к менее выраженному неврологическому 
дефициту при поступлении и более легкой степени 
инвалидизации при выписке в случаях ВИ. Однако 
статистически значимых различий значений по этим 
шкалам в группах ВИ и ИИ как при поступлении, так 
и при выписке получено не было. По всей видимости, 
отличить ВИ от АИ и КЭИ только по оценке исполь-
зованных шкал NIHSS, Рэнкина и Бартеля в острый 
период сложно [34]. В последних рекомендациях 
AHA/ASA 2018 [35] отмечается высокое значение 
оценки по NIHSS (Класс I, уровень доказательности 
B, нет рандомизированных данных) и сильная зави-
симость исходов острого ишемического инсульта от 
оценки по NIHSS [36–38], что является основанием 

для предпочтительного использования этой шкалы. 
В большинстве случаев ВИ на 4–5 сутки заболе-

вания отмечалось повышение температуры до суб-
фебрильных значений. 

Почти в пятой части случаев отмечено развитие 
эпилепсии. При ВИ эпилепсия зарегистрирована в 18% 
случаев (у 13 пациентов), тогда как при артериальном 
инсульте – только в 10% (данные по АИ сходны с ре-
зультатами Гусева Е.И. [39]. В 6 случаях эпилептиче-
ские приступы носили генерализованный характер и в 
7 – фокальный. У 1 пациента джексоновская эпилепсия 
проявлялась преходящими приступами гемикрании 
слева и гемипареза справа с нарушением речи и пред-
шествующей зрительной аурой. В 5 случаях пациенты 
отмечали фотопсии пароксизмального характера (в 2 
случаях при инфарктах затылочных долей). По данным 
литературы, развитие эпилепсии при ЦВТ вероятно до 
40% случаев [40]. Сосудистые поражения являются 
предполагаемым этиологическим фактором эпилепсии 
от 1,3% до 10% [41]. Так, ранние приступы отмечают у 
5% больных ишемическим инсультом и в 10% – с ге-
моррагическим [42]. Кумулятивный риск поздних при-
ступов составляет 5,7% в течение 2 лет после инсульта. 
Приступы наблюдаются чаще при вовлечении корковых 
отделов. Частота проявлений эпилепсии почти удваива-
ется через 5 лет после инсульта [39]. Мы предполагаем, 
что даже в случае выявления структурных изменений 
головного мозга они не всегда оказываются связанны-
ми с эпилепсией и определяются как источники присту-
пов, из-за чего более половины больных имеют крипто-
генную форму локально-обусловленной эпилепсии. 
Отмечается, что медио-базальные отделы височной 
доли повышенно чувствительны к гипоксически-ише-
мическому стресс-фактору – одному из признанных 
лидеров в инициации структурных потенциально эпи-
лептогенных церебральных очагов [42]. Локальный 
отек височной доли и региональные дисциркуляторные 
изменения, глиоз признаются этиопатогенетическими 
факторами образования как эпилептогенных, так и ус-
ловно эпилептогенных очагов [41]. Если для несосуди-
стого эпилептогенного очага характерна гипоперфузия 
в межприступный период и гиперперфузия в икталь-
ный период, а увеличение кровотока в очаге расцени-
вается как ауторегулирующий ответ сосудистого русла 
на увеличение потребности гиперактивных нейронов и 
не связано с поражением сосудов (дисметаболический 
характер) [43], то при ишемическом инсульте гипопер-
фузия является неоспоримым признаком очага. 

Центральное венозное давление (ЦВД) измеря-
лось только при лечении больных в реанимационном 
отделении, отмечалась тенденция к умеренному и вы-
раженному повышению ЦВД при ВИ от 150 до 190 
мм водного столба с нормализацией после реканали-
зации (2 случая) и без нормализации. При ИИ чаще 
отмечалось нормальное ЦВД от 10 до 30 мм водного 
столба и даже отрицательное со значениями, близки-
ми к -20 мм водного столба. Нормальным значением
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ЦВД считается [44, 45] 25 мм рт.ст. (при 0,073556 мм 
рт.ст. = 1 мм вод.ст.), а значит, для ВИ характерно по-
вышение ЦВД. Ликворная гипертензия со значения-
ми более 200 мм водного столба отмечалась у поло-
вины больных ВИ из числа тех, кому была выполне-
на люмбальная пункция. При осмотре глазного дна 
(выполнен только в 15% случаев) при ВИ у большей 
части пациентов наблюдались умеренные признаки 
венозного застоя в виде расширения вен сетчатки и 
нечеткости границ сосков зрительных нервов. Отек 
на глазном дне, по литературным данным встречает-
ся лишь в 20–40% случаев [16].

Из проведенных лабораторных методов иссле-
дования интерес представляли показатели, харак-
теризующие состояние свертывающей системы 
крови. Признаки гиперкоагуляции были выявлены 
в 45,45% при ВИ и в 24,5% при ИИ, гипокоагуляция 
наблюдалась всего в 4,5% при ВИ и в 3,9% при ИИ. 
Отличия не являлись статистически значимыми.

Венозным инфарктам присуща ранняя геморра-
гическая трансформация, связанная с венозным за-
стоем и ранним развитием вазогенного отёка мозга 
[46]. Геморрагическая трансформация зарегистри-
рована нами при ВИ при выполнении контрольной 
нативной КТ на 5–7 сутки в 27% случаев, тогда как 
при АИ в 9%, а при КЭИ в 60%, что косвенно под-
тверждает значимую роль венозного застоя в воз-
никновении вторичных геморрагий. 

В клиническом течении ВИ отмечается тенден-
ция к сравнительно быстрому регрессу очаговой 
симптоматики [47]. В нашем исследовании полный 
регресс неврологического дефицита произошел 
в 25% случаев в течение 1–2 недель, в остальных 
случаях произошло улучшение. Также отмечался 
быстрый (чаще в течение 1–3 дней) регресс обще-
мозговых симптомов. Оценивались качественные 
показатели исходов по четырем критериям: улуч-
шение, без динамики, ухудшение и смерть. Имела 
место тенденция к более частому улучшению состо-
яния – 66% при ВИ против 57% при АИ. В группе 
КЭИ сколь-либо значимого улучшения состояния по 

шкале NIHSS на 10 день не произошло, что может 
означать, что сочетание артериальной эмболии и ве-
нозного застоя, вероятно, наиболее неблагоприятно. 
В то же время ухудшение и смерть, в совокупности 
имея равное представительство в обеих группах (по 
15%), разделялись между собой в следующих про-
порциях: при ВИ в сравнении с АИ случаев ухуд-
шения состояния было в 3 раза больше, а смертей в 
2 раза меньше [48]. По данным литературы, леталь-
ность при ЦВСТ оценивается в 5,6% [49]. Ухудше-
ние состояния пациентов при ВИ во всех случаях 
было связано с вторичными кровоизлияниями. Од-
нако прогноз чаще благоприятный. В течение не-
скольких недель наступает регресс неврологической 
симптоматики. Вероятно, это отчасти связано с бо-
лее молодым возрастом пациентов в группе ВИ и, 
соответственно, большей пластичностью мозга [50]. 
Могут длительно сохраняться астенический и уме-
ренный цефалгический синдромы. Рецидивы ЦВТ 
нередки [39]. Иногда наблюдается медленное хро-
ническое течение на протяжении многих месяцев 
и даже лет. Могут отмечаться нарушения психики. 
Отмечены лучшие исходы ВИ в сравнении с ате-
ротромботическим инсультом, при котором веноз-
ного застоя не предполагается. Наличие венозного 
застоя как дополнительного фактора при первично 
артериальной окклюзии при кардиоэмболическом 
инсульте, возможно, уже играет совсем другую роль, 
отягощая состояние больных и исходы заболевания. 
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Резюме

Представленный клинический пример демонстрирует персонифицирован-
ный экспертный коллегиальный подход к ведению пациентки с инфарктом 
миокарда, находящейся на программном гемодиализе. Разобраны вопросы 
назначения кардиологом антитромбоцитарной терапии, терапии статинами, 
бета-адреноблокаторами и блокаторами ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы в качестве базовой терапии. Обсужден опыт проведения интервен-
ционным хирургом коронарографии и стентирования в условиях неперено-
симости нефракционированного гепарина, ограниченном объеме введения 
контрастного препарата, сложности постпункционного гемостаза до диализа. 
Отражены существующие сложности в подборе больной рациональных нагру-
зочных доз дезагрегантов, с учетом дефицита знаний о возможностях элими-
нации метаболитов клопидогреля из кровотока.

Ключевые слова Инфаркт миокарда • Хроническая болезнь почек • Гемодиализ, 
Антитромбоцитарная терапия • Коронарная реваскуляризация
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Highlights• This article reports the main challenges in treating multimorbid patients with myocardial infarction receiving hemodialysis. The clinical case demonstrated a unique experience of using the multidisciplinary approach in selecting optimal drug therapy and revascularization approach to successfully restore the 
coronary blood flow. 



Хроническую болезнь почек (ХБП) по праву 
следует рассматривать как эквивалент клинических 
форм атеросклероза в плане влияния на сердеч-
но-сосудистый риск [1], а также в силу ее связи с 
развитием у пациентов большого числа фатальных 
и нефатальных кардиальных событий за счет усу-
губления проявлений системного воспалительного 
ответа, снижения фибринолитической активности 
крови и нарушений кальций-фосфатных соотно-
шений в сыворотке. Особенно тяжелой среди боль-
ных с ХБП представляется категория пациентов 
со скоростью клубочковой фильтрации <15 мл/
мин/1,73м2, находящихся на длительном программ-
ном гемодиализе (ПГД), у которых риск развития 
смертельных осложнений ишемической болезни 
сердца (ИБС) составляет от 7 до 40% в год [2]. 

В настоящее время у практикующих врачей воз-
никают значительные сложности с ведением таких 
пациентов при развитии у них острого коронарно-
го синдрома (ОКС) в связи с отсутствием широкой 
доказательной базы использования основных про-
гноз-улучшающих лечебно-диагностических под-
ходов на популяции больных с минимальной почеч-
ной экскрецией. Кроме того, до сих пор существует 
дефицит знаний о возможных взаимодействиях ле-
карственных препаратов и ПГД [3]. Тем не менее, 
с учетом широкого использования ПГД при ХБП, 
а также в связи с глобальной тенденцией к увели-
чению продолжительности жизни, частота ОКС у 
пациентов с ХБП и ПГД будет непрерывно увели-
чиваться. В связи с этим особый интерес представ-
ляет критический анализ отдельных клинических 
случаев успешного применения инвазивной страте-

гии ведения пациентов с ОКС и тяжелой ХБП, что и 
явилось целью данной статьи.

Пациентка К., 37 лет, госпитализирована 
21.03.2019 г. в ГБУЗ КО «Кемеровский областной 
клинический кардиологический диспансер имени 
академика Л.С. Барбараша» с течением острого ин-
фаркта миокарда. При поступлении было подписано 
информированное добровольное согласие. Из анам-
неза жизни известно о наличии у пациентки с 1993 г.
инсулинопотребного сахарного диабета 1 типа с 
целевым уровнем гликозилированного гемоглоби-
на (НвАlc) <8%. С 2000 г. у пациентки выявлены 
признаки диабетической сенсомоторной полиней-
ропатии верхних и нижних конечностей, пролифе-
ративной ретинопатии обоих глаз, нефропатии с яв-
лениями почечной недостаточности. В 2007 г. была 
проведена аллотрансплантация почки с депортали-
зацией поджелудочного кровотока; в 2015 г. начато 
применение инсулиновой помпы. С мая 2017 г. от-
мечаются снижение функции трансплантата почки 
и нарастание ХБП до стадии С5 со скоростью клу-
бочковой фильтрации 9 мл/мин/1,73м2. Учитывая 
прогрессирование почечной недостаточности, была 
инициирована заместительная почечная терапия ме-
тодом бикарбонатного гемодиализа в режиме 3 раза в 
неделю по 4 часа. При проведении диализа выявлена 
аллергическая реакция по типу отека Квинке в отно-
шении нефракционированного гепарина.

С 2002 г. на фоне ХБП у пациентки выявле-
на симптоматическая артериальная гипертензия с 
максимальными цифрами артериального давления 
(АД) до 240/120 мм рт.ст. Регулярно антигипертен-
зивную терапию не принимала. Наследственность 
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Abstract

The clinical case reports a personalized expert approach to the management of a patient with myocardial infarction receiving programmed hemodialysis. The 
challenges facing by cardiologists with antiplatelet therapy, statin therapy, beta-blockers and renin-angiotensin-aldosterone system blockers as basic therapy have been discussed. The experience of performing coronary angiography with a limited dosage of the contrast agent followed by the stenting in the patient intolerant to unfractionated heparin is presented The complexity of post-puncture hemostasis before dialysis is highlighted. A particular attention has been paid to 
the existing difficulties in selecting rational loading doses of antiplatelet agents for these patients due to poor evidences on the elimination of clopidogrel metabolites 
from the blood flow.
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по сердечно-сосудистым заболеваниям не отягощена. 
Не курит. Инсульты и инфаркты миокарда отрицала. 

На протяжении последнего месяца впервые в 
жизни стали беспокоить давящие боли за грудиной 
при ходьбе до 500 метров, без иррадиации, купи-
рующиеся в покое в течение нескольких минут. За 
медицинской помощью и дообследованием к тера-
певту или кардиологу не обращалась. В течение не-
дели до госпитализации периодически появлялась 
тяжесть за грудиной в покое, которую пациентка ку-
пировала приемом ненаркотических анальгетиков в 
течение 10–15 минут. Информацию об ухудшении 
самочувствия в Центре гемодиализа г. Кемерово не 
сообщала. 21.03.2019 г. перед очередным сеансом 
ПГД планово записана электрокардиограмма (ЭКГ), 
на которой выявлены признаки течения инфаркта 
миокарда (ИМ) в виде формирования патологиче-
ского зубца Q и приподнятости сегмента SТ над 
изолинией по передней и боковой стенке миокарда 
левого желудочка. 

По скорой медицинской помощи осуществлен 
перетранспорт больной в региональный сосуди-
стый центр (ГБУЗ КО «Кемеровский областной 
клинический кардиологический диспансер им. 
акад. Л.С. Барбараша»). Наркотические анальгети-
ки догоспитально не вводились ввиду отсутствия 
болевого синдрома. Назначен аспирин 500 мг, под-
кожно введен низкомолекулярный гепарин (НМГ): 
эноксапарин натрия в сниженной суточной дозе 
(4000 анти-Xa МЕ/0,4 мл) с учетом наличия тяже-
лой ХБП.

При поступлении в сосудистый центр состояние 
пациентки расценено как средней степени тяжести 
за счет течения ИМ с поздней госпитализацией 
без клиники ранней постинфарктной стенокардии. 
Ангинозных болей при поступлении не было, по 
ЭКГ регистрировался синусовый ритм с частотой 
сердечных сокращений 72 удара в минуту, течение 
острого периода инфаркта миокарда Q-образующе-
го передне-перегородочной, передне-верхушечной 
и боковой стенок левого желудочка (Рис. 1). 

Индекс массы тела – 19,8 кг/м2. Аускультатив-
но в легких выявлено везикулярное дыхание, без 
хрипов. Частота дыхания 18 в минуту, сатурация 
при дыхании атмосферным кислородом 99%. Тоны 

сердца ритмичные, приглушены, имелся систоли-
ческий шум на аортальном, митральном и трику-
спидальном клапанах. АД 180/90 мм рт.ст. Частота 
сердечных сокращений и пульс – 88 в минуту. 

Лабораторно отмечены ускорение скорости осе-
дания эритроцитов до 46 мм/ч, тромбоцитопения 
(133*109/л), гипергликемия (6,8 ммоль/л), гиперазо-
темия (креатинин – 703 мкмоль/л, мочевина – 15,51 
ммоль/л), гиперкалиемия (5,7 ммоль/л), тропонин – 
0,14 нг/мл. Рентгенологически легочные поля были 
без инфильтративных изменений. Сердце в попе-
речнике не расширено (Рис. 2).

Данные эхокардиографии в Таблице на момент 
поступления свидетельствовали об умеренном 
снижении сократительной способности миокар-
да левого желудочка (фракция выброса левого 
желудочка 52%), кроме того, регистрировались 
кальцинированные отложения по типу вегетаций 
с минимальными изменениями гемодинамики на 
митральном клапане и без нарушений гемодинами-
ки на аортальном клапане (кальцинозы 2 степени), 
имеются признаки формирования аневризмы ле-
вого желудочка. Ранее о наличии приобретенного 
порока сердца пациентка не знала, за медицинской 
помощью по этому поводу не обращалась.

По шкале GRACE был определен высокий риск, 
составляющий 142 балла, однако в связи с дав-
ностью недостаточности на момент поступления
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Рисунок 1. ЭКГ при поступлении в региональный сосудистый центр
Figure 1. ECG on admission to the regional vascular center

Рисунок 2. Рентгенография органов грудной 
клетки при поступлении
Figure 2. Chest X-ray on admission
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экстренная коронарография (КАГ) не выполня-
лась. Следует сразу указать на ошибочность тако-
го консервативного подхода к ведению пациентки 
с ИМ (группа очень высокого риска) и поздним 
поступлением в стационар. При выявлении пока-
заний для выполнения экстренной КАГ при ОКС 
не должны превалировать субъективные причины, 
ограничивающие такое вмешательство. 

В течение суток пациентка наблюдалась в бло-
ке интенсивной терапии инфарктного отделения 
на фоне стандартной терапии (аторвастатин 80 мг, 
аспирин 75 мг, эноксапарин натрия 4000 анти-Xa 
МЕ/0,4 мл п/к, валсартан 160 мг, амлодипин 2,5 
мг). Двойная антитромбоцитарная терапия (ДАТТ) 
не назначалась в виду опасения геморрагических 
осложнений.

22.03.19 г. в 10-00 у пациентки вновь возникают 
ангинозные боли в покое без нарастания в динами-
ке уровня кардиомаркеров и усугубления ишемии 
в инфарцированной зоне по ЭКГ, что позволило 
исключить рецидивирующее течение ИМ. В связи 
с развитием постинфарктной стенокардии больная 
была доставлена в рентгеноперационную для вы-
полнения экстренной КАГ. Ввиду непереносимо-
сти нефракционированного гепарина при процеду-
ре использовался эноксапарин натрия 4000 анти-Xa 
МЕ/0,4 мл внутривенно. В качестве контраста был 
использован йодсодержащий препарат «Оптирей» 
в объеме 200 мл. На установочной КАГ выявлено 
субтотальное поражение передней нисходящей ар-
терии (ПНА) – степень стеноза до 99% (Рис. 3).

Коллегиально было принято решение о выпол-
нении стентирования инфаркт-зависимой ПНА с 

использованием стента с лекарственным покрыти-
ем (DES) до проведения очередного сеанса гемоди-
ализа. Процедура также проходила на фоне внутри-
венного введения НМГ эноксапарина натрия 4000 
анти-Xa МЕ/0,4 мл с йодсодержащим контрастом 
в объеме 200 мл. Пациентке дана нагрузочная доза 
клопидогрела 600 мг и проведена ангиопластика со 
стентированием ПНА (1 DES) (Рис. 4).

Сразу же после стентирования пациентка была

Рисунок 3. Установочная КАГ пациентки 
Figure 3. Baseline coronary angiography

Рисунок 4. Результаты стентирования ПНА
Figure 4. Results of the anterior descending artery stenting

Таблица. Результаты ЭХО-КГ пациентки при поступлении
Table. ECHO-CG findings on admission

Левый желудочек по Тейхольцу / Left ventricle (Teiholtz method) Левое предсердие / Left atrium 4.1 см/cm
Конечный диастолический размер / End-diastolic dimension 5.9 см/cm Правое предсердие / Right atrium 3*4 см/cm
Конечный систолический размер / End-systolic dimension 4.3 см/cm Правый желудочек / Right ventricle 1.8 см/cm
Конечный диастолический объем / End-diastolic volume 173 мл/mL Аорта / Aorta 3 см/cm

Конечный систолический объем / End-systolic volume 83 мл/mL Задняя стенка левого желудочка / Left ventricular posterior wall 0.9 см/cm

Фракция выброса левого желудочка / Left ventricular ejection fraction 52% Межжелудочковая перегородка / Interventricular septum 0.9 см/cm

Ударный объем / Stroke volume 90 мл/mL
Локальная сократительная способность: акинезия – сегменты: передне-перегородочный, средний, верхушечный боковой. 
Формирование аневризмы левого желудочка. Отделы сердца: дилатация левого желудочка, дилатация левого предсердия / 
Local contractility: akinesia – segments: anteroseptal, middle, apical lateral. Left ventricular aneurysm. Heart chambers: dilated left 
ventricle, dilated left atrium.
Митральный клапан: створки неравномерно уплотнены, кальцинированные наложения на задней створке со стороны левого 
предсердия, размером 1см, регургитация: I-II степени / Mitral valve: Leaflets: thickened, calcific deposits on the posterior leaflet, 
1 cm in size, grade 1-2 regurgitation.
Аортальный клапан: клапан трехстворчатый, створки уплотнены, отложение кальция в створках, Размер фиброзного кольца: 
1.8 см Pmax 15 мм рт.ст. Регургитации нет / Aortic valve (trileaflet): leaflets: thickened with calcific deposits on the posterior 
leaflet, aortic annulus of 1.8 cm Pmax 15 mm Hg. No regurgitation.
Трикуспидальный клапан: Регургитация: 0–I степени / Tricuspid valve: grade 0-1 regurgitation.
Клапан легочной артерии: давление в легочной артерии системное 28 мм рт.ст. / Pulmonary valve: pulmonary artery pressure of 28 mm Hg.



 

транспортирована в условиях специализиро-
ванной бригады скорой медицинской помощи в 
Центр гемодиализа для проведения планового се-
анса ПГД. Перевод был согласован с заведующим 
отделением гемодиализа, и анестезиолог центра 
был подготовлен к приему пациентки, недавно 
пережившей ИМ и чрескожное коронарное вме-
шательство. Ввиду предшествующего стентиро-
вания ПГД был выполнен стандартно, но на фоне 
введения сниженной дозировки НМГ. По заверше-
нии ПГД пациентка по скорой помощи была вновь 
транспортирована в инфарктное отделение, где ей 
была повторно назначена нагрузочная доза кло-
пидогрела 300 мг с учетом возможных «потерь» 
метаболитов препарата во время ПГД.

В раннем послеоперационном периоде состоя-
ние пациентки оставалось стабильным. Приступы 
стенокардии не рецидивировали, клинические про-
явления сердечной недостаточности отсутствова-
ли. По результатам анализа крови, взятого на сле-
дующее утро после ПГД, показатели коагулограм-
мы были в норме (активированное частичное тром-
бопластиновое время) – 31,7 в секунду, креатинин 
– 603 мкмоль/л, мочевина – 6,2 ммоль/л. Следует 
сказать об эффективности последнего сеанса ПГД, 
выполненного на фоне течения ИМ сразу после 
чрескожного коронарного вмешательства. При 
трехразовой схеме ПГД для расчета его адекватно-
сти оценивается процентная степень элиминации 
мочевины по сравнению с предпроцедуральным 
уровнем независимо от показателя креатинина, 
который имеет тенденцию к рикошетному повы-
шению после ПГД. В идеале расчетный показатель 
эффективности сеанса ПГД по мочевине не должен 
быть менее 65%, однако, с учетом задержки забо-
ра анализов у данной пациентки на 12 часов после 
ПГД, фактический результат адекватности ПГД со-
ставил порядка 60% и может быть расценен как не 
полностью эффективный.

По результатам выполненного 22.03.19 суточ-
ного гликемического контроля (9,9–10,8–18,0–7,9 
ммоль/л) эндокринолог рекомендовал поддержи-
вать диету согласно столу № 9, а также продолжить 
вводить инсулин ультракороткого действия в режи-
ме непрерывной инфузии с помощью инсулиновой 
помпы при ежедневной суточной глюкометрии. 
Режим введения инсулина базальный, в дневные 
часы 2 Ед/час, ночью 1 Ед/час. В течение всего го-
спитального периода пациентка продолжала при-
ем назначенной терапии. За период нахождения в 
стационаре проведено 2 процедуры диализа. Была 
подобрана приведенная ниже лекарственная схема, 
с которой больная выписана на амбулаторный этап. 
Для определения длительности ДАТТ лечащим 
врачом были оценены риски развития кровотече-
ний и ишемических событий по шкале PRECISE 
DAPT, согласно полученному значению в 26 бал-

лов, соответствующему высокому риску ДАТТ, она 
была обоснованно сокращена до 6 месяцев.

1). Ацетилсалициловая кислота 75 мг в обед;
2). Клопидогрел 75 мг утром в течение 6 месяцев;
3). Бисопролол 2,5 мг утром;
4). Валсартан по 80 мг утром и вечером;
5). Амлодипин 2,5 мг на ночь;
6). Аторвастатин 80 мг на ночь;
7). Продолжить коррекцию гликемии в зависи-

мости от результатов глюкометрии с помощью ба-
зальной инфузии инсулина помпой (1–2 Ед/час);

8). В период нахождения в листе ожидания транс-
плантации почки продолжить коррекцию ХБП мето-
дом гемодиализа 3 раза в неделю по 4 часа;

9). Контроль эхокардиографии через 6 месяцев с 
консультацией кардиохирурга.

На 7 сутки пребывания в региональном сосу-
дистом центре пациентка выписана на амбулатор-
ный этап с диагнозом: ИБС. Инфаркт миокарда от 
марта 2019 г., Q-образующий, передний распростра-
ненный, осложненный формированием аневризмы 
передней стенки левого желудочка. Killip I. Ранняя 
постинфарктная стенокардия. Ангиопластика со 
стентированием ПНА (1DES) от 22.03.2019 г. 

Приобретенный порок сердца. Кальцинирован-
ный аортальный стеноз, недостаточность митраль-
ного клапана. Кальциноз 2 ст. ХСН I ФК II.

Сахарный диабет 1 тип. Диабетическая проли-
феративная ретинопатия обеих глаз. Сенсомотор-
ная полинейропатия верхних и нижних конечно-
стей. Диабетическая нефропатия. ХБП С5. Макро-
ангиопатия. Целевой НвАlc<8%. Аллотрансплан-
тация почки с депортализацией поджелудочного 
кровотока 2007 г. Угасание функции трансплантата 
от 2017 г. Программный гемодиализ с 2017 г. Сим-
птоматическая артериальная гипертензия III ста-
дии, 2 степени, риск 4.

В качестве резюме описания клинического слу-
чая следует отметить, что, несмотря на продемон-
стрированную слаженность работы междисципли-
нарной и межучережденческой команды врачей, 
показана существующая сегодня в медицинском 
сообществе дискриминация категории пациентов с 
ОКС и ХБП в проведении КАГ и выполнении чре-
скожного коронарного вмешательства. Постулат 
«время равно жизнеспособный миокард» чаще нео-
боснованно противопоставляется возможным опа-
сениям нефротоксического эффекта рентген-кон-
трастных препаратов, применяемых при выполне-
нии КАГ. Медикаментозная терапия, требующая 
агрессивности в отношении применения антиагре-
гантов и антикоагулянтов, также редко использует-
ся у этой категории пациентов ввиду опасений по 
поводу высокого риска геморрагических исходов. 

В отношении тактики медикаментозного ве-
дения пациентки наиболее сложным для врачей 
инфарктного отделения оказался вопрос подбора
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рациональной дезагрегантной терапии у пациентки 
с ИМ и терминальной ХБП, находящейся на ПГД, в 
связи с высоким риском геморрагических исходов, 
достигающем у этих пациентов, по данным ряда 
авторов, 35% на фоне назначения ДАТТ [4, 5]. Так, 
по мнению Summaria F. и соавторов, применение 
ацетилсалициловой кислоты в сниженных дозиров-
ках и клопидогрела в качестве второго компонента 
в составе ДАТТ – более эффективное и безопасное 
решение, чем прием «новых» дезагрегантов для 
этой группы больных. При этом снижение длитель-
ности ДАТТ с 12 до 6 месяцев на фоне установки 
DES стента является оптимальным для профилак-
тики риска кровотечений [6, 7]. 

Основная сложность любой медикаментозной 
терапии у пациента с ХБП и ПГД – это определение 
диализабельности медикаментозного препарата. 
Диализабельность – это способность любого хими-
ческого вещества проходить через искусственные 
или естественные поточные мембраны аппарата ди-
ализатора с учетом исходных физико-химических 
и токсикологических свойств. Известно, что при 
гемодиализе практически все мембраны обладают 
одинаковой возможностью удалять низкомолеку-
лярные соединения, такие как мочевина, креати-
нин, мочевая кислота, избыток калия, натрия, воды, 
однако имеются существенные отличия в элимина-
ции белков и гидрофобных токсических веществ со 
средней и высокой молекулярной массой, которая 
зависит от исходной диффузионной способности 
фильтра диализатора. Необходимость определения 
его проницаемости для различных веществ имеет 
практическое значение в медицине для оценки эф-
фективности диализа. С учетом отсутствия данных 
о фармакологической диализабельности клопи-
догрела в местном Центре гемодиализа, высокого 
риска раннего тромбоза стента, решение повторно 
назначить половинную нагрузочную дозу клопидо-
греля 300 мг имело только экспертное обоснование.

Обоснованной мерой у таких пациентов, по 
мнению Barylski M., является прием статинов, при-
водящий к профилактике кардиальной смертно-
сти на 19%, что особенно актуально у пациентов 
с тяжелой ХБП [8, 9]. С учетом действующих ре-
комендаций по липидснижающей терапии при ИМ 
следовало рассмотреть в качестве назначение ато-
рвастатина 80 мг или розувастатина 40 мг в сутки. 
Выбор розувастатина при тяжелой ХБП был огра-
ничен инструкцией препарата.

Вопрос приема блокаторов рецепторов анги-
отензин-альдостероновой системы (РААС) при 
ПГД широко дискутируется на сегодняшний день. 
Существующие исследования [10] показывают до-
стоверно лучшее снижение сердечно-сосудистых 
событий и общей смертности при ИМ на фоне 
приема ингибиторов ангиотензин-превращаю-
щих ферментов по сравнению с плацебо, однако в 

представленном клиническом случае их назначе-
ние не было возможно в связи с исходно высоким 
уровнем калия сыворотки крови у пациентки – 5,7 
ммоль/л. В связи с этим для блокирования РААС 
были назначены сартаны. Исключив из назначения 
препараты, имеющие двойные (почки/печень) пути 
элиминации (лозартан, иберсартан и кандесартан), 
целесообразным при тяжелой ХБП стало назначе-
ние телмисартана или валсартана, что и было осу-
ществлено у пациентки. Для улучшения контроля 
гемодинамики в связи с симптоматической артери-
альной гипертензией пациентке также назначены 
блокаторы кальциевых каналов.

С целью уменьшения сердечно-сосудистой 
смертности пациентам с ИМ, ХБП с потребностью 
в ПГД в отсутствие абсолютных противопоказаний 
требуется прием бета-адреноблокаторов. Предпо-
чтение здесь следует отдавать препаратам с низкой 
диализабельностью (бисопролол, пропранолол) 
или с высокой кардиоселективностью (метопролол, 
бисопролол) [11, 12], что и было критерием выбора 
для лечащего врача у данной пациентки.

При выписке параметры гемодинамики у па-
циентки характеризовались значениями пульса 62 
удара в минуту и АД 110/70 мм рт.ст. на фоне от-
сутствия симптомов коронарной и сердечной недо-
статочности.

Через месяц после выписки из стационара па-
циентка продолжает соблюдать лечебный режим и 
принимать назначенную терапию. Пациентке при 
телефонном контакте вновь рекомендовано про-
должить амбулаторное наблюдение у кардиолога 
по месту жительства и проходить плановые сеансы 
ПГД для коррекции ХБП.

Заключение
Приведенный клинический пример иллюстри-

рует необходимость междисциплинарного, персо-
нифицированного и экспертного подхода к веде-
нию пациентов с ИМ, ХБП и ПГД ввиду отсутствия 
убедительных данных доказательной медицины.
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В систематическом обзоре 169 исследований, 
включавших 530867 операций было показано, что 
частота повреждения миокарда при некардиальной 
хирургии составила составила 17,9%. Такие паци-
енты были пожилыми, чаще мужчинами, и чаще 
имели сердечно-сосудистые факторы риска и на-
личие ИБС. Послеоперационная смертность была 
выше среди пациентов периоперационным повре-
ждением миокарда, чем без него как в стациона-
ре (8,1%  против 0,4%, р<0,001), так и через 1 год 
после операции (20,6% против 5,1%, р<0,001). Ав-
торы заключают, что повреждение миокарда часто 
встречается при некардиальных операциях, причи-
ны его развития и методы лечения мало изучены и 
необходимы дальнейшие исследования в этой обла-
сти, чтобы определить стратегии профилактики и 
лечения пациентов с этим диагнозом (Smilowitz NR, Redel-Traub G, Hausvater A, Armanious A, Nicholson J, Puelacher C, Berger JS. Myocardial Injury after Non-Cardiac Surgery: A Systematic Review and Meta-analysis. Cardiol Rev. 2019 Apr 4. doi: 10.1097/CRD.0000000000000254. [Epub ahead of print]). 

Поскольку функциональные возможности явля-
ются важным компонентом оценки риска больших 
операций, а их клиническая субъективная оценка 
может быть неточной, то было проведено много-
центровое международное проспективное когорт-
ное исследование METS. В нем были сопоставле-
ны способность предоперационной субъективной 
оценки функционального состояния и альтернатив-
ных показателей (кардиопульмональный тест, опро-
сник Duke Activity Status Index [DASI] и N-концевой 
сывороточный натрийуретический пептид [NT pro-
BNP] для прогнозирования смерти или осложнений 
после плановой некардиальной операции.  В иссле-
дование был включен 1401 пациент, 28 (2%) из них 
умерли или перенесли инфаркт миокарда в тече-
ние 30 дней после операции. Субъективная оценка 
предоперационной функциональной способности 
правильно выявила только 16% пациентов, кото-
рые достигли пика менее 14 мл/кг/мин (что экви-
валентно 4 MET). Кроме того, субъективная оценка 
не прогнозировала послеоперационный инфаркт 
миокарда и повреждение миокарда. Основываясь 
на этих выводах, субъективная оценка не должна 
использоваться для оценки риска крупных послео-
перационных сердечных осложнений у пациентов. 
Только значения по шкале DASI были связаны с 
прогнозированием первичного исхода (отношение 
шансов 0,96; 95% ДИ 0,83–0,99; p = 0,03). Авторы 
приходят к заключению, что субъективно оцени-
ваемые функциональные возможности не должны 

использоваться для оценки риска крупных послео-
перационных сердечных осложнений у пациентов. 
Клиницисты могли бы вместо этого использовать 
шкалу DASI для более точной оценки сердечного 
риска (Wijeysundera DN, Pearse RM, Shulman MA, Abbott TEF, Torres E, Ambosta A, Croal BL, Granton JT, Thorpe KE, Grocott MPW, Farrington C, Myles PS, Cuthbertson BH; METS study investigators. Assessment of functional capacity before major non-cardiac surgery: an international, prospective cohort study. Lancet. 2018 Jun 30;391(10140):2631-2640. doi: 10.1016/S0140-6736(18)31131-0).

В одноцентровом ретроспективном исследова-
нии, проведенном в клинике Кливленда обследова-
но 509 пациентов, прошедшим стресс-тестирование 
перед некардиальной операцией. Пациенты были 
преимущественно с хорошим функциональным 
статусом, он был ≥4 метаболических единиц (MET) 
у 83% пациентов. Добавление предоперационного 
стресс-тестирования, когда оно было показано по-
сле оценке пациента по шкале RCRI и по функци-
ональному статусу, лишь незначительно улучшило 
оценку риска развития больших периоперационных 
осложнений (MACE) (при одновременном учете 
MET + RCRI + наличие положительного стресс-те-
ста C-статистика составила 0,77 для MACE и 0,84 
для 1-летней смертности) по сравнению с комби-
нацией функциональных возможностей (MET) и 
RCRI (статистика C 0,70 для MACE; 0,79 для 1-лет-
ней смертности). Также авторы отметили удиви-
тельно высокую распространенность ложноотрица-
тельных стресс-тестов (негативные стресс-тесты у 
пациентов, у которых впоследствии была выявлена 
обструктивная ишемическая болезнь сердца на ан-
гиографии). Авторы приходят к заключению, что 
в когорте пациентов с преимущественно хорошим 
функциональным статусом и средне-высокими по-
казателями RCRI добавление предоперационно-
го стресс-теста имело только умеренное значение 
для прогнозирования послеоперационных сер-
дечно-сосудистых исходов по сравнению с ком-
бинацией функционального класса и RCRI (Kaw R, Nagarajan V, Jaikumar L, Halkar M, Mohananey D, Hernandez AV, Ramakrishna H, Wijeysundera D. Predictive Value of Stress Testing, Revised Cardiac Risk Index, and Functional Status in Patients Undergoing Noncardiac Surgery. J Cardiothorac Vasc Anesth. 2019 Apr;33(4):927-932. doi: 10.1053/j.jvca.2018.07.020).

Группа авторов из Австралии провела мета-ана-
лиз применения МСКТ-ангиографии коронарных 
артерий и оценки кальциевого индекса для оценки



риска кардиальных осложнений при некардиаль-
ных операциях. В анализ были включены 11 ис-
следований и 3480 пациентов с промежуточным и 
высоким риском, у которых развились 252 (7,2%) 
больших кардиоваскулярных осложнений в перио-
перационный период. Риск таких осложнений воз-
растал при увеличении тяжести и распространенно-
сти поражения коронарных артерий при МСКТ-ан-
гиографии: при отсутствии поражений их частота 
составила 2,0%; при необструктивных – 4,1%; при 
обструктивном поражении одной артерии – 7,1%; 
при многососудистом поражении – 23,1%, p<0.001). 
Повышение кальциевого индекса также повышало 
риск периоперационных сердечно-сосудистых ос-
ложнений (при его значениях ≥100 риск возрастал 
5,1 раз, при ≥1000 – в 10,4 раза). Авторы отмечают, 
что отрицательные результаты МСКТ-ангиогра-
фии не уступают другим неинвазивным тестам в 
их возможности исключить в дальнейшем разви-
тие периоперационных осложнений и может рас-
сматриваться в качестве альтернативы при осбле-
довании больных перед операцией (Koshy AN, Ha FJ, Gow PJ, Han HC, Amirul-Islam FM, Lim HS, Teh AW, Farouque O. Computed tomographic coronary 
angiography in risk stratification prior to non-cardiac surgery: a systematic review and meta-analysis. Heart. 2019 Apr 24. pii: heartjnl-2018-314649. doi: 10.1136/heartjnl-2018-314649. [Epub ahead of print])

Известно, что периоперационная антиагрегант-
ная терапия при некардиальных операциях у паци-
ентов, перенесших чрескожное коронарное вмеша-
тельство (ЧКВ), остается дилеммой. Продолжение 
двойной антиагрегантной терапии (ДАТТ) может 
привести к риску кровотечения, тогда как прекра-
щение антиагрегантной терапии может увеличить 
риск серьезных периоперационных неблагопри-
ятных сердечно-сосудистых событий (MACE). В 
международном проспективном многоцентровом 
когортном исследовании OBTAIN случаи MACE и 
кровотечения сравнивались у пациентов, получав-
ших ДАТТ, монотерапию и отсутствие антиагре-
гантной терапии до операции. Всего было вклю-
чено 847 больных, девяносто шесть пациентов не 
получали антиагрегантную терапию, 526 – полу-
чали монотерапию аспирином и 225 – ДАТТ. У 32 
больных развились MACE, у 22 – кровотечение. Ко-
эффициент нескорректированного риска для MACE 
у пациентов, получающих ДАТТ по сравнению с 
монотерапией составил 1,9 (0,93–3,88), р = 0,08. Не 
было различий в риске MACE между отсутствием 
антиагрегантной терапии и монотерапией – 1,03 
(0,31–3,46), р = 0,96. Кровотечение было чаще при 
ДАТТ в 6,55 раз, р = 0,0002. При попарном анализе 

177 пациентов, получавших ДАТТ, и 177 пациентов, 
получавших монотерапию, соотношение риска для 
MACE в группе ДАТТ составило 1,83 (0,69–4,85), 
р = 0,32, а риск кровотечения был значительно 
выше – 4,00 (1,15–13,93), р = 0,031. Авторы ис-
следования OBTAIN приходят к выводу, что при 
ДАТТ отмечается повышенный риск кровотечения 
и не обнаружило доказательств защитных эффектов 
ДАТТ от периоперационных MACE у пациентов, 
перенесших ранее ЧКВ (Howell SJ, Hoeks SE, West RM, Wheatcroft SB, Hoeft A; OBTAIN Investigators of European Society of Anaesthesiology (ESA) Clinical Trial Network. Prospective observational cohort study of the association between antiplatelet therapy, bleeding and thrombosis in patients with coronary stents undergoing noncardiac surgery. Br J Anaesth. 2019 Feb;122(2):170-179. doi: 10.1016/j.bja.2018.09.029).

В исследовании MANAGE изучена возможность 
нового орального антикоагулянта дабигатрана 
улучшать прогноз у больных после перенесенного 
периоперационным повреждении миокарда при не-
кардиальных операциях. Включено 1754 пациента, 
дабигатран назначали больным старше 45 лет после 
развития данного осложнения в дозе 110 мг два раза 
в день в течение двух лет. Первичная конечная точ-
ка (сердечно-сосудистая смертность, нефатальный 
инфаркт миокарда, ишемический инсульт, тромбоз 
периферических артерий, ампутации, и симптом-
ные венозные тромбоэмболии) реже развивалась 
в группе  дабигатрана (n = 877), чем в контроле (n 
= 877): у 11% и 15% больных, соответственно. Ге-
моррагические осложнения встречались одинаково 
часто – в 3% и 4% случаев. Авторы подчеркивают, 
что это первое рандомизированное исследование по 
лечебным стратегиям у данной категории пациен-
тов, повреждение миокарда после некардиальных 
операциях связано с ухудшением прогноза при 
дальнейшем наблюдении пациентов, а назначение 
дабигатрана способно снизить число кардиоваску-
лярных осложнений у 8 миллионов больных с дан-
ной патологией (Devereaux PJ, Duceppe E, Guyatt G, Tandon V, Rodseth R, Biccard BM, Xavier D, Szczeklik W, Meyhoff CS, Vincent J, Franzosi MG, Srinathan SK, Erb J, Magloire P, Neary J, Rao M, Rahate PV, Chaudhry NK, Mayosi B, de Nadal M, Iglesias PP, Berwanger O, Villar JC, Botto F, Eikelboom JW, Sessler DI, Kearon C, Pettit S, Sharma M, Connolly SJ, Bangdiwala SI, Rao-Melacini P, Hoeft A, Yusuf S; MANAGE Investigators. Dabigatran in patients with myocardial injury after non-cardiac surgery (MANAGE): an international, randomised, placebo-controlled trial. Lancet. 2018 Jun 9;391(10137):2325-2334. doi: 10.1016/S0140-6736(18)30832-8).

144  Дайджест / Research digest



Редакция научно-практического рецензируемого 
журнала «Комплексные проблемы сердечно-сосудистых 
заболеваний» просит авторов внимательно ознакомить-
ся с нижеследующими инструкциями по подготовке ру-
кописей для публикации.

Правила по подготовке рукописей в журнал «Ком-
плексные проблемы сердечно-сосудистых заболеваний» 
составлены с учетом рекомендаций по проведению, опи-
санию, редактированию и публикации результатов науч-
ной работы в медицинских журналах, подготовленных 
Международным комитетом редакторов медицинских 
журналов (ICMJE), методических рекомендаций по под-
готовке и оформлению научных статей в журналах, ин-
дексируемых в международных наукометрических базах 
данных, разработанных Ассоциацией научных редакто-
ров и издателей и Министерством образования и науки 
Российской Федерации. Обращаем внимание авторов, 
что проведение и описание всех клинических исследо-
ваний должно соответствовать стандартам CONSORT – 
(http://www.consort-statement.org).

Все рукописи, поступающие в редакцию журнала 
«Комплексные проблемы сердечно-сосудистых заболе-
ваний», проходят обязательную проверку в системах ан-
типлагиат (рукописи, представленные на русском языке, 
проходят проверку в системе Антиплагиат; рукописи, 
представленные на английском языке, проходят провер-
ку в системе iThenticate). 

Журнал «Комплексные проблемы сердечно-сосуди-
стых заболеваний» принимает к печати следующие ру-
кописи: 

1. Оригинальные исследования – рукописи, которые 
содержат описания оригинальных данных, вносящих 
приоритетный вклад в накопление научных знаний. 
Объем статьи – до 20 страниц машинописного текста 
(включая источники литературы, подписи к рисункам и 
таблицы), до 25 источников литературы. Резюме должно 
быть структурировано, и содержать 5 параграфов (Цель, 
Материал и методы, Результаты, Заключение, Ключевые 
слова), и не превышать 300 слов. 

2. Клинические случаи – краткое, информационное 
сообщение, представляющее сложную диагностическую 
проблему и объяснение как ее решить или описание ред-
кого клинического случая. Объем текста до 5 страниц 
машинописного текста (включая источники литературы, 
подписи к рисункам и таблицы), до 10 источников лите-
ратуры, с неструктурируемым резюме, которое не долж-
но превышать 200 слов.

3. Аналитический обзор – критическое обобщение 
исследовательской темы. Объем – до 25 страниц маши-
нописного текста (включая источники литературы, под-
писи к рисункам и таблицы), до 50 источников литера-
туры, с неструктурируемым резюме, которое не должно 
превышать 250 слов. 

4. Передовая статья – объем текста до 1500 слов 
(включая источники литературы, подписи к рисункам 
и таблицы), до 20 источников литературы, с неструкту-
рированным или структурируемым резюме, которое не 

должно превышать 250 слов.
5. Письма в редакцию – обсуждение определенной 

статьи, опубликованной в журнале «Комплексные про-
блемы сердечно-сосудистых заболеваний». Объем не 
более 500 слов, без резюме. 

6. Анонс – информационное сообщение о научно-
практических конференциях, конгрессах, научно-иссле-
довательских грантах. Объем до 600 слов, без резюме. 

РАЗДЕЛ 1. Сопроводительные документы
1. Сопроводительное письмо должно содержать об-

щую информация и включать (1) указание, что данная 
рукопись ранее не была опубликована, (2) рукопись не 
представлена для рассмотрения и публикации в другом 
журнале (в случае если рукопись подана параллельно в 
другой журнал, редакция имеет полное право отказать в 
публикации рукописи авторам), (3) раскрытие конфлик-
та интересов всех авторов, (4) информацию о том, что 
все авторы прочитали и одобрили рукопись, (5) указание 
об авторе, ответственном за переписку. Письмо должно 
быть выполнено на официальном бланке учреждения, 
подписано руководителем учреждения и заверено печа-
тью. 

2. Информация о конфликте интересов/финанси-
ровании. Документ содержит раскрытие авторами воз-
можных отношений с промышленными и финансовыми 
организациями, способных привести к конфликту инте-
ресов в связи с представленным в рукописи материалом. 
Желательно перечислить источники финансирования 
работы. Конфликт интересов должен быть заполнен на 
каждого автора. 

3. Информация о соблюдении этических норм при 
проведении исследования. Скан справки / выписки из 
Локального этического комитета учреждения (учрежде-
ний), где выполнялось исследование. Скан информиро-
ванного согласия пациента при подаче случая из клини-
ческой практики.

4. Информация о перекрывающихся публикациях 
(если таковая имеется). При наличии перекрывающих-
ся публикациях, следует указать их количество и назва-
ния (желательно приложить сканы ранее опубликован-
ных статей). Также в сопроводительном письме на имя 
главного редактора журнала, следует кратко указать по 
какой причине имеются перекрывающиеся публикации 
(например, крупное многофазовое исследование и т.д.).

РАЗДЕЛ 2. Электронная подача рукописи
1. Подать статью в журнал может любой из авторов, 

как правило, это автор, ответственный за переписку. 
Автору необходимо регистрироваться на сайте, указать 
полностью свое ФИО. В форме для заполнения при по-
даче статьи указываются все авторы и вся дополнитель-
ная информация (места работы, должности, научные 
звания, учреждения – для всех авторов).

2. Отдельно готовится файл в Word, который потом 
отправляется как дополнительный файл. Файл должен 
содержать: титульный лист рукописи. На титульном ли-
сте рукописи в левом верхнем углу указывается индекс 
универсальной десятичной классификации (УДК). 

ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ
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Далее указывается заглавие публикуемого материала 
(полное и краткое наименование статьи). В названии не 
рекомендуется использовать аббревиатуры. Со следую-
щей строки указываются инициалы и фамилии авторов. 
Инициалы указывают до фамилий и отделяются пробе-
лом. После фамилий и инициалов необходимо указать 
полное наименование (наименования) учреждения (уч-

реждений), в котором (которых) выполнена работа с ука-
занием ведомства и полного юридического адреса: стра-
ны, индекса, города, улицы, номера дома. Если авторы 
относятся к разным учреждениям, отметьте это цифро-
выми индексами в верхнем регистре перед учреждением 
и после фамилии авторов.

Пример для оформления:

УДК 616.1

КЛИНИЧЕСКАЯ И ПАТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ ВЗАИМОСВЯЗЬ
ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ,
САХАРНОГО ДИАБЕТА 2 ТИПА И ОСТЕОПОРОЗА

А.Т. Тепляков1, С.Н. Шилов2, И.В. Яковлева2, А.А. Попова2, Е.Н. Березикова2, 
Е.В. Гракова1, А.В. Молоков2, М.Н. Неупокоева2, В.В. Кобец3, 

К.В. Копьева1, О.В. Гармаева1
1Федеральное государственное бюджетное научное учреждение «Томский национальный исследовательский ме-
дицинский центр Российской академии наук» «Научно-исследовательский институт кардиологии», пер. Коопе-
ративный 5, Томск, Российская Федерация, 634009; 2Федеральное государственное бюджетное образовательное 
учреждение высшего образования «Новосибирский государственный медицинский университет» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации, Красный пр., 52, Новосибирск, Российская Федерация, 630091; 3Госу-
дарственное бюджетное учреждение здравоохранения Новосибирской области «Городская клиническая больни-
ца No 1», ул. Залесского, 6, Новосибирск, Российская Федерация, 630047

3. Ниже предоставляется информация об авторах, 
где указываются: полные ФИО, место работы всех ав-
торов, их должности; полная контактная информация 
обязательно указывается для одного (или более) автора 
и включает электронную почту, доступный телефон.

4. Если рукопись написана в соавторстве, то всем 
членам авторской группы необходимо указать вклад 
каждого автора в написание рукописи. Авторы должны 
отвечать всем критериям, рекомендованным Между-
народным комитетом редакторов медицинских журна-
лов (International Committee of Medical Journal Editors, 
ICMJE), а именно: (1) вносить существенный вклад в 
концепцию и дизайн исследования, или получение и 
анализ данных, или их интерпретацию; (2) принимать 
активное участие в написании первого варианта статьи 
или участвовать в переработка ее важного интеллек-
туального содержания; (3) утвердить окончательную 
версию для публикации; (4) нести ответственность за 
все аспекты работы и гарантировать соответствую-
щее рассмотрение и решение вопросов, связанных с 
точностью и добросовестностью всех частей работы.

Более подробная информация об авторстве (истин-
ные авторы, гостевые авторы, подарочные авторы, без-
ымянные авторы) и критериях авторства представлены 
в разделе Авторство и долевое участие (http://journal.
kemcardio.ru/jour/about/editorialPolicies#custom-8).

РАЗДЕЛ 3. Оформление аннотации. 
Аннотация на русском языке
Аннотация должна быть информативной (не содер-

жать общих слов), оригинальной, содержательной (т.е. 
отражать основное содержание статьи и результаты 
исследований) и компактной (т.е. укладываться в уста-
новленные объемы в зависимости от типа рукописи). 
При написании аннотации необходимо следовать логике 
описания результатов в статье. В ней необходимо ука-
зать, что нового несет в себе научная статья в сравне-

нии с другими, родственными по тематике и целевому 
назначению. В резюме не следует включать ссылки на 
литературу и использовать аббревиатуры, кроме обще-
употребительных сокращений и условных обозначений. 
При первом упоминании сокращения необходимо рас-
шифровать. 

Структурированная аннотация должна включать 5 
параграфов: цель (не дублирующая заглавие статьи), ма-
териалы и методы, результаты, заключение, ключевые 
слова). Является обязательной для оригинальных иссле-
дований (не более 300 слов). 

Неструктурированная аннотация является обязатель-
ной для клинических случаев (не более 200 слов) и ана-
литических обзоров (не более 250 слов). Несмотря на от-
сутствие обязательных структурных элементов, аннота-
ция должна следовать логике статьи и не противоречить 
представленной информации. 

Авторы, направляющие в редакцию журнала пере-
довую статью, могут использовать как структурирован-
ную, так и неструктурированную аннотацию, содержа-
щую не более 250 слов.

Ключевые слова (не более 7) составляют семан-
тическое ядро статьи и представляют собой перечень 
основных понятий и категорий, служащих для опи-
сания исследуемой проблемы. Они должны отра-
жать дисциплину (область науки, в рамках которой 
написана статья), тему, цель и объект исследования.

Перевод аннотация на английский язык (для рукопи-
сей, поданных на русском языке). 

При переводе на английский язык аннотация долж-
на сохранить свою информативность, оригинальность, 
быть содержательной и компактной, отражать логику 
описания результатов в статье. Пре переводе не рекомен-
дуется пропускать словосочетания и предложения. Пе-
ревод аннотации должен дублировать текст аннотации 
на английском языке. 

Структурированная аннотация на английском языке
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также включает 5 параграфов: Aim (Aims – в случае, если 
в Вашей рукописи заявлено более одной цели), Methods, 
Results, Conclusion, Keywords. Является обязательной 
для оригинальных исследований (не более 300 слов).

Неструктурированная аннотация является обязатель-
ной для клинических случаев (не более 200 слов) и ана-
литических обзоров (не более 250 слов). Несмотря на от-
сутствие обязательных структурных элементов, перевод 
аннотация на английский язык должен отражать логику 
статьи и не противоречить представленной информации. 

РАЗДЕЛ 4. Оформление основного файла рукописи.
Поскольку основной файл рукописи автоматически 

отправляется рецензенту для проведения «слепого ре-
цензирования», то он не должен содержать имен авторов 
и названия учреждений. Файл содержит только следую-
щие разделы:

1. Название статьи.
Название статьи пишется прописными буквами 

(РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ФАКТОРОВ РИСКА…), в 
конце точка не ставится.

2. Краткий заголовок статьи.
Краткий заголовок статьи должен состоять из 3-5 

слов и отражать основную идею рукописи.
3. Вклад в предметную область.
Вклад в предметную область должен подчеркивать 

вклад исследования в предметную область, его новизну 
и уникальность. Состоит из 2-3 предложений.

4. Резюме с ключевыми словами.
Резюме с ключевыми словами должно содержать 

только те разделы, которые описаны в Правилах для ав-
торов.

5. Список сокращений.
При составлении списка сокращений к статье, вклю-

чая текст, таблицы и рисунки, вносятся только те, ко-
торые используются автором 3 и более раза. Если со-
кращения используются только в таблицах и рисунках, 
а в тексте не используются, их не следует включать в 
список сокращений, но необходимо дать расшифровку 
в примечании к таблице или рисунку. К резюме статьи, 
как к отдельному документу, применимы те же правила, 
что и к статье (сокращения вносятся при их использова-
нии 3 и более раза). Сокращения в списке сокращений 
пишутся в алфавитном порядке через запятую, сплош-
ным текстом, с использованием «тире».

6. Текст статьи.
Текст статьи должен быть представлен в формате 

MS (*.doc,*.docx), размер кегля 12, шрифт Times New 
Roman, межстрочный интервал 1,5, поля обычные, вы-
равнивание по ширине. Страницы нумеруют. Перед по-
дачей рукописи удалите из текста статьи двойные про-
белы. 

Таблицы размещают в месте упоминания в тексте. В 
тексте обязательно присутствуют ссылки на все табли-
цы, обозначаемые как «Табл.» с указанием порядкового 
номера таблицы, например «Табл. 1». Каждая таблица 
имеет заголовок: слово «Таблица», порядковый номер, 
название (без точек). Если таблица единственная в ста-
тье, ее не нумеруют, в заголовке не используют слово 
«Таблица». Название таблицы и номер таблицы вырав-
нивается по левому краю страницы. Для всех сокра-

щений, используемых в таблице, дается расшифровка 
в примечании. Название таблицы и примечание к ней 
переводятся на английский язык и размещаются под 
русскоязычной версией. Содержание таблицы также 
переводится на английский и дается через / (например, 
Показатели / Parameters и т.д.).

Иллюстративный материал (черно-белые и цветные 
фотографии, рисунки, диаграммы, схемы, графики) раз-
мещают в тексте статьи в месте упоминания (.jpg, раз-
решение не менее 300 dpi). Проверьте наличие ссылок 
в тексте на все иллюстрации, обозначаемые как «Рис.» 
с указанием порядкового номера, например «Рис. 1». 
Рисунки не должны повторять материалов таблиц. Каж-
дый рисунок должен иметь подпись, содержащую номер 
рисунка. Название и примечание к рисунку переводятся 
на английский язык и размещаются под русскоязычной 
версией. Единственную в статье иллюстрацию не ну-
меруют, при ссылке на нее в тексте используют слово 
«рисунок» (полностью, курсивом). Если иллюстрация 
состоит из нескольких рисунков, представленных под a, 
б, в, г, помимо подписи каждого рисунка под буквенным 
обозначением необходимо привести общий заголовок 
иллюстрации.

Обращаем внимание авторов на то, что использова-
ние таблиц и рисунков из других статей с оформленным 
цитированием допустимо только при наличии разреше-
ния на репринт. Разрешение на репринт таблиц и рисун-
ков запрашивается не у автора, а у издателя журнала. 
Просим Вас своевременно позаботиться о разрешении 
на репринт. В случае отсутствия такого разрешения, 
рисунки и таблицы будут рассматриваться как плагиат, 
и редакция журнала будет вынуждена исключить их из 
рукописи.

При обработке материала используется система еди-
ниц СИ. Без точек пишут: ч, мин, мл, см, мм (но мм рт. 
ст.), с, мг, кг, мкг. С точками: мес., сут., г. (год), рис., табл. 
Для индексов используют верхние (кг/м2) или нижние 
(CHA2DS2-VASc) регистры. Знак мат. действий и соот-
ношений (+, –, х, /, =, ~) отделяют от символов и чисел: 
р = 0,05. Знак ± пишут слитно с цифровыми обозначени-
ями: 27,0±17,18. Знаки >, <, ≤ и ≥ пишут слитно: р>0,05. 
В тексте рекомендуем заменять символы словами: более 
(>), менее (<), не более (≤), не менее (≥). Знак % пишут 
слитно с цифровым показателем: 50%; при двух и более  
цифрах знак % указывают один раз после чисел: от 50 
до 70%; на 50 и 70%. Знак № отделяют от числа: № 3. 
Знак °С отделяют от числа: 13 °С. Обозначения единиц 
физических величин отделяют от цифр: 13 мм. Названия 
и символы генов выделяют курсивом: ген PON1.

7. Благодарности (если таковые имеются). 
Участники, не соответствующие критериям, предъ-

являемым к авторам, должны быть указаны в разделе 
«Благодарности».

8. Конфликт интересов. 
Авторы раскрывают конфликт интересов, связанный 

с представленным материалом. Конфликт интересов 
должен быть раскрыт для каждого конкретного автора. 
Информация о конфликте интересов публикуется в со-
ставе полного текста статьи.

9. Финансирование. 
Указывают источник финансирования. Если исследо-
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вание выполнено при поддержке гранта (например, 
РФФИ, РНФ), приводят номер.

10. Список литературы
Список литературы должен быть представлен на рус-

ском и английском языках (обратите внимания, что спи-
ски должны быть раздельными). За правильность при-
веденных в списке литературы данных ответственность 
несут автор(ы).

Библиографическое описание на русском языке реко-
мендуется выполнять на основе ГОСТ Р 7.0.5-2008 («Би-
блиографическая ссылка. Общие требования и правила 
составления»). Англоязычная часть библиографическо-
го описания должна соответствовать формату, рекомен-
дуемому Американской Национальной Организацией 
по Информационным стандартам (National Information 
Standards Organisation — NISO), принятому National 
Library of Medicine (NLM) (http://www.nlm.nih.gov/bsd/
uniform_requirements.html).

Библиографические ссылки в тексте указывают но-
мерами в квадратных скобках. Источники располагают 

в порядке первого упоминания в тексте. В список лите-
ратуры не включаются неопубликованные работы. На-
звания журналов на русском языке в списке литературы 
не сокращаются. Названия иностранных журналов мо-
гут сокращаться в соответствии с вариантом сокраще-
ния, принятым конкретным журналом. При наличии у 
цитируемой статьи цифрового идентификатора (Digital 
Object Identifier, DOI) указывают в конце ссылки.

Пристатейный список должен соответствовать Рос-
сийскому индексу цитирования и требованиям междуна-
родных баз данных. Англоязычный вариант библиогра-
фического описания ссылки на русскоязычный источник 
помещают после русскоязычной ссылки в квадратных 
скобках. Ссылки на русскоязычные статьи, имеющие 
название на английском языке приводятся также на ан-
глийском языке, при этом в конце ссылки указывается 
(in Russian). Если статья не имеет английского названия, 
вся ссылка транслитерируется на сайте www.translit.ru 
(формат BSI).

Примеры оформления:

1. Статья из русскоязычного журнала, имеющая англоязычное название:
Кухарчук А.Л. Стволовые клетки и регенеративно-пластическая медицина. Трансплантология. 2004; 7 (3): 76-90 
[Kuharchyk A.L. Stem cells and regenerative-plastic medicine. Transplantologiya. 2004; 7 (3): 76-90. (In Russ)]

2. Статья из русскоязычного журнала, не имеющая англоязычного названия:
Трапезникова М.Ф., Филипцев П.Я., Перлин Д.В., Кулачков С.М. Лечение структур мочеточника после транс-
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