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Перенесенная острая декомпенсация сердечной 
недостаточности: структурно-функциональные  
изменения митохондрий

Цель Сравнительная оценка структурных изменений митохондрий кардиомиоцитов ушка правого пред-
сердия и дыхательной функции митохондрий лейкоцитов периферической крови в когорте пациен-
тов, перенесших острую декомпенсацию сердечной недостаточности (ОДСН), и при стабильном 
течении хронической сердечной недостаточности со  сниженной фракцией выброса (ХСНнФВ) 
и умеренно сниженной фракцией выброса (ХСНунФВ) левого желудочка ишемической этиологии.

Материал и методы В  исследовании проанализировано 40 микрофотографий кардиомиоцитов ушка правого предсер-
дия, полученных от 12 пациентов с ХСНнФВ и ХСНунФВ. Протокол исследования зарегистрирован 
на  ClinicalTrials.gov: NCT05770349. Электронную микроскопию осуществляли с  помощью просве-
чивающего электронного микроскопа JEM-1400 (ЦКП «Субдифракционная микроскопия» на базе 
Отдела электронной микроскопии НИИ ФХБ им. А. Н.  Белозерского МГУ им. М. В.  Ломоносова). 
Рассчитывали общую площадь межфибриллярных митохондрий, равную отношению суммарной 
площади митохондрий, расположенных между сократительными волокнами кардиомиоцита, к общей 
площади межфибриллярного пространства. Оценку дыхательной активности изолированных мито-
хондрий проводили в  оксигенированных инкубационных средах стандартного состава. Пациенты 
были разделены на 2 группы в зависимости от наличия эпизода ОДСН в течение 12 мес до включения 
в исследование: 1-я группа (n=19) – без ОДСН, 2-я группа (n=21) – с наличием эпизода ОДСН.

Результаты Большинство клинико-анамнестических параметров между исследуемыми группами было сопо-
ставимо. При  анализе дыхательной функции митохондрий лейкоцитов периферической крови 
были получены сниженные значения уровня дыхательного контроля (ДК) в обеих исследуемых 
группах – 2,14 [2; 2,32] и 2,55 [1,36; 2,84] усл. ед. Общая площадь межфибриллярных митохон-
дрий составила 41,7 [32; 58] % в группе без ОДСН и 33 [21; 46] % – среди пациентов с ОДСН 
(р=0,048); были выявлены статистически значимые ассоциации данного параметра с расстояни-
ем, пройденным в тесте с 6-минутной ходьбой (r=0,482; p=0,002), и пиковым потреблением кис-
лорода при нагрузке (r=0,395; p=0,012). С помощью ROC-анализа установлено пороговое значе-
ние общей площади межфибриллярных митохондрий для пациентов с ОДСН: точкой отсечения 
явилось значение 32 %.

Заключение Снижение общей площади межфибриллярных митохондрий кардиомиоцитов ушка правого пред-
сердия, по данным электронной микроскопии, менее 32 % является характерным для пациентов 
с перенесенным эпизодом ОДСН со сниженной и умеренно сниженной фракцией выброса лево-
го желудочка. Полученные результаты подтверждают развитие и сохранение ультраструктурных 
изменений в кардиомиоцитах после перенесенной ОДСН.

Ключевые слова Хроническая сердечная недостаточность; сниженная фракция выброса левого желудочка; умерен-
но сниженная фракция выброса левого желудочка; острая декомпенсация сердечной недостаточ-
ности; ультраструктура кардиомиоцита; общая площадь митохондрий; дыхательный контроль

Для цитирования Garganeeva  A.A., Kuzheleva  E.A., Tukish  O.V., Vitt  K.N., Kondratiev  M.Y., Syromyatnikova  E.E. 
et al. Acute Decompensated Heart Failure: Structural and Functional Changes in Mitochondria. 
Kardiologiia. 2024;64(12):12–18. [Russian: Гарганеева А.А., Кужелева Е.А., Тукиш О.В., Витт К.Н., 
Кондратьев  М.Ю., Сыромятникова  Е.Е. и  др. Перенесенная острая декомпенсация сердеч-
ной недостаточности: структурно-функциональные изменения митохондрий. Кардиология. 
2024;64(12):12–18].

Автор для переписки Кужелева Елена Андреевна. E-mail: kea@cardio-tomsk.ru

Введение
Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) явля-

ется актуальной медико-социальной проблемой, распро-
страненность которой превышает 64 млн случаев в  мире 

[1]. Клиническое течение ХСН предполагает периодиче-
ское увеличение тяжести симптомов и  признаков, требу-
ющих экстренного обращения за  медицинской помощью 
и  госпитализации,  – эпизоды острой декомпенсации сер-



13ISSN 0022-9040. Кардиология. 2024;64(12). DOI: 10.18087/cardio.2024.12.n2737

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ§
дечной недостаточности (ОДСН) [2]. Согласно данным 
регистра, включающего 2498 пациентов в Российской Фе-
дерации, прогноз пациентов, перенесших эпизод ОДСН, 
характеризуется высоким риском повторных госпитализа-
ций (более 60 %) и летального исхода (43 %) в течение года 
после выписки из стационара [3]. При этом каждый после-
дующий эпизод ОДСН, потребовавший госпитализации, 
приводит к  ухудшению структурно-функционального со-
стояния сердечно-сосудистой системы и усугублению кли-
нических проявлений ХСН [4]. Ввиду того что  роль дис-
функции митохондрий (МТХ) в патогенезе ХСН в насто-
ящее время находит все больше подтверждений в научной 
литературе [5], отдельный интерес представляет поиск 
различий в структуре МТХ кардиомиоцитов у пациентов, 
перенесших ОДСН, и при стабильном течении ХСН.

Таким образом, целью настоящего исследования яви-
лась сравнительная оценка структурных изменений МТХ 
кардиомиоцитов ушка правого предсердия (ПП) и  дыха-
тельной функции МТХ лейкоцитов периферической крови 
в когорте пациентов, перенесших ОДСН, и при стабильном 
течении ХСН со сниженной фракцией выброса (ХСНнФВ) 
и умеренно сниженной фракцией выброса (ХСНунФВ) ле-
вого желудочка (ЛЖ) ишемической этиологии.

Материал и методы
В  исследовании проанализировано 40 микрофото-

графий кардиомиоцитов ушка ПП, полученных от 12 па-
циентов с ХСНнФВ и ХСНунФВ (у 7 из них регистриро-

вался эпизод ОДСН в течение 12 мес до включения в ис-
следование).

Критерии включения в  исследование: ХСН с  ФВ ЛЖ 
<50 % [2], обструктивный многососудистый коронарный 
атеросклероз как  показание к  коронарному шунтирова-
нию (КШ) [6]; подписанное информированное согласие 
на участие в исследовании и забор биоматериала.

Критерии исключения: отказ от  реваскуляризации или 
от  участия в  исследовании, необходимость дополнитель-
ных кардиохирургических вмешательств, кроме КШ, он-
кологические заболевания в  активной стадии, наличие им-
плантированных устройств, выраженная почечная дис-
функция (расчетная скорость клубочковой фильтрации 
<30 мл / мин / 1,73 м2), инфильтративные заболевания сердца, 
аутоиммунные заболевания, острые инфекционные и  обо-
стрения хронических соматических заболеваний, тяжелое 
течение хронической обструктивной болезни легких, брон-
хиальная астма, сахарный диабет 1-го или 2-го типа, анемия.

Протокол исследования соответствует принципам 
Хельсинкской декларации, одобрен локальным этиче-
ским комитетом (протокол № 241 от  09.03.2023). Все 
пациенты подписали форму добровольного инфор-
мированного согласия до  начала любых процедур ис-
следования. Протокол исследования зарегистрирован 
на ClinicalTrials.gov: NCT05770349.

Всем пациентам выполнено стандартное лаборатор-
но-инструментальное обследование, включающее эхо-
кардиографию (ЭхоКГ) одним специалистом на приборе 

ХСНнФВ – хроническая сердечная недостаточность со сниженной фракцией выброса левого желудочка, ХСНунФВ – хроническая сер-
дечная недостаточность с  умеренно сниженной фракцией выброса левого желудочка, ИБС  – ишемическая болезнь сердца, ОДСН  – 
острая декомпенсация сердечной недостаточности, МТХ – митохондрии.

Для пациентов с эпизодом ОДСН 
характерно уменьшение общей 
площади межфибриллярных 
митохондрий менее 32% 

(чувствительность 79%, 
специфичность 48%)
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Philips HD 15, тест с 6-минутной ходьбой (ТШХ), кардио-
респираторный нагрузочный тест [7] на  системе эрго-
спирометрии Schiller (Швейцария) с  газоанализатором 
Ganshorn Power Cube с оценкой максимального потребле-
ния кислорода на пике нагрузочной пробы (пикVO2).

Забор биоптата из ушка ПП проводили во время опе-
рации КШ. Электронную микроскопию осуществля-
ли с  помощью просвечивающего электронного микро-
скопа JEM-1400 (ЦКП «Субдифракционная микроско-
пия» на  базе Отдела электронной микроскопии НИИ 
ФХБ им. А. Н. Белозерского МГУ им. М. В. Ломоносова). 
Для каждого пациента проанализировано от 3 до 5 про-
дольно ориентированных срезов при увеличении ×5000 
(всего проанализировано 40 микрофотографий). Для об-
работки изображений использовали программное обес-
печение ImageJ. Рассчитывали общую площадь межфи-
бриллярных МТХ, равную отношению суммарной пло-
щади МТХ, расположенных между сократительными 
волокнами кардиомиоцита, к  общей площади межфи-
бриллярного пространства (МФП); полученное значе-
ние выражали в процентах ((SМТХ / SМФП)×100 %).

Данный параметр отражает плотность распределения 
МТХ между миофибриллами кардиомиоцита, что являет-
ся важным морфологическим параметром, описывающим 
структурные особенности МТХ, поскольку в работах оте-
чественных и зарубежных ученых доказана существенная 
роль межмитохондриальных контактов, формирующих-
ся в местах соприкосновения МТХ и обеспечивающих по-
вышение эффективности работы данных органелл за счет 
организации их в структурно-функциональные кластеры 
[8, 9]. Вместе с тем визуально на микрофотографиях кар-
диомиоцитов у  включенных в  исследование пациентов 
с  ХСНнФВ и  ХСНунФВ межфибриллярные МТХ распо-

ложены на  значительном удалении друг от  друга, не  кон-
тактируя между собой (рис. 1). Это позволило выдви-
нуть гипотезу о том, что такой показатель, как общая пло-
щадь межфибриллярных МТХ, может быть ассоциирован 
с особенностями клинического течения ХСН.

Оценку дыхательной активности изолированных МТХ 
проводили в  оксигенированных инкубационных средах 
стандартного состава на фоне окисления NAD-зависимых 
субстратов (смесь пирувата и  малата). Фиксировали ско-
рости убыли кислорода в  инкубационных средах после 
добавления в них суспензии МТХ и аденозиндифосфата – 
АДФ (200 нмоль). Рассчитывали скорость потребления 
кислорода МТХ (нмоль О2 / мин / мг белка МТХ) в  двух 
метаболических состояниях: V3 – фосфорилирующее ме-
таболическое состояние (наличие в среде кислорода, фос-
фата, АДФ, субстрата окисления); V4  – неактивное / не-
фосфорилирующее метаболическое состояние (по  ис-
черпании АДФ в  среде инкубации, выражается в  резком 
падении убыли концентрации кислорода в буфере). На ос-
новании скоростей потребления кислорода рассчитыва-
ли коэффициент дыхательного контроля (ДК)  – параме-
тра, отображающего сопряженность процессов окисле-
ния и фосфорилирования, – по следующей формуле:

ДК=V3 / V4 усл. ед. [10].
Учитывая сложный дизайн исследования с  необходи-

мостью забора биоптата из  миокарда ушка ПП, неболь-
шое количество включенных в  исследование пациентов, 
основным объектом статистического анализа считали ми-
крофотографии (n=40). Каждую из  микрофотографий 
анализировали отдельно, поскольку усреднение получен-
ных значений общей площади МТХ кардиомиоцитов уш-
ка ПП может привести к снижению статистической мощ-
ности выборки и повлиять на полученные результаты.

Таким образом, было проанализировано 40  микро-
фотографий, которые были разделены на  2  группы в  за-
висимости от  наличия эпизода ОДСН в  течение 12  мес 
до  включения в  исследование: 1-я  группа (n=19)  – 
без  ОДСН, 2-я  группа (n=21)  – с  наличием эпизода 
ОДСН в течение анализируемого периода.

Статистическую обработку результатов осуществля-
ли с использованием программы IBM SPSS 21.0. Количе-
ственные непрерывные переменные представлены в  ви-
де медианы и интерквартильного размаха – Me [Q1; Q3]. 
Категориальные данные представлены в  абсолютных 
и  относительных величинах  – n (%). Непрерывные пе-
ременные в  независимых выборках анализировали с  ис-
пользованием критерия Манна–Уитни. Для сравнения ка-
чественных данных применяли критерий хи-квадрат Пир-
сона или двусторонний точный тест Фишера. Для оценки 
корреляций использовали расчет коэффициента корре-
ляции Спирмена. Определение порогового значения об-
щей площади МТХ в кардиомиоцитах ушка ПП, характе-

Электронограмма, ув. ×5000. 
1 – межфибриллярные митохондрии; 2 – миофибриллы.

Рисунок  1. Ультраструктура кардиомиоцита ушка 
правого предсердия у пациента с хронической сердечной 
недостаточностью и ишемической болезнью сердца
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ризующего пациентов с  перенесенной ОДСН, осущест-
вляли с  помощью ROC-анализа. Различия при  p≤0,05 
считали статистически значимыми.

Результаты
Группу с  эпизодом ОДСН составили пациенты муж-

ского пола. У  женщин, включенных в  исследование, ХСН 
характеризовалась стабильным течением в течение 12 мес 
до госпитализации (р=0,001). У всех пациентов без эпизода 
ОДСН в анамнезе регистрировался перенесенный инфаркт 
миокарда, тогда как в группе с ОДСН доля таких больных 
составила 71,4 % (р=0,024). В  свою очередь, у  пациентов 
с эпизодом декомпенсации чаще встречались желудочковые 

нарушения ритма сердца в  виде желудочковых экстраси-
столий 2-го класса и более по Lown–Wolf (р=0,011) и реги-
стрировалось более высокое систолическое артериальное 
давление (р=0,022). Основная клинико-анамнестическая 
характеристика пациентов представлена в таблице 1.

Согласно анализу результатов лабораторно-инстру-
ментального обследования, группы были сопостави-
мы по  основным эхокардиографическим параметрам. 
Так, медиана ФВ ЛЖ составила 28 [28; 40] % для  паци-
ентов без  ОДСН в  течение 12 мес до  включения в  ис-
следование и 31 [27; 44] % – для пациентов с эпизодом 
ОДСН (р=0,594). Вместе с тем пациенты без ОДСН ха-
рактеризовались более высокими уровнями холестери-

Таблица 1. Клинико-анамнестическая 
характеристика пациентов

Показатель
1‑я группа  

(без ОДСН),  
n=19

2‑я группа  
(с ОДСН),  

n=21
р

Пол мужской, n (%) 11 (57,9) 21 (100)
0,001

Пол женский, n (%) 8 (42,1) 0
Возраст, годы (Me [Q1; Q3]) 61 [47; 69] 67 [60; 72] 0,152
Инфаркт миокарда 
в анамнезе, n (%) 19 (100) 15 (71,4) 0,024

Ожирение, n (%) 16 (84,2) 12 (57,1) 0,062
Индекс массы тела, кг / м2 
(Me [Q1; Q3]) 31 [30,2; 36] 31 [28; 36] 0,630

Острое нарушение 
мозгового кровообра щения 
в анамнезе, n (%)

0 3 (14,3) 0,230

Нарушения  
ритма сердца, n (%) 16 (84,2) 18 (85,7) 1,000

Фибрилляция предсердий, 
n (%) 11 (57,9) 15 (71,4) 0,371

Желудочковая экстра-
систолия (≥2 класса 
по Lown–Wolf), n (%)

5 (26,3) 15 (71,4) 0,011

Функциональный 
класс ХСН, n (%)

I 0 3 (14,3)

0,059
II 8 (42,1) 9 (42,9)
III 11 (57,9) 6 (28,6)
IV 0 3 (14,3)

Курение в настоящее время, 
n (%) 12 (63,2) 9 (42,9) 0,200

Систолическое артериальное 
давление, мм рт. ст.  
(Me [Q1; Q3]) 

120  
[120; 130]

140  
[125; 160] 0,022

Диастолическое артери-
альное давление, мм рт. ст. 
(Me [Q1; Q3]) 

80 [80; 90] 80 [80; 82] 0,936

Частота сердечных сокраще-
ний, уд / мин (Me [Q1; Q3]) 78 [76; 80] 80 [70; 95] 0,668

Расстояние, пройденное в те-
сте с 6-минутной ходьбой, м 
(Me [Q1; Q3]) 

350  
[250; 430]

300  
[170; 400] 0,165

Me [Q1; Q3] – медиана и интерквартильный размах; ОДСН – 
острая декомпенсация сердечной недостаточности; ХСН – хро-
ническая сердечная недостаточность.

Таблица 2. Результаты лабораторно-
инструментального обследования пациентов

Показатель
1‑я группа 

(без ОДСН), 
n=19

2‑я группа 
(с ОДСН), 

n=21
р

ФВ ЛЖ, % 28 [28; 40] 31 [27; 44] 0,594
иОЛП, мл / м2 44 [38; 68] 56 [50; 57] 0,191
E / А 0,73 [0,49; 0,76] 0,71 [0,52; 2,16] 0,492
Е / е’ 10,3 [5,2; 13,8] 11,5 [9,1; 15,4] 0,104
СДЛА, мм рт. ст. 36 [32; 51] 37 [32; 44] 0,609
УО, мл 64 [51; 70] 61 [51; 67] 0,434
Индексированный 
МОК, л / мин / м2 2 [1,6; 2,3] 2,2 [1,5; 2,7] 0,838

ИММ ЛЖ, г / м2 126 [106; 172] 149 [129; 181] 0,060
рСКФ, мл / мин / м2 78 [64; 81] 75 [62; 78] 0,053
ХС ЛНП, ммоль / л 3,3 [1,6; 3,8] 2,8 [1,9; 2,8] 0,078
ХСнеЛВП, ммоль / л 3,7 [2,9; 5,3] 3,0 [2,7; 3,7] 0,022
Железо, мкмоль / л 17,5 [11,4; 18,9] 17,5 [15,1; 21] 0,056
Ферритин, мкг / л 80,3 [52,4; 123,9] 125,1 [28,8; 274,9] 0,271
КНТЖ, % 29 [18; 34] 32 [23; 36] 0,078
Лейкоциты, ×109 / л 9 [6,1; 9,4] 6,6 [5,8; 7,6] 0,002
Лимфоциты / 
нейтрофилы

0,72  
[0,59; 0,84]

0,7  
[0,62; 0,73] 0,360

СОЭ, мм / ч 13 [9; 20] 9 [3; 11] 0,003
Общий фибриноген, г / л 3,3 [2,4; 3,4] 3 [2,7; 3] 0,681
Гемоглобин, г / л 152 [142; 155] 142 [137; 159] 0,327
Глюкоза, ммоль / л 5,7 [5,3; 6,1] 5,6 [4,9; 5,9] 0,775
Общий белок, ммоль / л 72 [68; 73] 68 [66; 75] 0,381
Данные указаны в виде медианы и интерквартильного разма-
ха – Me [Q1; Q3]; ОДСН – острая декомпенсация сердечной не-
достаточности; ФВ ЛЖ  – фракция выброса левого желудочка; 
иОЛП  – индексированное значение объема левого предсердия; 
Е / А  – отношение максимальных скоростей раннего и позднего 
наполнения трансмитрального кровотока в диастолу; E / e’ – от-
ношение максимальных скоростей раннего наполнения трансми-
трального кровотока и движения фиброзного кольца митрально-
го клапана; СДЛА – систолическое давление в легочной артерии; 
УО – ударный объем, МОК – минутный объем крови; ИММЛЖ – 
индекс массы миокарда левого желудочка; СКФ  – скорость клу-
бочковой фильтрации по формуле CKD-EPI, ХС ЛНП – холесте-
рин липопротеидов низкой плотности; ХСнеЛВП – холестерин, 
не связанный с липопротеидами высокой плотности, КНТЖ  – 
коэффициент насыщения трансферрина железом; СОЭ  – ско-
рость оседания эритроцитов.
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на, не связанного с липопротеидами высокой плотности – 
ХСнеЛВП (р=0,022), и  маркеров воспаления в  общем 
анализе крови (лейкоцитов; р=0,002), скорости оседания 
эритроцитов (р=0,003; табл. 2).

По  данным спировелоэргометрии, пиковое потребле-
ние кислорода при нагрузке в обеих исследуемых группах 
было значительно снижено и оказалось сопоставимо у па-
циентов без ОДСН и с наличием эпизода ОДСН в течение 
12  мес до  настоящей госпитализации  – 14,6  [10,5; 15,7] 
и 11 [10; 14,5] мл / мин / м2 соответственно (р=0,131).

При анализе дыхательной функции МТХ лейкоцитов 
периферической крови получены сниженные уровни ДК 
в обеих исследуемых группах (2,14 [2;2, 32] и 2,55 [1,36; 
2,84] усл. ед.), при  этом в  группе пациентов без  ОДСН 
полученные уровни ДК оказались ниже, чем в  группе 
с ОДСН (р=0,047; рис. 2).

Анализ микрофотографий позволил выявить, что у па-
циентов, перенесших эпизод ОДСН, была значитель-
но меньше общая площадь межфибриллярных МТХ  – 
41,7 [32; 58] % в группе без ОДСН и 33 [21; 46] % у паци-
ентов с ОДСН (р=0,048; рис. 3).

Был проведен анализ корреляций между параметра-
ми, отражающими структуру (общая площадь межфи-
бриллярных МТХ в  кардиомиоцитах) и  функцию (ДК 
в МТХ лейкоцитов) МТХ и ФВ ЛЖ, а также параметра-
ми функционального состояния пациентов (расстояние, 
пройденное в ТШХ, пик VO2). Согласно полученным ре-
зультатам, анализируемые показатели структурно-функ-
циональных особенностей МТХ между собой не  корре-
лировали (р>0,05). При  этом получены результаты, сви-
детельствующие о  наличии корреляции между уровнем 
ДК и ФВ ЛЖ (r=0,375; p=0,051). В свою очередь, общая 
площадь межфибриллярных МТХ коррелировала с пара-
метрами функционального статуса пациентов  – рассто-
янием, пройденным в ТШХ (r=0,482; p=0,002), и пиком 
VO2 (r=0,395; p=0,012; табл. 3).

Для определения порогового значения общей площа-
ди МТХ, по  данным электронной микроскопии, харак-
терной для  пациентов, перенесших эпизод ОДСН, был 
проведен ROC-анализ (рис. 4) с определением площади 
под  кривой (AUC), равной 0,679 (р=0,048). Точкой от-
сечения явилось значение 32 %, позволяющее с  чувстви-
тельностью 79 % и  специфичностью 48 % выделять груп-
пу пациентов, перенесших эпизод ОДСН.

Таблица 3. Результаты корреляционного анализа показателей структурно-функционального состояния митохондрий

Показатель Дыхательный 
контроль

Общая площадь 
митохондрий ФВ ЛЖ Расстояние, 

пройденное в ТШХ Пик VO2

Дыхательный контроль – r= –0,227; p=0,255 r=0,375; p=0,050 r= –0,109; p=0,588 r=0,108; p=0,593
Общая площадь митохондрий r= –0,227; p=0,255 – r= –0,063; p=0,699 r=0,482; p=0,002 r=0,395; p=0,012
ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка; ТШХ – тест с 6-минутной ходьбой; ПикVO2 – пиковое потребление кислорода при нагруз-
ке по данным спировелоэргометрии; r – коэффициент корреляции Спирмена.

1-я группа – пациенты без ОДСН; 2-я группа – пациенты 
с ОДСН; ХСН – хроническая сердечная недостаточность; 
ОДСН – острая декомпенсация сердечной недостаточности.

1-я группа 2-я группа

2,5

2,0
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Рисунок  2. Величина дыхательного контроля 
в митохондриях лейкоцитов периферической 
крови  у пациентов с ХСН (р=0,047)

1-я группа – пациенты без ОДСН; 2-я группа – пациенты 
с ОДСН; ХСН – хроническая сердечная недостаточность; 
ОДСН – острая декомпенсация сердечной недостаточности.
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Рисунок  3. Соотношение площади межфибриллярных 
митохондрий и общей площади межфибриллярного 
пространства в кардиомиоцитах ушка правого 
предсердия у пациентов с ХСН (р=0,048)
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Обсуждение
Роль структурно-функциональных изменений МТХ 

в патогенезе ХСН активно исследуется в настоящее время: 
в системе данных PubMed по запросу «mitochondria and 
heart failure» находится около 1500 публикаций за послед-
ние 5 лет, при этом они носят преимущественно экспери-
ментальный характер с моделированием патологического 
процесса на лабораторных животных. В свою очередь ра-
бот, касающихся ассоциации изменений МТХ при ОДСН, 
значительно меньше. При  этом исследование концентра-
ции периферических маркеров дисфункции МТХ у паци-
ентов с ХСН подтверждает наличие специфической реак-
ции МТХ на эпизод перенесенной ОДСН [11].

Одним из  основных ограничений изучения ультра-
структуры МТХ кардиомиоцитов, по  данным электрон-
ной микроскопии, помимо необходимости забора био-
птата, является отсутствие универсального морфологи-
ческого критерия, с  помощью которого можно было  бы 
представить количественную характеристику морфоло-
гии МТХ кардиомиоцитов человека, пригодную для  ста-
тистической обработки. В  связи с  этим нами был пред-
ложен расчетный показатель  – общая площадь меж-
фибриллярных МТХ, равный отношению суммарной 
площади всех МТХ, расположенных между миофибрилла-
ми кардио миоцита, к общей площади МФП.

Полученные нами результаты демонстрируют, что, не-
смотря на  сопоставимость большинства анализируемых 
клинико-анамнестических параметров между пациентами, 
перенесшими эпизод ОДСН, и пациентами со стабильным 
клиническим течением ХСН, общая площадь межфибрил-

лярных МТХ существенно различалась между анализи-
руемыми группами. Так, среди пациентов с ОДСН общая 
площадь межфибриллярных МТХ составила по своим ме-
дианным значениям 33 %, что на 8 % меньше, чем в группе 
без ОДСН. Более того, корреляционный анализ продемон-
стрировал наличие статистически значимых ассоциаций 
между общей площадью межфибриллярных МТХ и функ-
циональными параметрами пациентов (расстояние, прой-
денное в ТШХ, и пиковое потребление кислорода при на-
грузке). Подобных работ и, соответственно, результатов 
в  доступной литературе мы не  нашли. Можно предполо-
жить, что  выявленная ассоциация может быть обусловле-
на наличием подобных изменений МТХ в  скелетной му-
скулатуре пациентов с  ХСН со  сниженной и  умеренно 
сниженной ФВ ЛЖ, поскольку ХСН является патофизио-
логическим синдромом, характеризующимся снижени-
ем перфузии всех органов и  тканей, и  таким образом от-
ражающимся на  структурно-функциональном состоянии 
их внутриклеточных органелл.

Кроме того, в настоящей работе проанализирована ды-
хательная функция МТХ лейкоцитов периферической кро-
ви. Получены данные о снижении уровня ДК, отражающе-
го степень сопряженности процессов окисления и фосфо-
рилирования, в  МТХ как у  пациентов с  эпизодом ОДСН 
в анамнезе, так и без такового [12]. Это согласуется с дан-
ными литературы [10, 12], однако у  пациентов без  эпизо-
да ОДСН в нашем исследовании уровень ДК оказался ни-
же, чем у пациентов с ОДСН. Возможно, это было связано 
с более высокими концентрациями воспалительных марке-
ров в общем анализе крови у пациентов без ОДСН, харак-
теризующих большую активацию иммунной системы в дан-
ной группе больных в нашем исследовании. Обращает вни-
мание наличие статистически значимой корреляции между 
уровнем ДК МТХ лейкоцитов периферической крови и ФВ 
ЛЖ. В  литературе показано снижение уровня ДК у  паци-
ентов со сниженной ФВ ЛЖ по сравнению с таковой у лиц 
с нормальными показателями систолической функции серд-
ца [12]. Необходимы дальнейшее увеличение группы ис-
следования и повторный анализ полученных результатов.

Важным результатом нашей работы явилось установ-
ление порогового значения общей площади межфибрил-
лярных МТХ по  данным электронной микроскопии, ха-
рактерного для  пациентов с  ОДСН. Согласно результа-
там ROC-анализа, точкой отсечения явилось значение 
32 %, позволяющее с  чувствительностью 79 % и  специ-
фичностью 48 % выделять группу пациентов, перенесших 
эпизод ОДСН.

Ограничения исследования
Основным ограничением исследования явилось не-

большое число пациентов в  исследуемой группе, в  связи 
с чем осуществлялся анализ микрофотографий в качестве от-
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Рисунок  4. ROC-кривая для общей площади 
митохондрий в кардиомиоцитах ушка правого предсердия 
в зависимости от наличия эпизода ОДСН в течение 12 мес 
до включения в исследование (AUC=0,679; р=0,048) 
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дельных случаев, что позволило нам увеличить объем иссле-
дуемой выборки. При  этом, учитывая сложный дизайн ис-
следования с  проведением электронной микроскопии био-
птатов миокарда, можно констатировать, что  полученные 
данные имеют высокую научную значимость, а  объем вы-
борки был сопоставим с таковым в других работах, анализи-
рующих ультраструктуру МТХ кардиомиоцитов человека.

Заключение
Уменьшение общей площади межфибриллярных ми-

тохондрий кардиомиоцитов ушка правого предсердия, 
по  данным электронной микроскопии, менее 32 % яв-
ляется характерным для  пациентов, перенесших эпи-
зод острой декомпенсации сердечной недостаточно-
сти со  сниженной и  умеренно сниженной фракцией 
выброса левого желудочка. При  этом общая площадь 
межфибриллярных митохондрий коррелирует с  функ-
циональным состоянием пациентов с  хронической сер-
дечной недостаточностью. Кроме того, у  пациентов 
с  хронической сердечной недостаточностью, независи-
мо от  наличия эпизода декомпенсации, диагностирует-
ся снижение степени сопряжения процессов окисления 

и  фосфорилирования в  митохондриях лейкоцитов пери-
ферической крови. Полученные результаты подтвержда-
ют развитие и сохранение ультраструктурных изменений 
в кардиомио цитах после эпизода острой декомпенсации 
сердечной недостаточности, что еще  раз подчеркивает 
необходимость поддержания стабильного компенсиро-
ванного течения заболевания у пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью со  сниженной и  умеренно 
сниженной фракцией выброса левого желудочка.
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