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Промежуточные результаты наблюдательного 
исследования BYHEART: влияние экзогенного 
фосфокреатина на качество жизни пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью

Цель	 Повышение качества жизни является одной из  важнейших задач лечения пациентов с  хрониче-
ской сердечной недостаточностью (ХСН). Цель проводимого исследования заключается в поис-
ке способов повышения эффективности методов лечения ХСН на основе изучения показателей 
качества жизни пациентов с ХСН в ходе и после завершения курса лечения экзогенным фосфо-
креатином (ЭФ).

Материал и методы	 В рамках общероссийского проспективного наблюдательного исследования BYHEART изучается 
влияние однократного курса лечения ЭФ на  качество жизни пациентов с  ХСН II–IV функцио-
нального класса (ФК) со сниженной или промежуточной фракцией выброса левого желудочка. 
Наличие ХСН II–IV ФК и фракция выброса левого желудочка <50 % подтверждаются результата-
ми теста с 6‑минутной ходьбой (6МТХ) и данными эхокардиографии после стабилизации базо-
вой терапии.

Результаты	 В  промежуточном анализе полученных данных было обнаружено, что  после проведения курса 
лечения препаратом ЭФ показатели качества жизни пациентов, полученные на  основе суммар-
ной оценки по Миннесотскому опроснику качества жизни больных ХСН (MLHFQ), достовер-
но повышались и сохранялись на удовлетворительном уровне в течение 6 мес после окончания 
курса лечения. Также было обнаружено статистически значимое положительное влияние лечения 
на  клиническое состояние пациентов (по  шкале оценки тяжести сердечной недостаточности), 
на результаты теста 6МТХ, и на увеличение фракции выброса левого желудочка.

Заключение	 Сделанные на основе промежуточного анализа выводы требуется подтвердить по итогам всего 
исследования. Полные результаты, как планируется, будут опубликованы в 2022 году.
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Введение

Увеличение продолжительности жизни населения 
индустриальных стран связано главным образом с  уве-
личением доли лиц пожилого и  старческого возрас-
та. Наряду с  успехами в  лечении острых заболеваний 
сердечно-сосудистой системы изменение возрастной 
структуры населения служит важнейшей причиной ро-
ста заболеваемости хронической сердечной недостаточ-
ностью (ХСН). По имеющимся оценкам, около 64,3 млн 
человек во всем мире страдают ХСН [1]. В экономиче-
ски развитых странах распространенность ХСН состав-
ляет 1–2 % от общей численности взрослого населения 
[2]. В Российской Федерации распространенность ХСН 
в общей популяции составляет 7 %, распространенность 
клинически выраженной ХСН (III–IV функциональ-
ного класса – ФК) – 4,5 % [3]. По данным метаанализа, 
включающего более 1,5 млн пациентов с  сердечной не-
достаточностью всех типов, выживаемость в  течение 1, 
2, 5 и  10  лет составила 87, 73, 57 и  35 % соответствен-
но [4]. В Российской Федерации смертность пациентов 
с ХСН в 10 раз больше, чем в популяции. Средняя про-
должительность жизни пациентов с  ХСН I–II ФК со-
ставляет 7,8 года, пациентов с ХСН III–IV ФК – 4,8 года 
[5]. Высокая смертность и  высокая частота госпитали-
зации ассоциируются с низким качеством жизни (КЖ) 
пациентов [6]. КЖ пациентов с ХСН снижается не толь-
ко в связи с симптомами, непосредственно обусловлен-
ными нарушением гемодинамики, но и в связи с рядом 
дополнительных симптомов, таких как боль, диссомния, 
депрессия и  тревога, которые ограничивают их  жизне-
деятельность [7]. Тема изучения КЖ пациентов с ХСН 
привлекает возрастающее внимание исследователей, так 
как его результаты позволяют не только оценить эффек-
тивность лечения, но и  сделать определенные выводы 
организационного характера. Так, в  недавнем система-
тическом обзоре, основанном на результатах метаанали-
за 70 исследований, проведенных в  разных странах ми-
ра с общим числом в 25 180 участников, авторы делают 
вывод, что скрининг показателей КЖ может иметь боль-
шое значение для  планирования медицинской помо-
щи и определения прогноза при сердечной недостаточ-
ности [8]. Улучшение КЖ пациентов с ХСН – не менее 
важная клиническая задача, чем  увеличение продолжи-
тельности жизни. Значительное внимание воздействию 
на  КЖ пациентов с  ХСН уделяется в  Национальных 
клинических рекомендациях «Хроническая сердечная 
недостаточность» [3].

Препараты на  основе фосфокреатина, в  том числе 
препарат Неотон («Альфасигма Рус», Италия), зареги-
стрированы в  Российской Федерации и  успешно приме-
няются для лечения пациентов с ХСН. Экзогенный фос-
фокреатин (ЭФ) обладает способностью уменьшать 

выраженность ишемического и  реперфузионного по-
вреждений миокарда [9], предотвращать снижение сокра-
тимости сердечной мышцы и возникновение нарушений 
ритма сердца [10]. Гипотезой исследования BYHEART 
предполагается, что применение данного препарата ока-
жет влияние на показатели КЖ пациентов с ХСН.

Материал и методы
Российское общенациональное проспективное на-

блюдательное исследование по  оценке влияния ЭФ 
на КЖ пациентов с ХСН BYHEART организовано и про-
водится в  соответствии с  международными требова-
ниями, предъявляемыми к  наблюдательным неинтер-
венционным исследованиям и на  основании протокола, 
одобренного Независимым междисциплинарным Ко-
митетом по  этической экспертизе клинических исследо-
ваний, и  при  консультативной поддержке научного кон-
сорциума «КАРДИОНИС», организованного ФГБУ 
«НМИЦ кардиологии» Минздрава России. Информа-
ция об исследовании опубликована ранее [11].

В соответствии с критериями в исследование включа-
ются мужчины и женщины старше 18 лет с диагностиро-
ванной ХСН II–IV ФК, подтвержденной результатами те-
ста с 6‑минутной ходьбой (6МТХ) – пройденное рассто-
яние менее 425 м, и фракцией выброса левого желудочка 
(ФВ ЛЖ) менее 50 % по  данным эхокардиографии, с  до-
стигнутой стабилизацией базовой терапии (дозы ингиби-
торов ангиотензинпревращающего фермента, бета-адре-
ноблокаторов и  диуретиков доведены до  оптимальных). 
Курс ЭФ должен быть назначен лечащим врачом по пока-
заниям независимо от исследования.

Настоящий промежуточный анализ результатов был 
проведен на основании полученных данных после завер-
шения набора 465  пациентов в  29 городах Российской 
Федерации. В исследовании принимают участие 74 врача-
кардиолога.

В исследовании предусматриваются 4 визита наблюде-
ний – 1‑й визит включения (В1), 2‑й визит после заверше-
ния курса лечения ЭФ (В2), 3‑й визит через 3 мес после 
завершения курса лечения (В3), 4‑й визит через 6 мес по-
сле завершения курса лечения (В4). Визиты В3 и В4 про-
водятся посредством телефонного опроса пациентов.

В зависимости от состояния пациента врач назначает 
лечение ЭФ в  соответствии с  инструкцией по  его меди-
цинскому применению, включая возможность начать ле-
чение «ударными» дозами по 5–10 г препарата в 200 мл 
5 % раствора декстрозы (глюкозы) внутривенно капельно 
со скоростью 4–5 г / ч в течение 3–5 дней, с последующим 
переходом на  внутривенное капельное введение (дли-
тельность инфузии не менее 30 мин) 1–2 г препарата, раз-
веденного в 50 мл воды для инъекций, 2 раза в сутки в те-
чение 2–6 нед, либо сразу начать внутривенное капельное 
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введение поддерживающих доз препарата (1–2 г в 50 мл 
воды для инъекций 2 раза в сутки в течение 2–6 нед).

В ходе наблюдений на визитах врачи-исследователи ре-
гистрируют следующие данные: показатель КЖ больных 
с  ХСН на  основе использования Миннесотского опрос-
ника КЖ больных ХСН (MLHFQ). Дополнительно на ви-
зитах В1 и В2 (госпитализация и выписка из стационара) 
регистрируются симптомы ХСН по шкале оценки клини-
ческого состояния пациента с ХСН (ШОКС), результаты 
6МТХ, а также некоторые лабораторные показатели (уро-
вень натрийуретического пептида B-типа и  скорость клу-
бочковой фильтрации). Кроме того, изучаются возможные 
нежелательные явления, связанные с  проведением курса 
лечения ЭФ.

Для  сбора и  обработки данных исследования исполь-
зуется система управления клиническими и наблюдатель-
ными исследованиями SaaS-типа «Энроллми.ру» (про-
ект Сколково, Россия) [12].

В промежуточный статистический анализ вошли фак-
тические данные пациентов, для  которых имеется оцен-
ка эффективности вмешательства хотя бы на двух визитах, 
позволяющая провести запланированное сравнение.

С целью описания параметров эффективности вмеша-
тельства для общей популяции и для подгрупп в соответ-
ствии с  выделенными ковариатами представлены описа-
тельные статистики (среднее значение, стандартное от-
клонение, медиана, 25‑й и  75‑й процентили, минимум, 
максимум).

Для  статистического вывода использовались параме-
трические методы (парный t-критерий Стьюдента). Ана-
лиз в подгруппах по полу, ФК ХСН (II, III, IV) и индексу 
массы тела – ИМТ (<25, 25–30, >30 кг / м2) выполнен с ис-
пользованием того же подхода. В исследовании использо-
ван односторонний уровень значимости (p), равный 0,025.

Результаты
В промежуточный анализ были включены данные, по-

лученные у 465 пациентов, в том числе 267 (57,4 %) муж-
чин и  198 (42,6 %) женщин. На  дату выгрузки базы дан-
ных, 1‑й и 2‑й визиты (В1, В2) завершили 465 пациентов, 
3‑й визит (В3) – 391 пациент, 4‑й визит (В4) – 340 пациен-
тов. Медиана возраста пациентов исследования составила 
64 (37—95) года. Медиана ИМТ в общей группе пациен-
тов исследования составила 28,9 (18,5–61,0) кг / м2. Рас-
пределение по ФК ХСН составило: II ФК – 197 (42,4 %) 
человек, III ФК ХСН – 240 (51,6 %), IV ФК – 28 (6,0 %).

КЖ пациентов оценивалось на  каждом из  4 визитов 
на  основе суммарной оценки по  MLHFQ. Исследовате-
ли просили участвующих пациентов заполнить опросник 
MLHFQ на исходном уровне, до начала лечения ЭФ (В1), 
сразу после завершения курса лечения (В2), через 3  мес 
(В3) и  через 6 мес (В4) после окончания курса лечения. 

В каждом из 21 вопроса пациентам предлагалось указать, 
насколько проявления ХСН мешают им жить так, как они 
хотели, используя шкалу от  0 (нет влияния), 1 (очень не-
значительно), 2, 3, 4 и до 5 (очень сильно). Таким образом, 
суммарная оценка КЖ по опроснику MLHFQ варьирует 
от наивысшей (0 баллов), до наиболее низкой (105 баллов).

Базовый уровень КЖ в  общей популяции до  нача-
ла лечения составил 62,33±16,18 балла (n=465). По-
сле применения ЭФ суммарная оценка по  MLHFQ до-
стоверно снизилась, что  свидетельствует о  повышении 
оценки пациентами КЖ на  каждом последующем визи-
те (В2–В4). Наиболее выраженное снижение оценки 
до  45,93±17,87  балла (В2 к  В1: n=465; p<0,0001) пред-
сказуемо произошло по завершении курса лечения. Через 
3 и 6 мес показатели КЖ пациентов сохранялись или про-
должали расти: до  36,94±16,79 балла (В3 к  В2: n=391; 
p<0,0001) и  до  35,14±18,15 балла (В4 к  В3: n=340; 
p<0,0001) соответственно. Динамика суммарной оцен-
ки по MLHFQ в общей популяции представлена на рис. 1.

Дополнительно был проведен анализ в группах по при-
знакам пола (2 группы), ИМТ (3 группы) и  ФК ХСН 
(3  группы). Анализ показал, что при  сохранении общей 
картины улучшения КЖ в каждой группе на каждом визите 
у женщин изменение показателя КЖ статистически незна-
чимо при сравнении В4 к В3 (p>0,025). Такой же результат 
статистической незначимости изменений для  сравнения 
В4 к В3 был получен у пациентов с ИМТ >30 кг / м2 (ожи-
рение). Однако в группе пациентов с IV ФК ХСН наблюда-
ется достоверное снижение показателя только для сравне-
ния В2 к В1, при этом последующие изменения между ви-
зитами В2, В3, В4 статистически незначимы.

Данные представлены в виде диаграммы размаха. 
КЖ – качество жизни; ХСН – хроническая сердечная недоста-
точность.
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Вторичные конечные точки исследования регистри-
ровались только в ходе очных визитов В1 и В2.

ШОКС при  ХСН содержит 10 вопросов с  указани-
ем вариантов ответов и их балльной оценки. Максималь-
но пациент может набрать 20 баллов (терминальная ста-
дия ХСН), минимально  – 0 баллов (полное отсутствие 
признаков ХСН). Было показано, что  после курса лече-
ния ЭФ балльная оценка по  ШОКС достоверно снижа-
лась с  7,18±2,64 (В1) до  4,65±1,99 (В2) балла (n=459; 
p<0,0001). Динамика оценок по  шкале ШОКС на  1‑м 
и 2‑м визитах в общей популяции представлена на рис. 2.

В  повседневной клинической практике для  оценки фи-
зической толерантности и  объективизации функциональ-
ного статуса больных с  ХСН широко используется 6МТХ. 
Для  проведения теста пациент должен пройти в  приемле-
мо быстром темпе максимальное расстояние за 6 мин (если 
больной остановится для отдыха, затраченное на это время 
включается в общий зачет). Доказана тесная корреляция ре-
зультатов 6МТХ с  ФК ХСН и  прогнозом: пройденное рас-
стояние <300 м соответствует неблагоприятному прогнозу.

6МТХ проводился у  всех пациентов на  В1 и  В2. Уве-
личение среднего результата теста с 274,03±89,42 м (В1) 
до  338,17±91,06 м (В2) достоверно свидетельствует 
об успешности курса лечения ЭФ (n=465; p<0,0001).

Дополнительно в  ходе исследования было отмече-
но достоверное увеличение ФВ ЛЖ с 42,65±6,04 % (В1) 
до 44,35±6,30 % (В2) (n=459; p<0,0001).

Обсуждение
Полученные результаты исследования КЖ пациентов 

с  ХСН II–IV ФК и  сниженной или  промежуточной ФВ 
ЛЖ согласуются с  данными литературы. Так, в  различ-
ных современных работах базовый уровень суммарной 
оценки по  MLHFQ находится в  интервале от  43,10  до 
53,21  балла [13, 14]. Считается, что  оценка <24  баллов 
свидетельствует о хорошем КЖ, оценка от 24 до 45 бал-
лов – об удовлетворительном КЖ, а оценка >45 баллов – 
о плохом КЖ и неблагоприятном прогнозе [15, 16]. В не-
которых работах отмечается связь между снижением сум-
марной оценки по  MLHFQ и  повышением ожидаемой 
продолжительности жизни пациентов [13].

Заключение
Промежуточный анализ данных, полученных в  иссле-

довании BYHEART, свидетельствует о  достоверном повы-
шении качества жизни пациентов с хронической сердечной 
недостаточностью после прохождения курса лечения экзо-
генным фосфокреатином и сохранении показателя на удов-
летворительном уровне в течение 6 мес после завершения 
курса лечения. Этот результат коррелирует с  положитель-
ными изменениями по шкале оценки тяжести сердечной не-
достаточности, результатами теста с  6‑минутной ходьбой, 
а также с увеличением фракции выброса левого желудочка.

Исследование спонсировано компанией «Альфасигма 
Рус». Сбор и обработка данных исследования проводи-
лась компанией «Энроллми.ру». Представители компа-
нии «Альфасигма Рус» не оказывали какого-либо влия-
ния на анализ и интерпретацию данных.
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