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ДИАСТОЛИЧЕСКАЯ СЕРДЕЧНАЯ 
НЕДОСТАТОЧНОСТЬ: 20 ЛЕТ СПУСТЯ.
Актуальные вопросы патогенеза, диагностики и лечения 
сердечной недостаточности с сохраненной ФВ ЛЖ

Обзор посвящен анализу результатов исследований эпидемиологии, механизмов развития, методов диагностики и лечения 
больных сердечной недостаточностью с сохраненной фракцией выброса (СНсФВ), выполненных за последнее десятилетие. 
Как и предполагалось, продолжается рост распространенности СНсФВ, что связано с увеличением вклада в структуру при-
чин сердечной недостаточности (ХСН) коморбидных заболеваний, таких как  артериальная гипертония с  гипертрофией 
левого желудочка, ожирение, сахарный диабет, хроническая болезнь почек, с постарением населения и уменьшением вклада 
ишемической болезни сердца и инфаркта миокарда. Сопутствующие заболевания являются источником низкоинтенсивно-
го микрососудистого воспаления, которому по современным представлениям отводится роль пускового механизма, приво-
дящего в итоге к энергодефициту, нарушению расслабительных свойств кардиомиоцита и диффузному фиброзу миокарда. 
Оба процесса приводят к повышению ригидности сердечной мышцы и патологическому росту давления заполнения левого 
желудочка (ДЗЛЖ), которое сопровождается развитием венозного легочного застоя и ухудшением альвеолярной оксигена-
ции крови – источником клинической картины СНсФВ. Выявление высокого ДЗЛЖ с помощью тканевой допплер эхокар-
диографии по показателю E / e’ стало инструментальной основой диагностики СНсФВ. Признание воспаления и фиброза 
ключевыми факторами патогенеза обозначило основной вектор современной терапии больных СНсФВ (противовоспали-
тельный и антифибротический), лучшая реализация которого стала возможна с появлением в арсенале врачей препаратов 
из  класса ингибиторов ангиотензиновых рецепторов и  неприлизина, ингибиторов натрий-глюкозного котранспортера 
типа 2, антагонистов альдостерона. Однако эффективность такого лечения прослеживается лишь при  фракции выброса 
ЛЖ ниже 60 –65 %, а выше – существенно снижается. Данное ограничение может быть обусловлено гетерогенной приро-
дой заболевания и требует применения более совершенных методов верификации клинических фенотипов СНсФВ. Среди 
таковых рассматриваются транскриптомный, метаболомный и протеомный подходы, которые при использовании возмож-
ностей «машинного обучения» и искусственного интеллекта могут стать новым рубежом в исследованиях, представляя 
собой важный шаг на пути к персонализированной медицине для больных СНсФВ.
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Прошло чуть больше 20 лет с момента выхода в нашем 
журнале статьи «Знакомьтесь: диастолическая сер-

дечная недостаточность» [1] и  10  лет после публикации 
в  2010  году статьи «Диастолическая сердечная недоста-
точность: 10 лет знакомства» [2], которая заканчивалась 
вопросами: «Какая новая трансформация ждет сердечную 
недостаточность? Как  скоро будет решена проблема сер-
дечной недостаточности с  сохраненной фракцией выбро-
са левого желудочка (СНсФВ)? Будут  ли они (новые пре-
параты) эффективны?» Действительно, прошедшая декада 
ознаменовались революционными изменениями в  наших 
представлениях о том, что из себя представляет эта форма 
хронической сердечной недостаточности (ХСН), каковы 
ее патогенез, способы диагностики и лечения, основанные 
на новом понимании механизмов ее развития.

Определение
Для  описания этой формы был «законодатель-

но» принят единый термин  – «сердечная недостаточ-
ность с  сохраненной фракцией выброса левого желу-
дочка (СНсФВ)», который фиксирует главную раз-
граничительную характеристику данного фенотипа 
ХСН  – фракцию выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) 
≥50 %. Другие предлагаемые ранее термины «сохранен-
ная систолическая функция ЛЖ» и  «диастолическая 
сердечная недостаточность» перестали применяться, 
поскольку не отражают в полной мере суть этого фено-
типа ХСН и даже могут вводить в заблуждение. Очевид-
но, поскольку ФВ ЛЖ лишь косвенно и очень грубо от-
ражает сократительную способность миокарда и его си-
столическую функцию, то и  говорить о  «сохраненной 
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систолической функции» только лишь на  основании 
ФВ ЛЖ≥50 % ошибочно. Оценка сократимости миокар-
да и  его систолической функции с  помощью более чув-
ствительных методик, например, магнитно-резонансной 
томографии (МРТ) или  определения глобального про-
дольного стрейна левого желудочка (GLS) при двухмер-
ной эхокардиографии (ЭхоКГ), показывает, что  сниже-
ние сократимости миокарда у  больных ХСН наблюда-
ется при любой ФВ ЛЖ. То есть величина ФВ ЛЖ≥50 % 
в  классификации ХСН выполняет исключительно «раз-
граничительную» функцию для разных фенотипов ХСН, 
но никак не является продольным показателем сократи-
мости миокарда. Более того, в настоящее время ведется 
серьезная дискуссия относительно определения вели-
чины «нормальной» ФВ ЛЖ и ее уровень≥50 % не все-
ми экспертами признается, как «нормальный», а значит 
и «сохраненный» [3]. 

Термин «диастолическая сердечная недостаточность» 
также не  получил официального признания, посколь-
ку признаки нарушения диастолического наполнения 
сердца могут наблюдаться у  пациентов без  очевидной 
клиники сердечной недостаточности, например, у  лиц 
пожилого и  старческого возраста, а  расстройства ди-
астолы являются практически обязательным компо-
нентом любого фенотипа сердечной недостаточности, 
в том числе фенотипа с преобладанием систолической 
дисфункции.

Эпидемиология, клиническая картина, прогноз
Последнее десятилетие не внесло каких-либо принци-

пиальных изменений в  наши представления относитель-
но эпидемиологии, клинической картины или  прогноза 
больных СНсФВ. Как и  предполагалось, распространен-
ность СНсФВ среди всех больных ХСН из года в год уве-
личивается и, по данным разных авторов, уже превышает 
50 % [4]. Эта тенденция ожидаемо обусловлена нарастаю-
щим вкладом в перечень причин ХСН таких заболеваний, 
как артериальная гипертония (АГ), ожирение, сахарный 
диабет типа 2 (СД), хроническая болезнь почек (ХБП), 
и, с другой стороны, уменьшением вклада ишемической 
болезни сердца и  инфаркта миокарда. Оценка клиниче-
ской картины и  прогноза при  СНсФВ также не  претер-
пела существенных изменений. Выживаемость больных 
СНсФВ несколько лучше, чем больных со сниженной ФВ 
ЛЖ, однако эта разница не видится принципиальной [5].

Взгляд на патогенез СНсФВ
Ключевые изменения коснулись понимания механиз-

мов развития СНсФВ. На  сегодняшний день рассматри-
ваются две основные концепции. Первая: СНсФВ – это 
самостоятельное заболевание, отличное от  СН с  низ-
кой ФВ ЛЖ (СНнФВ), и  первопричиной СНсФВ явля-
ется не утрата части работоспособного миокарда, а низ-
коинтенсивное провоспалительное состояние (рис. 1). 
Вторая: ХСН  – это единое одномодальное заболевание 

СRP – С-реактивный белок; IL1RL1 – интерлейкин подобный 1 рецептор 1; GDF15 – фактор дифференциации роста; 
КМЦ – кардиомиоцит; ROS – активные формы кислорода; ONOO- – пероксинитрит; NO – оксид азота; 
sGC – растворимая гуанилатциклаза; cGMP – циклический гуанилмонофосфат; PKG – протеинкиназа G; 
TGF-β – трансформирующий фактор роста; VCAM – молекула адгезии сосудистых клеток; F passive – пассивная жесткость КМЦ.

Рисунок  1. Низкоинтенсивное системное микрососудистое воспаление – универсальный вклад в развитие СНсФВ
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с множеством траекторий развития от СНсФВ до СНнФВ 
(рис. 2).

Концепция самостоятельной провоспалительной мо-
дели развития СНсФВ основана на  том представлении, 
что сопутствующие заболевания, такие как, в первую оче-
редь, ожирение и  АГ, а  также СД, хроническая обструк-
тивная болезнь легких (ХОБЛ), ХБП, анемия, сопрово-
ждаются системным низкоинтенсивным воспалением 
на  уровне эндотелия коронарных микрососудов. Эндо-
телиальное воспаление приводит к  образованию актив-
ных форм кислорода и снижает биодоступность NO, что, 
в  свою очередь, приводит к  снижению уровня цикличе-
ского гуанозинмонофосфата и  снижению активности 
протеинкиназы G.  Низкая активность этого фермента 
увеличивает напряжение покоя (пассивное напряжение) 
кардиомиоцитов (КМЦ) из-за  гипофосфорилирования 
титина и  снимает торможение про-гипертрофических 
стимулов, вызывающих гипертрофию КМЦ.

Помимо этого, микровоспаление в  эндотелиальных 
клетках сопровождается экспрессией молекул адгезии 
(VCAM и  E-селектина), что  способствует миграции мо-
ноцитов в  субэндотелиальное пространство. Эти моно-
циты высвобождают трансформирующий фактор роста 
(TGF-b), стимулирующий превращение фибробластов 
в  миофибробласты, которые в  избыточном количестве 
откладывают коллаген в  интерстициальном простран-
стве с развитием клинически значимого фиброза миокар-

да. Изменение диастолических свойств КМЦ в сочетании 
с избыточным коллагеновым матриксом (фиброзом) уси-
ливают диастолическую дисфункцию (ДД) и  качествен-
но повышают ригидность (камерную жесткость) желу-
дочков. Нарастающая ДД и высокая камерная жесткость 
затрудняют диастолическое заполнение ЛЖ. Это затруд-
нение вначале компенсируется усилением левопредсерд-
ной (ЛП) подкачки, а после исчерпания компенсаторного 
ресурса ЛП адекватное заполнение ЛЖ проходит за счет 
увеличения градиента давления между ЛП и ЛЖ (давле-
ние заполнения ЛЖ – ДЗЛЖ). Именно повышение ве-
личины ДЗЛЖ является главной гемодинамической кон-
стантой, определяющей факт наличия ДД, как  возмож-
ной причины клиники ХСН. Механизм трансформации 
высокого ДЗЛЖ в  клинику ХСН (одышку в  покое или 
при нагрузке, слабость, утомляемость) реализуется через 
ухудшение оттока крови из  легочных вен в  перегружен-
ное ЛП и развитие вначале венозной, а затем смешанной 
(реактивной) легочной гипертензии (ЛГ). Венозная ЛГ 
сопровождается затруднением лимфодренажа легочной 
ткани, отеком стенок альвеол с  ухудшением их  транзи-
торных свойств и неизбежным в этой ситуации падением 
оксигенации крови. Гипоксия и связанная с ней клиника 
(одышка, слабость и т. д.) наиболее ярко проявляет себя 
при физической нагрузке, даже незначительной, посколь-
ку жесткий коллагеновый матрикс не дает возможности 
полноценной реализации механизма Франка–Старлин-
га: не происходит увеличения сердечного выброса (СВ) 
для обеспечения нагрузки из-за невозможности КМЦ до-
полнительно «растянуться» в диастолу для усиления си-
столического сокращения. Последующее присоединение 
артериолярной (реактивной) к  венозной ЛГ запускает 
механизм правожелудочковой недостаточности с  разви-
тием застойных явлений по  большому кругу кровообра-
щения и подключением почечного компонента ХСН.

Очевидно, что  механизмы формирования ДД более 
многообразны и не  ограничиваются только микросо-
судистыми воспалительными процессами и  фиброзом 
мио карда. В  этом ряду рассматривается тахи-частотная 
составляющая, влияние правого желудочка, состояние 
перикарда, экстракардиальное окружение, инфильтра-
тивные процессы в  миокарде и  ряд других. Тем не  ме-
нее воспалительный механизм развития СНсФВ рассма-
тривается как приоритетный и наиболее распространен-
ный, что подтверждается положительными результатами 
клинических исследований у таких больных с препарата-
ми, обладающими в том числе противовоспалительными 
и антифибротическими свойствами – статинами, валсар-
таном+ сакубитрилом и ингибиторами натрий-глюкозно-
го котранспортера типа 2 (иНГЛТ2) [6].

Провоспалительная / фибротическая концепция пато-
генеза объясняет, почему при схожести клиничес кой кар-

ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка,  
СН – сердечная недостаточность, КДО ЛЖ – конечный  
диастолический объем левого желудочка,  
ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких.

Рисунок  2. ХСН – это спектр различных фенотипов 
на разных траекториях единого процесса,  
адаптировано из Filippos Triposkiadis et al. [7] 
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тины с  «классической» формой ХСН с  низкой ФВ ЛЖ, 
СНсФВ может рассматриваться как  самостоятель-
ное заболевание. Главное отличие  – пусковой механизм 
(табл. 1): при СНсФВ  – это микрососудистое низкоин-
тенсивное воспаление; при СНнФВ – гибель КМЦ в усло-
виях ишемии миокарда (чаще всего при остром инфаркте 
миокарда, реже – при хронической ишемии или токсиче-
ском воздействии). Морфофункциональные отличия: при 
СНсФВ – утолщение стенок ЛЖ при его не увеличенном 
объеме (концентрическое ремоделирование), высокая 
жесткость миокарда и сохраненная ФВ ЛЖ; при СНнФВ – 
дилатация полости ЛЖ при неизменной толщине стенок 
(эксцентрическое ремоделирование), снижение ФВ ЛЖ 
без  повышения жесткости его стенок. Фиброз миокарда 
имеет место при обоих механизмах развития ХСН, однако 
при СНсФВ он носит диффузный (интерстициальный) ха-
рактер, а при СНнФВ – чаще фокальный, заместительный 
характер (например, в зоне ишемического повреждения). 
Принципиальным является отличие нейрогормональной 
реакции на воздействие. При СНнФВ, вызванной гибелью 
части работоспособных КМЦ, для  поддержания преж-
него уровня сердечного выброса (СВ) включается меха-
низм стимуляции оставшихся в  «живых» КМЦ путем 
активации симпатоадреналовой (САС) и  ренин-ангио-
тензин-альдостероновой систем (РААС). При  СНсФВ 
все КМЦ «живы» и не нуждаются в стимуляции, поэтому 
существенной активации САС и  РААС при  этой форме 
ХСН не происходит. Первый фенотип можно обозначить 
как  «сердечное расстройство с  системным проявлени-
ем», второй – как «системное расстройство с сердечным 
проявлением». Различие механизмов развития этих двух 
фенотипов ХСН объясняет разность реакции больных 
на нейрогуморальные модуляторы: ингибиторы АПФ, бе-
та-адреноблокаторы эффективны при  СНнФВ и  малоэф-
фективны при СНсФВ.

Вторая концепция развития ХСН  – концепция еди-
ного заболевания, но с  множеством траекторий раз-
вития. По  мнению F.  Triposkiadis et al. [7], ХСН  – это 
спектр различных фенотипов (рис. 2) на  разных траек-
ториях единого процесса. Каждый фенотип является ре-
зультатом специфической для конкретного пациента тра-
ектории, при  которой его сердце перестраивается или 
в  сторону концентрической гипертрофии (начало тра-
ектории), или эксцентрической гипертрофии (финал тра-
ектории), или комбинации того и другого (середина тра-
ектории). Начало процесса и  последующая траектория 
зависят от фактора(-ов) риска пациента, сопутствующей 
патологии и  модификаторов заболевания. Факторы ри-
ска – это заболевания, которые всегда предшествуют раз-
витию СН: чем больше факторов риска, тем выше частота 
развития СН. Сопутствующие заболевания (как  прави-
ло, 2 и  более) могут предшествовать СН или  развивать-

ся на  ее фоне, сосуществовать с  ней. Наконец, модифи-
каторы  – это специфические характеристики пациента, 
которые способствуют развитию начального феноти-
па и  продвижению СН в  ту или  иную сторону траекто-
рии. Гипертония, ожирение, как и женский пол, а также 
продвинутый возраст склоняют траекторию в  сторону 
концентрического типа ремоделирования, а  ишемиче-
ская болезнь сердца  – в  сторону эксцентрического. Мо-
дификация траектории в  сторону эксцентрического ре-
моделирования происходит на  фоне острого поврежде-
ния или  перегрузки (ОИМ, токсическое воздействие), 
а  в  сторону концентрического  – на  фоне или при  при-
соединении АГ, СД, ожирения, гипотиреоза. Несмотря 
на  количественные различия между крайне левой и  пра-
вой сторонами спектра, существует важное совпадение 
между фенотипами по всему спектру. Любое разделение 
спектра по  одному любому критерию (например, по  ве-
личине ФВ ЛЖ) является искусственным.

Какую величину ФВ ЛЖ следует считать 
«сохраненной» («нормальной»), 
а какую – «сниженной»?

Традиционный взгляд на  ФВ ЛЖ, как на  главный 
определяющий фактор систолической функции ЛЖ 
и  как  на  фактор, разделяющий ХСН на  систолическую 
и  диастолическую, в  последнее время подвергается обо-

Таблица 1. Основные отличия механизмов развития, 
активности гормонов и характера фиброза 
при сердечной недостаточности с сохраненной 
и с низкой фракцией выброса левого желудочка

Параметр

Сердечная 
недостаточность 

с сохраненной 
фракцией выброса 

(СНсФВ)

Сердечная 
недостаточность 

с низкой  
фракцией выброса  

(СНнФВ)
Патогенетический 
пусковой механизм

Микрососудистое 
воспаление

Гибель  
кардиомиоцита

Структура/функция ЛЖ

Объем ЛЖ ↔ ↑

Толщина стенок ↑ ↔
Ремоделирование Концентрическое Эксцентрическое

ФВ ЛЖ ↔ ↓

Жесткость ЛЖ ↑ ↓
Активация гормонов
Ренин-ангиотензи-
новая система +/– +++

Симпатоадре-
наловая система +/– +++

Альдостерон ++ +++

Фиброз Интерстициальный/
реактивный

Фокальный/ 
заместительный

ЛЖ – левый желудочек;  
ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка.
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снованной критике. Шестьдесят лет назад R.  Folse 
и  E.  Braunwald [8] сообщили о  радиоизотопном мето-
де определения доли конечного диастолического объема 
левого желудочка (ЛЖ), выбрасываемого во  время сер-
дечного цикла. Их  работа заложила основу для  исполь-
зования ФВ ЛЖ в  клинической практике и  сформирова-
ла десятилетия последующих сердечно-сосудистых иссле-
дований. По  сей день ФВ ЛЖ остается доминирующим 
в сознании врачей показателем сократимости желудочков, 
передающим информацию, имеющую отношение к  диа-
гностике, лечению и прогнозу почти всех сердечно-сосу-
дистых заболеваний.

Выбор величины 50 %, как точки отсечения между «нор-
мальной» и «сниженной» величиной ФВ ЛЖ, был сделан 
на основании базы данных 7 крупнейших американских по-
пуляционных исследований, выполненных с учетом ЭхоКГ 
показателей [9]. Медиана величины ФВ ЛЖ в  здоровой 
(без  АГ, СД, ХБП) популяции вне зависимости от  возрас-
та, расовой принадлежности и  роста / веса составила 62 % 
с разбросом в 2 стандартных отклонения (2σ): от 52  до 72 % 
для  мужчин и  64 % с  разбросом 54 -74 %, соответствен-
но, для  женщин, которые при  одномодальном распределе-
нии охватывают 95 % всего здорового населения. Поэто-
му выбор ФВ ЛЖ 50 % практически гарантирует, что  лю-
бая ФВ ЛЖ ниже этой величины будет «сниженной», 
а  ФВ ЛЖ ≥50 %  – сохраненной. Именно эта цифра лег-

ла в  основу принятого деления больных ХСН на  подгруп-
пы с низкой (<40 %), умеренно низкой (41–49 %) и сохра-
ненной (≥ 50 %) ФВ ЛЖ. Казалось бы, очевидно, что смерт-
ность больных ХСН будет тем  выше, чем  ниже уровень 
ФВ ЛЖ. Однако исследования последних лет с  привязкой 
прогноза сердечно-сосудистых больных к величине ФВ ЛЖ 
во всем ее диапазоне (а не только при ФВ ЛЖ <50 %), по-
казали, что  «точкой перелома» (надир смертности) яв-
ляется ФВ ЛЖ 60–65 %, а не  50 % [10, 11]. Больные ХСН 
с  так называемой «сверхнормальной» ФВ ЛЖ≥60–65 % 
также демонстрируют нарастающее увеличение смерт-
ности, как и  те, кто  имеет ФВ ЛЖ <60 % (рис. 3). Сравни-
тельное исследование больных СНсФВ с ФВ ЛЖ 50 %–60 % 
и с ФВ ЛЖ >60 % показали их разнородность, что проявля-
лось существенными отличиями друг от друга по основным 
гемодинамическим и  морфологическим показателям [12–
14]. То, что когорта больных ХСН с ФВ ЛЖ ≥50 % являет-
ся разнородной «по форме и содержанию», подтверждает-
ся разной реакцией на одну и ту же терапию: при ФВ ЛЖ 
от 50 % и до примерно 60 %, терапия валсартаном +сакуби-
трилом или  иНГЛТ2 демонстрирует положительный ре-
зультат, а  при  ФВ ЛЖ >60 % этот положительный эффект 
ослабевает [15, 16]. Единственным разумным выводом 
из этого феномена является то, что объединение всех боль-
ных ХСН в одну группу по признаку ФВ ЛЖ≥50 % не явля-
ется верным, а  сама величина ФВ ЛЖ≥50 % не  может слу-
жить критерием «нормальности» или  «сохраненности» 
ФВ ЛЖ и требует переосмысления ее порога в сторону по-
вышения до уровня 60–65 % [14, 17].

Лечение больных с СНсФВ: 
революционные изменения

Главные события последнего десятилетия были свя-
заны с  разработкой новых лекарственных подходов 
для  эффективного лечения больных СНсФВ. После от-
носительно неудачного завершения рандомизирован-
ных клинических исследований (РКИ) с  ингибиторами 
АПФ (PEP-CHF) и  сартанами (I-PRESERVE, CHARM-
preserve) [18–20] прошло еще несколько испытаний «не-
нейрогуморального воздействия» с  помощью ритмоу-
режающего препарата ивабрадина [21], препарата алаге-
бриум, действие которого направлено против конечных 
продуктов гликации [22], и ряда других. Однако ни один 
из  них не  показал удовлетворительного эффекта. Боль-
шие ожидания связывались с антагонистом минералкор-
тикоидных рецепторов спиронолактоном в  мега-проек-
те TOPCAT, но и в этом исследовании результат оказался 
«нейтральным», хотя post hoc анализ показал достовер-
ное улучшение первичной точки у  больных с  исходным 
уровнем NT-proBNP >360 пг / мл [23].

В 2019 году завершилось на тот момент наиболее близ-
кое к теме СНсФВ мультицентровое, рандомизированное, 

* –  адаптировано из Gregory J.Wehner et al. [11]

Рисунок  3. Взаимосвязь между фракцией выброса левого 
желудочка и выживаемостью больных в гетерогенной 
клинической когорте*
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двойное слепое исследование III фазы PARAGON–HF, 
в  котором препарат валсартан +сакубитрил сравнивался 
с активным валсартаном у больных с ФВ ЛЖ ≥45 % и повы-
шенным уровнем NT-proBNP [15]. Хотя результат также 
не  достиг статистической значимости (отношение шан-
сов развития первичной комбинированной точки (ПКТ) 
сердечно-сосудистая смерть или  СН-госпитализация со-
ставило 0,87, p=0,059), последующий post hoc анализ 
показал достоверное положительное влияние терапии 
в подгруппе больных с ФВ ЛЖ 45–57 %, что стало своео-
бразной «предтечей» последующего изменения взгляда 
на возможности эффективного лечения больных СНсФВ.

Определенное продвижение в  этом вопросе про-
изошло в  2021  году после завершения исследования 
EMPEROR-preserved с  эмпаглифлозином [16], в  кото-
ром снижение риска ПКТ составило 21 % (p<0,001) и бы-
ло высоко достоверным в диапазоне ФВ ЛЖ от 40  до 60 %. 
Годом позже завершилось исследование DELIVER с дру-
гим представителем класса иНГЛТ2  – дапаглифлози-
ном, результаты которого еще  больше укрепили дове-
рие к глифлозинам: снижение риска ПКТ достигло 18 % 
(p=0,0008) и  было достоверным в  подгруп пах боль-
ных с  ФВ ЛЖ больше и  меньше 60 % [24]. Результаты 
этой серии исследований со  спиронолактоном, А РНИ, 
иНГЛТ2 породили широко обсуждаемую концепцию 
эффективности лечения больных ХСН «на  всем про-
тяжении» ФВ ЛЖ или  «без  учета» ФВ ЛЖ, убедитель-
ную, хотя и  не  безупречную, поскольку вопросы к  эф-
фективности лечения больных со  «сверхнормальной» 
ФВ ЛЖ≥60–65 % по-прежнему остаются без  однознач-
ного решения [25,  26]. Тем не  менее в  современных ре-
гистрационных документах применительно к  валсар-
тан +сакубитрилу, эмпаглифлозину и в  перспективе к  да-
паглифлозину заявлено о возможности применения этих 

препаратов при  сердечной недостаточности вне зависи-
мости от величины ФВ ЛЖ.

Еще  одним результатом этих РКИ стало наглядное 
подтверждение концепции гетерогенности больных, про-
ходящих «под  флагом СНсФВ»: при  всем сходстве сим-
птомов и  признаков сердечной недостаточности такие 
больные представляют собой крайне разнородную груп-
пу с  различными этиологическими и  патогенетическими 
механизмами развития заболевания. В  этой связи попыт-
ки лечить всех пациентов с СНсФВ «под одну гребенку», 
то есть без учета их индивидуальных особенностей, обре-
чены на неудачу. Нельзя не согласиться с мнением Shah S., 
согласно которому на  примере СНсФВ наиболее ярко 
прослеживается современная тенденция к  персонализи-
рованному подходу лечения сердечно-сосудистых заболе-
ваний [27]. Подобный персонализированный подход ос-
нован на выделении четко очерченных фенотипов СНсФВ, 
каждый из которых обладает специфическим набором де-
мографических, патогенетических и  клинических харак-
теристик [28–30]. На сегодняшний день с уверенностью 
можно выделить несколько фенотипов СНсФВ (табл. 2) 
[31], наиболее распространенными из  которых являют-
ся «фенотип дефицита мозгового натрийуретическо-
го пептида (МНП)», который чаще наблюдается у  боль-
ных с  АГ и  гипертрофией левого желудочка, и  «кардио-
метаболический фенотип», превалирующий у  больных 
с  абдоминальным ожирением, метаболическим синдро-
мом, СД. При этом следует признать, что те или иные чер-
ты разных фенотипов пересекаются между собой и могут 
модифицироваться по  мере прогрессирования заболева-
ния. Такое понимание механизмов развития заболевания 
делает обоснованной необходимость комбинированной 
терапии больных СНсФВ с акцентированным применени-
ем иНГЛТ2 и валсартана + сакубитрила, дополненным ан-

Таблица 2. Клинические фенотипы СНсФВ и варианты их терапии, адаптировано из Агеев Ф. Т., Овчинников А. Г. [31]

Фенотип Особенности Уровень  
NTproBNP

Предпочтительная 
терапия

1 Синдром «дефицита МНП» АГ + ГЛЖ ± фиброз  
(± ИБС, ХОБЛ, ХБП, ожирение) от ↔ до ↑ В+С* ± спиронолактон*

2 Кардиометаболический синдром Ожирение, СД  
(± ИБС, АГ, ХОБЛ, ХБП) ↑↑

иНГЛТ2* (эмпаглифлозин, 
дапаглифлозин) + статины

3
Со смешанной ЛГ  

и недостаточностью ПЖ ±  
кардио-ренальным синдромом

↑ ЦВД, застойные явления  
по большому кругу кровообращения, 
СДЛА≥40 мм рт. ст., тяжелое течение

чаще ↑↑↑
Силденафил**,  
торасемид***

4 Амилоидоз сердца (чаще ТТКМП) Чаще мужчины 60 лет  
и старше, с ФВ 60 % и выше чаще ↑↑↑

Стабилизаторы  
транстиретина

* – комбинация В+С, иНГЛТ2 и спиронолактона может быть рассмотрена при 1, 2 и 3 фенотипах;  
** – при наличии доказанной инвазивно смешанной легочной гипертензии; *** – при застойных явлениях предпочтителен торасемид.  
МНП – мозговой натрийуретический пептид, ИБС – ишемическая болезнь сердца, АГ – артериальная гипертония,  
ГЛЖ – гипертрофия левого желудочка, ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких, ХБП – хроническая болезнь почек,  
В+С – валсартан+сакубитрил, иНГЛТ2 – ингибитор натрий глюкозного ко-транспортера типа 2, СД – сахарный диабет,  
ЛГ – легочная гипертензия, ПЖ – правый желудочек, ЦВД – центральное венозное давление, СДЛА – систолическое  
давление в легочной артерии, ТТКМП – транстиретиновая кардиомиопатия, ФВ – фракция выброса.
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тагонистами минералкортикоидных рецепторов. Именно
сочетание этих трех классов препаратов представляется
наиболее перспективным подходом для лечения большин-
ства больных СНсФВ [32].

Диагностика СНсФВ: готовы ли мы?
Привычка ориентироваться на  ФВ ЛЖ, как на  опре-

деляющий критерий сердечной недостаточности, долгое
время мешала адекватно диагностировать СНсФВ. Так,
в  некоторых регистрах и  эпидемиологических исследо-
ваниях привязка диагноза СНсФВ исключительно к  на-
личию клиники и величине ФВ ЛЖ>50 % неизбежно при-
водила к  гипо- или  гипердиагностике СНсФВ [33, 34].
Поэтому важнейшими достижениями последнего деся-
тилетия стали понимание главного механизма развития
СНсФВ и работа по внедрению методов оценки этого ме-
ханизма в рутинную практику.

Основным гемодинамическим механизмом, опреде-
ляющим наличие СНсФВ, является повышение давле-
ния заполнения левого желудочка (ДЗЛЖ) и именно вы-
сокое ДЗЛЖ играет ключевую роль в диагностическом
алгоритме СНсФВ, являясь неким аналогом сниженной
ФВ ЛЖ для  систолической формы СН. ДЗЛЖ можно
напрямую измерить при зондировании сердца, и это ис-
следование до сих пор является «золотым стандартом»
диагностики СНсФВ, однако зондирование не  подхо-
дит для  повседневной клинической практики. Сегодня
важное место в диагностике СНсФВ занимает тканевая
допплер ЭхоКГ с определением величины E / e′ – «клю-
чевого» неинвазивного параметра, который тесно кор-
релирует с ДЗЛЖ и позволяет быстро и достаточно точ-
но оценить ДЗЛЖ [35]. Неинвазивная оценка ДЗЛЖ
по  величине E / e’ заявлена во всех  современных алго-
ритмах распознавания СНсФВ, разработанных специ-
алистами Европейского общества кардиологов (HFA  –
PEFF алгоритм) и  американскими экспертами (алго-
ритм H2FPEF) [36, 37].

Возвращаясь к  проблеме верификации диагноза
СНсФВ в нынешних российских условиях, следует при-
знать, что  пока альтернативы полноценному оснаще-
нию больниц и  поликлиник современными ультразву-
ковыми приборами с  функцией тканевого допплера
с  обучением врачей современным алгоритмам диагно-
стики СНсФВ нет [38].

Заключение: что дальше?
Объясняя причины неутешительных результатов ис-

следования I-PRESERVE, M.  Packer в  2008  году сказал:
«…возможно, мы должны понять, что  мы изучаем; мы
не понимаем этого заболевания (СНсФВ – прим. автора)
вообще…» [39]. Последующие 15 лет целенаправленно-
го изучения позволили «понять» и сформулировать глав-

ную рабочую концепцию заболевания: СНсФВ является 
следствием системного полиорганного низкоинтенсив-
ного микрососудистого воспаления, сопровождающего-
ся в  сердце нарушением энергообеспечения кардиомио-
цита и ухудшением его расслабительных свойств, а также 
усилением межклеточного фиброобразования. Неизбеж-
ное при  объединении этих процессов повышение ри-
гидности миокарда компенсируется патологическим по-
вышением давления заполнения ЛЖ, обнаружение чего 
в покое или при нагрузке является ключевым диагности-
ческим критерием СНсФВ. Неинвазивное определение 
величины ДЗЛЖ с  помощью тканевой допплер ЭхоКГ 
по  величине E / e’ в  совокупности с  другими клиниче-
скими и  биохимическими признаками позволяет просто, 
с высокими чувствительностью и специфичностью вери-
фицировать диагноз СНсФВ.

Механизмы формирования ДД не  ограничиваются 
только микрососудистыми воспалительными процессами 
и фиброзом миокарда и включают в себя сложную моза-
ику кардиальных и некардиальных составляющих, что де-
лает необходимым формирование очерченных феноти-
пов заболевания, каждый из  которых характеризуется 
набором преобладающих характеристик и  чувствителен 
к определенной терапии.

Основанный на  таком понимании выбор терапии 
уже показал свою состоятельность: применение АРНИ, 
иНГЛТ2, антагонистов минералокортикоидных рецеп-
торов и их комбинации при фенотипах больных СНсФВ 
с преобладанием АГ, гипертрофии ЛЖ, ожирения, СД по-
зволило впервые добиться успеха – снижения риска раз-
вития сердечно-сосудистой смерти и  госпитализации 
по поводу СН, по крайней мере в пределах ФВ ЛЖ до 60 %.

Но  самое главное заключается в  другом. Отсут-
ствие убедительного эффекта этой терапии у  больных 
с ФВ ЛЖ>60–65 % лишний раз напоминает о гетерогенной 
природе заболевания и  требует применения более совер-
шенных методов верификации фенотипов, таких как транс-
криптомный, метаболомный и протеомный методы анали-
за, которые могут стать новым рубежом в  исследованиях 
СНсФВ, представляя собой важный шаг на пути к персона-
лизированной медицине [40]. Уже первые пилотные иссле-
дования по выделению «ответственных белков» в когорте 
больных СНсФВ [41] показали наличие устойчивых сетей 
определенных групп воспалительных белков с  показателя-
ми гемодинамики, а  также различную экспрессию неболь-
шой группы циркулирующих внутриклеточных белков, ко-
торые способствуют усилению аутофагических процессов, 
предотвращают окислительный стресс и воспаление, а так-
же способствуют восстановлению и  обновлению клеток 
в сердце и почках [42]. Эти данные открывают новые гори-
зонты в  фенотипировании СНсФВ и  персонифицирован-
ном подходе к выбору лечения.
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Итак, в  каком направлении будет дальше развиваться 

наука и  практика СНсФВ? Очевидно, ближайшее время 
следует посвятить внедрению полученных знаний в реаль-
ную клиническую практику. Довести до сознания врачей, 
что  СНсФВ, по  сути, является самостоятельным заболе-
ванием, которое, несмотря на схожесть клинической кар-
тины, развивается по  своим, отличным от  СНнФВ, пато-
физиологическим законам. Ускоренными темпами следует 
добиваться внедрения в рутинную практику диагностиче-
ских алгоритмов СНсФВ, основанных на доступном опре-
делении уровня ДЗЛЖ, в  частности, исполнения прото-
кола ЭхоКГ исследования с  оценкой величины E / e’. Уже 
сегодня в практике лечения больных СНсФВ следует реа-
лизовать то, что было доказано в ходе РКИ и зафиксирова-
но в Рекомендациях [43] – использование комплекса пре-
паратов, лучшими из которых на данный момент показали 
себя АРНИ, иНГЛТ2, спиронолактон.

Учитывая гетерогенность патогенеза СНсФВ, эффек-
тивность лечения этих больных будет зависеть от точно-

сти определения их  клинического фенотипа (персони-
фикация), а  повышение этой точности возможно лишь 
с внедрением в практику более производительных и мно-
гофакторных методов, таких как  транскриптомные, ме-
таболомные и протеомные методы анализа. Резкий рост 
числа анализируемых параметров, который обеспечи-
вают эти новые методики, потребует изменений всего 
аналитического аппарата и  использования новой систе-
мы обработки массива данных  – т. н. «машинного обу-
чения» [44]. Очевидным подспорьем врачу в  этой ситу-
ации должно стать использование «искусственного ин-
теллекта», что, вероятно, станет главным направлением 
исследований СНсФВ на ближайшие годы.

Так это будет или нет, по сложившейся традиции мы 
обсудим на страницах нашего журнала через 10 лет.

Конфликт интересов не заявлен.
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