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Клинический случай применения экзогенного 
фосфокреатина у пациентки с хронической 
сердечной недостаточностью с сохраненной 
фракцией выброса левого желудочка

В статье представлен клинический случай успешного применения неотона у пациентки с декомпенсацией хронической 
сердечной недостаточности с сохраненной фракцией выброса левого желудочка. Инфузия неотона продемонстрировала 
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Введение
Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) состав-

ляет важную проблему общественного здравоохранения 
как во всем мире, так и в Российской Федерации [1]. ХСН 
характеризуется высокой распространенностью и  неблаго-
приятным прогнозом, несмотря на  применение современ-
ных фармакологических, хирургических и  интервенцион-
ных методов лечения в кардиологии, а также значительным 
ухудшением качества жизни пациентов в связи с повторны-
ми госпитализациями по  причине декомпенсации ХСН [2, 
3]. Распространенность сердечной недостаточности с  со-
храненной фракцией выброса (СНсФВ) в настоящее время 
прогрессивно увеличивается, что  обусловлено ростом про-
должительности жизни, увеличением распространенности 
ожирения, артериальной гипертонии (АГ) и сахарного диа-
бета (СД) [4]. В  соответствии с  Европейскими рекоменда-
циями по  ведению СН терапевтические подходы в  первую 
очередь направлены на  контроль сопутствующих заболева-
ний (АГ, СД, ожирение, ишемической болезни сердца – ИБС, 
лечение амилоидоза) и  устранение симптомов СН (диуре-
тическая терапия у больных с признаками застоя) [5]. У па-
циентов с  СНсФВ предпочтительны петлевые диуретики, 
хотя тиазидные диуретики также могут быть эффективны 
для  лечения АГ [5]. Результаты исследования EMPEROR-
Preserved с  эмпаглифлозином продемонстрировали стати-
стически значимое снижение сердечно-сосудистой смерт-
ности и  частоты госпитализации из-за  декомпенсации СН 
на 21 % у пациентов с фракцией выброса (ФВ) левого желу-
дочка (ЛЖ) ≥40 % [6]. Согласно рекомендациям по  ХСН 
2022 г. АCC / AHA / HFSA (American College of Cardiology /

American Heart Association  / Heart Failure Society of Ameri-
ca – Американская ассоциация сердца / Американская кол-
легия кардиологов / Американская ассоциация по изучению 
сердечной недостаточности) пациентам с  СНсФВ рекомен-
дованы ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 
2-го типа (уровень доказательности IIa) [7]. Консенсус экс-
пертов Американской коллегии кардиологов всем пациен-
там с СНсФВ рекомендует в отсутствие противопоказаний 
ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 2-го типа 
для снижения смертности от сердечно-сосудистых заболева-
ний / госпитализации в связи с декомпенсацией СН [8].

В  патогенезе СНсФВ ключевую роль играет диастоличе-
ская дисфункция ЛЖ. Патофизиологические изменения у па-
циентов с СНсФВ, приводящие к развитию диастолической 
дисфункции, многогранные и  многофакторные. В  патогене-
зе СНсФВ важно выделить собственно патофизиологические 
изменения в  кардиомиоцитах, обу словленные дисфункцией 
митохондрий, приводящей к нарушению энергетического об-
мена, нарушению гомео стаза кальция, запуску окислительно-
го стресса, а также изменения во внеклеточном матриксе, при-
водящие к фиброзу [9]. В исследовании Т. Phan и соавт. [10] 
использовалась 31P-магнитно-резонансная спектроскопия 
в покое для оценки in vivo энергетического метаболизма мио-
карда у 37 пациентов с СНсФВ и 20 субъектов в контрольной 
группе. Обнаружено, что у пациентов с СНсФВ значительно 
снижены запасы энергии в кардиомиоцитах, что подтвержда-
ется снижением отношения креатинфосфат / аденозинтри-
фосфат (АТФ) [10]. Дисфункция митохондрий может способ-
ствовать непереносимости физической нагрузки у  пациен-
тов с СНсФВ [11]. Таким образом, с учетом потенциальной 
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роли дисфункции митохондрий в патогенезе СНсФВ, имеет-
ся значительный интерес к новым терапевтическим подходам 
в  лечении, которые непосредственно воздействуют на  мито-
хондрии. Поддержание функции митохондрий имеет решаю-
щее значение для кардиомиоцитов с высокими требованиями 
к  обеспечению энергией. Терапия, нацеленная на  поддержа-
ние функций митохондрий на основе неотона, может стать со-
временным альтернативным подходом для  предотвращения 
митохондриальной недостаточности и  улучшения энергети-
ческого метаболизма в кардиомиоцитах у пациентов с СНсФВ.

Неотон («Альфасигма Рус», Италия)  – это лекар-
ственное средство на  основе экзогенного фосфокреати-
на (ЭФ), зарегистрированное в  Российской Федерации. 
Согласно многочисленным исследованиям, ЭФ дает кар-
диопротективный, антиишемический, антиаритмиче-
ский эффекты, которые реализуются посредством мно-
гокомпонентного механизма [12–16] (рис. 1, частично 
(блок 3 и 4) адаптировано по [17]).

Приводим клинический случай применения неотона 
у пациентки с СНсФВ.  

Пациентка  А., 76  лет, поступила для  обследования 
и  оптимизации лечения в  отдел заболеваний миокарда 
и  сердечной недостаточности ФГБУ «НМИЦ кардио-
логии им. академика Е. И.  Чазова» Минздрава России 
в апреле 2023 г.

Жалобы и анамнез болезни
Более 10  лет в  анамнезе гипертоническая болезнь 

с максимальным повышением АД до 180 / 100 мм рт. ст. Ре-
гулярно принимала антигипертензивную терапию, на фо-
не которой АД сохранялось в пределах 140 / 80 мм рт. ст.

В  июле 2020 г. впервые отметила появление и  посте-
пенное прогрессирование одышки, тогда  же дискомфорт 
за грудиной, возникающий при физической нагрузке. В ок-
тябре 2020 г. была проведена коронарография, по данным 
которой передняя нисходящая артерия (ПНА) имеет про-
лонгированный субтотальный стеноз, огибающая артерия 
(ОА) окклюзирована, артерия тупого края (АТК) запол-
няется по  межсистемным коллатералям, правая коронар-
ная артерия (ПКА) – стеноз до 65 %, задняя боковая ветвь 
(ЗБВ)  – устьевое сужение 60 %, зад няя межжелудочковая 
ветвь (ЗМЖВ)  – устьевое сужение 70 %. Пациентка кон-
сультирована сердечно-сосудистым хирургом в  «НМИЦ 
ССХ им. А. Н. Бакулева» Минздрава России: рекомендова-
но оперативное вмешательство в объеме аортокоронарно-
го шунтирования. Однако от проведения аортокоронарно-
го шунтирования пациентка отказалась. В октябре 2020 г. 
в НМИЦ хирургии им. А. В. Вишневского выполнены ро-
табляция ПНА, стентирование ПНА и ОА. Выписана с ре-
комендациями: бисопролол 2,5 мг, лозартан 100 мг, ацетил-
салициловая кислота 100 мг, аторвастатин 60 мг. После вы-

1 – регуляция энергетического обмена в кардиомиоцитах; 2 – ингибирование деградации адениновых нуклеотидов на стадии 5’-нуклео-
тидазной реакции в сарколемме кардиомиоцита; 3 – цвиттерионное взаимодействие между ЭФ и полярными головками фосфолипидов 
в интерфазе сарколеммы; 4 – ингибирование накопления лизофосфоглицеридов; 5 – предотвращение агрегации тромбоцитов путем ре-
фосфорилирования аденозиндифосфата (АДФ) в АТФ; 6 – повышение осмотической резистентности эритроцитов и улучшение пла-
стичности их мембран за счет увеличения содержания АТФ; увеличение содержания АТФ в эритроцитах ведет к повышению кислород-
ной емкости крови.

Рисунок  1. Механизмы действия экзогенного фосфокреатина, направленные 
на коррекцию дисфункции митохондрий и улучшение микроциркуляции
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писки состояние пациентки длительное время сохранялось 
удовлетворительным, жалобы регрессировали. Настоящее 
ухудшение отмечает с  осени 2022 г., когда возобновилась 
и нарастала одышка при физической активности. В февра-
ле 2023 г. появились отеки нижних конечностей. К терапии 
был добавлен спиронолактон 25 мг / сут.

В связи с прогрессированием клинических проявлений 
СН пациентка поступила в ФГБУ «НМИЦ кардио логии 
им. академика Е. И.  Чазова» Минздрава России в  апреле 
2023 г. для  лечения и  дообследования. На  момент госпи-
тализации на  постоянной основе принимала бисопролол 
2,5 мг, лозартан 100 мг, ацетилсалициловую кислоту 100 мг, 
аторвастатин 40 мг (ранее был рекомендован прием 60 мг), 
спиронолактон 25 мг, омепразол 40 мг / сут.

Объективный статус при  поступлении: рост: 163 см, 
масса тела 86 кг, индекс массы тела 29 кг / м2. Состояние 
пациентки на момент поступления средней тяжести, кож-
ный покров обычной окраски. Отеки обеих стоп и ⅔ го-
леней, более выраженные справа.

Органы дыхания: форма грудной клетки нормостени-
ческая, число дыхательных движений 15 в 1 мин. Аускуль-
тация легких: дыхание проводится во все отделы, везику-
лярное, хрипов нет.

Органы кровообращения: тоны сердца приглушены, 
шумы над  магистральными артериями не  выслушивают-
ся, ритм правильный с  частотой сердечных сокращений 
(ЧСС) 60 уд / мин, АД на  правой руке 140 / 82 мм рт. ст., 
на левой руке 140 / 80 мм рт. ст.

Данные обследования
При  поступлении на  электрокардиограмме (ЭКГ) си-

нусовый ритм с  ЧСС 59 уд / мин. Нормальное положение 
электрической оси сердца. Позиция сердца горизонтальная.

По  данным эхокардиографии, левое предсердие (ЛП) 
4,1 см, объем ЛП 62 мл, индекс объема ЛП31,31 мл / м2, конеч-
ный диастолический размер ЛЖ 5,1 см, конечный систоличе-
ский размер ЛЖ 3,3 см, ФВ ЛЖ 60 %, зон нарушения локаль-
ной сократимости нет, толщина межжелудочковой перегород-
ки 1,0 см, толщина задней стенки ЛЖ 1,0 см, масса миокарда 
ЛЖ 192,26 г, индекс массы миокарда ЛЖ 100,80 г / м2, правое 
предсердие и  правый желудочек не  расширены. Систоличе-
ское давление в легочной артерии (СДЛА) 35 мм рт. ст.

Допплерэхокардиография: патологические потоки 
в  полостях сердца не  выявлены, признаки недостаточно-
сти клапанов: митрального  – 1–2-й степени, трикуспи-
дального – 1–2-й степени, легочного – 1-й степени. При-
знаков стеноза клапанов нет.

Трансмитральный поток: замедленная релаксация – ди-
астолическая функция миокарда ЛЖ: нарушена; тканевая 
миокардиальная допплерография: e´латеральная = 4 (нор-
ма >10 см / с), e´ септальная = 4 (норма >7 см / с), E / e´ = 14 
(норма <8).

Оценку диастолической функции у пациентки А. про-
вели согласно алгоритму диагностики СНсФВ HFA-PEFF 
[18]. По  результатам данного алгоритма всего было на-
брано 5 баллов, что  подтверждает наличие СНсФВ у  па-
циентки А., в связи с чем следующий этап диагностики – 
диастолический стресс-тест – не проводился (табл. 1).

По  результатам суточного мониторирования ЭКГ: 
на  фоне терапии бисопрололом 2,5 мг / сут регистрирует-
ся синусовый ритм со средней ЧСС 58 уд / мин (минималь-
но 46 уд / мин в 07:14, максимально 96 уд / мин в 14:41). Вы-
явлены единичные желудочковые экстрасистолы (16), оди-
ночные (302) и  куплеты наджелудочковых экстрасистол 
(7), 5 коротких пробежек предсердной тахикардии (3–
10 комплексов) с максимальной частотой сокращений же-
лудочков 152 уд / мин в 15:37. Ишемической динамики сег-
мента ST не отмечено.

По данным фокусированного ультразвукового исследова-
ния периферических артерий: атеросклеротические изме-
нения сонной артерии с максимальным стенозированием 
до 40 % в бифуркации правой общей сонной артерии; ате-
росклеротические изменения бедренной артерии с макси-
мумом стеноза 45 % левой общей бедренной артерии.

Стресс-эхокардиография с физической нагрузкой: проба 
на  выявление скрытой коронарной недостаточности не-
достоверна. Исходно и на максимуме нагрузки (при ЧСС 
113 уд / мин), по  данным ЭхоКГ, зон нарушения локаль-
ной сократимости ЛЖ не  отмечалось. Толерантность 
к физической нагрузке средняя. Реакция АД на нагрузку 
по гипертоническому типу. На максимуме нагрузки боль-
ная предъявляла жалобы на выраженную одышку.

Коронарография: тип кровоснабжения  – правый. 
Ствол левой коронарной артерии с  неровными конту-
рами, ПНА в  проксимальном сегменте стенозирова-
на на 30–40 %, в среднем сегменте ранее установленный 
стент без  гемодинамически значимого рестеноза, за  ме-
стом ранее установленного стента стенозирована на 60–
65 %; диагональная артерия с  неровными контурами; 
ОА с неровными контурами, ранее установленный стент 
в  средней трети проходим, без  гемодинамически значи-
мого рестеноза; АТК с неровными контурами; ПКА с не-
ровными контурами, в среднем сегменте стенозирована 
на 40 %, в дистальном сегменте стенозирована на 60–65 %. 
Заключение: стенозирующий атеросклероз коронарных 
артерий.

Анализы крови при  поступлении: в  общем и  биохимиче-
ском анализе крови без  клинически значимых отклонений 
от  нормы; липидограмма: триглицериды 1,35 ммоль / л, об-
щий холестерин 4,64 ммоль / л, холестерин липопротеинов 
высокой плотности 1,14 ммоль / л, холестерин липопротеи-
нов низкой плотности 2,89 ммоль / л; N-концевой фрагмент 
предшественника мозгового натрийуретического пептида 
(NT-proBNP) 380 пг / мл.
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Таким образом, на  основании проведенного обследова-

ния был сформулирован следующий диагноз: ишемическая 
болезнь сердца: атеросклероз коронарных артерий (стеноз 
ПНА до 65 %, ПКА до 65 %). Транслюминальная баллонная 
ангиопластика ПНА (стент Promus Element Plus 2,5×38 мм), 
ОА (стент Resolute Integrity 2,25×30 мм) от 02.11.2020 г. Ги-
пертоническая болезнь III стадии, АГ 3-й степени, риск сер-
дечно-сосудистых осложнений 4  (очень высокий). Наруше-
ние ритма сердца – желудочковая экстрасистолия, пробежки 
предсердной тахикардии. Гиперхолестеринемия 2а. Атеро-
склероз аорты, брахиоцефальных (стеноз до 40 %), бедренных 
(стеноз до 45 %) артерий. Алиментарное ожирение 1-й степе-
ни. ХСН с сохраненной фракцией выброса II ФК по NYHA.

В период пребывания на стационарном лечении была про-
ведена оптимизация медикаментозной терапии: назначен фу-
росемид 40 мг / сут перорально, начата терапия эмпаглифло-
зином 10 мг, доза аторвастатина доведена до 60 мг / сут, про-
должена терапия: бисопрололом 2,5 мг, лозартаном 100 мг, 
ацетилсалициловой кислотой 100 мг, спиронолактоном 25 мг.

Таблица 1. Алгоритм диагностики 
СНсФВ HFA-PEFF [8, 18]

Шаги Критерии  
СНсФВ

Данные  
пациентки А.

Шаг 1.
Прете-
стовая 
оценка

• Симптомы / признаки СН 
• Коморбидность /  
   факторы риска 

• ЭКГ 
• Стандартная ЭхоКГ 
• 6МТХ

• Одышка / отеки 
• Ожирение 
• АГ 
• Гиперлипидемия 
• ИБС 
• СР 
• ФВ ЛЖ 60 % 
• 320 м

Шаг 2.
Большие 
и малые 
крите-
рии диа-
гностики 
СН

Большие критерии – 2 балла
Функциональные
•  e´ септальная <7 см / с или 

e´ латеральная <10 см / с 
(<75 лет);

•  e´ септальная <5 см / с или 
e´ латеральная <7 см / с 
(≥75 лет) или

•  E / e´ средняя ≥15 или 
TР >2,8 м / с  
(СДЛА >35 мм рт. ст.)

Морфологические
• ИОЛП >34 мл / м2 (СР), 
•  ИОЛП >40 мл / м2 (ФП) или 

ИММЛЖ  
≥149 г / м2 у мужчин  
и ≥122 г / м2 у женщин, 
• ОТС >0,42

Биомаркеры
• СР – NT-proBNP >220 пг / мл  
• ФП – NT-proBNP >660 пг / мл

Малые критерии – 1 балл
Функциональные
• E / e´ среднее: 9–14 или 
• GLS <16 %

Морфологические
• ИОЛП 29–34 мл / м2 (СР) 
•  ИОЛП 30–34 мл / м2 (ФП) или  

ИММЛЖ ≥115 г / м2

• у мужчин 
• и ≥95 г / м2 у женщин 
• ОТС >0,42 / ТСЛЖд ≥12 мм

Биомаркеры
• СР – NT-proBNP = 
125–220 пг / мл 
• ФП – NT-proBNP = 
375–660 пг / мл

Большие критерии
Функциональные
•  e´ септальная = 

4 см / с или  
e´ латеральная = 
4 см / с

Морфологические
– 
– 
– 
–

Биомаркеры
•  NT-proBNP= 

380 пг / мл
Малые критерии
Функциональные
•  E / e´ среднее 

= 14
Морфологические
•  ИОЛП =   

31,31 мл / м2

•  ИММЛЖ = 
100,80 г / м2

Шаг 3. 
Функцио-
нальные 
пробы 

• Диастолический стресс-тест 
• Инвазивная оценка ДЗЛА Не проводился

2 балла  – СН маловероятна; 2–4 балла  – промежуточная груп-
па (следующий шаг); ≥5 баллов – СНсФВ подтверждена; ЭКГ – 
электрокардиограмма; 6МТХ  – 6-минутный тест ходьбы; 
СНсФВ  – сердечная недостаточность с сохраненной фракцией 
выброса; СДЛА  – систолическое давление в легочной артерии; 
ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка; Е – ранне-
диастолическая скорость трансмитрального кровотока; e’ – ран-
недиастолическая подвижность фиброзного кольца митрально-
го клапана; ТР  – трикуспидальная регургитация; ИОЛП  – ин-
декс объема левого предсердия; ОТС – относительная толщина 
стенок; СР  – синусовый ритм; ФП  – фибрилляция предсердий; 
ДЗЛА – давление заклинивания легочной артерии; ТСЛЖд – ко-
нечная диастолическая толщина стенки левого желудочка; GLS – 
глобальная продольная систолическая деформация.

NT-proBNP – N-концевой фрагмент предшественника мозгово-
го натрийуретического пептида; 6МТХ – 6-минутный тест ходь-
бы; MLHFQ  – Миннесотский опросник для  оценки качества 
жизни у больных с ХСН; ФК ХСН по NYHA – функциональный 
класс хронической сердечной недостаточности по NYHA.
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Рисунок  2. Динамика уровня NT-proBNP, 6МТХ, 
оценок по MLHFQ и ФК ХСН по NYHA  через 1 мес 
после курса терапии неотономкоррекцию дисфункции 
митохондрий и улучшение микроциркуляции
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В  качестве терапии, непосредственно воздействующей 
на митохондрии, проведен курс инфузий неотона 2 г в 50 мл 
изотонического раствора хлорида натрия в течение 10 дней.

На  фоне коррекции терапии ХСН и  проведенного 
курса лечения неотоном отмечалось клинически значи-
мое улучшение самочувствия в  виде снижения выражен-
ности одышки, уменьшения отеков нижних конечностей, 
повышения толерантности к физическим нагрузкам.

Через 1 мес после выписки из стационара проведено кон-
трольное обследование: отмечались статистически значи-
мое снижение уровня NT-proBNP до  115 пг / мл, повыше-
ние толерантности к физической нагрузке, улучшение каче-
ства жизни и снижение ФК ХСН по NYHA (рис. 2).

По  данным ЭхоКГ выявлено улучшение диастоличе-
ской функции миокарда ЛЖ (рис. 3).

Таким образом, добавление к  стандартной терапии 
СНсФВ препарата из  экзогенного фосфокреатина (нео-
тон) позволило добиться значительного клинического 
улучшения – на фоне существенного снижения интенсив-
ности клинической симптоматики, увеличения переноси-
мости физической нагрузки у пациентки с СНсФВ наблю-
дается нормализация уровня NT-proBNP и улучшение ди-
астолической функции ЛЖ. Это может свидетельствовать 
о существенных изменениях структуры и функции кардио-
миоцитов, а также уменьшении нейрогормональной акти-
вации благодаря улучшению функции митохондрий.

Обсуждение
Как  отмечалось ранее, в  патогенезе ХСН, независимо 

от  фенотипа СН, имеются общие механизмы нарушения 
функции митохондрий, которые приводят к  выраженно-
му энергетическому дефициту в кардиомиоцитах и запуску 
апоптоза [19]. Имеется большая доказательная база, осно-
ванная на  результатах рандомизированных клинических ис-
следований по  оценке эффективности применения экзо-
генного фосфокреатина у пациентов с ХСН со сниженной 
и умеренно сниженной ФВ ЛЖ в качестве дополнительного 
препарата к оптимальной медикаментозной терапии с целью 
улучшения качества жизни, клинико-функционального ста-
туса и параметров ремоделирования миокарда ЛЖ [20–25].

В  настоящее время в  руководствах и  клинических ре-
комендациях терапия экзогенным фосфокреатином реко-
мендована для первичной профилактики антрациклиновой 
кардиотоксичности, у пациентов с ХСН для периопераци-
онного введения в  целях снижения риска декомпенсации, 
а  также у  пациентов с  ИБС в  периоперационном перио-
де для  предотвращения ишемии и  нарушений ритма серд-
ца и у больных с вирусным миокардитом, ассоциированным 
с новой коронавирусной инфекцией COVID-19 [26–28].

Представленный клинический случай применения эк-
зогенного фосфокреатина у  пациентки с  СНсФВ проде-
монстрировал улучшение как  клинико-функционально-
го статуса, так и  снижения уровня биомаркера СН NT-
proBNP, и улучшение диастолической функции ЛЖ.

Заключение
Таким образом, в представленном клиническом случае 

введение экзогенного фосфокреатина в качестве терапии, 
непосредственно воздействующей на митохондрии, у па-
циентки с  сердечной недостаточностью с  сохраненной 
фракцией выброса позволило улучшить качество жизни, 
повысить толерантность к физической нагрузке, снизить 
уровень N-концевого фрагмента предшественника моз-
гового натрийуретического пептида и  улучшить параме-
тры диастолической функции левого желудочка.

Конфликт интересов не заявлен.
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