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Резюме
Цель. Проанализировать параметры взаимодействия между ЛЖ и  артериальной системой у  пациентов с  хроническими форма‑
ми ИБС и  выявить взаимосвязи с  уровнями проадреномедуллина (MR‑proADM) и  N‑концевого предшественника мозгового 
натрийуретического пептида типа В  (NT‑proBNP). Материалы и  методы. Обследовано 240 больных хроническими формами 
ИБС (медиана – 55,9 [43; 63] года) и перенесенным в прошлом Q‑образующим ИМ. Из них 110 пациентов с перенесенным ИМ 
и сохраненной ФВ ЛЖ и 130 больных ишемической кардиомиопатией. Всем пациентам производились расчет параметров лево‑
желудочково‑артериального взаимодействия (ЛЖАВ) и  определение в  сыворотке крови уровней MR‑proADM и  NT‑proBNP. 
Результаты. У пациентов с ишемической кардиомиопатией выявлено увеличение индекса левожелудочково‑артериального взаимо‑
действия (2,51 [1,18; 5,00]), что отражает снижение функциональных способностей и эффективности работы сердца. У больных 
с перенесенным ИМ и сохраненной ФВ ЛЖ данный показатель находился в диапазоне нормальных значений (0,78 [0,55; 1,07]), 
что говорит об эффективной сердечной работе. Исследование уровней MR‑proADM и NT‑proBNP продемонстрировало их повы‑
шение в обеих группах: (1,72 [1,56; 1,98] нмоль / л и 779,3 [473; 2193] пг / мл в группе пациентов с ишемической кардиомиопатией; 
0,89 [0,51; 1,35] нмоль / л и 246 [118; 430] пг / мл в группе пациентов с перенесенным ИМ и сохраненной ФВ ЛЖ), а корреляцион‑
ный анализ с параметрами ЛЖАВ позволил выявить статистически значимые связи (в группе пациентов с ишемической кардиоми‑
опатией: с уровнем MR‑proADM – r=0,67, р=0,006, с уровнем NT‑proBNP – r=0,78, р<0,001; в группе пациентов с перенесенным 
ИМ и сохраненной ФВ ЛЖ: с уровнем MR‑proADM – r=–0,52, р=0,024, с уровнем NT‑proBNP – r=–0,38, р=0,037). Заключение. 
Полученные данные свидетельствуют о патогенетической ассоциации между изучаемыми биомаркерами и параметрами ЛЖАВ.
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Summary
Purpose of the study. Analyze the parameters of the interaction between the left ventricle and the arterial system in patients with chro‑
nic forms of coronary heart disease and to identify relationships with levels of proadrenomedullin (MR‑proADM) and N‑terminal 
precursor of the brain natriuretic peptide B (NT‑proBNP). Materials and methods. 240 patients with chronic forms of coronary heart 
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В настоящее время ССЗ являются основной причиной 
инвалидизации и  смертности в  мире, не  исключени-

ем является и  Россия. В  нашей стране в  2017  г. коэффи-
циент смертности в  трудоспособном возрасте от  болез-
ней системы кровообращения составил 148 на 100 тысяч 
населения, в  том числе 67,3 на  100 тысяч населения 
от ИБС и 30,1 на 100 тысяч населения от цереброваску-
лярной патологии [1]. Среди больных ИБС особую груп-
пу составляют пациенты, которые перенесли ИМ, так 
как для  них характерна высокая вероятность развития 
повторных сосудистых катастроф, СН, нарушений ритма 
сердца, ухудшения качества жизни, повторных госпитали-
заций, неблагоприятных исходов [2, 3]. Связанные с этим 
высокие социально-экономические и личностные потери 
стали причиной все возрастающего интереса к изучению 
и уточнению патогенетических процессов, участвующих 
в развитии этих изменений.

Длительное время в  фокусе изучения механизмов 
развития и  прогрессирования постинфарктных измене-
ний находилось исключительно сердце, параметры его 
ремоделирования, нейрогуморальные и  генетические 
факторы [4–6]. В  последние десятилетия с  развитием 
и  внедрением в  клиническую практику современных 
высокоинформативных инструментальных и  лаборатор-
ных исследований произошло также накопление данных 
о  патогенетической роли изменений сосудистой систе-
мы [7, 8]. Однако следует помнить, что сердце и сосуды 
являются единой анатомо-функциональной системой 
и  должны рассматриваться комплексно. В  этом аспекте 
актуальной является оценка эффективности работы ЛЖ 
и модулирующего влияния артериальной системы на его 
производительность. В  настоящее время общепринятой 
методики оценки этих параметров не  существует. Тем 
не менее большинство ученых, занимающихся изучением 
этих параметров при ССЗ (АГ), СД, различных формах 
ИБС и  др.) [9–17], используют метод, предложенный 
K.  Sunagava с  соавт., согласно которому вычисляются 

конечно-систолический левожелудочковый (ELV) и арте-
риальный (ЕA) эластансы и их  соотношение, позволяю-
щие объективно оценить левожелудочково-артериальное 
взаимодействие (ЛЖАВ). ЕA отражает постнагрузку 
на ЛЖ и формируется импедансом аорты, артериальным 
комплайнсом, артериальной жесткостью, общим перифе-
рическим сосудистым сопротивлением, продолжитель-
ностью систолы и диастолы. ELV является интегральной 
характеристикой, независимой от  постнагрузки, пред-
нагрузки, ЧСС, и  характеризует жесткость ЛЖ в  конце 
систолы [18].

Известно, что в  сложные механизмы перестройки 
взаи модействия между сердцем и артериальной системой 
вовлекаются различные группы биохимических веществ, 
идентификация и определение которых стали возможны-
ми в  связи с  революционным развитием лабораторной 
диагностики [19]. Именно поэтому значительные усилия 
кардиологической общественности направлены на поиск 
и изучение новых перспективных биомаркеров, позволя-
ющих еще до  проведения трудоемких и  дорогостоящих 
инструментальных методов оценить степень нарушения 
ЛЖАВ, определяющих клиническую картину заболева-
ния, тактику лечения и прогноз. Так, например, несмотря 
на то, что определение уровней мозгового натрийурети-
ческого пептида типа В  (BNP) и  его N-концевого пред-
шественника (NT-proBNP) зарекомендовало себя в каче-
стве клинически полезных объективных диагностических 
критериев дисфункции миокарда с высокой чувствитель-
ностью [20], исследования связей их  уровней с  параме-
трами ЛЖАВ пока единичны и требуют уточнения.

Поиски новых высокоинформативных биомарке-
ров, отражающих различные патогенетические аспекты 
сердечно-сосудистой патологии, продолжаются и  число 
их  постоянно увеличивается. В  настоящее время в  зару-
бежной литературе широко обсуждается диагности-
ческая и  прогностическая роль определения в  крови 
адреномедуллина (АDМ) в качестве маркера нарушения 

disease (median – 55,9 [43; 63] years) and Q‑forming myocardial infarction in the past were examined. Of these, 110 patients with 
myocardial infarction and preserved left ventricular ejection fraction and 130 patients with ischemic cardiomyopathy. All patients 
were calculated parameters of left ventricular‑arterial interaction and the determination in blood serum levels of MR‑proADM and 
NT‑proBNP. Results. In patients with ischemic cardiomyopathy, an increase in the left ventricular‑arterial interaction index was de‑
tected (2,51 [1,18; 5,00]), which reflects a decrease in the functional abilities and efficiency of the heart. In patients with myocar‑
dial infarction and a preserved left ventricular ejection fraction, this indicator was in the range of normal values (0,78 [0,55; 1,07]), 
which indicates an effective cardiac work. A study of MR‑proADM and NT‑proBNP levels demonstrated an increase in both groups 
(1,72 [1,56; 1,98] nmol/l and 779,3 [473; 2193] pg/ml in the group of patients with ischemic cardiomyopathy; 0,89 [0,51; 1,35] 
nmol/l and 246 [118; 430] pg/ml in the group of patients with myocardial infarction and preserved left ventricular ejection fraction), 
and the correlation analysis with left ventricular‑arterial coupling interaction parameters allowed identify statistically significant con‑
nections (in the group of patients with ischemic cardiomyopathy: with the level of MR‑proADM ‑ r=0,67, p=0,006, with the level 
of NT‑proBNP ‑ r=0,78, p<0,001; in the group of patients with myocardial infarction and preserved left ventricular ejection fraction: 
with MR‑proADM level ‑ r=‑0,52, p=0,024, with NT‑proBNP level ‑ r =‑0,38, p=0,037). Conclusion. The findings suggest a pathoge‑
netic association between the biomarkers under study and the parameters of left ventricular‑arterial coupling interaction.
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функции миокарда. АDМ  – вазоактивный пептид, отно-
сящийся к  семейству, связанному с  геном кальцитонина, 
который образуется эндотелиальными клетками сосудов, 
в надпочечниках, легких, почках, жировой ткани и сердце. 
Выделяют две формы – зрелую активную (ADM) и про-
межуточную форму (proADM), их соотношение состав-
ляет 1:1. При этом в сыворотке крови предпочтительнее 
определять proADM, так как в отличие от АDМ он не под-
вергается значительному разрушению протеазами и  свя-
зыванию в тканях и циркулирующей крови. Основными 
биологическими свойствами данного маркера являются: 
вазодилатация, диуретический и  натрийуретический 
эффекты, положительный инотропный эффект, инги-
бирование апоптоза эндотелиальных клеток, индукция 
ангиогенеза, ингибирование апоптоза кардиомиоцитов, 
подавление образования альдостерона, противовоспали-
тельное действие и антиоксидантная активность [21, 22]. 
Исследований, посвященных взаимосвязи показателей 
ЛЖАВ с уровнем proADM, в доступной литературе мы 
не  нашли, тем не  менее имеются указания на  его уча-
стие в  ремоделировании сердечно-сосудистой системы 
[22, 23].

Цель – проанализировать параметры взаимодействия 
между ЛЖ и  артериальной системой у  пациентов с  хро-
ническими формами ИБС и выявить взаимосвязи с уров-
нями MR-proADM и NT-proBNP.

Материалы и методы
В  одномоментное исследование включено 240 боль-

ных хроническими формами ИБС (медиана  – 55,9 
[43; 63] года) и перенесенным в прошлом Q-образующим 
ИМ (подтвержденным документально), которые, в  зави-
симости от  наличия или  отсутствия систолической дис-
функции и дилатации ЛЖ, а также тяжести клинического 
состояния, были разделены на две группы:
•  110 пациентов с  ИБС: перенесенный ИМ с  сохранен-

ной ФВ ЛЖ (ПИМ-СФВЛЖ). Критерии включения: 
1  – наличие сохраненной сократительной функции 
миокарда ЛЖ (ФВ ЛЖ (Simpson) ≥ 50 %); 2  – отсут-
ствие признаков дилатации ЛЖ по данным ЭхоКГ.

•  130 больных с  ИБС: ишемическая кардиомиопатия 
(ИКМП). Критерии включения: 1  – наличие систоли-
ческой дисфункции ЛЖ (ФВ ЛЖ (Simpson) <40 %); 2 – 
признаки дилатации ЛЖ (конечный диастолический 
объем ≥180 мл).

Критерии исключения из  исследования: возраст 
старше 65 лет, нестабильная стенокардия, ИМ и острые 
цереброваскулярные события давностью менее 6 меся-
цев до  начала исследования, врожденные пороки серд-
ца, острые инфекционные и  воспалительные процессы 
и / или  хронические воспалительные процессы в  стадии 
обострения, хронические заболевания в стадии обостре-

ния, эндокринная патология (декомпенсация СД 2 типа, 
СД 1 типа, гипотиреоз, тиреотоксикоз), заболевания 
почек с  нарушением их  функций; заболевания печени 
с  нарушением ее функций, аутоиммунные заболевания 
и  коллагенозы, злокачественные новообразования, дав-
ность хирургического вмешательства менее 6 месяцев, 
психические расстройства.

Контрольная группа состояла из 30 соматически здо-
ровых лиц (медиана  – 49,6 [41; 57] года). Клиническая 
характеристика пациентов представлена в таблице 1.

Все пациенты прошли комплексное обследование, 
необходимое для постановки диагноза, включавшее сбор 
жалоб, изучение анамнеза, современные функциональ-
ные и лабораторные исследования. Диагноз ИБС устанав-
ливали в соответствии с клиническими рекомендациями 
«Диагностика и лечение хронической ИБС» Минздрава 
России (2013) и  формулировали по  Международной 
классификации болезней (X пересмотра) [24]. Диагноз 
ХСН устанавливали в  соответствии с  Национальными 
рекомендациями по  диагностике и  лечению ХСН 
(V пересмотр, 2017 г.) [25]. Для оценки тяжести клини-
ческих проявлений использовали шкалу оценки клиниче-
ского состояния при ХСН в модификации Мареева В. Ю. 
(2000) (ШОКС). Функциональный класс ХСН выстав-
ляли по результатам теста 6-мин ходьбы [26]. Всем боль-
ным проводилось медикаментозное лечение ИБС и ХСН 
в соответствии с рекомендациями: иАПФ, β-АБ, нитраты, 
мочегонные препараты, сердечные гликозиды, антиагре-
ганты, гиполипидемические и  кардиопротективные пре-
параты [24, 25]. Сформированные группы были одно-
родны по проводимой терапии.

В работе использованы специальные методы: опреде-
ление в образцах сыворотки крови уровня MR-proADM 
с  использованием коммерческой тест системы 
«BRANMS MR-proADM KRYPTOR» (Германия) 
и уровня NT-proBNP с применением коммерческой тест 
системы «Biomedica NT-proBNP» (Австрия). Кроме 
того, с использованием результатов ЭхоКГ, проведенной 
на аппарате MyLab 70 (Италия) по общепринятой мето-
дике, производился расчет показателей, описывающих 
ЛЖАВ. Индекс ЛЖАВ (индекс EА / ELV) рассчитывали, 
как  отношение артериального (EА) и  левожелудочково-
го эластансов (ELV), оцененных в  покое. При  этом EА 
определяли как  отношение конечного САД к  ударному 
объему ЛЖ, а конечное САД рассчитывали как 0,9×САД 
в плечевой артерии во время выполнения ЭхоКГ. ELV рас-
считывали как отношение конечного систолического дав-
ления к  конечному систолическому объему. Энергетику 
ЛЖ описывали следующими параметрами:
•  внешняя работа ЛЖ (работа ЛЖ по выбросу, кине-

тическая энергия) (stroke work – SW): SW=конечное 
систолическое давление  ×  ударный объем ЛЖ;
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•  потенциальная энергия (potential energy – PE): 
РЕ=(конечное систолическое давление × конечный 
систолический объем ЛЖ) / 2 – (конечное диастоли-
ческое давление × конечный систолический объем ЛЖ 
КСО) / 4;

•  область давление-объем (pressure-volume area – PVA) 
PVA = SW+PE;

•  механическая эффективность работы ЛЖ 
(SW / PVA) [27].

Статистическая обработка данных, полученных 
в  ходе исследования, была проведена с  помощью 
программы «Statistica 12.0» (StatSoft, Inc., США). 
Нормальность распределения данных оценивали 
с  помощью теста Колмогорова–Смирнова. Все изуча-
емые показатели имели неправильное распределение 
и  представлены в  виде медианы, 5 и  95 процентилей. 

При  сравнении количественных параметров в  двух 
независимых группах для  проверки статистических 
гипотез использовали U-критерий Манна–Уитни. 
Интен  сивность связи между показателями исследова-
лась с  помощью рангового коэффициента корреляции 
Спирмена. Статистически значимыми различия между 
изучаемыми показателями и коэффициентами корреля-
ции считались при р<0,05.

Исследование было выполнено в  соответствии 
со  стандартами надлежащей клинической практики 
(Good Clinical Practice) и  принципами Хельсинкской 
декларации. Проведение исследования одобрено регио-
нальным независимым этическим комитетом ГБОУ ВПО 
«Астраханская государственная медицинская академия» 
Минздрава России (протокол № 11 от  6.11.2014 г.). Все 
пациенты получили полную информацию об  исследова-

Таблица 2. Показатели левожелудочково-артериального взаимодействия в исследуемых группах

Показатель Контроль, n=30 ПИМ-СФВЛЖ, n=110 ИКМП, n=130
ЕA, мм рт. ст. / мл 2,03 [1,85; 2,18] 2,44 [1,55; 3,88], р1=0,017 2,14 [1,76; 2,48], р1=0,045, р2<0,001
ЕLV, мм рт. ст. / мл 2,07 [1,77; 2,06] 3,19 [1,86; 5,58], р1<0,001 0,84 [0,35; 1,38], р1<0,001, р2<0,001
Индекс ЕA / ЕLV 0,64 [0,56; 1,02] 0,78 [0,55; 1,07], р1=0,634 2,51 [1,18; 5,00], р1<0,001, р2<0,001
р1 – уровень статистической значимости различий с группой контроля,  
р2 – уровень статистической значимости различий с группой ПИМ‑СФВЛЖ,  
ЕA – артериальный эластанс, ЕLV – левожелудочковый эластанс, индекс ЕA / ЕLV – индекс левожелудочково‑артериального взаимодействия.

Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов (Me, Р5, Р95)
Показатель ПИМ-СФВЛЖ, n=110 ИКМП, n=130

Возраст, годы 56,5 [43; 64] 55,5 [43; 63], р1=0,621
ИМТ, кг / м2 34,0 [29,4; 53,2] 31,6 [22,9; 45,9], р1=0,138
Длительность симптомов ИБС, годы 5,1 [2; 14] 4,9 [2,13], р1=0,587
ФК стенокардии
Без стенокардии, n (%) 12 (11) 54 (41), χ2=16,5; df=1; р1<0,001
2, n (%) 25 (23) 51 (39), χ2=3,9; df=1; р1=0,046
3, n (%) 73 (66) 25 (20), χ2=23,0; df=1; р1<0,001
Длительность симптомов ХСН, годы 1,3 [0,5; 4] 2,8 [1; 6], р1=0,006
Стадия ХСН
I–II A, n (%) * 81 (74) 27 (21), χ2=23,0; df=1; р1<0,001
II Б‑III, n (%) 29 (26) 103 (79 %), χ2=23,0; df=1; р1<0,001
ФК ХСН
2, n (%) 53 (48) 21 (16)
3, n (%) 50 (46) 88 (68)
4, n (%) 7 (6) 21 (16)
Тест 6‑мин ходьбы, м 273 [61; 434] 169 [38; 368], р1<0,001
Шкала оценки клинического состояния, баллы 4,84 [1; 13] 9,19 [4; 15], р1<0,001
Длительность АГ в анамнезе, годы 14,2 [2; 30] 14,1 [3; 25], р1=0,809
Стадия АГ III III
САД, мм рт. ст. 146 [125; 170] 98,5 [80; 130], р1<0,001
ДАД, мм рт. ст. 88 [80; 100] 65 [60; 80], р1<0,001
Постоянная форма фибрилляции предсердий, n (%) 28 (29) 56 (43), χ2=3,98; df=1; р1=0,046
Отягощенный семейный анамнез по ССЗ, n (%) 75 (68) 101 (72), χ2=0,08; df=1; р1=0,771
р1 – уровень статистической значимости различий с группой больных с ПИМ‑СФВЛЖ,  
* – для группы ИКМП только II А стадия ХСН.
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нии и  дали осознанное письменное согласие на  добро-
вольное участие в нем.

Результаты
Проведенное исследование показало, что в  группе 

контроля медиана и интерпроцентильные размахи индек-
са ЕA / ЕLV составили 0,64 [0,56; 1,02], что  согласуется 
с  референсными значениями, представленными в  лите-
ратуре [28]. Показано, что при  индексе EА / ELV от  0,5 
до 1,2 характеристики сердца и артерий строго соответ-
ствуют друг другу, что обеспечивает максимальную мощ-
ность и эффективность сокращения сердечной мышцы.

Как  показывают приведенные в таблице  2 данные, 
индекс ЕA / ЕLV в группе больных ИКМП был выше, чем 
в  группе контроля и в  группе больных ПИМ-СФВЛЖ, 
что  говорит о  нарушении эффективного взаимодей-
ствия между ЛЖ и  артериальной системой при  ИКМП. 
При  этом повышение индекса ЕA / ЕLV у  больных 
с ИКМП было, в основном, обусловлено снижением ЕLV, 
который был ниже, чем в группе контроля, а не увеличе-
нием ЕA, который незначительно, но  достоверно отли-
чался от показателей в контрольной группе. Это означает, 
что при  ИКМП происходят более выраженные измене-
ния свойств ЛЖ по сравнению с характеристиками арте-
риальной системы.

В  группе больных ПИМ-СФВЛЖ индекс ЕA / ЕLV 
составил 0,78 [0,55; 1,07], что  говорит об  оптимальном 
сопряжении между работой ЛЖ и  артериальной систе-
мой в этой группе. При этом показатели ЕA и ЕLV были 
выше, чем в группе контроля и в группе больных ИКМП. 
То есть у данной группы пациентов согласованно повыша-
лась ригидность и ЛЖ, и артериальной системы, иными 
словами, более жесткая камера сердца взаимодействовала 
с более жесткой артериальной системой. Следовательно, 
параллельное повышение показателей ЕA и ЕLV в группе 
больных ПИМ-СФВЛЖ обеспечивает сохранение индек-
са ЕA / ЕLV в пределах оптимальных значений.

Параметры, характеризующие энергетику ЛЖ, 
в  исследуемых группах представлены на рисунке  1. 
В  группе больных ИКМП показатель внешней рабо-
ты ЛЖ был ниже, чем у  пациентов с  ПИМ-СФВЛЖ. 
Показатель потенциальной энергии, накопленной в стен-
ке ЛЖ к  концу систолы, в  группе больных ИКМП был 
выше, чем у  больных ПИМ-СФВЛЖ. При  этом пока-
затели полезной работы ЛЖ, то  есть его механической 
эффективности, в группе больных ИКМП был ниже, чем 
в группе больных ПИМ-СФВЛЖ (все описанные разли-
чия достоверны).

Таким образом, резко сниженные показатели энер-
гетики ЛЖ в  группе больных ИКМП ассоциированы 
со  снижением насосной функции ЛЖ, в то  время как 
при ПИМ-СФВЛЖ высокие показатели энергетики ЛЖ 
ассоциируются с хорошей ударной работой ЛЖ. Кроме 
того, в  обеих группах выявлена обратная связь индек-
са ЛЖАВ с  ФВ ЛЖ в  обеих группах (r=–0,79, р=0,013 
при ПИМ-СФВЛЖ и r=–0,86, р=0,004 при ИКМП).

Далее мы произвели оценку уровней MR-proADM 
и NT-proBNP в исследуемых группах.

Как  показывают приведенные в таблице  3 данные, 
значение медианы уровня NT-proBNP в  группе кон-
троля составило 69,9 пг / мл при  интерпроцентильных 
размахах [48,9; 91] пг / мл, что  совпадает с  референс-
ными значениями, представленными в  литературе [25]. 
В группах пациентов с ИКМП и ПИМ-СФВЛЖ уровни 
NT-proBNP в плазме крови были выше, чем в группе кон-
троля. У  пациентов с  ИКМП уровень NT-proBNP был 
выше, чем у пациентов с ПИМ-СФВЛЖ.
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Рисунок  1. Показатели эффективности работы левого 
желудочка в группах больных ИКМП и ПИМ‑СФВЛЖ

Таблица 3. Показатели уровней NT-proBNP и MR-proADM в исследуемых группах

Показатель/Группа Контроль, n=50 ПИМ-СФВЛЖ, n=110 ИКМП, n=130

NT‑proBNP, пг/мл 67 [49; 91] 246 [118; 430], р1<0,001 779 [473; 2193], р1<0,001, р2<0,001

MR‑proADM, нмоль/л 0,49 [0,18; 0,58] 0,89 [0,51; 1,35], р1=0,017 1,72 [1,56; 1,98], р1<0,001, р2<0,001

р1 – уровень статистической значимости различий с группой контроля,  
р2 – уровень статистической значимости различий с группой больных с ПИМ‑СФВЛЖ.
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Сравнение уровней MR-proADM в  исследуемых 
группах показало, что как  в  группе ПИМ-СФВЛЖ, так 
и в группе ИКМП изучаемый показатель превышал зна-
чения в контрольной группе. При этом в группе пациен-
тов ИКМП уровень MR-proADM был выше, чем в группе 
ПИМ-СФВЛЖ.

Для  выявления возможных взаимосвязей изучаемых 
биомаркеров с параметрами ЛЖАВ мы провели корреля-
ционный анализ Спирмена.

Как  показывают приведенные в таблице  4 данные, 
индекс EА / ELV, отражающий эффективность взаимодей-
ствия между ЛЖ и  артериальной системой, был досто-
верно связан как с уровнем NT-proBNP, так и с уровнем 
MR-proADM в  обеих группах, что  говорит об  ассоциа-
ции изменения NT-proBNP и  MR-proADM с  нарушени-
ем ЛЖАВ и их высокой диагностической значимости.

Вместе с тем, как в  группе ИКМП, так и в  группе 
ПИМ-СФВЛЖ были выявлены статистически значимые, 
но  разные по  силе и  направленности связи между пока-
зателем ELV и уровнем NT-proBNP, еще раз демонстри-
рующие ассоциацию повышения секреции NT-proBNP 
с  дисфункцией миокарда. Доказано, что  повыше-
ние напряжения миокарда при  объемной перегрузке 
и / или  увеличении давления в  желудочках сердца явля-
ется стимулом для  выброса данного гормона. Значимых 
связей между показателем ЕA и уровнем NT-proBNP как 
в группе больных ИКМП, так и в группе больных ПИМ-
СФВЛЖ выявить не удалось.

В то же время выявлены статистически значимые вза-
имосвязи между показателем ЕA и уровнем MR-proADM 
как в  группе ИКМП, так и в  группе ПИМ-СФВЛЖ. 
Данные взаимосвязи указывают на  роль MR-proADM 
как  вазоактивного агента, выделение которого ассоци-
ировано с  изменением структурно-функциональных 
характеристик артериального русла. Статистически 
значимых взаимосвязей между уровнем MR-proADM 
и показателем ЕLV в обеих исследуемых группах выявле-
но не было.

Обсуждение
Исследование показало, что у больных ПИМ-СФВЛЖ 

в  условиях сочетанного повышения жесткости ЛЖ 

и  артериальной системы, о чем  свидетельствует повы-
шение артериального и  желудочкового эластансов, сер-
дечно-сосудистая система в  целом справляется с  возло-
женными на нее природой функциями. При этом оценка 
энергетических параметров ЛЖ продемонстрировала, 
что  максимизация внешней работы у  данной категории 
больных происходит за  счет роста механической эффек-
тивности ЛЖ. Тем не менее следует отметить, что достиг-
нутая «оптимальность» у  ригидной сердечно-сосуди-
стой системы сохраняется лишь в  покое, так как  доказа-
но, что при  физической нагрузке происходит снижение 
общего (систолического и  диастолического) резерва, 
включая коронарный кровоток, а также ухудшается пере-
носимость аэробных нагрузок [12, 18]. Сходные тенден-
ции изменения ЛЖАВ выявлены другими исследователя-
ми у пациентов с сохраненной систолической функцией 
ЛЖ при  АГ, СД и  ожирении, для  которых характерно 
ремоделирование ЛЖ за счет миокардиальной гипертро-
фии и увеличения количества коллагена во внеклеточном 
матриксе, что и определяет рост ригидности [10, 13, 17].

Особенностью пациентов с  ИКМП является асин-
хронное изменение параметров, определяющих эффек-
тивность ЛЖАВ. ЕLV составляет около половины ЕA, 
что  сопряжено с  повышением потенциальной энергии 
ЛЖ и снижением эффективности его работы. При этом 
снижение ригидности ЛЖ обусловлено изменением 
свойств кардиомиоцитов и  реструктуризацией внекле-
точного матрикса с преобладанием в нем коллагенолити-
ческих процессов на фоне его фиброзирования [29].

Таким образом, разнонаправленное изменение 
индекса ЕA / ЕLV в  исследуемых группах сопровожда-
ется разнонаправленным изменением показателя ЕLV, 
отражающего рост ригидности ЛЖ при ПИМ-СФВЛЖ 
и  ее снижение при  ИКМП, что  обусловлено особенно-
стями гистохимической перестройки ткани миокарда. 
При этом тенденция роста показателей ЕA была выявле-
на в обеих группах, и, с одной стороны, определяется воз-
растом пациентов, так как многочисленные исследования 
показали градиентное повышение ригидности артерий 
по мере старения, а с другой – факторами сердечно-сосу-
дистого риска (АГ, СД, гиперхолестеринемия, курение 
и др.) [10, 12, 30].

Таблица 4. Результаты корреляционного анализа показателей  
левожелудочково-артериального взаимодействия с уровнями MR-proADM и NT – proBNP в исследуемых группах

Показатель
ПИМ-СФВЛЖ ИКМП

NT-proBNP MR-proADM NT-proBNP MR-proADM

ЕA r=0,11, р=0,319 r=0,51, р=0,036 r=0,09, р=0,524 r=0,57, р=0,029

ЕLV r=0,39, р=0,043 r=0,34, р=0,207 r=–0,74, р<0,001 r=–0,36, р=0,138

Индекс ЕA / ЕLV r=–0,38, р=0,037 r=–0,52, р=0,024 r=0,78, р<0,001 r=0,67, р=0,006

r – коэффициент корреляции, р – уровень статистической значимости коэффициента корреляции.
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Гемодинамическое значение выявленных изменений 

параметров ЛЖАВ заключается в  том, что, во-первых, 
при  увеличении сосудистой жесткости происходит сни-
жение диастолического давления, напрямую приводя-
щее к  снижению миокардиальной перфузии. Во-вторых, 
известно, что в норме около 75 % коронарного кровотока 
происходит в  диастолу при  практически полном отсут-
ствии контрпульсации, а при  повышении ригидности 
ЛЖ происходит перераспределение коронарного крово-
тока до 50 % во время систолы. В-третьих, при дилатации 
и дисфункции ЛЖ в условиях снижения систолического 
давления указанные механизмы еще более значимо будут 
усугублять перфузионные нарушения миокарда. Все 
это стимулирует и  поддерживает процессы структур-
но-функциональной перестройки сердечно-сосудистой 
системы, тем самым замыкая «порочный круг» и опреде-
ляя клиническое течение заболевания [12].

Для повышения диагностической и прогностической 
точности клинических показателей в  качестве дополни-
тельных, помимо инструментальных, все чаще использу-
ют биохимические маркеры. Это обусловлено широким 
внедрением в  клиническую практику новых диагности-
ческих тест-систем. Современные биомаркеры исполь-
зуются при  ССЗ, как  индикаторы наличия / отсутствия 
патологии, с  дифференциально-диагностической целью, 
а  также для  мониторинга эффективности терапии, про-
гноза развития осложнений и  исхода заболевания [19]. 
Особое значение в  настоящее время уделяется поиску 
и  уточнению клинической значимости маркеров дис-
функции миокарда. Так, в последние годы в литературе 
представлены убедительные доказательства надежно-
сти использования натрийуретического пептида типа B 
и его предшественника с этой целью [31]. Тем не менее 
вопросы его взаимосвязи с  показателями ЛЖАВ недо-
статочно изучены.

В  нашей работе в  обеих группах было выявлено ста-
тистически значимое повышение уровня NT-proBNP, 
наличие взаимосвязи с  индексом EА / ELV и  показате-
лем ELV, причем сила связи при ИКМП была выше. Это 
можно объяснить тем, что  NT-proBNP синтезируется 
кардиомио цитами желудочков и основным стимулом его 
секреции служит повышение миокардиального напряже-
ния, вентрикулярного объема и давления, которые более 
выражены при  ИКМП. Установленные связи еще  раз 
доказывают сопряженность процессов дисфункции 
миокарда с  нарушением ЛЖАВ и  говорят о  высокой 
самостоятельной диагностической ценности каждого 
из них. Подобные статистически значимые связи уровня 
NT-proBNP со  значениями миокардиально-артериаль-
ной жесткости установлены в  исследованиях Antonini  – 
Canterini F. с соавт. (2009), Ахметова Р. Е. с соавт. (2013) 
и Теплякова А. Т. с соавт. (2016) [32–34].

В  нашем исследовании зарегистрированы повы-
шенные уровни MR-proADM в  обеих группах, другими 
учеными также установлено, что  плазменный уровень 
АDМ увеличен у  пациентов с  острым ИМ, атероскле-
ротическим поражением периферических артерий 
и  ХСН. Кроме этого продемонстрировано, что  АDМ 
вовлекается в  развитие гипертрофии миокарда и  регу-
ляцию функции сердца. Тканевая концентрация АDМ 
и  экспрессия его матричной рибонуклеиновой кислоты 
увеличивается у  крыс с  гипертрофией миокарда и  ХСН. 
Показано, что внутривенная инфузия АDМ увеличивала 
контрактильность миокарда ЛЖ и улучшала релаксацию 
ЛЖ без  увеличения потребности миокарда в  кислороде 
у  пациентов с  систолической дисфункцией ЛЖ после 
перенесенного ИМ [20]. Гипоксия и  образование цито-
кинов при  ИБС так  же, как  напряжение сдвига (shear 
stress) при АГ и ХСН, вызывают секрецию АDМ клетка-
ми сосудов [21, 22]. Нами в обеих группах выявлены ста-
тистически значимые связи уровня MR-proADM с индек-
сом EА / ELV и  показателем EА, что  демонстрирует его 
причастие к нарушению ЛЖАВ.

Таким образом, в  нашем исследовании в  обеих груп-
пах индекс EА / ELV, отражающий эффективность взаи-
модействия между ЛЖ и  артериальной системой, зна-
чимо коррелировал как с  уровнем NT-proBNP, так и 
с  уровнем MR-proADM. При  этом в  группе больных 
ПИМ-СФВЛЖ сила взаимосвязи индекса ЕA / ЕLV 
с  MR-proADM была больше, чем с  NT-proBNP. То  есть 
можно предположить, что в  данной группе эффектив-
ность ЛЖАВ обеспечивается в большей степени сосуди-
стым компонентом. В  группе с  ИКМП, напротив, сила 
взаимосвязи индекса ЕA / ЕLV с  уровнем NT-proBNP 
была больше, чем с уровнем MR-proADM, что позволяет 
говорить о том, что в формировании нарушения ЛЖАВ 
при  ИКМП бóльшее значение имеет снижение сокра-
тимости ЛЖ (снижение его ригидности). В то же время 
выявленная взаимосвязь средней силы между индексом 
ЕA / ЕLV и  уровнем MR-proADM в  группе ИКМП ука-
зывает на роль сосудистого (гемодинамического) компо-
нента в формировании ЛЖАВ, как фактора, балансирую-
щего низкий сердечный выброс снижением сосудистого 
тонуса, поскольку MR-proADM, как описано выше, обла-
дает вазодилатирующим действием [21].

Заключение
У  пациентов с  различными хроническими формами 

ИБС выявлены изменения параметров ЛЖАВ, которые 
можно описать следующим образом. Пациенты с ИКМП 
характеризуются снижением ELV на  фоне незначитель-
но измененного EА, что  приводит к  увеличению индек-
са EА / ELV и  отражает снижение функциональных спо-
собностей и эффективности работы сердца. А пациенты 
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с ПИМ-СФВЛЖ характеризуются сопряженным ростом 
эластансов, что  удерживает ЛЖАВ в  оптимальном диа-
пазоне и  обеспечивает эффективную сердечную работу. 
Выявленные в исследовании отчетливые различия в пока-
зателях индекса EА / ELV и  входящих в  него эластансов 
в  исследуемых группах позволяют использовать данный 
показатель в качестве функционального маркера ремоде-
лирования сердечно-сосудистой системы.

Исследование уровней NT-proBNP и  MR-proADM 
продемонстрировало их  повышение в  обеих группах, 

а  корреляционный анализ с  параметрами ЛЖАВ позво-
лил выявить статистически значимые связи, что говорит 
о наличии между ними патогенетической ассоциации. Это 
позволяет использовать определение их  уровней в  каче-
стве перспективных биомаркеров нарушения сопряжен-
ности между работой сердца и  сосудистой системой. 
Для  подтверждения и  уточнения полученных нами дан-
ных необходимы проспективные исследования.

Конфликт интересов не заявляется.
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