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Артериальная гипертензия после трансплантации сердца
Цель Оценить частоту развития артериальной гипертензии (АГ) в посттрансплантационном периоде 

и определить факторы риска развития данного осложнения.

Материалы и методы С января 2010 по декабрь 2017 г. было выполнено 96 трансплантаций сердца (ТС) (возраст 
46,5±13,9 лет; 70 мужчин, 26 женщин). В течение первого месяца после ТС 8 реципиентов умер-
ли, и они были исключены из данного анализа. В ретроспективную оценку результатов вошли 
88 больных, срок наблюдения за которыми составил более 1 года.

Результаты В течение всего срока наблюдения после ТС (максимально – 92 месяца) АГ была выявлена у 75 из 
88 (85%) реципиентов. Выявлены корреляции между развитием АГ после ТС и мужским полом 
(r=0,24; p=0,031), анамнезом курения до ТС (r=0,45; p<0,001), анамнезом ишемической болез-
ни сердца (ИБС) (r=0,28; p=0,01), более старшим возрастом (r=0,35; p=0,001), более высоким 
индексом массы тела (r=0,37; p=0,0005), уровнем креатинина (r=0,37; p=0,001), уровнем холе-
стерина липопротеидов низкой плотности (r=0,27; p=0,04). Взаимосвязи с другими факторами 
риска развития АГ выявлено не было. У большинства больных АГ была диагностирована в первые 
2 года после ТС. В течение первого года она была у 60% (53 из 88) пациентов (возобновление 
85% (n=29), дебют – 45% (n=24), p=0,0003), ко 2-му году – у 79% (46 из 58) пациентов (возоб-
новление 53% (n=18), дебют – 53% (n=28), p=0,9). Все реципиенты получали адекватную анти-
гипертензивную терапию. В монотерапии нуждалось 40–63% больных в разные сроки наблюде-
ния, в двойной терапии – от 29 до 45%, а прием трех и более препаратов был необходим 5–15% 
пациентов. В течение всех 5 лет наблюдения преобладало применение ингибиторов ангиотезин-
превращающего фермента (иАПФ) или антагонистов рецепторов ангиотензина II (АРА) – 
у 70-87% пациентов и блокаторов медленных кальциевых каналов (БМКК) – у 48-53%. Наличие 
АГ после ТС было ассоциировано с развитием всех сердечно-сосудистых событий (ССС; r=0,31; 
p=0,012), в то время как стойкая АГ, требующая комбинированной антигипертензивной терапии 

- с высокой смертностью (r=0,61; p=0,015).

Заключение Развитие АГ является частым осложнением после ТС (85%) и у большинства пациентов дебюти-
рует в первые два года. АГ чаще развивалась у реципиентов мужского пола, имеющих в анамнезе 
ИБС, гипертоническую болезнь и курение. Около половины больных нуждались только в одно-
компонентной антигипертензивной терапии. После ТС преобладало назначение терапии иАПФ 
или АРА и БМКК (70-87% и 48-53% соответственно в зависимости от давности ТС). Стойкая АГ, 
требующая применения двух и более компонентов антигипертензивной терапии, была ассоции-
рована с развитием всех ССС и более высокой смертностью в отдаленные сроки.
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Согласно регистру Международного сообщества транс
плантации сердца и легких (International Socie ty of Heart 

and Lung Transplantation, ISHLT) с каждым годом во всем 
мире увеличивается количество трансплантаций сердца 
(ТС) [1]. В  последнее время расширились критерии вклю
чения кандидатов на пересадку сердца: старшая возрастная 
группа, большее количество коморбидных состояний.

Артериальная гипертензия (АГ) является частым ос
ложнением (50–90 %) после трансплантации сердца 

(ТС) [2, 3]. Множество факторов могут влиять на разви
тие АГ после ТС: хронотропная недостаточность, при
менение иммуносупрессивной терапии, нарушение эн
дотелиальной функции и  нефротоксичность препаратов. 
В формирование посттрансплантационной гипертензии 
важный вклад вносят вазоконстрикторный эффект имму
носупрессантов (в том числе циклоспорина и такролиму
са [2–4]) и наличие денервированного трансплантата [5]. 
Наличие АГ является фактором риска многих осложне
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ний после ТС: васкулопатии аллографта [6], транзитор
ной ишемической атаки или острого нарушения мозгово
го кровообращения [7] и смертности [1]. В связи с этим 
данной группе пациентов необходима антигипертензив
ная терапия, предпочтительно комбинированная [3, 5].

Цель – оценить частоту развития АГ в посттрансплан
тационном периоде и  определить факторы риска разви
тия данного осложнения.

Материалы и методы
Данное исследование проводилось в  соответствии 

с  принципами Хельсинкской декларации. С  января 
2010 по декабрь 2017 г. было выполнено 96 ТС (возраст 
46,5±13,9 лет; 70 мужчин, 26 женщин). В течение первого 
месяца после ТС 8 реципиентов умерли, и они были ис
ключены из данного анализа. В ретроспективную оценку 
результатов вошли 88 больных, срок наблюдения за кото
рыми составил более 1 года.

Описание группы больных. Причинами развития хро
нической сердечной недостаточности были ишемиче
ская болезнь сердца (ИБС) (n=47, 49 %), дилатацион
ная кардиомиопатия (n=31, 32 %), некомпактный мио
кард (n=8,  8 %), хроническая ревматическая болезнь 
сердца (n=3, 3 %), аритмогенная дисплазия правого же

лудочка (n=3, 3 %), врожденный порок сердца (n=2, 2 %), 
амилоидоз (n=1) и  саркоидоз сердца (n=1). До  ТС де
вяти реципиентам была имплантирована механическая 
поддержка кровообращения: система экстракорпораль
ной мембранной оксигенации (n=2), бивентрикулярная 
поддержка кровообращения Berlin Heart «EXCOR» 
(n=8).

Протокол посттрансплантационнного наблюдения. 
Боль ным проводили индукцию иммуносупрессии (ба
зиликсимаб  – 79 % (n=76) или  антитимоцитарный гло
булин  – 21 % (n=20)), а  после ТС  – трехкомпонентную 
иммуносупрессивную терапию (ингибиторы кальци
неврина, микофеноловая кислота / эверолимус, глюкокор
тикостероиды). 

Пациенты наблюдались в условиях ФГБУ «НМИЦ 
им. В. А. Алмазова» Минздрава России. Амбулаторные 
визиты и / или  дистанционные консультации прово
дили с помощью телефонной связи или сети интернет 
не реже 1 раза в месяц; по показаниям осуществляли 
обследование и лечение в стационаре. Протокол оцен
ки статуса на визитах включал анамнез, общий осмотр 
пациента, коронарографию, эндомиокардиальную 
био псию. Дополнительные исследования для исключе
ния вторичного генеза АГ проводили по показаниям.

Таблица 1. Сравнительная характеристика пациентов с развитием посттрансплантационной АГ и без АГ

Показатели
Группа больных

рПациенты  
после ТС с АГ, (n=75)

Пациенты  
после ТС без АГ, (n=13)

Возраст, лет Ме [LQ; UQ] 53 [41; 57] 30 [16; 41] 0,0002
Дней в ЛОТС, Ме [LQ; UQ] 98 [31; 180] 109 [63; 267] n / a
Мужчины, n (%) 53 (76 %) 6 (46 %) 0,045
Наследственность АГ, n (%) 28 (40 %) 1 (8 %) 0,02
Курение до ТС, n (%) 49 (70 %) 2 (15 %) 0,001
Курение после ТС, n (%) 10 (14 %) 1 (8 %) n / a
Ожирение до ТС, n (%) 9 (13 %) 0 n / a
Ожирение после ТС, n (%) 8 (11 %) 0 n / a
ИБС, n (%) 38 (54 %) 2 (15 %) 0,01
ГБ до ТС, n (%) 30 (43 %) 1 (8 %) 0,02

АГ – артериальная гипертензия, ТС – трансплантация сердца, ЛОТС – лист ожидания трансплантации сердца, ИБС – ишемическая  
болезнь сердца, ГБ – гипертоническая болезнь, p – достоверность различий между группами, n / a – статистически незначимо.

Таблица 2. Антигипертензивная терапия после трансплантации сердца

Препараты
Пациенты с АГ

До 6 мес.  
после ТС (49 из 88)

6 мес. – 1 год  
после ТС (53 из 78)

1–2 года  
после ТС (58 из 72)

>2 лет  
после ТС (46 из 58)

БМКК 53 % 49 % 48 % 52 %
АРА II 43 % 51 % 52 % 54 %
иАПФ 27 % 23 % 24 % 26 %
Бета-адреноблокаторы 12 % 9 % 9 % 7 %
Агонисты имидазолиновых рецепторов 6 % 7 % 10 % 4 %
Диуретики 4 % 2 % 3 % 4 % 
АГ – артериальная гипертензия; ТС – трансплантация сердца; БМКК – блокаторы медленных кальциевых каналов;  
АРА – антагонисты рецепторов ангиотензина II; иАПФ – ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента.
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Посттрансплантационную АГ в любые сроки после ТС 
диагностировали при  повышении АД ≥130 / 80 мм рт. ст., 
после чего согласно стандартным критериям лечения АГ 
проводилась антигипертензивная терапия [8, 9].

Статистическую обработку данных производили с ис
пользованием программы SPSS 21. ORU. Во всех расчетах 
оценка среднего сопровождалась оценкой медианы (Ме), 
нижнего и  верхнего квартилей [LQ; UQ], при  часто
те показателя менее 10 – медианы, минимального и мак
симального значений в  выборке. Критерием статисти
ческой значимости полученных выводов считали р<0,05, 
рассчитанных с  помощью непараметрических критери
ев Манна–Уитни для  независимых выборок, Вилкоксо
на – для зависимых выборок. Сравнение частот бинарно
го признака в несвязанных группах проводилось с помо
щью таблиц сопряженности с оценкой точного критерия 
Фишера. Также проводили корреляционный анализ.

Результаты
В  течение всего срока наблюдения после ТС (мак

симально  – 92 месяца) АГ была выявлена у  75 (85 %) 
из  88 реципиентов. Их  клинические особенности пред
ставлены в таблице  1. Реципиенты, у  которых развилась 
АГ, по  сравнению с  больными, сохранявшими нормаль
ный уровень АД, были старше (p=0,0002), чаще курили 
(p=0,0003), имели до ТС большую частоту отягощенной 
наследственности по  АГ (p=0,02), гипертонической бо
лезни (ГБ) до ТС (p=0,02), а также ИБС (p=0,01); в этой 
группе чаще встречались мужчины (p=0,045).

Выявлены корреляции между развитием АГ после 
ТС и  мужским полом (r=0,24; p=0,031), анамнезом ку
рения до ТС (r=0,45; p<0,001), анамнезом ИБС (r=0,28; 
p=0,01), более старшим возрастом (r=0,35; p=0,001), 
более высоким индексом массы тела (ИМТ) (r=0,37; 
p=0,0005), уровнем креатинина (r=0,37; p=0,001), уров
нем холестерина липопротеидов низкой плотности (ХС 
ЛПНП) (r=0,27; p=0,04) (рис.  1). Взаимосвязи с  други
ми общепринятыми факторами риска развития АГ выяв
лено не было.

У  большинства больных АГ была диагностирована 
в первые 2 года после ТС. В течение первого года она бы
ла у 60 % (53 из 88) пациентов (возобновление у 29 (33 %) 
пациентов, дебют – у 24 (27 %)), p=0,0003), ко 2му году – 
у 79 % (46 из 58) (возобновление у 18 (31 %) пациентов, 
дебют – у 28 (48 %), p=0,9).

Все реципиенты получали адекватную антигипер
тензивную терапию. В  монотерапии нуждалось 40–63 % 
больных в разные сроки наблюдения, в двойной терапии – 
от 29 до 45 %, а прием трех и более препаратов был необ
ходим 5–15 % пациентов. В течение всех 5 лет наблюдения 
преобладало применение ингибиторов ангиотезинпрев
ращающего фермента (иАПФ) или  антагонистов рецеп
торов ангиотензина II (АРА II)  – у  70–87 % пациентов 
и блокаторов медленных кальциевых каналов (БМКК) – 
у  48–53 %. С  меньшей частотой назначались другие пре
параты: βадреноблокаторы (7–12 %), антагонисты ими
дазолиновых рецепторов (4–10 %) и диуретическая тера
пия (2–4 %) (табл. 2).

На  фоне антигипертензивной терапии в  течение все
го периода наблюдения у 95 % пациентов отмечена норма
лизация систолического артериального давления (САД) 
и только у 60 % – диастолического АД (ДАД) вне зависи
мости от наличия или отсутствия в анамнезе АГ (р=0,09) 
(табл.  3). В  течение первых 12 месяцев целевые уровни 
АД достигнуты у 47 % пациентов, сохранялась АГ преиму
щественно за счет отсутствия контроля ДАД – в 84 % слу
чаев, в 16 % за счет САД и ДАД. В период 1 года достигнут 
контроль АД у 76 % пациентов. АГ сохранялась за счет вы
соких значений ДАД у 75 % больных, у 25 % за счет САД 
и ДАД. В период 2–3 лет АГ контролируется у 32 % боль

Рисунок  1. Факторы, влияющие на развитие АГ после ТС

А. Ассоциация возраста и развития АГ

Б. Ассоциация пола и развития АГ
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ных. Повышение АД в 74 % случаев обусловлено ДАД и 
в 26 % повышением ДАД и САД. В период 4–5 лет АГ кон
тролируется у 31 % пациентов. Повышение АД в 22 % слу
чаев за счет изолированного повышения САД, в 47 % слу
чаев за счет ДАД и в 31 % случаев за счет САД и ДАД.

Повышенный уровень САД был ассоциирован с более 
высоким уровнем креатинина после ТС (r=0,28; p=0,04), 
а  уровень ДАД  – с  более высоким уровнем креатинина 
(r=0,56; p=0,0006), общего холестерина (r=0,30; p=0,02) 
и ЛПНП (r=0,54; p=0,0005).

Применение многокомпонентной антигипертензив
ной терапии (2 и более препаратов) у больных в ранние 
сроки после ТС (от  6 месяцев до  1  года) было ассоции
ровано с  высокой смертностью (r=0,61, p=0,015) и  бо
лее частым развитием васкулопатии аллографта (r=0,25; 
p=0,002) по сравнению с пациентами, у которых АГ кон
тролировалась приемом 1 препарата.

В посттрансплантационном периоде наблюдались сле
дующие сердечнососудистые события (ССС): васкуло
патия аллографта, инфаркт миокарда, развитие или  про
грессирование атеросклероза брахиоцефальных арте
рий или артерий нижних конечностей, острое нарушение 
мозгового кровообращения или транзиторные ишемиче
ские атаки. Наличие АГ после трансплантации было ас
социировано с  развитием всех ССС (r=0,31; p=0,012). 
При  анализе факторов, обусловливающих эту взаимо
связь, выявлена корреляция слабой степени между отсут
ствием нормализации ДАД в период от 6 месяцев до 3 лет 
после ТС и  острым нарушением мозгового кровообра
щения (r=0,18, p=0,04). Значимого различия в  уровне 
САД и  ДАД в  зависимости от  летального исхода не  бы
ло выявлено (р=0,33 и р=0,75 соответственно). При ана
лизе факторов, влияющих на прогноз и использующихся 
для  стратификации общего сердечнососудистого риска, 
только курение, продолжающееся после ТС, ассоцииро
вано с  высокой смертностью (r=0,32; p=0,009), а  также 
стойкая АГ, требующая комбинированной антигипертен
зивной терапии (r=0,61; p=0,015).

Обсуждение
Посттрансплантационная АГ может развиться сра

зу после операции или в отдаленном периоде после опе
рации, по нашим результатам в большинстве случаев это 
происходит в  первые 2  года после ТС. В  проведенных 
международных исследованиях, посвященных особенно
стям АГ после ТС, сроки развития посттрансплантацион
ной АГ не оценивались.

В  рекомендациях Американской ассоциации серд
ца (American Heart Association, AHA) от  2017  г. указа
но, что  факторами риска развития АГ являются хрони
ческая болезнь почек, семейный анамнез АГ, пожилой 
возраст, мужской пол. Также существуют модифицируе
мые факторы риска развития АГ (курение сигарет, ожи
рение, сахарный диабет (СД) 2 типа, дислипидемия, по
чечная дисфункция, гиподинамия) [8]. В  настоящем 
исследовании более старший возраст реципиентов, муж
ской пол, курение и такие модифицируемые факторы ри
ска, как более высокий ИМТ, уровень креатинина и ХС 
ЛПНП, были ассоциированы с  развитием АГ у  реципи
ентов, что  доказывает сохранение значимости этих фак
торов риска и  после ТС. В  нашей популяции мы не  об
наружили связи АГ с  такими факторами риска, как  СД, 
гиподинамия, что может быть обусловлено малой выбор
кой пациентов и требует дальнейшего накопления мате
риала и изучения.

Дополнительными факторами риска, способствующи
ми развитию АГ после ТС, считают: возраст донора, жен
ский пол донора, анамнез АГ у донора, пожилой возраст 
реципиента, семейный анамнез АГ у  реципиента, дис
функцию аллографта, хроническое отторжение [3, 9–11]. 
В анализируемой нами группе несоответствие пола доно
ра полу реципиента, хроническое отторжение трансплан
тата, возраст и пол донора не ассоциировались с развити
ем АГ (p>0,05).

Особенности антигипертензивной терапии у  пациен
тов после ТС определяются наличием денервированного 
сердца и  необходимостью приема комбинированной им

Таблица 3. Уровни артериального давления на фоне антигипертензивной терапии в зависимости от наличия АГ в анамнезе

Показатель
Пациенты с АГ после ТС

р
С анамнезом, АГ до ТС, м(n=45) Без анамнеза, АГ до ТС, м(n=30)

САД 6 мес., мм рт.ст., Me [LQ; UQ] 123 [111; 134] 125 [116; 134] 0,43
САД 1 год, мм рт.ст., Me [LQ; UQ] 119 [107; 130] 113 [105; 133] 0,80
САД 3 года, мм рт.ст., Me [LQ; UQ] 122 [115; 128] 122 [113; 134] 0,66
САД 5 лет, мм рт.ст., Me [LQ; UQ] 113 [110; 116] 121 [105; 143] 0,67
ДАД 6 мес., мм рт.ст., Me [LQ; UQ] 94 [86; 102] 90 [82; 96] 0,20
ДАД 1 год, мм рт.ст., Me [LQ; UQ] 88 [75; 95] 80 [76; 94] 0,78
ДАД 3 года, мм рт.ст., Me [LQ; UQ] 93 [85; 100] 90 [82; 99] 0,57
ДАД 5 лет, мм рт.ст., Me [LQ; UQ] 74 [73; 79] 85 [77; 91] 0,33
АГ – артериальная гипертензия, ТС – трансплантация сердца, САД – систолическое артериальное давление,  
ДАД – диастолическое артериальное давление, p – достоверность различий между группами.
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муносупрессивной терапии [10–12]. Согласно публика
ции IJ Sanchez Lazaro, эффективно назначение блокато
ров кальциевых каналов в комбинации с иАПФ или АРА II 
[10]. А. О.  Шевченко и  др. утверждают, что  реципиенты 
после ТС «хорошо переносят ингибиторы АПФ, антаго
нисты кальция и диуретики, назначаемые дополнительно 
к основной медикаментозной терапии» [12]. При оценке 
наших результатов в структуре антигипертензивной тера
пии также преобладали иАПФ / АРА II и БМКК. В литера
туре отсутствуют данные о том, какой объем антигипер
тензивной терапии превалирует после ТС. Нами были по
лучены следующие результаты: применение монотерапии 
было эффективно примерно у половины пациентов, треть 
больных нуждалась в двухкомпонентной терапии, и толь
ко у 5–15 % была АГ, требующая многокомпонентной те
рапии.

Согласно  J. D. de SouzaNeto, для  пациентов после ТС 
характерно более значимое повышение ДАД по  сравне
нию с  САД, что  может привести к  ухудшению эндотели
альной функции в  посттрансплантационной популяции 
[2]. По нашим данным, на фоне антигипертензивной тера
пии у реципиентов в большей степени характерна худшая 
коррекция ДАД, несмотря на нормализацию уровня САД 
(табл. 3). При этом повышенное ДАД не оказало влияния 
на выживаемость, частоту развития ССС в отдаленном пе
риоде, что, возможно, связано с небольшой выборкой паци
ентов.

Стойкая АГ, требующая применения двух и более пре
паратов в  качестве антигипертензивной терапии, может 
быть ассоциирована с  высокой летальностью. Это мо
жет быть обусловлено сочетанием нескольких факторов, 
влияющих на прогноз, таких как более высокий уровень 
креатинина, ХС ЛПНП. Однако небольшой накоплен
ный материал не  позволяет выполнить сложный анализ 
для  выявления взаимосвязей множественных факторов, 
влияющих на исход у этих больных.

Заключение
Развитие АГ является частым осложнением после ТС 

(85 %) и у большинства пациентов дебютирует в первые 
два года. АГ чаще развивалась у  реципиентов мужского 
пола, имеющих в анамнезе ИБС, АГ и курение. Около по
ловины больных нуждались только в однокомпонентной 
антигипертензивной терапии. После ТС преобладало на
значение терапии иАПФ или  АРА II и  БМКК (70–87 % 
и  48–53 % соответственно в  зависимости от  давности 
ТС). Стойкая АГ, требующая применения двух и  более 
компонентов антигипертензивной терапии, была ассоци
ирована с развитием всех ССС и более высокой смертно
стью в отдаленные сроки.
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