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ОБЗОРЫ§

Известно, что  распространенность фибрилляции 
предсердий (ФП) увеличивается с  возрастом [1]. 

Согласно современным представлениям пожизненное 
применение пероральных антикоагулянтов для  профи-
лактики инсульта при ФП показано при наличии механи-
ческих протезов клапанов сердца, умеренном или  тяже-
лом митральном стенозе, а при  их  отсутствии (при  так 
называемой «неклапанной» ФП)  – при  достаточно 
высоком риске инсульта, оцененного с  использованием 
шкалы CHA2DS2-VASc (сумма баллов ≥2 для  мужчин 
или  ≥3 для  женщин) [2, 3]. Возраст является самостоя-
тельным ФР, входящим в  состав этой шкалы. При  этом 
у  больных 65–74  лет (1 балл по  шкале CHA2DS2-VASc), 
не  имеющих дополнительных сердечно-сосудистых ФР, 

рекомендуется рассмотреть использование перорально-
го антикоагулянта, а в возрасте ≥75 лет (2 балла по шкале 
CHA2DS2-VASc) применение пероральных антикоагу-
лянтов считается необходимым, если к  ним нет проти-
вопоказаний. Кроме того, у  пожилых обычно имеются 
сопутствующие заболевания, учитываемые при  оценке 
риска инсульта (АГ, атеросклеротическое сосудистое 
заболевание, ХСН, СД, ишемический инсульт в  анамне-
зе). В итоге большинство их них будет иметь сумму баллов 
по шкале CHA2DS2-VASc ≥2 для мужчин или ≥3 для жен-
щин. Соответственно, в  повседневной врачебной прак-
тике именно больные пожилого и  старческого возрас-
та – основной контингент нуждающихся в профилактике 
инсульта при ФП.

DOI: 10.18087/cardio.n892

Явелов И. С.
ФГБУ «НМИЦ профилактической медицины» Минздрава России, Москва, 101000, Петроверигский пер., 10

Применение ривароксабана для профилактики 
инсульта при неклапанной фибрилляции предсердий 
у больных пожилого и старческого возраста
Ключевые слова: фибрилляция предсердий; пожилой возраст;  
старческий возраст; прямые пероральные антикоагулянты; ривароксабан; варфарин

Ссылка для цитирования: Явелов И. С. Применение ривароксабана для профилактики инсульта  
при неклапанной фибрилляции предсердий у больных пожилого и старческого возраста. Кардиология. 2019;59(12S):4–11

Резюме
В обзоре представлены данные об эффективности и безопасности прямого перорального антикоагулянта ривароксабана в про-
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ются результаты рандомизированного контролируемого исследования ROCKET-AF по прямому сопоставлению ривароксаба-
на и варфарина у больных с неклапанной фибрилляцией предсердий. Рассматриваются результаты применения ривароксабана 
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Вместе с тем  антикоагулянтная терапия у  пожилых 

сопряжена с  многочисленными трудностями. Так, наря-
ду с  риском инсульта у  них повышен риск кровотече-
ний, часто имеются сочетание нескольких заболеваний 
(полиморбидность) с  необходимостью приема многих 
лекарственных средств (полипрагмазия), ИБС, нарушен-
ная функция почек с риском ее дальнейшего ухудшения, 
когнитивные нарушения, проблемы с  приверженность 
к лечению, а также проявления старческой «хрупкости», 
повышающие риск возникновения осложнений и  сни-
жающие вероятность использования надлежащей анти-
тромботической терапии [4–6].

Однако несмотря на  все эти обстоятельства антикоа-
гулянты способны принести существенную пользу боль-
ным с ФП и в преклонном возрасте. Так, по данным рандо-
мизированного контролируемого исследования BAFTA, 
включавшего 973 больных в возрасте ≥75 лет (в среднем 
81,5 года) сумма случаев инсульта, внутричерепных кро-
вотечений или  системных (артериальных) тромбоэмбо-
лий в группе варфарина (время нахождения МНО в гра-
ницах целевого диапазона 67 %) составила 1,8 % в год, в 
то время как в группе ацетилсалициловой кислоты – 3,8 % 
в  год, что  соответствовало снижению относительного 
риска (ОР) на  52 % (p=0,003) [7]. Результат в  подгруп-
пах больных 75–79, 80–84 и  ≥85  лет был аналогичным. 
При  этом статистически значимых различий по  частоте 
внутричерепных и  крупных внечерепных кровотечений 
между группами не было.

При ретроспективном анализе базы данных больных 
с неклапанной ФП в возрасте ≥80 лет (в среднем 83,4 года), 
последовательно поступивших в  Сеульский националь-
ный университетский госпиталь с  2012 по  2016  гг., ока-
залось, что при среднем сроке наблюдения в 14 месяцев 
при  назначении прямых пероральных антикоагулянтов 
(ПОАК) (n=403) отмечался более низкий риск тромбо-
эмболий, крупных кровотечений, внутричерепных кро-
вотечений, а также смерти от всех причин по сравнению 
с назначением варфарина (n=284) [8]. Ретроспективный 
анализ более крупной базы данных национальной стра-
ховой компании Тайваня за  1996–2015  гг. (n=15 756) 
показал, что при  ФП у  больных ≥90  лет по  сравнению 
с отсутствием антитромботического лечения назначение 
варфарина было сопряжено с  меньшим риском ишеми-
ческого инсульта при  том, что  частота внутричерепных 
кровотечений не увеличилась [9]. При сравнении с вар-
фарином назначение ПОАК было сопряжено с меньшим 
риском внутричерепных кровотечений при  сопостави-
мой частоте ишемического инсульта и крупных кровоте-
чений.

Очевидно, что при  выборе перорального антикоа-
гулянта у пожилых разумно учитывать не только общие 
данные об  эффективности и  безопасности препарата 

в этой возрастной группе, но и возможности его приме-
нения с  учетом других особенностей больных преклон-
ного возраста. Ниже в  этом аспекте будет рассмотрено 
использование ривароксабана.

Доказательства, позволившие рекомендовать рива-
роксабан к  широкому применению при  неклапанной 
ФП, были получены в исследовании ROCKET AF. В это 
крупное многоцентровое (1178 лечебных учреждений 
в  45 странах) двойное слепое плацебо-контролируемое 
исследование рандомизировано 14 264 больных с  нали-
чием ФП [10, 11]. Критерии включения способствовали 
отбору лиц с наиболее высоким риском инсульта. В итоге 
были изучена группа больных с  высокой частотой сер-
дечно-сосудистых ФР (артериальная гипертензия отме-
чалась в  91 % случаев, ХСН у  63 % больных, СД у  40 %, 
ИМ в  анамнезе у  17 %, периферический атеросклероз 
у  6 %) и  инсультом, транзиторной ишемической атакой 
или  системной (артериальной) тромбоэмболией в  анам-
незе в  половине случаев. Соответственно, средний балл 
по шкале CHADS2 составил 3,5; 3 балла и выше по этой 
шкале имели 87 % больных. Медиана возраста больных 
в исследовании ROCKET AF составила 73 года (межквар-
тильный размах 65–78 лет), 44 % были в возрасте ≥75 лет. 
Таким образом, контингент больных, изученных в иссле-
довании ROCKET AF, наиболее близок к  современным 
представлениям о пожилом полиморбидном больном.

Основные критерии невключения в  это клиниче-
ское испытание  – наличие гемодинамически значимого 
митрального стеноза, механического протеза клапанов 
сердца, клиренс креатинина <30 мл / мин, а также потреб-
ность в  использовании сочетания ацетилсалициловой 
кислоты и клопидогрела.

Ривароксабан использовали в дозе 20 мг 1 раз в сутки; 
у  больных с  клиренсом креатинина 30–49 мл / мин дозу 
следовало уменьшить до  15 мг 1 раз в  сутки. Медиана 
длительности наблюдения составила 1,96 года.

При  анализе суммы случаев инсульта или  артери-
альных тромбоэмболий не в  сосуды центральной нерв-
ной системы во  время приема исследуемых препара-
тов в  группе ривароксабана отмечено снижение риска, 
достаточное, чтобы констатировать превосходство рива-
роксабана над  варфарином (табл. 1). Однако при  ана-
лизе «по  намерению лечить» статистически значимых 
различий между группами не было и имелись основания 
говорить только об их эквивалентности. Причина такого 
несоответствия скорее всего заключается в  особенно-
стях проведения данного клинического испытания, кото-
рые, как  представляется, стали причиной того, что  пре-
имущество ривароксабана перед варфарином по эффек-
тивности оказалось завуалированным. Так, согласно 
протоколу исследования ROCKET AF после окончания 
двойной слепой фазы клинического изучения больных 
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следовало перевести на  «открытый» прием антагони-
стов витамина К с целевым МНО 2–3. Соответственно, 
если в период двойного слепого изучения больной полу-
чал варфарин, он продолжил прием этого лекарствен-
ного средства в фактически уже подобранной дозе (уже 
на третьи сутки более 60 % подобных больных имели зна-
чения МНО 2–3). После прекращения приема риварок-
сабана подбор дозы антагонистов витамина К был начат 
заново, и  доля больных со  значениями МНО как  мини-
мум 2 на  15-е сутки составляла менее 40 %, а к  30-м 
суткам  – только 48,8 % [12]. Соответственно, во  мно-
гих случаях больные из  группы ривароксабана после 
окончания двойной слепой фазы исследования надолго 
оставались фактически без  адекватной защиты антикоа-
гулянтами, поскольку период полувыведения у риварок-
сабана составляет около 12 часов. В итоге в ближайший 

месяц после окончания двойной слепой фазы частота 
тромбоэмболических осложнений в  группе риварок-
сабана оказалась существенно выше, чем в  группе вар-
фарина (22 против 6; р=0,004). Очевидно, выявленная 
закономерность иллюстрирует опасность прекращения 
надлежащего применения антикоагулянтов у  больных 
с  неклапанной ФП и  высоким риском инсульта даже 
на сравнительно короткое время. При исключении этого 
периода из анализа преимущество ривароксабана перед 
варфарином было продемонстрировано и при  анализе 
«по  намерению лечить». Кроме того, в  пользу преиму-
щества ривароксабана перед варфарином по  эффектив-
ности свидетельствует более низкая частота артериаль-
ных тромбоэмболий не в  сосуды центральной нервной 
системы (0,04 % против 0,19 % в  год соответственно; 
р=0,003).

Таблица 1. Основные результаты исследования ROCKET AF [10]
Событий на 100 человеко-лет Варфарин Ривароксабан ОР p

Эффективность

Инсульт или артериальная ТЭ не в сосуды ЦНС: intention-to-treat = 
у всех включенных больных, наблюдение до окончания исследования 2,4 % 2,1 % 0,88

<0,001  
для эквивалентности;  

0,12 для преимущества
Инсульт или артериальная ТЭ не в сосуды ЦНС:  
анализ рer-protocol, on-treatment = у получивших как минимум 1 дозу, 
наблюдение во время лечения и 2 дня после его прекращения,  
без крупных отклонений от протокола

2,2 % 1,7 % 0,79 <0,001  
для эквивалентности

Инсульт или артериальная ТЭ не в сосуды ЦНС:  
анализ safety, on-treatment = у получивших как минимум 1 дозу,  
наблюдение во время лечения и 2 дня после его прекращения 

2,2 % 1,7 % 0,79 0,01  
для преимущества

Инсульт:
– любой 1,96 % 1,65 % 0,85 0,09
– геморрагический 0,44 % 0,26 % 0,59 0,02
– ишемический 1,42 % 1,34 % 0,94 0,58
– не уточненный 0,10 % 0,06 % 0,65 0,37
– смертельный 0,59 % 0,42 % 0,71 0,07
– инвалидизирующий 0,50 % 0,39 % 0,77 0,19
– не инвалидизирующий 0,77 % 0,79 % 1,03 0,86
Артериальная тромбоэмболия не в сосуды центральной нервной системы 0,19 % 0,04 % 0,73 0,003
Смертность:
– общая 2,21 % 1,87 % 0,85 0,07
– сосудистая 1,71 % 1,53 % 0,89 0,29
ИМ 1,12 % 0,91 % 0,81 0,12
Безопасность
Крупные и клинически значимые некрупные кровотечения 14,5 % 14,9 % 1,03 0,44
Любые крупные 3,4 % 3,6 % 1,04 0,58
– со снижением гемоглобина >2 г / дл 2,3 % 2,8 % 1,22 0,02
– требующие переливания крови 1,3 % 1,6 % 1,25 0,04
– крупные желудочно-кишечные 1,24 % 2,0 % 1,66 <0,001
–  в критические анатомические области  

(внутричерепные, спинальные, внутриглазные, в перикард,  
в суставы, в мышцы со вдавлением, ретроперитонеальные)

1,2 % 0,8 % 0,69 0,007

– смертельные 0,5 % 0,2 % 0,50 0,003
Внутричерепные 0,7 % 0,5 % 0,67 0,02
Клинически значимые некрупные 11,4 % 11,8 % 1,04 0,35.
ТЭ – тромбоэмболия; ЦНС – центральная нервная система.



7ISSN 0022-9040. Кардиология. 2019;59(12S).

ОБЗОРЫ§
В  целом совокупная частота крупных и  клиниче-

ски значимых некрупных кровотечений у  получавших 
ривароксабан и  варфарин существенно не  различалась. 
Однако при  более детальном анализе структуры гемор-
рагических осложнений оказалось, что в  группе рива-
роксабана реже отмечались смертельные кровотечения 
и кровотечения в критический орган (включая внутриче-
репные) и чаще  – крупные желудочно-кишечные крово-
течения, кровотечения с выраженным снижением уровня 
гемоглобина в крови, а также кровотечения, требующие 
переливания крови (табл. 1). Иначе говоря, при использо-
вании ривароксабана ожидается более редкое возникно-
вение кровотечений с фатальными или мало обратимыми 
клиническими последствиями и  более частое  – не  столь 
угрожающих и  потенциально обратимых геморрагиче-
ских осложнений. С  практической точки зрения важно, 
что, несмотря на  достоверное увеличение риска крово-
течений на ривароксабане, в абсолютном выражении это 
превышение было небольшим (в частности, в отношении 
крупных желудочно-кишечных кровотечений  – 8  допол-
нительных случаев на каждую 1000 леченных в год). Таким 
образом, в  изученной группе полиморбидных пожилых 
больных ривароксабан продемонстрировал достаточно 
благоприятный профиль эффективности и безопасности 
в сравнении с варфарином.

Ривароксабан и особенности больных 
пожилого и старческого возраста

В  исследовании ROCKET-AF 44 % больных были 
в  возрасте ≥75  лет. Сопоставление эффективности 
и  безопасности ривароксабана и  варфарина в  под-

группе больных ≥75  лет представлено в таблице  2 [13]. 
Статистически значимых различий по  эффективности 
ривароксабана и варфарина между подгруппами больных 
моложе 75 лет и ≥75 лет не было [10, 13]. Аналогичный 
результат получен при  учете частоты и  структуры круп-
ных кровотечений. При этом так же, как в исследовании 
в целом, у пожилых имелась тенденция к менее частому 
возникновению кровотечений в критический орган, про-
водящих к  смерти, внутричерепных и  более редкому  – 
со  снижением уровня гемоглобина в  крови, требующих 
переливания крови. А  поскольку частота неблагоприят-
ных исходов в пожилом возрасте была выше, применение 
ривароксабана приводило к  предотвращению больше-
го числа наиболее тяжелых неблагоприятных исходов, 
чем  варфарин (примерно 7 на  каждую 1000 леченных 
в  год при  учете суммарной частоты смерти от  всех при-
чин, негеморрагического инсульта и угрожающих жизни 
кровотечений). Таким образом, результаты анализа под-
группы пожилых в  исследовании ROCKET AF указыва-
ют на  пользу от  применения ривароксабана вместо вар-
фарина для  профилактики инсульта в  том числе у  поли-
морбидных больных ≥75 лет.

У  больных пожилого и  старческого возраста часто 
нарушена функция почек. В исследовании ROCKET AF 
больные с клиренсом креатинина 30–59 мл / мин вне зави-
симости от  проводимого лечения имели более высокую 
частоту ишемических осложнений и  кровотечений, чем 
при более высоком клиренсе креатинина [14]. При этом 
результаты сопоставления эффективности и  безопасно-
сти ривароксабана и варфарина у больных с нарушенной 
и  относительно сохранной функцией почек оказались 

Таблица 2. Основные результаты исследования ROCKET AF у больных ≥75 лет [13]
Событий на 100 человеко-лет Варфарин Ривароксабан ОР 95 % ДИ

Эффективность
Инсульт или артериальная ТЭ не в сосуды ЦНС: intention-to-treat =  
у всех включенных больных, наблюдение до окончания исследования 2,85 % 2,29 % 0,80 0,63–1,02

Инсульт:
– геморрагический 0,49 % 0,34 % 0,70 0,39–1,25
– ишемический 1,95 % 1,71 % 0,88 0,67–1,16
– не уточненный 0,16 % 0,09 % 0,55 0,19–1,65
Безопасность
Крупные и клинически значимые некрупные кровотечения 17,55 % 19,83 % 1,13 1,02–1,25
Любые крупные 4,40 % 4,86 % 1,11 0,92–1,34
– со снижением гемоглобина >2 г / дл 2,98 % 3,85 % 1,29 1,03–1,61
– требующие переливания крови 1,86 % 2,28 % 1,23 0,93–1,64
– в критические анатомические области  
(внутричерепные, спинальные, внутриглазные, в перикард,  
в суставы, в мышцы со вдавлением, ретроперитонеальные)

1,42 % 1,07 % 0,75 0,52–1,08

– смертельные 0,61 % 0,28 % 0,45 0,23–0,87
Внутричерепные 0,83 % 0,66 % 0,80 0,50–1,28
Клинически значимые некрупные 16,2 % 16,7 % 1,04 0,35
ТЭ – тромбоэмболия; ЦНС – центральная нервная система.
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аналогичными и полностью воспроизводили результаты 
исследования в  целом (включая меньшую частоту кро-
вотечений в  критический орган и  смертельных кровоте-
чений). Сопоставимая с  варфарином частота инсультов, 
крупных и  клинически значимых некрупных кровотече-
ний с  тенденцией к  меньшей частоте геморрагических 
инсультов и  внутричерепных кровотечений отмечалась 
и при  учете дополнительных градаций клиренса кре-
атинина  – от  30 до  <50 мл / мин, от  50 до  <80 мл / мин 
и ≥80 мл / мин [15]. При учете функции почек как непре-
рывной величины не  было зависимости эффекта вме-
шательства от  клиренса креатинина как для  суммы слу-
чаев инсульта и  системных тромбоэмболий не в  сосуды 
центральной нервной системы, так и для суммы случаев 
крупных и  клинически значимых некрупных кровотече-
ний. Соответственно, очевидно, что  уменьшение дозы 
ривароксабана у больных с хронической болезнью почек 
способствовало поддержанию безопасности лечения 
без потери его эффективности.

Со  временем функция почек может ухудшаться. 
В  ряде наблюдательных исследований было показано, 
что  использование ПОАК, в  том числе ривароксабана, 
сопровождалось меньшей частотой нежелательных исхо-
дов со стороны почек (снижения скорости клубочковой 
фильтрации на 20 %, удвоения сывороточного креатини-
на и  развития острого почечного повреждения) в  срав-
нении с варфарином [16]. Эта способность ривароксаба-
на отмечена в обновлении рекомендаций Американских 
Коллегии кардиологов, Ассоциации сердца и  Общества 
сердечного ритма по  ведению пациентов с  ФП, опубли-
кованном в начале 2019 г. [3]. Комитет экспертов указал, 
что  «с  течением времени применение ПОАК (в  част-
ности, дабигатрана и  ривароксабана) у  больных с  ФП 
может ассоциироваться с более низким риском неблаго-
приятных событий со стороны почек в сравнении с вар-
фарином». В исследовании ROCKET AF у больных с уве-
личением клиренса креатинина более 20 % от исходного 
ривароксабан оказался эффективнее варфарина (обеспе-
чивал более низкую сумму случаев инсульта и системной 
тромбоэмболии не в сосуды центральной нервной систе-
мы), в то  время как при  отсутствии указанного ухудше-
ния заметных различий между группами ривароксабана 
и  варфарина не  было. При  дальнейшем анализе проде-
монстрировано, что при увеличении степени ухудшения 
функции почек частота инсульта или  системных тром-
боэмболий нарастала в группе варфарина и не менялась 
в  группе ривароксабана. По  сумме случаев крупных 
и клинически значимых некрупных кровотечений досто-
верных различий между ривароксабаном и  варфари-
ном у больных с ухудшением функции почек и без него 
не  было. Таким образом, применение ривароксабана 
не  сопряжено с  какими-либо дополнительными нежела-

тельными эффектами не  только при  исходно нарушен-
ной функции почек, но и  при  ее ухудшении в  процессе 
лечения.

С  возрастом наряду с  ростом распространенности 
ФП растет распространенность ИБС и  заболеваемость 
ИМ [17]. При  этом по  некоторым данным сумма бал-
лов по  шкалам CHADS2 и  CHA2DS2-VASc сопряжена 
с  риском возникновения ИБС, наличием и  тяжестью 
коронарного атеросклероза, а  также прогнозом у  боль-
ных с  ИБС [18–20]. По  данным мета-анализа 4-х круп-
ных рандомизированных контролируемых исследований, 
включавших в  совокупности 71 683 больных с  некла-
панной ФП, получавших пероральные антикоагулянты, 
ведущей причиной смертности оказались не  инсульты 
или  кровотечения, а  сердечная патология, в  том числе 
внезапная сердечная смерть и ИМ [21]. Соответственно, 
у больных пожилого и старческого возраста особую роль 
приобретает способность пероральных антикоагулянтов 
снижать риск не только кардиоэмболических, но и тром-
ботических осложнений прогрессирующего коронарно-
го атеросклероза.

При  анализе суммы случаев смерти от  сердечно-
сосудистых причин, ИМ и  нестабильной стенокардии 
в  исследовании ROCKET AF ОР совокупности указан-
ных событий на  ривароксабане оказался ниже на  14 % 
по  сравнению с  варфарином (р=0,0509) без  существен-
ных различий в выраженности эффекта у больных с ИМ 
в  анамнезе и без  него (рдля взаимодействия=0,1) [22]. В  мета-
анализе 28 рандомизированных контролируемых иссле-
дований использования ПОАК по  различным показани-
ям, включавших в совокупности 138948 больных, проде-
монстрировано, что при  использовании ривароксабана 
наблюдается статистически значимое снижение риска 
ИМ / ОКС в  сравнении с  различными препаратами кон-
троля (АСК, низкомолекулярные гепарины, плацебо) 
[23]. Аналогичные наблюдения были сделаны и в  ряде 
других мета-анализов [24–26]. В настоящее время в срав-
нении с другими ПОАК ривароксабан имеет наибольшее 
число свидетельств эффективности в  предотвращении 
коронарного тромбоза, полученных на  разных контин-
гентах больных.

Из-за  роста частоты сопутствующих заболеваний 
больные пожилого и  старческого возраста часто вынуж-
дены принимать достаточно много лекарственных 
средств. В  исследовании ROCKET AF исходно помимо 
антикоагулянтов до  4 лекарственных средства получа-
ли 36 % больных, от 5 до 9–51 %, 10 и более – 15 % [27]. 
В  целом, увеличение числа принимаемых препаратов, 
особенно до 10 и более, было сопряжено с более высоким 
риском кровотечений и смерти, однако результаты срав-
нения ривароксабана и варфарина по первичным конеч-
ным точкам, характеризующим эффективность и  без-
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опасность, не  зависели от  числа лекарственных средств, 
применявшихся в  начале лечения. У  исходно принимав-
ших до  4 дополнительных лекарственных средств часто-
та крупных кровотечений оказалась достоверно ниже 
на ривароксабане. Одновременный прием как минимум 
одного ингибитора изофермента цитохрома Р450 3А4 
и  гликопротеина Р не  сказывался на  результатах сравне-
ния ривароксабана и варфарина.

У  больных с  неклапанной ФП и  признаками старче-
ской «хрупкости», в  предшествующий год не  прини-
мавших пероральных антикоагулянтов, эффективность 
и  безопасность назначения ПОАК и  варфарина были 
сопоставлены при ретроспективном анализе базы данных 
страховых заявок страховой компании US MarketScan 
за  2011–2016  гг. [28]. За  критерий «хрупкости» было 
принято значение совокупного индекса ( John Hopkins 
Claims-Based Frailty Indicator), включающего 21  крите-
рий (возраст, пол, расу, наличие ограничения подвижно-
сти, наличие когнитивных нарушений, госпитализацию 
в  предшествующие 6 месяцев, различные заболевания). 
Наличие «хрупкости» констатировали при  значениях 
этого индекса ≥0,20. Были сформированы группы, сопо-
ставимые по известным ФР – 2635 при назначении рива-
роксабана и  2635 при  назначении варфарина. В  итоге 
за  период наблюдения вплоть до  2  лет ривароксабан 
при сравнении с варфарином снижал риск суммы случаев 
инсульта или  системных тромбоэмболий, ишемическо-
го инсульта при  сопоставимой частоте крупных и  вну-
тричерепных кровотечений. При  всей ограниченности 
этих данных они не дают оснований опасаться примене-
ния ривароксабана у  больных с  признаками старческой 
«хрупкости».

Приверженность к  лечению имеет важнейшее значе-
ние для  обеспечения его эффективности. Это в  полной 
мере относится и к пожилым. Так, по данным мета-анали-
за исследований у больных ≥50 лет существует связь меж-
ду недостаточной приверженностью к  лечению и  часто-
той госпитализаций (отношение шансов (ОШ) 1,17; 
95 % ДИ: 1,12–1,21), а хорошая приверженность к лече-
нию сопряжена с более низкой смертностью (ОШ 0,79; 
95 % ДИ: 0,63–0,98) [29]. При ретроспективном анализе 
приверженности к  лечению у  больных с  ФП, перенес-
ших ишемический инсульт, оказалось, что по сравнению 
с отсутствием антитромботического лечения адекватная 
приверженность к приему ПОАК сопряжена с меньшей 
вероятностью возникновения тяжелого инсульта (ОШ 
0,24; р=0,04) и  большими шансами на  хорошее восста-
новление (ОШ 4,89; р<0,01) [30].

Вместе с тем  у  больных пожилого и  старческого воз-
раста можно ожидать заметного снижения привержен-
ности к  медикаментозной терапии. Так, в  исследовании 
у 118 больных с ФП в возрасте 45–88 лет нерегулярный 

прием лекарственных средств отмечался в  56 % случа-
ев в  возрасте 60–74  лет и  76 % случаев в  старшей воз-
растной группе, причем основной причиной является 
забывчивость (88 и  97 % случаев, соответственно) [31]. 
Это во  многом может быть обусловлено когнитивными 
расстройствами и  деменцией, связанными в  том числе 
с наличием ФП, особенно у больных, не получающих над-
лежащей антикоагулянтной терапии [32–34].

Есть свидетельства, что  соблюдение правильного 
режима лечения связано с кратностью приема перораль-
ных антикоагулянтов. Так, согласно опросу 226  боль-
ных, получающих пероральные антикоагулянты, наи-
более часто правильная кратность соблюдалась для  пре-
паратов с  однократным приемом  – 86 % для  варфарина 
и 94 % для ривароксабана (в остальных случаях больные 
принимали эти лекарственные средства 2 раза в  сутки). 
Намного реже соблюдался правильный режим исполь-
зования ПОАК с  двукратным приемом  – в  73 % случаев 
для  дабигатрана и  70 % случаев для  апиксабана (осталь-
ные принимали эти препараты 1 раз в  сутки) [35]. 
Необходимость принимать препарат ≥2 раз в сутки ока-
залась единственным независимым предиктором низкой 
приверженности к лечению у 378 амбулаторных больных 
в  возрасте 69±12  лет в  Японии [36]. Аналогичная зако-
номерность отмечена при мета-анализе 26 исследований 
при сопоставлении однократного и двукратного приема 
лекарственных средств у  больных с  хроническими ССЗ 
[37]. По  данным анализа крупной базы данных страхо-
вых заявок в  США за  2012–2015  гг., у  больных с  некла-
панной ФП назначение ривароксабана было сопряжено 
с  более высокой долей больных, сохранявших хорошую 
приверженность к  лечению, чем  назначение апиксабана, 
дабигатрана или варфарина [38]. Кроме того, принимав-
шие ривароксабан достоверно реже прекращали лечение.

Ряд практических особенностей использования 
ривароксабана может способствовать повышению при-
верженности к  лечению. Помимо однократного при-
ема это наличие календарной упаковки, а также допусти-
мость измельчения таблетки для ее смешивания с водой 
или  пищей (в  том числе с  последующим введение через 
зонд), что может быть полезным для больных, нежелаю-
щих или  неспособных регулярно принимать таблетиро-
ванные препараты [39].

Заключение
Возраст  – известный ФР инсульта при  ФП. Больные 

пожилого и  старческого возраста как  правило имеют 
заболевания, дополнительно повышающие риск инсуль-
та при  ФП, и в  большинстве случаев нуждаются в  его 
медикаментозной профилактике. Несмотря на  слож-
ности длительного применения антикоагулянтов в  пре-
клонном возрасте, в целом пероральные антикоагулянты 
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приносят этим больным существенную пользу в  сниже-
нии частоты ишемических событий, которая превосхо-
дит риск геморрагических осложнений. По имеющимся 
данным у  больных старческого возраста с  неклапанной 
ФП прямые пероральные антикоагулянты как  минимум 
не  уступают по  эффективности антагонистам витами-
на К и  способствуют снижению риска внутричерепных 
кровотечений. Ривароксабан изучен преимущественно 
у пожилых полиморбидных больных с неклапанной ФП. 
Результаты его сравнения с  варфарином в  старших воз-
растных группах, а также при сопутствующей патологии, 
часто встречающейся у пожилых, указывает на благопри-
ятный профиль эффективности и  безопасности. Кроме 
того, при  использовании ривароксабана ожидается сни-

жение риска коронарных осложнений. Среди допол-
нительных преимуществ ривароксабана, способных 
положительно сказаться на  приверженности к  лечению 
у пожилых – однократный прием в течение суток, кален-
дарная упаковка и  возможность измельчения таблет-
ки для  смешения с  водой или  пищей. При  применении 
пероральных антикоагулянтов в  пожилом и  старческом 
возрасте накопленные факты свидетельствуют о  целе-
сообразности оценки состояния желудочно-кишечного 
тракта для поиска и устранения возможных источников 
кровотечения.

Конфликт интересов не заявляется.
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Эзетимиб – единственный представитель класса гиполи-
пидемических препаратов, действие которых основа-

но на ингибировании абсорбции ХС в кишечнике. В насто-
ящее время эзетимиб рассматривается как  эффективный 
липидснижающий препарат как в  рамках монотерапии, 
так и в  составе комбинированной терапии со  статинами 
[1]. В последние десятилетия статины являются основным 
классом гиполипидемических препаратов, что не в послед-
нюю очередь связано с их  благоприятными эффектами, 
возникающими независимо от  липидснижающего дей-
ствия [2]. Данные эффекты гиполипидемических препа-
ратов, не  связанные напрямую со  снижением ХС ЛПНП 
(ХС ЛНП), обозначают как  плейотропные [3]. В  более 
широком смысле под  плейотропностью действия препа-
ратов понимают их  влияние на  несколько мишеней, запу-
скающее различные биохимические процессы, или  дивер-
генцию биохимических и патофизиологических процессов, 
исходящих от  единственной мишени [4]. Вопрос о  нали-
чии и характере плейотропных свойств эзетимиба в насто-
ящее время является дискутабельным и продолжает актив-
но изучаться.

Для  проведения информационного поиска исследо-
ваний, в  которых изучались потенциальные плейотроп-

ные эффекты эзетимиба, использовалась база данных 
MEDLINE. Поиск в базе данных проводился среди работ, 
опубликованных за  период с  2006 по  2019  гг., с  исполь-
зованием ключевых слов: «ezetimibe», «pleiotropic», 
«endothelial dysfunction», «inflammation», «plaque», 
«glucose», «insulin resistance», «non-alcoholic fatty liver 
disease».

Механизм действия эзетимиба
Механизм действия эзетимиба связан с  локальным 

избирательным блокированием транспортного белка 
ХС NPC1L1 (Nieman-Pick C1-Like 1) в  мицеллярном 
аппарате тонкого кишечника, что  приводит к  снижению 
абсорбции пищевого и  билиарного ХС (а  также фитосте-
ролов) приблизительно на  50 %. Вместе с тем  известно, 
что у  человека и  приматов белок NPC1L1 содержится 
не  только в  клетках кишечника (как, например, у  гры-
зунов), но и  на  апикальной мембране гепатоцита, где он 
осуществляет обратный захват ХС и желчи [5]. При этом 
на канальцевой мембране гепатоцита располагается также 
транспортер ХС ABCG5 / ABCG8 (ATP-binding cassette 
(ABC) transporters G5 and G8), опосредующий гепато-
билиарную экскрецию неэстерифицированного  ХС [6]. 
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Предполагается, что NPC1L1, экспрессирующийся в пече-
ни, является антагонистом транспортера ABCG5 / ABCG8, 
уравновешивающим его функцию и  предотвращающим 
«избыточное» выделение билиарного ХС путем транс-
портирования экскретированного в  желчные канальцы 
ХС обратно в  гепатоцит [5]. Блокирование эзетимибом 
NPC1L1 в печени таким образом увеличивает экскрецию 
ХС с  желчью и  является дополнительным механизмом, 
обеспечивающим, по меньшей мере, гиполипидемическое 
действие эзетимиба.

Эзетимиб и эндотелиальная дисфункция
Влияние эзетимиба на эндотелиальную функцию явля-

лось предметом изучения в целом ряде клинических иссле-
дований. В  исследовании S.  Sugiyama с  соавт. оценивали 
влияние эзетимиба 10 мг / сут. в  сравнении с  аторвастати-
ном 5 мг / сут. на  эндотелиальную функцию у  пациентов 
с  СД. Эндотелиальная функция оценивалась по  реактив-
ной гиперемии при  периферической артериальной тоно-
метрии исходно и через 6 месяцев терапии [7]. В группе 
терапии эзетимибом наблюдалось статистически значи-
мое увеличение индекса реактивной гиперемии, в то  вре-
мя как у  пациентов, получающих аторвастатин, индекс 
реактивной гиперемии существенно не  изменялся. Так, 
прирост индекса реактивной гиперемии в  группе эзети-
миба составлял 63,3±89,2 % против 7,4±41,2 % в  группе 
аторвастатина (p<0,05). В исследовании H. Kurobe с соавт. 
терапия эзетимибом также значимо улучшала функцию 
эндотелия, оцениваемую по  поток-зависимой вазодилата-
ции, в сравнении с группой контроля [8]. При этом улуч-
шение функции эндотелия не было связано с уровнем ХС 
ЛНП, однако коррелировало с уровнем малондиальдегид 
(МДА) – модифицированных ЛНП.

В  работе L.  Grigore с  соавт. отмечалось сопоставимое 
статистически значимое увеличение поток-зависимой 
вазодилатации как в  группе эзетимиба, так и в  группе 
правастатина в  сравнении с  контролем [9]. По  мнению 
авторов исследования, это может свидетельствовать о цен-
тральной роли снижения ХС ЛНП в улучшении функции 
эндотелия у пациентов, получающих гиполипидемическую 
терапию.

В  многоцентровом исследовании CuVIC Trial (Effect 
of Cholesterol Absorption Inhibitor Usage on Target Vessel 
Dysfunction After Coronary Stenting) комбинация эзе-
тимиба и статина в сравнении с монотерапией статином 
приводила к снижению частоты эндотелиальной дисфунк-
ции, оцениваемой через 6–8 месяцев после чрескожного 
коронарного вмешательства в  пробе с  ацетилхолином 
[10]. По  данным post hoc анализа, было установлено, 
что  улучшение эндотелиальной функции в  группе ком-
бинированной терапии было связано как со  снижением 
ХС ЛНП, так и  окислительно модифицированных ЛНП. 

В  свою очередь, снижение содержания окислительно 
модифицированных ЛНП напрямую детерминировано 
механизмом действия эзетимиба – снижением абсорбции 
стеролов в кишечнике и последующим снижением цирку-
лирующих оксистеролов (например, 27-гидроксихолесте-
рол и 7-кетохолестерол) [10].

Таким образом, улучшение функции эндотелия 
на фоне приема эзетимиба, вероятно, может происходить 
как посредством ХС ЛНП зависимых, так и ХС ЛНП неза-
висимых механизмов. Среди последних особое значение 
имеет влияние эзетимиба на окислительный стресс и окис-
лительное модифицирование ЛНП. Это подтверждается 
результатами исследования J. Qin с соавт., в котором было 
установлено, что  эзетимиб снижает продукцию в  эндоте-
лиоците активных форм кислорода и  увеличивает актив-
ность антиоксидантных ферментов путем воздействия 
на  Akt / GSK-3β-сигнальный путь [11]. Ранее в  работе 
M.  Kostapanosa с  соавт. эзетимиб у  пациентов с  гиперли-
пидемией также снижал содержание маркеров окисли-
тельного стресса после 12 недель терапии. Максимальный 
эффект наблюдался в группе пациентов, имеющих исходно 
крайне высокие значения данных маркеров [12].

Эзетимиб и воспаление
Хроническое системное низкоинтенсивное (low-grade) 

воспаление является одним из  ведущих патофизиологи-
ческих механизмов атерогенеза [13]. В  исследованиях 
на  животных было установлено, что  прием эзетимиба 
в  течение 28 дней приводил к  статистически значимому 
снижению таких медиаторов воспаления, как  моноци-
тарный хемотаксический протеин 1 (MCP-1) и  фактор 
некроза опухоли α (TNF-α) [14]. В то же время результаты 
клинических исследований противоречивы. Y Ren с соавт. 
изучали влияние добавления эзетимиба 10 мг / сут. к розу-
вастатину 10 мг / сут. на  маркеры системного воспаления 
у пациентов, перенесших ИМ в течение 24 часов от рандо-
мизации [15]. В группе эзетимиба и розувастатина отмеча-
лось значимое снижение содержания общего ХС, ХС ЛНП, 
а  также высокочувствительного С-реактивного белка 
и липопротеин-ассоциированной фосфолипазы А2 в срав-
нении с пациентами, получающими розувастатин в режиме 
монотерапии. При  этом степень снижения фосфолипазы 
А2 прямо коррелировала со  степенью снижения уровня 
ХС ЛНП, что  может свидетельствовать об  опосредован-
ном влиянии эзетимиба на воспаление путем снижения ХС.

В  исследовании E.  Guimarães с  соавт. добавление эзе-
тимиба к  симвастатину в  сравнении с  монотерапией сим-
вастатином приводило к значимому снижению резистина 
у пациентов с гиперхолестеринемией без СД [16]. Кроме 
того, отмечалось снижение экспрессии матричной рибо-
нуклеиновой кислоты резистина в мононуклеарах перифе-
рической крови.
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В  2017  году E.  Dolezelova был проведен мета-анализ, 

направленный на  выяснение влияния эзетимиба в  допол-
нение к  терапии статином на  уровень различных цитоки-
нов и адипокинов [3]. Было установлено, что добавление 
эзетимиба не оказывало значимого влияния на уровни ади-
понектина, лептина, ингибитора активатора плазминогена 
1 и интерлейкина-6. В то же время на фоне комбинирован-
ной терапии наблюдалось статистически значимое сниже-
ние уровня TNF-α в сравнении с монотерапией статином. 
Предполагается, что  противовоспалительные эффекты 
эзетимиба в большей степени связаны со снижением уров-
ня ХС ЛНП [3].

Напротив, F. Crea и G. Niccoli на основании ряда экспе-
риментальных и клинических исследований предполагают, 
что существенную роль играют такие эффекты эзетимиба 
как модуляция экспрессии генов, ответственных за регуля-
цию воспаления и  окислительного стресса, ингибирова-
ние дифференцировки моноцитов и  макрофагов, ингиби-
рование пролиферации гладкомышечных клеток и другие 
[17–20].

Эзетимиб и атеросклеротическая бляшка
Стабилизация атеросклеротической бляшки (АСБ) 

является крайне сложным процессом, реализация которо-
го обеспечивается различными механизмами. Несмотря 
на то, что снижение уровня ХС ЛНП является, вероятно, 
одним из  ведущих механизмов, влияние гиполипидемиче-
ского препарата на  композицию и  объем атеромы тради-
ционно рассматривается в  рамках плейотропных эффек-
тов [21].

В 2015 году были опубликованы результаты исследова-
ния PRECISE-IVUS (Plaque Regression With Cholesterol 
Absorption Inhibitor or Synthesis Inhibitor Evaluated by 
Intravascular Ultrasound), в котором сравнивались две схе-
мы терапии  – монотерапия аторвастатином и  аторваста-
тин в комбинации с эзетимибом – по их влиянию на объем 
атеросклеротического поражения коронарных артерий 
у  пациентов со  стабильной ИБС и  ОКС [22]. Доза атор-
вастатина титровалась до  достижения уровня ХС ЛНП 
менее 1,8 ммоль / л. В  ходе выполнения исследования 
для  определения границ просвета сосуда и  оценки про-
грессирования или  регрессирования АСБ использовали 
внутрисосудистое ультразвуковое исследование (ВСУЗИ) 
исходно и через 9–12 месяцев.

В  группе комбинированной терапии через 9–12 меся-
цев отмечалось статистически значимое (p=0,001) умень-
шение объема атеромы в  абсолютных значениях:  –1,4 % 
(95 % доверительный интервал (ДИ): от –3,4 % до –0,1 %) 
против –0,3 % (95 % ДИ: от  –1,9 % до  –0,9 %). Авторы 
предполагают, что в большей степени данный эффект был 
обусловлен большим снижением уровня ХС ЛНП в  груп-
пе комбинированной терапии (63,2±16,3 мг / дл против 

73,3±20,3 мг / дл; p<0,001). Это соответствует данным 
других исследований, в  которых были установлены взаи-
мосвязи между уровнем ХС ЛНП на  терапии и  прогрес-
сией / регрессией атеромы. В  исследовании OCTIVUS 
(Optical coherence tomography versus intravascular 
ultrasound in the evaluation of observer variability and 
reliability in the assessment of stent deployment) оценива-
лось влияние эзетимиба в  добавлении к  аторвастатину 
80 мг в  сравнении с  монотерапией аторвастатином 80 мг 
на объем и композицию коронарной атеромы у пациентов 
с ОКС с подъемом сегмента ST [23]. Объем АСБ в коро-
нарных артериях оценивался методом ВСУЗИ (в  соче-
тании с  оптической когерентной томографией) исходно 
и через 12 месяцев. Измерялся объем атеромы в артерии, 
не  связанной с  инфарктом. Было установлено, что  через 
12 месяцев статистически значимое уменьшение общего 
объема атеромы наблюдалось только в группе комбиниро-
ванной терапии. В обеих группах наблюдалось увеличение 
толщины покрышки атеромы, снижение содержания липи-
дов и макрофагов в атероме. Однако добавление эзетимиба 
не  приводило к  дополнительным изменениям в  компози-
ции АСБ.

В 2018 году были опубликованы результаты мета-анали-
за 6 клинических исследований, включавших 583 пациента, 
в  которых изучалось влияние комбинации статина и  эзе-
тимиба в  сравнении с  монотерапией статином на  объем 
атеро склеротического поражения по  данным ВСУЗИ 
коронарных артерий [24]. В  группе комбинированной 
терапии в  сравнении с  монотерапией статином наблюда-
лось статистически значимое уменьшение общего объема 
атеромы на 3,71 мм³ (95 % ДИ от –5,98 до –1,44; p<0,001).

Таким образом, по  мнению большинства исследовате-
лей, влияние эзетимиба на  АСБ связано в  большей мере 
с  его гиполипидемическим эффектом. Однако до  настоя-
щего времени недостаточно данных, чтобы подтвердить 
или опровергнуть влияние плейотропных эффектов эзети-
миба на атерому [17].

Эзетимиб и углеводный обмен
На  сегодняшний день известно, что  прием статинов 

ассоциируется с увеличением относительного риска разви-
тия СД (1 случай на 1000 пациентов в год) [25]. Несмотря 
на то, что польза от применения статинов перевешивает воз-
можные риски, связанные с развитием СД, влияние других 
гиполипидемических препаратов и их комбинаций на угле-
водный обмен стало объектом повышенного внимания как 
со стороны исследователей, так и со стороны специалистов 
практического здравоохранения.

По  данным анализа P. P.  Toth, включавшем более 
4 000 пациентов, добавление эзетимиба к статину не при-
водило к увеличению уровня глюкозы натощак на протя-
жении 96 недель терапии [26]. В работе F. Barkas с соавт. 
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добавление эзетимиба к статину у пациентов с нарушен-
ной гликемией натощак также не  приводило к  увеличе-
нию риска развития СД [27].

Влияние эзетимиба на  уровень глюкозы натощак 
и  гликированного гемоглобина анализировалось в  мета-
анализе H. Wu с соавт., в который были включены 16 кли-
нических исследований [28]. Было установлено, что  эзе-
тимиб в  сравнении с  плацебо, или  эзетимиб и  статин 
в  сравнении с  монотерапией статином не  приводили 
к  значимому изменению уровня глюкозы натощак и  гли-
кированного гемоглобина. Кроме того, было показано, 
что комбинация эзетимиба и низкой дозы статина в срав-
нении с монотерапией статином в высокой дозе, вероят-
но, может иметь позитивный эффект на  уровень глике-
мии, снижая уровень глюкозы плазмы натощак в среднем 
на 7,12 % (95 % ДИ: от –13,8 % до –0,38 %).

Среди возможных механизмов, посредством кото-
рых эзетимиб может оказывать благоприятные эффекты 
на углеводный обмен, рассматривается влияние на инсу-
линорезистентность. K.  Ohbu-Murayama с  соавт. изуча-
ли изменения показателей инсулинорезистентности 
(Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance; 
HOMA-IR) у  пациентов с  метаболическим синдромом 
на  фоне терапии эзетимибом в  течение 24 недель [29]. 
Авторами было отмечено значимое снижение HOMA-IR 
(p=0,011), при  этом выраженное снижение было заре-
гистрировано в  подгруппе лиц с  исходно высокими зна-
чениями HOMA-IR. В другом исследовании также было 
зарегистрировано снижение уровня инсулина после 
теста с жировой нагрузкой на фоне терапии эзетимибом 
у пациентов с ИБС и метаболическим синдромом в срав-
нении с группой контроля [30].

Обсуждая механизмы положительного влияния эзе-
тимиба на инсулинорезистентность и углеводный обмен, 
необходимо отметить, что в ряде исследований снижение 
инсулинорезистентности на  фоне терапии эзетимибом 
не было связано с уровнем снижения ХС ЛНП и наблю-
далось только в  группе монотерапии эзетимибом, но 
не  в  группе эзетимиба и  статина [28]. Предполагается, 
что снижение инсулинорезистентности может быть свя-
зано с  нормализацией постпрандиальной гиперлипиде-
мии и снижением аккумуляции липидов в висцеральной 
жировой ткани и печени, а также снижением содержания 
циркулирующих свободных жирных кислот и последую-
щим улучшением чувствительности к  инсулину печени 
и мышечной ткани [28, 31, 32].

Эзетимиб и печень
Согласно современным представлениям, неалкоголь-

ная жировая болезнь печени (НАЖБП) зачастую рас-
сматривается как  печеночная форма манифестации мета-
болического синдрома и  тесно связана с  традиционны-

ми кардиоваскулярными ФР, в  т. ч. дислипидемией [33]. 
Установлено, что наличие НАЖБП является независимым 
предиктором кардиоваскулярных событий в  различных 
категориях пациентов [34]. Помимо этого, принимая 
во внимание потенциальную гепатотоксичность статинов, 
печень привлекает особое внимание как мишень действия 
гиполипидемических препаратов [25].

В  2017  году Y.  Nakade с  соавт. провели мета-ана-
лиз  6  кли нических исследований, включавших 273 паци-
ента с НАЖБП, в которых изучалось влияние эзетимиба 
на  течение НАЖБП [35]. Применение эзетимиба при-
водило к  статистически значимому снижению уровней 
аспартатаминотрансферазы, аланинаминотрансферазы 
и  гамма-глутамилтрансферазы. По  данным гистологиче-
ского исследования, эзетимиб приводил к снижению стеа-
тоза печени и баллонирования гепатоцитов. При этом эзе-
тимиб не влиял на фиброз печени и активность локального 
воспаления. Кроме того, влияние на  стеатоз в  исследова-
ниях с рандомизацией не было зарегистрировано. В более 
позднем мета-анализе эзетимиб также значимо не  влиял 
на  стеатоз печени у  пациентов с  НАЖБП [36]. Однако 
эзетимиб значимо снижал индекс активности НАЖБП 
в  3-х исследованиях, в  которых оценивался данный пока-
затель (Nonalcoholic fatty liver diseases activity score, NAS). 
Таким образом, в ряде исследований получены обнадежи-
вающие результаты, демонстрирующие потенциальные 
гепатопротективные эффекты эзетимиба. Данные эффек-
ты могут быть объяснены влиянием эзетимиба на  инсу-
линорезистентность и  содержание липидов и  свободных 
жирных кислот в гепатоцитах [5].

Заключение
Необходимо отметить, что данные приведенных выше 

исследований были получены с  использованием ори-
гинального препарата эзетимиба Эзетрола® (Schering-
Plough Labo  N. V., Бельгия). Тем не  менее полученные 
результаты могут быть экстраполированы и на  генери-
ческие препараты эзетимиба, чья биоэквивалентность 
оригинальному лекарству была доказана в  клинических 
исследованиях. К таковым, безусловно, относится новый 
препарат эзетимиба Отрио® (АКРИХИН, Россия) [37]. 
Применение генерического препарата Отрио, эквива-
лентного оригинальному эзетимибу, должно быть ассо-
циировано с профилем многочисленных благоприятных 
эффектов эзетимиба, приведенных выше, а  также позво-
лит сделать комбинированную терапию гиперхолестери-
немий более доступной и увеличит частоту достижения 
целевых уровней липидов [38].

Как  было сказано в  начале статьи, плейотропность 
действия препарата можно охарактеризовать как  влия-
ние на  несколько мишеней, запускающее различные био-
химические процессы, или  дивергенцию биохимических 
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и  патофизиологических процессов, исходящих от  един-
ственной мишени. Из представленных выше данных мож-
но отметить, что, помимо основной мишени действия 
эзетимиба (NPC1L1), существуют и  другие, реализую-
щие влияние препарата на  окислительный стресс и  вос-
паление. Тем не  менее конкретные механизмы, опосре-
дующие воздействие эзетимиба на  воспаление, требуют 
уточнения [19, 20]. В свою очередь, каждая терапевтиче-
ская мишень эзетимиба имеет несколько биологических 
эффектов (рис. 1).

Таким образом, в  настоящее время существуют свиде-
тельства плейотропных эффектов эзетимиба, полученные 
в  экспериментальных и  клинических исследованиях. Тем 
не менее во многих случаях достаточно трудно однозначно 
сказать, связаны ли данные эффекты с гиполипидемическим 
действием эзетимиба или возникают независимо от него [39]. 
Ответ на этот вопрос должны дать дальнейшие исследования.

Конфликт интересов. В работе над обзором 
принимало участие АО «АКРИХИН».
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ИР – инсулинорезистентность; ЭД – эндотелиальная дисфункция; АСБ – атеросклеротическая бляшка; СЖК – свободные жирные кислоты.
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Тип личности D у пациентов  
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Резюме
Цель. Оценка взаимосвязи типа личности D и клинико-инструментальных показателей у пациентов с ишемической болезнью 
сердца (ИБС), перенесших коронарное стентирование (КС), а также определить влияние типа личности D на прогноз у этих 
пациентов в течение одного года после КС. Материалы и методы. В исследование было включено 977 пациентов (237 женщин 
и 740 мужчин) в возрасте от 33 до 86 лет (средний возраст 58,7±9,4 лет), которым было проведено КС. Регрессионная модель 
Кокса использовалась для расчета относительного риска (ОР) и 95 % доверительного интервала (ДИ). В качестве конечных 
точек в исследовании принимали смерть от всех причин, смерть от сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), инфаркт мио-
карда (ИМ) (фатальный + нефатальный), нефатальный ИМ, нестабильную стенокардию и инсульт. Результаты. Тип личности 
D регистрировали у 31,8 % пациентов. Пациенты, имеющие тип личности D, не отличались от остальных пациентов по полу, 
возрасту, основным факторам риска ССЗ. У пациентов, которые имели тип личности D, чаще в анамнезе определяли 2 и более 
перенесенных ИМ (9 % против 4,5 %, р=0,006). Не  было выявлено различий между группами по  данным эхокардиографии 
и по непосредственным результатам КС. За период проспективного наблюдения, который составил 12±1,8 месяцев, от всех 
причин умерли 24 (2,4 %) пациента, от ССЗ – 21 (2,1 %) пациент. ИМ развился у 47 (4,8 %) пациентов, из них 23 (2,4 %) паци-
ента перенесли нефатальный ИМ. У 50 (5,1 %) пациентов течение ИБС в проспективном периоде осложнилось нестабильной 
стенокардией. У 8 (0,8 %) пациентов развился инсульт. Не было выявлено влияния типа личности D на прогноз у пациентов 
с ИБС, перенесших КС, в течение 1 года после операции. Выводы. Среди пациентов с ИБС, перенесших КС, тип личности D 
наблюдался у 31,8 % больных. Связи между наличием типа личности D и тяжестью клинического проявления ИБС, а также 
непосредственным и отдаленным результатами КС обнаружено не было.

Pushkarev G. S., Kuznetsov V. A., Fisher Ya. A.
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Tyumen Cardiology Research Center, Melnikaite st. 111, Tyumen 625026
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Summary
Aim. To evaluate the type D personality relation with clinical and instrumental parameters in patients with coronary heart disease 
(CHD) underwent coronary stenting (CS) and to determine the influence of the personality type D on the prognosis in these patients 
within one year after CS. Material and methods. Into prospective study we included 977 patients (740 men and 237 women) aged 33 to 
86 years (mean age 58.7±9.4) who underwent CS. The Cox proportional hazard regression model was used to estimate the relative 
risk (RR) with a 95 % confidence interval (CI) of the end point. The end points included death from all causes, death from cardiovas-
cular disease (CVD), myocardial infarction (fatal + non-fatal) (MI), non-fatal myocardial infarction (non-fatal MI), unstable angina 
(UA), and stroke. Results. Type D personality was found in 31.8 % patients. These did not differ from the others in terms of age, gender, 
main cardiovascular risk factors. Patients of D-type had tendency to the increase of diabetes diagnosed – 25.1 % vs 20.3 % (p=0.09). 
At the same time D-type patients had more prevalent ≥2 myocardial infarction in anamnesis – 9.0 % vs 4.5 % (p=0,006) among those 
with post infarction cardiosclerosis. There was no difference between the groups according to echocardiography and the short-term 
outcomes of CS. During the prospective study period (12±1.8 months) 24 patients (2.4 %) died from all causes, 21 patients (2.1 %) 
died from CVD. MI developed in 47 patients (4.8 %) of whom, 23 patients (2.4 %) underwent non-fatal MI. In 50 patients (5.1 %) 
ischemic heart disease in a prospective period complicated UA. In 8 patients (0.8 %) developed a stroke. There was no effect of per-
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Исследования последних лет показывают, что  психосо-
циальные ФР, включая депрессию, низкую социальную 

поддержку, психоэмоциональный стресс, оказывают суще-
ственное влияние на  возникновение и  прогрессирование 
ССЗ [1–3]. Также значительное внимание уделяется новой 
психосоциальной детерминанте, способной влиять на  про-
гноз у  пациентов с  ССЗ,  – типу личности D.  Пациенты 
с типом личности D отличаются склонностью чаще испыты-
вать отрицательные эмоции, такие как беспокойство, плохое 
настроение, тревогу, несчастье, гнев, и при  этом подавляют 
их выражение при социальном взаимодействии, что негатив-
но сказывается на  эмоциональном и  физическом здоровье 
[4]. В  проведенных мета-анализах было показано, что  тип 
личности D приблизительно в  два раза увеличивает риск 
неблагоприятных событий у пациентов с ССЗ [5, 6]. В част-
ности, у пациентов с облитерирующим атеросклерозом, ИБС 
и ХСН тип личности D может увеличивать риск смерти в 7 раз 
[5, 7]. В недавнем исследовании, проведенном в России, было 
показано, что тип личности D был ассоциирован со снижени-
ем как  физического, так и  психического компонентов каче-
ства жизни у больных через год после операции коронарного 
шунтирования [8]. В  другом исследовании тип личности D 
был независимо связан с  более чем  3-х кратным увеличени-
ем риска неблагоприятных сердечно-сосудистых событий 
в течение года после коронарного шунтирования при обсле-
довании 683 российских пациентов с  ИБС [9]. Эти данные 
свидетельствуют о том, что тип личности D, возможно, ассо-
циирован с повышенным риском неблагоприятных сердечно-
сосудистых событий в  российской популяции. Также было 
установлено, что у российских пациентов с ССЗ тип личности 
D связан с более высокой распространенностью ФР, включая 
гипертонию, СД, избыточную массу тела, отсутствие физиче-
ской активности и курение [10].

Таким образом, исследование по оценке прогностической 
роли типа личности D у  пациентов с  ССЗ представляется 
весьма актуальным.

Цель исследования – оценка взаимосвязи типа личности 
D и  клинико-инструментальных показателей у  пациентов 
с ИБС, перенесших коронарное стентирование (КС), а также 
определить влияние типа личности D на прогноз у этих паци-
ентов в течение одного года после КС.

Материалы и методы
В  исследование включались последовательно все паци-

енты, которые подверглись КС по  поводу гемодинамиче-
ски значимых стенозов коронарных артерий в  Тюменском 
кардиологическом научном центре и  которые полностью 

заполнили опросник DS-14 на  предмет выявления типа лич-
ности D.  Всего было обследовано 977 пациентов (237 жен-
щин и 740 мужчин) в возрасте от 33 до 86 лет (средний воз-
раст 58,7±9,4 лет). В исследование включались пациенты как 
с ОКС – 333 (34,1 %) пациента, так и с хроническими форма-
ми ИБС – 644 (65,9 %) пациента.

Методику проведения комплексного клинико-инструмен-
тального обследования мы описывали ранее [11]. Проводили 
клиническое обследование, включая сбор жалоб, анамне-
за, определение значений офисного АД, ИМТ, окружности 
талии. Всем пациентам проводили электрокардиографиче-
ское (ЭхоКГ) исследование, а также биохимическое исследо-
вание, в том числе определение липидного состава крови.

Всем пациентам выполняли трансторакальную ЭхоКГ 
с  использованием ультразвуковых сканеров Philips iE  33 и 
General Electric Vivid E9. Все ЭхоКГ измерения были выпол-
нены в соответствии с рекомендациями Американского обще-
ства ЭхоКГ и Европейской ассоциации сердечно-сосудистой 
визуализации [12].

Все коронароангиографии и  процедуры КС выполня-
лись с использованием ангиографического комплекса Philips 
Integris Allura (Голландия). С  помощью данных коронароан-
гиографии определяли тип коронарного кровообращения, 
степень тяжести поражения коронарного русла по  шкале 
SYNTAX, количество пораженных коронарных артерий. 
По  результатам проведенного КС определяли количество 
имплантируемых стентов, оценивали достижение непосред-
ственного ангиографического успеха и наличие осложнений 
после процедуры.

Для  определения типа личности D использовали русско-
язычный опросник Type D Scale (DS14) [13], включающий 
в  себя 7 вопросов измерения негативной аффективности 
(negative affectivity, NA) и  7 вопросов измерения социаль-
ного ингибирования (social inhibition,  SI). Каждый вопрос 
оценивался по  5-балльной шкале Лайкерта (от  0 до  4 бал-
лов), таким образом, для  каждой из  субшкал можно было 
набрать от 0 до 28 баллов. Если пациент набирал 10 баллов 
и  более по  каждой из  субшкал, то у  него определяли тип 
личности D.  Шкала NA ассоциируется с  разнообразными 
отрицательными эмоциями, включающими в  себя плохое 
настроение, тревогу, беспокойство, несчастье, гнев, общую 
неудовлетворенность жизнью. Шкала SI проявляется в пода-
влении этих отрицательных эмоций при общении c людьми 
из-за страха неодобрения, непонимания [13]. Было установ-
лено, что  пациенты, имеющие тип личности D, часто более 
тревожны, склонны иметь более мрачное представление 
о жизни, они чаще испытывают более сильное эмоциональное 

sonality type D on the prognosis in patients with CHD who underwent CS for 1 year after surgery. Conclusion. Among CHD patients 
underwent CS, type D personality was found in 31.8 %. There is no link for type D personality and severity of CHD clinically as well 
as the short-term and long-term outcomes of CS.
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20 ISSN 0022-9040. Кардиология. 2019;59(12S).

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ§
напряжение и, соответственно, чувствуют себя более несчаст-
ными, чем пациенты без типа личности D. При наличии типа 
личности D пациенты более легко раздражаются, чаще испы-
тывают отрицательные эмоции и, соответственно, реже поло-
жительные эмоции. В то же самое время они менее склонны 
разделять отрицательные эмоции с другими людьми из стра-
ха отвержения и  неодобрения. Пациенты типа личности D 
также имеют более низкий уровень социальной поддержки, 
склонны к социальной изоляции, так как испытывают диском-
форт при общении с людьми [13].

Средняя продолжительность проспективной части иссле-
дования составила 12±1,8 месяцев. За  этот период реги-
стрировали конечные точки исследования, в  качестве кото-
рых принимали смерть от всех причин, смерть от ССЗ, ИМ 
(фатальный + нефатальный), нефатальный ИМ, нестабильную 
стенокардию и инсульт.

Проведенное исследование было одобрено локальным 
этическим комитетом, пациенты включались в исследование 
после подписания информированного согласия.

Статистическую обработку полученных данных прово-
дили при  помощи статистической программы SPSS (фирма 
SPSS Inc., версия 21.0). Распределение переменных опре-
деляли при  помощи критерия Колмогорова–Смирнова. 
Показатели были представлены в виде М±SD (среднее ± стан-
дартное отклонение) в  случае нормального распределения. 
При  распределении, отличным от  нормального, показатели 
описывали в виде Me (25 %; 75 %) (медиана и интерквартиль-
ный размах). Для  сравнения количественных переменных 
при их нормальном распределении использовали t-критерий 
Стьюдента, при распределении, не являющимся нормальным – 
непараметрический U-критерий Манна–Уитни. При  оценке 
достоверности различий между выборочными долями сово-
купности использовали критерий χ2 Пирсона. Регрессионная 
модель Кокса использовалась для  расчета относительного 
риска (ОР) и  95 % доверительного интервала (ДИ). Расчет 
ОР с  95 % ДИ проводился с  учетом сопутствующих ФР, 
к которым относили: пол, возраст, курение, злоупотребление 
алкоголем, гиподинамию, величину систолического и  ДАД, 
ИМТ, содержание общего ХС в  крови, ФВ ЛЖ, ФК ХСН 
(NYHA), а также наличие ОКС при поступлении и тяжести 
поражения коронарного русла по шкале SYNTAX. В катего-
риальных переменных ОР вычислялся относительно выбран-
ных референтных групп, риск в которых принимался равным 
1,0. Значение р<0,05 (двусторонняя) оценивалось как  стати-
стически значимое [14].

Результаты
Медианное количество баллов, набираемых по субшкале 

NA было 10 (6; 14), по шкале SI – 9 (5; 13). Тип личности D 
наблюдался у 311 (31,8 %) пациентов. Сравнительная характе-
ристика клинико-функциональных и лабораторных показате-
лей в группах представлена в таблице 1.

Острый коронарный синдром при поступлении в группах 
выявляли приблизительно с равной частотой. Также группы 
не  различались по  демографическим показателям, данным 
анамнеза, основным поведенческим ФР (злоупотребление 
алкоголем, распространенности курения), а  также по  рас-
пространенности АГ, гиперхолестеринемии, ожирения, 
фибрилляции предсердий. Выявили тенденцию к увеличению 
частоты СД у пациентов с типом личности D. Не было выяв-
лено статистически значимых различий между пациентами 
по  величине офисного АД, ИМТ, показателям липидного 
спектра крови, а также по ФК ХСН, с равной частотой встре-
чался ИМ в  анамнезе. В то  же время было установлено, что 
у пациентов с типом личности D чаще встречаются 2 и более 
перенесенных ИМ в анамнезе.

Не  выявлено статистически значимых различий между 
группами по основным ЭхоКГ показателям (табл. 2).

У пациентов с типом личности D чаще наблюдались пора-
жения правой коронарной артерии и реже поражения перед-

Таблица 1. Сравнительная характеристика клинико-
функциональных и лабораторных показателей в группах

Показатели
Тип  

личности D 
(n=311)

Тип  
личности не D 

(n=666)
p

Мужской пол, n (%) 234 (75,2) 506 (76,0) 0,80
Возраст, лет 58,8±9,0 58,6±9,6 0,46
Гиподинамия, n (%) 142 (45,8) 308 (46,2) 0,89
Злоупотребление  
алкоголем, n (%) 27 (8,7) 55 (8,3) 0,81

Курение, n (%) 138 (44,5) 281 (42,2) 0,49
ИМ в анамнезе, n (%) 128 (41,2) 301 (45,2) 0,24
2 и более ИМ  
в анамнезе, n (%) 28 (9,0) 30 (4,5) 0,006

ИМТ, кг / м² 30,5±5,5 30,5±5,0 0,67
Ожирение, n (%) 160 (51,4) 360 (54,1) 0,45
АГ, n (%) 284 (91,3) 591 (88,7) 0,22
САД, мм рт. ст. 134,0±21,0 135,5±20,4 0,49
ДАД, мм рт. ст. 82,3±12,4 83,7±11,3 0,15
Гиперхолестери- 
немия, n (%) 145 (46,8) 309 (46,7) 0,98

Общий ХС, ммоль / л 4,9±1,2 5,0±1,3 0,66
ЛПНП, ммоль / л 3,2±1,0 3,2±1,2 0,65
ЛПВП, ммоль / л 1,13±0,33 1,17±0,36 0,16
ТГ, ммоль / л 1,8±1,1 1,7±1,1 0,35

ФК NYHA, n (%)
I–II 234 (75,2) 511 (77,1)

0,53
III–IV 77 (24,8) 152 (22,9)

СД, n (%) 78 (25,1) 135 (20,3) 0,09
Фибрилляция  
предсердий, n (%) 30 (9,7) 64 (9,7) 0,99

ОКС при  
поступлении, n (%) 110 (35,4) 223 (33,5) 0,56

М±SD – среднее ± стандартное отклонение;  
NYHA – Нью-Йоркская Ассоциация сердца. Под гиподинамией 
понимали уровень физической активности, при которой пациент 
проводит 5 ч. и более в сидячем положении в течение дня.
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ней межжелудочковой артерии (табл. 3). По другим ангиогра-
фическим показателям, а  также непосредственным результа-
там КС, статистически значимых различий между группами 
не было (табл. 3).

За  период проспективного наблюдения от  всех причин 
умерли 24 (2,5 %) пациента, от ССЗ – 21 (2,2 %) пациент. ИМ 
в течение проспективного наблюдения развился у 47 (4,8 %) 
пациентов, из  них 23 (2,4 %) пациента перенесли нефаталь-
ный ИМ. У  50 (5,1 %) пациентов течение ИБС в  проспек-
тивном периоде осложнилось нестабильной стенокардией. 
У  8  (0,8 %) пациентов развился инсульт. Не  было выявлено 
влияния типа личности D, а  также его компонентов на  про-
гноз у  пациентов с  ИБС, перенесших КС, в  течение 1  года 
после операции (табл. 4).

Обсуждение
Распространенность типа личности D по  результатам 

нашего исследования составила 31,8 %. По  данным зару-
бежных исследований, распространенность типа личности 
D колеблется от  23 % до  53 % при  различных ССЗ, включая 
АГ, ИБС, ХСН и заболевания периферических артерий [15]. 
В  исследовании Staniute  M. С  с  соавт. распространенность 
типа личности D у  пациентов с  ИБС составила 33,5 % [16]. 
По данным российских авторов, у больных с атеросклерозом 
различной локализации распространенность типа личности 
D составила 19,3 % [7].

В нашем исследовании у пациентов с типом личности D 
была обнаружена тенденция к  увеличению частоты выявле-
ния СД. Mommersteeg P. M. с соавт. опубликовали исследова-
ние, изучающее связь между типом личности D и распростра-
ненностью метаболического синдрома среди здоровых лиц. 
Авторы обнаружили, что у людей с личностью типа D в два 
раза выше распространенность метаболического синдрома 
(13 % против 6 %) [17]. В ряде работ было показано, что стресс 
и негативные эмоции, которые склонны испытывать пациен-
ты с типом личности D, приводят к гиперактивации гипотала-
мо-гипофизарно-надпочечниковой системы [2] и, как резуль-
тат, к повышению секреции кортизола [18]. В свою очередь, 
гиперкортизолемия ведет к  развитию абдоминального ожи-
рения, дислипидемии, и, как следствие, к инсулинорезистент-
ности, гиперинсулинизму и возникновению нарушений угле-
водного обмена, в том числе и СД 2 типа [19].

По  основным клинико-инструментальным показателям, 
различий между группами в  нашей работе найдено не  было. 
В ряде опубликованных ранее работ также не было отмечено 
взаимосвязи между соматическими проявлениями заболева-
ний и  наличием типа личности D [20]. Так, в  исследовании, 
проведенном в Кемерово, не было отмечено связи типа лич-
ности D с  ФР, тяжестью клинических проявлений заболева-
ния, данными ЭхоКГ и  коронароангиографии [7]. В то  же 
время по  нашим данным у  пациентов с  типом личности D 
чаще обнаруживались стенозы правой коронарной артерии и 

Таблица 2. Сравнительная  
характеристика ЭхоКГ показателей в группах

Показатели Тип личности 
D (n=311)

Тип  
личности не D 

(n=666)
p

ЛП
мм 40,4±4,7 40,3±4,7 0,69

мм / м²* 20,4±2,3 20,3±2,5 0,17

КДР
мм 49,4±4,4 49,6±4,9 0,98

мм / м²* 25,0±2,7 25,0±2,9 0,36

КСР
мм 34,6±5,1 35,0±5,6 0,72

мм / м²* 17,5±2,8 17,6±3,0 0,60
МЖП мм 12,0±1,7 12,0±1,7 0,89
ЗСЛЖ мм 10,8±1,2 10,8±1,1 0,37

ММ
г 220,5±53,7 218,9±49,0 0,99

г / м²* 110,6±23,0 109,7±22,5 0,61
ФВ ЛЖ % 53,9±8,0 53,3±9,0 0,72
* – индексированные значения к площади поверхности тела. 
М±SD – среднее ± стандартное отклонение; ЛП – левое пред-
сердие; КДР – конечно-диастолический размер; КСР – конечно-
систолический размер; МЖП – межжелудочковая перегородка; 
ЗСЛЖ – задняя стенка ЛЖ; ММ – масса миокарда.

Таблица 3. Сравнительная характеристика 
ангиографических показателей и результатов КС в группах

Показатели
Тип  

личности D 
(n=311)

Тип  
личности не D 

(n=666)
p

Поражение  
ствола ЛКА, n (%) 3 (1,0) 12 (1,8) 0,39

Поражение  
ПМЖА, n (%) 171 (55,0) 410 (61,6) 0,05

Поражение ОА, n (%) 88 (28,4) 173 (26,1) 0,46
Поражение  
ПКА, n (%) 152 (48,9) 280 (42,0) 0,05

Однососудистое  
поражение, n (%) 183 (58,8) 399 (59,9)

0,32Двусосудистое  
поражение, n (%) 87 (28,0) 161 (24,2)

Многососудистые  
поражения, n (%) 41 (13,2) 106 (15,9)

Количество  
баллов SYNTAX, ед 8 (4; 14,5) 8 (5; 15) 0,91

Количество  
имплантированных 
стентов, шт

1 (1; 2) 1 (1; 2) 0,73

Оптимальный  
результат КС, n (%) 303 (98,4) 645 (97,9) 0,72

Острый тромбоз  
стента, n (%) 3 (1,0) 7 (1,1) 0,89

Диссекция  
артерии, n (%) 10 (3,2) 14 (2,1) 0,30

Количественные данные представлены как Me (25 %; 75 %);  
КС – коронарное стентирование; ЛКА – левая коронарная  
артерия; ПМЖА – передняя межжелудочковая артерия; 
ОА – огибающая артерия; ПКА – правая коронарная артерия; 
SYNTAX – SYNergy between PCI with TAXUS™  
and Cardiac Surgery.
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реже – стенозы передней межжелудочковой ветви. В исследо-
вании Wang Y с соавт. была обнаружена схожая ассоциация, 
однако эти различия не достигали критериев статистической 
значимости из-за  небольшого количества обследованных 
пациентов (n=109) [21]. Сложно сказать, влияет ли тип лич-
ности D на топику поражения коронарных артерий непосред-
ственно или  через какие-то  другие факторы. На  наш взгляд, 
данный вопрос требует дальнейшего уточнения.

Таким образом, наши результаты подтверждают данные 
о том, что тип личности D не является индикатором тяжести 
ИБС, а рассматривается обычно как общая предрасположен-
ность к психологическому дистрессу, что ухудшает качество 
жизни больных и, возможно, прогноз, но не влияет на клини-
ческие особенности [7]. Косвенно на более плохой прогноз 
у пациентов с типом личности D в нашем исследовании указы-
вает то, что эти пациенты чаще имели 2 и более перенесенных 
ИМ в анамнезе. Однако мы не получили убедительных данных 
о влиянии типа личности D на прогноз у пациентов после КС 
в течение одного года после операции. В то же время послед-
ние проспективные исследования показали, что тип личности 
D увеличивает риск смерти, в том числе и у пациентов, пере-
несших КС [22]. Одной из возможных причин, объясняющей 
полученные нами данные, служит тот факт, что  опросник 
DS14 был разработан в Нидерландах для пациентов с запад-
ным стилем общения. В то время как при попытке адаптации 
опросника DS14 в  некоторых не  западных странах, авторы 
отмечают возникновение определенных трудностей, свя-
занных с  наличием культурологических особенностей в  сти-
лях общения [23, 24]. В  частности, респонденты отвечая 
на вопрос 3 шкалы DS14 «I often talk to strangers» («Я часто 
разговариваю с  незнакомцами»), крайне редко выбирают 
положительный ответ, что  приводит к  нарушению внутрен-
ней согласованности опросника и переоценке степени соци-
ального ингибирования [25]. В  нашем предыдущем иссле-
довании мы столкнулись с такой же проблемой, что, по всей 
видимости, означает, что наши соотечественники не привык-
ли разговаривать с незнакомыми людьми на улице [26]. Таким 
образом, при  использовании стандартного опросника DS14 
повышается вероятность ложноположительного результа-
та при  определении типа личности D, что  может сказаться 
на точности оценки прогноза.

Следует отметить, что в  последних исследованиях так-
же было отмечено отсутствие влияния типа личности D 
на риск смерти от всех причин у кардиологических пациентов 
[27]. Возможно, это связано с тем, что тревожные пациенты, 
которые, как  правило, имеют высокий показатель по  шкале 

NA опросника DS14, склонны чаще обращаться за медицин-
ской помощью и соответственно более тщательно следовать 
врачебным рекомендациям [28]. Существует точка зрения 
в  литературе, согласно которой тип личности D является 
недостаточным прогностическим фактором в  отношении 
риска смерти от  всех причин, в то  время как в  отношении 
риска возникновения смертельных и не смертельных сердеч-
но-сосудистых осложнений сохраняет свое прогностическое 
значение [29]. Есть исследования, в  которых показана высо-
кая прогностическая роль типа личности D только в молодом 
возрасте [30], в то время как в старшем возрасте тип личности 
D утрачивает свое прогностическое значение [29]. В настоя-
щее время также остается открытым вопрос о влиянии типа 
личности D на прогноз пациентов в зависимости от культуро-
логических норм поведения и  типах эмоционального реаги-
рования в различных национальных и этнических группах.

Выводы
Среди пациентов с  ИБС, перенесших КС, тип личности 

D наблюдался у 31,8 % больных. Связи между наличием типа 
личности D и тяжестью клинического проявления ИБС, а так-
же непосредственными и  отдаленными результатами КС 
обнаружено не было.
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Резюме
Цель. Оценка полиморбидности с учетом гериатрических синдромов и их связь с течением хронической сердечной недостаточности 
(ХСН) у амбулаторных больных в возрасте 60 лет и старше. Материалы и методы. Открытое, проспективное, нерандомизированное 
исследование. В основную группу вошли 80 больных с ХСН, в группу сравнения – 40 больных без ХСН. Проводилось общеклини-
ческое обследование, электрокардиография, эхокардиография, двухфотонная рентгеновская абсорбциометрия. Применялись шкала 
оценки клинического состояния (ШОКС), индекс коморбидности (по Charlson). Критериями старческой астении считались нали-
чие хотя бы 3-х признаков по шкале FRAIL. Период наблюдения составил 24,1±13,0 мес. (медиана 24 (12-48) мес.). Результаты. 
Сопутствующую патологию имели все больные с ХСН и 92,5 % – группы сравнения. При ХСН чаще встречалась комбинация 
из 3-х и более любых заболеваний (р=0,008), а хроническая болезнь почек (ХБП) (66 %) и ожирение (35 %) оказались наибо-
лее частой патологией. Комбинации остеопороза и ХБП (28 %), ожирения и ХБП (23 %) оказались наиболее частыми в груп-
пе больных с ХСН, сочетание ожирения и ХБП (28 %), ожирения и сахарного диабета (18 %) – в группе сравнения. У больных 
с ХСН и разной фракцией выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) наблюдалась сопоставимая встречаемость остеопороза (р=0,768), 
падений (р=0,980), переломов (р=0,549) и старческой астении (р=0,828), однако отмечено преобладание старческой астении 
в возрасте 75 лет и старше. За период наблюдения умерли 19 из 80 (24 %) больных с ХСН и 2 из 40 (5 %) – из группы сравнения, 
р=0,022. Отмечена худшая выживаемость больных при наличии ишемического генеза ХСН и остеопороза. Факторами, ассоци-
ируемыми с повышенным риском летального исхода у больных с ХСН в возрасте 60 лет и старше, оказались ишемическая эти-
ология ХСН (относительный риск (ОР) 8,33; 95 % доверительный интервал (ДИ): 1,11–62,4; р=0,039), мужской пол (ОР 7,91; 
95 % ДИ: 2,3–27,2; p=0,001), ФВ ЛЖ<45 % (ОР 2,52; 95 % ДИ: 1,01–6,27; p=0,047), низкая (менее 0,808 г / см2) минеральная 
плотность кости (МПК) в области шейки бедра (ШБК) (ОР 4,3; 95 % ДИ: 1,3–17,2, р=0,016), 3 и более баллов по шкале комор-
бидности (ОР 1,19; 95 % ДИ: 1,04–1,37; p=0,012), 4 и более баллов по шкале ШОКС (ОР 1,13; 95 % ДИ: 1,03–1,24; p=0,008). 
Заключение. Сопутствующую патологию имели все больные в возрасте 60 лет и старше с ХСН, ХБП и ожирение оказались наи-
более распространенной патологией. Ишемическая этиология ХСН, наряду с мужским полом, низкой МПК менее 0,808 г / см2 
в области ШБК, ФВ ЛЖ менее 45 %, тяжелым клиническим состоянием по ШОКС (4 балла и более) и высоким (3 и более) баллом 
по шкале коморбидности, оказались факторами риска летального исхода у больных с ХСН в возрасте 60 лет и старше.
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Summary
Aim. This study was carried out to evaluate polymorbidity taking into account geriatric syndromes and their relationship with the course 
of chronic heart failure (CHF) in outpatients aged 60 years and older. Methods. We conducted an open, prospective, non-randomized 
study. The main group included 80 patients with CHF, the comparison group – 40 patients without CHF. Conducted clinical examina-
tion, ECG, echocardiography, two-photon X-ray absorptiometry. The scale of assessment of clinical status in CHF,Charlson comorbid-
ity index were used. The criteria for frailty were the presence of at least 3 signs due FRAIL scale. Mean follow-up was 24.1±13.0 months. 
Results. All patients with CHF (100 %) and 92.5 % of the comparison group had a concomitant pathology. A combination of 3 or more 
of any diseases was more common in CHF compared to control group (p=0.008), CKD (66 %) and obesity (35 %) were the most 
common pathology. Combinations of osteoporosis and CKD (28 %), obesity and CKD (23 %) were the most frequent in the CHF 
patients, a combination of obesity and CKD (28 %), obesity and diabetes (18 %) – without CHF patients. The same incidence of osteo-
porosis (p=0.768), falls (p=0.980), fractures (p=0.549) and frailty (p=0.828) was observed in CHF patients and different EFLV, but 
prevalence of frailty was observed at the age of 75 years and older. During the observation period, 24 % CHF patients and 5 % patients 
without CHF (p=0.022) died. The worst survival of patients with ischemic genesis of CHF and osteoporosis was noted. The factors 
associated with an increased risk of death in CHF patients were the ischemic etiology of CHF (OR 8.33; 95 % CI 1.11–62.4; p=0.039), 
male gender (OR 7.91; 95 % CI 2.3–27.2; p=0.001), LV EF <45 % (OR 2.52; 95 % CI 1.01–6,27; p=0.047), low bone mineral density 
in femoral neck region (р=0.016, ОR 4.3, 95 % CI 1.3–17.2), comorbidity score (OR 1.19; 95 % CI 1.04–1.37; p=0.012), a total score 
on the scale of assessment of clinical status in CHF (OR 1.13; 95 % CI 1.03–1.24; p=0.008). Conclusion. All СHF patients had con-
comitant diseases, CKD and obesity were the most common pathologies. The ischemic etiology of CHF, along with the male gender, 
LV EF less than 45 %, severe clinical statusand high score on the Charlson comorbidity index turned out to be risk factors for death 
in outpatients aged 60 years and older with CHF.

Information about the corresponding author: Larina V. N., e-mail: larinav@mail.ru

В  последние годы наблюдается тенденция к  уве-
личению как  количества пациентов с  ХСН, так 

и их  возраста, что, в  первую очередь, связано со  ста-
рением населения  [1]. ХСН встречается у  10–20 % 
лиц в  возрасте 70–80  лет и у  70 %  – в  возрасте старше 
90 лет. В Российской Федерации на долю лиц в возрасте 
от 60 до 79 лет приходится 65,5 % случаев ХСН, при этом 
у 68,1 % – имеется ХСН III–IV ФК [2, 3].

Люди пожилого и  особенно старческого возраста 
практически не  включались в  большинство крупных 
исследований конца прошлого столетия, в  которых изу-
чались эффекты медикаментозной терапии или  особен-
ности течения ХСН. При  этом лишь небольшая часть 
больных имела, как  правило, одно или  два сопутствую-
щих заболевания, что  было обусловлено требованиями 
исследования. В  связи с  этим в  настоящее время в  кли-
нической практике существует ряд неопределенностей 
в  ведении больных с  ХСН старшей возрастной группы, 
особенно на догоспитальном этапе.

В  пожилом возрасте, в  отличие от  более молодого 
возраста, ХСН редко встречается в  виде изолированно-
го заболевания. Старение организма неизбежно связано 
с  формированием полиморбидности и  гериатрических 
синдромов, которые затрудняют своевременную диа-
гностику СН, ухудшают ее течение и  качество жизни 
больных. С другой стороны, СН также провоцирует раз-
витие и прогрессирование многих заболеваний и гериа-
трических состояний [3–7].

Большинство работ в отечественной и зарубежной лите-
ратуре посвящены изучению влияния какого-либо одного 
заболевания на течение ХСН. Однако число работ, изучаю-

щих особенности течения СН на  фоне нескольких сопут-
ствующих заболеваний с учетом гериатрических состояний 
у лиц старшего возраста, наблюдающихся на поликлиниче-
ском этапе, на сегодняшний день ограничено.

Цель исследования
Проанализировать структуру полиморбидности 

с уче том гериатрических синдромов и их связь с неблаго-
приятным течением ХСН у амбулаторных больных в воз-
расте 60 лет и старше.

Методы исследования
В  открытое сравнительное нерандомизирован-

ное проспективное исследование было скринировано 
310 больных с сердечно-сосудистой патологией. 80 боль-
ных в  соответствии с  критериями включения вошли 
в группу ХСН, 40 больных без ХСН – в группу сравнения.
Критерии включения:
1.  амбулаторные пациенты (мужчины и женщины) в воз-

расте 60 лет и старше; 
2.  ХСН II–IV ФК по  классификации Нью-Йоркской 

ассоциации сердца, развившаяся вследствие ИБС 
и / или  АГ, диагностированная не  менее 3 месяцев 
перед включением в  исследование; отсутствие госпи-
тализаций по  поводу декомпенсации ХСН в  течение 
предшествующих 3 месяцев; 

3.  оптимальная визуализация сердца при ЭхоКГ исследова-
нии, позволяющая провести рассчет ФВ ЛЖ (ФВ ЛЖ).

 Критерии исключения:
–  хронические заболевания, воздействующие на костный 

метаболизм; 
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–  гиперфункция щитовидной железы, хроническая обст-

ру ктивная болезнь легких, бронхиальная астма, рев-
матоидный артрит и  другие заболевания, требующие 
назначение системных или  ингаляционных глюкокор-
тикостероидных препаратов; 

–  уровень креатинина в сыворотке крови >221 мкмоль / л, 
гемодиализ, повышение уровня аланинаминотрансфе-
разы, аспартатаминотрансферазы в три и более раз выше 
нормы, сопутствующая или в прошлом терапия бисфо-
софонатами, кальцитонином, эстрогенами, глюкокор-
тикостероидами, препаратами витамина D или кальция; 

–  ИМ, острое нарушение мозгового кровообращения 
в течение последних 3 месяцев перед исследованием;

–  гемодинамически значимые пороки клапанов сердца, 
гипер   трофическая кардиомиопатия; инфекционный эндо  -
кардит.

От  каждого больного было получено письменное 
информированное согласие на  добровольное участие 
в исследовании. Исследование было принято к сведению 
Этическим комитетом при РНИМУ им. Н. И. Пирогова.

Диагноз ХСН подтверждался симптомами и / или кли-
ническими признаками (в  покое или при  физической 
нагрузке), объективными признаками дисфункции серд-
ца (в  покое), положительным ответом на  терапию [2]. 
Функциональный статус больных оценивался с  помо-
щью классификации Нью-Йоркской ассоциации сердца.

Причина летального исхода устанавливалась на осно-
вании патологоанатомических результатов или  заключе-
ния в медицинской карте амбулаторного пациента.

Включение пациентов в  исследование проводилось 
в  период с  сентября 2014  года по  декабрь 2017  года 
в  ГБУЗ «Диагностический клинический центр № 1 
ДЗМ». Продолжительность наблюдения за  больными 
составила 24,1±13,0 месяцев [медиана 24 (12; 48) мес].

Ожирение определяли в  соответствии с  классифика-
цией ИМТ по ВОЗ: ИМТ 25–29,9 кг / м2 характеризовал 
избыточную массу тела, 30 кг / м2 и более – ожирение [8].

Для  оценки выраженности проявлений заболевания 
использовали «Шкалу оценки клинического состоя-
ния» (ШОКС) [9], сопутствующей патологии – индекс 
коморбидности, предложенный Mary Charlson [10].

Среди гериатрических синдромов оценивали встре-
чаемость остеопороза, локомоторных падений, перело-
мов, старческой астении. Критериями последней счита-
лись наличие хотя бы 3 признаков согласно шкале Fatigue, 
Resistance, Ambulation, Illnesses, Lossof Weight (FRAIL) 
(табл.1) [11].

Биохимические показатели определяли на  автомати-
ческом биохимическом анализаторе Olympus 5800 («JP, 
OlympusCorporation», США) по  стандартным методи-
кам с использованием реагентов производителя на базе 
клинико-диагностической лаборатории ГБУЗ Москвы 

«ДКЦ № 1 ДЗМ». Концентрация N-концевого фрагмен-
та мозгового натрийуретического пептида (NT-proBNP) 
в  сыворотке крови определялась с  помощью электро-
хемилюминесцентного анализа с  использованием спе-
циализированной тест-сиcтемы Roche (Германия) pro-
BNPIIElecsys «СobaseE».

Функциональное состояние почек оценивалось 
по уровням креатинина, мочевины, микроальбуминурии. 
Критерием анемии считали снижение уровня гемогло-
бина менее 130 г / л у мужчин и менее 120 г / л – у женщин 
[12]. Скорость клубочковой фильтрации (СКФ) рас счи-
ты ва лаcь по формуле CKD-EPI [13].

Хроническую болезнь почек (ХБП) диагностировали 
согласно рекомендациям KDIGO 2012 при уровне СКФ 
ниже 60 мл / мин / 1,73 м2, которая сохранялась на протя-
жении 3 месяцев и  более, даже при  отсутствии других 
маркеров повреждения почек [13].

Эхокардиографическое (ЭхоКГ) исследование при-
водили в  двухмерном (В-режиме) и  допплеровских 
режимах (импульсно-волновом и  постоянно-волновом) 
на аппарате Vivid-3 (GeneralElectric, США). При ЭхоКГ 
исследовании придерживались рекомендаций, пред-
ложенных Американской ассоциацией ЭхоКГ [14, 15]. 
Сердечная недостаточность с  низкой ФВ ЛЖ опреде-
лялась при  значении ФВ ЛЖ ≤45 %, с сохраненной  – 
при значении ФВ ЛЖ >45 % [2].

Денситометрическое исследование проводилось 
мето дом двухэнергетической рентгеновской абсорбцио-
метрии (ДРА) на аппарате LunarProdigy (GeneralElectric, 
США). Исследовали минеральную плотность кости 
(МПК) в  поясничном отделе позвоночника (L2-L4) 
и  шейке бедренной кости. Костную массу оценивали 
по содержанию минералов на единицу площади костной 
ткани (г / см2), а  также от  среднего показателя пиковой 
костной массы молодых женщин (Т-критерий) в  стан-
дартных отклонениях (СО). Т-критерий -2,5 и ниже 
расценивали как  остеопороз [16]. При  постановке диа-
гноза остеопороза учитывались анамнестические дан-
ные и  сопутствующие заболевания, способные влиять 
на показатели МПК.

Статистическую обработку данных проводи-
ли с  использованием пакетов программ SPSS 21.0 
и  Stata  15. Описательная статистика качественных 
переменных представлена в  виде частот и  процентов, 
непрерывных количественных данных: при нормальном 
распределении в  виде среднего значения (М) ±стан-
дартное отклонение (SD), при ненормальном распреде-
лении  – в  виде медианы (Me) и  25-й и  75-й перценти-
лей распределения значений показателя (межквартиль-
ный размах). Нормальным принимали распределение, 
у  которого критерий отличия Шапиро–Уилка от  тео-
ретически нормального распределения Гаусса по  зна-
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чимости был более 0,05. Сравнение количественных 
признаков проводили по  ранговому U-критерию 
Манна–Уитни, сравнение качественных  – с  использова-
нием таблиц  сопряжѐнности по  критерию χ2 Пирсона 
с  поправкой Йетса и  точному критерию Фишера. 
Для  оценки влияния признака применялся логистиче-
ский регрессионный анализ с определением отношения 
шансов (ОШ) и  95 % доверительного интервала (ДИ). 
Анализ выживаемости проведен с помощью логарифми-
ческого рангового критерия для  категориальных пере-
менных и  однофакторной регрессии Кокса для  непре-
рывных переменных. По  результатам однофакторного 
анализа разработана модель пропорциональных рисков 
(регрессия Кокса). Результаты представлены в  виде 

отношений рисков (ОР; отношение моментных рисков). 
Визуализация модели проведена с  использованием 
кривых выживаемости. Для  поиска порогового значе-
ния диагностического показателя использовался метод 
предложенный LiuX. [17]. Различия считали статисти-
чески значимыми при значениях двустороннего p<0,05.

Результаты
Клинико-демографические и  гемодинамические 

показатели больных ХСН и группы сравнения представ-
лены в таблице 2.

Больные двух групп были сопоставимы по  возра-
сту, полу, уровню образования, семейному положению. 
Причиной ХСН у  79 % пациентов была ИБС, у  21 %  – 
АГ без  клинико-электрокардиографических признаков 
ИБС. II ФК имели 56,3 %, III ФК – 42,5 %, IV ФК – 1,2 % 
пациентов. Балл по  ШОКС в  группе пациентов с  ХСН 
составил 4,0 (3,0; 6,0), длительность ХСН – 2 (1; 4) года.

При  физикальном осмотре у  6 (7,5 %) пациентов 
с  ХСН имелись отеки, у  31 (38 %)  – пастозность голе-
ней, у 10 (12,5 %) – увеличение печени. Одышка в покое 
наблюдалась у 8 (10 %), при нагрузке – у 16 (20 %) пациен-
тов. При аускультации мелкопузырчатые хрипы в легких 
выявлены у 7 (9 %), набухание шейных вен – у 2 (2,5 %) 
пациентов. АД ниже 100 мм рт. ст. отмечалась у  4 (5 %), 
перебои в работе сердца – у 29 (36 %) пациентов.

Сопутствующую патологию имели все 80 больных 
с  ХСН: 5 (6,2 %)  – 2 и  более; 74 (92,5 %)  – 3 и  более 
заболеваний. В  группе сравнения 92,5 % больных име-
ли сопутствующую патологию: 4 (10 %)  – 2 и  более; 
30 (75 %) – 3 и более заболеваний.

При ХСН чаще встречалась комбинация из 3 и более 
любых заболеваний (р=0,008), а ХБП (66 %) и ожирение 
(35 %) оказались наиболее частой патологией (рис. 1).

Комбинация 3 и  более заболеваний при  ХСН встре-
чалась практически с одинаковой частотой, как при низ-
кой, так и сохраненной ФВ ЛЖ. При ФВ ЛЖ 45 % и более 
чаще встречалось ожирение (р=0,002) (рис. 2).

Встречаемость сопутствующих заболеванийу лиц 
с ХСН пожилого и старческого возраста оказалась сопо-
ставимой (табл. 3).

Встречаемость гериатрических синдромов у  паци-
ентов с  ХСН и  группы сравнения представлена на 
рисунке 3.

Таблица 1. Шкала FRAIL

F atigue Усталость (ощущение усталости большую часть времени в течение последних 4 недель)

R esistance Сопротивление (затруднение или неспособность пройти лестничный пролет)

A erobic Аэробный (затруднение или неспособность пройти квартал)

I llness Болезни (имеется более 5 заболеваний)

L oss Потеря массы тела (потеря более 5% от прежней массы в течение последних 6 месяцев)

Ожирение
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Рисунок  2. Сопутствующие заболевания 
у больных с ХСН, в зависимости от ФВ ЛЖ
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Таблица 2. Клинико-демографические, гемодинамические, ЭхоКГ и лабораторные показатели больных ХСН и группы сравнения

Показатель Группа ХСН (n=80) Группа сравнения (n=40) р
Пол (муж / жен), % (44 / 56) (45 / 55) 0,896
Возраст, годы 75,0 (70,5; 79,0) 72,0 (69,0; 76,0) 0,093
Высшее образование, n (%) 44 (55) 27 (67) 0,191
Проживание с семьей, n (%) 69 (86) 39 (97) 0,086
Курение, n (%) 12 (15) 2 (5) 0,126
ИМТ, кг / м2 28,3 (24,4; 31,4) 28,3 (26,0; 32,8) 0,236
АГ, n (%) 76 (95) 27 (67) <0,001
ФП, n (%) 31 (39) 4 (10) 0,001
ФВ ЛЖ, % 57 (44; 60) 62 (55; 65) 0,001
КДР ЛЖ, см 5,0 (4,7; 5,6) 4,8 (4,6; 5,0) 0,106
КСР ЛЖ, см 3,7 (3,4; 3,9) 3,3 (2,8; 3,6) 0,004
ЛП, см 4,2 (4,0; 4,5) 3,9 (3,7; 4,0) <0,001
КДО ЛЖ, мл 105 (85; 129) 100 (83; 116) 0,388
КСО ЛЖ, мл 44 (35; 68) 40 (29; 44) 0,032
МЖП, см 1,2 (1,1; 1,3) 1,1 (1,0; 1,2) 0,077
Рсист. ЛА, мм рт. ст. 32 (29; 35) 28 (26; 30) 0,007
Гемоглобин г / л 130 (122; 140) 135 (128; 144) 0,178
Калий, ммоль / л 4,7 (4,4; 5,0) 4,4 (4,0; 4,8) 0,018
Натрий, ммоль / л 143 (140; 144) 143 (140; 144) 0,340
Мочевая кислота, мкмоль / л 395 (313; 470) 335 (262; 396) 0,041
Глюкоза, ммоль / л 5,6 (5,0; 6,5) 5,6 (5,0; 6,3) 0,479
ЛПНП, ммоль / л 2,6 (2,0; 3,5) 3,1 (2,2; 3,6) 0,498
ТГ, ммоль / л 1,7 (1,0; 2,2) 1,5 (1,2; 2,1) 0,380
Креатинин, мкмоль / л 105,0 (86,0; 120,7) 97,0 (88,0; 104,0) 0,458
СКФ, мл / мин / 1,73 м2 50 (44; 62) 58 (51; 64) 0,189
NT-proBNP, пг / мл 672 (217; 2000) 116 (102; 178) 0,045
Кальций общий, ммоль / л 2,4 (2,3; 2,5) 2,4 (2,3; 2,5) 0,408
Фосфор, ммоль / л 1,1 (1,0; 1,2) 1,1 (1,0; 1,2) 0,259
Микроальбуминурия, мг / л 32,2 (22,6; 50,0) 29,0 (19,2; 38,4) 0,419
Т-критерий, бедро –2,1 (–2,9; – 1,3) –1,4 (–2,1; – 0,9) 0,064
Т-критерий, позвоночник –0,9 (–1,9; – 0,2) –1,0 (–1,8; – 0,0) 0,653
МПК бедро, г / см2 0,8 (0,7; 0,9) 0,8 (0,7; 0,9) 0,052
МПК позвоночник, г / см2 1,0 (0,8; 1,2) 1,1 (0,8; 1,3) 0,297

Данные представлены в виде медианы и межквартильного размаха; р – для различий при сравнении групп больных.  
АГ – артериальная гипертензия, ФП – фибрилляция предсердий, КДР – конечно-диастолический размер,  
КСР – конечно-систолический размер, ЛП – левое предсердие, КДО – конечно-диастолический объем,  
КСО – конечно-систолический объем, МЖП – межжелудочковая перегородка, Рсист. ЛА – систолическое давление в легочной артерии, 
ЛПНП – липопротеиды низкой плотности, СКФ – скорость клубочковой фильтрации;  
NT-proBNP – N-концевой фрагмент мозгового натрийуретического фермента, МПК – минеральная плотность кости.

Таблица 3. Сопутствующая патология  
у больных с ХСН в зависимости от возраста

Показатель
Возраст  
до 75 лет 

(n=35)

Возраст  
75 лет и старше 

(n=45)
р

Три и более  
заболеваний, n (%) 33 (94) 41 (91) 0,595

Сахарный  
диабет n (%) 12 (34) 13 (29) 0,605

Анемия, n (%) 9 (26) 16 (35) 0,347

Хроническая  
болезнь почек, n (%) 17 (48) 31 (69) 0,068

Ожирение, n (%) 14 (40) 14 (31) 0,555

Таблица 4. Наиболее частые комбинации  
сопуствующих  заболеваний у пациентов с ХСН 
в пожилом и старческом возрасте

Заболевания До 75 лет,  
n=35

75 лет 
и старше,  

n=45
p

СД + хроническая 
болезнь почек, n (%) 5 (14) 10 (22) 0,540

Ожирение + хроничес- 
кая болезнь почек, n (%) 6 (17) 12 (27) 0,459

Остеопороз + хроничес- 
кая болезнь почек, n (%) 7 (20) 15 (33) 0,284

Анемия + СД, n (%) 4 (11) 6 (13) 0,933
Ожирение +  
СД, n (%) 8 (23) 6 (13) 0,415
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У больных с ХСН и разной ФВ ЛЖ наблюдалась сопо-
ставимая встречаемость остеопороза (р=0,768), паде-
ний (р=0,980), переломов (р=0,549) и старческой асте-
нии (р=0,828) (рис. 4), однако при сравнении больных 
разного возраста отмечено преобладание старческой 
астении в возрасте 75 лет и старше (рис. 5).

Возраст 75 лет и старше (ОШ 6,0; 95 % ДИ: 2,1–17,5; 
р=0,001), ХБП (ОШ 18,9; 95 % ДИ: 5,2–20,2; р<0,001), 
остеопороз (ОШ 4,5; 95 % ДИ: 1,3–15,8; р=0,019), ИМ 
в  анамнезе (ОШ 6,8; 95 % ДИ: 2,2–20,8; р=0,001) ассо-
циировались с синдромом старческой астении.

Комбинации остеопороза и  ХБП (28 %), ожире-
ния и  ХБП (23 %) оказались наиболее частыми в  груп-
пе амбулаторных больных с  ХСН, сочетание ожирения 
и ХБП (28 %), а также ожирения и СД (18 %) – в группе 
сравнения.

Сочетание остеопороза и  ХБП чаще встречалось 
при ХСН (р=0,044) и наблюдалась тенденция к большей 
частоте комбинации ожирения и  ХБП в  группе сравне-
ния (р=0,069).

Комбинация остеопороза и ХБП (р<0,001) оказалась 
наиболее частой в группе лиц с ХСН и низкой ФВ ЛЖ, 

ожирения и СД (р=0,034) – в группе с ХСН и сохранен-
ной ФВ ЛЖ. У лиц с ХСН пожилого и старческого воз-
раста различий во встречаемости комбинации заболева-
ний установлено не было (табл. 4).

В  целом по  группе за  период наблюдения умерло 
19 из 80 (24 %) больных с ХСН и 2 из 40 (5 %) – из груп-
пы сравнения, р=0,022. Отмечена худшая выживаемость 
больных при наличии ишемического генеза ХСН (рис. 6) 
и остеопороза (рис. 7).

Факторы, независимо ассоциируемые с повышенным 
риском летального исхода у  больных с  ХСН в  возрасте 
60 лет и старше, представлены в таблице 5.

Эмпирические оптимальные значения (точка отсече-
ния) для МПК бедра составили 0,808 г / см2, для комор-
бидности – 3 балла, для ШОКС – 4 балла.

Обсуждение
В  последние годы проводится большое количество 

исследований, изучающих клинические особенности 
течения ХСН, с целью прояснения аспектов, направлен-
ных на предотвращение развития декомпенсации клини-
ческого состояния и улучшение прогноза жизни.

Таблица 5. Факторы, ассоциируемые с повышенным риском 
летального исхода у больных с ХСН в возрасте 60 лет и старше

Показатель ОР 95 % ДИ p
Ишемическая  
этиология ХСН 8,33 1,11–62,4 0,039

Мужской пол 7,91 2,3–27,2 0,001
МПК шейки бедренной 
кости менее 0,808 г / см2 4,27 1,33–17,2 0,016

ФВ ЛЖ < 45 % 2,52 1,01–6,27 0,047
Комрбидность,  
3 балла и выше 1,19 1,04–1,37 0,012

ШОКС,  
4 балла и выше 1,13 1,03–1,24 0,008

ОР – относительный риск, МПК – минеральная плотность кости, 
ШОКС – шкала оценки клинического состояния.
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Количество многоцентровых клинических исследо-

ваний с  участием мультиморбидных пациентов с  ХСН 
на  сегодняшний день ограничено, хотя показано, 
что сопутствующее нарушение функций других органов 
нередко оказывает больше негативного влияния на  про-
гноз, чем изолированное тяжелое течение одного заболе-
вания [6].

H. Ni и J. Xu свидетельствуют о возрастающей роли 
полиморбидности в  неблагоприятном течении ХСН 
в последние годы. Так, если в 2000 году вклад заболева-
ний не сердечного-сосудистого происхождения в леталь-
ность больных с ХСН составил 29 %, то в 2014 году – уже 
34 % [18].

В  проведенном нами исследовании приняли уча-
стие 80 амбулаторных пациентов с  ХСН в  возрасте 
от 60 до 89 лет. Ишемическая этиология ХСН была у 79 % 
больных, тяжесть ХСН соответствовала II ФК (у 56,3 %) 
и III ФК (у 42,5 %). Более половины больных имели выс-
шее образование (55 %), 86 % – жили с семьей, 38 % – име-
ли избыточную массу тела, 44 % – дислипидемию, 16 % – 
курили. У всех больных с ХСН выявлена сопутствующая 
патология, у 92,5 % – 3 и более заболеваний.

Наиболее часто при ХСН встречались ХБП (у 66 %) 
и  ожирение (у  35 %), а  также сочетание остеопоро-
за и  ХБП (28 %), ожирения и  ХБП (23 %). При  низкой 
ФВ ЛЖ отмечена высокая частота сочетания остеопо-
роза и  ХБП (33 %), при  сохраненной ФВ ЛЖ  – ожире-
ния и  СД (24 %). По  сравнению с  группой сравнения 
при ХСН преобладала комбинация остеопороза и ХБП 
(р=0,044).

Наши результаты согласуются с  данными других 
исследователей, согласно которым встречаемость ком-
плексной сопутствующей патологии при  ХСН доста-
точно высокая и  нарастает в  последние годы [19].
Согласно данным G.  Laux и  соавт.,наибольшая доля 
сопутствующих заболеваний зарегистрирована при 
ХСН – 92 %, в том числе около четверти больных име-
ли одно, 23 % – два, 21 % – три и 22 % четыре или более 
дополнительных хронических заболеваний [20].

По  данным многоцентрового проспективно-
го исследования The Heart Failure Pilot Survey of the 
EURObservational Research Programme (EORP), у 74 % 
амбулаторных больных с ХСН имелось не менее одно-
го сопутствующего заболевания, а в  возрасте старше 
60 лет отмечалась множественная патология и ее связь 
с  тяжестью клинических проявлений СН у  всех боль-
ных [21].

К  сопутствующим заболеваниям, неблагоприят-
но влияющим на  прогноз больных с  ХСН, особенно 
в пожилом возрасте, относится ХБП, которая встреча-
ется у 50 % больных, а с возрастом ее частота неуклонно 
нарастает, что мы и наблюдали у больных, включенных 

в  наше исследование [22, 23]. Достижения последних 
лет свидетельствуют об  общности механизмов разви-
тия и  прогрессирования ХСН и  ХБП. Следует учиты-
вать, что основную массу больных с патологией почек 
при  ХСН составляют лица пожилого возраста, у  кото-
рых по  мере старения не  только снижается функцио-
нальное состояние почек, но и на органы-мишени вли-
яют сопутствующие заболевания, такие как СД, дисли-
пидемия, АГ, усугубляя течение основного заболевания 
[24].

Ожирение оказалось второй по  частоте патоло-
гией у лиц в возрасте 60 лет и старше с ХСН (у 35 % 
больных), что также соответствует современным дан-
ным [22].

В  нашем исследовании остеопороз был выявлен 
у  58,6 % больных с  ХСН. ХСН и остеопороз  – хро-
нические заболевания с  высокой распространенно-
стью и  развитием осложнений в  виде декомпенса-
ции при  ХСН и  переломов костей при  остеопорозе, 
а  старший возраст, курение, хроническое воспаление, 
неконтролируемая артериальная гпертония, СД, ХБП 
и другие состояния объединяют эти заболевания [25]. 
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Показана более высокая вероятность развития ХСН 
у лиц с наличием остеопороза, чем без этого заболева-
ния. Так, при  наблюдении в  течение 7,1±3,5  лет сово-
купная заболеваемость ХСН при  остеопорозе была 
на 2,24 % выше, чем без остеопороза (p<0,001). Общая 
частота ХСН составила 10,3 % на  1000 человеко-лет 
в группе пациентов с остеопорозом в отличие от груп-
пы контроля (7,62 на  1000 человеко-лет), ОШ 1,13 
(95 % ДИ: 1,06–1,21) [26].

Существующие данные свидетельствуют о значении 
уменьшения не только костной массы, но и ее прочно-
сти из-за  предшествующих переломов, что  рассматри-
вается как ФР возникновения переломов в будущем [27]. 
Согласно полученным нами данным за  период наблю-
дения переломы разных отделов скелета при  наличии 
сопутствующего остеопороза возникли у  17,6 % боль-
ных с ХСН и ни у одного – без остеопороза.

По мере старения организма снижается прочность 
и плотность кости, истончаются трабекулы и разруша-
ется трабекулярная сеть, изменяются процессы кост-
ного ремоделирования, анатомические особенности 
кости, толщина кортикального слоя, архитектоника 
трабекул и  другие параметры. Выраженность нейро-
мышечной недостаточности находится в  прямой свя-
зи с минерализацией кости, в связи с чем параллельно 
с  уменьшением плотности кости происходит сниже-
ние мышечной силы, дегенерация миофибрилл, нару-
шение баланса тела и  походки. В  сочетании с  замед-
ленной возрастной реакцией эти нарушения ведут 
к  локомоторным падениям и  нарастанию риска пере-
ломов [28].

Существующие у  пациента сопутствующие забо-
левания, а  также дополнительное наличие гериатри-
ческих состояний находятся в  сложных патогенетиче-
ских взаимоотношениях, способствуя ухудшению кли-
нического состояния и  неблагоприятному прогнозу. 
В настоящее время гериатрическим синдромам не уде-
ляется должного внимания в  терапевтической практи-
ке, особенно на  догоспитальном этапе, что, возможно, 
объясняется недостаточной осведомленностью врачей 
об их наличии и последствиях.

Синдром старческой астении рассматривается 
в качестве крайнего проявления возрастных изменений, 
приводящих к накоплению разных заболеваний, и явля-
ется характеристикой состояния здоровья лиц старше-
го возраста [29, 30]. Для предварительного выявления 
синдрома старческой астении в  мировой гериатри-
ческой практике было предложено несколько десят-
ков шкал и  опросников, среди которых шкала FRAIL. 
Ни  один из  опросников, включая FRAIL, не  был вали-
дирован в нашей стране, что, безусловно, ограничивает 
возможность их  использования. Шкала FRAIL являет-

ся достаточно простой, скрининговой и  валидирован-
ной для выявления старческой астении в широкой кли-
нической практике, что и  явилось основанием для  ее 
использования в нашей работе. Тем более, что в России 
для скрининга старческой астении в повседневной кли-
нической практике опросник «Возраст не помеха» был 
разработан и валидирован позже [31], чем период про-
ведения исследования. Согласно нашим данным крите-
риям старческой астении по шкале FRAIL соответство-
вали 42,5 % больных с ХСН и 5 % – группы сравнения 
в возрасте 60 лет и старше. В возрасте от 60 до 75 лет 
старческая астения была выявлена у 27 %, 75 лет и стар-
ше – у 53 % больных (р=0,047).

На  сегодняшний день данных по  распространенно-
сти старческой астении при ХСН недостаточно. В еди-
ничных работах представлены данные, свидетельствую-
щие о наличии этого синдрома у 25 % пациентов ХСН 
и у 70 % – среди лиц старше 80 лет [21].

ХСН и старческая астения сосуществуют довольно 
часто,имеют общие патогенетические механизмы и кли-
нические проявления, а их встречаемость увеличивает-
ся с  возрастом. Хроническое воспаление, активация 
провоспалительных цитокинов, иммунных механизмов, 
ренин-ангиотензин-альдостероновой и симпатической 
нервной системы, эндотелина и  других факторов объ-
единяют эти два состояния [32]. А такие клинические 
проявления, как  слабость, утомляемость, непредна-
меренная потеря массы тела, снижение мобильности 
характерны как для  ХСН, так и  старческой астении 
(перекрестные симптомы), что  следует принимать 
во внимание приосмотре пациента.

Объяснением высокой частоты старческой астении 
у пациентов с ХСН, находившихся под нашим наблюде-
нием, может быть наличие у многих из них остеопоро-
за, ФР (дислипидемия, малоподвижный образ жизни) 
и сопутствующих заболеваний. Факторами, независимо 
связанными с  синдромом старческой астении, оказа-
лись возраст старше 74 лет (ОШ 2,9) и падения в анам-
незе (ОШ 3,3), что согласуется с данными, рассматри-
вающими склонность к  падениям в  качестве одного 
из компонентов старческой астении [33, 34].

В процессе старения нарастает адренергическая дис-
регуляция, снижается интенсивность метаболических 
процессов и  формируется возраст-зависимая саркопе-
ния – фактор снижения мышечной силы, мобильности, 
изменения осанки и  нарушения баланса с  синдромом 
падений [29]. Согласно систематическому анализу 
публикаций за период с 1973 по июнь 2013 года паде-
ния были зафиксированы у  43 % пациентов пожилого 
возраста с  ХСН, что  превышало частоту последних 
в  общей популяции лиц аналогичного возраста [35]. 
Согласно данным С. В. Тополянской с соавт. у больных 
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cтарческого возраста с ХСН (86,9+4,6 лет) в 40,5 % слу-
чаев регистрировались переломы (в  большинстве слу-
чаев, дистального отдела предплечья) и в 51,4 % – паде-
ния [36].

Мы наблюдали падения в течение предшествующе-
го года до включения в исследование у 45 %, переломы 
костей скелета  – у  41 % пациентов в  возрасте 60  лет 
и  старше с  ХСН. Полученные результаты свидетель-
ствуют о  необходимости дальнейшего изучения фак-
торов, ассоциируемых с  падениями и  последующими 
повреждениями, для  разработки мер по их  профи-
лактике.

Выживаемость больных с ХСН остается крайне низ-
кой, составляя около 50 % и 10 % в течение 5 и 10 лет, 
соответственно [37]. В Российской Федерации смерт-
ность больных в течение года достигает 12 %, а после 
выписки из  стационара в  связи с  декомпенсацией 
ХСН в течение года умирает каждый четвертый паци-
ент [38].

Согласно данным Koudstaal S. и соавт. [39] медиана 
возраста больных, у  которых возникла ХСН, в  амбула-
торной практике составила 78,8  лет, у госпитализиро-
ванных – 80,4 лет, у амбулаторных и госпитализирован-
ных – 79,8 лет. У всех больных имелась сопутствующая 
патология. За  период наблюдения 1,7 (0,22; 4,43) лет 
было зарегистрировано 51903 смертей, из  которых 
33,1 % случились в  течение первых 3 месяцев. После 
поправки на пол и возраст ХСН тесно ассоциировалась 
с  летальным исходом, а  многофакторный анализ под-
твердил, что  старший возраст является предиктором 
летального исхода. В исследовании Е. В. Фроловой [40] 
на  протяжении периода наблюдения за  пациентами 
в течение 18 месяцев показан вклад снижения функци-
ональных возможностей в смертность лиц старческого 
возраста с ХСН, что свидетельствует о необходимости 
оценки гериатрических синдромов уже на  догоспи-
тальном этапе.

Недавний ретроспективный анализ выживаемости 
пациентов с  ХСН или с  онкологическими заболевани-
ями, который проводился спустя 15  лет после перво-
го сравнения этих пациентов в Шотландии в 1991 году, 
подтвердил «злокачественность» СН. В исследование 
были включены 56 658 амбулаторных пациентов в  воз-
расте 69,16±12,76  лет с  впервые уставленным диагно-
зом ХСН и с  наиболее значимыми онкологическими 
заболеваниями, которые наблюдались на  протяже-
нии 10 (медиана  – 2,04) лет. У  мужчин с  ХСН 5-лет-
няя выживаемость составила  55,8 % и  была хуже, чем 
у мужчин с раком предстательной железы или мочевого 
пузыря, но лучше, чем с колоректальным раком и раком 
легких. У женщин с ХСН 5-летняя выживаемость соста-
вила 49,5 % и была ниже, чем у женщин при раке молоч-

ной железы, но  выше, чем при  раке яичников, легких 
и колоректальном раке [4].

Согласно данным, полученным в  нашем исследова-
нии, за  период наблюдения 26,6±13,0 месяцев (меди-
ана 24 (12; 48) мес.) умерло 24 % больных с  ХСН 
и  5 %  – из  группы сравнения, р=0,022. Риск наступле-
ния смерти при ХСН был выше у больных с ИБС (ОР 
8,33, р=0,039) и перенесенным ИМ (ОР 3,48, р=0,027), 
у мужчин (ОР 7,91, р=0,001), у больных с низкой МПК 
в  области шейки бедра (ОР 4,27, р=0,016) и  высоким 
(3 и более) баллом по шкале коморбидности Charlson 
(ОР 1,19, р=0,012).

Наши данные согласуются с результатами Boriani G. 
и  соавт., согласно которым выживаемость больных 
с ХСН в течение 5 лет наблюдения составила 62–64 %. 
Исследователи выделили ряд предикторов неблагопри-
ятного течения заболевания (смертность, госпитализа-
ция, пересадка сердца), среди которых оказался стар-
ший возраст и  сочетанная сопутствующая патология, 
оцененная по индексу коморбидности Charlson [41].

Заключение
Сопутствующую патологию имели все больные 

в возрасте 60 лет и старше с ХСН, включенные в иссле-
дование. ХБП и ожирение оказались наиболее распро-
страненной патологией. Сочетание трех и  более забо-
леваний встречалось с  одинаковой частотой у  пациен-
тов как с низкой, так и с сохраненной ФВ ЛЖ.

Локомоторные падения, переломы костей скеле-
та, остеопороз, старческая астения встречались чаще 
при ХСН, чем в группе сравнения. Старческая астения 
ча ще имелась у лиц в возрасте 75 лет и старше, чем у лиц 
в  возрасте от  60 до  74  лет. Комбинации остеопороза 
и ХБП, ожирения и ХБП оказались наиболее частыми 
у больных с ХСН

Факторами, независимо связанными с  синдро-
мом старческой астении, оказались ХБП, остеопороз 
и ИМв анамнезе.

За период наблюдения умерло 24 % больных с ХСН. 
Ишемическая этиология ХСН наряду с мужским полом, 
низкой МПК в области шейки бедренной кости (менее 
0,808 г / см2), ФВ ЛЖ менее 45 %, выраженным клини-
ческим состоянием по ШОКС (4 балла и более) и высо-
ким баллом по шкале коморбидности (3 балла и более) 
оказались ФР летального исхода у больных с ХСН в воз-
расте 60 лет и старше.

Ограничения исследования
В данном исследовании принимали участие пациен-

ты, наблюдающиеся на догоспитальном этапе, что необ-
ходимо принимать во  внимание при  интерпретации 
результатов.
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Выбор ФВ ЛЖ в значении 45 % был обусловлен тем, 

что на  момент начала исследования мы руководство-
вались рекомендациями ОССН 2013  года, в  которых 
представлена информация, что «…значительная часть 
больных СН имеет нормальную или почти нормальную 
ФВ ЛЖ (>45–50 %) …». Среди пациентов, включенных 
в наше исследование, случайным образом не оказалось 
лиц с  ФВ ЛЖ от  46 до  49 %, в  связи с  этим пациенты, 
отнесенные к  группе с  сохраненной ФВ ЛЖ, действи-
тельно имели ФВ ЛЖ 50 % и более.

На момент начала исследования в нашей стране отсут-
ствовали конкретные унифицированные рекомендации 
для  оценки синдрома старческой астении у  пациентов 
старшей возрастной группы. Мы использовали обобщен-
ные критерии данного синдрома, в  связи с чем  получен-
ные нами результаты не могут распространяться на всю 
популяцию пациентов в возрасте 60 лет и старше.

Авторы заявляют об отсутствии  
конфликта интересов.
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Резюме
Цель данной пилотной работы  – оценить, у  какого количества пациентов, выписанных из  стационара с  диагнозом хрони-
ческой сердечной недостаточности (ХСН) и  имеющих фракцию выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) ≥50 %, наличие СН 
с сохраненной ФВ (СНсФВ) подтверждается в соответствии с критериями ESC 2016, российских рекомендаций 2017 года, 
уровнями мозгового натрийуретического пептида (МНУП) и шкалой H2FPEF. Материалы и методы. В исследование было 
включено 42 пациента (24 мужчины, 18 женщин). Критериями исключения были: острый коронарный синдром, тромбоэм-
болия легочных артерий, врожденные и приобретенные пороки сердца. Результаты. Работа показала, что у 20 % пациентов 
с выставленным диагнозом ХСН и ФВ ЛЖ ≥50 % диагноз СНсФВ не соответствует критериям ОССН / РКО / РМНОТ в связи 
с отсутствием симптомов и / или структурных изменений в сердце. При использовании критериев ESC 2016, включающих обя-
зательное повышение МНУП / нМНУП, диагноз СНсФВ подтверждается только у 37 %, в первую очередь из-за нормального 
уровня МНУП / нМНУП у большинства (54,8 %) пациентов. При этом шкала H2FPEF показывает, что у пациентов с диагно-
зом СНсФВ по данным истории болезни, наличием одышки и повышенным уровнем предшественника МНУП вероятность 
ХСН составила 93 %, при этом, если у пациента нет повышения уровня предшественника МНУП, вероятность ХСН составляет 
около 68 % (p=0,054). У пациентов с подтвержденным диагнозом СНсФВ по российским рекомендациям также отмечается 
высокая (84,4 %) вероятность наличия ХСН по данным шкалы H2FPEF.
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Summary
This pilot study was aimed to assess the percentage of patients admitted to a Russian hospital and diagnosed with heart failure with 
preserved ejection fraction (HFpEF) maintaining this diagnosis when evaluated against the ESC 2016 and Russian 2017 heart fail-
ure guidelines. In addition, we reviewed the probability of an HFpEF diagnosis when patients were assessed against the H2FPEF 
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Хроническая СН с  сохраненной ФВ (СНсФВ) пред-
ставляет собой одну из  форм синдрома в  структу-

ре больных СН и  составляет по  литературным данным 
от 22 % до 74 %, при этом общая численность пациентов 
с данной патологией продолжает неуклонно расти [1, 2].

До 2016 года не была определена точная граница, раз-
деляющая пациентов с  СН с  низкой ФВ ЛЖ (СНнФВ) 
и  СНсФВ, в  связи с чем  в  части исследовательских про-
ектов к СНсФВ относили пациентов с ФВ ЛЖ >40–45 % 
[3, 4]. В  2016  году европейское общество кардиологов 
(European Society of Cardiology, ESC) ввело новую клас-
сификацию ХСН, в которой пациентов с ФВ ЛЖ 40–49 % 
было рекомендовано относить к  пациентам с  СН с  про-
межуточной ФВ ЛЖ (СНпФВ) и считать СНсФВ только 
при  ФВ ЛЖ ≥50 % [5]. Также для  постановки диагноза 
СНсФВ и  СНпФВ сделали обязательным наличие сим-
птомов, повышение уровня мозгового натрийуретиче-
ского пептида (МНУП) ≥35 пг / мл или предшественника 
МНУП ≥125 пг / мл (п-МНУП) и наличие определенных 
структурных и / или функциональных изменений в сердце 
(табл. 1). В российских рекомендациях по ХСН 2017 года 
были приняты такие  же критерии диагноза СНсФВ, 
за исключением отсутствия повышения МНУП / п-МНУП 
как обязательного критерия для постановки диагноза [6].

Следует отметить, что в  настоящее время идет дис-
куссия о  необходимости наличия повышения уровня 
МНУП / п-МНУП для  постановки диагноза СНсФВ. 
C одной стороны, МНУП / п-МНУП повышается 
в  ответ на  перегрузку желудочков, поэтому имеет высо-
кую чувствительность в  выявлении ХСН. При  этом 
МНУП / п-МНУП эффективен как для  выявления систо-
лической, так и  выраженной диастолической дисфунк-
ции, характерной для  СНсФВ [7]. С  другой стороны, 
следует отметить, что у  части пациентов с  доказанной 
путем катетеризации сердца СНсФВ и  наличием сим-
птомов и  признаков ХСН может быть низкий уровень 
МНУП / п-МНУП. Так, в  работе V.  Anjan с  соавт. было 
выявлено, что у  29 % пациентов с  симптомной СНсФВ, 
подтвержденной фактом повышения преднагрузки (дав-
ления заклинивания легочной артерии), уровень МНУП 
был <100 пг / мл, при  этом у  половины этих пациентов 
величина МНУП оказалась ниже или  равной «порого-
вой» ≤37 пг / мл [8].

В  клинике Мейо был сделан анализ способности 
критериев ESC 2016 года отделить пациентов с СНсФВ 
от  пациентов с  одышкой другой этиологии. Для  под-
тверждения наличия СНсФВ пациентам проводилась 
катетеризация сердца с  определением давления в  левом 
предсердии и нагрузочный тест во время катетеризации 
для выявления повышения давления в левом предсердии 
при  нагрузке. Работа показала, что  критерии ESC 2016 
имеют только 60 % чувствительность в определении нали-
чия СНсФВ [9]. Позже эта же исследовательская группа 
предложила собственную шкалу H2FPEF для  определе-
ния СНсФВ, в которую не был включен МНУП / пМНУП, 
а включены  – возраст, ИМТ, величина E / e’ (отношение 
скорости E трансмитрального диастолического пото-
ка к  средней скорости движения фиброзного кольца 
митрального клапана), СДЛА (систолическое давление 
в легочной артерии) и наличие или отсутствие фибрилля-
ции предсердий (ФП) [10].

Цель данной пилотной работы  – оценить, у  какого 
количества пациентов, выписанных из стационара с диа-
гнозом ХСН и имеющих ФВ ЛЖ ≥50 %, наличие СНсФВ 
подтверждается по  критериям ESC 2016, российских 
рекомендаций 2017  года, величине пМНУП и  шкале 
H2FPEF.

Материалы и методы
В  исследование включено 42 пациента (24 мужчины, 

18 женщин) с СНсФВ I–III ФК по NYHA. Диагноз ХСН 
выставлялся лечащими врачами. Средний возраст паци-
ентов составил 68±7,5 лет. Критерием включения в иссле-
дование явилось наличие диагноза ХСН в выписном эпи-
кризе пациентов, имеющих ФВ ЛЖ ≥50 %. Критериями 
исключения были: ОКС, тромбоэмболия легочных 
артерий, врожденные и  приобретенные пороки сердца 
(кроме митральной недостаточности 1-й степени и  аор-
тального стеноза 1-й степени по  рекомендациям ESC). 
Протокол исследования одобрен локальным этическим 
комитетом НИИ кардиологии Томского НИМЦ. Всеми 
пациентами было подписано информированное согласие 
на участие в исследовании, взятие крови и обработку пер-
сональных данных.

Наличие СНсФВ с  использованием критериев ESC 
2016 подтверждалось по  наличию симптомов и  призна-

score. Forty-two patients (mean age 68 ±7,5) diagnosed with HFpEF on their discharge record, admitted between March 2018 and 
May 2018, were included. Twenty percent of patients did not meet Russian guideline criteria for HFpEF due to either the absence 
of symptoms and/or echocardiographic evidence of structural/functional abnormalities. Using the ESC 2016 guidelines (which re-
quired an elevation in NT Pro BNP) the diagnosis was confirmed in only 37% of patients, mostly due to the normal level of NT-
proBNP in 54.8% of those investigated. The probability of HFpEF by H2FPEF score in patients with dyspnea and HFpEF by ESC 
2016 criteria was 93% and without HFpEF by ESC 2016 criteria 68% (p = 0.054). In contrast, the probability of HFpEF by H2FPEF 
score in patients with dyspnea and HFpEF by Russian criteria was 84.4%. 

Information about the corresponding author: Mareev Yu V., e-mail: mareev84@gmail.com
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ков ХСН, повышению МНУП / пМНУП и присутствию 
структурных и  функциональных изменений в  сердце 
(табл. 1). СНсФВ по критериям ОССН / РКО / РНМОТ 
2017 подтверждалась при наличии структурных и функ-
циональных изменений в сердце, в сочетании с типичны-
ми симптомами и  признаками ХСН (табл.  1). Наличие 
симптомов и  признаков ХСН определялось присут-
ствием как  минимум одного из  следующих признаков: 
одышки, отеков, ритма галопа, ортопноэ, увеличения 
печени, наличия хрипов в легких, расширении яремных 
вен, необходимости регулярного приема петлевых диу-
ретиков.

Из  двух версий шкалы H2FPEF была выбрана та, 
в  которой все переменные, кроме наличия ФП (воз-
раст, величина СДЛА, ИМТ, E / e’) рассматривались не 
как  бинарные, а как  непрерывные переменные (табл.  2) 
[10]. В приложении к статье о H2FPEF есть excel таблица, 
позволяющая делать расчеты при помощи данной версии 
шкалы. Также онлайн версия этой шкалы есть на  сайте 
medcalc.com [11]. Данная версия была выбрана в  связи 
с тем, что по данным разработчиков H2FPEF эта версия 
имеет большую диагностическую способность в  сравне-
нии с балльной шкалой в разделении одышки, связанной 
с СНсФВ и другими причинами.

Для  анализа шкалы H2FPEF из  42 пациентов, вклю-
ченных в  работу, были отобраны те, у  кого присутство-

вали жалобы на одышку и / или ортопноэ, так как шкала 
была разработана именно для пациентов с одышкой.

Статистическая обработка выполнялась с  использова-
нием программы Statistica V10.0 («StatSoft Inc.») и  язы-
ка программирования R [12]. Проверка распределения 
количественных данных проводилась с  помощью крите-
рия Шапиро-Уилка. Количественные данные описывали 
при  помощи медианы и  интерквартильного размаха (Me 
[Q25; Q75]). Качественные значения выражались в абсо-
лютных и относительных величинах (n (%)). Определение 
статистической значимости различий качественных при-
знаков проводилось с  применением точного критерия 
Фишера. Сравнение характеристик в двух группах проводи-
лось при помощи критерия Манна-Уитни. Статистически 
значимыми различия считались при p ≤0,05.

Результаты
Гипертоническая болезнь и  ИБС были зарегистри-

рованы у всех пациентов, перенесенный в прошлом ИМ 
имел место почти у четверти пациентов (24 %). Сахарным 
диабетом страдали 26 % (n=11) пациентов, ожирением 
57 % (n=24), хронической болезнью почек 24 % (n=10), 
анемия была выявлена у 10 % пациентов (табл. 3 – первая 
колонка).

При использовании критериев ОССН / РКО / РНМОТ 
2017  года верификация диагноза СНсФВ оказалась 

Таблица 1. Критерии диагноза ХСН по рекомендациям ESC 2016 и ОССН / РКО / РНМОТ 2017

Параметр Рекомендации  
ESC 2016

Рекомендации  
ОССН / РКО / РНМОТ 2017

Симптомы и признаки ХСН Да Да 
ФВ ЛЖ ≥50 % ≥50 %
Повышение МНУП / пМНУП Да Нет
Структурные и функциональные изменения Да* Да

* – индекс объема левого предсердия (ИОЛП) >34 мл / м2 или повышенный индекс массы миокарда (у мужчин ≥115 г / м2, у женщин 
≥95 г / м2) или E / e’ ≥13 или e’ <9 см / c. Е / e› – отношение скорости E трансмитрального диастолического потока к средней скорости дви-
жения фиброзного кольца митрального клапана (ср.). Показатель отражает повышение давления в левом предсердии – чем выше значе-
ние, тем выше показатель, e` – скорость движения кольца митрального клапана (ср.). Значение e’ отражает позднее давление заполнения 
ЛЖ – чем ниже показатель, тем выше давление заполнения.

Таблица 2. Шкала H2FPEF
Параметры Формула и комментарий

Возраст (годы) 1. По приведенной формуле рассчитывается натуральный логарифм отношения шансов.  
Логарифм отношения шансов = -9,19174463966566 + 0,0451129471272832 × Возраст +  
0,130730156015681 × ИМТ + 0,0858634402456586 × E / e’ + 0,051963758732548 × СДЛА + 1,69968057294513 × ФП.  
В случае наличия ФП вместо ФП ставится 1 и при ее отсутствии 0. 
 
2. Из логарифма отношения шансов рассчитывается само отношение шансов.  
Отношение шансов = 2,71828182845904** × Логарифм отношения шансов. 
 
3. По приведенной формуле рассчитывается вероятность СНсФВ.  
Вероятность СНсФВ = отношение шансов / (1+ отношение шансов) × 100.

СДЛА (мм рт. ст.)

ИМТ (кг / м2)

E / e’ (ед)

ФП (есть или нет)

Число e (основание натурального логарифма) Расчеты не обязательно делать вручную, так как есть онлайн калькулятор и excel таблица 
для расчета (см. текст). Е /  e’ – отношение скорости E трансмитрального диастолического потока к средней скорости движения фиброз-
ного кольца митрального клапана. СДЛА – систолическое давление в легочной артерии. ФП – фибрилляция предсердий.
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невозможной у 7 (17 %) пациентов из-за отсутствия дан-
ных о  наличии симптомов и  признаков ХСН (у  3  боль-
ных) или  неполного протокола ЭхоКГ (у  4 пациентов), 
не  позволяющего определить наличие структурных 
и  функциональных изменений в  сердце. У  оставшихся 
35 пациентов диагноз ХСН был подтвержден в 28 (80 %) 
случаях (табл.  4). Из  семи больных, у  которых диагноз 
ХСН по  критериям ОССН / РКО / РНМОТ был исклю-
чен: в  трех случаях не  было структурных или  функцио-
нальных изменений в сердце и в пяти – симптомов ХСН. 

Дополнительный анализ уровня пМНУП (не  входящего 
в критерии СНсФВ по российским рекомендациям) пока-
зал, что у 5 больных он был не повышенным, а у 2 отмеча-
лось пограничное повышение – 141 и 184 пг / мл.

При использовании критериев ESC 2016 лишь у 2 (5 %) 
пациентов невозможно было верифицировать диагноз 
ХСН (отсутствие данных о  наличии структурных изме-
нений в сердце). Из оставшихся больных наличие СНсФВ 
было подтверждено лишь у 15 (38 %) пациентов (табл. 4). 
Меньшее количество пациентов, у которых невозможно 

Таблица 3. Характеристика всех включенных пациентов и групп пациентов с повышенным или нормальным уровнем пМНУП

Показатель
Все  

пациенты  
(n = 42)

пМНУП  
≤125 пг / мл  

(n=23)

пМНУП  
>125 пг / мл  

(n=19)

P между пациентами 
с высоким и низким 

уровнем пМНУП
Мужчины / Женщины 24 (57,1) / 18 (42,9) 17 (73,9) / 6 (26.1) 7 (36,8) / 12 (63.2) 0,027
Возраст пациентов, Me [Q25; Q75], годы 69 [64; 73] 69 [63–75] 70 [65–73] 0,773
ИМТ, кг / м2 30 [28; 34] 30,1 [28; 32] 30,5 [28; 35] 0,565
ИБС, n (%) 42 (100) 23 (100) 19 (100) 1,0
ИМ в анамнезе, n (%) 10 (24) 8 (35) 2 (11) 0,075
АКШ и / или ЧКВ в анамнезе, n (%) 19 (46) 13 (57) 6 (32) 0,118
Гипертоническая болезнь, n (%) 42 (100) 23 (100) 19 (100) 1,0
САД, Me [Q25; Q75], мм рт. ст. 130 [120; 160] 130 [120;160] 130 [120;144] 0,634
ДАД, Me [Q25; Q75], мм рт. ст. 80 [79; 90] 80 [80; 95] 80 [75; 80] 0,0653
ЧСС, Me [Q25; Q75], уд. / мин. 71 [66; 76] 71 [64; 76] 68 [66; 75] 0,694
ХСН, n (%)
I стадии, n (%) 36 (86) 20 (87) 16 (84) 0,948
IIA стадии, n (%) 6 (14) 3 (13) 3 (16) 0,976
ТШХ, Me [Q25; Q75], м 400 [330; 450] 400 [350; 425] 350 [300; 450] 0,593
СД 2 типа, n (%) 11 (26) 6 (26) 5 (26) 1,0
Хроническая обструктивная  
болезнь легких или астма, n (%) 6 (14 %) 1 (4) 5 (26) 0,079

Скорость клубочковой фильтрации,  
Me [Q25; Q75], мл / мин / 1,73 м2 69 [59; 75] 69 [59; 82] 67 [57; 72] 0,249

Фибрилляция предсердий, n (%) 19 (45) 7 (30) 12 (63) 0,063
Гемоглобин, Me [Q25; Q75], г / л 145 [136; 153] 145 [140;154] 143 [128; 150] 0,171
Симптомы и признаки*
Одышка и / или ортопное, n (%) 33 (79) 17 (81) 16 (84) 1,0
Отеки, n (%) 10 (25) 6 (29) 4 (21) 0,721
Наличие симптомов и признаков ХСН** 
или приеме петлевых диуретиков 34 (87) 17 (85) 17 (89) 1,0

* – данных о наличии симптомов не было у 3 пациентов, ** – наличие симптомов и признаков ХСН определялось  
по наличию как минимум одного из следующего: одышки, отеков, ритма галопа, ортопноэ, увеличения печени, хрипов в легких,  
расширенных яремных вен. МЕ – медиана, [Q25 – Q75] 25-й и 75-й процентили, АКШ – аортокоронарное шунтирование,  
ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство, САД – САД, ДАД – ДАД, ЧСС – ЧСС, ТШХ – тест 6 минутной ходьбы.

Таблица 4. Количество пациентов с выставленным диагнозом ХСН, имеющих симптомы, структурные изменения 
по данным ЭхоКГ, повышение уровня пМНУП и диагноз ХСН по российским и европейским рекомендациям по ХСН*

Критерий Симптомы Изменения  
при ЭхоКГ

ХСН по критериям 
ОССН/РКО/

РНМОТ

Повышение  
пМНУП

ХСН  
по критериям  

ESC 2016
Количество  
пациентов, n (%) 34 (87%) 35 (92%) 28 (80%) 19 (45%) 15 (38%)

* – анализ проводился у пациентов, у которых можно было проанализировать параметр.  
Так, данных о наличии симптомов не было у 3 пациентов, данных о наличии изменений по ЭхоКГ не было у 4 пациентов,  
оценить наличие ХСН по критериям ОССН/РКО/РНМОТ не было возможно у 7 пациентов и по критериям ESC – у 2.
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было верифицировать диагноз ХСН при  использовании 
критериев ESC 2016, связано с тем, что по этим критери-
ям диагноз ХСН сразу исключался при отсутствии повы-
шения уровня пМНУП.

Из 25 пациентов с отсутствием диагноза ХСН по кри-
териям ESC 2016 у  23 не  было повышения пМНУП, 
а  у  2  было пограничное повышение (141 и  184 пг / мл), 
у трех не было структурных и функциональных изменений 
в сердце и у пяти не было симптомов и признаков ХСН.

Таким образом, низкий уровень пМНУП был основ-
ной причиной исключения диагноза СНсФВ при исполь-
зовании критериев ESC 2016. Аналогично, нормальный 
уровень пМНУП отмечался почти у  всех пациентов, 
у которых не был выставлен диагноз ХСН по критериям 
ОССН / РКО / РНМОТ.

Поэтому был проведен дополнительный анализ 
пациентов в  зависимости от  наличия у  них повыше-
ния пМНУП (табл. 3  – колонки 2 и  3). Было выявле-
но, что повышение его уровня имело место лишь у 45 % 
(n=19) пациентов, у  оставшейся части больных (n=23) 
показатели находились в пределах референтных значений. 
Для более подробного анализа пациенты были разделены 
на  2 группы в  зависимости от  уровня пороговой вели-
чины пМНУП: ≤125 пг / мл (1-я  группа) и  >125 пг / мл 
(2-я  группа). Медиана уровня этого маркера в  первой 
группе составила 32 [22;103] пг / мл, во второй 260 [181; 

718] пг / мл, при этом отличие было статистически значи-
мым (p<0,001).

В группе пациентов с повышенным уровнем пМНУП 
преобладали женщины (p=0,027). При  этом была тен-
денция к  большим значениям биомаркера у  женщин 
в сравнении с мужчинами (174 [108; 298] пг / мл против 
77,9 [28,5; 173] пг / мл, p=0,065).

В то  же время по  выраженности ХСН, симптомам 
декомпенсации, возрасту и  ИМТ, этиологическим фак-
торам и  сопутствующим заболеваниям, величине ЧСС 
и АД группы пациентов не различались.

У пациентов с повышенными уровнями пМНУП была 
тенденция к более высокой встречаемости ФП (p=0,063), 
причем уровни пМНУП у этих пациентов были статисти-
чески значимо выше (184,2 [109,4; 707,3] пг / мл по срав-
нению с  50,9 [24,99; 154,9] пг / мл у  пациентов без  ФП, 
p=0,01).

При  анализе результатов ЭхоКГ (табл.  5): в  группе 
пациентов с повышенными уровнями пМНУП у 17 (90 %) 
из  19 пациентов отмечались структурные или  функцио-
нальные изменения, а у двух определение изменений было 
невозможно из-за  неполного протокола ЭхоКГ. Таким 
образом, изменения были выявлены у  подавляющего 
числа больных СНсФВ с повышенным уровнем пМНУП 
и у всех пациентов, у которых был возможен полный ана-
лиз результатов ЭхоКГ.

Таблица 5. Данные ЭхоКГ у пациентов с повышенным и нормальным уровнем пМНУП

Показатели Все пациенты пМНУП ≤ 
125 пг / мл

пМНУП > 
125 пг / мл

P между 
пациентами 

с высоким и низким 
пМНУП

ФВ ЛЖ, Me [Q25; Q75], % 64 [61; 65] 64 [62;66] 63 [57;64] 0,100
Конечно-диастолический  
объем, Me [Q25; Q75], мл 106 [101; 119] 106 [100; 118] 110 [102; 122] 0,714

Конечно-систолический  
объем, Me [Q25; Q75], мл 40 [35; 45] 39 [35; 44] 42 [36; 47] 0,349

Индекс объема левого предсердия, мл 44,9 [36,0; 49,8] 44,9 [34,0; 48,9] 47,2 [42,8; 52,5] 0,119
Индекс массы миокарда ЛЖ (ИММ ЛЖ) 95 [88,3; 104,0] 92 [87,5; 100,0] 100 [89; 111,0] 0,206
СДЛА, Me [Q25; Q75], мм рт,ст, 32 [28; 35] 30 [28,0; 33,5] 33 [29,0; 42,0] 0,177
e`, Me [Q25; Q75] 8 [7; 9] 8,0 [7,0; 9,2] 8,0 [7,0, 8,0] 0,191
E / e`, Me [Q25; Q75] 8,9 [7,8; 11,0] 8,7 [7,7; 9,1] 10,7 [8,0; 14,7] 0,086
Показатели, наличие которых определяет структурные изменения по данным рекомендации ESC и РКО / ОССН / РНМОТ*
Индекс объема левого  
предсердия (>34 мл / м2), n (%) 21 (50) 11 (65) 10 (100,0) 0,057

ИММ ЛЖ ≥115 г / м2  
для мужчин и ≥95 г / м2 для женщин, n (%) 15 (36) 4 (17) 11 (58) 0,010

E / e` ≥13, n (%) 5 (12) 1 (5,0) 4 (29) 0,135
e` < 9 cм / с, n (%) 23 (55) 11 (55) 12 (86) 0,076
Какие-либо типичные  
изменения по данным ЭхоКГ ** (%) 35 (83) 18 (86 %) 17 (100 %) 0,238

Медиана типичных  
изменений по данным ЭхоКГ** 2 [1; 3] 1 [1: 2] 3 [3; 3] >0,001

* – расчет проводился у пациентов, у которых были данные для расчета параметров. Данные индекса ЛП не были известны у 15 пациентов, 
E / e’ и e’ у 8 пациентов, анализ наличия структурных пациентов был не возможен у 4 пациентов. ** – типичными изменениями по ЭхоКГ 
считались: ИММ ЛЖ ≥115 г / м2 для мужчин и ≥95 г / м2 для женщин, E / e` ≥13, e’ <9 см / с, Индекс объема левого предсердия >34 мл / м2.
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У  пациентов с  нормальными значениями пМНУП 

те или  иные структурные и / или  функциональные 
изменения также наблюдались в  большинстве случаев  – 
у  18  (78 %) из  23 больных и еще  в  двух случаях опреде-
ление изменений было невозможно. В результате измене-
ния структуры и функции сердца были выявлены у 86 % 
пациентов с  СНсФВ, у  которых был возможен полный 
анализ данных ЭхоКГ.

Статистически значимо большее число больных (58 % 
против 17 %, р=0,01) имело критерии гипертрофии 
ЛЖ (увеличение индекса массы миокарда ЛЖ) в  груп-
пе с  повышением пМНУП. По  результатам допплеров-
ского исследования в  группе с  повышенным уровнем 
пМНУП имелась тенденция к  большему числу больных 
со  сниженной величиной показателя е` (р=0,076), отра-
жающего наличие функциональных изменений в сердце. 
Кроме того, была обнаружена слабая положительная 
корреляция между индексом объема левого предсер-
дия (ИОЛП) и  величиной пМНУП (r=0,482, p=0,011). 
У  пациентов с  увеличением размеров левого предсер-
дия (ИОЛП ≥34 мл / м2) уровни пМНУП были значимо 
выше (130,9 [40,2; 389,1] пг / мл против 21,1 [16,8; 50,04] 
пг / мл), по сравнению с пациентами с нормальными раз-
мерами левого предсердия по данным ЭхоКГ (p=0,02).

При анализе медикаментозного лечения (табл. 6) ста-
тистически значимых различий в  объеме терапии выяв-
лено не  было в  отношении большинства препаратов. 
Однако в  группе пациентов с  более высокими значени-
ями пМНУП чаще назначались оральные антикоагулян-
ты (p=0,024), что  обусловлено более частым наличием 
в  данной группе пациентов с  ФП. При  этом в  первой 
группе с  нормальными значениями биомаркера варфа-
рин не  назначался никому, и  использовались прямые 
пероральные антикоагулянты (ПОАК), в то  время как 
у пациентов второй группы использовался как варфарин, 
так и ПОАК.

Интересные данные были получены при  анализе 
вероятности наличия СНсФВ по шкале H2FPEF. Анализ 
проводился только среди пациентов, имеющих одышку 
(n=33), так как именно для таких пациентов разработана 
шкала. В  окончательный анализ включено 18 пациентов 
с  одышкой, у  кого были все данные для  расчета показа-
телей шкалы H2FPEF. По данным оценки, медиана веро-
ятности СНсФВ составила 93 % [85; 96] у  пациентов 
с повышенным уровнем пМНУП и 68 % [42; 86] – у боль-
ных без повышения уровня этого маркера (p=0,055).

Следует отметить, что  все изученные пациенты 
с  одышкой и  повышением пМНУП имели одновремен-
но структурные или функциональные изменения в серд-
це, а  значит имели критерии диагноза ХСН по  реко-
мендациям ESC 2016. У  17 (94 %) из  18 этих пациен-
тов наличие СНсФВ соответствовало критериями 

ОССН / РКО / РНМОТ, при  этом вероятность наличия 
ХСН по  шкале Н2FPEF подтверждалась у  84 % [51; 93] 
больных.

Обсуждение
Результаты нашей работы показали, что только  4/5  (80 %) 

пациентов с выставленным диагнозом СНсФВ полностью 
соответствуют критериям диагноза по российским реко-
мендациям. Интересно, что  чаще причиной несогласо-
ванности является отсутствие симптомов и  признаков 
ХСН, а не  структурных и  функциональных изменений 
по  данным ЭхоКГ. Последнее соответствует более ран-
ним российским работам, показывающим что  нередко 
диагноз ХСН ставится у пациентов, не имеющих симпто-
мов и признаков ХСН и не нуждающихся в постоянной 
диуретической терапии [13].

Использование рекомендаций ESC 2016 позволяет 
подтвердить выставленный диагноз только у  38 % паци-
ентов с СНсФВ. Последнее связано во многом с тем, что 
у большого количества пациентов уровень пМНУП ока-
зывается ниже порогового значения. Так, среди нашей 
когорты пациентов повышение пМНУП имело место 
лишь в 45 % случаев. При этом шкала H2FPEF показыва-
ет, что у  пациента с  диагнозом СНсФВ по  данным исто-

Таблица 6. Лечение пациентов  
с повышенным и нормальным уровнем пМНУП*

Препараты пМНУП ≤ 
125 пг / мл

пМНУП > 
125 пг / мл p

Ингибиторы РААС, n (%) 18 (86) 15 (79) 0,689
Бет-адреноблокаторы, n (%) 13 (62) 13 (68) 0,747
Антагонисты минералокор- 
тикоидных рецепторов, n (%) 0 (0) 2 (10) 0,219

Любые диуретики, n (%) 7 (33) 9 (47) 0,520
Петлевые диуретики, n (%) 3 (14) 5 (26) 0,442
Нитраты, n (%) 1 (5) 5 (26) 0,085
Дигидропиридиновые 
БМКК, n (%) 10 (48) 10 (53) 1,00

Недигидропиридиновые 
БМКК, n (%) 2 (10) 0 (0) 0,489

Антиаритмики, n (%) 6 (29) 8 (42) 0,510
Антиагреганты, n (%) 21 (100) 15 (79) 0,042
Оральные  
антикоагулянты, n (%) 5 (24) 12 (63) 0,024

Варфарин, n (%) 0 (0) 6 (32) 0,007
ПОАК, n (%) 5 (24) 6 (32) 0,727
Пациенты с ФП, получающие 
антикоагулянты, n (%) 5 (71) 11 (92) 0,523

Антикоагулянты  
и / или антиагреганты, n (%) 21 (100) 19 (100) 1,00

Статины, n (%) 20 (95) 18 (95) 1,00
* – данные по терапии были известны у 40 пациентов из 42 па-
циентов. ФП – фибрилляция предсердий, ПОАК – прямые 
пероральные антикоагулянты, ингибиторы РААС – ингибиторы 
ангиотензин-альдостероновой системы.
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рии болезни, наличием одышки и повышенным пМНУП 
вероятность ХСН более 90 %, при этом, если у пациента 
нет повышения пМНУП, вероятность ХСН составля-
ет около 68 % (p=0,054). У  пациента с  подтвержденным 
диагнозом СНсФВ по российским рекомендациям также 
отмечается высокая (84 %) вероятность наличия ХСН 
по данным шкалы H2FPEF.

Как следует из таблицы 4, наименьшее подтверждение 
диагноза СНсФВ в нашей когорте пациентов имеет место 
по  повышению уровня пМНУП и  основанных на  этом 
параметре рекомендациях ESC 2016. Возможно два вари-
анта объяснения этих результатов:

–  не у всех пациентов с СНсФВ имеет место повышение 
пМНУП;

–  в клинической практике в Российской Федерации име-
ет место серьезная гипердиагностика СНсФВ.
Первое предположение обсуждается в  ряде иностран-

ных исследований [8, 9] и о чем мы писали во вступлении.
Гипердиагностика СНсФВ в  клинической практике 

в  России опирается на  недостаточно тщательный и  кри-
тический анализ симптомов и  признаков декомпенса-
ции и переоценку данных ультразвукового исследования 
сердца, особенно не  всегда полных результатов доппле-
ровского исследования. Примеры гипердиагностики 
СНсФВ имеются и в  ряде других российских исследова-
ний. В этих случаях помощь может оказать использование 
шкалы Н2FPEF.

Так, в работе Кириловой В. В. с соавт. было показано, 
что у  67 % обследованных пациентов с  ранее выставлен-
ным диагнозом СНсФВ отмечалось нормальное значе-
ние уровня пМНУП. Учитывая средний возраст паци-
ентов (65 лет), среднее значение E / e’ (13,7) и величину 
СДЛА (27,6 мм рт. ст.), вероятность истинной СНсФВ 
по  Н2FPEF у  пациентов без  ФП (84 % обследован-
ных) составит около 57 %, c ФП (16 % обследованных) 
около 88 % [14]. Стоит правда учитывать, что в  рабо-
те нет данных по  ИМТ и для  расчета взято значение 
30 кг / м2. Вероятность ХСН по  шкале Н2FPEF будет 
выше при более высоком ИМТ и ниже – при более низ-
ком. Отсутствие необходимости в приеме петлевых диу-
ретиков у большинства (82 %) пациентов и нормальный 
размер левого предсердия у  значимой части пациентов 
позволяет предположить корректность проведенного 
расчета.

Еще  одним подтверждением возможной гипердиаг-
ностики СНсФВ в  России являются данные региональ-
ного анализа исследования TOPCAT, показавшего, что 
у  включенных пациентов с  диагнозом СНсФВ в  России 
и  Грузии отмечался гораздо меньший риск смерти 
и  госпитализации из-за  ХСН в  сравнении с  пациентами 
СНсФВ, включенными в Новом Свете [15]. В российской 
когорте пациентов показатели смертности соответство-
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вали риску пациентов с гипертонией и высоким риском 
осложнений и ИБС, а не СНсФВ. Следует отметить, что, 
согласно протоколу, включение пациентов возможно 
было как по  повышению уровня МНУП / пМНУП, так 
и по наличию в предыдущие 12 месяцев госпитализации 
из-за обострения ХСН. Выборочный анализ включенных 
в  России пациентов показал, что у  них был низкий уро-
вень пМНУП (медиана 233 пг / мл), и  причиной поста-
новки диагноза СНсФВ и  включения в  исследование 
была предшествующая госпитализация. Однако у  боль-
шинства пациентов причиной госпитализации было обо-
стрение ИБС и / или гипертонической болезни, а не обо-
стрение ХСН [16].

В  последовавших после TOPCAT работах по  изуче-
нию СНсФВ в обязательные критерии включения стали 
вводить уровень МНУП / пМНУП, при этом его значения 
устанавливали выше пороговых 35 / 125 пг / мл. С  одной 
стороны, такая тактика снижает риск включения пациен-
тов без  СНсФВ, а  также позволяет включить пациентов 
с  более высоким риском сердечно-сосудистых событий, 
так как  уровень МНУП / пМНУП положительно кор-
релирует с  риском смерти и  госпитализации из-за  ХСН 
[17]. С другой стороны, подобный подход может приве-
сти к недостаточной представленности некоторых групп 
пациентов с СНсФВ в клинических исследованиях [17].

К примеру, по данным ряда исследований было пока-
зано, что высокая масса тела ассоциирована с меньшими 
значениями уровня МНУП / пМНУП у пациентов с ХСН 
[18, 19]. Так, в работе V. Anjan с соавт. [8] в 85 % случаев 
СНсФВ, подтвержденных катетеризацией сердца с  пря-
мым измерением конечно  – диастолического давления, 
и  уровнем МНУП <100 пг / мл имело место повышение 
ИМТ (≥25 кг / м2). Сейчас идет дискуссия о необходимо-
сти использования поправки значения МНУП / пМНУП 
на  ИМТ. С  другой стороны, у  пациентов, страдающих 
ФП, уровни МНУП / пМНУП существенно выше, чем 
у пациентов без ФП, что было показано как в нашей, так 
и в других работах [20–22]. Это также требует коррекции. 
Поэтому, если в современных клинических исследовани-
ях больных с ХСН в качестве критерия используется уро-
вень МНУП / пМНУП, то  его величины для  пациентов 
с  сопутствующей ФП существенно выше, чем при  сину-
совом ритме. Хотя единого подхода и здесь до сих пор нет.

Наше исследование также показало, что в  прото-
колах ЭхоКГ не  всегда есть все необходимые параме-
тры для  определения наличия структурных изменений 
в  сердце. Так, данных E / e’ не  было у  8 (19 %) пациен-
тов и  ИОЛП  – у  36 % пациентов. Подобная проблема 
характерна для  многих работ. К  примеру, в  регистре 
ХСН, в котором проводилась оценка ведения пациентов 
ХСН в ряде стационаров и поликлиник в России, ЭхоКГ 
выполнялась лишь у 52 % больных, при этом не всем этим 

пациентам было проведено измерение даже ключевого 
параметра – ФВ ЛЖ [23].

Но это проблема не только отечественных исследова-
ний. В  международном исследовании TOPCAT данные 
ЭхоКГ были доступны у  935 пациентов из  3445 (27 %). 
При этом у 347 (37 %) пациентов с выполненным ЭхоКГ 
исследованием отсутствовали результаты E / e’ и у  52 % 
не  было данных о  СДЛА, являющихся ключевыми уль-
тразвуковыми параметрами подтверждения СНсФВ. 
Необходимые параметры для  расчета шкалы H2FPEF 
были доступны только у  360 (10 %) пациентов. В  евро-
пейском регистре ХСН (ESC-HF Long-Term Registry), 
в  котором обследовались пациенты и с  СНсФВ, ИОЛП 
рассчитывался лишь у  13 % пациентов с  СНсФВ, а  E / e’ 
не анализировался вовсе [24].

Заключение
1.  У  20 % пациентов с  выставленным диагнозом ХСН 

и  с  ФВ ЛЖ ≥50 % диагноз СНсФВ не  соответствует 
критериям ОССН / РКО / РМНОТ в связи с отсутстви-
ем симптомов и / или структурных изменений в сердце.

2.  При использовании критериев ESC 2016, включающих 
обязательное повышение уровня МНУП / нМНУП, 
диагноз СНсФВ подтверждается только у 38 %, в первую 
очередь, из-за  нормального уровня МНУП / нМНУП 
у большинства (55 %) пациентов.

3.  Показатель МНУП / пМНУП не  является идеальным 
критерием подтверждения СНсФВ, не  всегда соответ-
ствует изменениям диастолической функции сердца 
и зависит от многих дополнительных факторов (ИМТ, 
ФП, обострение ХСН).

Ограничения
В этой работе мы использовали одинаковые критерии 

функциональных нарушений по данным ЭхоКГ для анализа 
наличия СНсФВ по рекомендациям ОСН / РКО / РНМОТ 
и ESC. Вместе с тем, в рекомендациях ОСН / РКО / РНМОТ 
дополнительно описан способ определения функцио-
нальных нарушений по  рекомендациям 2016  года евро-
пейской ассоциации сердечно-сосудистой визуализации 
(European Association of Cardiovascular Imaging – EACVI) 
и  американской ассоциации ЭхоКГ (American Society 
of  Echocardiography  – ASE) [25]. Использование послед-
него могло бы несколько изменить количество пациентов 
с  СНсФВ, определенных по  Российским рекомендациям. 
Также следует учитывать небольшое количество включен-
ных пациентов и тот факт, что в ряде случаев в протоколах 
ЭхоКГ отсутствовали данные для  полноценной оценки 
структурных и функциональных изменений сердца и под-
счета вероятности ХСН по шкале H2FPEF.

Авторы заявляют отсутствие конфликта интересов.
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Резюме
Цель. Оценить распространенность, выявить варианты и  детерминанты развития, прогностическую значимость кардиоре-
нальных взаимодействий у больных с острыми сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ), а также разработать алгоритм 
стратификации этих больных по риску развития острого повреждения почек (ОПП). Материалы и методы. В исследование 
включены 566 пациентов: 278 – с острой декомпенсацией сердечной недостаточности (ОДСН) и 288 – с острым коронарным 
синдромом без подъема сегмента ST (ОКСбпST) с консервативной тактикой ведения. Определены уровни электролитов, глю-
козы, мочевины, креатинина, скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по  формуле CKD-EPI, выполнены рентгенография 
органов грудной клетки, электрокардиография при поступлении и в динамике, эхокардиография при поступлении с оценкой 
систолической и диастолической функций миокарда. Хроническую болезнь почек (ХБП), ОПП, ОДСН, ОКСбпST диагно-
стировали на  основании российских и  международных рекомендаций. Различия средних величин и  корреляционные связи 
считались достоверными при уровне значимости p<0,05. Результаты. Различные варианты кардиоренальных взаимодействий 
выявлены у 366 (64,7 %) пациентов. ХБП присутствовала у 259 (45,8 %) человек, при этом более чем в половине случаев (61 %) 
она была впервые диагностирована при данной госпитализации, у 62 (11 %) больных имелись признаки повреждения почек 
неизвестной давности (что не позволяло диагностировать ХБП). ОПП развилось у 228 (40,3 %) больных, несколько чаще оно 
встречалось при ОДСН, чем при ОКСбпST (43,5 и 37,2 %). Во всех группах преобладала 1-я стадия ОПП. Внутрибольничная 
летальность у  пациентов с  острыми ССЗ была значительно выше при  развитии ОПП (14,9 и  3,6 %, p<0,001). Определены 
предикторы развития ОПП. Риск развития ОПП определялся функциональным состоянием почек и уровнем артериального 
давления (АД) при поступлении, сопутствующей патологией. Заключение. Распространенность кардиоренальных взаимодей-
ствий у пациентов с острыми ССЗ (ОДСН и ОКСбпST с консервативной тактикой ведения) составила 64,7 %, развитие ОПП 
значительно ухудшало прогноз больных в обеих группах. С наибольшим риском развития ОПП ассоциированы уровень АД 
и функциональное состояние почек при поступлении.
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Summary
Objective. To evaluate the prevalence, predictors, prognostic value of cardiorenal interrelations in patients with acute cardiovascular 
disease (CVD), and to develop an algorithm for stratification these patients at risk of acute kidney injury (AKI). Materials and meth-
ods. 566 patients (pts) were examined: 278 with acute decompensated heart failure (ADHF) and 288 with non-ST-elevation acute 
coronary syndrome (NSTE-ACS). The levels of electrolytes, glucose, urea, creatinine were evaluated, glomerular filtration rate (GFR) 
was determined according to the formula CKD-EPI. Chest x-ray, electrocardiography at admission and in dynamics, echocardiog-
raphy at admission with assessment of systolic and diastolic myocardial functions were performed. Chronic kidney disease (CKD), 
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AKI, ADHF, NSTE-ACS were diagnosed according to Russian and international Guidelines. Mann-Whitney test and multivariate 
logistic regression analysis were considered significant if p<0.05. Results. Different variants of cardiorenal interrelations were revealed 
in 366 (64.7%) pts. CKD was diagnosed in 259 (45.8%), with more than half of the cases (61%) diagnosed for the first time at this 
hospitalization, 62 (11%) pts had signs of kidney damage of unknown duration (which did not allow to diagnose CKD). AKI oc-
curred in 228 (40,3%) pts, more frequently in patients with ADHF vs with NSTE-ACS (43.5 and 37.2%). In all groups stage 1 of AKI 
was prevalent. In-hospital mortality was significantly higher in pts with AKI vs without AKI (14.9 vs 3.6%, p<0.001). The risk of AKI 
was determined by kidney function and blood pressure levels at admission, and comorbidities. Conclusion. Prevalence of cardiorenal 
interactions in patients with acute CVD (ADHF and NSTE-ACS) was 64.7%. Development of AKI was associated with poor progno-
sis in both groups. Renal function and blood pressure levels on admission are the main predictors of AKI.

Information about the corresponding author: Avdoshina S. V., e-mail: savdoshina@gmail.com

Острое повреждение почек (ОПП) – синдром, харак-
теризующийся быстрым ухудшением функции 

почек, который часто осложняет течение острых и тяже-
лых хронических заболеваний.

Применение принятой в  2012 г. классификации 
ОПП [1] в  клинической практике показало высокую 
рас  пространенность этой патологии: 20–200 случаев 
на  1  млн в  общей популяции. 7–18 % пациентов стацио-
наров и не менее 50 % больных в отделениях интенсивной 
терапии и  реанимации соответствовали диагностиче-
ским критериям ОПП [2, 3]. В  недавнем исследовании 
было продемонстрировано драматическое увеличение 
частоты острого ухудшения функции почек за  период 
с  1998  до  2013  г. с  15,9 до  11164 случаев на  1 млн насе-
ления и  госпитальной летальности с  30,3 до  41,1 % [4]. 
Кроме того, было показано, что острое ухудшение функ-
ции почек ассоциируется с  удлинением сроков госпита-
лизации и  увеличением риска развития ССЗ, хрониче-
ской болезни почек (ХБП) и смерти [3–7]. В то же время 
ряд авторов считает, что  имеющиеся данные о  распро-
страненности ОПП представляют собой лишь «верхуш-
ку айсберга», а  значительная часть эпизодов ухудшения 
функции почек остается не диагностированной [8–10].

Клиническая ситуация, когда у  больных с  острыми 
ССЗ развивается ОПП, расценивается как  острый кар-
диоренальный синдром (ОКРС) I типа [11], который 
характеризуется быстрым внезапным ухудшением сер-
дечной деятельности, приводящим к  развитию острой 
дисфункции почек. Данные о  частоте развития ОКРС 
значительно различаются, что  можно, вероятно, объяс-
нить отсутствием единых диагностических критери-
ев до  недавнего времени. ОПП развивается при  ОКС 
у 9–54 % пациентов [12, 13], при острой декомпенсации 
СН (ОДСН) – в 27–45 % случаев, а если течение осложня-
ется синдромом низкого выброса, частота ОПП увеличи-
вается до 70 % и более [14, 15].

Распространенность острой дисфункции почек в рос-
сийской популяции не  изучалась в  крупномасштабных 
исследованиях, однако в  работах российских ученых 
также были выявлены статистически значимые обратные 
связи между функциональным состоянием почек и  кра-

тко- и  долгосрочной летальностью при  ОДСН и  ОКС 
без подъема сегмента ST (ОКСбпST) [16–18].

Целью нашего исследования было оценить распро-
страненность, выявить варианты и  детерминанты раз-
вития, прогностическую значимость кардиоренальных 
взаимодействий у больных с острыми ССЗ, а также разра-
ботать алгоритм стратификации этих больных по  риску 
развития ОПП.

Материалы и методы
В  исследование были включены 566 пациентов: 

278  –  с  ОДСН и 288  – с  ОКСбпST с  консервативной 
тактикой ведения, госпитализированных в кардиологиче-
ское, терапевтические и  кардиореанимационное отделе-
ния городской клинической больницы. Москвы.

В  исследование не  включались больные с  тяжелыми 
нарушениями функции печени, нефротическим синдро-
мом, аутоиммунными и  онкологическими заболевания-
ми, терминальной ХПН, находящиеся на заместительной 
почечной терапии (табл. 1).

Исследование выполнено в соответствии с принципа-
ми Хельсинской декларации. Протокол исследования был 
одобрен локальным этическим комитетом Медицинского 
института РУДН. До  включения в  исследование у  всех 
участников было получено письменное информирован-
ное согласие.

Всем пациентам проводилось общеклиническое 
обследование, которое включало сбор анамнеза, антро-
пометрическое и  физическое исследование, измерение 
АД, подсчет ЧСС, проведение общего и  биохимическо-
го анализов крови с определением уровня электролитов, 
глюкозы, мочевины, креатинина сыворотки (СКр), рас-
четом скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по фор-
муле CKD-EPI [19], рентгенографию органов грудной 
клетки. Электрокардиографическое (ЭКГ) исследование 
проводилось по  стандартной методике с  регистрацией 
12 стандартных отведений при поступлении и в динамике. 
Эхокардиография (ЭхоКГ) выполнялась на  ультразвуко-
вом аппарате VIVID-7 (General Electric, США) всем паци-
ентам при  поступлении с  оценкой систолической и  диа-
столической функций миокарда по стандартной методике.
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Диагностика ХСН проводилась согласно националь-
ным рекомендациям, а оценка тяжести – по критериям 
Нью-Йоркской ассоциации сердца (NYHA). ОДСН 
диагностировали на  основании общепринятых крите-
риев: быстрое внезапное нарастание симптомов СН 
у пациентов с ранее диагностированной ХСН при нали-
чии объек тивных признаков поражения сердца (систо-
лическая и / или диастолическая дисфункция по данным 
ЭхоКГ [20, 21].

Диагноз ОКСбпST ставился на  основании клиниче-
ской картины и изменений на ЭКГ, свидетельствовавших 
об  острой ишемии миокарда без  подъема сегмента ST. 
В  исследование включались пациенты, которым не  про-
водилось чрескожное коронарное вмешательство по раз-

личным причинам: позднее поступление в  стационар, 
отказ от  вмешательства. При  повышении уровня карди-
оспецифических ферментов (МВ-креатинфосфокиназы, 
тропонина I) диагностировали ИМ; если уровни карди-
оспецифических ферментов оставались в  пределах нор-
мальных значений -нестабильную стенокардию [22].

Согласно российским и  международным рекомен-
дациям ХБП диагностировали, если признаки повреж-
дения почек и / или  снижение СКФ у  пациента сохраня-
лись не менее 3 месяцев. Использовалась классификация 
ХБП по уровню СКФ. ОПП диагностировалось на осно-
вании повышения уровня СКр хотя  бы на  >0,3 мг / дл 
(26,5  мкмоль / л) в  течение 48 часов, либо в  1,5 раза 
в  течение предшествующих 7 дней, стадия ОПП уста-
навливалась с учетом тяжести нарушения функции почек 
[23–25].

За  исходный уровень СКр, если отсутствовали амбу-
латорные данные, принимали его значение при  посту-
плении в  стационар. В  случае снижения СКр за  время 
госпитализации относительно дня поступления диагно-
стировали внебольничное ОПП, а  ОПП, развившееся 
в  стационаре, расценивали как  госпитальное. ОПП счи-
тали транзиторным при снижении уровня СКр до исход-
ных значений (±10 %) к моменту выписки из стационара, 
в  противном случае его рассматривали как  персистиру-
ющее. ОПП у  больных без  ХБП расценивали как  ОПП 
de novo, а при  сочетании острой и  хронической патоло-
гии почек  – как  ОПП на  фоне ХБП [25–28]. Развитие 
ОПП у больных с ОДСН или ОКСбпST рассматривали 
как  ОКРС. Изменение уровня СКр за  период госпита-
лизации более, чем на 10 %, но не отвечающее критериям 
ОПП, рассматривалось как субклиническое ОПП.

Статистический анализ проводили с  использова-
нием пакета прикладных статистических программ 
Statistica 10 и SPSS 22 с применением стандартных алго-
ритмов вариационной статистики. Для описания призна-
ков с нормальным распределением использовали среднее 
с  указанием стандартного отклонения, для  признаков 
с  отличным от  нормального распределения указывали 
медиану и межквартильный размах – 25-й и 75-й процен-
тили. Сравнение количественных признаков проводили 
по  критерию Манна-Уитни, сравнение качественных  – 
с  использованием таблиц  сопряженности 2 × 2 по  кри-
терию χ-квадрат Пирсона с поправкой Йетса и точному 
критерию Фишера. Для выявления многомерных зависи-
мостей между различными признаками использовались 
процедуры многофакторного пошагового регрессион-
ного анализа. Шкала прогнозирования развития ОПП 
у больных с острыми ССЗ разработана с помощью бинар-
ной логистической регрессии и ROC-анализа. Различия 
средних величин и  корреляционные связи считались 
достоверными при уровне значимости р<0,05.

Таблица 1. Клинико-демографическая 
характеристика пациентов

Показатель
Острая сердечно-сосудистая патология

ОДСН (n=278) ОКСбпST (n=288)
Пол (мужчины / 
 женщины), n (%)

154 (55,4) /  
124 (44,6)

105 (36,5) /  
      183 (63,5) ***

Возраст, лет 69,7±10,2 72±12,1**
Курение, n (%) 133 (47,8) 23 (8) ***
Злоупотребление 
алкоголем, n (%) 85 (30,6) 16 (5,6) ***

III–IV ФК ХСН 
по NYHA, n (%) 237 (85,3) 102 (35,4) ***

Госпитализации 
с ОДСН  
за последние  
12 месяцев, n (%)

195 (70) 102 (35,4) ***

ИМ  
в анамнезе, n (%) 131 (47,1) 122 (42,4)

Стенокардия  
напряжения, n (%) 121 (43,5) 92 (31,9) **

Инсульт  
в анамнезе, n (%) 36 (12,9) 41 (14,2)

Заболевания  
периферических 
артерий, n (%)

15 (5,4) 23 (8)

АГ, n (%) 251 (90,3) 266 (92,4)
ХБП, n (%) 125 (45) 134 (46,5)
Первичное заболе-
вание почек, n (%) 61 (21,9) 48 (16,7)

Фибрилляция  
предсердий, n (%) 128 (46) 69 (24) ***

СД 2 типа, n (%) 92 (33,1) 67 (23,3) **
ХОБЛ, n (%) 97 (34,9) 76 (26,4) *
Анемия, n (%) 113 (40,6) 73 (25,3) ***
САД, мм рт. ст. 142,1±29,8 143,2±31,1
ДАД, мм рт. ст. 84,2±6,8 81,2±15,1
ЧСС, уд. / мин 89±20 85±25***
* – p<0,05, ** – p<0,01, *** – p<0,001 – достоверность различий 
между группами ОДСН и ОКСбпST. ОДСН – острая декомпен-
сация СН, ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких, 
ХБП – хроническая болезнь почек.
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Результаты

Распространенность и варианты  
кардиоренальных взаимодействий в популяции 
больных с острой сердечно-сосудистой патологией

Различные варианты кардиоренальных взаимодей-
ствий были выявлены у  большинства (n=366, 64,7 %) 
госпитализированных пациентов с острой сердечно-сосу-
дистой патологией. ХБП присутствовала у  259 (45,8 %) 
больных, при этом более, чем в половине случаев (61 %) 
она была впервые диагностирована при данной госпита-
лизации, у 62 (11 %) больных имелись признаки повреж-
дения почек неизвестной давности (что не позволяло диа-
гностировать ХБП). ОПП развилось у 228 (40,3 %) боль-
ных. У 156 (27,6 %) пациентов за период госпитализации 
отмечалась динамика уровней СКр в  пределах 10–50 %, 
которая, однако, не  отвечала диагностическим критери-
ям ОПП (рис. 1).

Распространенность и прогностическая 
значимость ОПП у больных с острой 
сердечно-сосудистой патологией

ОПП было выявлено у  228 (40,3 %) пациен-
тов и  несколько чаще встречалось при  ОДСН, чем 

при  ОКСбпST (43,5 и  37,2 %) (рис.  1). Распределение 
больных по тяжести нарушения функции почек представ-
лено на рисунке 2, во всех группах преобладали больные 
с 1-ой стадией ОПП.

Больные с  ОПП и  стабильной функцией почек 
не  различались по  возрасту и  полу, анамнезу госпитали-
заций по поводу ОДСН. У пациентов с ОПП по сравне-
нию с  больными без  ОПП в  анамнезе чаще встречался 
ИМ (56,6 и  36,7 %, p<0,001), стенокардия напряже-
ния (43,9  и  33,9 %, p<0,05), ХБП (52 и  41,4 %, р<0,05), 
СД (33,6 и  24,3 %, р<0,05), ожирение (48,5 и  39,3 %, 
р<0,05), острая СН (ОСН) / ОДСН при  поступлении 
(74,7  и  60,7 %, p<0,001), у  большего количества паци-
ентов развивался ИМ в исходе ОКСбпST (39,3 и 28,7 %, 
p<0,05). У  пациентов с  ОПП чаще отмечались уров-
ни САД при  поступлении <120 мм рт. ст. (20,2 и  13,3 %, 
p=0,05) и  <110 мм рт. ст. (16,7 и  8,3 %, p<0,01) и  более 
низкие значения гемоглобина (12,4±2,2 и  13,0±1,9 г / дл, 
p<0,05).

Внутрибольничная летальность у  больных с  ОКРС 
была статистически значимо выше по сравнению с паци-
ентами со  стабильной функцией почек как у  боль-
ных с  ОДСН (12,4 и  5 %, р<0,01), так и при  ОКСбпST 
(17,8  и  3,3 %, р<0,001) и  ассоциировалась с  тяжестью 
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КРС – кардиоренальный синдром, ХБП – хроническая болезнь почек, НБП – болезнь почек неизвестной давности, ОПП – острое повреждение почек.
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Рисунок  1. Распространенность и типы кардиоренальных взаимодействий  
у пациентов с острой сердечно-сосудистой патологией (ОДСН и ОКСбпST), n=566

ОДСН – острая декомпенсация сердечной недостаточности, ОКСбпST – острый коронарный синдром без подъема сегмента ST.
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Рисунок  2. Распределение больных с острой сердечно-сосудистой патологией по стадиям ОПП
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почечного повреждения (при  3 стадии ОПП леталь-
ность составила 72,2 % у  больных с  ОДСН и  50 % 
при ОКСбпST).

Варианты течения ОПП при острой 
сердечно-сосудистой патологии

В зависимости от времени развития, восстановления 
функции почек и наличия в анамнезе ХБП были выделе-
ны клинические варианты ОПП (внебольничное и госпи-
тальное, транзиторное и  персистирующее, de novo 
и на фоне ХБП) и 8 их возможных комбинаций (феноти-
пов) (рис. 3).

В  общей группе больных чаще всего (17 %) выявля-
лось ОПП de novo, развившееся в  стационаре и не  раз-
решившееся к  моменту выписки (персистирующее), 
в  2 раза реже (7,9 %) встречалось внебольничное ОПП 
без  предшествующей патологии почек, не  разрешивше-
еся к  моменту выписки из  стационара. Частота различ-
ных фенотипов ОПП при  ОДСН и  ОКСбпST значи-
мо не  различалась, лишь внебольничное транзиторное 
ОПП de novo в группе ОКСбпST было выявлено только 
у 1 больного.

Фенотипы ОПП при острой сердечно-
сосудистой патологии
1.  Внебольничное персистирующее ОПП без  анамне-

за ХБП (n=18). При  этом фенотипе отмечался самый 
высокий уровень гликемии при  поступлении: у  78 % 
уровень глюкозы был выше медианы по  группе боль-
ных с ОПП (Me 6,25 [5,2–7,6] ммоль / л), а у 44 % соот-
ветствовал 4-му квартилю, хотя СД встречался лишь 
у  22 % больных. При  поступлении в  61, 78 и  72 % слу-
чаев впервые были назначены соответственно спиро-
нолактон, β-АБ и  петлевые диуретики. У  пациентов 

с ОКСбпST и этим фенотипом ОПП отмечалось самое 
низкое АД при поступлении (САД – 117±31 и ДАД – 
73±19 мм рт. ст.).

2.  Внебольничное транзиторное ОПП у больных без анам-
неза ХБП (n=20). Пациенты были преимущественно 
мужского пола (95 %) и  моложе, чем при  других вари-
антах ОПП (95 % больных относились к  области 1-го 
квартиля  – моложе 63  лет), 70 % курили и  злоупотре-
бляли алкоголем, у 75 % было ожирение и хроническая 
обструктивная болезнь легких (ХОБЛ), все поступали 
с явлениями ОСН / ОДСН и выраженной тахикардией 
(110±26  уд / мин, р<0,05), у  половины при  поступле-
нии САД было <120 мм рт. ст., а у 30 % – <110 мм рт. ст. 
При  этом фенотипе отмечался самый низкий уровень 
общего белка (64±6,8 г / л, р<0,05).

3.  Госпитальное персистирующее ОПП без  анамнеза 
ХБП (n=39). У пациентов был отягощенный сердечно-
сосудистый анамнез (67 % перенесли ИМ, у 44 % была 
стенокардия напряжения). Несмотря на  отсутствие 
установленного диагноза ХБП, у 46 % при поступлении 
СКФ была <60 мл / мин / 1,73 м2. У пациентов с ОДСН 
отмечался самый высокий уровень натрия в сыворотке 
крови (148,2±1,8 ммоль / л) и выраженная гипергидра-
тация.

4.  Госпитальное транзиторное ОПП у больных без анам-
неза ХБП (n=32). У  всех пациентов имелась АГ, САД 
при  поступлении было 150±29 мм рт. ст., а у  31 % 
зна  чения САД соответствовали 4-ому квартилю 
(>160 мм рт. ст.). У  пациентов этой группы была низ-
кая потребность в петлевых диуретиках (6 % получали 
их амбулаторно, еще 38 % больных они были назначены 
впервые в стационаре) и высокая – в антигипертензив-
ных препаратах (иАПФ (иАПФ) и β-АБ были впервые 
назначены 69 % пациентов в стационаре).

ОПП – острое повреждение почек.
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Рисунок  3. Варианты ОПП у больных с острой сердечно-сосудистой патологией
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5.  Внебольничное персистирующее ОПП у  больных 

с ХБП (n=32). 44 % больных курили, 41 % – злоупотре-
бляли алкоголем. Чаще, чем в  других группах, у  паци-
ентов был анамнез госпитализаций в  связи с  ОДСН 
за прошедший год и перенесенного ИМ (72 %, р<0,01). 
Для пациентов с этим фенотипом ОПП была характер-
на полиморбидность: СД встречался у 63 %, ожирение – 
у 56 %, анемия – у 62 %, ХОБЛ – у 47 % больных. У паци-
ентов этой группы был самый высокий уровень СКр 
при поступлении (медиана по группе ОПП составила 
98 [83–128] мкмоль / л), у большинства (78 %) он соот-
ветствовал 4-ому квартилю, у  31 % больных ФВ  ЛЖ 
(ФВ ЛЖ) была ниже 35 %. У  больных с  ОДСН была 
выявлена выраженная гипергидратация. Пациенты 
с ОДСН и этим фенотипом ОПП чаще других прини-
мали β-АБ на амбулаторном этапе (59 %, р<0,01), 50 % 
больных принимали дома ацетилсалициловую кислоту 
и 31 % – иАПФ.

6.  Внебольничное транзиторное ОПП у  больных с  ХБП 
(n=31). У  52 % пациентов была фибрилляция пред-
сердий, у  42 %  – ХОБЛ, у  55 %  – анемия. 81 % больных 
поступали с  явлениями ОСН / ОДСН, при  этом фено-
типе отмечался низкий уровень САД при поступлении 
(118±33,8 мм рт. ст., р<0,05), у 19 % пациентов САД было 
ниже 90 мм рт. ст. 77 % значений СКр в этой группе соот-
ветствовало 4-му квартилю (Ме 98 [83–128] мкмоль / л), 

средний уровень гемоглобина был 11,5±2,1  г / дл, 48 % 
значений были ниже 11 г / дл. Пациенты этой группы 
чаще принимали иАПФ дома (48 %).

7.  Госпитальное персистирующее ОПП у больных с ХБП 
(n=25). Большинство больных имели тяжелый сердеч-
но-сосудистый анамнез (72 %  – стенокардию напряже-
ния, 52 и  32 %  – перенесли ИМ и  инсульт, 68 % госпи-
тализировались в связи с ОДСН в течение последнего 
года,), 60 % страдали СД, 44 %  – ожирением. Более 
половины (52 %) пациентов поступили с  ИМ, 76 %  – 
с явлениями ОСН / ОДСН, в группе отмечалось самое 
высокое САД при  поступлении (158±25,4 мм рт. ст., 
р<0,05), у 44 % оно было выше 160 мм рт. ст. Пациентам 
с этим фенотипом чаще других требовалась коррекция 
терапии: в стационаре впервые были назначены спиро-
нолактон  – 80 %, иАПФ  – 76 %, β-АБ  – 72 %, петлевые 
диуретики – 80 % больных.

8.  Госпитальное транзиторное ОПП у  больных с  ХБП 
(n=31). В группе средний возраст был самым высоким 
(76,8±9,1  лет, р<0,01) и  45 % пациентов были старше 
80  лет. У  всех больных была АГ, 68 % больных имели 
анамнез госпитализаций по  поводу ОДСН за  послед-
ний год, 74 % страдали ожирением, у 58 % была анемия, 
71 % поступили в стационар с явлениями ОСН / ОДСН. 
У 42 % больных СКФ соответствовала 3-й, у 16 % – 4-й, 
у 13 % – 5-й стадии ХБП. Впервые в стационаре спиро-
нолактон был назначен 55 %, ацетилсалициловая кисло-
та и  петлевые диуретики  – 68 %, иАПФ и  β-АБ  – 71 % 
больных.
Внутрибольничная летальность у  пациентов с  остры-

ми ССЗ была значительно выше при  развитии ОПП 
(14,9 и  3,6 %, p<0,001) и  достигала в  группах госпиталь-
ного персистирующего ОПП de novo и внебольничного 
персистирующего и транзиторного ОПП на фоне ХБП 
еще  более высоких значений (30,8, 25 и  19,4 % соответ-
ственно, р<0,05).

В группе больных с ОДСН наиболее прогностически 
неблагоприятными были фенотипы госпитального пер-
систирующего ОПП de novo и  внебольничного перси-
стирующего ОПП на  фоне ХБП (госпитальная леталь-
ность составила 41 и 29 %, р<0,01), а при ОКСбпST – вне-
больничного транзиторного ОПП на фоне ХБП (умерло 
29 % больных), однако статистически значимых различий 
в уровне летальности при различных фенотипах в данной 
группе выявлено не было.

Изучение предикторов и разработка  
шкалы оценки риска развития ОПП у больных 
с острой сердечно-сосудистой патологией

Наиболее значимые предикторы развития ОПП, 
определенные с использованием регрессионного анализа, 
представлены в таблице  2. Риск развития ОПП опреде-

Таблица 2. Предикторы развития ОПП 
при острой сердечно-сосудистой патологии

Показатель Отношение 
шансов 95 % ДИ Уро- 

вень р
СКФCKD-EPI 
<30 мл / мин / 1,73 м2* 6,5 3,4–12,6 <0,001

Креатинин сыворотки 
>128 мкмоль / л* 5,5 3,6–8,5 <0,001

САД <90 мм рт. ст.* 4,59 1,23–17,14 <0,05
Креатинин сыворотки 
>98 мкмоль / л* 2,9 2,1–4,14 <0,001

СКФCKD-EPI 
<60 мл / мин / 1,73 м2* 2,3 1,6–3,2 <0,001

ИМ в анамнезе 2,3 1,6–3,17 <0,001
САД <110 мм рт. ст.* 2,21 1,32–3,73 <0,01
ОСН / ОДСН* 1,95 1,3–2,8 <0,001
Гемоглобин  
<11,4 г / дл* 1,8 1,2–2,7 <0,01

САД <120 мм рт. ст.* 1,65 1,05–2,58 <0,05
СД 1,6 1,1–2,31 <0,05
ИМ в индексную 
госпитализацию 1,6 1,1–2,3 <0,05

Хроническая  
болезнь почек 1,5 1,1–2,17 <0,05

* – при поступлении.  
СКФCKD-EPI – расчетная скорость клубочковой  
фильтрации по формуле CKD-EPI, ОСН / ОДСН – острая СН.
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лялся, прежде всего, функциональным состоянием почек 
и уровнем АД при поступлении, а также сопутствующей 
патологией.

Предиктором развития внебольничного ОПП, кро-
ме того, было злоупотребление алкоголем (отношение 
шансов (ОШ) 2,31, 95 % доверительный интервал (ДИ) 
1,4–3,81, р<0,001), а для госпитального ОПП – назначе-
ние петлевых диуретиков (ОШ 2,32, 95 % ДИ 1,53–3,51, 
р<0,001) и спиронолактона (ОШ 2,04, 95 % ДИ 1,35–3,09, 
р<0,001) впервые в  стационаре, возраст старше 80  лет 
(ОШ 1,78, 95 % ДИ 1,12–2,8, р<0,05).

Предикторами персистирования ОПП были ФВ ЛЖ 
<35 % (ОШ 2,12, 95 % ДИ 1,24–3,62, р<0,001), назначение 
спиронолактона (ОШ 2,12, 95 % ДИ 1,37–3,28, р<0,001) 
и  петлевых диуретиков (ОШ 2,66, 95 % ДИ 1,71–4,14, 
р<0,001) впервые в  стационаре, а по  сравнению с  тран-
зиторным его характером – САД при поступлении в ста-
ционар >180 мм рт. ст. (ОШ 4,42, 95 % ДИ 1,22–15,95, 
р<0,05).

Значимость предикторов риска развития внеболь-
ничного ОПП в  исследуемой популяции было оценено 
с  помощью бинарной логистической регрессии и  ROC-
анализа. С целью выявить связь независимых переменных 
(предикторов) с зависимой переменной (внебольничное 
ОПП) и  уменьшения количества независимых пере-
менных была проведена их сравнительная оценка в двух 
группах с наличием и отсутствием внебольничного ОПП. 
Полученные таким образом предикторы были включены 
в регрессионную модель, прогностическая сила которой 
составила 88,5 %.

Была разработана шкала (табл. 3) оценки риска разви-
тия ОПП, которая базируется на значениях коэффициен-
та регрессии β.

По  результатам суммы баллов по  выбранной шкале 
оценки риска внебольничного ОПП для  каждого паци-
ента была построена ROC кривая (рис.  4), площадь 
под  кривой составила 0,860, что  оценивается как  очень 
хорошее качество модели.

Учитывая значимое увеличение частоты нежелатель-
ных исходов у больных с ОКРС в сравнении с пациента-
ми с  острой сердечно-сосудистой патологией и  стабиль-
ной функцией почек, в качестве точки разделения баллов 
шкалы оценки риска ОПП был выбран пороговый балл, 
равный 30, что обеспечивало разработанному тесту высо-
кую чувствительность (89 %), специфичность при  этом 
составила 66 %.

Обсуждение
Данные о  распространенности ОПП во  многом 

зависят от  используемых диагностических критериев. 
Принятие единого определения в 2012 г. позволяет оце-
нить распространенность этой патологии по  данным 

рутинных лабор,аторных исследований, поскольку далеко 
не всегда она выносится в диагноз. Во всех работах, изу-
чающих кардиоренальные взаимоотношения, отмечается, 
что наличие как острой, так и хронической дисфункции 
почек ассоциируется с более часто возникающей потреб-
ностью в  госпитализации в  связи с  ОДСН, развитием 
ИМ и увеличением риска смерти [3, 6, 29–35].

По  нашим данным, различные варианты кардио-
ренальных взаимодействий были выявлены у  64,7 % 
пациентов с  острой сердечно-сосудистой патологией, 

Таблица 3. Шкала оценки риска ОПП  
у больных с острой сердечно-сосудистой 
патологией при поступлении в стационар*

Независимые переменные Баллы

Клинико-демографические характеристики

Мужской пол 6

Злоупотребление алкоголем 7

СД 1

Клиническая картина при поступлении в стационар

ИМ 5

ОСН / ОДСН 9

САД <120 мм рт. ст. 
<110 мм рт. ст. 
<90 мм рт. ст.

10 
15 
27

Функциональное состояние почек при поступлении в стационар

СКр >98 мкмоль / л 
СКр >128 мкмоль / л 
СКФCKD-EPI <45 мл / мин / 1,73 м2 
СКФCKD-EPI <15 мл / мин / 1,73 м2

14 
22 
7 

14

Глюкоза >7 ммоль / л при поступлении 4

Амбулаторная терапия

Прием иАПФ 4

Отсутствие спиронолактона 1

* – диагностически значимая сумма баллов – более 30. 
ОСН / ОДСН – острая СН / острая декомпенсация СН,  
СКр – сывороточный креатинин, СКФCKD-EPI – рсчетная  
скорость клубочковой фильтрации по формуле CKD-EPI.

0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
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Рисунок  4. ROC-анализ качества шкалы оценки риска 
развития ОПП у больных, поступающих в стационар
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при ОДСН несколько чаще (67,6 %), чем при ОКСбпST 
(61,8 %). Почти половина больных имели клинико-диа-
гностические признаки ХБП, частота которой в группах 
не  различалась, а еще  у  11 % анамнестических данных 
не хватало для определенного диагноза ХБП. По данным 
других авторов, распространенность ХБП при  ОДСН 
составляет от  35 до  70 %, при  ОКС повышение СКр 
отмечалось у 30 % больных и снижение СКФ почти у всех 
[36–41], что  значимо не  отличалось от  наших данных. 
В то же время обращает на себя внимание недостаточное 
распространение ХБП в исследуемых популяциях.

У  40,3 % больных исследуемой группы развилось 
ОПП, в большинстве случаев ухудшение функции почек 
соответствовало 1 стадии ОПП (при ОДСН  – 54,5 %, 
при ОКСбпST – 72,9 %), потребность в заместительной 
почечной терапии у  больных с  острой сердечно-сосу-
дистой патологией была очень низкой, однако частота 
смертельных исходов была выше при  ОПП по  сравне-
нию с  группой больных со  стабильной функцией почек, 
что  подтверждает очень высокий сердечно-сосудистый 
риск у больных с ОКРС.

По  данным некоторых авторов, частота развития 
ОПП в данной популяции больных ниже (20–30 %), чем 
в нашем исследовании, в то время как российские иссле-
дователи диагностировали ОПП более, чем у  70 % боль-
ных при ОДСН и у 35 и 85–89 % при ОКС и ИМ [29, 30, 
39–41].

Отягощенный сердечно-сосудистый анамнез был 
характерен прежде всего для больных с ОПП при ОДСН, 
а  сопутствующие ХБП, СД и  анемия чаще встречались 
при ОПП в группе ОКСбпST, которое развивалось пре-
имущественно у больных с ИМ.

При  ОКСбпST нами был отмечен высокий риск раз-
вития госпитального ОПП при  назначении впервые 
комбинации трех препаратов (иАПФ, β-АБ и  петлевых 
диуретиков) (40,6 и  15,5 %, р<0,001, ОШ 3,72, 95 % ДИ 
2,05–6,79), его персистирующего течения (33,3 и 14,2 %, 
р<0,001, ОШ 3,03, 95 % ДИ 1,62–5,68) и  негативное, 
хотя и статистически незначимое, влияние на госпиталь-
ную летальность (13 и 7,3 %, р<0,22, ОШ 1,90, 95 % ДИ 
0,80–4,52) по сравнению с пациентами, не нуждавшими-
ся в  таком назначении. В то  же время применение этой 
комбинации при  ОДСН не  влияло на  частоту развития 
ОПП и  характер его течения, снижало риск госпиталь-
ной летальности (1,5 и 9,4 %, р<0,05, ОШ 0,15, 95 % ДИ 
0,02–1,15).

Выявленные нами особенности популяции больных 
с  острой сердечно-сосудистой патологией соответству-
ют известным ФР развития преренального и ренального 
ОПП [42].

В  зависимости от  времени развития, длительно-
сти существования и  наличия в  анамнезе ХБП нами 

Материал предназначен для специалистов здравоохранения.
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было выделено 8 фенотипов ОПП, в  доступной лите-
ратуре описания подобных вариантов течения ОПП 
найти не  удалось. Частота различных фенотипов ОПП 
при  ОДСН и  ОКСбпST значимо не  различалась, чаще 
всего встречалось госпитальное персистирующее ОПП 
de novo, в 2 раза реже встречалось внебольничное ОПП 
без  предшествующей патологии почек, не  разрешившее-
ся к моменту выписки из стационара. Внутрибольничная 
летальность была высокой в  группах госпитального пер-
систирующего ОПП de novo, внебольничного перси-
стирующего и  транзиторного ОПП на  фоне ХБП (30,8, 
25 и  19,4 % соответственно, р<0,05). В  группе больных 
с  ОДСН наиболее прогностически неблагоприятны-
ми были фенотипы госпитального персистирующе-
го ОПП de novo и  внебольничного персистирующего 
ОПП на  фоне ХБП (госпитальная летальность состави-
ла 41 и 29 %, р<0,01), а при ОКСбпST – внебольничного 
транзиторного ОПП на фоне ХБП (умерло 29 % больных).

Еще  одним вариантом кардиоренальных отношений, 
которому до  недавнего времени уделялось мало внима-
ния, является вариабельность уровней СКр (субклини-
ческое ОПП), которая по  нашим данным чаще встреча-
лась у больных, поступавших с ОКСбпST по сравнению 
с  ОДСН, ассоциировалась с  более высокой внутриболь-
ничной летальностью по сравнению со стабильной функ-
цией почек, хотя и была почти в 3 раза ниже, чем при ОПП. 
По  данным некоторых исследователей, вариабельность 
СКр является предиктором сердечно-сосудистых ослож-
нений и  неблагоприятных исходов у  больных высокого 
риска и, возможно, связана с гипотонией, снижением ФВ 
ЛЖ и гипоперфузией почек при ОКС и ОДСН [43].

По  нашим данным, риск развития ОПП определял-
ся, прежде всего, выраженностью клинической картины 
при  поступлении, степенью нарушения функциональ-
ного состояния почек и уровнем САД при поступлении, 
имеющейся сопутствующей патологией и адекватностью 
амбулаторной терапии. В качестве предикторов развития 
внебольничного ОПП значимую роль играли злоупо-
требление алкоголем и  ожирение, а для  развития ОПП 
в условиях стационара большее значение имели тяжесть 
нарушения функции почек при  поступлении и  возраст 
больных старше 80 лет.

Предикторами персистирования ОПП были низкая 
ФВ ЛЖ (<35 %), назначение петлевых диуретиков и анта-

гонистов альдостерона впервые в стационаре и постоян-
ный прием ацетилсалициловой кислоты дома, а в сравне-
нии с  транзиторным его характером  – САД при  посту-
плении в стационар >180 мм рт. ст.

Учитывая высокий риск нежелательных исходов 
при  развитии ОКРС, с  целью раннего выявления групп 
высокого риска развития ОПП в  популяции боль-
ных с  острой сердечно-сосудистой патологией, нами 
была разработана шкала оценки риска развития ОПП. 
Построенная по результатам суммы баллов ROC-кривая 
показала очень хорошее качество модели (площадь 
под кривой составила 0,860), а пороговый балл, равный 
30, обеспечивал разработанному тесту высокую чув-
ствительность (89 %) и  среднюю специфичность (66 %). 
Используемые в  настоящее время шкалы риска разви-
тия ОПП разработаны преимущественно для пациентов, 
которым показано проведение коронароангиографии 
и / или хирургическое вмешательство на сердце, при этом 
качество моделей в  большинстве случаев хуже (площадь 
под кривой, равная 0,890, была только у шкалы, оценива-
ющей потребность в диализе), чем полученное нами, кро-
ме того они не  апробированы в  российской популяции 
[44–48].

Заключение
В  популяции больных с  острыми ССЗ (ОДСН 

и  ОКСбпST с  консервативной тактикой ведения) рас-
пространенность различных вариантов ОКРС достига-
ет 65 %, ассоциируется с  неблагоприятным прогнозом 
для этих пациентов.

Предикторами развития ОПП являются нарушение 
функции почек и  низкое САД при  поступлении. Нами 
была разработана шкала, которая может быть использо-
вана для стратификации риска ОПП у больных с острой 
сердечно-сосудистой патологией при поступлении в ста-
ционар.

Силами нашего коллектива на  базе скоропомощной 
больницы ведется регистр ОПП. Планируется валидиро-
вать разработанную шкалу в  более широкой популяции 
больных общетерапевтического и  кардиологического 
профиля с  оценкой ее чувствительности и  специфично-
сти в различных клинических ситуациях.

Конфликт интересов не заявляется.
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Резюме
Цель. Оценить частоту общехирургических заболеваний и особенности их течения у пациентов после трансплантации сердца 
(ТС). Материалы и методы. C января 2010 по декабрь 2018 г. выполнено 112 ТС (возраст 46,7±14,0 лет; 82 мужчины, 30 жен-
щин). В течение 30 дней посттрансплантационного периода умерло 9 пациентов. При выписке все реципиенты (n=98) были 
поставлены на диспансерный учет в Центре. Проведен ретроспективный анализ пациентов (n=35), которым потребовалась 
общая хирургическая помощь в срок более 30 дней после ТС. Все хирургические манипуляции выполнялись на фоне редукции 
иммуносупрессивной терапии. Результаты.  За 9 лет посттрансплантационного наблюдения было проведено 45 хирургиче-
ских вмешательств, из них - 7% (n=3) по поводу заболеваний инфекционного генеза, 31% (n=14) – онкологического генеза 
и др. (62%, n=28). Большая часть хирургических манипуляций была выполнена в плановом порядке (39 из 45, 87%). У пациен-
тов преобладали лапароскопическая холецистэктомия (n=13) и операции по устранению пупочной и паховой грыж (n=12). 
Частота развития заболеваний, требующих оперативного лечения, в 1-й год после ТС составила 26% (n=11), из них инфекци-
онный генез был у пяти пациентов, не инфекционный – у шести. В дальнейшем частота инфекционных заболеваний снизилась, 
что может быть связано с закономерной минимизацией иммуносупрессивной терапии. Онкологические заболевания чаще 
имели место у реципиентов в срок более, чем через 3 года после ТС: среди них преобладало развитие полипов толстой кишки, 
в связи с чем всем больным была проведена полипэктомия. Не было выявлено влияния возраста, пола, генеза хронической 
сердечной недостаточности, ожирения, применяемой иммуносупрессивной терапии, вида проведенной индукции на частоту 
развития заболеваний, требующих общехирургической помощи (p>0,05). Заключение. На основании опыта предложен алго-
ритм обследования, описаны особенности хирургической тактики и подготовки к ней у реципиентов с трансплантированным 
сердцем. Отводится важная роль диспансеризации больных после ТС в своевременном выявлении заболеваний, требующих 
общехирургической помощи.
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Summary
Purpose. To study the frequency of general surgical diseases development snd their features in patients after heart transplantation 
(HTx). Methods. From January 2010 to December 2018 it was performed 112 HTx (mean age – 46.7±14.0 years old; 82 – male, 
30 – female). During 30 days after HTx 9 patients died. After discharge all recipients (n=98) were included in dispensary observa-
tion list. We retrospectively analyzed patients (n=35) who underwent general surgery manipulations in more than 30 days after HTx. 
All surgical interventions have been done under the reduction of immunosuppression therapy. Results. During 9 years of post-heart 
transplant follow-up 45 surgical interventions were performed, 7 % (n=3) of them due to infectious complications, 31 % (n=14) – 
oncology and others (62 %, n=28). Most of manipulations were planned (39 from 45, 87 %), the following general surgery interven-
tions prevailed: laparoscopic cholecystectomy (n=13) and those to remove inguinal and umbilical hernia (n=12). During the 1st year 
the frequency of diseases required surgical treatment was 26 % (n=11), infectious causes took place in 5 patients, non-infectious – in 6. 
Subsequently the incidence of infectious complications decreased that could be associated with the minimization of immunosuppres-
sive therapy. Oncology was more frequent long-term after HTx – more than 3 years: among them the development of colon polyps 
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Введение
С каждым годом увеличивается количество трансплан-

таций сердца (ТС) во всем мире [1]. После ТС могут раз-
виться различные инфекционные [2], онкологические [3] 
и другие заболевания, которые в том числе могут потре-
бовать выполнения оперативных вмешательств [4,  5]. 
Диагностика заболеваний, определение показаний к опе-
ративным вмешательствам и  тактика ведения пациентов 
в интра- и постоперационном периодах имеют особенно-
сти после ТС. В настоящее время существуют единичные 
публикации, посвященные общехирургическим вмеша-
тельствам у пациентов после пересадки сердца [4, 5].

Цель
Оценить частоту общехирургических заболеваний 

и особенности их течения у пациентов после трансплан-
тации сердца (ТС).

Материалы и методы
C января 2010 по декабрь 2018 г. выполнено 112 ТС 

(возраст 46,7±14,0  лет; 82 мужчины, 30 женщин). 
Длительность нахождения в отделении реанимации после 
ТС составила 8 (от 3 до 49) суток. У большинства (77 %) 
пациентов длительность искусственной вентиляции лег-
ких составила 1–2 суток. Все пациенты получали трехком-
понентную иммуносупрессивную терапию: ингибиторы 
кальциневрина (такролимус / циклоспорин), препараты 
микофеноловой кислоты / ингибиторы mTOR (эвероли-
мус) и  глюкокортикостероиды (ГКС). Индукционная 
терапия была представлена базиликсимабом (n=92) 
или  антитимоцитарным иммуноглобулином (n=20). 
В течение 1 года после ТС пациентам проводится плано-
вое уменьшение иммуносупрессивной терапии по  схе-
ме (отмена ГКС, снижение концентрации ингибиторов 
кальциневрина), отмена противовирусной (валганцикло-
вир), противогрибковой (нистатин) и  антибактериаль-
ной терапии (сульфаметоксазол + триметоприм – профи-
лактика пневмоцистной терапии). Выполнение плановых 
оперативных вмешательств показано в отдаленном пери-
оде после ТС (более 6 месяцев – 1 года) на фоне плано-
вого уменьшения терапии и  снижения риска инфекци-
онных осложнений. Все хирургические манипуляции 
выполнялись на  фоне редукции иммуносупрессивной 
терапии (отмены микофеноловой кислоты на 1–2 суток). 
Объем и  длительность уменьшения иммуносупрессив-

ной терапии решались с учетом персонифицированного 
подхода к  каждому пациенту и под  регулярным лабора-
торным контролем маркеров воспаления (клинический 
анализ крови с лейкоцитарной формулой, С-реактивный 
белок)  – от  ежедневного до  1 раза в  7 дней  – и  концен-
траций иммуносупрессивных препаратов (такроли-
мус  – поляризационный флуороиммуноанализ; эвероли-
мус  – высокоэффективная жидкостная хроматография 
с  масс-спектрометрическим детектированием или  флуо-
роиммуноанализ) 1–2 раза в  неделю. Добавление анти-
бактериальной терапии (вид, длительность лечения, учет 
лекарственного взаимодействия) определялось совмест-
но с клиническим фармакологом. У пациентов при опера-
циях на внутрибрюшной полости для периоперационной 
профилактики проводилась антибактериальная терапия 
ампициллином / сульбактамом в дозе 1,5 г каждые 8 часов.

В течение 30 дней посттрансплантационного периода 
умерло 9 (8 %) больных. При  выписке все реципиенты 
(n=98) были поставлены на диспансерный учет в Центре. 
Проведен ретроспективный анализ пациентов (35,7 %; 
n=35), которым потребовалась общая хирургическая 
помощь в срок более 30 дней после ТС.

Статистическая обработка данных проводилась 
с  использованием программы SPSS 21. ORU для  OS X 
Mavericks. Рассчитывались следующие показатели: сред-
ние значения, ошибка среднего (M±m). Критерием ста-
тистической достоверности полученных выводов счита-
ли р<0,05. Так  же проводился корреляционный анализ. 
Данное исследование выполнено в соответствии с прин-
ципами Хельсинкской Декларации.

Результаты
За 9 лет посттрансплантационного наблюдения было 

проведено 45 хирургических вмешательств (табл.  1), из 
них  – 7 % (n=3) по  поводу заболеваний инфекционного 
генеза, 31 % (n=14)  – онкологического генеза и  другие 
(62 %, n=28). Большая часть (39 из  45, 87 %) хирургиче-
ских манипуляций была выполнена в  плановом порядке. 
У  пациентов преобладали следующие вмешательства: 
лапароскопическая холецистэктомия (ЛХЭ; n=13) и опе-
рации по устранению пупочной и паховой грыж (n=12) 
(табл. 1)

Не  было выявлено влияния возраста, пола, генеза 
ХСН, ожирения, применяемой иммуносупрессивной 
терапии, вида проведенной индукции на частоту развития 

prevailed and all recipients underwent polypectomy. There was no impact of age, gender, causes of chronic heart failure, obesity, im-
munosuppressive regimen (including the induction) on the frequency of general surgery diseases development (p>0.05). Conclusion. 
Based on our experience, we proposed an algorithm of examination, the features of surgical tactics and preparation for it in heart 
transplanted recipients are described. The important role of post-heart transplant follow-up in the timely detection of diseases requir-
ing general surgical care is given.
Information about the corresponding author: Simonenko M.А., e-mail: dr.maria.simonenko@gmail.com
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заболеваний, требующих общехирургической помощи 
(p>0,05).Частота развития хирургических заболеваний, 
требующих оперативного лечения, в  1-ый год после ТС 
составила 26 % (n=11), из  них инфекционный генез был 
у  пяти пациентов, не инфекционный  – у  шести. В  даль-
нейшем частота инфекционных заболеваний, требующих 
выполнения операций, снизилась, что может быть связа-
но с закономерной минимизацией иммуносупрессивной 
терапии.

Заслуживают отдельного внимания следующие клини-
ческие случаи. У  пациента (мужчины, 29  лет) с  тяжелой 
формой гипергомоцистеинемии и дефицита В12 на фоне 
приема фолиевой кислоты и витамина В12 в пероральной 
форме и антиагрегантов через 6 месяцев после ТС было 
диагностировано желудочно-кишечное кровотечение, 
в связи с чем в экстренном порядке он был госпитализи-
рован в  стационар. Источником кровотечения явились 
язвы тонкой кишки, потребовавшие резекции участка 
кишки с  формированием анастомоза. Ранний послеопе-
рационный период протекал относительно благопри-
ятно. В  последующем, по  данным эндомиокардиальной 
биопсии, верифицировано клеточное отторжение мио-

карда 2R / 3A, которое было купировано пульс-терапией 
метилпреднизолоном и  осложнилось развитием острых 
язв желудка, что  потребовало отмены антиагрегантов 
вследствие крайне высокого риска повторных кровотече-
ний. По  согласованию с  гастроэнтерологом рекомендо-
вано продолжение терапии пантопразолом в дозе 40 мг х 
2 раза в сутки, максимально возможное уменьшение доз 
ГКС. В дальнейшем пациенту по поводу желчнокаменной 
болезни, хронического калькулезного холецистита в пла-
новом порядке выполнена ЛХЭ.

Другому больному (мужчине, 47 лет) через 6 месяцев 
после ТС, принимающему комбинацию иммуносупрес-
сивной терапии (микофеноловая кислота, такролимус, 
ГКС), была выполнена замена микофеноловой кислоты 
на эверолимус. Через 1 месяц после конверсии у пациен-
та было диагностировано обострение некалькулезного 
холецистита с формированием подпеченочного абсцесса, 
по поводу чего было выполнено чрескожно-чреспеченоч-
ное дренирование последнего. В  связи с  развившимся 
инфекционным заболеванием иммуносупрессивная тера-
пия была минимизирована, эверолимус отменен. После 
курса антибактериальной терапии реципиент в  удовлет-

Таблица 1. Хирургические заболевания и виды выполненных оперативных вмешательств у пациентов после пересадки сердца
Срочность 
операции

Неинфекционные заболевания Инфекционные заболевания
Плановые Экстренные Плановые Экстренные

До 1 года 
(n=11)

–  Полипэктомия  
из толстой кишки (n=1)1

–  ЛХЭ (n=1)
–  Устранение пупочной грыжи 

(n=1) и паховой грыжи (n=3)

–  Резекция тонкой кишки  
по поводу кишечного  
кровотечения (n=1)

– Аппендэктомия (n=2)

–  Удаление ново- 
ообразования мяг-
ких тканей голени 
(n=1) по поводу 
неспецифического 
инфекцион- 
ного процесса**

–  Дренирование  
подпеченоч- 
ного абсцесса  
на фоне острого  
холецистита (n=1) **

От 1 года 
до 2-х лет 
(n=10)

–  Устранение  
пупочной грыжи (n=3)

– ЛХЭ (n=6)

–  Гемиколэктомия с формировани-
ем трансверзостомы, ушивание 
дефекта диафрагмы по поводу 
ущемленной диафрагмальной 
грыжи, острой кишечной  
непроходимости, последующее 
восстановление непрерывности 
толстой кишки (n=1)

Через 
3–9 лет 
(n=24)

–  ЛХЭ (n=6)
–  Устранение  

пупочной грыжи (n=3)

Онкологические заболевания*:
–  Лобэктомия по поводу  

рака легкого (n=1)2

–  Полипэктомия  
толстой кишки (n=9)1

–  Удаление базалиомы  
кожи (n=1 – височной  
области; n=1 – бедра)3

–  Иссечение атеромы уха (n=1)

–  Релапароскопия, остановка  
кровотечения (n=1),  
развившегося  
после проведенной  
лапароскопической  
холецистэктомии

–  Эндоскопическое 
эндопротезирование 
холедоха по поводу 
стриктуры супра-
панкреатической 
его части, билиарной 
гипертензии (n=1), 
в связи с развив-
шейся печеночной 
недостаточностью 
как осложнения 
панкреонекроза 
с формированием 
гастродуоденальных 
свищей**

*– диагнозы подтверждены гистологически. ** – возбудитель – Klebsiella pneumonia (> 105 КОЕ / мл).  
1 – гиперпластические полипы или полипы низкой степени дифференцировки; 2 – плоскоклеточный рак легких; 3 – базалиома кожи. 
ЛХЭ – лапароскопическая холецистэктомия.
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ворительном состоянии выписан на  амбулаторное лече-
ние. В  дальнейшем (через 3 месяца) пациенту была воз-
обновлена терапия микофеноловой кислотой.

Через 2  года после ТС выполнены оперативные вме-
шательства (n=10), наиболее частым из  которых была 
ЛХЭ (n=6) по  поводу хронического калькулезного холе-
цистита или полипов желчного пузыря. Отдельного вни-
мания заслуживает клинический случай у пациента (муж-
чины, 33  года), оперированного в  экстренном порядке 
из-за  ущемленной диафрагмальной грыжи, некроза 
поперечно-ободочной и  нисходящей ободочной кишки, 
острой кишечной непроходимости. Больному выполне-
на гемиколэктомия с  формированием одноствольной 
трансверзостомы, ушивание дефекта диафрагмы. Спустя 
год непрерывность толстой кишки восстановлена. Далее 
было диагностировано появление послеоперационной 
вентральной грыжи, которая через 2  года после вышео-
писанных событий была устранена в  плановом порядке 
путем протезирования передней брюшной стенки сетча-
тым имплантатом 15 х 15 см. Послеоперационный пери-
од протекал гладко. Отдаленных осложнений после про-
веденного вмешательства в виде рецидива или послеопе-
рационных сером, гематом не отмечено. Менее чем через 
год пациенту выполнена ЛХЭ по  поводу желчнокамен-
ной болезни, хронического калькулезного холецистита, 
послеоперационный период протекал гладко.

Через 3–9 лет после ТС у ряда больных (n=24) разви-
лись заболевания, потребовавшие оперативного вмеша-
тельства. Все больные были своевременно обследованы, 
по  результатам лабораторно-инструментальной диагно-
стики определены показания для хирургического лечения.

У  одной пациентки, 67  лет, через 3  года после ТС 
были выявлены конкременты желчного пузыря. Больная 
отказалась от  выполнения оперативного вмешательства. 
Спустя 1  год у  нее было диагностировано обострение 
хронического калькулезного холецистита, купированное 
назначением спазмолитической терапии. Через 3 меся-
ца пациентке выполнена плановая ЛХЭ. Оперативный 
доступ осуществлен в  типичных местах, ход операции 
стандартный. Вмешательство завершено дренировани-
ем подпеченочного пространства. Пациентка выписана 
на 6-е сутки после операции.

У  другого пациента (мужчина, 49  лет) через 6  лет 
после ТС диагностировано развитие клеточного оттор-
жения (2R / 3A), купированное пульс-терапией ГКС 
и  увеличением дозы микофеноловой кислоты. Через 
2  недели у  пациента была выявлена внутрибольничная 
двусторонняя полисегментарная пневмония (в  посе-
ве крови и  бронхоальвеолярного лаважа  – Klebsiella 
pneumonia), лечение которой потребовало длительного 
нахождения в условиях стационара (50 суток), в том чис-
ле в реанимационном отделении (13 суток). После купи-

рования пневмонии у  пациента сохранились колебания 
маркеров воспаления. Больному диагностирован острый 
деструктивный панкреатит, инфицированный панкрео-
некроз с  формированием дуоденально-панкреатических 
свищей, осложненный развитием механической желтухи 
за счет инфильтрата в проекции головки поджелудочной 
железы, микофеноловая кислота была отменена. Далее 
была выбрана консервативная тактика лечения: анти-
бактериальная (меропенем, тигециклин) и инфузионная 
терапия. Ввиду прогрессирования механической желтухи 
и нарастания билиарной гипертензии больному проведе-
но эндоскопическое стентирование холедоха с  положи-
тельным эффектом. Стент был удален через 5,5 месяцев. 
Через 2  месяца после стентирования у  пациента развил-
ся острый правосторонний орхоэпидидимит, проведена 
орхэктомия. В посевах крови и мочи была также обнару-
жена Klebsiella pneumonia.

Обсуждение
Согласно N. d’Angelis et al., за 9 лет наблюдения у 2,5 % 

реципиентов после пересадки солидных органов были 
проведены экстренные абдоминальные оперативные вме-
шательства [5]. По данным литературы следующие забо-
левания требуют выполнения экстренных оперативных 
вмешательств: желчнокаменная болезнь и  заболевания 
желчного пузыря (80,3 %), желудочно-кишечные пер-
форации (9,2 %), осложненные дивертикулиты (6,2 %), 
обструкции тонкой кишки (2 %) и аппендицит (2 %) [5].

Развитие заболеваний, требующих выполнения 
общехирургических вмешательств  – частое явление 
у  реципиентов после пересадки сердца [5]. В  НМИЦ 
им. В. А. Алмазова проводится регулярное амбулаторное 
наблюдение пациентов, включающее в  себя лаборатор-
ный контроль и плановую инструментальную диагности-
ку: компьютерную томографии грудной клетки, фиброга-
стродуоденоскопию, ультразвуковое исследование орга-
нов брюшной полости, малого таза не реже 1 раза в год, 
фиброколоноскопию (ФКС) не  реже 1 раза в  1–2  года. 
Диспансерное наблюдение позволяет своевременно 
выявить развившиеся хирургические заболевания, такие 
как  желчнокаменная болезнь, полипы ободочной кишки, 
грыжи.

Оперативное вмешательство после ТС должно прово-
диться на фоне редукции иммуносупрессивной терапии 
и  коррекции антиагрегантной и / или  антикоагулянтной 
терапии [6]. На  основании нашего опыта мы рекомен-
дуем при  необходимости добавления дополнительных 
медикаментов выбирать препараты с отсутствием лекар-
ственного взаимодействия с  иммуносупрессивной тера-
пией, согласование с клиническим фармакологом и оцен-
ку концентраций иммуносупрессивных препаратов. 
При наличии лекарственных взаимодействий (например, 
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антимикотические препараты, антикоагулянты) необхо-
дима редукция доз ингибиторов кальциневрина с  после-
дующим лабораторным контролем концентраций препа-
ратов в крови.

После проведения оперативного вмешательства необ-
ходимо проведение трехчасовой термометрии и  регу-
лярный лабораторный контроль маркеров воспаления 
(клинический анализ крови с  лейкоцитарной формулой, 
С-реактивный белок).

Более того, при  оценке течения раннего послеопе-
рационного периода у  реципиентов после ТС должны 
учитываться следующие особенности: наличие денерви-
рованного сердца (низкая вариабельность ЧСС, синусо-
вая тахикардия, два водителя ритма из синусового узла) 
[7, 8], динамика исходной анемии [9, 10], концентрации 
иммуносупрессивных препаратов, влияние применяе-
мых антикоагулянтов.

Согласно нашему опыту, основа хирургической тактики 
оставалась неизменной и отталкивалась от основных правил 
и  клинических принципов, регламентируемых в  общепри-
нятых клинических рекомендациях и пособиях. Показания 
для экстренных вмешательств ставились на основании кли-
нической картины. На  принятие решения о  необходимо-
сти агрессивной хирургической тактики сопутствующая 
сердечно-сосудистая патология прямым образом никак 
не влияла, за исключением корректив, касающихся анесте-
зиологического пособия, его вида и  компонентов. В  пер-
вую очередь речь о идет об операциях по поводу ущемлен-
ной грыжи передней брюшной стенки, паховой. В  одном 
из  указанных случаев, с  целью устранения ущемленной 
пупочной грыжи, методом обезболивания была выбрана 
местная инфильтрационная анестезия. Во всех других слу-
чаях, за исключением плановых полипэктомий из желудка, 
толстой кишки, применялась комбинированная многоком-
понентная анестезия с искусственной вентиляцией легких, 
либо внутривенная анестезия.

Все плановые оперативные вмешательства, как  опе-
рации так называемого высокого и  среднего риска, так 
и  малоинвазивные пособия, выполнялись в  стационар-
ных условиях. Подготовка к  вмешательствам осущест-
влялась в  стандартных объемах  – очистительная клизма 
за 12 часов до вмешательства с целью подготовки кишеч-
ника, бритье операционного поля, профилактика тром-
боэмболических осложнений  – непрямые антикоагулян-
ты, компрессионный трикотаж,  – практически во  всех 
случаях. Объем планируемого вмешательства при  пла-
новой операции оставался неизменным вплоть до  этапа 
интраоперационной ревизии, за  исключением пособий, 
связанных с  устранением вентральных грыж. В  зару-
бежных и  отечественных публикациях по  поводу хирур-
гических проблем больных, перенесших ТС, нет четких 
рекомендаций по поводу вида герниопластики в разных 
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клинических ситуациях [11, 12]. Применение лапароско-
пической методики предпочтительно у пациентов после 
ТС [13]. Считаем возможным применение протезиру-
ющих операций с  использованием стандартного поли-
пропиленового сетчатого имплантата. С  целью оценки 
наличия послеоперационных сером, гематом методикой 
выбора остается рутинное ультразвуковое исследование 
области вмешательства.

Половина пупочных грыж развились у  пациентов 
до  ТС, но в  связи с  тяжестью состояния выполнение 
общехирургических операций было не  рекомендовано 
до  стабилизации состояния. Пациенты истощены тече-
нием ХСН, и у  многих имеет место развитие кахексии, 
что в  свою очередь ослабляет мышечную мускулатуру. 
Более того, на фоне терапии ГКС у пациентов развивает-
ся миастения, формируется стероидное ожирение. Также 
на  фоне терапии ГКС пациенты увеличивают питание 
и переходят в категорию избыточной массы тела или ожи-
рения. За  счет нормального уровня глобальной сокра-
тительной способности и  отсутствия проявлений ХСН 
после ТС пациенты расширяют двигательный режим, что 
в  свою очередь приводит к  повышению внутрибрюш-
ного давления на  фоне ослабления мышечной струк-
туры. В  настоящее время в  литературе данный вопрос 
не отражен, но, рассматривая каждого нашего пациента 
в  отдельности, мы предполагаем, что  частота возникно-
вения пупочных и паховых грыж связана с астенизацией 
пациентов, в том числе с формированием кахексии, появ-
лением миастении и на этом фоне формированием грыж, 
провоцирующим фактором чего является расширение 
двигательного режима, приводящее к повышению давле-
ния в брюшной стенке, формированием избыточной мас-
сы тела по кушингоидному типу.

Среди всей группы оперированных в плановом поряд-
ке пациентов осложнение после операции отмечено 
у одного больного – кровотечение из ложа желчного пузы-
ря после ЛХЭ в 1-е сутки после вмешательства. В экстрен-
ном порядке выполнена релапароскопия, гемостаз, сана-
ция, дренирование брюшной полости. Своевременная 
диагностика данного осложнения была затруднена в свя-
зи с  наличием синусовой тахикардии и  ограничениями 
вариабельности ЧСС, которые характерны для  реципи-
ентов после ТС, а  также отсутствием геморрагического 
отделяемого по  контрольному дренажу. Совокупность 
других клинических признаков и  результатов ультразву-
кового исследования органов брюшной полости помогла 
установить диагноз и принять экстренные меры. В связи 
с  развившимся осложнением и по  согласованию с  леча-
щим кардиологом-трансплантологом, пациенту была 
редуцирована иммуносупрессивная терапия в  течение 
нескольких суток с постепенным возвращением целевых 
доз препаратов под лабораторным и ЭхоКГ контролем.

Отмечено, что частота и риск развития онкологических 
заболеваний после пересадки солидных органов в  отда-
ленном периоде увеличиваются и являются одной из веду-
щих причин летальности [3]. В  отдаленном посттран-
сплантационном периоде у наших пациентов также было 
выявлено увеличение количества онкологических забо-
леваний. Согласно нашим результатам, онкологические 
заболевания чаще имели место у реципиентов в срок более, 
чем через 3 года после ТС. Наиболее часто у больных были 
диагностированы полипы толстой кишки, которые были 
выявлены во время плановой ФКС и удалены эндоскопи-
ческим методом. По  результатам биопсии у  всех пациен-
тов имели место гиперпластические полипы или полипы 
низкой степени дифференцировки. У двух больных были 
диагностированы базалиомы кожи различных локализа-
ций (табл.  1), по  поводу чего была проведена хирурги-
ческая резекция образований. Показаний к  проведению 
химиотерапии у реципиентов не было. В течение двух лет 
после этого рецидива заболевания не  зарегистрировано. 
Также у одного пациента через 5 лет после ТС было выяв-
лено новообразование верхней доли правого легкого (рак 
легкого T2N0M0), по  поводу чего были выполнены рас-
ширенная верхняя лобэктомия справа и 7 курсов полихи-
миотерапии доцетакселом и цисплатином. Через 1,5 года 
после установки диагноза пациент умер.

У  одного из  пациентов (53  года) через 5  лет после 
ТС было диагностировано развитие атеромы уха, 
в связи с чем он был консультирован общим хирургом 
для  решения вопроса о  дальнейшей тактике ведения. 
Учитывая онконастороженность у  трансплантирован-
ных реципиентов, особенно в отдаленные сроки, было 
принято решение о необходимости оперативного вме-
шательства.

За  прошедшие годы количество пересадок сердца 
в  России увеличивается, и  такие больные могут оказать-
ся на приеме у различных специалистов, поэтому мы бы 
хотели отразить в статье нашу тактику: пациентам после 
ТС могут выполняться различные оперативные вмеша-
тельства, как и любым другим больным, но в то же время 
есть свои особенности, в том числе онконастороженность. 
В случае диагностики новообразований (полипы толстой 
кишки; новообразования мягких тканей голени по  пово-
ду неспецифического инфекционного процесса; атеро-
мы уха и др.) рекомендовано их своевременное удаление 
с  последующим проведением гистологического исследо-
вания и определением дальнейшей тактики ведения.

Заключение
Диспансеризация пациентов позволяет своевременно 

выявлять заболевания, требующие общехирургической 
помощи в  посттрансплантационном периоде, и  подготав-
ливать пациента к плановому оперативному вмешательству.
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В  течение 1  года после ТС у  пациентов сохраняется 

высокий риск развития инфекционных заболеваний, в 
то  время как в  отдаленном периоде увеличивается риск 
развития новообразований. Также у пациентов по разно-
го рода причинам развиваются различные хирургические 
заболевания, в нашем наблюдении чаще всего – желчнока-
менная болезнь, грыжи передней брюшной стенки.

Целесообразно выполнение оперативных вмеша-
тельств в  плановом порядке с  целью профилактики экс-
тренной хирургической ситуации, такой как  ущемление 
грыжи или острый калькулезный холецистит.

Выполнение общехирургической помощи после ТС 
должно обязательно сопровождаться периооперацион-
ной антибактериальной терапией, при  выборе которой 
должны учитываться лекарственные взаимодействия 
с иммуносупрессивными препаратами.

Оперативное вмешательство после ТС должно прово-
диться на фоне редукции иммуносупрессивной и коррек-
ции антиагрегантной и / или антикоагулянтной терапии.

Техника выполнения общей оперативной помощи 
у  пациентов после ТС значимо не  отличается от  обще-
принятых хирургических методик. Из особенностей  – 
всегда требуется проводить более тщательный гемостаз, 
выдерживать временную экспозицию для  оценки его 
эффективности.

В случае проведения инвазивных исследований (фибро-
гастродуоденоскопия, ФКС) и оперативных вмешательств 

малого объема (иссечение новообразований кожи и  мяг-
ких тканей, иссечение рубцов, гранулем и т. д.) выполнение 
гистологического исследования операционного материала 
обязательно.

При  оценке течения раннего послеоперационного 
периода у  реципиентов после ТС должны учитываться 
следующие особенности: наличие денервированного 
сердца (низкая вариабельность ЧСС, синусовая тахикар-
дия, два водителя ритма из  синусового узла), динамика 
исходной анемии, концентрации иммуносупрессивных 
препаратов, влияние применяемых антикоагулянтов.

В  раннем послеоперационном периоде всем реципи-
ентам рекомендована оценка в  динамике маркеров вос-
паления (клинического анализа крови, С-реактивного 
белка) и проведение трехчасовой термометрии.

При необходимости добавления дополнительных пре-
паратов предпочтительно исключение лекарственного 
взаимодействия с  иммуносупрессивной терапией, согла-
сование с  клиническим фармакологом, оценка концен-
траций иммуносупрессивных препаратов. При  наличии 
лекарственных взаимодействий препаратов (например, 
антимикотические препараты, антикоагулянты) необхо-
дима редукция доз ингибиторов кальциневрина с  после-
дующим лабораторным контролем концентраций препа-
ратов в крови.

Конфликт интересов не заявляется.
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Синдром полисерозита у  женщин с  доброкачествен-
ной опухолью яичника известен достаточно давно. 

Впервые он был описан Demons в 1887 году, автор сообщил 
о 9 пациентках с кистами яичников в сочетании с асцитом 
и гидротораксом, которые регрессировали после удаления 
кисты [1]. В 1937 году J. Meigs и J. Cass сообщили о серии 
из 7 пациенток, у которых был асцит и плевральный выпот, 
связанные с  доброкачественной фибромой яичника [2]. 
В  связи с  этим в  настоящее время этот синдром называ-
ют синдромом Демона–Мейгса [3]. Современные авто-
ры предлагают выделять различные варианты синдрома 
(рис.  1). Классический синдром Мейгса встречается ред-
ко и  обычно представляет сочетание доброкачественной 
фибромы яичника с асцитом и плевральным выпотом, кото-

рые регрессируют после удаления опухоли [2]. Фибромы 
яичников составляют примерно 3 % всех опухолей яични-
ков, а синдром Демона–Мейгса встречается в 1–10 % этих 
случаев [4].

Интересной особенностью синдрома является то, 
что клинически он часто имитирует злокачественное ново-
образование, при  этом у  пациентки наблюдаются высокие 
уровни онкологических маркеров, которые нормализуют-
ся после удаления доброкачественной опухоли яичника 
одновременно с регрессом асцита и плеврита [5]. Поэтому 
основное «послание», связанное с  синдромом Демона–
Мейгса, заключается в том, что опухоль брюшной полости, 
асцит и  плевральный выпот  – симптомы, явно свидетель-
ствующие о  распространенном злокачественном новооб-
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разовании, не обязательно означают прогрессирующее зло-
качественное заболевание и не  исключают эффективного 
лечения [6, 7].

Авторы исследования, включившего около 300 пациен-
тов с синдромом Демона–Мейгса, сообщают, что пациенты 
с  доброкачественным псевдосиндромом Демона–Мейгса 
были значительно моложе, чем  пациенты с  классическим, 
а  также неклассическим синдромом Мейгса. Значительно 
чаще у пациентов наблюдался правосторонний, чем левосто-
ронний и двусторонний, выпот в полость плевры. У 88,8 % 
пациентов выпот в  полость плевры был классифицирован 
как экссудат. У пациентов с правосторонним выпотом плев-
ры чаще наблюдался больший объем перитонеальной жид-
кости, чем у пациентов с левосторонним выпотом. Не было 
найдено корреляции между размерами опухоли и объемом 
удаленного плеврального или перитонеального выпота [6].

Однако патогенез асцита при синдроме Демона–Мейгса 
окончательно неизвестен. Было выдвинуто предположе-
ние, что  накопление жидкости в  брюшной полости может 
быть результатом дисбаланса между продукцией жидко-
сти и  лимфодренажем в  связи с  опухолью, и  плевральный 
выпот возникает вторично по отношению к асциту, то есть 
прямой причиной образования плевральной жидкости 
является транслокация асцита через диафрагмальные поры. 
В этом контексте синдром Демона–Мейгса можно рассма-
тривать как  форму синдрома пористой диафрагмы [8, 9]. 
Альтернативная гипотеза заключается в том, что такие веще-
ства, как фактор роста эндотелия сосудов, который увеличи-
вает проницаемость капилляров, и некоторые воспалитель-

ные цитокины являются возможной причиной образования 
асцита и гидроторакса [10].

Тяжесть клинических проявлений синдрома значительно 
варьирует от минимальных симптомов до тяжелого течения, 
сопровождающегося выраженной сердечной и / или  дыха-
тельной недостаточностью. В такой ситуации практическо-
му врачу приходится проводить дифференциальный диа-
гноз с  другими заболеваниями сердца, осложняющимися 
быстро развивающейся тяжелой СН. Речь идет прежде все-
го о миокардите и дилатационной кардиомиопатии.

Предлагаем вашему вниманию историю болезни, в ходе 
которой пришлось проводить дифференциальный диа-
гноз между миокардитом и  синдромом Демона–Мейгса 
у  пациентки Н., 45  лет, жительницы Нижегородской 
области, которая была госпитализирована в  кардиологи-
ческое отделение КБ № 4 ПОМЦ г. Нижнего Новгорода 
в  мае 2017  года. При  поступлении в  стационар паци-
ентка предъявляла жалобы на  слабость, снижение рабо-
тоспособности, одышку при  незначительной физиче-
ской нагрузке, отеки стоп и голеней, увеличение живота 
в объеме. Из анамнеза известно, что в декабре 2014 года 
пациентка перенесла вирусную инфекцию. На  протяже-
нии нескольких месяцев после этого постепенно нарас-
тали слабость, снижение работоспособности, одышка 
при физических нагрузках. В июне 2015 года обратилась 
к  кардиологу по  месту жительства. При  обследовании 
отклонений от нормы лабораторных показателей не было 
найдено. Острофазовые маркеры воспаления не  были 
повышены, тесты на  наличие вирусных гепатитов, виру-
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са иммунодефицита человека (ВИЧ)  – отрицательны. 
Электрокардиография (ЭКГ): синусовый ритм, ЧСС 
68  уд / мин, одиночная желудочковая экстрасистолия 
(ЖЭ), блокада передней ветви левой ножки пучка Гиса, 
низкоамплитудная кривая. Эхокардиоскопия (ЭхоКС): 
выявлены признаки дилатации левых отделов сердца, сни-
жение общей сократимости миокарда (ФВ ЛЖ (ФВ ЛЖ) 
37 %), нарушение диастолической функции миокар-
да по  рестриктивному типу, регургитация 2-й степени 
на митральном и трикуспидальном клапанах. Пациентка 
была госпитализирована и ей была проведена мультиспи-
ральная компьютерная томография (МСКТ) коронаро-
графия, при которой гемодинамически значимых сужений 
коронарных артерий выявлено не было. Учитывая хроно-
логическую связь с  перенесенной вирусной инфекцией, 
отсутствие лабораторных и инструментальных признаков 
острого миокардита, был поставлен диагноз: «Вторичная 
дилатационная кардиомиопатия, постмиокардитический 
кардиосклероз, частая политопная ЖЭ, ХСН IIБ стадии, 
III ФК (NYHA)». Рекомендованы консервативная тера-
пия, соответствующая стадии ХСН, наблюдение кардио-
лога и  аритмолога. Пациентка выполняла рекомендации 
врача, но состояние постепенно ухудшалось.

В январе 2017 года больная была повторно госпитализи-
рована в связи с прогрессированием одышки, слабости, сни-
жения толерантности к физическим нагрузкам. Проведено 
повторное обследование. ЭхоКС: расширение полостей 
сердца, снижение сократительной способности миокар-
да (ФВ ЛЖ 37 %). Гипокинез средних и базальных отделов, 
акинез апикальных отделов. В верхушечных отделах обоих 
желудочков плотные фиксированные тромбы.

Проведена МСКТ вентрикулография: признаки кардио-
мегалии – левое предсердие 57 х 46 х 61 мм; ЛЖ 94 х 61 мм; 
правое предсердие (ПП) 78 х 70 х 76 мм; ПЖ 109 х 53 мм. 
В  проекции верхушки ЛЖ, верхушки ПЖ, ПП выявлены 
тромбы. МСКТ органов грудной клетки: обнаружен дефект 
наполнения в нижнедолевой ветви правой легочной артерии 
(ЛА), обтурирующий просвет артерии субтотально. В ниж-
ней доле правого легкого фокус уплотнения легочной ткани 
с четкими контурами 33 х 14 х 29 мм. В правой плевральной 
полости свободная жидкость около 700 мл. Лимфатические 
узлы средостения не  изменены. МСКТ коронарогра-
фия: гемодинамически значимых нарушений не  выявлено. 
Заключение: в сравнении с данными МСКТ от 15.07.2015 
отрицательная динамика в  виде расширения камер сердца, 
появления дефектов наполнения в камерах сердца и ветвях 
правой ЛА. МСКТ картина более соответствует варианту 
кардиомиопатии – дилатационной кардиомиопатии; карди-
омегалия (в большей степени за счет правых камер сердца), 
дефекты наполнения в полости ЛЖ, ПЖ, ушка ПП (больше 
данных за тромбы); тромбоэмболия ЛА – периферическая 
форма (изолированное поражение правой ветви ЛА); пра-

восторонняя сегментарная инфаркт-пневмония, правосто-
ронний гидропневмоторакс.

Проведена плевральная пункция: эвакуировано 1 300 мл 
жидкости.

На  основании результатов проведенного обследова-
ния был поставлен диагноз: «Постмиокардитический 
кардиосклероз с  дилатацией полостей предсердий 
и  сниженной сократительной способностью миокар-
да. Внутрисердечный тромбоз, относительная недо-
статочность митрального клапана, трикуспидально-
го клапана с  регургитацией 2–3-й степени, частая ЖЭ. 
Посттромбоэмболическая легочная гипертензия (тром-
боэмболия ЛА мелких ветвей от осени 2016 г.) умеренной 
степени с формированием легочного сердца, ХСН IIБ ста-
дии. Гидроторакс справа. Артериальная гипертензия II ста-
дии, cтепень 2, риск 3».

Рекомендована базисная терапия ХСН, включающая 
иАПФ, β-АБ, антагонисты минералокортикоидных рецеп-
торов, петлевые диуретики, апиксабан.

Несмотря на проводимое лечение, состояние пациент-
ки ухудшалось, к врачу вновь обратилась в середине апреля 
2017  года: усилились слабость, одышка, отметила появле-
ние отеков стоп и  голеней, увеличение живота в  объеме. 
На  амбулаторном этапе было проведено обследование: 
при  ультразвуковом исследовании (УЗИ) выявлены при-
знаки правостороннего гидроторакса (до 800 мл), призна-
ки асцита. При определении онкомаркера опухолей яични-
ка СА-125 выявлено повышение его уровня до 56,3 ЕД / мл.

Заключение магнитно-резонансной томографии (МРТ) 
органов малого таза (14.04.2017  г.): учитывая неструктур-
ность обоих яичников, неровность контуров преимуще-
ственно правого яичника, наличие свободной жидкости 
в полости малого таза, можно предположить асцитическую 
форму рака яичников, нельзя исключить канцероматоз 
брюшины.

Анализ асцитической жидкости: цитологическая кар-
тина реактивного асцита. Маркеры вирусных гепатитов, 
ВИЧ  – отрицательны. В  связи с  данными МРТ органов 
малого таза пациентка была направлена на  консультацию 
к гинекологу, однако гинекологической патологии не выяв-
лено. Рекомендовано лечение у кардиолога.

В  мае 2017  года пациентка госпитализирована в  кар-
диологическое отделение КБ № 4 ПОМЦ г. Нижнего 
Новгорода. Объективный статус при поступлении: состо-
яние средней тяжести, нормостеник, рост 167 см, вес 68 кг. 
При  аускультации легких отмечалось ослабление везику-
лярного дыхания в нижнебоковых отделах справа. Частота 
дыхания – 24 в мин. Хрипы не выслушивались. Тоны сердца 
ритмичные, систолический шум на верхушке с проведени-
ем влево до средней подмышечной линии, ЧСС 72 уд / мин, 
АД 110 / 70 мм рт. ст. Живот при  пальпации безболезнен-
ный, печень выступает из-под края реберной дуги на 3 см. 
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Массивные симметричные отеки нижних конечностей 
до средней трети бедер.

При  проведении лабораторного обследования обра-
щало на  себя внимание значительное (до  1213,1 пг / мл) 
повышение уровня мозгового натрийуретического пеп-
тида, снижение скорости клубочковой фильтрации 
до  46 мл / мин / 1,73 м2. Не  выявлено повышения острофа-
зовых маркеров воспаления, повреждения миокарда, при-
знаков диспротеинемии и  гипоальбуминемии, повышения 
уровня D-димера, электролитных нарушений.

Результаты ЭКГ: синусовый ритм с  ЧСС 72 уд / мин, 
одиночная ЖЭ, электрическая ось резко отклонена вправо, 
полная блокада правой ножки пучка Гиса, признаки дилата-
ции ПП, низковольтажная кривая.

Результаты ЭхоКС: дилатация камер сердца, снижена 
сократительная функция ЛЖ (ФВ 31 %), Стенки ЛЖ не утол-
щены. Диффузный гипокинез, тромбы в области верхушки 
ЛЖ и ПЖ, относительная митральная и трикуспидальная 
недостаточность с  регургитацией 3-й степени. Признаки 
умеренной легочной гипертензии (систолическое давление 
в ЛА 41 мм рт. ст.). Полость перикарда не расширена.

Суточное мониторирование ЭКГ: синусовый ритм 
со  средней ЧСС 71 уд / мин. Нормокардия в  течение 
суток (60–130 уд / мин). Частая полиморфная одиночная 
ЖЭ (1944 ЖЭ), 105 парных ЖЭ. Патологические паузы 
не выявлены

Результаты УЗИ плевральных полостей: гидроторакс 
справа (1000–1200 мл жидкости). УЗИ органов брюшной 
полости: диффузные изменения печени, контур ровный, 
структура однородная, эхогенность повышена, сосудистый 
рисунок не изменен, диаметр портальной вены 11 мм, селе-
зенка не  увеличена, признаки хронического холецистита, 
деформация желчного пузыря.

Диагноз при поступлении: «Вторичная дилатационная 
кардиомиопатия. Внутрисердечный тромбоз. ЖЭ класс 3 
по Lown. Сердечная недостаточность с низкой ФВ ЛЖ, IIБ 
стадии, III ФК (HYHA)»

25.05.2017  г. выполнена пункция правой плевраль-
ной полости, эвакуировано 2000 мл жидкости. Фибро-
гастроскопия: эритематозная гастропатия. Уровень 
СА-125–66,4 Ед / мл.

При МРТ органов малого таза (13.05.2017 г.) обращала 
на  себя внимание неструктурность обоих яичников, пре-
имущественно правого, наличие небольших бугристых раз-
растаний на правом яичнике, неровность контуров брюши-
ны на  отдельных участках, большое количество жидкости 
в полости малого таза. Заключение: МРТ картина объемных 
солидных фокусов правого яичника (МРТ картина харак-
терна для рака) c наличием опухолевого депозита тазовой 
брюшины в  области правых отделов, структурные измене-
ния левого яичника. Выраженный асцит, парааортальная 
лимфаденопатия (вероятно, вторичного характера), призна-

ки структурных изменений брыжейки (вероятно, вторично-
го характера), анасарка, правосторонний гидроторакс.

Учитывая данные МРТ органов малого таза (подо-
зрение на  рак яичников) в  сочетании с  асцитом и  гидро-
тораксом, у  пациентки заподозрено наличие синдрома 
Демона–Мейгса. Повторно проведена консультация гине-
колога, заключение: «Асцит неясной этиологии. Опухоль 
правого яичника, диссеминация». Гинеколог рекомендо-
вал проведение диагностической лапароскопии с  биопси-
ей или  удалением яичников. 29.05.2017  г. проведена опе-
рация: «Лапаротомия. Двухсторонняя аднексэктомия». 
Гистологическое заключение: мелкий узел (диаметр 0,5 см) 
плотной фибромы правого яичника. Данных за кистозные 
опухоли яичников нет.

При  последующем наблюдении пациентки отмеча-
лось улучшение состояния в виде постепенного (в течение 
2  недель) регресса признаков асцита и  гидроторакса, зна-
чительного уменьшения одышки, повышения толерантно-
сти к физической нагрузке. Больная выписана с диагнозом: 
«Доброкачественное образование яичника. Вторичная кар-
диомиопатия с формированием дилатации полостей сердца. 
Правосторонний гидроторакс. Асцит неясной этиологии. 
Посттромбоэмболическая легочная гипертензия (тром-
боэмболия ЛА в  2016  г.) Диффузно-узловая гиперплазия 
щитовидной железы. Кордарон-индуцированный гипер-
тиреоз».

При  проведении обследования в  январе 2018  года при 
УЗИ плевральных полостей: жидкости не  выявлено. УЗИ 
органов брюшной полости: свободной жидкости в  брюш-
ной полости и  полости малого таза не  выявлено. ЭхоКС: 
положительная динамика в виде улучшения систолической 
функции ЛЖ (ФВ ЛЖ 42 %), уменьшения выраженности 
митральной и трикуспидальной регургитации до 1-й степе-
ни. При дальнейшем динамическом наблюдении признаков 
накопления жидкости в плевральных полостях не определя-
лось, асцит не рецидивировал.

Таким образом, после удаления доброкачественной 
опухоли правого яичника произошел практически полный 
регресс асцита, гидроторакса, периферических отеков 
и одышки, увеличилась ФВ ЛЖ, что послужило основанием 
для предположения, что у возможно пациентки имел место 
синдром Демона–Мейгса.

Обсуждение
Одной из  особенностей данной клинической ситуации 

являлось небольшое повышение уровня CA-125, что наряду 
с данными МРТ малого таза заставляло подозревать злока-
чественную природу заболевания. Тем не  менее, у  паци-
ентки имела место доброкачественная фиброма яичника. 
Возможность системной красной волчанки была исключена 
при обследовании пациентки. Ранее сообщалось, что уров-
ни СА-125 могут повышаться при  синдроме Мейгса [11]. 
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СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ§
Этот антиген вырабатывается многими тканями, включая 
эпителий маточных труб, эндометрий и мезотелий плевры, 
перикарда и брюшины [12]. В литературе есть сообщение, 
что  повышение уровня CA-125 в  сыворотке у  пациент-
ки с  синдромом Демона–Мейгса коррелировало с  мезо-
телиальной экспрессией антигена, а не  с  фибромой [13]. 
Следовательно, необходима осторожная интерпретация 
в  случае повышенных уровней CA-125 в  сыворотке крови, 
когда присутствует серозная (брюшина, плевра и перикард) 
жидкость, как при синдроме Демона–Мейгса [14]. В самом 
большом исследовании (580 пациентов), где оценивалась 
частота повышения СА-125 при фибромах яичников, пока-
зано, что в  11,4 % случаев наблюдалось повышение уровня 
маркера. Опухоль большого размера и асцит были независи-
мыми ассоциированными факторами, но опухолевые клетки, 
по мнению авторов, не являются источником повышенного 
уровня CA-125 в  сыворотке [15]. Данные, приведенные 
авторами, свидетельствуют, что  клетки мезотелия брюши-
ны могут быть источником повышенного уровня CA-125 
в сыворотке при фибромах / фибротекомах яичников.

Заключение
Наш случай также отличается от классического синдро-

ма Демона–Мейгса тем, что  наряду с  асцитом и  гидрото-
раксом у  пациентки наблюдалось ремоделирование камер 
сердца со снижением глобальной сократительной функции, 

которое также регрессировало после удаления фибромы 
яичника. Мы нашли в  литературе только одно описание 
подобной клинической ситуации [16], в которой у пациент-
ки также наблюдалось формирование СН на фоне снижения 
сократительной способности миокарда наряду с  асцитом 
и  гидротораксом и  полный регресс этих симптомов после 
удаления фибромы яичника. В нашем случае мы не можем 
однозначно исключить влияние вирусной инфекции, кото-
рую пациентка перенесла в  декабре 2014  года, после чего 
ее самочувствие начало постепенно ухудшаться. Биопсию 
миокарда не проводили. Однако наблюдавшийся после уда-
ления фибромы яичника значимый регресс всех патологиче-
ских симптомов, в том числе и СН, повышение сократимо-
сти миокарда заставляют склониться в сторону возможного 
диагноза синдрома Демона–Мейгса.

Таким образом, при  проведении обследования пациен-
ток с  неясной этиологией асцита и  гидроторакса, возмож-
но, в  сочетании со  снижением сократительной функции 
сердца, необходимо учитывать возможность опухоли орга-
нов малого таза. Своевременная диагностика синдрома 
Демона–Мейгса имеет определяющее значение для тактики 
ведения больной, так как  оперативное лечение приводит 
к значимому регрессу выпота в полости и, как в нашем слу-
чае, к регрессу патологического ремоделирования сердца.
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