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В НОМЕРЕ:

2019 Рекомендации ЕSC по диагностике  
и лечению хронического коронарного синдрома

О новой классификации  
ишемической болезни сердца

Острый коронарный синдром:  
как снизить остаточный воспалительный риск?

Оценка эффективности лечения 
больных после перенесенного  
острого коронарного синдрома

Новая шкала прогнозирования  
смертельных исходов через 6 месяцев  
после острого коронарного синдрома

Деформация миокарда при инфаркте правого 
желудочка и тромбоэмболии легочной артерии

Уровни пропротеин конвертазы  
субтилизин/кексин 9 типа у пациентов  
с острым инфарктом миокарда

В ФОКУСЕ:

Ишемическая болезнь сердца, инфаркт миокарда

Рис. 1. Деформация миокарда ПЖ при ИМПЖ.

Примечание: глобальный стрейн — 14,2%, стрейн ССПЖ (14,0%) сопо-
ставим со стрейном МЖП (14,3%), стрейн ССПЖ снижается от апикальных 
отделов к базальным, отношение базального стрейна к апикальному =0,61.

Рис. 2. Деформация миокарда ПЖ при ТЭЛА.

Примечание: глобальный стрейн — 9,3%, стрейн ССПЖ (7,4%) в 1,5 раза 
меньше стрейна МЖП (11,0%), стрейн ССПЖ снижается от базальных 
отделов к апикальным, отношение базального стрейна к апикальному =2,0.

См. на стр. 28.
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ОБРАЩЕНИЕ К ЧИТАТЕЛЯМ

по инфаркту миокарда в остром и отдаленном перио‑
дах, в том числе опубликованы оригинальные иссле‑
дования по  изучению новых показателей обмена 
липидов при инфаркте миокарда и предикторам раз‑
вития кардиофиброза после инфаркта миокарда. 

В текущем номере представлены клинические 
случаи, которые имеют практическую ценность 
с точки зрения своевременности диагностики и лече‑
ния. Один случай описывает повторные инфаркты 
миокарда у пациента с вазоспазмом, другой — редкое 
осложнение инфекционного эндокардита. 

Надеюсь, что представленные в этом номере Рос‑
сийского кардиологического журнала публикации 
найдут живой отклик со стороны читателей. 

Уважаемые коллеги!
Данный номер Российского кардиологического 

журнала посвящен острым и  хроническим формам 
ишемической болезни сердца. Основное место в нем 
отведено новым рекомендациям Европейского кар‑
диологического общества по  стабильной стенокар‑
дии, которое предложило изменить привычный всем 
термин “стенокардия напряжения” на новый — “хро‑
нический коронарный синдром”. В этих Рекоменда‑
циях по хроническому коронарному синдрому пред‑
ложена новая ступенчатая стратегия диагностики 
хронической коронарной недостаточности с  акцен‑
том на визуализацию коронарных артерий. 

Наряду с  относительно частыми изменениями 
в  рекомендациях Европейского кардиологического 
общества в  области диагностики и  лечении острых 
и  хронических форм ишемической болезни сердца 
(только в  предыдущие два года  — Рекомендации 
по Четвертому универсальному определению инфарк‑ 
та миокарда в  2018 году, Рекомендации по  диагно‑
стике и  лечению хронического коронарного син‑
дрома в  2019 году) в  течение многих десятилетий 
классификация ишемической болезни сердца (ИБС) 
не подвергалась обновлению. В связи с этим редакто‑
ром данного номера Российского кардиологического 
журнала предлагается начать дискуссию о  новой 
классификации ИБС. Полагаю, что обсуждение этой 
темы весьма актуально и  будет содержательным 
и продуктивным. 

Значительная часть представленных в  номере 
работ посвящена отечественным исследованиям 

Галявич Альберт Сарварович
вице‑президент РКО, д. м.н., профессор
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Китайские авторы провели крупное исследование 
вторичной профилактики сердечно‑сосудистой па‑ 
тологии. Lu, et al. (2020) включили пациентов из  31 
провинции КНР, в  период с  2014 по  2018гг. При 
помощи интервью проводился сбор анамнеза ише‑
мических событий, оценивались паттерны приёма 
лекарственных средств. Среди 2,6 млн включённых 
участников у 2,9% был анамнез ишемической болезни 
сердца или ишемического инсульта; но  только 32% 
из  них принимали антитромбоцитарные препараты, 
11%  — статины и  лишь 8,3% два препарата. Среди 
выделенных по  16 признакам подгрупп вариатив‑
ность приёма препаратов для вторичной профилак‑
тики была высокой: от 8,4% до 60,6%. Менее характе‑
рен приём был для более молодых, для курильщиков 
или пьющих, для женщин, а  также при отсутствии 
гипертензии или диабета. Если ишемическое собы‑
тие произошло более 2 лет назад — это тоже снижало 
шанс принимать препараты.

(По данным: Heart BMJ, 2020)

Сообщаются данные исследования PARTNER2  — 
сравнения транскатетерной и  хирургической замены 
клапана аорты. Makkar, et al. (2020) включили 2 тыс. 
пациентов с  тяжёлым симптомным стенозом устья 
аорты. После стратификации по способу доступа паци‑
ентов случайным образом распределили в  группы 
хирургического и  транскатетерного протезирования. 
Через 5 лет наблюдения не  было различий по  частоте 
событий смерти от  всех причин или инвалидизирую‑
щего инсульта между двумя группами (отношение 
рисков 1,09). Также и для феморального доступа. Име‑
лись различия для торакального доступа (чаще события 
в группе транскатетерного протезирования). Показано 
также, что через 5 лет хотя бы небольшая паравальву‑
лярная аортальная регургитация встречалась у  33,3% 
в  группе транскатетерного протезирования и  только 
у 6,3% — в группе хирургического лечения.

(По данным: NEJM Cardiology, 2020) 

Авторы из США, Lupercio, et al. (2020), сравнивали 
эффективность и  безопасность ингибиторов P2Y

12
‑

рецепторов тромбоцитов 3 поколения в  сравнении 
с  клопидогрелом при условии приёма пероральных 
антикоагулянтов, у  пациентов с  запланированным 
чрескожным коронарным вмешательством. Проведён 
систематический обзор 22 тыс. случаев. Среди полу‑
чавших двойную антитромботическую терапию 90% 
получали клопидогрел, 8%  — тикагрелор, 2%  — пра‑
сугрел. Риск кровотечений у препаратов 3 поколения 
был выше в  сравнении с  клопидогрелом; при этом 
достоверных различий по  МАСЕ (серьёзным острым 
сердечным событиям) выявлено не было.

(По данным: Heart BMJ, 2020)

Авторы из  Бельгии и  Португалии провели мета‑
анализ исследований связи внутриглазного давления 
при глаукоме и артериального давления. Включено 64 
протокола, в  которых такая связь изучалась. Отме‑
чено, что в  качестве критерия артериальной гипер‑
тензии использовались разные уровни систоличе‑
ского АД: в  2/3 исследований 140  мм рт.ст., в  1/5  — 
160  мм рт.ст.; в  остальных  — иные. Использование 
некорректных уровней, а также формул для расчёта, 
может приводить в более чем двукратному превыше‑
нию параметров измерений и установления взаимо‑
связи. Авторы заключают, что необходим консенсус 
в  вопросе учёта уровней системного давления отно‑
сительно исследований глаукомы.

(По данным: Acta Ophthalmol, 2020)

Приводятся данные исследования типа случай‑
контроль, посвящённого популяционному риску 
острого коронарного синдрома относительно доли 
дисфункциональных липопротеидов высокой плот‑
ности. Soria‑Florido, et al. (2020), в рамках протокола 
PREDIMED, выявили 167 случаев острого коронар‑
ного синдрома и  индивидуально сравнили с  конт‑
ролем. В плазме крови изучались концентрация холе‑
стерина ЛВП, активность фосфолипазы А

2
, сфинго‑

зин‑1‑фосфат и  ряд других показателей. Для 
сравнения рисков применялась множественная рег‑
рессия. Показано, что среди изученных показателей 
с  повышенным риском острого коронарного син‑
дрома были связаны низкая способность к эффлюксу 
холестерина, низкий уровень сфингозина‑1‑фос‑
фата, низкий уровень аполипоротеина А1. Имелись 
также особенности у  пациентов с  инфарктом мио‑
карда и с нестабильной стенокардией.

(По данным: Circulation, 2020)

Авторы из  США и  Бразилии, Diamantino, et al. 
(2020), изучали портативное устройство для скрининга 
фибрилляции предсердий. Устройство позволяет рас‑
познавать нерегулярный ритм. Пациенты самостоя‑
тельно прикладывали его и затем, при положительном 
результате, им выполнялась 12‑канальная ЭКГ. Далее 
для верификации эмболического риска выполнялась 
эхокардиография  — всем лицам с  высоким риском 
и некоторым — с низким. Среди 1,5 тыс. пациентов за 5 
дней скрининга (средний возраст 58 лет) устройство 
указало на  наличие аритмии у  6,4%. Высокий риск 
осложнений был у 12,6% из них. Авторы заключают, что 
простое ручное устройство для скрининга фибрилля‑
ции предсердий, показывая высокую чувствительность 
к  этому нарушению ритма, позволяет стратифициро‑
вать риск и  приоритизировать эхокардиографию для 
оценки тромбоэмболического риска.

(По данным: Heart BMJ, 2020)

ОБЗОР ЗАРУБЕЖНЫХ НОВОСТЕЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ
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Оценка эффективности лечения больных после перенесенного острого коронарного синдрома

Швец Д. А.1, Поветкин С. В.2, Карасёв А. Ю.1, Вишневский В. И.3

Цель. Изучение эффективности вторичной фармакологической профилактики 
и  хирургической реваскуляризации миокарда у  больных ишемической бо- 
лезнью сердца (ИБС) при длительном наблюдении после перенесенного 
острого коронарного синдрома (ОКС).
Материал и методы. В исследовании участвовали 400 больных с ОКС, выпи-
санных из  стационара в  2012-2016гг. Диагноз был верифицирован согласно 
рекомендациям Европейского общества кардиологов (EОК). Критериев 
исключения не  было. Анализировались данные медицинской карты (жалобы, 
анамнез, объективные, лабораторные и  инструментальные данные). Повтор-
ные сведения о состоянии больных собирались посредством заочного опроса 
и  при очном исследовании больного на  протяжении 2018г. По  течению ИБС 
все больные разделены на 2 группы. 1 группу составили 151 больной ослож-
нённого течения ИБС, 2 группу  — 249 больных стабильного течения ИБС. 
У  всех анализировалась фармакологическая терапия, рекомендованная при 
выписке из стационара и принимаемая на момент повторного исследования. 
Учитывалось название и суточная дозировка препаратов из основных фарма-
кологических групп, применяющихся для вторичной профилактики ИБС. 
Оценка выживаемости без сердечно-сосудистых осложнений проводилась 
по методу Каплана-Майера.
Результаты. Летальность в течение 7 лет составила 22,5%. Общее количество 
сердечно-сосудистых событий — 37,7%. Основная причина частых осложнений 
заключалась в  неудовлетворительной вторичной профилактике коронарной 
болезни после перенесенного ОКС. В  результате длительного наблюдения 
не выявлено статистически значимого влияния приёма основных классов пре-
паратов и  их дозировок на  выживаемость больных. Приём статинов ассоци-
ируется с парадоксальным увеличением количества осложнений. Увеличенная 
частота использования и дозировка статинов являются следствием неблаго-
приятного течения ИБС и не оказывают должного профилактического влияния. 
По некоторым группам препаратов получены данные о неравномерном, пре-
рывистом приёме на  протяжении периода наблюдения. Низкая эффектив-
ность терапии заключается не  только в  недостаточных дозах препаратов, 
но и в частом использовании генерических препаратов. Статистически значи-
мое в сравнении со стентированием влияние коронарографии на вероятность 
сердечно-сосудистых осложнений объясняется нередкими случаями выпол-
нения коронарографии без реваскуляризации.
Заключение. Сочетание трёх факторов фармакологического лечения: низкая 
доза (26,1±2,8 мг по  аторвастатину), неравномерный прерывистый приём 
и  частое использование генерических препаратов (97,6% по  статинам), при-
сутствуя в  разных соотношениях, могут объяснить низкую эффективность 
вторичной профилактики ИБС. Вклад хирургического лечения в  снижение 
сердечно-сосудистых осложнений тем меньше, чем больше значимых оста-
точных стенозов коронарных артерий.

Ключевые слова: острый коронарный синдром, профилактика, прогнозиро-
вание осложнений.
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Assessment of the effectiveness of treatment in patients after acute coronary syndrome

Shvets D. A.1, Povetkin S. V.2, Karasev A. Yu.1, Vishnevsky V. I.3

Aim. To assess the effectiveness of secondary drug prevention and surgical 
myocardial revascularization in patients with coronary artery disease (CAD) during 
long-term follow-up after acute coronary syndrome (ACS).
Material and methods. The study involved 400 patients with ACS discharged from 
the hospital in 2012-2016. The diagnosis was verified according to the European 
Society of Cardiology (ESC) guidelines. There were no exclusion criteria. We 
analyzed the data of medical records (complaints, medical history, physical 
examination, laboratory and instrumental data). Repeated data collection was 

carried out by distance survey and during a face-to-face examination during 2018. 
According to the clinical course of CAD, all patients were divided into 2 groups. 
Group 1 consisted of 151 patients with complicated course of CAD, group 2 — 249 
patients with stable CAD. We analyzed drug therapy recommended at hospital 
discharge and taken at the time of the repeated examination. The drug names and 
daily dosage used for the secondary prevention of CAD were recorded. Assessment 
of survival without cardiovascular complications was carried out according to the 
Kaplan-Mayer analysis.
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Эпидемия ишемической болезни сердца (ИБС) 
достигла своего пика в 60‑х годах прошлого столетия. 
За  последние десятилетия сердечно‑сосудистая 
смертность во  всех промышленно развитых странах 
неуклонно снижается. Неоспоримую положительную 
роль сыграли мероприятия первичной и  вторичной 
профилактики атеросклероза [1‑5]. Существенным 
фактором улучшения прогноза явилось внедрение 
интервенционного направления лечения больных 
с  острым коронарным синдромом (ОКС). Тем 
не менее считается, что большая часть профилакти‑
ческого потенциала еще не  реализована. Многим 
больным при наличии показаний не удаётся осущест‑
вить эффективную реваскуляризацию миокарда [6]. 
Усилиями исследователей последних десятилетий 
удалось создать концепцию доказательной меди‑
цины. Строго научный подход позволил обоснованно 
внедрить в  клиническую практику многочисленные 
лечебные стратегии и  фармакологические группы 
препаратов, улучшающие прогноз больных с ИБС [4, 
5]. Как показывают данные исследований, любые 
возможности профилактики теряют свои позиции 
при низких социально‑экономических условиях 
жизни людей. Причиной является низкая привер‑
женность больных к лечению. Недаром в исследова‑
ниях, наряду с  традиционными, часто используют 
такой фактор риска, как уровень дохода населения [7, 
8]. Стандартизированный коэффициент смертности 
от ИБС в возрасте старше 50 лет составил для мужчин 
2153,1, для женщин 1288,2 на 100 тыс. больных ИБС. 
Российские показатели в 2‑3 раза превышают анало‑
гичные показатели таких стран как США, Велико‑
британия, Франция, Германия [2, 3].

Целью вторичной медикаментозной профилак‑
тики является снижение частоты сердечно‑сосудис‑
тых осложнений (ССО) посредством достижения 
целевых значений липидов, артериального давления 
(АД) и частоты сердечных сокращений (ЧСС). Важ‑
ной составляющей профилактики является система 

мониторинга состояния пациента. Особенно ценную 
информацию дают регистры, в которых осуществля‑
ется длительное наблюдение за больными [1]. В Рос‑
сийской Федерации немногочисленные регистры 
отличаются малой численностью больных и неболь‑
шой длительностью наблюдения. Вследствие этого 
в повседневной работе врачи‑кардиологи вынуждены 
использовать шкалы, полученные в результате наблю‑
дения больных Северной Америки, Европы (чаще 
других применяют шкалу GRACE). Указанное обсто‑
ятельство определяет актуальность отечественных 
исследований, в которых осуществляется длительное 
наблюдение больных, оценивается эффективность 
вторичной профилактики и интервенционных мето‑
дов лечения ИБС.

Целью исследования явилось изучение эффектив‑
ности вторичной фармакологической профилактики 
и хирургической реваскуляризации миокарда у боль‑
ных ИБС при длительном наблюдении после перене‑
сенного ОКС.

Материал и методы
В исследовании приняли участие 400 больных 

с ОКС, выписанных из отделения неотложной кардио‑
логии Орловской областной клинической больницы 
в период с 2012 по 2016гг. Все больные, участвующие 
в  исследовании, подписывали письменное согласие 
до  включения в  исследование. Таким образом, 
в исследование включены 6,2% случайно выбранных 
больных из всех выписанных с ОКС за период 2012‑
2016гг. Диагноз был верифицирован согласно реко‑
мендациям Европейского общества кардиологов 
(EОК). Критериев исключения не было. Анализиро‑
вались данные медицинской карты (жалобы, анам‑
нез, объективные, лабораторные и  инструменталь‑
ные данные). Повторные сведения о состоянии боль‑
ных собирались посредством заочного опроса 
больных или их родственников (почтой или по теле‑
фону), по  запросу из  территориального отдела записи 

Results. Seven-year mortality was 22,5%. The total number of cardiovascular 
events was 37,7%. The main reason for the frequent complications was the 
insufficient secondary prevention of CAD after ACS. We found that the drugs and 
their dosage did not have a significant effect on survival. Statin use is associated 
with a paradoxical increase in the number of complications. The increased 
frequency of use and dosage of statins are a consequence of unfavorable course of 
CAD and do not have the proper preventive effect. For some groups of drugs, we 
observed irregular intake over the observation period. The low effectiveness 
of  therapy is not only due to insufficient doses, but also in the frequent use 
of generic drugs. The significant effect of coronary angiography on the probability 
of cardiovascular complications compared with stenting is due to high proportion 
of coronary angiography use without revascularization.
Conclusion. The combination of following factors of drug therapy can explain the 
low effectiveness of secondary CAD prevention: low dose (26,1±2,8 mg for 
atorvastatin), irregular intake and common use of generic drugs (97,6% for statins), 
present in different ratios. The contribution of surgical treatment to reducing 
cardiovascular complications is lower, the more significant residual coronary artery 
stenosis.
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актов гражданского состояния (ЗАГС) Орловской 
области (летальные случаи) и  при повторном очном 
исследовании больного (повторная госпитализация 
или амбулаторный приём по  вызову из  дома). Теле‑
фонный опрос больных и  родственников осуществ‑
лялся на протяжении 2018г, включая больных, проле‑

ченных повторно в стационаре до 2018г. Таким обра‑
зом, из 400 больных, включённых в исследование, 211 
больных (52,7%) исследованы повторно очно, инфор‑
мацию о  152 больных удалось получить заочно (по 
телефону или почтой) и  37 летальных случая были 
регистрированы в отделе ЗАГС.

При повторном исследовании больных измерялся 
уровень артериального давления (АД) и частоты сер‑
дечных сокращений (ЧСС), определялись уровни 
общего холестерина (ОХ) и холестерина липопротеи‑
дов низкой плотности (ХСЛНП). Рассчитывался 
дельта% всех параметров по  формуле  — (конечный 
показатель‑исходный показатель)/исходный показа‑
тель)*100%. Гиперлипидемию диагностировали при 
значении ОХ >5  ммоль/л и  ХСЛНП >2,5  ммоль/л.

По течению ИБС все больные разделены на  2 
группы. Критерием разделения на группы было появ‑
ление одного из  следующих осложнений  — MACE 
(major adverse cardiac events): смерть вследствие кар‑
диологических причин, повторный острый коронар‑
ный синдром (нестабильная стенокардия, инфаркт 
миокарда), инсульт, повторная реваскуляризация 
миокарда, ишемическая кардиомиопатия (КМП) 
с прогрессирующей хронической сердечной недоста‑

60%28,5%

6,6%
2,3%

1,3%
1,3%

1
2

3
4

5
6

Рис. 1. Доля причин сердечно-сосудистых осложнений (MACE) исследуемых 
больных. 
Примечание: 1  — летальные случаи (60%); 2  — нестабильная стенокардия 
(28,5%); 3  — инфаркт миокарда (6,6%); 4  — повторная реваскуляризация 
миокарда (2,3%); 5  — острое нарушение мозгового кровообращения (1,3%); 
6 — ишемическая КМП с прогрессирующей ХСН 1,3%.

Таблица 1
Клиническая и нозологическая характеристика больных с ИБС, включённых в исследование (M±SD), (n, %)

Показатель Осложнённое течение 
(n=151)

Неосложнённое течение 
(n=249)

р

Средний возраст, годы 64,2±12,0 59,4±11,3 <0,001
Пол мужчины 96 (63,6) 173 (69,5) >0,05

женщины 55 (36,4) 76 (30,5) >0,05
Факторы риска ИБС артериальная гипертензия 132 (87,4%) 196 (78,7%) <0,05

курение 51 (33,8) 115 (46,2) <0,05
дислипидемия 76 (50,3) 129 (51,8) >0,05
сахарный диабет 30 (19,8) 39 (15,7) >0,05
индекс массы тела, кг/м2 28,4±5,4 28,6±4,8 >0,05

Нозология ИМ передний 55 (36,4) 73 (29,3) >0,05
нижний 33 (21,8) 83 (33,3) <0,01

нестабильная стенокардия 63 (41,8) 93 (37,4) >0,05
Недостаточность кровообращения (NYHA) 1 Фкл 20 (13,2) 59 (86,8) <0,001

2 Фкл 67 (44,4) 147 (55,6) <0,05
3 Фкл 64 (42,4) 43 (57,6) <0,01

Риск летальности по шкалам GRACE2 и TIMI низкий 97 (64,2) 215 (86,3) <0,001
средний 44 (29,1) 30 (12,0) <0,001
высокий 10 (6,7) 4 (1,7) <0,01

Количество коронароангиографий 69 (45,7) 164 (65,9) <0,001
Количество ЧКВ 46 (30,5) 105 (42,2) <0,05
Фармакологическая терапия 
до госпитализации

статины 28 (18,5) 24 (9,6) <0,05
БАБ 41 (27,1) 63 (25,3) >0,05
иАПФ/АРА 60 (39,7) 84 (33,7) >0,05
антиагреганты 52 (34,4) 63 (25,3) <0,05

Примечание: ИМ — инфаркт миокарда, Фкл — функциональный класс хронической недостаточности кровообращения по Нью-Йоркской классификации, шкалы 
GRACE2 и TIMI — калькуляторы, прогнозирующие риск летальных осложнений при ОКС без подъёма и с подъёмом сегмента ST, ЧКВ — чрескожное коронарное 
вмешательство, БАБ (блокаторы β1-адренорецепторов сердца), иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, АРА — антагонисты рецепторов 
ангиотензина.
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точностью (ХСН) [5, 9]. 1 группу составили 151 боль‑
ных осложнённого течения ИБС, 2 группу  — 249 
больных стабильного течения ИБС (рис. 1).

Как видно из  рисунка 1, основными причинами 
MACE явились летальные случаи и повторный ОКС 
(95,1%). Смерть признавалась кардиогенной при 
достоверных клинико‑инструментальных и секцион‑
ных данных, в том числе при обстоятельствах, когда 
другие причины были маловероятны. Таким образом, 
летальность в течение 7 лет составила 22,5%.

В таблице 1 представлена характеристика боль‑
ных, участвующих в исследовании.

У всех больных анализировалась фармакологиче‑
ская терапия, рекомендованная при выписке из  ста‑
ционара и  принимаемая на  момент повторного 
осмот ра/опроса. Учитывалось название и  суточная 
дозировка препаратов из  основных фармакологиче‑
ских групп, применяющихся для вторичной профи‑
лактики ИБС: статины, блокаторы бета1 адреноре‑
цепторов (БАБ), ингибиторы ангиотензинпревраща‑
ющего фермента (иАПФ)/антагонисты рецепторов 
ангиотензина (АРА) и  антиагреганты. Проводился 
анализ влияния на  вероятность возникновения 
MACE различных дозировок препаратов. Для стати‑
нов низкой и  средней дозой считали 10‑20 мг/сут., 
оптимальной  — 30‑40 мг/сут. (в пересчёте на  аторва‑
статин). Для БАБ низкая доза — 2,5 мг/сут., оптималь‑
ная 5‑10 мг/сут. (в пересчёте на  бисопролол). Для 
иАПФ/АРА низкая доза до  10 мг/сут. и  50 мг/сут., 
оптимальная  — 20 мг/сут. и  100 мг/сут. (в пересчёте 
на эналаприл и лозартан, соответственно) [10].

Для статистической оценки полученных данных 
использовали методы параметрической и  непарамет‑
рической статистики. В случае нормального распреде‑
ления (для оценки использовался критерий Колмого‑
рова‑Смирнова) при определении значимости разли‑
чия между средними величинами применялся 
критерий Стьюдента. При отсутствия нормального 
распределения признака проводилось сравнение при 
помощи U‑теста Манна‑Уитни. При сравнении частот 
использовался хи‑квадрат (коэффициент Фишера 
с поправкой Йетса). Данные в таблицах представлены 
в виде среднего (М) и стандартного отклонения (SD) 
при параметрическом методе и  в  виде медианы [1‑го 
и  3‑го квартилей] при непараметрическом методе 
сравнения. Оценка влияния проводимого лечения 
на выживаемость больных без MACE проводилась при 
помощи построения кривых выживаемости по методу 
Каплана‑Майера. Различия эмпирических функций 
выживаемости для изучаемых групп больных оценива‑
лись путем расчета критерия Гехана‑Вилкоксона. Ста‑
тистически значимыми считали различия при р<0,05.

Результаты
Из таблицы 1 видно, что больные, имеющие ос‑ 

ложнённое течение ИБС, исходно старше, чаще стра‑

дают артериальной гипертензией, имеют выше функ‑
циональный класс недостаточности кровообращения 
по NYHA и более высокий риск летальных осложне‑
ний по шкалам GRACE2 и TIMI. Доля курящих ока‑
залась меньше, возможно, за  счёт некоторого прео‑
бладания женщин в  группе осложнённого течения 
ИБС. Статины и  антиагреганты больные 1 группы 
принимали чаще ещё до вступления в исследование. 
Причина, вероятно, в  большей тяжести больных: 
меньше нижних инфарктов и  больше (суммарно) 
передних ИМ и нестабильной стенокардии.

Как показало исследование (рис. 2), нормализа‑
ция липидов крови при повторном исследовании 
приводит к  улучшению выживаемости без больших 
ССО.

Значение ОХ при повторном исследовании: груп‑ 
па неосложнённого течения ИБС  — 4,5 [3,7; 5,3] 
ммоль/л; группа осложнённого течения ИБС — 5,4 [4,3; 
6,8] ммоль/л; р<0,05.

На рисунке 3 можно видеть, что при стабильном 
течении ИБС снижение ХЛНП происходит более чем 
на 20%.

Таким образом, несмотря на значимое снижение, 
значение ХЛНП не  достигает целевого уровня (<1,8 
ммоль/л по рекомендациям ЕОК). 

Вместе с тем, приём статинов при повторном осмот‑ 
ре больных не  оказывает прогностического значения 
в  снижении числа больших сердечно‑сосудистых 
событий (рис. 4).

Более того, терапия статинами при повторном на‑ 
блюдении ассоциируется с  худшей выживае мостью. 

Рис. 2. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE, 
имеющих различную динамику липидограммы.
Примечание: 1 — нормализация липидограммы; 2 — сохраняющаяся гипер-
липидемия; р<0,05. В  группе осложнённого течения ИБС (n=53) было 19 
случаев гиперлипидемии при повторном исследовании (64,1%). В  группе 
неосложнённого течения ИБС (n=105) было 35 больных с  гиперлипидемией 
(33,3%). Хи-квадрат=13,6; р=0,0004.
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Получается, что приём статинов и динамика липидо‑
граммы по‑разному влияют на  прогноз. Следова‑
тельно, динамику липидограммы и  улучшение про‑
гноза трудно связать с приёмом статинов.

Проведен анализ влияния на  выживаемость без 
MACE дозировки принимаемых статинов (рис. 5).

Увеличенная доза статинов только подтверждает 
установленный факт связи с  негативной выживае‑
мостью.

На рисунке 6 отражена кривая Каплана‑Майера, 
демонстрирующая зависимость приёма БАБ на  ча‑ 
стоту развития осложнений.

Можно видеть отсутствие какого‑нибудь сниже‑
ния риска возникновения MACE у больных, прини‑
мающих БАБ.

На рисунке 7 изображена зависимость дельта% 
ЧСС от фактического приёма БАБ на момент повтор‑
ного исследования.

Видно, что приём БАБ слабо влияет на ЧСС, а при 
отсутствии БАБ ЧСС возрастает на 8%. Статистиче‑
ский анализ показал, что показатель дельта% ЧСС 
на вероятность осложнений не влияет. 

Не выявлено влияния различных дозировок БАБ 
частоту MACE (рис. 8).

Изучена прогностическая роль приёма иАПФ/АРА 
на  вероятность возникновения больших сердечно‑
сосудистых событий (рис. 9).

Статистически значимого влияния приёма 
иАПФ/АРА на  выживаемость больных без риска 
осложнений не выявлено.
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Рис. 3. Сравнение показателя дельта% ХЛНП в  зависимости от  варианта 
течения ИБС. 
Примечание: 0  — неосложнённое течение ИБС; 1  — осложнённое течение 
ИБС; р<0,05. Медиана значений ХСЛНП при повторном исследовании: группа 
неосложнённого течения ИБС — 2,78 [2,0; 3,45] и группа осложнённого течения 
ИБС — 3,6 [2,6; 4,7].

Рис. 4. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE, 
принимающих и не принимающих статины. 
Примечание: 1 — без статинов; 2 — принимающие статины; р<0,01. В группе 
осложнённого течения ИБС (n=72) 59 больных принимали статины (81,9%). 
В группе неосложнённого течения ИБС (n=225) статины принимали 146 боль-
ных (64,9%). Хи-квадрат=7,4; р=0,01.

Рис. 5. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE 
в зависимости от дозы статинов. 
Примечание: 1 — не принимающие статинов; 2 — принимающие малую дозу 
статинов; 3  — принимающие рекомендованную ЕКО дозу статинов*, где *  — 
p<0,001 при сравнении с больными, не принимающими статинов.
В группе осложнённого течения ИБС не  принимали статины 13 больных 
(18,0%), принимали малую дозу статинов 37 больных (51,4%), принимали 
рекомендованную дозу статинов 22 больных (30,6%). В группе неосложнённо-
го течения ИБС не принимали статины 79 больных (35,1%), принимали малую 
дозу статинов 111 больных (49,3%), принимали рекомендованную дозу стати-
нов 35 больных (15,6%). Выявлены отличия среди больных, не принимающих 
статины (р=0,009), и между больными, принимающими рекомендованную дозу 
статинов (р=0,006).
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На рисунке 10 представлена зависимость дельта% 
САД от варианта течения ИБС.

Выявлено небольшое, но  значимое отличие 
дельта% САД. При стабильном течении ИБС, сниже‑
ние САД на  3,7% [‑15,4; 7,7]. По  ДАД значимого 
отличия в  зависимости от  варианта течения ИБС 
не выявлено.

На рисунке 11 представлены кривые выживаемо‑
сти без MACE в  зависимости от  приёма малых или 
повышенных дозировок иАПФ/АРА. Статистически 
значимого различия не выявлено, однако прослежи‑
вается тенденция в снижении ССО у больных на фоне 
приёма повышенных дозировок иАПФ/АРА. 

На рисунке 12 представлены кривые выживаемо‑
сти в зависимости от приёма антиагрегантов. Стати‑
стически значимого снижения MACE при приёме 
антиагрегантов не выявлено.

Рис. 6. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE, 
принимающих и не принимающих БАБ; р>0,05.
Примечание: 1 — без БАБ; 2 — принимающие БАБ.
В группе осложнённого течения ИБС (n=72) 50 больных принимали БАБ 
(69,4%). В  группе неосложнённого течения ИБС (n=224) БАБ принимали 152 
больных (67,8%). Хи-квадрат=0,06; р>0,05.

Рис. 8. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE, 
принимающих БАБ разной дозировки.
Примечание: 1 — без БАБ; 2 — малая доза БАБ; 3 — средняя и высокая доза 
БАБ; р>0,05.
В группе осложнённого течения ИБС не  принимали БАБ 22 больных (30,5%), 
принимали малую дозу БАБ 33 больных (45,8%), принимали среднюю и высо-
кую дозу БАБ 17 больных (23,7%). В  группе неосложнённого течения ИБС 
не принимали БАБ 72 больных (32,1%), принимали малую дозу БАБ 95 больных 
(42,4%), принимали среднюю и высокую дозу БАБ 57 больных (25,5%). Отличия 
не выявлено (р>0,05).

Рис. 7. Зависимость дельта% ЧСС и приёма больными БАБ. 
Примечание: 1 — без БАБ; 2 — приём БАБ; р<0,01.

Рис. 9. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE, 
принимающих и не принимающих иАПФ/АРА. 
Примечание: 1  — без иАПФ/АРА; 2  — принимающие иАПФ/АРА; р>0,05. 
В группе осложнённого течения ИБС (n=71) 51 больных принимали и-АПФ/АРА 
(71,8%). В группе неосложнённого течения ИБС (n=225) иАПФ/АРА принимали 
145 больных (64,4%). Хи-квадрат=1,3; р>0,05.
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Проводилось сравнение влияния на  риск ССО 
терапии в составе всех 4 групп препаратов (статины, 
БАБ, иАПФ/АРА, антиагреганты) и  полного отсут‑
ствия терапии на  момент повторного исследования. 
Статистически значимого отличия не выявлено.

Для поиска причин низкой эффективности меди‑
каментозной терапии во  вторичной профилактике 
ССО, проведен анализ частоты использования ори‑
гинальных и  генерических препаратов у  больных 
после перенесенного ОКС (рис. 13). 

Чаще всего применяют оригинальные БАБ (кон‑
кор, беталок ЗОК, небилет). Поэтому, на  примере 
данной группы можно рассмотреть влияние генери‑
ческих и оригинальных препаратов на выживаемость 
без MACE (рис. 14).

Несмотря на отсутствие статистически значимого 
отличия по влиянию на прогноз можно увидеть, что 
приём оригинальных препаратов в оптимальной дозе 
имеет тенденцию к  лучшей выживаемости больных 
без MACE [11]. В тоже время нельзя не обратить вни‑

Рис. 10. Зависимость дельта% САД и приёма больными иАПФ/АРА. 
Примечание: 1 — без иАПФ/АРА; 2 — приём иАПФ/АРА; р<0,05.

Рис. 13. Доля (%) оригинальных и генерических средств основных групп пре-
паратов, использующихся для вторичной профилактики исследуемых больных 
после перенесенного ОКС. 
Примечание: 1 — статины (n=205); 2 — БАБ (n=202); 3 — иАПФ/АРА (n=196). 

Рис. 11. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE, 
принимающих иАПФ/АРА разной дозировки.
Примечание: 1 — малая дозировка иАПФ/АРА; 2 — оптимальная доза иАПФ/
АРА; р>0,05.
В группе осложнённого течения ИБС принимали малую дозу иАПФ/АРА 32 
больных (62,7%), принимали оптимальную дозу иАПФ/АРА 19 больных (37,3%). 
В группе неосложнённого течения ИБС принимали малую дозу иАПФ/АРА 78 
больных (53,8%), принимали оптимальную дозу иАПФ/АРА 67 больных (46,2%). 
Отличия не выявлено (р>0,05).
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Рис. 12. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE, 
принимающих и не принимающих антиагреганты.
Примечание: 1  — без антиагрегантов; 2  — больные, принимающие антиа-
греганты; р>0,05.
В группе осложнённого течения ИБС (n=71) 64 больных принимали антиа-
греганты (90,1%). В группе неосложнённого течения ИБС (n=253) антиагреган-
ты принимали 189 больных (74,7%). Хи-квадрат=1,6; р>0,05.
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мание на волнообразный характер расхождения кри‑
вых: начальное расхождение кривых после 1 года 
лечения, сменяется их слиянием вплоть до  конца 4 
года наблюдения. Подобная динамика возможна при 
неравномерном лечении, когда периоды оптималь‑
ной терапии сменяются периодами снижения дози‑
ровок или полной отменой препаратов. 

На рисунке 15 представлены данные о  наиболь‑
шем количестве (пике) MACE (кроме летальных слу‑
чаев) в течение всего наблюдения. 

Таким образом, в начале 2 года наблюдения эффек‑
тивность вторичной профилактики снижается, что 
приводит к увеличению числа MACE. Пик количества 
осложнений (кроме летальных) приходится на конец 4 
года. Не исключено, что с увеличением числа MACE 
(нелетальных) растёт интенсивность лекарственной 
терапии. Последнее обстоятельство, возможно, спо‑
собствует увеличению эффективности профилактиче‑
ской роли медикаментозной терапии, приводя к рас‑
хождению кривых выживаемости (рис. 14).

Рис. 14. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных, принимаю-
щих различные БАБ и переживших определённый период времени без MACE. 
Примечание: 1  — генерик БАБ; 2  — оригинальный БАБ в  низкой дозе; 3  — 
оригинальный БАБ в оптимальной дозе; р>0,05.
В группе осложнённого течения ИБС генерики БАБ принимали 19 больных 
(38%), оригинальные БАБ в низкой дозе 21 больной (42%), оригинальные БАБ 
в оптимальной дозе 10 больных (20%). В группе неосложнённого течения ИБС 
генерики БАБ принимали 48 больных (31,5%), оригинальные БАБ в  низкой 
дозе 66 больных (43,5%), оригинальные БАБ в оптимальной дозе 38 больных 
(25%); р>0,05.

Рис. 16. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE 
с различной хирургической тактикой. 
Примечание: 1 — без ЧКВ; 2 — с ЧКВ; р>0,05. В группе осложнённого течения 
ИБС было 46 процедур ЧКВ (30,5%). В  группе неосложнённого течения ИБС 
имело место 105 случаев ЧКВ (42,2%). Хи-квадрат=5,5; р<0,05.

Рис. 17. Кривые Каплана-Майера, показывающие долю больных без MACE 
в зависимости от проведения КАГ. 
Примечание: 1 — без КАГ; 2 — с КАГ; р<0,001. В группе осложнённого течения 
ИБС выполнено 69 КАГ (45,7%). В группе неосложнённого течения ИБС выпол-
нено 164 КАГ (65,9%). Хи-квадрат=15,7; р<0,0001.

Рис. 15. Распределение числа MACE (кроме летальных) на протяжении всего 
периода наблюдения исследуемых больных с ИБС. Медиана времени возник-
новения MACE составляет 47 [27,5; 62,5] мес.
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Согласно рекомендациям EOK всем больным 
с  ОКС рассчитывался риск летальных осложнений 
(GRACE2 и TIMI), на основании которого определя‑
лись показания для интервенционного лечения. 
Всего проведено 229 КАГ (57,2% из  всех больных 
с  ОКС). По  результатам, выявлено 204 больных 
со значимыми стенозами коронарных артерий (КА). 
ЧКВ проведено 151 (74,0% из  них). Оставшиеся 53 
(26%) случая  — значимые одно, двух и  трёхсосудис‑
тые поражения КА, которым по  техническим при‑ 
чинам не  получилось провести реваскуляризацию. 
В  таких случаях при выписке рекомендовалась ре‑ 
васкуляризация в  федеральном центре. 25 больных 
имели незначимые стенозы КА или их отсутствие 
(2  больных). В  данном случае реваскуляризация 
не показана.

На рисунке 16 изображены кривые выживаемости 
больных без MACE в зависимости от хирургической 
тактики лечения.

Как можно видеть, имеет место тенденция в сни‑
жении числа MACE после ЧКВ.

При анализе влияния на  риск возникновения 
MACE факта проведения КАГ (рис. 17) выявлено ста‑
тистически значимое отличие.

Как видно из  рисунка, выживаемость без сер‑
дечно‑сосудистых событий значимо увеличивается 
после процедуры КАГ.

Обсуждение
В исследовании приняли участие 78% больных низ‑

кого риска ОКС. Несмотря на это, летальность в тече‑
ние 7 лет составила 22,5%. Общее количество сер‑
дечно‑сосудистых событий  — 37,7%. В  сравнении, 
смертность в течение 5 лет по данным регистра GRACE 
составила 20% (при исходно более высоком риске 
больных ОКС) [1]. Причина столь высоких отрица‑
тельных показателей нашего исследования может 
заключаться в неудовлетворительной вторичной про‑
филактике коронарной болезни после перенесенного 
ОКС. С одной стороны, мы видим, что эффекты влия‑
ния основных классов препаратов соответствуют 
общепринятым концепциям. Дельта% липидов крови, 
ЧСС и САД в группе больных без MACE демонстри‑
руют позитивную динамику. С  другой стороны, 
в  результате длительного наблюдения не  выявлено 
статистически значимого влияния приёма основных 
классов препаратов и их дозировок на выживаемость 
больных без MACE после перенесенного ОКС. При 
изучении влияния статинов получено парадоксальное 
негативное влияние на  прогноз. Данные обстоятель‑
ства можно объяснить неоптимальным использова‑
нием препаратов. Кроме банального незнания реко‑
мендаций немалую роль играет неверное толкование 
основного принципа врачевания — “non nocere”, ради 
которого врачи назначают минимально возможные 
дозы препаратов. Вместо терапии мы получаем иллю‑

зию лечения. Ведь просто назначить препарат из реко‑
мендованной группы без учёта дозировки не гаранти‑
рует эффективность лечения.

Парадоксальная реакция на  приём препаратов 
выявлена только при приёме статинов. Причина 
в  бытующем мнении о  “токсичности” статинов. 
В стационаре и при выписке на амбулаторный приём 
всем больным назначается полнодозовая лечебная 
и  профилактическая терапия статинами (аторваста‑
тин 40 мг или розувастатин 10‑20 мг). Часть больных, 
как правило, молодого возраста, асимптомных, само‑
стоятельно беспричинно отменяют назначенные пре‑
параты. Большей части больных терапевтами амбула‑
торного звена на  основании контроля общего холе‑
стерина в течение года доза статина снижается вдвое. 
Замечено, что первоначальная дозировка аторваста‑
тина 40 мг спустя 1‑2 года снижается до значений <20 
мг. При этом, контролируется лишь величина общего 
холестерина (результат перепроверки анализов в раз‑
ных лабораториях может сильно отличаться). Неко‑
торые больные отменяют терапию статинами по при‑
чине появления побочных эффектов: тяжесть в пра‑
вом подреберье, горечь во  рту, мышечная слабость 
и  миалгии. Лабораторный контроль, обосновываю‑
щий отмену препаратов, как правило, не проводится. 
Таким образом через 1‑2 года после ОКС число боль‑
ных, принимающих статины, и дозировка препарата 
снижаются. На  данный период времени приходится 
отмена клопидогреля (согласно рекомендации ЕОК). 
Поэтому к 2‑4 годам наблюдения количество MACE 
возрастает. У  пациентов, перенесших повторные 
эпизоды ОКС, терапия статинами возобновляется 
в  прежних дозах. При повторном осмотре статины 
принимают 69% больных и  в  средней дозе (в пере‑
счёте на  аторвастатин) 26,1±2,8 мг. Следовательно, 
увеличенная частота использования и дозировка ста‑
тинов являются следствием неблагоприятного тече‑
ния ИБС и  не  оказывают должного профилактиче‑
ского влияния. Можно сказать, что интенсивность 
терапии определяется тяжестью болезни. 

Доказательством неравномерного приёма препара‑
тов в течение периода наблюдения может быть расхож‑
дение кривых выживаемости без MACE через 4 года 
от  эпизода ОКС. Указанный период соответ ствует 
пику больших ССО (исключая летальные случаи), что 
влечёт за собой увеличение приёма препаратов и поло‑
жительную динамику выживаемости. Подобная зави‑
симость выявлена для БАБ и иАПФ/АРА.

Малая эффективность терапии заключается 
не только в низких дозах препаратов. При сравнении 
полных (рекомендованных) доз препаратов с  низ‑
кими или даже с  отсутствием терапии, значимого 
влияния на выживаемость больных без MACE макси‑
мальных (полных) дозировок не выявлено. Причина, 
как нам кажется, в  низкой эффективности самих 
препаратов. Генерические препараты могут не  ока‑
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зывать столь же значимый эффект, как и оригиналь‑
ные. Причина выявленного “парадоксального” 
эффекта статинов может быть объяснена не  только 
низкими дозами препаратов, но и высокой частотой 
применения генериков. Проблема дешёвых и,  веро‑
ятно, низкоэффективных генерических препаратов 
кроется не только в области фармакологии, но затра‑
гивает и  социально‑экономические аспекты жизни 
общества, а  потому не  может быть решена только 
вводом в  строй очередных рекомендаций. Нужно 
законодательно, лучше на  надгосударственном 
уровне, создать реестр всех генерических препаратов 
с  указанием коэффициента эквивалентности к  ори‑
гинальному препарату. 

Причина низкой прогностической значимости 
ЧКВ и статистически значимого влияния КАГ в сни‑
жении риска MACE заключается в довольно большом 
проценте больных (26%), у которых при КАГ верифи‑
цированы одно, двух и  трёхсосудистые поражения 
КА, а проведение ЧКВ было невозможно по разным 
техническим причинам. В таком случае, в рекоменда‑
циях при выписке указывается необходимость прове‑
дения реваскуляризации в  федеральном центре. 
Вероятно, случаи реваскуляризации в  федеральном 
центре (ЧКВ или КШ) в  совокупности с  оптимиза‑
цией вторичной медикаментозной профилактики 
статистически значимо отклоняют кривую выживае‑
мости после КАГ (особенно, 4 год наблюдения). Сле‑
довательно, учитывая все случаи отсроченной ревас‑
куляризации, можно говорить, что ЧКВ статистиче‑

ски значимо влияет на  выживаемость без MACE. 
Можно предполагать, что наиболее значимый про‑
филактический эффект достигается в  снижении 
вероятности именно летальных исходов. Случаи КАГ 
без значимых стенозов КА также могут оказать влия‑
ние на  выживаемость больных без MACE, снизив 
количество необоснованно диагностированных не‑ 
стабильных стенокардий. При повторной госпитали‑
зации пациента с предварительным диагнозом ОКС, 
у которого в анамнезе выполнена КАГ без признаков 
значимых стенозов КА, врач начинает поиск других 
причин болей в  грудной клетке. Диагноз нестабиль‑
ной стенокардии может быть отвергнут. Следова‑
тельно, выполненная ранее КАГ уменьшает количе‑
ство необоснованных диагнозов ОКС.

Заключение
Сочетание трёх факторов фармакологического 

лечения: низкая доза (26,1±2,8 мг по аторвастатину), 
неравномерный прерывистый приём и частое исполь‑
зование генерических препаратов (97,6% по  стати‑
нам), присутствуя в  разных соотношениях, могут 
объяснить низкую эффективность вторичной про‑
филактики ИБС. Вклад хирургического лечения 
в  снижение ССО тем ниже, чем больше значимых 
остаточных стенозов коронарных артерий.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Новая шкала прогнозирования смертельных исходов через 6 месяцев после острого коронарного 
синдрома

Эрлих А. Д.

Цель. Создание прогностической шкалы для оценки риска смерти через 
6  мес. после выписки из  стационара у  пациентов, перенёсших острый коро-
нарный синдром (ОКС).
Материал и  методы. На  основе результатов российского регистра ОКС 
РЕКОРД-3, у  пациентов, выписанных живыми из  стационара с  известными 
исходами через 6 мес. от начала ОКС (n=1433), путём выполнения многофак-
торного регрессионного анализа были определены независимые предикторы 
смерти за 6 мес. после ОКС. 
Результаты. В ходе анализа были получены следующие предикторы: неназна-
чение аспирина при выписке из стационара (отношение шансов (ОШ) 5,8; 95% 
доверительный интервал (ДИ) 2,3-15,0; р<0,0001), новая сердечная недоста-
точность, отёк лёгких или шок, развившиеся в  стационаре (ОШ 5,7; 95% ДИ 
2,6-12,7; р<0,0001), возраст ≥75 лет (ОШ 5,3; 95% ДИ 2,7-10,6; р<0,0001), неназ-
начение бета-блокатора при выписке (ОШ 5,0; 95% ДИ 2,3-10,8; р<0,0001), 
невыполнение срочного чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ) в ста-
ционаре (первичное ЧКВ при ОКС с подъёмом ST или ЧКВ в первые 72 ч при 
ОКС без подъёма ST) (ОШ 3,9; 95% ДИ 1,6-9,8; р=0,004), исходный креатинин 
сыворотки ≥100 мкмоль/л (ОШ 3,1; 95%ДИ 1,6-6,1; р=0,001), индекс массы тела 
<30  кг/м2 (ОШ 2,8; 1,2-6,3; р=0,0014). Каждому из  них был присвоен 1 балл, 
и  каждый из  них стал компонентом шкалы РЕКОРД-6, оценивающей вероят-
ность наступления смерти через 6 мес. от выписки из стационара после ОКС. 
Значения прогностических чувствительности и  специфичности для новой 
шкалы составило 73,3% (95% ДИ 60,1-83,5) и 71,4% (95% ДИ 68,9-73,7), соот-
ветственно, а  прогностическая точность, оцененная как площадь под ROC-
кривой  — 0,931 (95% ДИ 0,897-0,964). “Отрезной точкой” шкалы РЕКОРД-6 
было определено значение 3 балла, обладавшее лучшим соотношением про-
гностической чувствительности и  специфичности. Частота смерти через 
6 мес. при значении <3 баллов составила 1,6%, а при значении ≥3 баллов — 
10,1% (относительный риск (RR) 0,16; 95% ДИ 0,09-0,28; р<0,0001), а частота 
смерти через 12 мес. — 7,8% и 22,5%, соответственно (RR 0,35; 95% ДИ 0,25-
0,49; р<0,0001). Сравнение шкалы РЕКОРД-6 с  хорошо известной шкалой 

GRACE для 6-месячной смертности показало, что прогностическое значение 
шкалы РЕКОРД-6 было по крайней мере не хуже. 
Заключение. Новая прогностическая шкала РЕКОРД-6 является точным и про-
стым прогностическим инструментом в  отношении для смертельных исходов, 
развившихся через 6 мес. от ОКС после выписки из стационара. По своей про-
гностической точности шкала РЕКОРД-6 не уступает шкале GRACE.

Ключевые слова: острый коронарный синдром, прогностическая шкала, 
6 месяцев, РЕКОРД, GRACE, отдалённые исходы, смерть.
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Novel score for mortality risk prediction 6 months after acute coronary syndrome

Erlikh A. D.

Aim. To create a prediction score for assessing the mortality risk 6 months after 
hospitalization with acute coronary syndrome (ACS).
Material and methods. Based on the results of ACS RECORD-3 register (Russia), 
we determined independent mortality predictors 6 months after ACS by performing 
multivariate regression analysis in patients discharged alive from the hospital with 
known outcomes.
Results. The following predictors were obtained during the analysis: non-prescrip-
tion of aspirin at discharge (odds ratio (OR) 5,8; 95% confidence interval (CI) 2,3-
15,0; p<0,0001), newly diagnosed heart failure, pulmonary edema or shock in 
a hospital (OR 5,7; 95% CI 2,6-12,7; p<0,0001), age ≥75 years (OR 5,3; 95% CI 2,7-
10,6; p<0,0001), non-prescription of beta-blockers at discharge (OR 5,0; 95% CI 
2,3-10,8; p<0,0001), in-hospital management without  immediate percutaneous 
coronary intervention (PCI) (primary PCI during ST-segment elevation ACS or PCI 
during the first 72 hours with non-ST-segment elevation ACS) (OR 3,9; 95% CI 1,6-
9,8; p=0,004), the initial serum creatinine ≥100 μmol/L (OR 3,1; 95% CI 1,6-6,1; 
p=0,001), body mass index <30 kg/m2 (OR 2,8; 1,2-6,3; p=0,014). Each of them was 
evaluated at one point and was a component of the RECORD-6 score. Prediction 

sensitivity and specificity for the new score were 73,3% (95% CI 60,1-83,5) and 
71,4% (95% CI 68,9-73,7), respectively; prediction accuracy, estimated as the area 
under the ROC curve was 0,931 (95% CI 0,897-0,964). The cut-off point was consid-
ered 3 points, which had the best ratio of prediction sensitivity and specificity. The 
mortality after 6 months with a value of <3 points was 1,6%, and with a value of ≥3 
points — 10,1% (relative risk (RR) 0,16; 95% CI 0,09-0,28; p<0,0001), and the mor-
tality after 12 months was 7,8% and 22,5%, respectively (RR 0,35; 95% CI 0,25-0,49; 
p<0,0001). Relative to the GRACE risk score for 6-month mortality showed that 
the prediction value of the RECORD-6 score was at least no worse.
Conclusion. The novel RECORD-6 risk score is an accurate and simple prediction 
tool for assessing the mortality risk 6 months after discharge from the hospital. The 
prediction accuracy of the RECORD-6 risk score is not lower the GRACE risk score.

Key words: acute coronary syndrome, prediction score, 6 months, RECORD, 
GRACE, long-term outcomes, death.

Relationships and Activities: not.
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живыми из  стационара, у  которых были известны 
данные о  неблагоприятных событиях через 6 мес. 
от начала ОКС.

Параметрами новой прогностической шкалы 
стали независимые предикторы смертельных исхо‑
дов, развившихся за  6 мес. от  начала ОКС после 
выписки из стационара.

Статистическая обработка данных проводилась 
с  использованием пакетов программ Statistica 10.0 
и IBM SPSS Statistics 22. Сравнение дискретных вели‑
чин осуществлялось с  использованием критерия χ2 
с коррекцией непрерывности по Йейтсу. Для выявле‑
ния факторов, связанных со  смертельными исхо‑
дами, развившимися после выписки из  стационара 
через 6 мес. от начала ОКС, выполнялся пошаговый 
многофакторный регрессионный анализ методом 
логистической регрессии. Изучаемые факторы вклю‑
чали в многофакторный регрессионный анализ в том 
случае, если они были связаны с исходом с уровнем 
значимости р<0,1. Расчёт относительного риска про‑
водился с  использованием онлайн калькулятора 
на веб‑сайте www.medstatistic.ru. Сравнение предска‑
зующей значимости прогностических шкал проводи‑
лось путем сравнения площадей под характеристиче‑
скими (ROC) кривыми для каждой из  них проведе‑
нием теста McNeil (www.vassarststs.net/roc_comp.
html). 

Результаты
Результаты многофакторного регрессионного ана-

лиза. По  данным однофакторного регрессионного 
анализа более 50 анамнестических, лабораторных, 
клинических, факторов, а  также факторов, связан‑
ных с  особенностями лечения и  исходами за  время 
госпитализации, продемонстрировали связь с разви‑
тием смертельных исходов через 6 мес. после ОКС, 
и были включены в многофакторный регрессионный 
анализ. Независимые предикторы смерти через 6 
мес., выявленные по  результатам многофакторного 
анализа, представлены в таблице 1.

Формирование прогностической шкалы. Формиро‑
вание прогностической шкалы проводилось двумя 
довольно похожими способами. По  одному из  них, 
каждому выявленному в  многофакторном регресси‑
онном анализе фактору присваивалось значение, 
равное его усреднённому значению отношения шан‑
сов (т. е. прогностическому “весу”). Таким образом, 
получилась шкала с минимальным значением 0 бал‑
лов и  с  максимальным значением 32 балла (“более 
сложная шкала”). По другому способу, каждому фак‑

Определение прогноза у  пациентов с  острым 
коронарным синдромом (ОКС) является важной 
и  неотъемлемой частью всего лечебного процесса. 
С  учётом наличия множества факторов, влияющих 
на  прогноз, и  их “веса”, на  практике для прогноза 
нередко используется оценка значений специальных 
прогностических шкал, объединяющих в  себе не‑ 
сколько значимых прогностических факторов. При 
ОКС, например, наиболее часто используется опре‑
деление шкалы GRACE, а также шкалы TIMI. Совре‑
менные клинические руководства предлагают ис‑ 
пользовать оценку шкал PRECISE‑DAPT и  DAPT 
для определения геморрагического риска и определе‑
ния длительности двойной антитромбоцитарной 
терапии [1].

В настоящее время крайне редко используются 
прогностические шкалы для оценки отдалённого 
риска неблагоприятных событий. Существующая 
разновидность шкалы GRACE, хотя и обладает высо‑
кой чувствительностью и специфичностью в отноше‑
нии смертельных исходов через 6 мес. после ОКС [2], 
также мало применяется на  практике. При этом, 
важность оценки отдалённого риска, особенно, после 
выписки из стационара после ОКС, является очевид‑
ной, так как эта информация может быть потенци‑
ально полезной для ведения пациентов на амбулатор‑
ном этапе.

Цель настоящего анализа состояла в  создании 
прогностической шкалы для оценки риска смерти 
через 6 мес. после выписки из стационара у пациен‑
тов, перенёсших ОКС.

Материал и методы
Анализ проводился на основании данных россий‑

ского регистра ОКС РЕКОРД‑3  — краткосрочного 
проспективного наблюдательного исследования, 
в  которое включались все последовательно госпита‑
лизированные пациенты в  течение 1 мес. (март‑
апрель 2015г, 47 стационаров из  37 городов России; 
n=2370). Подробная информация об  особенностях 
проведения и  основных результатах регистра 
РЕКОРД‑3 была представлена в предыдущих публи‑
кациях [3].

Наблюдение через 6 мес. от начала ОКС проводи‑
лось в 34 участвовавших стационарах (n=2009) путём 
телефонных опросов. Данные о 454 пациентах полу‑
чены не  были. Данные 113 пациентов, умерших 
за время пребывания в стационаре, были исключены 
из дальнейшего анализа. Таким образом, настоящий 
анализ был проведён на 1433 пациентах, выписанных 
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тору присваивалось значение в 1 балл и таким обра‑
зом получилась шкала с минимальным значением 0, 
а максимальным значением — 7 баллов (“более про‑
стая шкала”). Сравнение прогностической ценности 
каждой из полученных шкал проводилось с помощью 
ROC‑кривой. Площадь под ROC‑кривой для “более 
сложной шкалы” составила 0,935 (95% доверитель‑
ный интервал (ДИ) 0,900‑0,970), а  для “более про‑
стой шкалы”  — 0,931 (95% ДИ 0,897‑0,964) (рис. 1). 
Статистическое различие между значениями площа‑
дей под ROC‑кривыми для обеих шкал было незна‑
чимо. Для “более сложной шкалы” прогностическая 
чувствительность составила 78,3% (95% ДИ 65,5‑
87,5), а специфичность — 57,6% (95% ДИ 54,9‑60,2). 
Для “более простой шкалы” прогностическая чув‑
ствительность составила 73,3% (95% ДИ 60,1‑83,5), 
а специфичность — 71,4% (95% ДИ 68,9‑73,7).

Таблица 1
Независимые предикторы смертельных исходов,  

развившихся после выписки из стационара за 6 месяцев от начала ОКС

Фактор ОШ 95% ДИ р
Не назначен аспирин при выписке 5,883 2,302-15,035 <0,0001
Новая сердечная недостаточность, отёк лёгких, кардиогенный шок, развившиеся в стационаре 5,734 2,585-12,717 <0,0001
Возраст 75 лет и выше 5,328 2,697-10,597 <0,0001
Не назначен бета-блокатор при выписке 4,984 2,297-10,815 <0,001
Не было срочного ЧКВ (первичного ЧКВ при ОКС с подъёмом ST или ЧКВ в первые 72 ч при ОКС без подъёма ST) 3,902 1,559-9,770 0,004
Креатинин сыворотки при поступлении в стационар 100 мкмоль/л и выше 3,091 1,555-6,144 0,001
Индекс массы тела <30 кг/м2 2,788 1,236-6,292 0,014

Сокращения: ОШ — отношение шансов, ДИ — доверительный интервал, ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство.
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Рис. 1. ROC-кривые для более сложного и более простого вариантов новой 
прогностической шкалы.
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Рис. 3. Частота отдалённых неблагоприятных событий у пациентов с низким 
и высоким риском по шкале РЕКОРД-6.
Примечание: *  — у пациентов с известными исходами через 12 месяцев 
(n=966).
Сокращения: ОР — отношение рисков, ДИ — доверительный интервал, ИМ — 
инфаркт миокарда.
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Таким образом, учитывая отсутствие значимого 
различия в  значениях площади под ROC‑кривыми 
более сложного и  более простого варианта прогно‑
стической шкалы, схожее соотношение показателей 
чувствительности и  специфичности, а  также учиты‑
вая несомненную простоту в расчётах, было решено 
новой прогностической шкалой считать её более 
простой вариант, при котором каждый фактор оце‑
нивается в один балл (табл. 2).

Оценка прогностического значения прогностической 
шкалы “РЕКОРД-6”. Доли умерших через 6 мес. 
пациентов в зависимости от количества баллов новой 
прогностической шкалы РЕКОРД‑6 представлены 
на рисунке 2. Можно видеть, что с увеличением бал‑
лов частота смертельных прогрессивно возрастала.

Отрезной точкой для шкалы РЕКОРД‑6, опреде‑
ляющей значение низкого и  высокого риска смерти 
через 6 мес., было выбрано её значение “3 балла”, 
которое согласно анализу ROC‑кривой характеризо‑
валось наилучшим соотношением прогностических 
чувствительности и специфичности. Таким образом, 
наличие <3 баллов указывает на  низкий риск отда‑
лённых неблагоприятных событий, а  значение ≥3 

баллов — на высокий риск. Частота неблагоприятных 
событий у  пациентов с  высоким и  низким риском 
по шкале РЕКОРД‑6 представлена на рисунке 3.

Можно видеть, что высокий риск по  шкале 
РЕКОРД‑6 был связан со  значительно большей 
частотой развития смертельных исходов через 6 и 12 
мес. после выписки из стационара, а также развития 
за  эти  же сроки суммы серьёзных неблагоприятных 
событий (смерть, инфаркт миокарда или инсульт).

На рисунке 4 и в таблице 3 представлено сравне‑
ние прогностического значения шкалы РЕКОРД‑6 
и  шкалы GRACE для смертельных исходов через 6 
мес., выраженного в  значении площади под ROC‑
кривой. Обращает внимание, что площадь под ROC‑
кривой хотя и  была визуально больше для шкалы 
РЕКОРД‑6 по  сравнению со  шкалой GRACE (осо‑
бенно при ОКС с  подъёмами ST), это различие 
не было статистически значимым.

Обсуждение
Выполнение настоящего анализа, основанного 

на результатах российского регистра ОКС РЕКОРД‑3, 
было продиктовано, во‑первых, очевидной важ ностью 

Таблица 2
Факторы и их значения для новой прогностической шкалы “РЕКОРД-6”

Фактор Значения
Данные при поступлении или близкие 
к поступлению

Индекс массы тела <30 кг/м2 1 балл
Возраст ≥75 лет 1 балл
Креатинин сыворотки при поступлении в стационар ≥100 мкмоль/л 1 балл

События за время госпитализации Не было срочного ЧКВ (первичного ЧКВ при ОКС с подъёмом ST или ЧКВ в первые 72 ч 
при ОКС без подъёма ST)

1 балл

Новая сердечная недостаточность, отёк лёгких, кардиогенный шок, развившиеся 
в стационаре

1 балл

Назначения при выписке Не назначен бета-блокатор при выписке 1 балл
Не назначен аспирин при выписке 1 балл

Итого максимальное значение 7 баллов

Сокращения: ОШ — отношение шансов, ДИ — доверительный интервал, ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство.

Таблица 3
Значение площадей по ROC-кривыми  

для прогностического значений шкалы РЕКОРД-6 и GRACE для 6-месячной смертности

Площадь под ROC-кривой 95% ДИ р
Все пациенты
РЕКОРД-6 0,872 0,847-0,909 0,47
GRACE для смерти за 6 мес. 0,832 0,796-0,868
Пациенты с ОКС без подъёмов ST
РЕКОРД-6 0,822 0,770-0,874 0,70
GRACE для смерти за 6 мес. 0,795 0,738-0,852
Пациенты с ОКС с подъёмами ST
РЕКОРД-6 0,931 0,897-0,964 0,46
GRACE для смерти за 6 мес. 0,865 0,822-0,907

Сокращение: ДИ — доверительный интервал.
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оценки риска отдалённых неблагоприятных событий 
после ОКС, во‑вторых, крайне редким использова‑
нием для этих целей прогностических шкал (даже 
таких точных и  хорошо валидированных, как шкала 
GRACE) [4, 5], а в‑третьих, имеющимся опытом созда‑
ния прогностической шкалы РЕКОРД [6]. Последняя, 
сформированная на основе результатов одноимённого 
регистра, не  только показала хорошую точность 
в  отношении развития госпитальных неблагоприят‑
ных событий у  пациентов с  ОКС, но  и  теоретически 
могла  бы быть использована для более прицельного 
отбора пациентов с ОКС без подъёмов ST на проведе‑
ние инвазивных коронарных процедур.

Основная идея для создания представленной 
в  настоящей работе новой прогностической шкалы 
состояла в  том, чтобы оценить отдалённый прогноз 
у пациентов с ОКС, которые пережили госпитальный 
этап лечения. Выведение из анализа пациентов, умер‑
ших вскоре после начала ОКС, позволило нивелиро‑
вать значение факторов особенно плохого прогноза, 
связанных с  исходами в  ранние сроки заболевания. 
Новая шкала была разработана по стандартной мето‑
дике, в рамках которой были выявлены независимые 
предикторы развития неблагоприятного исхода 
(в этом случае — это очень “жёсткая” конечная точка, 
смерть через 6 мес. начала ОКС), ставшие компонен‑
тами шкалы. Как и  в  случае со  шкалой РЕКОРД, 
было проведено сравнение двух видов новой шкалы: 
более сложной, в  которой “вес” каждого фактора 
определялся его значением отношения шансов, 
и более простой, в которой каждый фактор имел рав‑
ный “вес”. Так как более простой вариант не уступал 
сложному по  прогностической чувствительности 
и  специфичности, для использования в  качестве 
новой шкалы РЕКОРД‑6 был выбран именно он. 
Таким образом, новая шкала включает в себя 7 самых 
разных факторов: пожилой возраст, повышенный 
уровень креатинина, отсутствие срочного ЧКВ, 
неназначение при выписке аспирина или бета‑адре‑
ноблокатора, ИМТ <30 кг/м2, развитие в стационаре 
сердечной недостаточности, шока, отёка лёгких.

Кажется, что нет необходимости подробно обсу‑
ждать отдельное прогностическое значение каждого 
из  этих факторов, особенно, с  учётом того, что их 
совокупность, то  есть, прогностическая шкала 
РЕКОРД‑6, показала очень высокую прогностиче‑
скую точность, и  в  ROC‑анализе значение площади 
под кривой составило 0,931. Более того, с  помощью 
ROC‑анализа была определена “отрезная точка”, 
разделяющая показатель шкалы РЕКОРД‑6 на  низ‑
кий и высокий риск — 3 балла. Использование этой 
“отрезной точки” имело высокую точность не только 
для предсказания смерти через 6 мес., но  также 
смерти через 12 мес., и  суммы событий (смерть 
от любых причин, инфаркт миокарда и инсульт) через 
6 и 12 мес.

Рис. 4 (А, Б, В). ROC-кривые для шкалы РЕКОРД-6 и шкалы GRACE для 
6-месячной смертности в отношении смертельных исходов через 6 месяцев 
от начала ОКС для всех пациентов (А), пациентов с ОКС без подъёмов ST (Б) 
и ОКС с подъёмами ST (B).
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Для оценки значимости шкалы РЕКОРД‑6, её 
сравнили со  шкалой GRACE (с той её разновид‑
ностью, которая разработана для предсказания слу‑
чаев смерти через 6 мес. от начала ОКС). Сравнение 
шкал РЕКОРД‑6 и GRACE, проведённое путём сопо‑
ставления площадей ROC‑кривых, хотя и  показало 
численное преимущество шкалы РЕКОРД‑6, не про‑
являлось статистически значимым различием. Обра‑
щает на себя внимание, что наибольшим визуальным 
преимуществом шкалы РЕКОРД‑6 над шкалой 
GRACE было среди пациентов с ОКС с подъёмом ST. 
Нужно отметить, что в оригинальной группе пациен‑
тов регистра GRACE, в которой была сформирована 
одноимённая шкала для предсказания 6‑месячной 
смерти, её точность, определённая как площадь под 
ROC‑кривой, составила 0,81 [2], что довольно точно 
совпадает с  этим  же значением для шкалы GRACE 
в  регистре РЕКОРД‑3  — 0,795. Это может косвенно 
указывать на  то, что группа пациентов в  регистре 
РЕКОРД‑3 является достаточно типичной и  харак‑
терной в  целом для популяции пациентов с  ОКС. 
Видимо, поэтому новая шкала РЕКОРД‑6, которая 
как минимум не  хуже шкалы GRACE, может быть 
использована в клинической практике.

Ограничения исследования. У  представленного 
анализа есть следующие ограничения:

1) Выполнение анализа с  целью создания новой 
прогностической шкалы не  было первичной целью 
проведения регистра ОКС РЕКОРД‑3;

2) Полученные результаты требуют валидизации 
на  других независимых когортах пациентов с  ОКС;

3) Для использования шкалы РЕКОРД‑6 в  кли‑
нической практике требуются дополнительные ис‑ 

следования и валидация её на других когортах паци‑
ентов с ОКС.

Заключение
1) На основе данных российского регистра ОКС 

РЕКОРД‑3 создана новая шкала, предсказывающая 
риск развития смерти от любых причин после выпи‑
ски из стационара через 6 мес. от начала ОКС;

2) Новая шкала — РЕКОРД‑6 — включает в себя 
7 компонентов (независимых предикторов смерти 
через 6 мес. от ОКС): 1) индекс массы тела <30 кг/м2, 
2) возраст ≥75 лет, 3) креатинин сыворотки при по‑
ступлении в  стационар ≥100 мкмоль/л, 4) отсут‑
ствие срочного ЧКВ во  время ОКС (первичное 
ЧКВ при ОКС с  подъёмами ST или ЧКВ в  первые 
72 ч при ОКС без подъёмов ST), 5) развитие в ста‑
ционаре новой сердечной недостаточности, отёка 
лёгких, шока, 6) неназначение при выписке аспи‑
рина и 7) неназначение при выписке бета‑адрено‑
блокатора;

3) В отношении предсказания смертельных исхо‑
дов через 6 мес. шкала РЕКОРД‑6 не уступает шкале 
GRACE;

4) Полученный в  ходе анализа разделительный 
уровень шкалы РЕКОРД‑6  — 3 балла  — позволяет 
с высокой точностью разделить пациентов с высоким 
и  низким риском смерти через 6 и  12 мес., а  также 
суммы событий смерть, инфаркт миокарда и инсульт 
через 6 и 12 мес. от начала ОКС.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Деформация миокарда при инфаркте правого желудочка и тромбоэмболии легочной артерии

Мазур Е. С.1, Мазур В. В.1, Рабинович Р. М.2, Мясников К. С.2, Орлов Ю. А.1

Цель. Изучить возможность использования показателей продольной систоли-
ческой деформации миокарда правого желудочка (ПЖ) для дифференциальной 
диагностики инфаркта ПЖ (ИМПЖ) и тромбоэмболии легочной артерии (ТЭЛА). 
Материал и методы. В исследование включено 83 пациента, находившихся 
на  лечении в  отделении кардиологии с  палатой реанимации и  интенсивной 
терапии с ИМПЖ или ТЭЛА с декабря 2017г по май 2019г. Изучение продоль-
ной систолической деформации (стрейна) ПЖ в режиме двухмерного отсле-
живания пятен серой шкалы ультразвукового изображения (speckle tracking) 
проведено 30 больным ИМПЖ (1-я группа), 15 больным ТЭЛА высокого риска 
(2-я группа) и 38 больным ТЭЛА промежуточного риска (3-я группа).
Результаты. Средние величины глобального стрейна ПЖ у больных 1-й и 2-й 
группы не различались (12,8±2,69 и 12,0±2,56%) и были достоверно ниже, чем 
у больных 3-й группы (15,9±3,03%). При этом отношение стрейна межжелудоч-
ковой перегородки (МЖП) к  стрейну свободной стенки ПЖ (ССПЖ) в  1-й 
группе (1,04±0,43) в  среднем было достоверно ниже, чем во  2-й (1,61±0,52) 
и  3-й (1,29±0,38). Отношение стрейна базального сегмента ССПЖ к  стрейну 
апикального сегмента у больных 1-й группы (0,60±0,37) также было достоверно 
ниже, чем у больных 2-й (1,69±1,57) и 3-й (1,67±1,33) группы.
Заключение. При ИМПЖ отмечается сопоставимое снижение продольного 
стрейна ССПЖ и МЖП, причем стрейн базальных сегментов снижается в боль-
шей мере, чем апикальных. При ТЭЛА снижение стрейна ССПЖ более выра-
жено, чем снижение стрейна МЖП, а снижение стрейна апикальных сегментов 
более выражено, чем базальных. Указанные различия могут быть использо-
ваны для дифференциальной диагностики ИМПЖ и ТЭЛА.

Ключевые слова: деформация миокарда правого желудочка, инфаркт пра-
вого желудочка, тромбоэмболия легочной артерии.
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Cardiac strain in right ventricular myocardial infarction and pulmonary embolism

Mazur E. S.1, Mazur V. V.1, Rabinovich R. M.2, Myasnikov K. S.2, Orlov Yu. A.1

Aim. To study the prospects of using parameters of right ventricle (RV) longitudinal 
strain (LS) during systole for the differential diagnosis of RV myocardial infarction 
(RVMI) and pulmonary embolism (PE).
Material and methods. The study included 83 patients who were hospitalized with 
RVMI or PE in the period from December 2017 to May 2019. The study of RV LS 
using the two-dimensional speckle-tracking echocardiography was carried out in 30 
patients with RVMI (group 1), 15 patients with high-risk PE (group 2), and 38 
patients with intermediate-risk PE (group 3).
Results. The mean values of RV global LS in patients of groups 1 and 2 did not differ 
(12,8±2,69 and 12,0±2,56%, respectively) and were significantly lower than in 
patients of group 3 (15,9±3,03%). The ratio of the interventricular septum (IVS) LS 
to the RV free wall (FW) LS in the group 1 (1,04±0,43) was significantly lower than in 
the groups 2 (1,61±0,52) and 3 (1,29±0,38). The ratio of the LS of the RVFW basal 
segment to the apical segment in group 1 (0,60±0,37) was also significantly lower 
than in groups 2 (1,69±1,57) and 3 (1,67±1,33).
Conclusion. In patients with RVMI, there is a comparable decrease in the LS of the 
RVFW and IVS, and the LS of the basal segment decreases to a greater extent than 

the apical one. In patients with PE, the decrease in the LS of the RVFW is more pro-
nounced than in IVS, and the LS of the apical segment decreases to a greater extent 
than the basal one. These differences can be used for the differential diagnosis 
of RVMI and PE.

Key words: right ventricular strain, right ventricular myocardial infarction, pulmo-
nary embolism.
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Согласно рекомендациям Европейского общества 
кардиологов 2019г [1], эхокардиографическое иссле‑
дование служит методом выбора при подозрении 
на  тромбоэмболию легочной артерии (ТЭЛА) как 
причину развития шока. Выявление признаков пере‑
грузки правого желудочка (ПЖ) служит достаточным 
основанием для диагностики ТЭЛА, если проведение 
мультиспиральной компьютерной ангиопульмоно‑
графии невозможно. Тем не менее, в рекомендациях 
отмечается, что для дифференциальной диагностики 
инфаркта миокарда ПЖ (ИМПЖ) и  ТЭЛА могут 
потребоваться дополнительные эхокардиографиче‑
ские критерии. 

Основанием для такой оговорки послужили 
результаты исследования Casazza F, et al. [2], показав‑
ших что симптом Макконела не  позволяет диффе‑
ренцировать вызванную перегрузкой давлением дис‑
функцию ПЖ от  дисфункции, связанной с  наруше‑
нием его кровоснабжения. Авторы отмечают, что 
различия в уровне давления в легочной артерии также 
далеко не  всегда позволяют дифференцировать 
ИМПЖ и ТЭЛА высокого риска, поскольку в первом 
случае дисфункция левого желудочка может сопровож‑
даться заметным повышением давления в  малом 
круге, а  во  втором, из‑за тяжелой дисфункции ПЖ 
давление в  легочной артерии может оказаться отно‑
сительно невысоким. Кроме того, при исследовании 
больных, находящихся в  критическом состоянии, 
далеко не всегда удается получить качество визуали‑
зации, необходимое для точной оценки градиента 
давления на трикуспидальном клапане.

Учитывая вышеизложенное, представляется акту‑
альным изучение возможностей использования для 
дифференциальной диагностики ИМПЖ и  ТЭЛА 
относительного нового метода ультразвукового иссле‑
дования  — отслеживания пятен серой шкалы уль‑
тразвукового изображения (speckle‑tracking).

Цель работы  — сравнить показатели продольной 
систолической деформации миокарда (longitudinal 
systolic strain) ПЖ при ИМПЖ и ТЭЛА. 

Материал и методы
В исследование включено 83 пациента, находив‑

шихся на  лечении в  ГБУЗ “Областная клиническая 
больница Тверской области” с декабря 2017г по май 
2019г. Исследование было выполнено в соответствии 
со  стандартом Надлежащей клинической практики 
(Good Clinical Practice) и  принципами Хельсинской 
Декларации, было одобрено Этическим комитетом 
ФГБОУ ВО Тверской ГМУ Минздрава России. 
Исследование носило обсервационный характер, 
и  все больные при поступлении в  стационар давали 
письменное информированное согласие на  исполь‑

зование результатов проводимых исследований в на‑ 
учных целях.

У 30 больных был диагностирован ИМПЖ (1‑я 
группа), приведший к  развитию шока. Критериями 
диагностики ИМПЖ были 1) окклюзия правой коро‑
нарной артерии (ПКА) по данным коронарной ангио‑
графии, 2) дилатация ПЖ по данным эхокардиогра‑
фии, выполненной при поступлении больного в ста‑
ционар (аппарат Philips CX50), 3) подъем сегмента ST 
в  отведениях V

3
R и  V

4
R. Всем больным с  ИМПЖ 

было выполнено первичное чрескожное коронарное 
вмешательство с имплантацией стента в ПКА. 

Диагноз ТЭЛА был верифицирован по  данным 
мультиспиральной компьютерной томографии с кон‑
трастированием легочной артерии. У  15 больных 
ТЭЛА привела к  развитию шока (ТЭЛА высокого 
риска, 2‑я группа), у 38 пациентов тяжелых наруше‑
ний системной гемодинамики не отмечалось, но име‑
лись признаки перегрузки ПЖ (ТЭЛА промежуточ‑
ного риска, 3‑я группа).

Эхокардиографическое исследование (аппарат 
Vivid S70, GE) у больных 1‑й и 2‑й группы проводи‑
лось в  первые сутки после стабилизации системной 
гемодинамики, у больных 3‑й группы в день проведе‑
ния компьютерной ангиопульмонографии. Измеря‑
лись диастолический размер ПЖ в продольной пара‑
стернальной позиции и  амплитуда систолического 
смещения кольца трикуспидального клапана (TAPSE) 
в  четырехкамерной позиции. Систолическое давле‑
ние в легочной артерии рассчитывалось по скорости 
регургитации на трикуспидальном клапане. Визуали‑
зация изучаемых структур и расчеты ультразвуковых 
параметров выполнялись с  учетом рекомендаций 
ASE и EACVI [3].

Для определения продольной систолической 
деформации (стрейна) ПЖ в  режиме двухмерного 
отслеживания пятен серой шкалы (speckle tracking), 
в  соответствии с  согласительным документом 
по  стандартизации 2D speckle tracking визуализации 
ПЖ [4, 5], использовалась ПЖ‑фокусированная 
четырехкамерная позиция, в  которой определялась 
продольная деформация базального, медиального 
и  апикального сегментов свободной стенки ПЖ 
(ССПЖ) и  межжелудочковой перегородки (МЖП). 
Согласно рекомендациям ASE и EACVI [3, 6], исполь‑
зовались абсолютные величины стрейна. Глобальный 
стрейн ПЖ рассчитывался как среднее значение 
стрейна всех шести сегментов ПЖ, стрейн ССПЖ 
и  МЖП  — как среднее значение стрейна трех соот‑
ветствующих сегментов. Вычислялись отношение 
стрейна МЖП и ССПЖ (МЖП/ССПЖ) и отношение 
стрейнов базального и апикального сегментов ССПЖ 
(Б/А ССПЖ) и МЖП (Б/А МЖП).
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Результаты
Как следует из  представленных в  таблице 1 дан‑

ных, больные ИМПЖ (1‑я группа) и ТЭЛА (2‑я и 3‑я 
группы) были сопоставимы по возрасту, но доля муж‑
чин среди больных ИМПЖ была выше, чем среди 
больных ТЭЛА. Артериальная гипертензия и  сахар‑
ный диабет с  одинаковой частотой встречались 
во  всех выделенных группах. Такие факторы риска 
ТЭЛА, как венозный тромбоэмболизм в  анамнезе, 
недавняя операция или травма, хронические заболе‑
вания легких и  онкологическая патология редко 
встречались у  больных ИМПЖ, но  в  большинстве 
случаев имели место у больных ТЭЛА. 

На момент обследования уровень систолического 
артериального давления у  больных 1‑й и  2‑й групп 

При статистической обработке рассчитывались 
среднее значение и стандартное отклонение. Значи‑
мость межгрупповых различий определялась с  по‑ 
мощью однофакторного дисперсионного анализа 
и  оценивалась по  методу Ньюмена‑Кейлса. Частот‑
ный анализ проводился по критерию χ2 с введением 
поправки Бонферрони на  множественность межгруп‑
повых сравнений. Межгрупповые различия призна‑
вались статистически значимыми при вероятности 
альфа‑ошибки <5%. Для определения точек разделе‑
ния больных ИМПЖ и ТЭЛА использован ROC‑ана‑
лиз (receiver operating characteristic), позволяющий 
выявить значение количественного признака, разде‑
ляющего объекты исследования на  две качественно 
различающиеся группы.

Таблица 1
Характеристика обследованных больных

Показатель 1-я группа (n=30) 2-я группа (n=15) 3-я группа (n=38)
Возраст, лет 61,8±10,9 57,2±16,0 59,7±14,9
Мужчин, n (%) 27 (90,0) 8 (53,3)1 22 (57,9)1

Артериальная гипертензия, n (%) 19 (63,3) 8 (53,3) 19 (50,0)
Сахарный диабет, n (%) 5 (16,7) 3 (20,0) 5 (13,2)
Факторы риска ТЭЛА, n (%) 4 (13,3) 10 (66,7)1 24 (63,2)1

САД, мм рт.ст. 105,8±16,4 99,5±25,9 128,7±18,81,2

ЧСС >100 в 1 мин, n (%) 5 (16,7) 10 (66,7)1 9 (24,3)2

SpO2 <90%, n (%) 2 (6,7) 11 (73,3)1 8 (21,6)2

СДЛА, мм рт.ст. 32,6±5,5 64,3±12,81 59,6±19,01

Размер ПЖ, см 3,70±0,39 3,71±0,54 3,55±0,49
TAPSE, см 1,18±0,22 1,28±0,33 1,64±0,391,2

Примечания: данные представлены в виде среднего и стандартного отклонения либо в виде абсолютного и относительного значения. 1,2  — статистически 
значимые различия с 1-й и 2-й группой. 
Сокращения: ТЭЛА  — тромбоэмболия легочной артерии, САД  — систолическое артериальное давление, ЧСС  — частота сердечных сокращений, SpO2  — 
сатурация крови кислородом, СДЛА — систолическое давление в легочной артерии, ПЖ — правый желудочек, TAPSE — амплитуда систолического смещения 
кольца трикуспидального клапана.

Таблица 2
Результаты исследования деформации миокарда ПЖ

Показатель 1-я группа (n=30) 2-я группа (n=15) 3-я группа (n=38)
Глобальный стрейн ПЖ, % 12,8±2,69 12,0±2,56 15,9±3,031,2
Стрейн ССПЖ общий, % 12,7±3,44 9,64±2,761 14,6±4,482
•  базальный, % 9,53±4,56 10,8±4,83 17,2±5,511,2
•  медиальный, % 12,2±4,67 9,60±3,09 15,1±5,141,2
•  апикальный, % 16,8±4,09 8,93±4,451 12,5±4,721,2
Стрейн МЖП общий, % 12,2±2,83 14,7±3,221 17,3±2,691,2
•  базальный, % 9,47±3,08 13,9±4,421 17,9±3,541,2
•  медиальный, % 11,2±3,13 15,5±3,911 18,7±3,571,2
•  апикальный, % 17,0±5,57 14,1±5,32 15,2±3,68
МЖП/ССПЖ 1,04±0,43 1,61±0,521 1,29±0,381,2
Б/А ССПЖ 0,60±0,37 1,69±1,571 1,67±1,331
Б/А МЖП 0,64±0,382 1,20±0,731 1,27±0,451

Примечания: данные представлены в виде среднего и стандартного отклонения. 1,2 — статистически значимые различия с 1-й и 2-й группой. 
Сокращения: ПЖ  — правый желудочек, ССПЖ  — свободная стенка правого желудочка, МЖП  — межжелудочковая перегородка, МЖП/ССПЖ  — отношение 
стрейна МЖП к стрейну ССПЖ, Б/А — отношение базального стрейна к апикальному. 
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не  различался и  был существенно ниже, чем в  3‑й 
группе. Тахикардия и  нарушение сатурации крови 
кислородом отмечались у  большинства больных 2‑й 
группы, у четверти больных 3‑й группы и в единич‑
ных случаях встречались в 1‑й группе. Систолическое 
давление в легочной артерии превышало 30 мм рт.ст. 
у 15 (50,0%) больных ИМПЖ и у всех больных ТЭЛА. 
При этом уровень давления у больных ТЭЛА в сред‑
нем был в 2 раза выше, чем у больных ИМПЖ. Дила‑
тация ПЖ отмечалась у всех обследованных больных, 
снижение TAPSE до 1,7 см и более — у всех больных 
1‑й и  2‑й группы и  25 (65,8%) больных 3‑й группы. 
Средние величины размера ПЖ и TAPSE в 1‑й и 2‑й 
группе больных оказались практически одинако‑
выми, в  3‑й группе размер ПЖ в  среднем был 
несколько меньше (p>0,05), а величина TAPSE досто‑
верно больше, чем в первых двух группах.

Средние величины глобального стрейна ПЖ 
у больных 1‑й и 2‑й группы были ниже, чем у боль‑
ных 3‑й группы и  между собой не  различались 
(табл. 2). Однако у больных 1‑й группы средние вели‑
чины стрейна МЖП и стрейна ССПЖ были практи‑
чески равны между собой, а отношение этих показа‑
телей оказалось близким к  1. У  больных 2‑й группы 
отношение стрейна МЖП к  стрейну ССПЖ в  сред‑
нем =1,61, а  у  больных 3‑й группы  — 1,29. Таким 
образом, снижение глобального стрейна ПЖ у боль‑
ных ТЭЛА связано, в первую очередь, со снижением 
стрейна ССПЖ, в  то  время как у  больных ИМПЖ 
снижение глобального стрейна ПЖ в  равной мере 
обусловлено снижением стрейна МЖП и ССПЖ.

ROC‑анализ показал, что точкой разделения боль‑
ным ИМПЖ и ТЭЛА служит значение МЖП/ССПЖ 
=1,18 (площадь под кривой 76,5%). Чувствительность 
критерия 70%, специфичность 80%.

У больных ИМПЖ стрейн ССПЖ снижается 
от  апикальных сегментов к  базальным (p<0,001), 
а  у  больных ТЭЛА  — от  базальных к  апикальным 

(p<0,001). Вследствие этого отношение стрейна на ба‑ 
зальном уровне ССПЖ к  значению стрейна на  апи‑
кальном уровне (Б/А ССПЖ) у  больных ИМПЖ 
равнялось в среднем 0,60, а у больных ТЭЛА — 1,68. 
Точкой разделения больных ИМПЖ и ТЭЛА служит 
значение Б/А ССПЖ, =0,94 (площадь под кривой 
90,2%). Чувствительность критерия 89%, специфич‑
ность 87%.

При ИМПЖ стрейн МЖП, как и стрейн ССПЖ, 
снижается от  апикальных сегментов к  базальным 
(p<0,001), вследствие чего отношение Б/А МЖП 
=0,64. У  больных ТЭЛА средние величины стрейна 
МЖП на базальном и медиальном уровне не различа‑
ются и превосходят значения стрейна на апикальном 
уровне (p<0,01), вследствие чего отношение Б/А 
МЖП =1,25. Точка разделения больных ИМПЖ 
и  ТЭЛА соответствует значению Б/А МЖП =0,85 
(площадь под кривой 88,6%). Чувствительность кри‑
терия 79%, специфичность 87%.

Следует отметить, что значения отношение Б/А 
МЖП коррелирует как с  отношением Б/А ССПЖ 
(r=0,35, p<0,001), так и  с  отношением МЖП/ССПЖ 
(r=0,62, p<0,001). Однако корреляции между отноше‑
нием Б/А ССПЖ и  МЖП/ССПЖ не  отмечается 
(r=0,18, p>0,05), что позволяет использовать их 
в  составе комбинированного критерия диагностики 
ТЭЛА. Хотя  бы один из  рассматриваемых признаков 
(МЖП/ССПЖ ≥1,18 или Б/А ССПЖ ≥0,94) отмечался 
у 52 (98,1%) больных ТЭЛА и лишь у 13 (33,3%) боль‑
ных ИМЖП. Чувствительность такого критерия диа‑
гностики ТЭЛА приближается к  100%, что позволяет 
уверенно исключить эту патологию, если у  пациента 
не выявляется ни одного из рассматриваемых призна‑
ков. Оба рассматриваемых признака были выявлены 
у  32 (60,4%) больных ТЭЛА и  ни  у  кого из  больных 
ИМПЖ, что свидетельствует о  100% специфичности 
такого сочетания для перегрузки ПЖ давлением 
и позволяет уверенно диагностировать ТЭЛА. 

Рис. 1. Деформация миокарда ПЖ при ИМПЖ. 
Примечание: глобальный стрейн — 14,2%, стрейн ССПЖ (14,0%) сопоставим 
со стрейном МЖП (14,3%), стрейн ССПЖ снижается от апикальных отделов 
к базальным, отношение базального стрейна к апикальному =0,61.

Рис. 2. Деформация миокарда ПЖ при ТЭЛА. 
Примечание: глобальный стрейн  — 9,3%, стрейн ССПЖ (7,4%) в 1,5 раза 
меньше стрейна МЖП (11,0%), стрейн ССПЖ снижается от базальных отделов 
к апикальным, отношение базального стрейна к апикальному =2,0.
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Таким образом, проведенное исследование пока‑
зало, что у  больных ИМПЖ снижение глобального 
стрейна ПЖ в  равной мере связано со  снижением 
стрейна ССПЖ и  стрейна МЖП. При этом стрейн 
на уровне базальных сегментов ПЖ снижается в боль‑
шей мере, чем на  уровне апикальных сегментов 
(рис.  1). При ТЭЛА снижение глобального стрейна 
ПЖ связано, главным образом, со снижением стрейна 
ССПЖ и в значительно меньшей мере со снижением 
стрейна МЖП. Снижение стрейна на  апикальном 
уровне ПЖ выражено в большей мере, чем на базаль‑
ном (рис. 2). Выявленные различия деформации ПЖ 
могут быть использованы для дифференциальной 
диагностики ИМПЖ и ТЭЛА.

Обсуждение
По данным литературы, у  здоровых лиц среднее 

значение глобального стрейна ПЖ =24,3% [5], при 
ИМПЖ — 13,7% [7], а при ТЭЛА — 13,1‑17,2% [8‑10]. 
В  настоящем исследовании получены близкие зна‑
чения как у больных ИМПЖ (12,8%), так и у боль‑
ных ТЭЛА (12,0‑15,9%). Однако имеющиеся в лите‑
ратуре данные о  деформации миокарда различных 
отделов ПЖ не в полной мере согласуются с резуль‑
татами настоящего исследования. Так, по  данным 
Platz E, et al. [11], у  здоровых людей стрейн МЖП 
в среднем меньше, чем стрейн ССПЖ (18,5 vs 24,9%). 
Такое же соотношение, по данным Park SJ, et al. [7], 
отмечается у больных ИМПЖ (13,5 vs 15,1%). Однако 
по данным настоящего исследования, средние вели‑
чины стрейна МЖП и  ССПЖ у  больных ИМПЖ 
не различались (12,2 и 12,7%).

При ИМПЖ отношение стрейнов МЖП и ССПЖ 
отражает соотношение тяжести поражения этих отде‑
лов сердца при окклюзии ПКА. В острейшем периоде 
это соотношение зависит от  площади ишемизиро‑
ванных участков миокарда МЖП и ССПЖ, позже — 
от  объема некроза в  этих отделах сердца. Миокард 
ССПЖ получает кровь не  только по  коронарным, 
но и по тебезиевым артериям, вследствие чего нару‑
шение кровотока по  ПКА приводит не  столько 
к  гибели миокардиоцитов, сколько к  их гибернации 
[12, 13]. Улучшение кровоснабжения ведет к  восста‑
новлению сократительной способности миокарда 
и увеличению стрейна ССПЖ, вследствие чего вели‑
чина отношения стрейнов МЖП и ССПЖ снижается.

В настоящей работе изучение деформации мио‑
карда у больных ИМПЖ проводилось в первые сутки 
после реваскуляризации, а  в  работе Park SJ, et al. 
[7]  — в  первые трое суток. Этим можно объяснить 
более низкие значения стрейна ССПЖ у обследован‑
ных нами больных (12,7 vs 15,7%), и  более высокое 
значение отношения МЖП/ССПЖ (1,04 vs 0,89). 
Можно полагать, что в  ранние сроки заболевания 
у  больных с  обширным поражением правого желу‑
дочка отношение МЖП/ССПЖ существенно превы‑

шает 1, т. е. приближается к значениям, характерным 
для ТЭЛА. Вероятно, этим и объясняется невысокая 
специфичность (80%) отношения МЖП/ССПЖ как 
критерия диагностики ТЭЛА.

Вторая особенность деформации миокарда при 
ИМПЖ заключается в  преобладании стрейна апи‑
кальных отделов ССПЖ над стрейном базальных 
отделов, в то время как у здоровых лиц стрейн ССПЖ 
снижается от  базальных сегментов к  апикальным: 
26,5, 25,7 и  21,5% [7]. Снижение стрейна на  базаль‑
ном и медиальном уровне при ИМПЖ связано с тем, 
что ПКА снабжает кровью только базальные и меди‑
альные отделы ССПЖ и  МЖП, в  то  время как их 
апикальные сегменты получают кровь из  передней 
межжелудочковой ветви левой коронарной артерии. 
Очевидно, что чем раньше проводится исследование, 
тем более выражено снижение стрейна базальной 
части ССПЖ и  как следствие тем меньше величина 
отношения стрейнов на  базальном и  апикальном 
уровнях. По  мере восстановления сократительной 
способности базальных отделов ССПЖ это отноше‑
ние возрастает, но не достигает, как правило, показа‑
телей, характерных для ТЭЛА. Этим и  объясняется 
достаточно высокая специфичность (87%) второго 
из предложенных нами критериев диагностики ТЭЛА 
(Б/А ССПЖ ≥0,94).

Снижение стрейна ПЖ при ТЭЛА связано не 
с  ишемическим повреждением миокарда, как при 
ИМПЖ, а с острой перегрузкой ПЖ давлением, след‑
ствием чего становится его дилатация. Дилатация 
сопровождается диастолическим перерастяжением 
миокарда, что уменьшает величину продольной 
систолической деформации миокарда, необходимую 
для изгнания ударного объема крови. На глобальном 
уровне это проявляется уменьшением TAPSE, 
на уровне миокарда — уменьшением стрейна [14, 15].

Можно полагать, что тонкая ССПЖ растягивается 
легче, чем МЖП, вследствие чего при дилатации ПЖ 
стрейн ССПЖ снижается в большей мере, чем стрейн 
МЖП. Действительно, по данным Descotes‑Genon V, 
et al. [9], у больных ТЭЛА без признаков перегрузки 
ПЖ, стрейн МЖП, как и  в  норме, меньше стрейна 
ССПЖ (17,2 vs 20,2%), а при перегрузке ПЖ соотно‑
шение стрейнов МЖП и ССПЖ меняется на проти‑
воположное: 13,5 vs 12,7%. Такое  же соотношение 
стрейнов МЖП и  ССПЖ при перегрузке ПЖ выяв‑
лено в работе Platz E, et al. [11] (15,0 vs 14,2%) и в насто‑
ящем исследовании. 

Соотношение стрейна ССПЖ на  базальном 
и апикальном уровне остается таким же, как у здо‑
ровых людей. По данным Vitarelli A, et al. [8], стрейн 
ССПЖ на апикальном уровне у здоровых лиц в 1,23 
раза меньше, чем на  базальном (26,5 vs 21,5%), 
а у больных ТЭЛА — в 1,22 раза (19,1 и 15,6%). Ана‑
логичное соотношение выявлено и у обследованных 
нами больных ТЭЛА.
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Заключение
Глобальный стрейн ПЖ снижается как у больных 

ИМПЖ, так и у больных ТЭЛА. Однако при ИМПЖ 
отмечается сопоставимое снижение продольного 
стрейна ССПЖ и  МЖП, в  то  время как при ТЭЛА 
снижение стрейна ССПЖ значительно более выра‑
жено, чем снижение стрейна МЖП. Кроме того, при 
ИМПЖ отмечается снижение стрейна от апикальных 

отделов ПЖ к  базальным, а  у  больных ТЭЛА  — 
от  базальных отделов к  апикальным. Выявленные 
различия могут быть использованы для дифференци‑
альной диагностики ИМПЖ и ТЭЛА.

Отношения и  деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Предикторы развития кардиофиброза и кахексии эпикардиальной жировой ткани в отдаленном 
периоде инфаркта миокарда

Барбараш О. Л.1, Груздева О. В.1, Печерина Т. Б.1, Акбашева О. Е.2, Бородкина Д. А.1, Кашталап В. В.1, Каретникова В. Н.1, 
Коков А. Н.1, Брель Н. К.1, Дылева Ю. А.1, Белик Е. В.1, Учасова Е. Г.1, Бычкова Е. Е.1, Кузьмина А. А.1 

Цель. Оценить динамику биохимических маркеров в  госпитальном периоде, 
взаимосвязь со степенью кардиофиброза и толщиной эпикардиальной жиро-
вой ткани (ЭЖТ) через год после инфаркта миокарда (ИМ).
Материал и  методы. Обследовано 88 пациентов (65 мужчин и  23 женщины) 
с ИМ. Процент рубцовых изменений миокарда и толщину ЭЖТ измеряли с по- 
мощью метода магнитно-резонансной томографии (МРТ) через год после ИМ. 
В госпитальном периоде (1-е и 12-е сут.) и через 1 год после перенесенного ИМ 
в сыворотке крови больных определяли концентрацию N-концевого пропептида 
мозгового натрийуретического пептида (NT-proBNP), стимулирующего фактора 
роста (ST2), интерлейкина-33 (ИЛ-33) и коллагена I типа (COL-1). Данные про-
анализированы с использованием методов описательной статистики, корреля-
ционного и ROC-анализа и логистической регрессии (Statistica 9.0).
Результаты. Показано, что через год после ИМ рубцовые изменения мио-
карда выявлены у 68 (77%) пациентов: 27 человек имели кардиофиброз <5% 
миокарда, 22 пациента — от 5 до 15%, а 19 человек имели кардиофиброз >15% 
от общей массы миокарда. Установлено, что формированию кардиофиброза 
в постинфарктном периоде предшествует неблагоприятный анамнестический 
профиль пациента, осложненное клиническое течение госпитального периода 
и более высокие концентрации ST2, NT-proBNP, COL-1 по сравнению с пациен-
тами, не имеющими кардиофиброза. Высокие концентрации ST2, NT-proBNP 
увеличивают риск развития кардиофиброза в 1,2 и 1,8 раза в постгоспиталь-
ном периоде, соответственно. У пациентов с кардиофиброзом >15% уровень 
протективного ИЛ-33 был статистически значимо ниже на 1 сут. ИМ. Обнару-
жено, что толщина ЭЖТ возрастает при фиброзе от  5 до  15%. Увеличение 
толщины ЭЖТ левого (ЭЖТ ЛЖ) и  правого желудочков (ЭЖТ ПЖ) в  1,33 раза 
и 1,34 раза, соответственно, увеличивает риск развития кардиофиброза (ЭЖТ 
ЛЖ, мм (ОШ 1,33; 95%-й ДИ (1,08-1,4), AUC 0,75; ЭЖТ ПЖ, мм (ОШ 1,34; 95%-й 
ДИ (1,15-1,43), AUC 0,79). При рубцовых изменениях >15% миокарда толщина 
ЭЖТ снижается и  коррелирует с  увеличением концентрации NT-proBNP 
в острый период и через год после перенесенного ИМ.
Заключение. Таким образом, развитие кардиофиброза через год после пере-
несенного ИМ ассоциируется с  увеличением ST2, NT-proBNP, COL-1 как 
в госпитальном периоде, так и через 1 год после перенесенного ИМ. Сниже-
ние концентрации ИЛ-33 в госпитальном периоде сопровождается развитием 
фиброза с повреждением >15% поверхности миокарда.

Ключевые слова: эпикардиальная жировая ткань, маркеры кардиофиброза, 
маркеры воспаления.
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Predictors of myocardial fibrosis and loss of epicardial adipose tissue volume in the long-term period 
after myocardial infarction

Barbarash O. L.1, Gruzdeva O. V.1, Pecherina T. B.1, Akbasheva O. E.2, Borodkina D. A.1, Kashtalap V. V.1, Karetnikova V. N.1, Kokov A. N.1, 
Brel N. K.1, Dyleva Yu. A.1, Belik E. V.1, Uchasova E. G.1, Bychkova E. E.1, Kuzmina A. A.1

Aim. To assess the changes of biochemical markers in hospitalization, the relation-
ship with the severity of myocardial fibrosis and the epicardial adipose tissue (EAT) 
thickness one year after myocardial infarction (MI).
Material and methods. A total of 88 patients (65 men and 23 women) with MI were 
examined. The percentage of cicatricial changes in the myocardium and the EAT 
thickness were measured using the magnetic resonance imaging (MRI) one year 
after MI. In the hospitalization (days 1 and 12) and 1 year after MI, the concentra-
tions of N-terminal pro-brain natriuretic peptide (NT-proBNP), stimulating growth 
factor (ST2), interleukin-33 (IL-33) and type I collagen (COL-1). The data were 
analyzed using descriptive statistics, correlation and ROC analysis, and logistic 
regression (Statistica 9.0).
Results. One year after MI, cicatricial changes were detected in 68 (77%) patients: 
27 people had myocardial fibrosis <5%, 22 patients  — 5-15%, and 19 patients 
>15%. We established that myocardial fibrosis after MI is associated with unfavo-
rable medical history, a complicated course during in-hospital period and higher 
concentrations of ST2, NT-proBNP, COL-1 compared with patients without myocar-
dial fibrosis. High levels of ST2, NT-proBNP increase the risk of myocardial fibrosis 
by 1,2 and 1,8 times after hospitalization, respectively. In patients with myocardial 
fibrosis >15%, IL-33 level was significantly lower in the 1st day of MI. It was found 
that the EAT thickness increases with fibrosis of 5-15%. An increase in the left (LV) 
and right ventricular (RV) EAT thickness by 1,33 times and 1,34 times, respectively, 
increases the risk of myocardial fibrosis (LV EAT thickness, mm (OR 1,33; 95% CI 
(1,08-1,4), AUC 0,75; RV EAT thickness, mm (OR 1,34; 95% CI (1,15-1,43), AUC 0,79). 
In patients with myocardial fibrosis >15%, EAT thickness decreases and correlates 
with NT-proBNP increase in the acute period and a one year after MI.
Conclusion. The development of myocardial fibrosis one year after MI is associated 
with an increase in ST2, NT-proBNP, COL-1, both in the hospitalization and 1 year 
after MI. The decrease in IL-33 concentration during hospitalization with MI is 
accompanied by the development of fibrosis >15% of the myocardium.

Key words: epicardial adipose tissue, markers of myocardial fibrosis, markers 
of inflammation.

Relationships and Activities: the study was conducted as part of the fundamental 
theme “Multifocal atherosclerosis and comorbid conditions. Features of diagnosis, 
risk management in a large industrial region of Siberia”.
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Фиброз миокарда наблюдается при многих сер‑
дечно‑сосудистых заболеваниях (ССЗ), включая ише‑
мическую болезнь сердца (ИБС), гипертонию и  кар‑
диомиопатию [1]. В  основе развития фиброза мио‑
карда лежат повреждение и  нарушение адекватной 
перфузии миокарда, гибель части кардиомиоцитов, 
воспаление и как следствие интенсивное образование 
коллагена соединительной ткани. Необратимые струк‑
турно‑функциональные изменения и  перестройка 
архитектуры желудочков для более равномерного рас‑
пределения увеличенной нагрузки на  стенки сердца 
сопровождаются снижением эластичности и сократи‑
тельной способности миокарда. В результате миокард 
не способен активно осущес твлять циркуляцию крови, 
что приводит к  развитию хронической сердечной 
недостаточности (ХСН) с характерными для неё сим‑
птомами и  осложнениями, такими как сильная 
одышка, общая слабость, отёки, увеличение печени, 
гипоксия органов и тканей, застойные явления в лёг‑
ких [2]. Перспективным является изучение роли 
ИЛ‑33/ST2 в  процессах фиброгенеза. Как правило, 
сигнальный путь ИЛ‑33/ST2 обладает противовоспа‑
лительным/антипролиферативным действием, но при 

хроническом воспалении инициирует склерозирова‑
ние соединительной ткани при повреждении легких, 
печени, поджелудочной железы [3]. Роль ИЛ‑33/ST2 
при кардиофиброзе не изучалась. Между тем, ИЛ‑33/
ST2 может быть одним из диагностических показате‑
лей развития кадиофиброза в постгоспитальном пери‑
оде инфаркта миокарда (ИМ).

Существенную роль в фиброзировании миокарда 
играет эпикардиальная жировая ткань (ЭЖТ), распо‑
ложенная в  анатомической близости к  миокарду 
и  способная секретировать факторы фиброгенеза: 
провоспалительные цитокины и адипокины [4]. Ади‑
покины и  провоспалительные цитокины, выделяе‑
мые жировой тканью (ЖТ), способны влиять на мета‑
болические процессы миокарда, усиливать гипертро‑
фию кардиомиоцитов и гибель клеток, потенцировать 
изменения структуры и  состава внеклеточного мат‑
рикса [5]. В свою очередь миокард синтезирует веще‑
ства, регулирующие метаболическую активность 
ЭЖТ, в частности, натрийуретический пептид, кото‑
рый активирует липолиз и термогенез в ЖТ, увеличи‑
вая транскрипцию белков, таких как разобщающий 
белок‑1 (UCP‑1) и  рецептор гамма‑коактиватора 
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мулирующего фактора роста ST2 (тест‑система 
Presage ST2 assay Critical Diagnostics, США); N‑конце‑
вого пропептида мозгового натрийуретического пеп‑
тида (NT‑proBNP Biomedica, Словакия), коллагена 
I  типа (Collagen Type I (COL‑1) Cloud‑Clone Corp., 
США); интерлейкина‑33 (eBiosciens Human IL‑33 
Platinum ELISA, США).

Кардиофиброз оценивали по  проценту рубцовых 
изменений миокарда. Через 1 год после перенесен‑
ного ИМ пациентам была выполнена МРТ сердца 
с введением контраста на МР‑томографе ExelartAtlas 
1.5 (Toshiba, Япония) с напряженностью магнитного 
поля 1,5 Тесла. В  качестве контрастного агента 
использовали парамагнитный гадолиниевый кон‑
трастный препарат в  концентрации 0,5  ммоль/мл. 
Для визуализации зон кардиофиброза, представляю‑
щих собой участки замедленного вымывания пара‑
магнитного контрастного вещества из  миокарда, 
выполняли отсроченное сканирование через 6 мин 
от  введения препарата с  использованием Т1‑взве‑
шенных импульсных последовательностей со  следу‑
ющими параметрами сканирования: время эхо 
(ТЕ)  — 24 мс, время повтора (TR)  — 1000 мс, угол 
наклона (FA)  — 90o, матрица  — 256x256, толщина 
среза  — 7  мм, ориентация срезов по  короткой оси 
ЛЖ. Полученные изображения в  формате DICOM 
обрабатывали и  анализировали с  использованием 
свободного программного продукта Segment version 
2.0 R 4265 (Medviso AB, Lund, Швеция). При наличии 
рубцовых изменений миокарда автоматически рас‑
считывался процент кардиофиброза от общей массы 
миокарда. 

Определение площади висцеральной жировой 
ткани (ВЖТ), подкожной жировой ткани (ПЖТ) 
и толщины ЭЖТ ПЖ и ЭЖТ ЛЖ проводилось на маг‑
нитно‑резонансном томографе ExelartAtlas 1.5 (Toshi‑ 
ba, Япония) через 1 год после перенесенного ИМ.  При 
площади ВЖТ >130  см2 и  коэффициенте отношения 
площади висцеральной к  подкожной жировой ткани 
(ВЖТ/ПЖТ) больше либо равном 0,4 выставляли ВО. 

Статистическую обработку результатов осуще‑
ствляли c использованием пакета прикладных про‑
грамм “STATISTICA 6.1” и  “SPSS 17.0 for Windows”. 
Для оценки характера распределения в совокупности 
по выборочным данным использовали тест Колмого‑
рова‑Смирнова. Результаты представлены в  виде 
медианы (Mе) и квартилей (Me: Q1;Q3). Для сравне‑
ния независимых групп с распределением признаков 
отличных от нормального использовали U‑критерий 
Манна‑Уитни. Анализ различия частот в двух незави‑
симых группах проводили при помощи точного кри‑
терия Фишера с  двусторонней доверительной вероят‑
ностью. Анализ связи между несколькими независи‑
мыми переменными проводили с помощью логисти‑ 
ческой регрессии и  ROC‑анализа. Статистически 
значимыми считали различия при p<0,05.

1  альфа (PGC‑1α), активируемый пролифератором 
пероксисом, ограничивающих рост ЖТ [6].

Взаимосвязь между степенью фиброзирования 
миокарда и объемом ЭЖТ после перенесенного ИМ 
ранее не  изучалась. Однако изучение показателей, 
связанных с  кардиофиброзом и  толщиной ЭЖТ, 
может иметь как теоретическое, так и  практическое 
значение для выявления ранних признаков кардио‑
фиброза, мониторинга лечения и прогноза ССЗ.

Цель исследования: оценить динамику биохими‑
ческих маркеров фиброза в  госпитальном периоде, 
взаимосвязь со степенью кардиофиброза и толщиной 
ЭЖТ через год после ИМ с  подъемом сегмента ST.

Материал и методы
Исследование было проведено в  соответствии 

со  стандартами надлежащей клинической практики 
(Good Clinical Practice) и  принципами Хельсинской 
Декларации, протокол исследования одобрен незави‑
симым локальным этическим комитетом. В исследо‑
вание включено 88 пациентов (65 мужчин и 23 жен‑
щины) с ИМ с подъемом сегмента ST. Все пациенты 
подписывали информированное согласие на участие 
в исследовании и обработку полученных результатов. 
Средний возраст больных составил 54,6 (47,7;62,7) 
года. Диагноз ИМ установлен согласно критериям 
Российского кардиологического общества — наличие 
типичного болевого синдрома продолжительностью 
>15 мин, изменений электрокардиограммы (ЭКГ, 
подъем ST как минимум в  двух последовательных 
отведениях) и  лабораторных показателей (повыше‑
ние уровней креатинфосфокиназы (КФК) и  ее МВ‑
фракции (КФК‑МВ), тропонина Т). Критериями 
исключения явились возраст пациентов моложе 45 
и  старше 80 лет и  наличие тяжелой сопутствующей 
патологии: онкологические, инфекционные, психи‑
ческие заболевания, хроническая обструктивная 
болезнь легких, болезни соединительной ткани, 
почечная и  гепатоцеллюлярная недостаточность, 
острая сердечная недостаточность Killip III класса 
и выше, нарушения углеводного обмена (нарушение 
гликемии натощак, нарушение толерантности к  угле‑
водам, сахарный диабет (СД)).

У всех пациентов в  качестве реперфузионной 
терапии применяли первичное чрескожное коронар‑
ное вмешательство (ЧКВ) инфаркт‑зависимой арте‑
рии. На всем протяжении периода наблюдения в ста‑
ционаре (в среднем 12 дней) во  всех исследуемых 
группах с  одинаковой частотой применялись β‑ад‑ 
реноблокаторы, ингибиторы ангиотензинпревраща‑
ющего фермента, блокаторы Са2+‑каналов, диуре‑
тики, нитраты, аспирин, гепарин и клопидогрел. 

В госпитальном периоде на  1‑е, 12‑е сут. и  через 
1  год после перенесённого ИМ у  всех пациентов 
в  сыворотке крови иммуноферментным методом 
определяли следующие показатели: содержание сти‑
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Результаты
Результаты оценки распространённости рубцо‑

вых изменений миокарда методом МРТ представ‑
лены на рисунке 1. Через 1 год после ИМ у 68 (77%) 
пациентов были выявлены рубцовые изменения 
миокарда, у  20 пациентов фибротические измене‑
ния миокарда не были обнаружены. По факту реги‑
страции и распространённости кардиофиброза все 
пациенты были поделены на 4 группы: 1 группа — 
20 человек без кардиофиброза, во  вторую группу 
вошли пациенты с  поражением от  1% до  5% мио‑
карда (n=27), в третью — от 6 до 15% (n=22), и в чет‑
вертую группу  — с  фиброзом >15% площади мио‑
карда (n=19). 

Клинико‑анамнестическая характеристика паци‑
ентов в зависимости от степени кардиофиброза пред‑

ставлена в  таблице 1. Пациенты исследуемых групп 
были сопоставимы по возрасту, полу и наличию фак‑
торов риска ИБС, таких как артериальная гипертен‑
зия, распространённость ожирения и  наличие СД 
в анамнезе, а также отягощенный семейный анамнез 
по ИБС (р>0,05). У пациентов, у которых в дальней‑
шем развился кардиофиброз, отмечалась гиперхоле‑
стеринемия, наличие клиники стенокардии и  ХСН 
до  манифестации ИМ, а  также курение в  анамнезе, 
по  сравнению с  пациентами без рубцовых измене‑
ний. Наличие предшествующего ИМ в  анамнезе 
и Q‑образующего ИМ на момент обследования были 
характерны для пациентов с  рубцовыми изменени‑
ями миокарда >5%.

Для пациентов с  кардиофиброзом были харак‑
терны неблагоприятный прогноз уже на  госпиталь‑

Таблица 1
Клинико-анамнестическая характеристика пациентов с ИМ зависимости от наличия кардиофиброза, n (%)

Показатели 1 группа
Пациенты 
без кардиофиброза,
n=20

2 группа
Пациенты  
с кардиофиброзом  
<5% миокарда  
левого желудочка, n=27

3 группа
Пациенты  
с кардиофиброзом 
5-15% миокарда  
левого желудочка, n=22

4 группа
Пациенты  
с кардиофиброзом  
>15% миокарда  
левого желудочка, n=19

n (%) n (%) n (%) n (%)
Возраст 57,7 (51,5;63,5) 51,50 (45,0;62,0) 54,7 (52,5;64,5) 56,50 (51,0;64,2)
Пол/мужской 20 (100%) 18 (66,6%) 14 (63,6%) 13 (68,4%)
ИМТ, кг/м2 27,1 (18,3:37,4) 27,4 (17,1:38,1) 26,5 (19,3:33,4) 28,5 (18,3:37,1)
Распространённость ожирения (ИМТ ≥30,0 кг/м2) 5 (25%) 6 (22%) 6 (27,7%) 5 (26,3%)
Артериальная гипертензия в анамнезе 19 (65,5%) 18 (66,6%) 12 (54,5%) 15 (78,9%)
Курение 9 (45,0%) 15 (55,5%)а 18 (81,8%) а,b 17 (89,4%) а,c

Отягощенный семейный анамнез по ИБС 1 (5%) 1 (3,7%) 2 (9,1%) 2 (10,5%)
Дислипидемия в анамнезе 5 (25,0%) 17 (62,9%) a 19 (86,3%) a,b 19 (100%) a,c

Клиника стенокардии до ИМ 5 (25,0%) 12 (44,4%) 13 (59,0%) a,b 18 (94,7%) a,c,d

Хроническая сердечная недостаточность до ИМ 0 3 (11,1%) a 10 (45,4%) a,b 13 (68,4%) a,c

Инфаркт миокарда в анамнезе 0 0 1 (4,5%) a,b 3 (15,7%) a,c

Тип острого коронарного синдрома 
Q-образующий ИМ 0 0 2 (9%) 3 (15,7%) а,c

Q-необразующий ИМ 20 (100%) 27 (100,0%) 20 (91,0%) 16 (84,3%)
Осложнения ИМ (в госпитальном периоде)
Острая сердечная недостаточность (по Killip) 
I класс 17 (85,0%) 20 (74,1%) 11 (55,0%) 8 (42,1%)
II класс 3 (15,0%) 7 (25,9%) 11 (55,0%) a,b 11 (57,8%) a,c

Впервые возникшие нарушения ритма 0 8 (29,6%) a 12 (54,5%) a,b 11 (57,9%) a,c,d

Ранняя постинфарктная стенокардия 2 (10%) 5 (18,5%) 8 (36,3%) a,b 7 (36,8%) a,c

Рецидив инфаркта миокарда 0 0 0 0
Морфометрические характеристики жировой ткани по данным МРТ
Общая площадь абдоминального жира, см2 442,8 (150,4:610,8) 483,4 (312,3:690,0) 487,0 (312,1:736,5) 511,1 (281,3:678,5)
ВЖТ, см2 156,0 (64,1:258,6) 173,6 (103,3:259,3) 178,2 (64,7:355,0) 195,0 (108,3:304,4) 

ПЖТ, см2 286,6 (159:498) 309,8 (173,7:499,2) 308,8 (172,1:498,5) 316 ,2 (165,5:498,5)
ВЖТ/ПЖТ 0,54 (0,4:0,56) 0,55 (0,60:0,72) 0,57 (0,37:0,71) 0,61 (0,61:0,65)

Примечания: a — p<0,05 — значимость различий по сравнению с группой пациентов без формирования кардиофиброза, b — p<0,05 — значимость различий 
между 2 и 3 группами, c — p<0,05 — значимость различий между 2 и 4 группами, d — p<0,05 — значимость различий между 3 и 4 группами.
Сокращения: ВЖТ — висцеральная жировая ткань, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, ИМТ — индекс массы тела, МРТ — магнитно-
резонансная томография, ПЖТ — подкожная жировая ткань.
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ном этапе: так, среди пациентов 2‑й, 3‑й и 4‑й группы 
регистрировались острая сердечная недостаточность 
II класса (по Killip), нарушения ритма сердца и ран‑
няя постинфарктная стенокардия. 

Несмотря на то, что пациенты статистически зна‑
чимо не  различались по  величине площади ВЖТ 
и по факту наличия ВО (см. табл. 1), толщина ЭЖТ 
была тесно связана с  распространённостью кардио‑
фиброза. Так, прослеживался статистически значи‑
мый рост толщины ЖТ при наличии от  5 до  15% 
фибротических повреждений. Однако у  пациентов 
с  фиброзом >15% толщина ЭЖТ, напротив, умень‑
шилась на 16% по сравнению с предыдущей стадией 
(6‑15%) (рис. 2).

Наличие связи между кардиофиброзом и  ЭЖТ 
подтверждено результатами логистического регрес‑
сионного анализа. Так, увеличение толщины ЭЖТ 
ЛЖ и  ЭЖТ ПЖ в  1,33 раза и  1,34 раза, соответ‑
ственно, повышает риск развития кардиофиброза 
(ЭЖТ ЛЖ, мм (отношение шансов (ОШ) 1,33; 95% 
доверительный интервал (ДИ) (1,08‑1,4), AUC 0,75; 
ЭЖТ ПЖ, мм (ОШ 1,34; 95% ДИ (1,15‑1,43), AUC 
0,79). Следует отметить, что и  увеличение площади 
ВЖТ в абдоминальной области также усиливало риск 
развития кардиофиброза в постинфарктном периоде, 
но связь оказалась более слабой, чем в случае с ЭЖТ 
(ОШ 1,21; 95% ДИ (1,15‑1,53), AUC 0,69). 

Ответ сердечной ткани на повреждение включает 
каскад воспалительных и  провоспалительных реак‑
ций, изменения в матричной среде кардиомиоцитов, 

индукцию и высвобождение факторов роста и цито‑
кинов. Полученные результаты указывают на то, что 
повреждение миокарда на  фоне острой коронарной 
катастрофы (1‑е сут. ИМ) характеризуется более 
высокими концентрациями NT‑proBNP, ST2, COL‑1 
у пациентов со степенью фиброза от 5 до 15% и более, 
по сравнению с пациентами, не имеющими кардио‑

22,7
(n=20)

30,8
(n=27)

25,0
(n=22)

21,5
(n=19)

Пациенты без кардиофиброза, n=20

Пациенты с кардиофиброзом менее 5% 
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Рис. 1. Распространённость рубцовых изменений миокарда у пациентов с ИБС 
через 1 год после перенесённого ИМ.
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Рис. 2. Толщина ЭЖТ в зависимости от наличия кардиофиброза у пациентов через год после ИМ.
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фиброза (рис. 3). В  отличие от  остальных исследуе‑
мых показателей, уровень проективного ИЛ‑33 ста‑
тистически значимо снижался в  1‑е сут. ИМ только 
у пациентов с кардиофиброзом >15%. Через год после 
коронарной катастрофы уровни NT‑proBNP и  ST2 
достигли значений группы пациентов без кардиофи‑
броза. Хотя концентрация COL‑1 в группе пациентов 
с кардиофиброзом на 12‑е сут. снижалась по сравне‑
нию с острым периодом ИМ (почти в 2 раза), в даль‑
нейшем через 1 год у  пациентов с  кардиофиброзом 

>15% концентрация COL‑1 была в 1,4 раза выше, чем 
у группы без кардиофиброза. 

Среди биохимических показателей наиболее 
информативными для прогнозирования риска разви‑
тия кардиофиброза оказались концентрации ST2, 
NT‑proBNP как в  ранний период, так и  через 1 год 
после перенесенного ИМ (табл. 2). 

Кроме того, обнаружены корреляционные зави‑
симости между морфометрическими параметрами 
ЭЖТ и уровнем ST2 и NT‑proBNP (табл. 3). Установ‑
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Рис. 3. Биохимические показатели в госпитальном и постгоспитальном периоде ИМ в зависимости от степени кардиофиброза.
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лено, что увеличение концентрации ST2 в госпиталь‑
ном периоде положительно коррелирует с  увеличе‑
нием толщины ЭЖТ как левого, так и правого желу‑
дочков. Концентрация NT‑proBNP, напротив, 
находилась в обратной пропорциональной зависимо‑
сти от толщины ЭЖТ уже на госпитальном периоде, 
которая сохранялась через 1 год после перенесенного 
ИМ. 

Таким образом, развитие кардиофиброза через 
год после перенесенного ИМ ассоциируется с увели‑
чением концентрации ST2, NT‑proBNP и  COL‑1 
в сыворотке крови, как в госпитальном периоде, так 
и  через 1 год после перенесенного ИМ. Снижение 
концентрации ИЛ‑33 в госпитальном периоде сопро‑
вождается развитием фиброза с повреждением >15% 
поверхности миокарда.

Обсуждение 
В результате проведенного исследования выяв‑

лено, что 77% пациентов через год после ИМ имели 
рубцовые изменения миокарда разной степени выра‑
женности: <5%, от 5 до 15% и >15% от общей массы 
миокарда. Вместе с  тем, были пациенты, у  которых 
кардиофиброз не развился. С целью выявления воз‑
можных предикторов развития кардиофиброза были 
проанализированы клинико‑анамнестические и био‑
химические данные, которые определяли в  госпи‑
тальном периоде и  через 1 год после перенесенного 
ИМ. Установлено, что формированию кардиофи‑
броза в  постинфарктном периоде предшествует 
неблагоприятный анамнестический профиль паци‑
ента — высокая распространённость дислипидемии, 
гиперхолестеролемии, курение, клиника стенокар‑
дии и ХСН до ИМ. Наличие ИМ в анамнезе и Q‑обра‑
зующего ИМ были характерны для пациентов с пора‑
жением >5% миокарда рубцовыми изменениями 
(табл. 1). Вероятно, в данном случае, повторный ИМ 
приводит к  более выраженным повреждениям 
кардио миоцитов и фиброзированию миокарда.

Пациенты, у  которых через год диагностировали 
рубцовые изменения миокарда, имели неблагоприят‑
ный прогноз уже на госпитальном периоде: регистри‑
ровались острая сердечная недостаточность II класса 
(по Killip), нарушения ритма сердца и ранняя постин‑
фарктная стенокардия. Лабораторные показатели 
при кардиофиброзе характеризовались возрастанием 

на  1‑е сут. концентрации NT‑proBNP, с  максималь‑
ным значением в  группе пациентов с  выраженным 
фиброзом (>15%). 

Известно, что 1‑е сут. ИМ соответствуют острому 
периоду заболевания, характеризующемуся гемоди‑
намическим стрессом, активацией симпатоадренало‑
вой системы, воспалительных и  репаративных про‑
цессов, а также инициацией фиброгенеза. Гемодина‑
мический стресс в  остром периоде ИМ является 
пусковым фактором для экспрессии натрийуретиче‑
ского пептида, гормона, обладающего плеотропным 
эффектом. Так, он увеличивает диурез и вазодилата‑
цию, снижает активность ренин‑ангиотензин‑альдо‑
стероновой системы, подавляет гипертрофию сердца, 
фиброз миокарда и  апоптоз кардиомиоцитов. 
Помимо гемодинамических эффектов, натрийурети‑
ческий пептид способен вызывать обратимое ремоде‑
лирование сердца, активируя антифибротические 
процессы и  регулируя ряд ключевых элементов 
фиброгенеза, таких как трансформирующий фактор 
роста‑β1 и эндотелин‑1. В нашем исследовании кон‑
центрация NT‑proBNP повышалась, очевидно, из‑за 
гемодинамического стресса, что отражает более 
выраженное расстройство гемодинамики у  этих 
пациентов. 

Следует отметить, что в  госпитальном периоде 
ИМ у  пациентов, у  которых в  дальнейшем не  был 
выявлен кардиофиброз, наблюдалось увеличение 
концентрации ИЛ‑33 (рис. 3). ИЛ‑33 образует ком‑
плекс с ST2L, который обладает провоспалительным 
действием за  счет инактивации ядерного фактора 
каппа B (NF‑kB). Результаты экспериментальных 

Таблица 2
ОШ, 95% ДИ и площадь под характеристической ROC-кривой (AUС) при выявлении кардиофиброза

Показатель 1-е сутки ИМ 1 год после ИМ
ОШ 95%-й ДИ р AUС ОШ 95%-й ДИ р AUC

ST2, нг/мл 1,41 1,04-1,5 0,02 0,86 1,2 1,79-7,41 0,00 0,68
Nt-proBNP, нг/мл 1,21 0,75-2,31 0,00 0,82 1,80 0,99-4,48 0,01 0,72

Сокращения: ДИ — доверительный интервал, ИМ — инфаркт миокарда, ОШ — отношение шансов, AUС — площадь под ROC-кривой, NT-proBNP — N-концевой 
пропептид мозгового натрийуретического пептида, ST2 — стимулирующий фактор роста.

Таблица 3
Коэффициенты корреляции Спирмена (r)  

между уровнем ST2, Nt-proBNP и толщиной ЭЖТ

Показатель ЭЖТ ЛЖ, мм ЭЖТ ПЖ, мм
ST2, 1 сутки r=0,31; p=0,01 r=0,28; p=0,04
ST2, 12 сутки r=0,37; p=0,04 r=0,38; p=0,04
Nt-proBNP, 12 сутки r=-0,29; p=0,03 r=-0,33; p=0,01
Nt-proBNP, 1 год r=-0,39; p=0,03 r=-0,23; p=0,03

Сокращения: ЭЖТ ЛЖ — толщина эпикардиального жира левого желудочка, 
ЭЖТ ПЖ — толщина эпикардиального жира правого желудочка, NT-proBNP — 
N-концевой пропептид мозгового натрийуретического пептида, ST2 — стиму-
лирующий фактор роста.
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и  клинических исследований показали, что ИЛ‑33 
играет регуляторную роль в дисфункции кардиомио‑
цитов после ИМ. В эксперименте добавление ИЛ‑33 
к культуре кардиомиоцитов ингибировало индуциро‑
ванный гипоксией апоптоз за  счет увеличения экс‑
прессии ингибиторов этого процесса и  уменьшения 
активности каспазы‑3, энзима, усиливающего апоп‑
тоз [7]. Подкожная инъекция ИЛ‑33 уменьшала зону 
инфаркта, фиброз и апоптоз миокарда. В то же время 
добавление ST2 способствовало уменьшению этих 
эффектов в  прямой зависимости от  концентрации 
ST2 [3]. Кроме того, сигнальный путь ИЛ‑33/ST2, 
вероятно, усиливает устойчивость атеросклеротиче‑
ских бляшек. Хорошо известно, что интерферон‑γ 
(IFN‑γ), вырабатываемый Th1‑лимфоцитами, может 
стимулировать экспрессию макрофагами матрикс‑
ных металлопротеиназ (ММР) — энзимов, поврежда‑
ющих и  дестабилизирующих атеросклеротические 
бляшки. В  ранее проведенных исследованиях пока‑
зано, что в  острой фазе ИМ концентрация MMP‑9 
преимущественно повышается в инфаркт‑зависимой 
коронарной артерии, но  не в  системном кровотоке. 
ИЛ‑33, снижая уровень IFN‑γ в  сыворотке, предот‑ 
вращает активацию ММР, разрушение внеклеточ‑
ного матрикса и разрыв бляшки [8]. 

Вероятно, у  пациентов без фиброза взаимодей‑
ствие ИЛ‑33 и ST2L оказывает кардиопротекторное 
действие, предупреждает и/или замедляет развитие 
кардиофиброза, гипертрофии и  апоптоза кардио‑
миоцитов. Этот кардиозащитный эффект осуществ‑
ляется исключительно через рецептор ST2 L, но не 
через растворимую форму ST2. В свою очередь рас‑
творимая форма ST2, конкурируя с  ST2L, активно 
связывается с  ИЛ‑33 и  блокирует систему ИЛ‑33/
ST2L. У больных с кардиофиброзом кардиопротек‑
торный эффект ИЛ‑33, по‑видимому, нивелируется 
за счет более высокого содержания ST2. По нашим 
данным, концентрация ST2 увеличивается в  1,2 
раза, в  1,8 раз и  в  2,2 раза, соответственно, при 
фиброзе <5%, от  5‑15% и  >15% поврежденного мио‑
карда. Очевидно, что чем больше блокада кардио‑
протективного ИЛ‑33 в госпитальном периоде, тем 
более выражен будет фиброз в  постгоспитальном 
периоде ИМ.

Установлено, что не только отягощенный анамнез 
и более тяжелое течение госпитального периода ИМ 
ассоциировано с  формированием рубцовых измене‑
ний миокарда. Так, количество эпикардиального 
жирового депо у  пациентов, перенесших ИМ, взаи‑
мосвязано с  объемом постинфарктного кардиофи‑
броза. Вероятно, увеличение ЭЖТ является неблаго‑
приятным фактором постгоспитального периода. 
Результаты клинических исследований демонстри‑
руют положительную связь объема ЭЖТ с  коронар‑
ным атеросклерозом и риском ССЗ [9, 10]. Известно, 
что ЭЖТ имеет фенотип, более близкий к фенотипу 

ВЖT, при коронарном атеросклерозе транскриптóм 
ЭЖТ смещается в  сторону провоспалительного фе‑ 
нотипа и, таким образом, способствует прогрессиро‑
ванию атеросклероза.

Увеличение толщины ЭЖТ в  миокарде предсер‑
дия может усиливать продукцию Nt‑proBNP, кото‑
рый вызывает адипогенную дифференцировку 
мультипотентной мезенхимальной стволовой 
клетки, происходящей из  эпикарда. Мезенхималь‑
ные стволовые клетки эпикарда подвергаются 
трансформации в  адипоциты в  ответ на  адипоген‑
ные стимулы кардиомиоцитов. На  мышиных моде‑
лях повреждения миокарда показано, что клетки, 
происходящие из  эпикардиальных предшественни‑
ков, дифференцируются в  адипоциты вокруг 
инфарктной зоны [11]. Точно так же периатриальное 
накопление ЖT при сердечной недостаточности 
(СН) считается результатом действия адипогенных 
факторов, выделяемых дисфункциональными пред‑
сердными миоцитами. В свою очередь, ЭЖТ может 
способствовать фиброзу соседнего предсердного 
миокарда, секретируя цитокины, такие как активин 
A, или инициировать фиброз субэпикарда предсер‑
дий, таким образом, влияя на механическую функ‑
цию предсердий [12]. 

Однако при выраженном кардиосклерозе (склеро‑
зирование >15% миокарда), объем ЭЖТ, напротив, 
снижается. Обнаруженный феномен “кахексии” 
ЭЖТ при выраженных рубцовых изменениях мио‑
карда на  первый взгляд противоречит имеющимся 
представлениям об индуцирующем атерогенном вли‑
янии адипокинов и цитокинов из ЭЖТ на кардиомио‑
циты и  коронарные сосуды. По‑видимому, одной 
из причин кахексии ЭЖТ при самых высоких цифрах 
кардиофиброза является максимальная экспрессия 
NT‑proBNP в кардиомиоцитах. Вероятно, в условиях 
хронического увеличения концентрации NT‑proBNP 
его влияние на  липолиз преобладает над адипоген‑
ным эффектом, что и приводит к снижению объема 
ЭЖТ. Конверсия эффекта гормона может быть свя‑
зана с изменением соотношения рецепторов натрий‑
уретического пептида типа А  (NPRA) к  Nt‑proBNP 
в  жировой ткани и  клиренс‑рецепторов натрийуре‑
тического пептида (NPRC), что является важным 
регулятором общей активности натрийуретического 
пептида. Связывание Nt‑proBNP с  NPRA вызывает 
изменения в расходе энергии и метаболизме, способ‑
ствует появлению коричневых адипоцитов в складках 
белой жировой ткани [13], улучшая диастолическую 
функцию сердца. Рецептор Nt‑proBNP NPRA обла‑
дает природной активностью гуанилилциклазы. При 
связывании натрийуретических пептидов с  NPRA 
в  адипоците рецепторная гуанилилциклаза активиру‑
ется, продуцируя циклический гуанозинмонофосфат 
(цГМФ), который затем активирует внутриклеточ‑
ную протеинкиназe G (PKG) [12]. PKG фосфорили‑
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точного профиля маркеров фиброза — белка COL‑1, 
еще на госпитальном этапе, т. е. в острый период ИМ. 
Как известно, фиброз миокарда — сложный патоло‑
гический процесс, характеризующийся чрезмерной 
пролиферацией сердечных фибробластов, аномаль‑
ным отложением и  распределением коллагенов  — 
основных компонентов внеклеточного матрикса. 
Полученные данные подтверждают инициацию фиб‑ 
рогенеза в остром периоде ИМ. 

Основным ограничением нашего исследования 
может являться малое количество пациентов. 

Таким образом, развитию кардиофиброза в отда‑
ленном периоде ИМ предшествует изменение спек‑
тра биохимических показателей в  остром периоде 
заболевания: увеличение концентрации ST2, Nt‑
proBNP и  снижение ИЛ‑33. Наиболее информатив‑
ным является увеличение ST2 на 1 сут. ИМ, что повы‑
шает в 1,4 раза риск развития кардиофиброза в пост‑
госпитальном периоде. Длительно сохраняющийся, 
через год после перенесенного ИМ, высокий уровень 
Nt‑proBNP в 1,8 раз увеличивает риск развития кар‑
диофиброза. ЭЖТ принимает активное участие 
в  формировании кардиосклеротических изменений: 
толщина прямо пропорционально зависит от уровня 
ST2 и  обратно пропорционально связана с  концен‑
трацией Nt‑proBNP. Количество ЭЖТ возрастает при 
фиброзе от 5 до 15% и снижается при рубцовых изме‑
нениях >15% миокарда. Использование панели био‑
химических сывороточных детерминант фиброза 
миокарда и развития кахексии ЭЖТ совместно с ин‑ 
струментальными методами визуализации (МРТ) 
позволит повысить диагностику кардиосклеротиче‑
ских изменений и  улучшить стратификацию риска 
ССЗ. 

Отношения и деятельность: исследование выполнено 
в  рамках фундаментальной темы НИИ “Мультифо‑
кальный атеросклероз и коморбидные состояния. Осо‑
бенности диагностики, управления рисками в условиях 
крупного промышленного региона Сибири”.

рует несколько липолитических белков, включая гор‑
мон‑чувствительную липазу, перилипин и триглице‑
рид‑липазу жировой ткани, что приводит к  рас‑ 
щеплению накопленных триглицеридов в свободные 
жирные кислоты (СЖК). Параллельно PKG фосфо‑
рилирует митоген‑активируемую протеинкиназу 
(p38MAPK), которая модулирует термогенную про‑
грамму бурого жира, увеличивая транскрипцию бел‑
ков, таких как разобщающий белок‑1 (UCP‑1) 
и  рецептор гамма‑коактиватора 1 альфа (PGC‑1α), 
активируемый пролифератором пероксисом. UCP‑1 
отвечает за разобщение окислительного фосфорили‑
рования, а  PGC1α является ключевым регулятором 
окислительного метаболизма. UCP1 и  PGC‑1α сти‑
мулируют митохондриальный биогенез, разобщая 
окисление с  фосфорилированием, что приводит 
к увеличению расхода энергии и таким образом огра‑
ничивает расширение ЖТ. Усиливать липолитиче‑
ский эффект NT‑proBNP может снижение количе‑
ства клиренс‑рецепторов NPRC, которые осущес тв‑
ляют связывание NT‑proBNP из  кровообращения 
для интернализации и последующей деградации [14]. 

Активация липолиза при кардиофиброзе под дей‑
ствием Nt‑proBNP может отягощать течение госпи‑
тального и  постгостипального периода. Известно, 
что продукты липолиза СЖК обладают кардиотокси‑
ческим действием. Ранее нами было показано, что 
высокая концентрация СЖК в  остром периоде ИМ 
является прогностически неблагоприятным факто‑
ром госпитального и  отдаленного прогноза у  такой 
категории пациентов. Так, увеличение уровня СЖК 
многократно повышало риск развития острой сер‑
дечной недостаточности, постинфарктной стенокар‑
дии и нарушений ритма сердца в раннем госпиталь‑
ном периоде ИМ. Высокий уровень СЖК в  госпи‑
тальном периоде ИМ был также связан с манифеста‑ 
цией СД 2 типа и прогрессированием СН в отдален‑
ном (в течение года) периоде заболевания [15].

Формирование кардиофиброза в  отдаленном 
периоде ИМ сопровождалось изменением сыворо‑
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Уровни пропротеин конвертазы субтилизин/кексин 9 типа у пациентов с острым инфарктом 
миокарда

Гимадеева А. Д., Галявич А. С., Галеева З. М., Балеева Л. В.

Цель. Изучить уровни пропротеин конвертазы субтилизин/кексин 9 типа 
(PCSK9) у пациентов с острым инфарктом миокарда (ИМ). 
Материал и методы. В исследование были включены 74 пациента с острым 
ИМ. Определение уровня PCSK9 производилось методом иммунофермент-
ного анализа.
Результаты. Средние величины уровней PCSK9 были 479,7±15,4 нг/мл. 
Не  выявлено статистически значимой корреляции уровня PCSK9 с  уровнем 
общего холестерина, холестерином липопротеидов низкой плотности (ХС-
ЛНП), холестерином липопротеидов высокой плотности (ХС-ЛВП), триглице-
ридами. В  группе курящих пациентов выявлена значимая обратная корреля-
ция между уровнями PCSK9 и  ХС-ЛВП (-0,45; p=0,039). В  группе пациентов 
с индексом массы тела (ИМТ) <25 кг/м2 выявлена значимая обратная корреля-
ция уровней PCSK9 c общим холестерином (-0,45, р=0,008) и  ХС-ЛВП (-0,42; 
р=0,029) и ХС-ЛНП (-0,47; р=0,003).
Заключение. У пациентов с ИМ корреляция уровней PCSK9 c показателями 
липидного профиля выявлена у курящих, а также у лиц с низким ИМТ.

Ключевые слова: пропротеинконвертаза субтилизин/кексин 9 типа, инфаркт 
миокарда. 
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Levels of proprotein convertase subtilisin/kexin type 9 in patients with acute myocardial infarction

Gimadeeva A. D., Galyavich A. S., Galeeva Z. M., Baleeva L. V.

Aim. To study the levels of proprotein convertase subtilisin/kexin type 9 (PCSK9) 
in patients with acute myocardial infarction (MI).
Material and methods. The study included 74 patients with acute MI. PCSK9 was 
determined by enzyme-linked immunosorbent assay.
Results. The mean PCSK9 levels were 479,7±15,4 ng/ml. No significant correlation 
was found between PCSK9 and total cholesterol, low density lipoprotein cholesterol 
(LDL-C), high density lipoprotein cholesterol (HDL-C), triglycerides. In the group of 
smokers, a significant inverse correlation was found between the levels of PCSK9 and 
HDL-C (-0,45; p=0,039). In the group of patients with body mass index <25 kg/m2, 
a  significant inverse correlation of PCSK9 levels with total cholesterol (-0,45, 
p=0,008), HDL-C (-0,42; p=0,029) and LDL-C (-0,47; p=0,003) was found.
Conclusion. In patients with MI, a correlation of PCSK9 levels with lipid profile was 
found in smokers, as well as in patients with a low body mass index.

Key words: proprotein convertase subtilisin/kexin type 9, myocardial infarction.
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Пропротеиновая конвертаза субтилизин/кексин 9 
типа (PCSK9) — это фермент гидролаза, связывающийся 
с  рецептором липопротеидов низкой плотности, кото‑
рый приводит к ее деградации в эндосомах и лизосомах 
и  способствует увеличению уровня холестерина липо‑
протеидов низкой плотности (ХС‑ЛНП) в  сыворотке 

крови. Имеется ряд исследований по корреляции уров‑
ней PCSK9 и ишемической болезнью сердца (ИБС). Так, 
авторы нашли значимую прямую связь между уровнем 
PCSK9 и  сердечно‑сосудистыми событиями, наблюдая 
за 4232 здоровыми мужчинами и женщинами на протя‑
жении 15 лет [1]. В  исследовании Caselli C, et al. у  412 
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терия Шапиро‑Уилка. Для описания количественных 
признаков с нормальным распределением использовали 
среднюю арифметическую величину (М), среднеквадра‑
тическое (стандартное) отклонение (σ) в виде выражения 
формата M±σ. Для описания выборочного распределе‑
ния количественных признаков, которые отличались 
от  нормального, использовали медиану (Ме), нижний 
(25%) и верхний (75%) квартили (Q

1
 и Q

3
) в формате Ме 

[Q
1
;Q

3
]. Статистическая значимость различий количест‑

венных показателей оценивалась по  непараметриче‑
скому U критерию Манна‑Уитни. Для выявления ассо‑
циации между уровнем PCSK9 и другими количествен‑
ными переменными использовался непараметрический 
корреляционный анализ Спирмена. 

Результаты
В исследование было включено 74 пациента: 59 

(79,7%) мужчин в  возрасте 58 лет (межквартильный 
размах: 52‑64 лет), 15 (20,3%) женщин в  возрасте 63 
года (межквартильный размах: 62‑65 лет). У 43 паци‑
ентов был ИМ с зубцом Q. 

Уровни PCSK9 в  крови в  группе в  целом, отдельно 
у мужчин и у женщин представлены в таблице 1. Стати‑
стически значимой разницы между уровнями PCSK9 
у мужчин и женщин выявлено не было (p=0,122).  Мини‑
мальный зарегистрированный в группе уровень PCSK9 
был равен 214 нг/мл, максимальный — 786 нг/мл.

Не было выявлено статистически значимой корре‑
ляции PCSK9 с  уровнями общего холестерина, ХС‑
ЛПН, холестерина липопротеидов высокой плотности 
(ХС‑ЛВП), триглицеридами. Однако, в  группе куря‑
щих пациентов (n=22) выявлена обратная корреляция 
средней силы между PCSK9 и ХС‑ЛВП (‑0,45, p=0,039). 

Была выявлена значимая корреляция между уров‑
нями PCSK9 и  показателями липидного обмена 
в  зависимости от  ИМТ: в  группе пациентов с  ИМТ 
<25 кг/м2 (n=22) обратная корреляция уровня PCSK9 
c уровнями общего холестерина (‑0,45, р=0,008), ХС‑
ЛВП (‑0,42, р=0,029) и ХС‑ЛНП (‑0,47, р=0,003).

Обсуждение
Изучение уровней PCSK9 представляет большой 

практический интерес, поскольку доказан эффект 
лекарственных средств для его снижения — алироку‑
маб, эволокумаб [5, 6].

пациентов со  стабильной ИБС было обнаружено, что 
уровень PCSK9 в плазме являлся независимым предик‑
тором тяжести коронарного атеросклероза [2].

Dalgic Y, et al. при обследовании 168 пациентов 
с  острым коронарным синдромом без подъема сег‑
мента ST, нашли, что уровень PCSK9 является неза‑
висимым предиктором высокого показателя шкалы 
SYNTAX (оценки тяжести поражения коронарного 
русла) [3]. В настоящее время рассматривается вопрос 
о  применении ингибиторов PCSK9 в  острой стадии 
инфаркта миокарда (ИМ) [4]. В  связи с  этим пред‑
ставляется важным изучение уровня PCSK9 у  лиц 
с ИМ, что и стало целью нашего исследования.

 Материал и методы
В исследование было включено 74 пациента с  ИМ, 

подтвержденным общепринятыми критериями: увели‑
чение уровня кардиального тропонина I, типичная кли‑
ническая картина, характерные изменения электрокар‑
диограммы (ЭКГ), данные коронарографии. Критери‑
ями включения в исследование были острая стадия ИМ, 
возраст пациентов от 40 до 70 лет, подписанное инфор‑
мированное согласие пациента. Критериями исключе‑
ния были возраст пациента старше 70 лет, отказ пациента 
подписать информированное согласие на  участие 
в  исследовании, недостаточность кровообращения, 
нарушение мозгового кровообращения менее чем за  6 
мес. до включения в исследование, выраженная почеч‑
ная недостаточность (креатинин >160 мкмоль/л), пече‑
ночная недостаточность (превышение нормального 
уровня трансаминаз в 3 раза и более), любые нарушения 
ритма сердца, требующие медикаментозной терапии, 
атриовентрикулярные блокады II или III степени, бради‑
кардия ≤50 уд./мин, синоатриальная блокада, дыхатель‑
ная недостаточность II степени и более, неэффективная 
контрацепция для женщин детородного возраста, бере‑
менность и период лактации, алкоголизм и наркомания, 
онкологические заболевания в анамнезе. 

Всем поступившим в  стационар пациентам прово‑
дились следующие исследования: определение уровней 
тропонина I, про‑мозгового натрийуретического пеп‑
тида, липидов, глюкозы, общий анализ крови, ЭКГ, 
определение индекса массы тела (ИМТ), определение 
факта курения, подсчет баллов по шкале Gensini по дан‑
ным коронарной ангиографии. Определение уровней 
PCSK9 в крови проводилось методом иммунофермент‑
ного анализа с  использованием тест‑системы Human 
PCSK9 ELISA (BioVendor, Чехия), при этом образцы 
крови замораживались при температуре ‑70o С. 

Исследование было выполнено в  соответствии 
со  стандартами надлежащей клинической практики 
(Good Clinical Practice) и  принципами Хельсинской 
Декларации. Протокол исследования был одобрен 
Локальным Этическим комитетом. 

Методы статистического анализа. Проверку на нор‑
мальность распределения определяли с помощью W кри‑

Таблица 1
Уровни PCSK9 в крови у пациентов с ИМ

Уровни PCSK9 (нг/мл) 
M±σ
Ме [Q1; Q3]

р
(между подгруппами 
мужчин и женщин)

Общая группа (n=74) 479,7±15,4 
466,0 [378,0-582,8]

 Мужчины (n=59) 465,6±16,2 
461 [375,5-556,5]

 Женщины (n=15) 534,9±38,9 
515 [441,5-658,0]

0,122
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В работе авторы изучили уровни PCSK9 у мужчин 
(44‑73 года) в  разных популяционных подгруппах, его 
связь с факторами риска развития сердечно‑сосудис‑
тых заболеваний и  с  отдаленным 7‑летним неблаго‑
приятным прогнозом, где средний уровень PCSK9 
оказался значительно ниже [7], чем в нашем исследо‑
вании (131,1±4,2 нг/мл, медиана 119,8 нг/мл).

В другом популяционном исследовании с  уча‑
стием мужчин в  возрасте 25‑45 лет средний уровень 
PCSK9 составил 325,9±141,97 нг/мл, медиана и меж‑ 
квартильный размах  — 300,19 нг/мл (240,20 нг/мл; 
361,80 нг/мл) и была отмечена более высокая вариа‑
бельность от  20,90 нг/мл до  1249,04 нг/мл [8], чем 
в нашем исследовании. 

Высокая вариабельность уровней PCSK9 отмечалась 
также и  в  DallasHeartStudy минимальный  — 33 нг/мл, 
максимальный — 2988 нг/мл [8, 9]. Возможно, это свя‑
зано с популяционной специфичностью уровня PCSK9.

Рядом исследователей были выявлены различия 
в уровнях PCSK9 в зависимости от ИМТ и пола паци‑
ентов. Так, в  Dallas Heart Study уровень PCSK9 был 
выше у женщин — 517 нг/мл, чем у мужчин — 450 нг/мл 
[8, 9], что было отмечено и в нашем исследовании: 515 
нг/мл у женщин, 461 нг/мл у мужчин.

Zhu YM, et al. в  своей работе продемонстриро‑
вали, что уровни инсулина, ХС‑ЛНП, триглицеридов 
были независимыми предикторами высокой концен‑
трации PCSK9, а ИМТ обратно коррелировал с уров‑
нем PCSK9, что отличается от наших данных [10]. 

У молодых мужчин без сердечно‑сосудистых заболе‑
ваний в независимых выборках, отличавшихся по факту 
курения, авторы обнаружили, что уровень PCSK9 был 
выше в выборке лиц, которые курят (339,49±139,86 нг/
мл; 311,82 нг/мл (251,04;369,78 нг/мл), чем в  выборке 
некурящих (315,17±143,16 нг/мл; 286,16 нг/мл 
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(229,91;351,71 нг/мл) (p=0,011) [11]. Leander K, et al. про‑
демонстрировали, что в 3 и 4 квартилях уровни PCSK9 
у  курильщиков были выше, чем у  некурящих [1]. 
В популяционном исследовании Ridker P, et al. не была 
найдена связь белка PCSK9 со  статусом курения [12].

В работе по изучению уровня PCSK9 у пациентов 
с ИМ без подъема сегмента ST оценивали тяжесть ате‑
росклеротического поражения по  шкалам Gensini, 
Jeopardy, SYNTAX и  определили, что уровни PCSK9, 
общего холестерина, ХС‑ЛНП, креатинина были не‑ 
зависимыми предикторами высокого показателя 
SYNTAX [3]. В  нашей работе оценка выраженности 
атеросклеротического поражения коронарных арте‑
рий проводилась по  шкале Gensini, при этом нами 
не было найдено взаимосвязи между выраженностью 
коронарного атеросклероза и уровнем PCSK9. В швей‑
царской популяции при остром коронарном синдроме 
уровни PCSK9 достигали 374±149 нг/мл [13].

Полученные в нашем исследовании данные харак‑
теризуют уровни PCSK9, характер его распределе‑
ния, его взаимосвязь с другими показателями липид‑
ного обмена у пациентов с ИМ.

Заключение
1. У  пациентов с  ИМ с  ИМТ <25  кг/м2 имеется 

значимая обратная корреляция уровня PCSK9 c уров‑
нями общего холестерина (‑0,45, р=0,008), ХС‑ЛВП 
(‑0,42, р=0,029) и ХС‑ЛНП (‑0,47, р=0,003).

2. У  курящих пациентов с  ИМ имеется значимая 
обратная корреляция между уровнями PCSK9 и ХС‑
ЛВП (‑0,45, p=0,039, n=22).

Отношения и  деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Госпитальная динамика эхокардиографических показателей и их взаимосвязь с C-концевым 
пропептидом проколлагена I типа у больных инфарктом миокарда с сохраненной систолической 
функцией левого желудочка

Осокина А. В.1, Каретникова В. Н.1,2, Поликутина О. В.1, Иванова А. В.1, Груздева О. В.1, Рыженкова С. А.2, Артемова Т. П.2, Барбараш О. Л.1,2

Цель. Изучить динамику эхокардиографических показателей и их возможные 
взаимосвязи с С-концевым пропептидом проколлагена I типа (PICP) в госпи-
тальном периоде у  больных инфарктом миокарда с  подъемом сегмента ST 
(ИМпST) и сохраненной систолической функцией миокарда левого желудочка 
(ЛЖ). 
Материал и методы. Обследованы 120 (100%) больных ИМпST, госпитализи-
рованных в стационар по экстренным показаниям. При поступлении всем паци-
ентам проводились стандартные обследования для верификации инфарк- 
та миокарда (ИМ), включая коронарографию и, при необходимости, стентиро-
вание симптом-зависимой артерии. В изучаемой выборке средние значения 
фракции выброса (ФВ) ЛЖ в диапазоне 40-49% были определены у 3 пациен-
тов (2,5%). У  26% (n=31)  — ФВ ЛЖ имела значения <40%. Окончательному 
анализу подверглась выборка пациентов с ФВ ЛЖ ≥50%, n=86 (71,6%), сред-
ний возраст в которой составил 57,8 лет. В течение госпитального периода все 
пациенты получали стандартную терапию; на 1-е и 12-е сутки ИМ определяли 
концентрацию PICP в  сыворотке венозной крови методом иммунофермент-
ного анализа. С  целью сравнения значений PICP была сформирована конт -
рольная группа здоровых добровольцев n=20 (100%), сопоставимая по  полу 
и возрасту с изучаемой выборкой. В данной группе концентрация PICP соста-
вила 179,2 [163,5; 194,9] ng/ml. 
Результаты. Анализ динамики показателей трансмитрального кровотока 
в  течение госпитализации показал достоверное снижение значений DT 
(р=0,049), dE (0,012), Em (0,029), Еm/Аm (p=0,000), Еm/СРМП (p=0,001) к 12-м 
суткам заболевания, что свидетельствует об ухудшении диастолической функ-
ции миокарда. Вместе с тем, к концу госпитализации зафиксировано ухудше-
ние систолической функции миокарда в 15,1% случаев. Изначально повышен-
ное, относительно группы контроля, значение PICP в  1-е сутки заболевания 
имело тенденцию к снижению концентрации данного маркера к 12-м суткам, 
но  имеющиеся различия не  достигли статистической значимости (р=0,466). 
Корреляционный анализ продемонстрировал наличие связи между PICP 
и показателями ЭхоКГ (индексом Теи, р=0,026, и скоростью движения фиброз-
ного кольца митрального клапана, р=0,049 (Sфкмк)). 
Заключение. На госпитальном этапе лечения пациентов с ИМпST и сохранен-
ной ФВ ЛЖ выявлена отрицательная динамика ЭхоКГ показателей, характери-
зующих диастолическую дисфункцию. Установлены положительные корреля-
ционные связи между концентрацией PICP в сыворотке крови с Sфкмк и индек-
сом Теи, указывающие на наличие связи процесса фиброзирования миокарда 
с развитием диастолической дисфункции. 

Ключевые слова: инфаркт миокарда, маркеры фиброзирования, диастоличе-
ская дисфункция. 
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In-hospital changes of echocardiographic parameters and their relationship with the procollagen 
I C-terminal propeptide in patients with myocardial infarction and preserved left ventricle systolic function 

Osokina A. V.1, Karetnikova V. N.1,2, Polikutina O. V.1, Ivanova A. V.1, Gruzdeva O. V.1, Ryzhenkova S. A.2, Artemova T. P.2, Barbarash O. L.1,2

Aim. To study the changes of echocardiographic parameters and their relationship 
with the procollagen I C-terminal propeptide (PICP) during hospitalization of 
patients with ST-segment elevation myocardial infarction (STEMI) and preserved 
left ventricular (LV) systolic function.

Material and methods. A total of 120 (100%) patients hospitalized with STEMI 
were examined. Upon admission, all patients underwent standard examinations to 
verify myocardial infarction (MI), including coronary angiography and, if necessary, 
coronary stent implantation. The mean values of LV ejection fraction (LVEF) were 
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На протяжении многих десятилетий заболевания 
сердечно‑сосудистой системы (ССС) являются одной 
из  основных причин инвалидизации и  высокой 
смертности трудоспособного населения [1‑3]. Неуте‑
шительным является и тот факт, что заболеваемость 
инфарктом миокарда с  подъёмом сегмента ST 
(ИМпST) демонстрирует свой рост среди молодого, 
чаще мужского, населения [4‑6]. Развитие хрониче‑
ской сердечной недостаточности (ХСН), как наибо‑
лее часто встречающегося позднего осложнения 
инфаркта миокарда (ИМ), все чаще прогрессирует 
на  фоне сохраненной сократительной способности 
миокарда [7]. Доказано, что в  течение первого года 
после перенесенного ИМ смертность от  нарушения 
диастолической функции миокарда левого желудочка 
(ЛЖ) варьирует в пределах 5‑8%, в то время как через 
5 лет частота летальных исходов сравнима со смерт‑
ностью пациентов с  сердечной недостаточностью 
(СН) на фоне систолической дисфункции [8]. В каче‑
стве одного из наиболее значимых механизмов фор‑
мирования и прогрессирования диастолической дис‑
функции рассматривают фиброзирование миокарда 
ЛЖ. В  настоящее время пристальное внимание 
исследователей направлено на  изучение сывороточ‑
ных маркеров фиброзирования миокарда, в том числе 
предшественников коллагенов. В  частности, обсу‑
ждаются маркеры, характеризующие степень актив‑
ности синтеза и деградации коллагенов [9]. Особого 
внимания заслуживает С‑концевой пропептид про‑
коллагена I типа (PICP), являющийся предшествен‑
ником коллагена I типа [10]. Дискутабельным остаётся 
вопрос о  взаимосвязях сывороточных биомаркеров 
фиброзирования миокарда со структурными характе‑
ристиками сердца — показателями эхокардиографии 
(ЭхоКГ), в том числе после ИМ. 

Цель исследования: оценить динамику ЭхоКГ по‑ 
казателей и их возможные взаимосвязи с PICP в госпи‑
тальном периоде у пациентов с ИМпST и сохраненной 
систолической функцией миокарда ЛЖ.

Материал и методы
Методом сплошной выборки в  исследование 

включены 120 (100%) больных ИМпST, госпитализи‑
рованных в  стационар по  экстренным показаниям 
в течение 7 мес. 2015г. Критерии включения в иссле‑
дование 1) установленный диагноз ИМпST (Евро‑
пейское общество кардиологов, 2015г); 2) подписан‑
ное пациентом информированное согласие; 3) воз‑
раст >18 лет; 4) острая СН по  Killip I‑III. Критерии 
невключения в  исследование: 1) клинически значи‑
мая сопутствующая патология; 2) острый коронар‑
ный синдром (ОКС) как осложнение чрескожного 
коронарного вмешательства (ЧКВ) или коронарного 
шунтирования (КШ); 3) возраст пациента ≥80 лет; 
4)  тяжесть острой сердечной недостаточности по 
Killip — IV; 5) смерть больного в 1‑е сут. госпитализа‑
ции. Средний возраст выборки составил 57,8 лет. 
Мужчин 75,8% (n=91), женщин — 24,2% (n=29). Все 
женщины находились в  постменопаузальном пери‑
оде. В стационаре всем пациентам проводились стан‑
дартные лабораторные и инструментальные обследо‑
вания для верификации ИМ. При поступлении всем 
пациентам выполнена коронарография (КГ) на  ангио‑
графическом аппарате INNOVA 3100 (General Electric, 
США) и  выполнено ЧКВ со  стентированием сим‑
птом‑зависимой артерии. 

ЭхоКГ исследование проводилось на  аппарате 
Sonos 2500 (Hewlett Packard, США) (Клинические ре‑ 
комендации ОССН‑РКО‑РНМОТ, СН: ХСН и острая 
декомпенсированная СН, диагностика, профилакти‑ 

40-49% in 3 patients (2,5%), <40%  — in 31 patients (26%), LVEF was. We also 
analyzed patients with LVEF ≥50%, n=86 (71,6%); mean age was 57,8 years. During 
the hospitalization, all patients received standard therapy; on the 1st and 12th day 
of MI, the PICP levels in venous blood serum was determined by enzyme-linked 
immunosorbent assay. In order to compare PICP values, a control group of healthy 
volunteers n=20 (100%) was formed, which were comparable by gender and age. 
In this group, the concentration of PICP was 179,2 [163.5; 194.9] ng/ml.
Results. By the 12th day, a significant decrease in the following parameters of the 
transmitral flow was revealed:  DT (p=0,049), dE (0,012), Em (0,029), Em/ Am 
(p=0,000), Em/PICP (p=0,001). This indicates diastolic function deterioration. At the 
same time, by the end of hospitalization, systolic function deterioration was 
recorded in 15,1% of cases. Initially, a higher PICP on the 1st day relative to the 
control group tended to decrease the concentration by the 12th day, but the differ-
ences did not reach statistical significance (p=0,466). Correlation analysis showed 
a relationship between PICP and echocardiography (Tei index, p=0,026, and mitral 
annulus velocity, p=0,049).
Conclusion. At the hospital stage of treatment of patients with STEMI and pre-
served LVEF, a negative changes of echocardiography parameters characterizing 
diastolic dysfunction was revealed. Positive correlation was established between 
the concentration of PICP with mitral annulus velocity and the Tei index, indicating 
an association between the myocardial fibrosis and diastolic dysfunction.

Key words: myocardial infarction, markers of fibrosis, diastolic dysfunction.
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ка и  лечение, 2018г). Определялись: конечный диа‑
столический объем (КДО), конечный систолический 
объем (КСО), конечный диастолический размер 
(КДР), конечный систолический размер (КСР), раз‑
меры левого и правого предсердий (ЛП и ПП), общая 
сократимость миокарда, состояние клапанного аппа‑
рата, толщина стенок ЛЖ, наличие и степень диски‑
незии зоны некроза и  рубцовых изменений, анев‑
ризмы, повреждений папиллярных мышц и зон раз‑
рыва миокарда по  стандартной методике, в  двух‑ 
мерном и одномерном режимах, и в режимах импульс‑
ной и непрерывно‑волновой допплер‑ЭхоКГ. Фрак‑
цию выброса ЛЖ, рассчитывали по  формуле: 
ФВ=(КДОЛЖ–КСОЛЖ/КДОЛЖ)×100% (по мето‑
дике Симпсона). Для диагностики диастолической 
дисфункции производилась оценка трансмитраль‑
ного кровотока с  помощью показателей: отношение 
пиковой скорости раннего диастолического (Е) 
и  предсердного (А‑N=0,22‑0,32 мс) наполнения 
(отношение Е/А‑N ≥1), время изоволюмической 
релаксации (ВИР), время потока раннего диастоли‑
ческого наполнения (DТ) с  помощью импульсной 
допплер‑ЭхоКГ (N=160‑220мс), “е’” — скорость ран‑
него расслабления миокарда ЛЖ по  мере подъема 
митрального кольца во  время раннего наполнения 
ЛЖ, Е/е’ — соотношение Е‑волны кровотока на ми‑ 
тральном клапане к  е’‑волне, время изоволюмиче‑
ского расслабления левого желудочка (IVRT‑N=70‑
90(мс)). Проводился расчет индекса Теи по формуле: 
IVCT+IVRT/ET. Норма данного показателя у  взро‑
слых составляет <0,4. Более высокие его значения 
являются признаком сниженной систолической 
функции, значения >1,0  — являются признаком 
выраженной систолической и  диастолической дис‑
функции. 

В изучаемой выборке средние значения ФВ ЛЖ 
в диапазоне 40‑49% были определены у трех пациен‑
тов (2,5%). У 26% (n=31) — ФВ ЛЖ имела значения 
<40%. Окончательному анализу подверглась выборка 
пациентов с ФВ ЛЖ ≥50%, n=86 (71,6%). 

В течение госпитального периода на 1‑е сут. (пер‑
вая точка определения) и 12‑е сут. заболевания (вто‑
рая точка определения) всем больным определяли 
концентрацию PICP в  сыворотке венозной крови 
методом иммуноферментного анализа с  помощью 
лабораторных наборов BCM Diagnostics (США). 
На госпитальном этапе все пациенты получали стан‑
дартную терапию (согласно рекомендациям Евро‑
пейского общества кардиологов (2015г). 

С целью сравнения значений изучаемых маркеров 
была сформирована контрольная группа здоровых 
добровольцев n=20 (100%), сопоставимая по возрасту 
(средний возраст 57,9 лет) и полу (мужчины — n=15 
(75%), женщины  — n=5 (25%)) с  изучаемой выбор‑
кой. В  группе контроля концентрация PICP соста‑
вила 179,2 [163,5; 194,9] ng/ml. В таблице 1 представ‑

лены клинико‑анамнестические сведения об изучае‑
мой выборке. 

Возраст пациентов составил 59 [52; 64] лет. Обра‑
щает внимание высокая распространенность у боль‑
ных факторов сердечно‑сосудистого риска. Так, ~1/2 
всех пациентов были курильщиками на момент забо‑
левания, >2/3 — имели длительный анамнез артери‑
альной гипертонии (АГ). Кроме того, с  достаточно 
большой частотой выявлялись гиперхолестеринемия 
(21,6%) и нарушения углеводного обмена (18%). 

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась с помощью программы Statistica 6.0. Две 
независимые группы по  количественному признаку 
сравнивались при помощи U‑критерия Манна‑Уитни. 
Динамика показателей в зависимых группах определя‑
лась с  помощью критерия Вилкоксона. Зависимость 
между переменными определялась по  коэффициенту 
ранговой корреляции Спирмена. Различия в  сравни‑
ваемых группах считались достоверными при уровне 
статистической значимости (р) <0,05.

Результаты
Проведено сравнение показателей ЭхоКГ 1‑х 

и 12‑х сут. заболевания (табл. 2). Очевиден рост пока‑
зателей ФВ (р<0,001) и ударного объёма ЛЖ (р<0,001). 
Вместе с тем значимо уменьшились значения конеч‑
ного систолического размера и объема. 

Подобным образом сравнивались показатели 
трансмитрального кровотока (табл. 3). Видно, что 

Таблица 1
Клинико-анамнестические данные группы пациентов, 

подвергшихся окончательному анализу 

Показатели n %
Мужчины 63 73,2
Женщины 23 27,7
Ожирение (ИМТ ≥30 кг/м2 (по классификации ВОЗ)) 24 28
Нарушение углеводного обмена 15 17,4
Курение на момент госпитализации 38 44,2
Курение в анамнезе 4 4,6
Артериальная гипертензия 61 70,9
Гиперхолестеринемия 18 21
Отягощенный семейный анамнез по ишемической 
болезни сердца

3 3,5

Постинфарктный кардиосклероз 3 3,5
Клиника стенокардии в анамнезе 27 31,4
Клиника хронической сердечной недостаточности  
в анамнезе

10 11,6

Фибрилляция предсердий 2 2,3
Острое нарушение мозгового кровообращения  
(не ранее чем за 1 год до настоящего исследования)

4 4,6

Заболевание периферических артерий 1 1,2
Хроническая болезнь почек 2 2,3
Чрескожное коронарное вмешательство 
(не ранее чем за 1 год до настоящего исследования)

2 2,3
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выраженно снизились значения DT (р=0,049), dE 
(0,012), Em (0,029), Еm/Аm (p<0,001), Еm/СРМП 
(p=0,001). 

В 1‑е сут. заболевания выявлено 25 (29,1%) паци‑
ентов с  признаками диастолической дисфункции. 
На 12‑е сут. зафиксировано снижение ФВ ЛЖ <50% 

у 13 человек (15,1%) и рост числа пациентов с прояв‑
лениями диастолической дисфункции.

Результат сравнения концентрации PICP 1‑х 
и  12‑х сут. заболевания демонстрирует некоторое 
снижение данного показателя, однако выявленные 
различия не  имеют статистической значимости 

Таблица 2
Сравнение показателей ЭхоКГ в течение госпитального периода лечения

Показатель 1-е сутки
госпитализации
Me [Q25; Q75] 

12-е сутки
госпитализации
Me [Q25; Q75]

р

Фракция выброса левого желудочка, % 59,0 [54,0; 63] 62,0 [56,0; 65,0] <0,0001
Конечный диастолический размер (см) 5,35 [5,1; 5,6] 5,4 [5,1; 5,6] 0,9463
Конечный систолический размер (см) 3,7 [3,5; 3,9] 3,6 [3,4; 3,9] <0,0001
Конечный диастолический объем (мл) 135,0 [124,0; 154,0] 135,0 [124,0; 154,0] 0,8190
Конечный систолический объем (мл) 58,0 [51,0; 66,0] 54,0 [47,0; 66,0] <0,0001
Левое предсердие (см) 4,0 [3,9; 4,2] 4,0 [3,9; 4,3] 0,8128
Правое предсердие (см) 4,1 [3,9; 4,4] 4,2 [4,0; 4,4] 0,3491
Правый желудочек (см) 1,8 [1,8; 1,8] 1,8 [1,8; 1,8] 0,4226
Межжелудочковая перегородка (см) 1,1 [1,0; 1,2] 1,1 [1,0; 1,2] 0,1614
Задняя стенка левого желудочка (см) 1,1 [1,0; 1,2] 1,1 [1,0; 1,2] 0,1614
Аорта (см) 3,5 [3,3; 3,6] 3,5 [3,4; 3,6] 0,0806
Конечный диастолический индекс (мл/м2) 68,0 [64,0; 79,0] 70,0 [65,0; 81,5] 0,7794
Конечный систолический индекс (мл/м2) 31,0 [25,0; 38,0] 27,5 [23,5; 34,0] 0,1000
Ударный объем (мл) 80,0 [73,0; 90,0] 84,0 [77,0; 92,0] <0,0001
Масса миокарда (г) 234,0 [206,0; 264,0] 233,0 [206,0; 264,0] 0,2488
Индекс массы миокарда (г/м2) 130,0 [102,0; 142,0] 125,0 [111,0; 140,0] 0,2048

Таблица 3
Сравнение показателей допплеровского исследования трансмитрального кровотока  

в течение госпитального периода лечения

Показатель 1-е сутки
госпитализации

12-е сутки
госпитализации

р

Е (см/с) 57,0 [50,0; 70,0] 60,0 [49,0; 73,0] 0,6784
А (см/с) 70,0 [60,0; 79,0] 70,0 [58,0; 80,0] 0,6051
Е/А 0,80 [0,71; 1,22] 0,79 [0,68; 1,21] 0,9869
ВИР (мс) 111,0 [104,0; 118,0] 106,0 [104,0; 118,0] 0,1298
IVRT (мс) 107,0 [104,0; 118,0] 106,0 [104,0; 118,0] 0,2310
DT(мс) 196,0 [170,0; 224,0] 189,5 [170,0; 222,0] 0,0494
AT (мс) 124,0 [111,0; 141,0] 131,0 [111,0; 137,0] 0,4603
ET (мс) 294,0 [280,0; 313] 287,0 [268,0; 303,0] 0,1386
dE (мс) 242,0 [222,0; 274,0] 238,0 [204,0; 272,5] 0,0124
dA (мс) 157,0 [132,0; 176,0] 157,0 [132,0; 176,0] 0,5720
IVCT (мс) 91,0 [85,0; 98,0] 90,0 [83,0; 97,0] 0,0128
Диастолическая жесткость 0,073 [0,060; 0,085] 0,071 [0,060; 0,080] 0,0533
Еm 7,0 [6,0; 8,0] 6,0 [5,0; 8,0] 0,0290
Am  8,0 [6,9; 9,0] 8,0 [7,0; 9,0] 0,2578
Еm/Аm 0,83 [0,71; 1,17] 0,75 [0,67; 1,12] 0,0003
Е/Еm 8,8 [7,6; 11,4] 9,0 [7,5; 10,43] 0,0838
СРМП (см/с) 41,0 [34,0; 48,0] 42,0 [35,0; 51,0] 0,0000
Еm/СРМП 1,5 [1,13; 2,0] 1,3 [0,98; 1,84] 0,0015
Индекс Теи 0,70 [0,64; 0,75] 0,69 [0,65; 0,78] 0,552
Sфкмк 7 [6; 8] 7 [6; 8] 0,944
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и составляют: в 1‑е сут. — 605,0 (560,0; 670,0), на 12‑е 
сут. — 602,0 (598,0; 625,0), р=0,466, при этом сущест‑
венно превышая концентрацию маркера в контроль‑
ной группе (рис. 1). 

Проведение корреляционного анализа не  позво‑
лило выявить взаимосвязи между общепринятыми 
ЭхоКГ показателями, характеризующими диастоли‑
ческую функцию миокарда ЛЖ, и PICP. Тем не менее, 
были получены связи между данным биомаркером 
и  показателями ЭхоКГ (индекс Теи и  скорость дви‑
жения фиброзного кольца митрального клапана 
(S

фкмк
)), которые так же позволяют оценивать состоя‑

ние диастолической функции ЛЖ и помогают сфор‑
мировать представление о характере течения заболе‑

вания (рис. 2). Однако при непосредственном срав‑
нении значений индекса Теи и  S

фкмк
 в  1‑е сут. 

заболевания
 
и на 12‑е, различия не выявлены. 

На рисунке 2 видно, что концентрация PICP на 1‑е 
сут. ИМ имеет статистически значимые положитель‑
ные корреляционные связи с индексом Теи (р=0,026) 
и с S

фкмк
 (р=0,049). На 12‑е сут. заболевания подобных 

связей установить не удалось.

Обсуждение
В рутинной практике клиницисты часто наблю‑

дают пациентов с ХСН. Ранее данный синдром рас‑
сматривался как следствие нарушенной сократитель‑
ной способности миокарда ЛЖ. Однако на протяже‑
нии уже нескольких десятков лет систолическая 
и  диастолическая дисфункции рассматриваются как 
взаимосвязанные звенья одного глобального про‑
цесса — патологического ремоделирования миокарда 
[11]. В настоящей работе не были получены ожидае‑
мые нами значимые связи между стандартными пока‑
зателями, выявляющими диастолическую дисфунк‑
цию миокарда ЛЖ. Однако получены данные, свиде‑
тельствующие о  взаимосвязи иных показателей 
ЭхоКГ (индекса Теи и S

фкмк
) с сывороточным биомар‑

кером PICP [12]. 
В литературе встречается достаточно информа‑

ции, подтверждающей наличие связей индекса Теи 
с классом СН, с повышенным госпитальным риском 
развития внезапной смерти, острой СН, аритмий 
и  ранней постинфарктной стенокардии. Данный 
индекс может применяться с целью оценки систоли‑

179,2

605

602

0 200 400 600 800
ng/ml

12-е сутки заболевания

1-е сутки заболевания

Контрольная группа

Рис. 1. Динамика PICP на госпитальном этапе в сравнении с группой контроля.

Индекс Теи Sфкмк (см/с)

PICP 1-е сутки r=0,24; p=0,026 r=0,26; p=0,049

Рис. 2. Корреляционные связи между PICP и показателями ЭхоКГ.
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с лицами без СН, что свидетельствует о субклиниче‑
ском нарушении систолической функции. Макси‑
мальная систолическая S

фкмк
 в режиме спектральной 

тканевой допплерографии 10 см/c и более позволяет 
отличать удовлетворительную глобальную сократи‑
мость ЛЖ от  сниженной. Сочетание снижения мак‑
симальной S

фкмк
 в раннюю диастолу <8,5 см/с и отно‑

шения Е/А <1,0 свидетельствует о псевдонормальном 
трансмитральном кровотоке (чувствительность 88%, 
специфичность 67%). 

В проведенном исследовании S
фкмк

, как
 
и

 
индекс 

Тei, продемонстрировал наличие значимой корреля‑
ционной связи с концентрацией PICP на 1‑е сут. ИМ. 
Доказано, что PICP является предшественником кол‑
лагена I типа, особенностью которого являются 
волокна большого диаметра и многочисленные попе‑
речные сшивки. Именно PICP ответственен за фор‑
мирование фиброза миокарда диффузного характера, 
наиболее неблагоприятного в  отношении прогноза 
СН [15]. 

При оценке госпитальной динамики показателей 
ЭхоКГ выявлено снижение ФВ ЛЖ <50% в  13 слу‑
чаях. Зафиксировано увеличение числа ультразвуко‑
вых показателей со  значениями, свидетельствую‑
щими в  пользу ухудшения диастолической функции 
миокарда ЛЖ. Важно отметить, что клинических 
проявлений усугубления СН на  госпитальном этапе 
лечения у пациентов не отмечалось. Возможно, дан‑
ная отрицательная динамика и  является начальным 
проявлением нарушения расслабления миокарда, 
с изменением лишь некоторых показателей и без уча‑
стия общепринятых параметров диастолической 
функции миокарда ЛЖ в полном объеме. Тем не менее 
важно подчеркнуть, что именно на  данном этапе 
важно выявлять пациентов, имеющих потенциаль‑
ный риск развития СН с сохраненной ФВ. 

Ограничение работы: исследование сывороточных 
биомаркеров в  периферической крови не  обладает 
100% специфичностью, уступая морфологической 
диагностике фиброза, а именно определению объем‑
ной фракции коллагена (биопсии). 

Заключение
В динамике госпитального этапа лечения паци‑

ентов с ИМпST и сохраненной ФВ ЛЖ установлено 
увеличение доли лиц с  диастолической дисфунк‑
цией и  некоторое ухудшение систолической функ‑
ции миокарда, а  также выявлена положительная 
корреляция маркера фиброза миокарда (PICP) 
с индексом Теи и S

фкмк
, что отражает связь процесса 

фиброзирования миокарда с развитием диастоличе‑
ской дисфункции. 

Отношения и  деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.

ческой функции ЛЖ [12]. Доказана его значимость 
и в оценке тяжести диастолической дисфункции ЛЖ. 
Расчет индекса Тeи, предложенный Chuwa Tei в 1995г, 
является неинвазивным допплерометрическим 
индексом. Ограничением данной методики является 
техническая сложность одновременной корректной 
визуализации указанных потоков. Помимо техниче‑
ской сложности проведения исследования важно 
помнить, что на полученный результат влияют такие 
параметры, как частота сердечных сокращений 
и величина сердечного выброса. Все перечисленные 
выше аспекты значительно ограничивают примене‑
ние данной методики в практике [13].

Следует отметить, что с  момента внедрения дан‑
ного показателя в  клиническую практику доказана 
его более значимая прогностическая ценность для 
сердечно‑сосудистой смертности в отдаленном пери‑
оде после ИМ по  сравнению с  соотношением Е/А 
и  индексом движения стенки ЛЖ. Однако встреча‑
ются лишь единичные сведения о взаимосвязи сыво‑
роточных маркеров фиброзирования и  показателей 
ЭхоКГ, отражающих нарушение диастолической 
функции миокарда. Особый интерес к  подобным 
комбинациям обусловлен неуклонным ростом числа 
пациентов с СН при сохраненной фракции выброса 
ЛЖ [7]. Цель подобного рода научных изысканий 
сводится к  поиску прогностически значимого мар‑
кера для определения индивидуальной тактики веде‑
ния и своевременной коррекции терапии пациентов, 
находящихся в  зоне риска прогрессирования СН, 
несмотря на  сохраненную сократительную способ‑
ность миокарда ЛЖ [14].

Внедрение в  современную практику тканевой 
допплерографии позволило оценивать систолическую 
скорость и  амплитуду движения фиброзных колец 
атриовентрикулярных клапанов. Одним из информа‑
тивных способов анализа функции миокарда ЛЖ 
в  целом является оценка движения фиброзного 
кольца митрального клапана, чаще всего оценивается 
движение его латерального края. По данным литера‑
туры, встречаются различия в  нормативных значе‑
ниях скоростных показателей. Тем не  менее, в  ряде 
исследований было показано, что тканевая доппле‑
рография кольца митрального клапана предоставляет 
наиболее подробное и точное представление о стоя‑
нии глобальной диастолической функции ЛЖ, чем 
стандартные показатели трансмитрального крово‑
тока. Установлено, что с  уменьшением значения Е 
и ростом значения А спектрограммы тканевого доп‑
плеровского исследования увеличиваются глобаль‑
ные диастолические нарушения. Доказана взаимо‑
связь этих показателей с  фракцией выброса ЛЖ. 
Данные Науменко Е. П. и др. (2014) свидетельствуют 
о том, что при СН с сохраненной ФВ максимальная 
систолическая S

фкмк
 больше, чем у  больных с  систо‑

лической дисфункцией, но  меньше по  сравнению 
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Механизмы и предикторы ишемической митральной регургитации в покое и при физической 
нагрузке у пациентов в ранней стадии инфаркта миокарда

Адамян К. Г.1,2, Чилингарян А. Л.1, Мкртчян Н. Г.2, Тунян Л. Г.1,2

Цель. Определение механизмов и  предикторов ишемической митральной 
регургитации (ИМР) в покое и при физической нагрузке у пациентов в ранней 
стадии инфаркта миокарда (ИМ) различной локализации.
Материал и  методы. 77 пациентов с  нижне-задним ИМ и  79 пациентов 
с передне-перегородочно-верхушечным ИМ (ПИМ) исследованы на 7-й день 
в покое и после физической нагрузки с определением степени ИМР по методу 
PISA, смещения заднемедиальной и переднелатеральной папиллярных мышц 
(ПМ), высоты смыкания митрального клапана (МК), систолической и диасто-
лической площади митрального отверстия, объемов левого желудочка (ЛЖ), 
индекса сократимости ЛЖ, деформации инфарцированных сегментов, общей 
деформации ЛЖ, деформации и систолической диссинхронии ПМ. 
Результаты. ИМР встречалась чаще при нижнезаднем ИМ (42% vs 28%). При 
ПИМ и ИМР объемы ЛЖ были больше, а деформация ЛЖ меньше, чем у паци-
ентов без ИМР. При нижнезаднем ИМ и ИМР различия наблюдались в показа-
телях локальной сократимости и функции заднемедиальной ПМ. Различиями 
при ИМ обеих локализаций и ИМР по сравнению с ИМ без ИМР были площади 
митрального отверстия и  диссинхрония ПМ. Степень ИМР после нагрузки 
не  зависела от  степени ИМР в  покое. Предикторами ИМР в  покое при ИМ 
обеих локализаций были апикальное смещение смыкания МК и  площадь 
митрального отверстия. При нижнезаднем ИМ предикторами были также сме-
щение заднемедиальной ПМ, деформация инфарцированных сегментов, 
диссинхрония ПМ, при ПИМ предикторами ИМР являлась площадь митраль-
ного отверстия. Предикторами ИМР после физической нагрузки при нижне-
заднем ИМ были площади митрального отверстия, индекс сократимости, 
смещение и деформация заднемедиальной ПМ. При ПИМ предикторами ИМР 
после нагрузки были высоты смыкания МК и систолическая площадь митраль-
ного отверстия.
Заключение. Исследование подтверждает роль изменения пространствен-
ной ориентации структур митрального аппарата при ИМ обеих локализаций, 
нарушений локальной сократимости при нижнезаднем ИМ и объема ЛЖ при 
ПИМ на раннем этапе болезни. 

Ключевые слова: ишемическая митральная регургитация, продольная 
деформация, диссинхрония папиллярных мышц.
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Mechanisms and predictors of ischemic mitral regurgitation at rest and on exertion in patients at early 
stage of myocardial infarction

Adamyan K. G.1.2, Chilingaryan A. L.1, Mkrtchyan N. G.2, Tunyan L. G.1,2

Aim. Determination of the mechanisms and predictors of ischemic mitral regurgitation 
(IMR) at rest and on exertion in patients at early stage of myocardial infarction (MI).
Material and methods. Seventy-seven patients with inferoposterior MI and 79 
patients with anteroseptal apical MI were examined on the 7th day at rest and 

after exertion. We determined the degree of IMR (according to the PISA 
method), posteromedial and anterolateral papillary muscle (PM) displacement, 
closure height of the mitral valve (MV), systolic and diastolic mitral valve orifice 
area, volume of the left ventricle (LV), LV contractility index, deformation of the 
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infarction regions, general LV deformation, deformation and systolic dyssin-
chrony of the PM.
Results. IMR was more common in inferior MI (42% vs 28%).  LV volumes in cases 
with anteroseptal apical MI and IMR were greater and LV deformation was less than in 
patients without IMR. In inferoposterior MI and IMR, differences were observed in the 
index of local contractility and function of the posteromedial PM. The differences in MI 
of both localizations and IMR compared with MI without IMR were the areas of the 
mitral orifice and dyssinchrony of the PM. The degree of IMR after exertion did not 
depend on the degree of IMR at rest. Predictors of IMR at rest in MI of both localiza-
tions were the apical displacement of MV closure and the area of the mitral orifice. In 
inferoposterior, posteromedial PM displacement, deformation of the infarcted areas, 
PM dyssinchrony were also predictors. In anteroseptal apical MI, the area of the mitral 
orifice was the predictor of IMR. Predictors of anteroseptal apical MI after physical 
exertion after inferior MI were mitral orifice areas, contractility index, displacement 
and deformation of the posteromedial PM. In anteroseptal apical MI, the IMR predic-
tors were MV closure height and systolic area of mitral orifice.
Conclusion. The study confirms the significance of changing the spatial orientation 
of the MV structures in MI of both localizations, impaired regional contractility in 
inferoposterior MI and LV volume in anteroseptal apical MI at early stage of the 
disease.

Key words: ischemic mitral regurgitation; longitudinal deformation; papillary mus-
cle dyssinchrony.
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 Ишемическая митральная регургитация (ИМР) 
является осложнением инфаркта миокарда (ИМ) 
и независимым предиктором заболеваемости и смерт‑
ности [1, 2]. ИМР возникает при наличии нормаль‑
ных створок митрального клапана (МК) в результате 
дисфункции и  ремоделирования ЛЖ, дилатации 
митрального кольца, смещения папиллярных мышц 
(ПМ) [2, 3]. Эти процессы зависят как от  размеров 
ИМ, так и его локализации [4]. ИМР является резуль‑
татом изменения геометрической взаимосвязи ЛЖ 
и митрального аппарата, и она может изменяться как 
во времени, так и в зависимости от состояния покоя 
или физической нагрузки [5]. 

Целью исследования являлось изучение механиз‑
мов ИМР и  ее динамики в  покое и  при нагрузке 
в ранней стадии ИМ различной локализации.

 Материал и методы 
В исследование включены 77 пациентов с первич‑

ным нижнезадним ИМ и  79 пациентов с  острым 
передне‑перегородочно‑верхушечным ИМ (ПИМ) 
в возрасте 57±5 лет, поступивших в стационар в тече‑
ние 12 часов от начала ИМ. 

Контрольную группу составили 50 здоровых лиц 
одинакового возраста, пола и веса. 

Критериями исключения служили наличие мит‑ 
ральной недостаточности в  анамнезе, структурные 
изменения МК, болезнь аортального клапана, нару‑
шения ритма и  проводимости, сахарный диабет 
и почечная недостаточность. 

Пациентам проведено стентирование инфаркт‑
зависимой артерии.

Пациенты с  ИМ каждой локализации разделены 
на  две подгруппы согласно степени митральной 
регургитации 0‑I или I‑IV. 

ФВ ЛЖ, индекс систолического объема левого 
предсердия, индекс массы левого желудочка (ИМЛЖ), 
а также индексы общей и локальной сократимости ЛЖ 
рассчитаны согласно рекомендациям американского 
общества эхокардиографии на аппарате GE Vivid 7 [6]. 

Индекс сферичности ЛЖ рассчитывался как отно‑
шение конечно‑систолического объема ЛЖ (х 100%) 
к  объему гипотетической сферы (4/3) π(d/2)3, где d 
диаметр длинной оси ЛЖ. 

Высота смыкания створок МК (ВСМК) измеря‑
лась в  3‑камерной позиции в  конечную диастолу. 
Площадь поверхности верхушечного прогиба ство‑
рок МК (ППМК), образованной митральным коль‑
цом, створками МК, измерялась в 3‑камерной пози‑
ции в среднюю систолу. 

Рис. 1. Определение апикального смещения передней ПМ. Рис. 2. Определение апикального смещения заднемедиальной ПМ. 



54

Российский кардиологический журнал 2020; 25 (2) 

54

Степень митральной регургитации (МР) оценива‑
лась по  методу PISA [8] с  определением площади 
регургитационного отверстия (ПРО) и объема регур‑
гитации (РО). Выраженность МР определялась как 
I степень (РО <20 мл или ПРО <0,20 см2), II степень 
(РО =20‑39 мл или ПРО =0,20‑0,29 см2), III степень 
(РО =40‑59 мл или ПРО =0,30‑0,39 см2) и IV степень 
(РО >60 мл или ПРО >0,40 см2). Изменение степени 
ИМР определялось по изменению ПРО ≥0,1 см2.

Функция ПМ исследовалась по методу отслежива‑
ния частиц (speckle tracking) в 4‑ и 3‑камерной пози‑
циях для определения продольной деформации обеих 

Апикальное смещение папиллярных мышц (ПМ) 
измерялось для переднелатеральной и заднемедиаль‑
ной ПМ, соответственно (рис. 1, 2). Заднее и боковое 
смещение ПМ измерялось в  парастернальной пози‑
ции по короткой оси на уровне ПМ [7].

Площадь митрального отверстия (ПМО) в систолу 
и  диастолу рассчитывалась по  формуле эллипса 
π*r1*r2/4, где r1 и r2 переднезадний и межкомиссур‑
ный размеры МК, соответственно. Фракция укоро‑
чения МО рассчитывалась по  формуле 100% х (диа‑
столическая ПМО  — систолическая ПМО)/диасто‑
лическая ПМО. 

Рис. 4. Определение деформации ЛЖ и инфарцированных сегментов.Рис. 3. Измерение деформации и диссинхронии ПМ.

Таблица 1
Данные пациентов с НЗИМ и ПИМ с ИМР в покое

Параметры НЗИМ ПИМ Контроль P
A B C A против B A против C B против C

Демографические и клинические данные
Количество пациентов (n/%) 32/42 22/28 50 0,03 <0,001 <0,001
Возраст (лет) 54±5 54±5 54±5 НД НД НД
Пол, женщины (%) 43,2 38,3 34,6 НД НД НД
ИМТ кг/м2 26,4±3,2 25,9±3,0 25,5±3,1 НД НД НД
Артериальная гипертония (%) 56,7 57,1 0 НД НД <0,001
Дислипидемия (%) 72 76 32 НД НД <0,001
Препараты
Бета-блокаторы (%) 94 95 0 НД НД <0,001
Ингибиторы АПФ (%) 92 97 0 НД НД <0,001
Статины (%) 83 85 0 НД НД <0,001
Спиронолактон (%) 39 41 0 НД НД <0,001
Стандартная ЭхоКГ
ИКСО (мл/м2) 27,5±9,1 36,4±10,2 21,3±5,9 0,02 НД 0,01
ИКДО (мл/м2) 52,4±9,8 63,7±11,3 52,3±9,8 0,02 НД 0,01
ИСФ (%) 16±5 16±9 15±7 НД НД НД
ФВ (%) 52,3±6,2 45,4±4,1 58,7±4,3 0,01 0,03 0,01
ИМЛЖ (гм/м2) 110±19,8 114±21,4 73,6±18,4 НД 0,04 0,04
ИОЛП (мл/ м2) 29,5±5,1 29,2±5,3 27,8±4,7 НД НД НД
Сократимость (ИЛС, ИОС)
Нижняя стенка 5,8±1,5 4,3±1,1 3,0±0,0
Нижне-перегородочная стенка 5,9±1,4 3,0±0,0 3,0±0,0 0,008 0,008 НД
Задняя стенка 5,7±1,6 3,0±0,0 3,0±0,0 0,009 0,009 НД
Боковая стенка 3,1±0,3 3,2±0,6 3,0±0,0 НД НД НД
Передняя стенка 3,0±0,0 7,3±1,8 3,0±0,0 0,003 НД 0,003
Передне-перегородочная стенка 3,0±0,0 6,9±1,9 3,0±0,0 0,004 НД 0,004
ИОС 1,4±0,3 1,6±038 1,0±0,0 0,02 0,002
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ЭхоКГ митрального аппарата
ВСМК (см) 0,97±0,23 0,98±0,21 0,86±0,19 НД 0,03 0,03
ППМК (мм2) 163,4±63,4 166,3±68,2 121,6±37,4 НД 0,01 0,01
СПМО (мм2) 564,6±114,2 486,7±117,6 342,6±114,2 0,01 НД НД
ДПМО (мм2) 715,4±128,3 681,2±119,4 594,6±117,2 0,01 НД НД
ФУМО (%) 18±3 24±5 35±7 0,02 0,008 НД
ППМ-МК (см) 3,28±0,86 3,64±0,97 3,12±0,81 НД НД НД
ЗПМ-МК (см) 3,79±0,91 3,37±0,90 3,21±0,78 НД НД НД
СЗПМзад (мм) 4,5±1,9 3,1±1,8 2,4±1,3 0,02 0,01 НД
СЗПМбок (мм) 2,6±1,5 2,2±1,1 1,9±1,1 0,04 0,02 НД
СППМзад (мм) 2,4±1,2 2,6±1,5 2,1±1,2 НД НД НД
СППМбок (мм) 2,3±1,4 2,5±1,4 2,0±1,0 НД НД НД
ЭхоКГ отслеживание частиц
ПДЛЖ (%) -16,8±1,9 -14,6±1,8 -20,3±2,1 0,04 НД 0,01
ПДИС (%) -9,2±6 -9,7±3 — НД — —
ДППМ (%) -13,9±1,2 -13,9±1,1 -15,8±1,7 НД 0,03 0,03
ДЗПМ (%) -13,8±1,3 -15,1±1,2 -15,6±1,7 0,02 0,01 НД
СДПМ (мс) 38±11 42±14 16±9 НД 0,02 0,01

Сокращения: ВСМК  — высота смыкания митрального клапана, ДЗПМ  — продольная деформация заднемедиальной папиллярной мышцы, ДПМО  — 
диастолическая площадь митрального отверстия, ДППМ  — продольная деформация переднелатеральной папиллярной мышцы, ЗПМ-МК  — апикальное 
смещение заднемедиальной папиллярной мышцы, ИКДО  — индекс конечно-диастолического объема, ИКСО  — индекс конечно-систолического объема, 
ИЛС — индекс локальной сократимости, ИМЛЖ — индекс массы ЛЖ, ИМР — ишемическая митральная регургитация, ИОЛП — индекс объема ЛП, ИОС — 
индекс общей сократимости, ИСФ  — индекс сферичности, НЗИМ  — нижнезадний инфаркт миокарда, ПДИС  — продольная деформация инфарцированных 
сегментов, ПДЛЖ — продольная деформация ЛЖ, ПИМ — передне-перегородочно-верхушечный инфаркт миокарда, ППМ-МК — апикальное смещение передне-
латеральной папиллярной мышцы, ППМК — площадь систолического верхушечного прогиба створок митрального клапана, СДПМ — систолическая диссинхрония 
папиллярных мышц, СЗПМбок/зад — направление смещения заднемедиальной папиллярной мышцы, СПМО — систолическая площадь митрального отверстия, 
СППМбок/зад  — направление смещения переднелатеральной папиллярной мышцы, ФВ  — фракция выброса, ФУМО  — фракция укорочения митрального 
отверстия.

Таблица 2
Параметры с достоверными различиями у пациентов с ПИМ в зависимости от наличия ИМР в покое

Параметры Нет ИМР (A) ИМР (B) Контроль (C) P
A против B A против C B против C

ИКСО (мл/м2) 32,8±8,4 36,4±10,2 21,3±5,9 <0,03 <0,01 <0,01
ИКДО (мл/м2) 57,8±10,3 63,7±11,3 52,3±9,8 <0,02 <0,01 <0,01
СПМО (мм2) 418,4±113,6 486,7±117,6 342,6±114,2 <0,05 <0,05 <0,02
ДПМО (мм2) 656,3±121,3 681,2±119,4 594,6±117,2 <0,05 <0,05 <0,02
ФУМО (%) 29±7 24±5 35±7 <0,05 <0,05 <0,01
ПДЛЖ (%) -15,2±1,5 -14,6±1,8 -20,3±2,1 <0,03 <0,05 <0,01
СДПМ (мс) 23±10 42±14 16±9 <0,01 <0,05 <0,01

Сокращения: ДПМО  — диастолическая площадь митрального отверстия, ИКДО  — индекс конечно-диастолического объема, ИКСО  — индекс конечно-
систолического объема, ИМР  — ишемическая митральная регургитация, ПДЛЖ  — продольная деформация левого желудочка, СДПМ  — систолическая 
диссинхрония папиллярных мышц, СПМО — систолическая площадь митрального отверстия, ФУМО — фракция укорочения митрального отверстия.

Таблица 3
Параметры с достоверными различиями у пациентов с НЗИМ в зависимости от наличия ИМР в покое

Параметры Нет ИМР ИМР Контроль A против B A против C B против C
СПМО (мм2) 467,3±117,8 564,6±114,2 342,6±114,2 <0,02 <0,03 <0,01
ДПМО (мм2) 697,2±124,2 715,4±128,3 594,6±117,2 <0,02 <0,03 <0,01
ФУМО (%) 28±5 18±3 35±7 <0,01 <0,02 <0,003
СДПМ (мс) 21±7 38±11 16±9 <0,001 <0,001 <0,001
ИЛС (нижняя стенка) 5,2±1,3 5,8±1,5 3,0±0,0 <0,05 <0,02 <0,01
ИЛС (нижне-перегородочная 
стенка)

4,6±1,1 5,9±1,4 3,0±0,0 <0,05 <0,02 <0,01

ИЛС (задняя стенка) 4,8±1,2 5,7±1,6 3,0±0,0 <0,05 <0,03 <0,01
ЗПМ-МК (см) 3,35±0,86 3,79±0,91 3,21±0,78 <0,03 НД <0,03
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ПМ (рис. 3) [9]. Измерялись пики деформации обеих 
ПМ и время от начала комплекса QRS до пика дефор‑
мации каждой ПМ (ВПД). Разница ВПД обеих ПМ 
определяла диссинхронию ПМ [10].

Сегментная и общая деформация ЛЖ измерялась 
в режиме отслеживания частиц (рис. 4). Деформация 
инфарцированных стенок ЛЖ определялась как 
отношение суммы показателей сегментной деформа‑

Таблица 4
Изменение ПРО при нагрузке у пациентов с НЗИМ

Разница показателей до и после 
нагрузки

Изменение ПРО после нагрузки Р Корреляция с ПРО
Уменьшение, n=12 
(37,5%)

Увеличение, n=20 
(62,5%)

R P

ЧСС (уд./мин) 32±15 35±14 НД 0,11 0,61
САД (мм рт.ст.) 28±15 29±10 НД 0,19 0,34
КСО (мл) -12±11 -13±12 НД 0,12 0,27
КДО (мл) -5,3±11 0,8±19 НД 0,14 0,35
ИСФ (%) -3±4 -1±3 НД 0,12 0,39
ФВ (%) 7,3±6,4 7,9±6,8 НД 0,21 0,18
ОЛП (мл) -1,3±2,3 -1,4±2,1 0,06 0,42 0,08
ВСМК (см) -0,21±0,18 0,07±0,11 <0,002 0,65 0,01
ППМК (мм2) -1,2±1,9 0,6±2,1 <0,002 0,74 <0,002
СПМО (мм2) -51,3±72,4 62,2±52,1 0,01 0,52 0,02
ДПМО (мм2) -42,4±68,3 51,6±48,3 0,01 0,48 0,02
ФУМО (%) 2,3±11,4 -1,2±9,7 0,03 0,46 0,03
ППМ-МК (см) -3,4±2,1 -3,2±1,9 НД 0,31 0,17
ЗПМ-МК (см) -2,0±1,7 0,6±2,1 <0,03 0,57 <0,03
СЗПМзад -2,5±1,7 1,1±1,5 <0,002 0,67 <0,005
СЗПМбок -1,7±1,7 -0,5±1,5 <0,005 0,51 <0,005
СППМзад -2,1±1,5 0,7±1,6 <0,002 0,60 <0,002
СППМбок -1,3±1,0 0,9±1,1 НД 0,34 0,07
ИЛС (нижняя стенка) -0,7±0,15 -0,3±0,12 <0,002 0,68 <0,002
ИЛС (нижне-перегородочная стенка) -0,6±0,13 -0,2±0,14 <0,002 0,65 <0,002
ИЛС (задняя стенка) -0,5±0,12 -0,3±0,11 <0,05 0,47 <0,05
ИЛС (боковая стенка) -0,2±0,18 -0,1±0,11 НД 0,31 0.09
ИОС -0,6±0,14 -0,24±0,13 <0,002 0,64 <0,002
ДППМ (%) -1,3±0,7 -1,4±0,7 НД 0,28 0,12
ПДИС (%) 3,7±5 -1,8±4 <0,003 0,68 0,004
ДЗПМ (%) -1,9±1,2 1,8±1,2 <0,001 0,78 <0,001
ПДЛЖ (%) 1,1±1,3 -0,8±1,8 НД 0,38 <0,07
СДПМ (мс) 2,1±1,5 6,9±3,2 <0,01 0,53 <0,01

Сокращения: ВСМК  — высота смыкания митрального клапана, ДЗПМ  — продольная деформация заднемедиальной папиллярной мышцы, ДПМО  — 
диастолическая площадь митрального отверстия, ДППМ  — продольная деформация переднелатеральной папиллярной мышцы, ЗПМ-МК  — апикальное 
смещение заднемедиальной папиллярной мышцы, ИЛС — индекс локальной сократимости, ИОС — индекс общей сократимости, ИСФ — индекс сферичности, 
КДО  — конечный диастолический объём, КСО  — конечный систолический объём, ОЛП  — объём левого предсердия, ПДИС  — продольная деформация 
инфарцированных сегментов, ПДЛЖ  — продольная деформация ЛЖ, ППМ-МК  — апикальное смещение переднелатеральной папиллярной мышцы, ППМК  — 
площадь систолического верхушечного прогиба створок митрального клапана, ПРО  — площадь регургитационного отверстия, САД  — систолическое 
артериальное давление, СДПМ — систолическая диссинхрония папиллярных мышц, СЗПМбок/зад — направление смещения заднемедиальной папиллярной 
мышцы, СПМО — систолическая площадь митрального отверстия, СППМбок/зад — направление смещения переднелатеральной папиллярной мышцы, ФВ — 
фракция выброса, ФУМО — фракция укорочения митрального отверстия, ЧСС — частота сердечных сокращений.

СЗПМзад (мм) 3,2±0,9 4,5±1,9 2,4±1,3 <0,02 <0,02 <0,01
СЗПМбок (мм) 2,1±1,2 2,6±1,5 1,9±1,1 <0,05 <0,03 0,02
ПДИС (%) -12,7±4 -9,2±6 — <0,03 — —
ДЗПМ (%) -11,3±1,4 -13,8±1,3 -15,6±1,7 <0,02 <0,01 <0,02

Сокращения: ДЗПМ  — продольная деформация заднемедиальной папиллярной мышцы, ДПМО  — диастолическая площадь митрального отверстия, ЗПМ-
МК — апикальное смещение заднемедиальной папиллярной мышцы, ИЛС — индекс локальной сократимости, ИМР — ишемическая митральная регургитация, 
ПДИС — продольная деформация инфарцированных сегментов, СДПМ — систолическая диссинхрония папиллярных мышц, СЗПМбок/зад — направление сме-
щения заднемедиальной папиллярной мышцы, СПМО — систолическая площадь митрального отверстия, ФУМО — фракция укорочения митрального отверстия.
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ции инфарцированных стенок и  количества анали‑
зируемых сегментов.

Тредмил стресс ЭхоКГ проводилась до появления 
симптомов или достижения частоты сердечных 
сокращений 120 уд./мин. Изображения получены 
в течение первой минуты покоя. Улучшение сократи‑
мости оценивалось по повышению индекса сократи‑
мости ≥1. 

Статистический анализ проведен по  программ‑
ному пакету SPSS 21.0. Значения показателей даны 
как m±SD. Непрерывные параметры оценены 
по тесту Стьюдента и U‑тесту Манн‑Уитни. Значения 
p<0,05 приняты как статистически достоверные.

Переменные были исследованы для определения 
нормального распределения и  равных отклонений 
с использованием теста Колмогорова‑Смирнова.

Корреляционный анализ проведен для оценки 
линейных зависимостей. Значения R ≥0,4 считались 
достоверной корреляцией между параметрами. 

Бинарный регрессионный анализ использован 
для выявления независимых предикторов ИМР. 

Исследование было выполнено в  соответствии 
со  стандартами надлежащей клинической практики 
(Good Clinical Practice) и  принципами Хельсинской 
Декларации. Протокол исследования был одобрен 
Этическими комитетами всех участвующих клиниче‑

Таблица 5
Изменение ПРО при нагрузке у пациентов с ПИМ

Разница показателей до и после нагрузки Изменение ПРО после нагрузки Р Корреляция с ПРО
Уменьшение, n=10 
(45,5%)

Увеличение, n=12 
(54,5%)

R P

ЧСС (уд./мин) 34±12 36±15 НД 0,14 0,68
САД (мм рт.ст.) 30±17 28±14 НД 0,21 0,42
КСО (мл) -14±9 -12±8 НД 0,18 0,24
КДО (мл) -5,7±10 1,1±17 НД 0,24 0,28
ИСФ (%) -4±4 -2±4 НД 0,27 0,21
ФВ (%) 6,5±6,1 7,4±6,3 НД 0,31 0,11
ОЛП (мл) -1,2±2,4 1,1±2,0 0,07 0,39 0,09
ВСМК (см) -0,24±0,14 0,13±0,14 <0,002 0,64 0,002
ППМК (мм2) -1,3±2,1 0,8±2,0 <0,002 0,74 <0,001
СПМО (мм2) -46,3±68,7 31,6±53,1 0,04 0,47 0,03
ДПМО (мм2) -38,1±39,4 37,4±42,6 0,03 0,43 0,04
ФУМО (%) 1,1±9,3 -0,9±8,2 0,04 0,42 0,04
ППМ-МК (см) -3,1±1,9 1,2±1,7 <0,003 0,58 0,002
ЗПМ-МК (см) -2,2±2,1 -0,6±1,2 <0,05 0,51 <0,05
СЗПМзад -1,5±1,2 1,4±1,6 <0,004 0,63 0,03
СЗПМбок -1,9±1,7 -1,5±1,2 НД 0,29 0,23
СППМзад -1,7±1,3 0,9±1,4 <0,002 0,63 0,03
СППМбок -1,4±1,1 0,9±1,1 НД 0,54 0,06
ИЛС (боковая стенка) -0,1±0,19 -0,2±0,13 НД 0,31 0,09
ИЛС (передняя стенка) -0,5±0,11 -0,3±0,10 НД 0,23  0,08
ИЛС (передне-перегородочная стенка) -0,4±0,16 -0,2±0,15 НД 0,34 0,09
ИОС -0,28±0,12 -0,21±0,15 НД 0,21 0,18
ДППМ (%) -1,3±0,7 -1,4±0,7 НД 0,28 0,09
ДЗПМ (%) -2,2±1,1 -1,9±1,3 НД 0,22 0,14
ПДИС (%) 1,3±0,9 0,7±0,8 НД 0,32 0,09
ПДЛЖ (%) 6,8±1,7 1,3±1,4 <0,003 0,65 <0,002
СДПМ (мс) 2,3±1,3 2,5±1,6 НД 0,21 0,14

Сокращения: ВСМК  — высота смыкания митрального клапана, ДЗПМ  — продольная деформация заднемедиальной папиллярной мышцы, ДПМО  — 
диастолическая площадь митрального отверстия, ДППМ  — продольная деформация переднелатеральной папиллярной мышцы, ЗПМ-МК  — апикальное 
смещение заднемедиальной папиллярной мышцы, ИЛС — индекс локальной сократимости, ИОС — индекс общей сократимости, ИСФ — индекс сферичности, 
КДО  — конечный диастолический объём, КСО  — конечный систолический объём, ОЛП  — объём левого предсердия, ПДИС  — продольная деформация 
инфарцированных сегментов, ПДЛЖ  — продольная деформация ЛЖ, ППМ-МК  — апикальное смещение переднелатеральной папиллярной мышцы, ППМК  — 
площадь систолического верхушечного прогиба створок митрального клапана, ПРО  — площадь регургитационного отверстия, САД  — систолическое 
артериальное давление,СДПМ  — систолическая диссинхрония папиллярных мышц, СЗПМбок/зад  — направление смещения заднемедиальной папиллярной 
мышцы, СПМО — систолическая площадь митрального отверстия, СППМбок/зад — направление смещения переднелатеральной папиллярной мышцы, ФВ — 
фракция выброса, ФУМО — фракция укорочения митрального отверстия, ЧСС — частота сердечных сокращений.
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ских центров. До  включения в  исследование у  всех 
участников было получено письменное информиро‑
ванное согласие.

Результаты 
Количество пациентов с нижнезадним ИМ и ИМР 

в  покое было достоверно больше по  сравнению 
с  пациентами с  ПИМ и  ИМР. Данные приведены 
в таблице 1. У пациентов с ИМ одинаковой локализа‑
ции параметры отличались в зависимости от наличия 
ИМР (табл. 2, 3). Изменения степени ИМР после 
нагрузки у  пациентов с  ИМ обеих локализаций 
не зависело от степени ИМР в покое. Данные изме‑
нения ИМР после нагрузки приведены в  табли‑
цах 4, 5.

Предикторы ИМР в покое и после нагрузки отлича‑
лись у пациентов с ИМ обеих локализаций (табл. 6, 7). 

Обсуждение
Исследование посвящено выявлению механизмов 

раннего возникновения ИМР в покое и при нагрузке 
у пациентов с ИМ различной локализации. Исследо‑
вания ИМР как в раннем периоде ИМ, так и в зави‑
симости от локализации ИМ, малочисленны. Частота 
ИМР в популяции с ИМ составляет 50%, 38% имеют 
умеренную, а 12% пациентов среднюю и выраженную 
ИМР [2]. ИМР диагностируется у  пациентов между 
7 и 30 днями ИМ [4]. 

Мы провели исследование на  7‑й день ИМ для 
раннего определения изменений, способствующих 
образованию ИМР. По нашим данным ИМР присут‑

ствует в ранние сроки ИМ и чаще у пациентов с ниж‑
незадним ИМ. Для исследования сократимости ЛЖ 
и функции ПМ применен метод отслеживания частиц 
миокарда ЛЖ с  определением ее деформации. 
По  данным исследования, деформация инфарциро‑
ванных сегментов являлась предиктором ИМР при 
нижнезаднем ИМ, а диссинхрония ПМ — предикто‑
ром ИМР при ИМ обеих локализаций. Работы, 
изучающие деформацию ПМ и  их диссинхронию, 
малочисленны [9, 10], а исследования в раннем пери‑
оде ИМ отсутствуют. По нашим данным диссинхро‑
ния ПМ >30 мс прогнозирует ИМР. 

Исследование проведено также для определения 
механизмов и предикторов ИМР при нагрузке. 

Изменение сократимости при нагрузке изменяет 
силу воздействия на закрытие створок МК. Во время 
нагрузки возможны изменения геометрии ЛЖ, что 
может изменить ориентацию структур митрального 
аппарата и  изменить степень ИМР. С  другой сто‑
роны, повышение сократимости ПМ может увели‑
чить оттягивание створок МК и усилить ИМР. ИМР 
в  покое зависит от  ПРО, градиента систолического 
давления через отверстие регургитации и продолжи‑
тельности систолы [5]. В процессе нагрузки градиент 
систолического давления повышается, продолжи‑
тельность систолы уменьшается и  объем регургита‑
ции становится зависимым главным образом от пло‑
щади отверстия.

По нашим данным степень ИМР при нагрузке 
у пациентов с ИМ не зависит от степени ИМР в покое. 

У пациентов обеих подгрупп с  изменением сте‑
пени ИМР наблюдался одинаковый прирост частоты 
сердечных сокращений и систолического АД. Таким 
образом, укорочение систолы не  влияет на  степень 
ИМР. Исходные размеры ЛЖ, играющие роль в воз‑

Таблица 6
Предикторы ИМР (ПРО) в покое на 7-й день ИМ

Параметры НЗИМ ПИМ
ВСМК 0,03 0,01
ППМК 0,01 0,02
СПМО 0,01 0,04
ДПМО 0,03 0,03
ФУМО (%) 0,04 0,04
ЗПМ-МК 0,001 0,09
ПДИС 0,001 0,12
СДПМ 0,01 0,05
ИКДО 0,23 0.002
ИКСО 0,31 0.01
R2 0,68 0,65

Сокращения: ВСМК  — высота смыкания митрального клапана, ДПМО  — 
диастолическая площадь митрального отверстия, ЗПМ-МК  — апикальное 
смещение заднемедиальной папиллярной мышцы, ИКДО — индекс конечно-
диастолического объема, ИКСО  — индекс конечно-систолического объема, 
НЗИМ — нижнезадний инфаркт миокарда, ПДИС — продольная деформация 
инфарцированных сегментов, ПИМ  — передне-перегородочно-верхушечный 
инфаркт миокарда, ППМК — площадь систолического верхушечного прогиба 
створок митрального клапана, СДПМ — систолическая диссинхрония папил-
лярных мышц, СПМО  — систолическая площадь митрального отверстия, 
ФУМО — фракция укорочения митрального отверстия.

Таблица 7
Предикторы ИМР (ПРО) после нагрузки

Параметры НЗИМ ПИМ
ВСМК 0,005 0,001
ППМК 0,0001 0,002
СПМО 0,001 0,01
СЗПМзад 0,0001 0,04
ЗПМ-МК 0,02 0,07
ДЗПМ 0,0001 0,09
ПДИС 0,004 0,08
R2 0,73 0,71

Сокращения: ВСМК  — высота смыкания митрального клапана, ЗПМ-МК  — 
апикальное смещение заднемедиальной папиллярной мышцы, НЗИМ — ниж-
незадний инфаркт миокарда, ПДИС  — продольная деформация инфарциро-
ванных сегментов, ПИМ  — передне-перегородочно-верхушечный инфаркт 
миокарда, ППМК  — площадь систолического верхушечного прогиба створок 
митрального клапана, СЗПМбок/зад  — направление смещения заднемеди-
альной папиллярной мышцы, СПМО  — систолическая площадь митрального 
отверстия, ФУМО — фракция укорочения митрального отверстия.
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никновении ИМР в  покое при ПИМ, не  влияли 
на степень ИМР при нагрузке и не являлись предик‑
торами изменения ИМР при нагрузке. 

Фактически изменение степени ИМР при нагрузке 
не  зависит от  размеров и  функции ЛЖ, а  зависит 
от геометрии митрального аппарата.

Действительно, изменения высоты смыкания МК 
и  систолическая площадь под створками МК при 
нагрузке коррелировали с площадью отверстия регур‑
гитации и являлись предикторами степени ИМР при 
нагрузке. Систолическая площадь митрального от‑ 
верстия являлась предиктором изменения степени 
ИМР при нагрузке у пациентов с ИМ обеих локали‑
заций. 

Увеличение апикального смещения передней ПМ 
при нагрузке было связано с  увеличением степени 
ИМР при ПИМ и коррелировало с площадью отвер‑
стия регургитации. Однако этот параметр не  влиял 
на степень ИМР в покое у пациентов с ПИМ. 

Направление регургитирующего потока различа‑
лось у пациентов обеих групп. Пациенты с нижнезад‑
ним ИМ имели эксцентрическую регургитацию, 
у  пациентов с  ПИМ ИМР имела более центральное 
направление. У  пациентов с  ПИМ апикальное сме‑
щение обеих ПМ приводит к  более симметричному 
их смещению, что обеспечивает центральное направ‑
ление ИМР. Нарушение сократимости сегментов ЛЖ 

при нижнезаднем ИМ может привести к  большему 
оттягиванию заднемедиальной ПМ, обеспечивая 
асимметричное смещение створок МК и эксцентри‑
ческую ИМР. 

Уменьшение степени ИМР при нагрузке наблюда‑
лось чаще у пациентов с нижнезадним ИМ в резуль‑
тате улучшения сократимости инфарцированной 
зоны, что приводило к уменьшению площади митраль‑
ного отверстия, улучшению функции митрального 
кольца и ориентации заднемедиальной ПМ.

У пациентов с  нижнезадним ИМ увеличение 
деформации заднемедиальной ПМ при нагрузке уве‑
личивало степень ИМР из‑за большего оттягивания 
створок МК в  заднем направлении. У  пациентов 
с ПИМ изменение деформации обеих ПМ не влияло 
на степень ИМР при нагрузке, а изменение деформа‑
ции ЛЖ приводило к изменению степени ИМР. 

Таким образом, у пациентов на раннем этапе ИМ 
ИМР имеет динамический характер, и  ее интенсив‑
ность различается в покое и при нагрузке. Парамет‑ 
ры, коррелирующие с  наличием и  степенью ИМР 
в покое и при нагрузке, как и предикторы ИМР, раз‑
личны.
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Оценка влияния хронической бронхообструкции и фибрилляции предсердий  
на структурно-функциональные параметры сердца у коморбидных больных с хронической 
сердечной недостаточностью

Чесникова А. И.1, Дзюрич Т. А.1, Сафроненко В. А.1, Коломацкая О. Е.1, Баталина А. Ю.2 

Цель. Определить особенности структурно-функционального ремоделирова-
ния левых и  правых отделов сердца у  пациентов с  хронической сердечной 
недостаточностью (ХСН) на  фоне фибрилляции предсердий (ФП) и  хрониче-
ской обструктивной болезни легких (ХОБЛ). 
Материал и методы. В исследование включено 120 пациентов, которые рас-
пределены в 4 группы: основная группа — пациенты с ХСН, ФП и ХОБЛ (n=29), 
1-я группа — пациенты с ХОБЛ без сердечно-сосудистых заболеваний (n=28), 
2-я группа — пациенты с ХСН и ХОБЛ без ФП (n=30), 3-я группа — пациенты 
с ХСН и ФП без ХОБЛ (n=33). Всем пациентам выполняли эхокардиографиче-
ское (ЭхоКГ) исследование на аппарате MyLab70 (“Esaote”, Италия). 
Результаты. При сравнении ЭхоКГ показателей сердца у пациентов с ХСН, ФП 
и ХОБЛ в сравнении с параметрами у пациентов с ХСН и ФП без ХОБЛ установ-
лены более низкие объемные показатели левого и  правого предсердий 
(р=0,001 и р=0,004, соответственно), более высокие значения толщины стенки 
правого желудочка (ПЖ) (р<0,001), более низкие значения индексированной 
конечно-диастолической площади ПЖ (р=0,007) и его фракционного измене-
ния площади (ФИП) (р=0,011), что позволяет судить о  влиянии хронической 
бронхообструкции на ремоделирование сердца при данной сочетанной пато-
логии. При сравнении структурно-функциональных показателей сердца 
у  больных ХСН, ФП и  ХОБЛ и  пациентов с  ХСН и  ХОБЛ без ФП установлены 
значимо большие размеры ПЖ (p=0,012), его индексированной конечно-
систолической площади (p<0,001), а также выявлено снижение систолической 
функции ПЖ (фракции выброса (р=0,002), ФИП (р<0,001), систолической экс-
курсии плоскости трикуспидального клапана (р=0,012)) на фоне более высо-
кого давления в малом круге кровообращения (p=0,001) у пациентов основной 
группы, что обусловлено выраженной гемодинамической нагрузкой на ПЖ при 
сочетанном влиянии ФП и хронической бронхообструкции. 
Заключение. Выявлены патогенетические особенности ремоделирования 
левых и правых отделов сердца у пациентов с ХСН на фоне ФП и ХОБЛ. Срав-
нительный анализ полученных результатов позволил судить о разных механиз-
мах формирования ФП, оценить влияние как ФП, так и хронической бронхоб-
струкции на  структурно-функциональные параметры сердца у  пациентов 
с ХСН при данной сочетанной патологии.

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, структурно-функ-
циональное ремоделирование.
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Effects of chronic airway obstruction and atrial fibrillation on the cardiac structure and function 
in patients with heart failure

Chesnikova A. I.1, Dzurich T. A.1, Safronenko V. A.1, Kolomatskaya O. E.1, Batalina A. Yu.2

Aim. To study the cardiac remodeling in heart failure (HF) patients with atrial fibrilla-
tion (AF) and chronic obstructive pulmonary disease (COPD).
Material and methods. The study included 120 patients who were divided into 4 
groups: the experimental group  — patients with HF, AF and COPD (n=29), group 
1 — patients with COPD, without cardiovascular disease (n=28), group 2 — patients 
with HF and COPD, without AF (n=30), group 3 — patients with HF and AF, without 
COPD (n=33). All patients underwent echocardiography using the MyLab70 Ultra-
sound System (Esaote, Italy). 

Results. In comparison with patients of group 3, patients of the experimental group 
had lower left and right atrial volumes (p=0,001 and p=0,004, respectively), higher 
right ventricular (RV) wall thickness (p<0,001), lower RV end-diastolic area index 
(p=0,007) and fractional area change (FAC) (p=0б011), which indicates the effect of 
chronic airway obstruction on cardiac remodeling in patients with combination of 
these pathologies. In comparison with patients of group 2, patients of the experi-
mental group had significantly larger RV dimension (p=0,012) and higher RV end-
systolic area index (p<0,001), as well as lower systolic RV function (ejection fraction 
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Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) 
является неблагоприятным исходом структурно‑
функционального ремоделирования сердца. Еже‑
годно в  Российской Федерации умирает около 6% 
больных с  сердечной недостаточностью (СН) [1]. 
По  данным зарубежных авторов, однолетняя смерт‑
ность от ХСН в Европе составляет 6,4‑7,2% [2].

Изменение функциональной активности предсер‑ 
дий с  последующим нарушением диастолической 
и систолической функции левого желудочка (ЛЖ) на 
фоне фибрилляции предсердий (ФП) является частой 
причиной развития ХСН [3]. Научные работы послед‑
них нескольких лет указывают на  неблагоприятное 
прогностическое значение ФП у  пациентов с  ХСН 
как с  сохраненной, так и  со  сниженной фракцией 
выброса (ФВ) ЛЖ [4]. Прогноз у  пациентов с  ХСН 
и  ФП во  многом зависит от  структурно‑функцио‑
нального состояния правого желудочка (ПЖ), кото‑
рое часто нарушено у больных хронической обструк‑
тивной болезнью легких (ХОБЛ) [5]. Не вызывает сом‑
нения, что ремоделирование ПЖ и ЛЖ у пациентов 
с бронхообструктивными заболеваниями также является 
одной из ведущих причин развития СН. В ряде исследо‑
ваний установлено изменение объемных, структурных 
и функциональных показателей ЛЖ у пациентов с ХОБЛ 
без сопутствующей сердечно‑сосудистой патологии [6].

Высокая встречаемость коморбидной патологии 
определяет необходимость изучения сочетанного 
влияния заболеваний сердечно‑сосудистой и бронхо‑
легочной систем на  развитие и  прогрессирование 
ХСН. В литературе отсутствуют данные о ремодели‑
ровании сердца у  пациентов с  ХСН при сочетании 
ФП и  ХОБЛ, что и  побудило к  проведению настоя‑
щего исследования.

Целью исследования явилось определение осо‑
бенностей структурно‑функционального ремодели‑
рования левых и правых отделов сердца у пациентов 
с ХСН на фоне сочетания ФП и ХОБЛ. 

Материал и методы
Для реализации поставленных задач в исследование 

последовательно включали пациентов (n=120) после 

выписки из  стационара или достижения стабильного 
состояния в условиях амбулаторного лечения.

Критерии включения в  исследование: наличие 
ХСН IIА‑IIБ стадии и II‑IV функционального класса 
(ФК), постоянной формы ФП, ХОБЛ вне обострении 
II‑III стадии, подписанного пациентами информиро‑
ванного добровольного согласия.

Критерии исключения из  исследования: гемоди‑
намически значимые пороки сердца, ХСН I или III 
стадии, ХСН I ФК, декомпенсация ХСН, инфаркт 
миокарда или нестабильная стенокардия в  течение 
последних 6 мес., пароксизмальная или персистиру‑
ющая формы ФП, наличие имплантированного элек‑
трокардиостимулятора, острое нарушение мозгового 
кровообращения или транзиторная ишемическая 
атака в течение последних 6 мес., ХОБЛ I или IV ста‑
дии, злокачественные новообразования, тяжелая 
патология печени или почек.

В зависимости от  наличия ХОБЛ, ХСН и  ФП, 
больные были распределены в  4 группы: основная 
группа — пациенты с ХСН, ФП и ХОБЛ (n=29), 1‑я 
группа — пациенты с ХОБЛ без сердечно‑сосудистых 
заболеваний (ССЗ) (n=28), 2‑я группа  — пациенты 
с  ХСН и  ХОБЛ без ФП (n=30), 3‑я группа  — паци‑
енты с ХСН и ФП без ХОБЛ (n=33). 

Диагностику ХОБЛ осуществляли с учетом крите‑
риев постановки диагноза рабочей группы GOLD 
(Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease) 
2017г и  Федеральных клинических рекомендаций 
по диагностике и лечению ХОБЛ Российского респи‑
раторного общества 2018г [7]. Диагноз ХСН был уста‑
новлен на основании симптомов и клинических при‑
знаков, уровня маркеров сердечной недостаточности 
(NT‑proBNP — N‑концевого пропептида натрийуре‑
тического гормона В‑типа) и  данных эхокардиогра‑
фии (ЭхоКГ) в соответствии с национальными кли‑
ническими рекомендациями по диагностике и лече‑
нию ХСН 2017г [8]. 

Наличие ФП подтверждено результатами электро‑
кардиограммы и/или суточного мониторирования 
электрокардиограммы. Все пациенты имели посто‑
янную форму ФП. 

(p=0,002), FAC (p<0,001), tricuspid annular plane systolic excursion (p=0,012)) and 
higher pressure in the pulmonary circulation (p=0,001). This is due to high hemody-
namic load on the RV related to AF and chronic airway obstruction.
Conclusion. The results of the study revealed features of cardiac remodeling 
pathogenesis in HF patients with AF and COPD. Comparative analysis of the results 
made it possible to indicate different mechanisms underlying AF, to assess the 
effects of both AF and chronic airway obstruction on the cardiac structure and func-
tion in patients with HF and combination of these pathologies.

Key words: heart failure, cardiac remodeling.
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Характеристика больных представлена в  таб‑
лице 1.

Пациенты с ХСН и ФП без ХОБЛ были значимо 
старше пациентов с ХОБЛ без ССЗ (p<0,001), пациен‑
тов с ХСН и ХОБЛ без ФП (p=0,008). Установленные 
различия связаны с  высокой распространенностью 
коморбидности у  пациентов старшего возраста 
(старше 65 лет). Группы больных были сопоставимы 
по  стадиям ХСН и  ХОБЛ, а  также по  длительности 
ФП и ХОБЛ. 

До включения в исследование пациенты 3‑й груп‑ 
пы принимали ингибиторы ангиотензинпревраща‑
ющего фермента значимо чаще в  сравнении боль‑
ными 2‑й группы (p=0,016) и  основной группы 
(p=0,047). Вместе с  тем у  пациентов с  ХСН, ФП 
и  ХОБЛ антагонисты рецепторов ангиотензина 
II  типа использовались достоверно чаще в  сравне‑
нии с пациентами с ХСН и ФП без ХОБЛ (p=0,047), 
а  бета‑блокаторы чаще при сравнении с  больными 
ХСН и ХОБЛ без ФП (p=0,001). Кроме того, необхо‑
димость в  назначении диуретических препаратов 
была значимо выше у  пациентов основной группы 
в сравнении с пациентами во 2‑й и 3‑й группах (p=0,008 
и  p=0,001, соответственно). Основные классы лекар‑
ственных препаратов для лечения ХОБЛ у  пациентов 
разных групп назначались одинаково часто.

Для оценки структурно‑функционального состоя‑
ния сердца использовали ЭхоКГ и  допплер‑ЭхоКГ 

исследования, которые проводили на ультразвуковом 
сканере MyLab70 (“Esaote”, Италия) с  использова‑
нием трансторакальных датчиков 3,5/5,0 МГц при 
помощи левого парастернального, апикального, суб‑
костального, супрастернального и правого парастер‑
нального доступов в одномерном, импульсно‑волно‑
вом, допплеровском режимах и режиме цветного кар‑
тирования. Показатели интерпретировали в  соот‑ 
ветствии с  рекомендациями Американского эхокар‑
диографического общества и  Европейской ассоциа‑
ции специалистов по  методам визуализации сер‑
дечно‑сосудистой системы (2015г) [9].

Работа одобрена к выполнению локальным неза‑
висимым этическим комитетом ФГБОУ ВО РостГМУ 
Минздрава России (протокол № 22/15 от 24.12.2015г), 
все пациенты подписали информированное согласие 
на участие в исследовании.

Статистическая обработка полученных результатов 
проводилась при помощи прикладной программы 
STATISTICA 10.0 (производитель StatSoft Inc., CША). 
Проверка выборки на соответствие нормальному рас‑
пределению проводилась с  помощью критериев 
Шапиро‑Уилка и Колмогорова‑Смирнова. Количест‑
венные данные, соответствующие нормальному рас‑
пределению, представлены в  виде среднего и  стан‑
дартного отклонения (М±σ). При сравнении количе‑
ственных показателей при нормальном распределении 
использовался дисперсионный анализ. Количествен‑

Таблица 1
Клиническая характеристика пациентов 

Группы  

Показатель

Пациенты 
с ХОБЛ без ССЗ 
(1 группа сравнения, 
n=28)

Пациенты  
с ХСН и ХОБЛ без ФП
(2 группа сравнения, 
n=30) 

Пациенты  
с ХСН и ФП без ХОБЛ 
(3 группа сравнения, 
n=33) 

Пациенты 
с ХСН, ФП и ХОБЛ 
(основная группа, 
n=29) 

pmg

Возраст, лет 57,8±8,5 62,7±8,4
р2-1=0,45

73,8±6,1          
р3-1<0,001
р3-2=0,007

67,2±9,9
р4-1=0,035
р4-2=0,68
р4-3=0,17

0,009

Длительность ФП, лет - - 5 [3;9] 5 [3;10]
р4-3=0,898

-

Длительность ХОБЛ, лет 7 [5;10] 6 [4;10]                            - 8 [5;15] 0,662

ХСН (стадии, %) -

76,67
23,33

69,7
30,3

68,96
31,04

0,765
IIA
IIБ

ХСН (ФК, %) -

60
36,7
3,3

78,8
15,1
6,1

34,5
37,9
27,6

0,002

II
III
IV

ХОБЛ (стадия, %)
50
50

43,3
56,7 -

51,7
48,3

0,793II
III

Примечание: р — достоверность различий, pmg — межгрупповое сравнение, р2-1 — сравнение 2 и 1 групп, р3-1 — сравнение 3 и 1 групп, р3-2 — сравнение 3 и 2 
групп, р4-1 — сравнение основной и 1 групп, р4-2 — сравнение основной и 2 групп, р4-3 — сравнение основной и 3 групп.
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ные данные, отличающиеся от нормального распреде‑
ления, и  порядковые данные описаны медианой 
и  интерквартильным размахом (Me [Q1; Q3]). Для 
сравнения четырех групп использовали критерий 
ANOVA Краскела‑Уоллиса. За  критический уровень 
достоверности нулевой статистической гипотезы при‑
нимали р

mg 
<0,05. Далее группы попарно сравнивали 

с  помощью критерия Манна‑Уитни. Статистически 
значимыми признавались различия величин при 
уровне р<0,017  — в  случае сравнения трёх групп, 
p<0,013  — при сравнении четырёх групп. Качествен‑
ные показатели описаны в виде абсолютных и относи‑
тельных величин, которые сравнивали при помощи 
критерия χ2 Пирсона с  поправкой Мантеля‑Хэнзеля 
на  правдоподобие. В  зависимости от  значений абсо‑
лютных частот в  клетках таблицы сопряженности 

использовали критерий χ2 Пирсона с поправкой Йетса 
и точный критерий Фишера. Взаимосвязь между пока‑
зателями анализировали непараметрическим методом 
Спирмена. Корреляционные связи признавались 
достоверными при уровне значимости р<0,05.

Результаты
Сравнение результатов ЭхоКГ основной группы 

со 2‑й и 3‑й группами проводили попарно для опре‑
деления влияния как ХОБЛ, так и ФП на ремодели‑
рование левых и правых отделов сердца.

При сравнении результатов ЭхоКГ у  пациентов 
основной (ХСН, ФП и  ХОБЛ) и  3‑й группы (ХСН 
и  ФП без ХОБЛ) выявлены статистически значимо 
более низкие линейные и  объемные параметры 
левого предсердия (ЛП) (индексированный передне‑

Таблица 2
Эхокардиографические показатели левых отделов сердца в исследуемых группах

Группа

Показатели

Пациенты  
с ХОБЛ без ССЗ  
(1 группа сравнения, 
n=28)

Пациенты  
с ХСН и ХОБЛ без ФП
(2 группа сравнения, 
n=30) 

Пациенты  
с ХСН и ФП без ХОБЛ  
(3 группа сравнения, 
n=33) 

Пациенты  
с ХСН, ФП и ХОБЛ 
(основная группа, 
n=29) 

pmg

ИПЗР ЛП, мм/м2 19,05 [18,23;21,39] 20,1 [19,05;21,79] 
р2-1=0,917

23,41 [21,85;25,24]
р

3-1
<0,001

р
3-2

=0,001

20,22 [19,17;22,46] 
р4-1=0,877
р4-2=0,969
р

4-3
=0,001

<0,001

ИМЛР ЛП, мм/м2 25 [21,94;28,27] 27,18 [23,91;29,59] 
р2-1=0,851

29,98 [27,71;31,49]
р

3-1
<0,001

р3-2=0,023

25,68 [23,96;29,13]
р4-1=0,904
р4-2=0,999
р

4-3
=0,008

0,001

ИВНР ЛП, мм/м2 26,37 [23,79;27,18] 27,18 [25,0;29,61] 
р2-1=0,547

32,91 [30,57;34,75]
р

3-1
<0,001

р
3-2

<0,001

29,51 [26,85;32,09] 
р

4-1
=0,009

р4-2=0,841
р4-3=0,063

<0,001

ИОЛП, мл/м2 25,43 [22,78;28,16] 32,04 [27,13;37,27] 
р2-1=0,018 

48,29 [40,78;55,35] 
р

3-1
<0,001

р
3-2

<0,001

32,99 [27,32;38,92] 
р

4-1
=0,006

р4-2=0,999
р

4-3
=0,001

<0,001

ИММЛЖ, г/м2 134,25 [108,54;147,08] 152,38 [138,89;182,68] 
р2-1=0,109

171,29 [150,09;194,33] 
р

3-1
=0,002

р3-2=0,989

149,77 [131,18;185,66] 
р4-1=0,079
р4-2=0,994
р4-3=0,990

0,003

ИОТ 0,45 [0,39;0,49] 0,50 [0,48;0,53] 
р

2-1
=0,004

0,51 [0,49;0,58] 
р

3-1
<0,001

р3-2=0,999

0,49 [0,46;0,50] 
р4-1=0,228
р4-2=0,964
р4-3=0,077

<0,001

ФВ, % 61 [58;64] 58 [56;61] 
р2-1=0,321

58 [51;60] 
р

3-1
=0,009

р3-2=0,997

58 [54;62] 
р

4-1
=0,011

р4-2=0,998
р4-3=0,999

0,018

VЕ/А МК, м/с 0,72 [0,59;0,78] 0,71 [0,58;0,74] 
р2-1=0,244

- - -

Примечание: р — достоверность различий, pmg — межгрупповое сравнение 4-х групп, р2-1 — сравнение 2 и 1 групп, р3-1 — сравнение 3 и 1 групп, р3-2 — сравнение 
3 и 2 групп, р4-1 — сравнение основной и 1 групп, р4-2 — сравнение основной и 2 групп, р4-3 — сравнение основной и 3 групп.
Сокращения: ИПЗР ЛП — индексированный передне-задний размер левого предсердия, ИМЛР ЛП — индексированный медиально-латеральный размер левого 
предсердия, ИВНР ЛП — индексированный верхне-нижний размер левого предсердия, ИОЛП — индексированный объем левого предсердия, ИММЛЖ — индекс 
массы миокарда левого желудочка, ИОТ — индекс относительной толщины стенок, ФВ — фракция выброса, VЕ/А МК — отношение скоростей раннего и позднего 
диастолического наполнения левого желудочка через митральный клапан. 
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Таблица 3
Эхокардиографические показатели правых отделов сердца в исследуемых группах

Группа

Показатели

Пациенты  
с ХОБЛ без ССЗ  
(1 группа сравнения, 
n=28) 

Пациенты  
с ХСН и ХОБЛ без ФП  
(2 группа сравнения, 
n=30) 

Пациенты  
с ХСН и ФП без ХОБЛ  
(3 группа сравнения, 
 n=33) 

Пациенты  
с ХСН, ФП и ХОБЛ 
(основная группа,  
n=29)

pmg

ИПЗР ПП, мм/м2 18,29 [16,57;18,57] 18,33 [16,99;19,57] 
р2-1=0,990

21,37 [19,95;22,3] 
р

3-1
<0,001

р
3-2

<0,001

20,2 [18,26;21,51] 
р

4-1
=0,008

р4-2=0,114
р4-3=0,228

<0,001

ИМЛР ПП, мм/м2 23,17 [21,2;24,29] 22,95 [21,7;25,84] 
р2-1=0,993

29,22 [25,36;31,32] 
р

3-1
<0,001

р
3-2

<0,001

23,3 [21,92;26,4] 
р4-1=0,979
р4-2=0,984
р

4-3
<0,001

<0,001

ИВНР ПП, мм/м2 26,37 [23,79;27,18] 27,18 [25,0;29,61] 
р2-1=0,831

32,91 [30,57;34,75] 
р

3-1
<0,001

р
3-2

=0,002

29,51 [26,85;32,09] 
р

4-1
=0,004

р4-2=0,304
р4-3=0,516

<0,001

ИОПП, мл/м2 19,82 [17,72;22,08] 21,23 [18,1;27,75] 
р2-1=0,830

36,07 [32,29;42,15] 
р

3-1
<0,001

р
3-2

<0,001

27,85 [23,53;31,07] 
р

4-1
=0,004

р4-2=0,328
р

4-3
=0,004

<0,001

ПЖ, мм/м2 28 [26;29] 28 [27;30]
р2-1=0,671

29,5 [27,5;30]
р3-1=0,218
р3-2=0,996

30 [29;31]  
р

4-1
<0,001

р
4-2

=0,012
р4-3=0,092

<0,001

ИКДП ПЖ, см2/м2 13,06 [11,81;14,77] 14,83 [13,89;16,40] 
р2-1=0,070

15,99 [15,24;17,48]
р

3-1
<0,001

р3-2=0,046

14,52 [13,82;15,98] 
р4-1=0,239
р4-2=0,998
р

4-3
=0,007

<0,001

ИКСП ПЖ, см2/м2 6,49 [5,83;6,81] 7,73 [7,01;8,74]   
р2-1=0,084

9,79 [9,28;10,63]
р

3-1
<0,001

р
3-2

<0,001

9,84 [9,29;10,71]
р

4-1
<0,001

р
4-2

<0,001
р4-3=0,999

<0,001

стПЖ, мм 5 [5;5] 7 [6;8]          
р

2-1
<0,001

5 [5;7]
р3-1=0,074
р

3-2
=0,006

8 [6;8]  
р

4-1
<0,001

р4-2=0,997
р

4-3
<0,001

<0,001

СДПЖ, мм рт.ст. 30 [30;30] 30 [30;35]    
р2-1=0,995

35 [30;45]
р

3-1
<0,001

р3-2=0,025

40 [32;45]
р

4-1
<0,001

р
4-2

=0,001
р4-3=0,993

<0,001

ФВ, % 49 [45;55] 48 [40;55]    
р2-1=0,998

45 [39;50]
р3-1=0,065
р3-2=0,570

39 [36;46]
р

4-1
<0,001

р
4-2

=0,002
р4-3=0,297

<0,001

ФИП, % 52,0 [48,15;55,56] 48,0 [43,75;50,0] 
р2-1=0,552

38,29 [36,67;41,15] 
р

3-1
<0,001

р
3-2

=0,001

32,14 [28,57;33,33] 
р

4-1
<0,001

р
4-2

<0,001
р

4-3
=0,011

<0,001

TAPSE, мм 18 [16;20] 16 [14;19]    
р2-1=0,158

15,5 [14;17,5]
р

3-1
=0,013

р3-2=0,998

13,5 [12;15,5]
р

4-1
<0,001

р
4-2

=0,012
р4-3=0,036

0,004

Примечание: р — достоверность различий, pmg — межгрупповое сравнение 4-х групп, р2-1 — сравнение 2 и 1 групп, р3-1 — сравнение 3 и 1 групп, р3-2 — сравнение 
3 и 2 групп, р4-1 — сравнение основной и 1 групп, р4-2 — сравнение основной и 2 групп, р4-3 — сравнение основной и 3 групп.
Сокращения: ИПЗР ПП — индексированный передне-задний размер правого предсердия, ИМЛР ПП — индексированный медиально-латеральный размер пра-
вого предсердия, ИВНР ПП — индексированный верхне-нижний размер правого предсердия, ИОПП –индексированный объем правого предсердия, ПЖ- размер 
правого желудочка, ИКДП ПЖ — индексированная конечно-диастолическая площадь правого желудочка, ИКСП ПЖ — индексированная конечно-систолическая 
площадь правого желудочка, cтПЖ — толщина стенки правого желудочка, СДПЖ — систолическое давление в полости правого желудочка, ФВ — фракция выбро-
са, ФИП — фракционное изменение площади, TAPSE — систолическая экскурсия плоскости трикуспидального кольца. 
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задний размер (ИПЗР) (p=0,001), индексированный 
медиально‑латеральный размер (ИМЛР) (p=0,008), 
индексированный объем (ИО) p=0,001) у пациентов 
основной группы (табл. 2). Показатель ИОЛП как 
у пациентов 3‑й группы, так и у пациентов основной 
группы существенно превышал соответствующий 
объем у  больных 1‑й группы (ХОБЛ без ССЗ) 
(p>0,013). 

Анализ данных настоящего исследования позво‑
лил установить отсутствие статистически значимой 
разницы линейных и  объемных характеристик ЛЖ 
у пациентов исследуемых групп. Все пациенты с ХСН 
имели преимущественно сохраненную ФВ ЛЖ, зна‑
чения которой достоверно не отличались у пациентов 
основной, 2‑й и 3‑й групп. Диастолическая функция 
ЛЖ у пациентов основной и 3‑й группы не оценива‑
лась в связи с невозможностью достоверного опреде‑
ления показателей трансмитрального потока на фоне 
постоянной формы ФП.

При сравнительной оценке ЭхоКГ параметров 
правого предсердия (ПП) у  пациентов основной 
группы установлен статистически значимо меньший 
ИМЛР (p<0,001) и ИО ПП (p=0,004), чем у пациен‑
тов 3‑й группы (табл. 3). 

Наряду с  этим в  основной группе больных уста‑
новлено статистически значимо более высокое значе‑
ние толщины свободной стенки ПЖ (р<0,001), 
а  также более низкие значения индексированной 
конечно‑диастолической площади (ИКДП) ПЖ 
(p=0,007) и  фракционного изменения площади 
(ФИП) (p=0,011), чем у  больных 3‑й группы (ХСН 
и ФП без ХОБЛ) (рис. 1). 

Следует отметить, что систолическое давление 
в полости ПЖ (СДПЖ) у пациентов основной и 3‑й 
группы (с ХСН и  ФП без ХОБЛ) не  различалось 
и  существенно превышало показатель у  больных 
ХОБЛ без ССЗ (p<0,001). 

При анализе ЭхоКГ показателей у  пациентов 
основной и 2‑й группы (ХСН и ХОБЛ без ФП) значи‑
мые различия показателей левых отделов сердца 
не  выявлены (p>0,013). Однако у  больных основной 
группы установлены статистически значимо более 
высокие значения размеров ПЖ (p=0,012), его индек‑
сированной конечно‑систолической площади 
(ИКСП) (p<0,001), а также более низкие показатели 
систолической функции ПЖ (ФВ, ФИП, систоличе‑
ской экскурсии плоскости трикуспидального кла‑
пана  — TAPSE) на  фоне более высокого давления 
в  малом круге кровообращения (МКК) (p=0,001). 
Следует отметить, что в  настоящем исследовании 
изучение взаимосвязи показателей функциональной 
активности миокарда ПЖ у  пациентов основной 
группы позволило установить прямую корреляцион‑
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Рис. 1. Показатели фракционного изменения площади ПЖ у пациентов иссле-
дуемых групп.
Примечание: * — р<0,013 в сравнении с группой ХОБЛ без ССЗ, • — р<0,013 
в сравнении со группой ХСН и ХОБЛ без ФП, ^ — р<0,013 в сравнении с группой 
ХСН и ФП без ХОБЛ.

Correlation: r=0,51571
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Рис. 2. Взаимосвязь ФВ ПЖ с показателями TAPSE и ФИП у пациентов с ХСН на фоне ФП и ХОБЛ.
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ную связь между ФВ и  значениями TAPSE (r=0,516, 
p=0,006), а также между ФВ и ФИП (r=0,443, p=0,021) 
(рис. 2). 

Обсуждение
Выявленные различия линейных и  объемных 

показателей предсердий у пациентов основной и 3‑й 
группы, несмотря на наличие нарушений ритма сер‑
дца у  больных обеих групп, обусловлены, прежде 
всего, разными механизмами развития ФП. Согласно 
данным литературы, одной из причин формирования 
ФП у пациентов с ХОБЛ является реактивный фиброз 
на фоне гипоксии, воспалительного процесса и окис‑
лительного стресса, а  не  только дилатация полости 
предсердий [10, 11]. Кроме того, нельзя исключить 
и влияние медикаментозной терапии ХОБЛ, улучша‑
ющей функциональное состояние бронхолегочной 
системы, на параметры правых и левых отделов серд‑ 
ца, в частности, предсердий. Ранее в научных работах 
сообщалось о  положительном влиянии бронхолити‑
ческой терапии и глюкокортикостероидов на показа‑
тели систолического давления в  легочной артерии, 
систолической и диастолической функции ПЖ и ЛЖ 
[12]. Наличие сопоставимой постнагрузки на  ПЖ 
(СДПЖ) обусловлено наличием постоянной ФП 
в  исследуемых группах, которая, как известно, при‑
водит к быстрому развитию стойкой легочной гипер‑
тензии. Однако на уровень систолического давления 
в  легочной артерии и  структурно‑функциональные 
изменения правых отделов сердца у пациентов основ‑
ной группы оказывала влияние и хроническая брон‑
хообструкция. Так, у  пациентов основной группы 
установлено статистически значимо более высокое 
значение толщины свободной стенки ПЖ (р<0,001), 
свидетельствующее о  наличии гипертрофии ПЖ, 
и, как следствие, более низкие значения ИКДП ПЖ 
(p=0,007) и ФИП (p=0,011). 

Установленные различия структурно‑функцио‑
нальных параметров ПЖ у  пациентов основной 
группы при сравнении со 2‑й группой (ХСН и ХОБЛ 
без ФП) получены при отсутствии значимой разницы 
в длительности, стадии ХОБЛ и частоте встречаемо‑
сти хронического легочного сердца (p>0,05). Наличие 
постоянной формы ФП у  пациентов основной 
группы, оказывающей существенное влияние на уро‑

вень легочной гипертензии, очевидно, определило 
более высокую постнагрузку на  ПЖ. По‑видимому, 
асинхронные сокращения миокарда предсердий и их 
неполноценная систола при ФП способствуют увели‑
чению конечного диастолического давления в  ЛП, 
повышению систолического давления в  МКК 
с последующим увеличением базального размера ПЖ 
и  его ИКСП. Известно, что дилатация податливого 
ПЖ сопровождается нарушением сократительной 
способности мышечных волокон и  снижением его 
систолической функции [13], что подтверждено 
в  настоящем исследовании более низкими значени‑
ями ФВ, ФИП и  TAPSE у  пациентов основной 
группы. 

Заключение
Таким образом, выявлены патогенетические осо‑

бенности ремоделирования левых и  правых отделов 
сердца у пациентов с ХСН на фоне ФП и ХОБЛ. 

Сравнительный анализ полученных результатов 
позволил судить о разных механизмах формирования 
ФП в зависимости от наличия ХОБЛ, оценить влия‑
ние как ФП, так и  хронической бронхобструкции, 
на  структурно‑функциональные параметры сердца 
у пациентов с СН при данной сочетанной патологии. 
Использование дополнительных параметров оценки 
функциональной активности ПЖ позволит оптими‑
зировать ЭхоКГ исследование сердца у  пациентов 
с ФП и ХОБЛ с целью ранней диагностики ХСН. 

Учитывая высокую распространенность ХСН 
с сохраненной ФВ ЛЖ у больных ФП и ХОБЛ, пер‑
спективным представляется дальнейшее изучение 
и  поиск показателей, позволяющих оценить функ‑
цио нальную активность ЛЖ и  ПЖ у  коморбидных 
пациентов. 

Следует отметить, что, рассуждая о влиянии сопут‑
ствующей патологии на патогенетические особенно‑
сти ремоделирования сердца при ХСН, необходимо 
учитывать первопричину развития СН, которую 
сложно определить в рутинной практике у коморбид‑
ных пациентов. 

Отношения и  деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Пятилетняя динамика факторов риска и коморбидности соматических заболеваний у больных 
со стенокардией напряжения 

Угурчиева П. О.1, Дидигова Р. Т.1, Худяков М. Б.2, Мамедов М. Н.2 

Цель. Оценка пятилетней динамики факторов риска и коморбидности сомати-
ческих заболеваний в когорте больных со стенокардией напряжения. 
Материал и методы. В исследование были включены 320 больных (143 муж-
чин и 177 женщин в возрастном диапазоне 40-69 лет) ишемической болезнью 
сердца (ИБС), стенокардией напряжения функционального класса (ФК) I-III, 
прошедших обследование в  2012г в  трех медицинских центрах Республики 
Ингушетия. В  2017г пациенты были приглашены на  повторное комплексное 
обследование, включая анкетирование, проведение инструментальных и био-
химических исследований. 
Результаты. За пятилетний период наблюдения отмечается увеличение числа 
мужчин со стенокардией напряжения III ФК до 45%, аналогичная тенденция — 
среди женщин. Наибольшая динамика отслеживается по  заболеваемости 
сахарным диабетом 2 типа. Как среди мужчин, так и среди женщин отмечается 
его трехкратное увеличение за  период наблюдения. Исходно и  в  динамике 
среди мужчин в  2 раза чаще диагностировалась хроническая обструктивная 
болезнь легких по сравнению с женщинами, что может быть связано с табако-
курением. В когорте отмечается небольшой прирост уровня общего холесте-
рина, среди женщин эти изменения носят статистически значимый характер. 
Однако целевых уровней достигают не более 20% пациентов. Продемонстри-
ровано достоверное увеличение показателя гликемии за 5 лет в когорте муж-
чин и женщин со стенокардией напряжения. 
Заключение. Таким образом, за  5 лет наблюдения отмечается нарастание 
клинических симптомов стенокардии напряжения, которая ассоциируется 
с увеличением частоты некоторых соматических заболеваний и выраженности 
основных поведенческих и биологических факторов риска. 

Ключевые слова: стенокардия напряжения, динамика, факторы риска, сопут-
ствующие соматические заболевания. 
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Five-year changes of somatic risk factors and comorbidities in patients with angina of effort 

Ugurchieva P. O.1, Didigova R. T.1, Khudyakov M. B.2, Mamedov M. N.2

Aim. To assess five-year changes of somatic risk factors and comorbidities in 
patients with angina of effort.
Material and methods. The study included 320 patients (143 men and 177 women 
aged 40-69 years) with coronary artery disease (CAD), class I-III angina of effort. 
Patients underwent examinations in 2012 in three medical centers of the Republic of 
Ingushetia (Russia), and in 2017 they were invited for a second complex examina-
tion with questionnaires, biochemical analysis, and instrumentation.
Results. Over the five-year follow-up, there was an increase of men with class III 
effort angina up to 45%; a similar trend was observed in women. Both men and 
women experienced a three-fold increase in the incidence of type 2 diabetes. Ini-
tially and during the follow-up, chronic obstructive pulmonary disease was diag-
nosed 2 times more often in men than in women, which may be associated with 
smoking. A small increase in the total cholesterol level was recorded in the cohort; 
among women, these changes were significant. Target levels reach no more than 
20% of patients. A significant increase of blood glucose levels over the 5-year period 
was observed in a cohort of men and women with effort angina.
Conclusion. Over the 5-year follow-up, there was a clinical deterioration of the 
effort angina, which is associated with an increase in the incidence of some somatic 
diseases and the severity of the main behavioral and biological risk factors.

Key words: angina of effort, changes, risk factors, somatic comorbidities.
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Сердечно‑сосудистые заболевания (ССЗ), онко‑
логические и  сахарный диабет заняли во  второй 
половине XX века в развитых и развивающихся стра‑
нах основное место среди причин развития осложне‑
ний и фатальных случаев [1]. В России ХНИЗ явля‑
ются причиной 75% всех смертей взрослого населе‑
ния. При этом на  долю ССЗ приходится ~57%, 
а  на  долю онкологических  — 15% всех смертельных 
исходов. В  отдельных регионах России частота ССЗ 
и других ХНИЗ различается [2]. 

Традиционно в регионе Северного Кавказа забо‑
леваемость и смертность от ССЗ были ниже по срав‑
нению со  среднестатистическими показателями 
по  России. Однако в  настоящее время на  Северном 
Кавказе сложилась напряженная эпидемиологиче‑
ская ситуация, связанная с резким ростом заболевае‑
мости системы кровообращения и  смертности. 
Например, в  структуре причин общей смертности 
населения Республики Ингушетия болезни системы 
кровообращения составляют 49%. Из  них на  долю 
ишемической болезни сердца (ИБС) и цереброваску‑
лярных болезней приходится, соответственно, 44,1% 
и  27,5%. Этой тенденции способствует ряд причин: 
социально‑экономические проблемы, общее соци‑
альное напряжение, обусловленное локальными во ‑ 
оруженными конфликтами, неадекватное обеспече‑
ние лекарственными средствами медицинской тех‑
никой и др. [3]. С другой стороны, отмечается высокая 
распространенность некоторых основных факторов 
риска ССЗ. Так, в  1998г больных с  артериальной 
гипертонией (АГ) зарегистрировано — 5252 человек, 
в  1999г  — 7002 человек, в  2000г  — 12010 человек. 
Интересно, что из  25% (3967 человек) относится 
к категории впервые установленной АГ [4]. 

Опыт развитых стран показал, что реализация 
научно обоснованных профилактических и  лечебных 
мер позволяет в течение 15‑20 лет снизить смертность 
от ССЗ и в целом ХНИЗ в 2 и более раз. Модификация 
образа жизни и  снижение уровней факторов риска 
может предупредить или замедлить развития заболева‑
ния и осложнений [5, 6]. По данным экспертов Всемир‑
ной организации здравоохранения (ВОЗ, 2009), 8 фак‑
торов риска обусловливают до 75% смертности основ‑
ных ХНИЗ. К  ним относятся курение, пагубное 
потребление алкоголя, нерациональное питание, недо‑
статок физической активности, ожирение, АГ, гиперхо‑
лестеринемия и повышенный уровень глюкозы в крови. 

В последнее время также широко обсуждается 
коморбидность соматических заболеваний в  реаль‑
ной клинической практике. Было продемонстриро‑
вано, что в 60‑70% случаев у одного и того же паци‑
ента выявляется два и более соматических заболева‑
ний [7]. В  некоторых случаях между ними имеется 
патогенетическая и  причинно‑следственная связь. 
В совокупности они ухудшают качество и продолжи‑
тельность жизни пациентов. 

Отслеживание динамики факторов риска ХНИЗ 
и коморбидности соматических заболеваний может опре‑
делить приоритеты вторичной профилактики при ИБС. 

Целью настоящего исследования явилась оценка 
пятилетней динамики факторов риска и  коморбид‑
ности соматических заболеваний в  когорте больных 
со стенокардией напряжения. 

Материал и методы 
В проспективное исследование были включены 

320 больных (143 мужчин и 177 женщин в возрастном 
диапазоне 40‑69 лет) ИБС, стенокардией напряжения 
функционального класса (ФК) I‑III степени, про‑
шедшие обследование в  2012г в  трех медицинских 
центрах Республики Ингушетия [3]. В  2017г паци‑
енты были приглашены на  повторное комплексное 
обследование, включая анкетирование, проведение 
инструментальных и  биохимических исследований. 

Критерии включения:
– Мужчины и женщины в возрасте 45‑74 лет (воз‑

растной диапазон при повторном обследовании); 
— Стенокардия напряжения ФК I‑III, в  сочета‑

нии или без инфаркта миокарда в анамнезе;
— Наличие сахарного диабета (СД), заболеваний 

желудочно‑кишечного тракта, хронической обструк‑
тивной болезни легких (ХОБЛ) и других внутренних 
органов.

Критерии исключения:
— Возраст до 45 лет и старше 74 лет;
— Нарушения ритма сердца высоких градаций 

по Lown‑Wolf;
— Пороки сердца и сосудов;
— Миокардиты, миокардиодистрофии;
— Почечная, печеночная недостаточность;
— Заболевания крови;
— Дыхательная недостаточность II‑III cт.;
— Онкологические заболевания (3‑4 ст.);
— Эндогенные психические заболевания.
В 2012 и  2017гг всем пациентам проводились ни‑ 

жеперечисленные исследования [3]. 
Стандартный опрос. Для данного исследования 

использовалась анкета, разработанная экспертами 
ВОЗ, предназначенная для проведения клинических 
и эпидемиологических исследований. 

Информация и сведения о респонденте не разгла‑
шаются и  являются конфиденциальными. Доступ 
к  этим документам имеет непосредственный иссле‑
дователь, локальные руководители, координаторы 
и руководитель проекта.

Анкета состоит из нижеперечисленных частей:
— Паспортные данные;
— Антропометрические данные;
— Статус курения;
— Употребление алкоголя;
— Сведения о  наследственной отягощенности 

по ССЗ и СД;
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— Физическая активность;
— Статус питания;
— Психологический статус, включая оценку 

уровня тревоги, депрессии и хронического стресса; 
— Анамнез по  состоянию основных систем 

и  органов, перенесенным заболеваниям и  опера‑
циям, наличию хронических заболеваний, климакте‑
рический статус для женщин;

— Вопросник Роуза; 
— Таблица для биохимических анализов;
— Форма для расшифровки электрокардио‑

граммы (ЭКГ) в покое. 
Анкета является главным документом  — основ‑

ным материалом для проведения статистической 
обработки. 

Клинико-инструментальные исследования. Пациен‑
там проводилось измерение антропометрических 
параметров (окружность талии, расчет индекса массы 
тела). 

Офисное измерение артериального давления (АД) 
проводилось стандартным сфигмоманометром на 
правой руке пациента в  стандартном положении 
после пятиминутного отдыха.

Всем пациентам проводилась регистрация ЭКГ 
в покое в 12 отведениях. Описание ЭКГ проводилось 
по схеме, специально разработанной для этого иссле‑
дования (адаптирована из стандартов Миннесотского 
кода, Rose G., Blackburn H., 1968).

Лабораторные исследования. Анализы определя‑
лись централизованно в одной лаборатории, прошед‑
шей федеральную стандартизацию (Республиканская 
клиническая больница). 

Забор крови. Кровь из локтевой вены брали утром 
натощак после 12‑часового голодания с  минималь‑
ной венозной окклюзией в  вакутейнеры или про‑
бирки. Кровь центрифугировали в течение 10‑15 мин 
при 2500 об./мин и  температуре 4o С. Объем крови, 
взятой натощак, составляет 20 мл. Сыворотку полу‑
чали центрифугированием в течение 20 мин при 2500 
об./мин и температуре 4o С. 

Содержание общего холестерина (ОХС) (ммоль/л) 
в  сыворотке определяли с  помощью ферментных 
наборов на автоанализаторе биохимическом автома‑
тическом “Сапфир 400”, фотоколориметрическим 
методом. 

Концентрацию глюкозы (ммоль/л) в плазме веноз‑
ной крови исследовали глюкозооксидазным методом 
на  биохимический анализатор “Сапфир 400”. Для 
верификации СД проводилось повторное тестирова‑
ние на  следующий день, за  исключением случаев 
несомненной гипергликемии с  острой метаболиче‑
ской декомпенсацией (или очевидными симпто‑
мами).

Оценка эффективности коррекции основных факто-
ров риска ИБС, стенокардии напряжения. Адекватность 
коррекции АГ, гиперхолестеринемии и  СД 2  типа 

 оценивалась как достижение целевых уровней АД 
(<140/90  мм рт.ст.), уровня ОХС (<4,5  ммоль/л) 
и глюкозы (<6,1 ммоль/л) натощак на фоне соответ‑
ствующей специфической терапии. 

Все параметры биохимических анализов вводи‑
лись в  специальную таблицу индивидуальной карты 
респондента. 

ИБС диагностировали на  основании данных 
анамнеза, физикального и инструментального обсле‑
дования, включая стандартный опросник ВОЗ 
на  выявление болей в  грудной клетке при физиче‑
ском напряжении и наличии перенесенного инфарк‑ 
та миокарда, изменений на  ЭКГ, характерных для 
стенокардии и  перенесенного инфаркта миокарда 
по Миннесотскому коду.

Сопутствующие соматические заболевания реги‑
стрировались на  основании заключений специали‑
стов, зафиксированных в историях болезней и амбу‑
латорных картах [3]. 

Этические нормы. Исследование выполнено 
в соответствии со стандартами надлежащей клиниче‑
ской практики (Good Clinical Practice) и принципами 
Хельсинкской декларации Всемирной медицинской 
ассоциации. У всех пациентов получено письменное 
информированное согласие. При заборе и обработке 
медицинских документов этические нормы были 
соблюдены. 

Статистический анализ. Ввод данных в региональ‑
ном исследовательском центре производился в  сис‑
теме ACCESS MS OFFICE. Редактирование и стати‑
стический анализ осуществлялся программой SAS 
(Statistical Analysis System). Описательные числовые 
характеристики исследуемых переменных: средние, 
частоты, стандартные отклонения и  стандартные 
ошибки получались с  помощью процедур PROC 
SUMMARY, PROC UNIVARIATE, PROC FREQ. Для 
расчета статистической достоверности использова‑
лись стандартные критерии значимости: χ2, t‑тест 
Стьюдента (двухвыборочный) и  критерий Фишера 
(F‑тест) дисперсионного анализа. В  таблицах 
и рисунках полученные значения представлены как, 
n (%) и M±m.

Результаты и обсуждение
Проспективное исследование было посвящено 

оценке клинического состояния и  динамике факто‑
ров риска пациентов со  стенокардией напряжения 
в коморбидности с другими соматическими заболева‑
ниями. С этой целью пациенты наблюдались на про‑
тяжении пяти лет. Пациенты за это время находились 
под наблюдением врачей по месту жительства. Регу‑
лярный осмотр проходили не  более 30% пациентов. 

В когорте пациентов из  трех городов и  районов 
Республики Ингушетия 44,5% составили мужчины 
(59,9±0,49 лет) и  55,5% женщины (59,5±0,39 лет). 
В момент первого обследования, у 60% мужчин была 
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диагностирована стенокардия напряжения ФК II, 
через пять лет ее частота уменьшилась и  составила 
47,5% (табл. 1). Каждый третий мужчина во  время 
включения в исследование имел стенокардию напря‑
жения ФК III, за пятилетний период отмечалось уве‑
личение числа мужчин с этой степенью стенокардии 
до 45%. Выраженная стенокардия исходно была обна‑
ружена менее чем 5% случаев, однако за время наблю‑
дения число пациентов со стенокардией напряжения 
ФК IV увеличилось до 7%. Среди женщин отмечается 
аналогичная тенденция. За  пятилетний период 
наблюдения число пациентов с  ФК III увеличилась 
до  50% за  счет нарастания клинических симптомов 
у лиц стенокардией напряжения ФК II. Частота ФК 
IV степени среди женщин в динамике нарастала в 1,5 
раза меньше по сравнению с мужчинами. Эти данные 
согласуются результатами аналогичных проспектив‑
ных исследований [8, 9]. 

Согласно полученным результатам, наряду с основ‑
ным заболеванием наблюдается и  динамика частоты 
соматических заболеваний, которые были диагности‑
рованы с  помощью клинического осмотра, инстру‑
ментальных и  биохимических исследований. Наряду 
с  этим в  амбулаторных картах проанализированы 
и записи специалистов. 

АГ является наиболее частым сопутствующим 
заболеванием при ИБС и  очевидно, что ее нараста‑
ние негативно влияет на  качество и  прогноз жизни 
пациентов со  стенокардией напряжения [10]. При 
первом обследовании было продемонстрировано, что 

средняя длительность течения АГ среди мужчин 
и  женщин составляла 5,4±0,27 лет и  6,1±0,26 лет 
(p<0,05), соответственно [3]. Так, за  пятилетний 
период наблюдения отмечается увеличение ее частоты 
на 16% среди мужчин, что составило 86% при повтор‑
ном обследовании через пять лет. Такая же тенденция 
наблюдается среди женщин со  стенокардией напря‑
жения (табл. 2). Наибольшая динамика отмечается 
по заболеваемости СД 2 типа. Как среди мужчин, так 
и среди женщин отмечается его трехкратное увеличе‑
ние за пятилетний период наблюдения. Исходно СД 
страдали до 8% пациентов со стенокардией напряже‑
ния, что сопоставимо со средними популяционными 
показателями России, которые относятся к регионам 
высокого риска развития СД. Известно, что между 
ИБС и СД имеется причинно‑следственная связь. СД 
ускоряет развитие атеросклероза и  ее клинических 
осложнений. Однако, в  литературе имеются данные 
о  том, что ИБС может предшествовать и  ускорить 
развитие СД. Этому может способствовать увеличе‑
ние выраженности предикторов  — факторов риска, 
как и ряд патогенетических механизмов: дисфункция 
эндотелия, окислительный и  воспалительные про‑
цессы [11]. Одним из факторов, способствующих раз‑
витию диабета у  больных со  стенокардией, является 
ожирение. В настоящем исследовании отмечается ее 
двукратное увеличение, как среди мужчин, так 
и среди женщин. При этом частота ожирения оказа‑
лась несколько выше среди женщин. Исходно 
и в динамике среди мужчин в 2 раза чаще диагности‑

Таблица 1
Динамика клинического состояния по основному заболеванию 

Мужчины, n=143 Женщины, n=178
2012 год 2017 год 2012 год 2017 год

Стенокардия напряжения ФК II 84 (58,7%) 68 (47,5%)* 102 (57,3%)* 82 (46%)
Стенокардия напряжения ФК III 50 (35%) 65 (45,4%)* 65 (36,5%) 87 (48,8%)**
Стенокардия напряжения ФК IV 6 (4,2%) 10 (7%) 9 (5%) 13 (7,3%)

Примечание: * — p<0,05, ** — p<0,01 достоверность различия по сравнению с исходными данными. 

Таблица 2
Динамика частоты сопутствующих заболеваний 

Мужчины, n=143 Женщины, n=178
2012 год 2017 год 2012 год 2017 год

Артериальная гипертония 106 (74,1%) 123 (86%)* 126 (70,8%) 150 (84,3%)*
Ожирение 13 (7,3%) 25 (17,5%)** 19 (10,7%) 36 (20,2%)**
СД, в т. ч. осложнённый 8 (+6) (5,6%) 23** (16%) 14 (+7) (7,8%) 37** (20,8%)
ХОБЛ 26 (18%) 38 (26,6%) 16 (8,9%) 20 (11,2%)
Гастродуоденит 18 (12,6%) 23 (16%) 7 (4%) 12 (6,7%)
ЯБЖ 16 (11%) 27 (18,8%) 5 (2,8%) 11 (6,2%)
Хронический пиелонефрит 7 (4,8%) 13 (9%) 6 (3,4%) 9 (5%)
Хронический холецистит 30 (21%) 38 (26,6%) 20 (11,2%) 32 (17,9%)

Примечание: * — p<0,05, ** — p<0,01 достоверность различия по сравнению с исходными данными. 
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рована ХОБЛ по  сравнению с  женщинами, что воз‑
можно связано с  табакокурением. Еще одним часто 
выявляемым соматическим заболеванием является 
хронический холецистит. В  литературе опублико‑
ваны данные о связи межу ИБС и хроническим холе‑
циститом, хотя механизмы до конца не ясны. Одним 
из  механизмов рассматривается нарушение липид‑
ного обмена. Отмечается также небольшое увеличе‑
ние частоты таких заболеваний как пиелонефрит 
и язвенная болезнь желудка. 

Как было указано выше, в формирование и разви‑
тие клинических осложнений хронических соматиче‑
ских заболеваний важную роль имеют не  только 
немодифицируемые факторы риска, но  и  ряд пове‑
денческих и биологических факторов риска [8, 9, 12]. 
В таблице 3 представлена динамика средних показа‑
телей двух важных антропометрических показателей. 
Исходно, в анализируемой когорте большинство лиц 
со  стенокардией напряжения имеют нормальную 
массу тела и  лишь до  20% выявляется избыточная 
масса тела, и в динамике этот показатель увеличива‑
ется до 30%, причем среди женщин данная динамика 
отслеживается чётче. Такая  же тенденция наблюда‑
ется и по абдоминальному ожирению, определяемая 
по окружности талии. В целом, по сравнению с дру‑
гими южными регионами в ингушской когорте, нару‑
шение массы тела имеет меньшую выраженность, что 
может быть связано этнически‑культурными особен‑
ностями. 

Несмотря на  проводимую антигипертензивную 
терапию отмечается увеличение показателей АД 
за  пятилетний период наблюдения, что может быть 
связано как с  неадекватным подбором терапии, так 
и невыполнением рекомендаций врачей или недоста‑
точным самоконтролем (табл. 3, 4). Анализ проведен‑
ной терапии показывает, что мужчины принимают 
антигипертензивные препараты до 50% случаев, тогда 
как среди женщин это показатель несколько выше — 
72%. При этом преобладает ситуация, когда исполь‑
зуются 1‑2 препарата, в основном ингибиторы ангио‑
тензинпревращающего фермента и мочегонные сред‑
ства. Согласно данным исследования EUROASPIRE 

IV, контроль АД, так  же, как и  уровня холестерина 
липопротеидов низкой плотности в  европейских 
странах, в  динамике за  последние 10 лет заметно 
улучшился, что позитивно влияет на прогноз жизни 
этих пациентов [13]. 

Согласно результатам настоящего исследования, 
выявлено, что мужчины в  71% случаев, женщины 
в  78% случаев принимают липидснижающую тера‑
пию, в частности, статины. Однако целевых уровней 
достигают не  более 20% пациентов (табл. 5). Воз‑
можно, эти обстоятельства не  позволяют снизить 
выраженность гиперхолестеринемии. Оценка пяти‑
летней динамики показывает небольшой прирост 
уровня ОХС, среди женщин эти изменения носят 
статистически значимый характер. Аналогичная тен‑
денция отмечается и  по  уровню глюкозы натощак. 
При этом наглядно продемонстрировано достовер‑
ное увеличение гликемии за пять лет в когорте муж‑
чин и женщин со стенокардией напряжения. 

Заключение 
Таким образом, за  пять лет наблюдения отмеча‑

ется нарастание клинических симптомов стенокар‑
дии напряжения, которая ассоциируется с  увеличе‑
нием частоты отдельных соматических заболеваний 
и выраженностью основных поведенческих и биоло‑
гических факторов риска. Следовательно, многофак‑

Таблица 3
Антропометрические показатели  

в динамике 

В 2012 году В 2017 году 
Мужчины
ИМТ, кг/м2 26,6±0,24 28,4±0,3*
Окружность талии в см 95,79±0,51 98,75±0,59*
Женщины 
ИМТ, кг/м2 27,58±0,25 29,21±0,27*
Окружность талии в см 86,7±0,51 90,68±0,55*

Примечание: * — p<0,001 достоверность различия по сравнению с исходны-
ми данными. 

Таблица 4
Динамика гемодинамических показателей 

В 2012 году В 2017 году 
Мужчины 
Систолическое АД, мм рт.ст. 128,55±0,90 132,57±0,96*
Диастолическое АД, мм рт.ст. 81,64±0,63 84,72±0,52*
ЧСС в мин 70,36±0,40 71,49±0,67
Женщины 
Систолическое АД, мм рт.ст. 130,81±0,96 134,91±0,94*
Диастолическое АД, мм рт.ст. 84,43±0,65 85,44±0,63
ЧСС в мин 70,52±0,40 73,20±0,50

Примечание: * — p<0,01 достоверность различия по сравнению с исходными 
данными. 

Таблица 5
Изменения биохимических параметров  

в пятилетнем наблюдении

 В 2012 году В 2017 году 
Мужчины 
Общий ХС, ммоль/л 5,89±0,10 6,06±0,11
Глюкоза натощак, ммоль/л 5,52±0,11 5,87±0,13*
Женщины 
Общий ХС, ммоль/л 6,04±0,05 6,31±0,04**
Глюкоза натощак, ммоль/л 5,48±0,11 5,98±0,11**

Примечание: * — p<0,05, ** — p<0,01 достоверность различия по сравнению 
с исходными данными. 
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торная адекватная терапия и  профилактика может 
предотвратить осложнения стенокардии напряжения 
в  коморбидности с  соматическими заболеваниями. 

Отношения и  деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Оценка миокардиального кровотока и резерва — физиологические основы и клиническое 
значение перфузионной сцинтиграфии в обследовании пациентов с хроническим коронарным 
синдромом 

Мочула А. В., Мальцева А. Н., Шипулин В. В., Завадовский К. В.

В обследовании пациентов с  хроническим коронарным синдромом важное 
значение имеют неинвазивные визуализирующие тесты, среди которых пози-
тронная эмиссионная томография (ПЭТ) обладает наиболее высокими пока-
зателями диагностической точности и  прогностической значимости. Это 
обусловлено возможностью данного метода оценивать миокардиальной кро-
воток (МК) и  резерв коронарного кровотока (РКК)  — физиологические про-
цессы, обеспечивающие потребность миокарда в  кислороде, как в  условиях 
покоя, так и при нагрузке, а также поддержания достаточного кровоснабжения 
миокарда при наличии сужений коронарных артерий. В то же время, высокая 
стоимость и низкая доступность ПЭТ исследований МК и РКК, не позволяют 
широко использовать данный подход в  клинической практике. Применение 
современных гамма-камер, с детекторами на основе кадмий-цинк-теллурида, 
может выступить альтернативой ПЭТ при невозможности проведения послед-
ней. Целью обзора является представление сведений фундаментального 
характера о МК и РКК, а также о современных возможностях сцинтиграфиче-
ского определения данных индексов и их клинической значимости. 

Ключевые слова: динамическая однофотонная эмиссионная компьютерная 
томография, миокардиальный кровоток, резерв коронарного кровотока, ише-
мическая болезнь сердца, атеросклероз коронарных артерий.
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Evaluation of myocardial blood flow and coronary flow reserve — the physiological foundation 
and clinical significance of myocardial perfusion scintigraphy in the examination of patients 
with chronic coronary syndrome

Mochula A. V., Maltseva A. N., Shipulin V. V., Zavadovsky K. V.

Non-invasive cardiovascular imaging plays an important role in examination 
of  patients with chronic coronary syndrome.  Positron emission tomography 
(PET) has the highest diagnostic accuracy and prognostic significance due 
to the ability to assess myocardial blood flow (MBF) and coronary flow reserve 
(CFR). These physiological processes provide myocardial oxygen demand, both 
at rest and stress, as well as maintaining sufficient myocardial circulation during 
coronary artery constriction. At the same time, the high cost and low availability 
of assessing MBF and CFR by PET do not allow widespread use of this approach 
in clinical practice. The use of modern gamma cameras with cadmium zinc tel-
luride detectors can be an alternative to PET. The aim of the review is to present 
fundamental information about MBF and CFR, as well as about the possibilities 
of using scintigraphy for determination of these parameters and their clinical 
significance.

Key words: dynamic single photon emission computed tomography, myocardial 
blood flow, coronary flow reserve, coronary artery disease, coronary artery athero-
sclerosis.
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МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Согласно рекомендациям Европейского общества 
кардиологов 2019г, ключевую роль в  обследовании 
пациентов с  хроническим коронарным синдромом 
играют неинвазивные визуализирующие тесты [1]. 
Среди этих методов наиболее высокими показате‑
лями информативности обладает позитронная эмис‑
сионная томография (ПЭТ) [2, 3]. Это обусловлено 
тем, что ПЭТ позволяет анализировать не  только 
относительное накопление радиотрейсера в  сердце, 
но  также количественно оценивать миокардиальной 
кровоток (МК) и  резерв коронарного кровотока 
(РКК) [4]. Факторами, ограничивающими широкое 
использование данных показателей в  клинической 
практике, являются высокая стоимость и  относи‑
тельно низкая доступность кардио‑ПЭТ как в  Рос‑
сии, так и  в  странах Европы [5]. В  связи с  этим, 
оценка МК и  РКК методом однофотонной эмисси‑
онной компьютерной томографии (ОФЭКТ), кото‑
рая имеет меньшую стоимость и  большую доступ‑
ность, обладает большими перспективами [6]. 

Целью обзора является представление сведений фун‑
даментального характера о МК и РКК, а также о совре‑
менных возможностях сцинтиграфического определе‑
ния данных индексов и их клинической значимости. 

При подготовке обзора были использованы базы 
данных PubMed, Web of Science, ScienceDirect, 
Elibrary; поиск проводился без ограничений по  дате 
публикации по  следующим ключевым словам: 
ischemic heart disease, coronary artery disease, myocardial 
blood f low, coronary f low reserve, scintigraphy, cadmium‑
zinc‑telluride, IHD, CAD, MBF, CFR, CZT, ишемиче‑
ская болезнь сердца, миокардиальный кровоток, 
резерв коронарного (миокардиального) кровотока. 

Анатомические и физиологические особенности коро-
нарного русла

Эпикардиальные коронарные артерии (КА), пред‑
ставляют собой проводящие сосуды, которые опреде‑
ляют только ~5% сосудистого сопротивления в состо‑
янии покоя, артериолы, детерминируют 60%, коро‑
нарные капилляры ~25%, а венулы и вены остальные 
10%. Согласно уравнению Гагена‑Пуазейля, обеспечи‑
вающий МК градиент давления, обратно пропорцио‑
нален диаметру сосуда в  4‑ой степени. Это означает, 
что минимальное уменьшение внутреннего диаметра 
сосуда приводит к  значимому снижению градиента 
давления. Принимая во  внимание, что эпикардиаль‑
ные КА имеют диаметр 3‑4 мм [7], они представляют 
меньшее сопротивление кровотоку, чем артериолы, 
диаметр которых составляет 20‑200 мкм.

Ауторегуляция и метаболическая дилатация коро-
нарных артерий 

Локальные механизмы, регулирующие тонус сосу‑
дов, могут быть разделены на три группы: метаболи‑
ческие, миогенные и эндотелий‑зависимые.

Метаболические факторы реализуются между 
примыкающими друг к другу кардиомиоцитами, пре‑
имущественно в  малых (<40 мкм) артериолах [8]. 
Механизмом регуляции тонуса артериол среднего 
диаметра (40‑100 мкм) является миогенный [9]. Тонус 
крупных артериол (>100 мкм), как и  коронарных 
артерий, регулируются, преимущественно, за  счет 
эндотелиальной регуляции.

В экспериментальном исследовании Gould K 
и  Lipscomb L было установлено, что МК оставался 
стабильным до сужения КА ~85% диаметра, что объ‑
ясняется дилатацией микроциркуляторного звена 
посредством коронарной ауторегуляции [10]. Позд‑
нее эти выводы были подтверждены в ходе клиниче‑
ских исследований [11, 12]. Таким образом, эти дан‑
ные показывают, что сохранение перфузии миокарда 
при стенозах средней степени тяжести обеспечива‑
ется за  счет механизма коронарной ауторегуляции. 
В условиях покоя такие стенозы не приводят к ише‑
мии миокарда и не вызывают стенокардии. Но в усло‑
виях повышенной потребности миокарда в  кисло‑
роде стенозы эпикардиальных артерий становятся 
тем лимитирующим фактором, который препят ствует 
адекватному кровотоку. Последующее несоответ‑
ствие между потребностью и  доставкой кислорода 
обусловливает миокардиальную ишемию и  опреде‑
ляет тяжесть стенокардии. 

Миокардиальный кровоток в состоянии покоя и при 
нагрузке 

В фазу диастолы желудочков в КА поступает ~5% 
минутного объема крови, что в  условиях функцио‑
нального покоя составляет примерно 250 мл/мин для 
сердечной мышцы массой 300 г. При этом величина 
МК по различным данным варьирует от 0,3 мл/мин/г 
до 0,8 мл/мин/г [13]. 

При увеличении работы сердечной мышцы, про‑
исходит расширение артерий, преимущественно 
на микрососудистом уровне, что приводит к увеличе‑
нию общего диаметра коронарного русла и МК уве‑
личивается в 4‑5 раз — до ~5‑6 мл/мин/г [13].

На величину МК в  условиях покоя оказывают 
влияния частота сердечных сокращений, артериаль‑
ное давление, а  также сократимость миокарда. 
Стресс‑индуцированный МК, в числе прочего, опре‑
деляется наличием фиброзных изменений, денерва‑
цией сердца, системным воспалением, сахарным 
диабетом, артериальной гипертензией, курением, 
гиперхолестеринемией, приемом кофеинсодержащих 
продуктов.

Резерв коронарного кровотока 
Отношение величин МК по  венечным артериям 

на  фоне стресс‑теста и  в  условиях покоя является 
показателем РКК [10], который отражает состояние 
как макро‑ так и  микроциркуляторного русла сосудис‑
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той сети сердца. Это отличает данный показатель от 
фракционного резерва кровотока (ФРК), который 
определяется во  время инвазивной коронарной 
ангио графии как отношение давлений дистальнее 
и про ксимальнее стеноза на фоне гиперемии. Таким 
образом, с помощью ФРК возможно оценить только 
постстенотический градиент давления в  крупных 
артериях. 

Определение миокардиального кровотока и коронар-
ного резерва при помощи позитронной эмиссионной 
томографии 

На сегодняшний день ПЭТ считается “золотым” 
стандартом оценки МК и РКК в клинической прак‑
тике [14]. В  качестве радиотрейсеров используются 
низкомолекулярные препараты, 13N‑аммоний, 15O‑H

2
O 

и 82Rb, накопление которых в миокарде имеет силь‑
ную зависимость от объемной скорости МК (в наи‑
большей степени это утверждение справедливо для 
15O‑H

2
O) [15]. Во  многом именно за  счет определе‑

ния МК и РКК, ПЭТ демонстрирует более высокие 
показатели диагностической точности в  определе‑
нии обструктивного поражения коронарных арте‑
рий [2, 16‑19] как при сравнении с  ангиографиче‑
ской оценкой степени стенозирования, так и  ре‑ 
зультатами определения ФРК [2]. Кроме того, ПЭТ 
показала высокую чувствительность в определении 
нарушений миокардиальной перфузии при обсле‑
довании селективных групп пациентов, в  частно‑
сти, при многососудистом поражении коронарных 
артерий [20], сахарным диабете [21, 22], гиперхоле‑
стеринемии, артериальной гипертензии [23], эндо‑
телиальной дисфункции [24], синдроме Х [25]. 
В  ряде работ были продемонстрированы высокие 
значения прогностической точности ПЭТ в аспекте 
развития неблагоприятных сердечных событий [16, 
21, 26‑28].

В то же время широкое использование ПЭТ в кли‑
нической практике ограничено рядом факторов, 
таких как малая доступность кардиологических ПЭТ 
сканеров (это справедливо как для Российской Феде‑
рации, так и  для стран Восточной и  Западной 
Европы), необходимость наличия циклотрона (для 
производства 13N‑аммония и 15O‑H

2
O), высокая стои‑

мость самих исследований, генераторов рубидия 
и  инжекционных систем. По  данным доклада Евро‑
пейской комиссии по  вопросам здравоохранения 
и  потребителей доля ПЭТ составляет ~6‑7% от  всех 
радиоизотопных методов исследования.

В связи с  вышеизложенным становится очевид‑
ным, что оценка МК и  РКК с  использованием 
ОФЭКТ является многообещающей, так как доступ‑
ность исследований с  использованием гамма‑камер 
в разы превышает таковую для ПЭТ, а возможности 
сцинтиграфии в  обследовании пациентов с  ишеми‑
ческой болезнью сердца общепризнанными [6, 29]. 

Определение показателей миокардиального крово-
тока и резерва с использованием ОФЭКТ 

В наиболее ранних работах МК определяли при 
помощи вводимых интракоронарно (или в  полость 
левого желудочка) макроагрегатов альбумина челове‑
ческой сыворотки крови, меченных радионуклидом. 
Инвазивный характер указанной процедуры 
не  позволил внедрить ее в  клиническую практику, 
хотя данная методика продолжает использоваться 
в  экспериментальных исследованиях [30], считаясь 
при этом “золотым стандартом”. 

Дальнейшие работы, основанные на  записи пер‑
вого прохождения перфузионного радиофармпрепа‑
рата через миокард, показали хорошую корреляцию 
показателей МК с  данными коронарной ангиогра‑
фии, ФРК [31], интракоронарной допплерографией, 
ПЭТ с 15O‑Н

2
О и 13N‑аммонием [32]. При этом было 

выявлено незначительное занижение показателей 
МК и РКК, определенных методом ОФЭКТ, по срав‑
нению с ПЭТ, что связано экспоненциальным харак‑
тером зависимости экстракции используемых радио‑
фармпрепаратов от объёмной скорости МК. В статье 
Taki J, et al. посвященной особенностям аккумуляции 
99mТс‑sestamibi в  миокарде, было показано, что при 
увеличении скорости МК в  2,5‑3 раза от  исходного, 
накопление 99mТс‑sestamibi выходит на плато и плохо 
коррелирует со  значением регионального МК [33]. 
Несмотря на это, достаточно сильные корреляцион‑
ные взаимосвязи между ОФЭКТ и  другими модаль‑
ностями, используемыми для оценки данных показа‑
телей (ФРК, ПЭТ c 15O‑H

2
O и 13N‑аммонием), позво‑

ляет сделать заключение о  необходимости даль‑ 
нейшего изучения этой проблемы и  потенциальной 
применимости этого метода в клинической прак тике.

Преимущества технологии CZT
Клиническое использование гамма‑камер с детек‑

торами на  основе кадмий‑цинк‑теллурида (Cadmium‑
Zinc‑Telluride, CZT) началось с 2009г. Данная техно‑
логия позволила существенно сократить время кар‑
диологических исследований (до 3 мин) без потери 
качества томограмм, а также снизить дозу облучения 
(<1 мЗв) [6]. Кроме того, высокая чувствительность 
детекторов [34], фокусировка поля зрения гамма‑
камеры на области сердца, использование итератив‑
ных алгоритмов реконструкции данных и неподвиж‑
ная конструкция гентри, позволили получать ко‑ 
нечно‑систолические и диастолические изображения 
миокарда высокого качества [35], а также проводить 
динамические исследования в  топографическом 
режиме, и, таким образом, оценивать МК [36].

Клинические работы по определению МК и  РКК, 
проведенные с использованием CZT гамма-камер

Одной из  первых фундаментальных работ в  дан‑
ном направлении является исследование группы уче‑
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ных под руководством Ruddy T, et al. [30]. Исследова‑
телями, в эксперименте на крупных животных, было 
проведено сравнение показателей МК и РКК, опре‑
деленных с помощью CZT перфузионной сцинтигра‑
фии миокарда с  тремя радиофармацевтическими 
препаратами: 201Tl, 99mTc‑тетрафосмин, 99mTc‑МИБИ. 
В  качестве референсного способа оценки данных 
показателей использовали сцинтиграфию сердца 
с  микросферами альбумина человеческой сыворотки. 
Авторами была выявлена тесная взаимосвязь между 
исследуемыми диагностическими методами. Так, 
наиболее высокие корреляции были получены при 
исследовании с 201Tl — 0,81, и несколько меньшие — 
с  препаратами 99mTc  — 0,56 (Тетрафосмин) и  0,38 
(МИБИ). Однако по показателю РКК была выявлена 
сильная корреляция со  всеми исследуемыми радио‑
фармпрепаратами: 0,81; 0,82; 0,8, для 201Tl, 99mTc‑ 
Тетрафосмина, 99mTc‑ МИБИ, соответственно [30].

Первой клинической работой, в данном направле‑
нии, является исследование научной группы под 
руководством Ben‑Haim S, et al. [37]. Дизайн исследо‑
вания был построен таким образом, чтобы обнару‑
жить различия в  значениях РКК (как отношения 
скоростей накопления радиофармпрепаратов в мио‑
карде на нагрузке и в покое) в зависимости от выра‑
женности обструктивного поражения коронарного 
русла и нарушений миокардиальной перфузии. Было 
показано, что РКК статистически ниже у лиц с нали‑
чием дефектов миокардиальной перфузии, по  срав‑
нению с  теми, кто имел нормальную перфузию 1,61 
(IQR, 1,33‑2,03) vs 1,27 (IQR, 1,12‑1,61), p=0,0002, 
соответ ственно. По  данным регионарного анализа, 
РКК был снижен в бассейне стенозированной (>50%) 
артерии (1,11 (IQR, 1,01‑1,21) vs 1,30 (IQR, 1,12‑1,67), 
p=0,002. Также была выявлена разница в  значениях 
РКК у  пациентов с  необструктивным поражением, 
одно‑ и многососудистым поражением КА. 

Недавно была представлена схожая по  дизайну 
работа [38], в которой на основании обследования 41 
больного с  ишемической болезнью сердца (ИБС) 
у  пациентов с  нарушенной миокардиальной перфу‑
зией было выявлено значимое снижение глобальных 
значений МК на нагрузке (1,14 (0,83‑1,61) и 1,82 (1,43‑
2,12), p=0,016) и  РКК (2,01 (1,48‑2,77) и  2,94 (2,38‑
3,64), p=0,002). У пациентов высокого риска (с трех‑
сосудистым поражением КА по данным инвазивной 
коронарографии) по  сравнению с  лицами низкого 
риска (необструктивное поражение КА) значения 
РКК были зависимо снижены (1,99 (1,22‑2,84) и 2,89 
(2,22‑3,58), p=0,026). Более низкие значения регио‑
нарного РКК были выявлены в  области кровоснаб‑
жения артерий, поражённых обструктивным процес‑
сом по  сравнению с  артериями без такового (1,81 
(1,19‑2,67) vs 2,75 (2,13‑3,42), p<0,001). 

В работе Han S, et al. [39] у пациентов с наличием 
дефектов перфузии глобальный РКК был значимо 

меньшим, чем при отсутствии дефектов перфузии 
(3,22±0,56 и  2,13±0,95, p=0,001), и  продолжал сни‑
жаться пропорционально количеству пораженных 
атеросклеротическим процессом коронарных арте‑
рий. Также РКК был снижен у пациентов с перенесён‑
ным инфарктом миокарда (1,56±0,26 и  2,71±1,02, 
p=0,034). Регионарный РКК продемонстрировал 
средней силы корреляцию со  значениями ФРК 
(r=0,52, p<0,001). Чувствительность и специфичность 
РКК (при значении <2) в идентификации гемодина‑
мичеки значимого стенозирования (ФРК ≤0,8) соста‑
вили 67% и 83%, соответственно. 

В исследовании Miyagawa M, et al. [40], была пока‑
зана довольно слабая обратная зависимость между 
индексом РКК и значением Syntax Score у 54 больных 
ИБС (r=‑0,360, p=0,006). В то же время, у пациентов 
с трехсосудистым поражением КА, индекс РКК был 
значимо ниже по сравнению с таковыми с однососу‑
дистым поражением и  без обструкции коронарных 
артерий, соответственно 1,49 (1,40‑1,57) и  1,18 (1,01‑
1,35), p<0,0001. Установлено, что индекс РКК ока‑
зался более значимым предиктором трехсосудистого 
поражения КА по  сравнению с  визуальной оценкой 
дефектов перфузии и фракцией выброса левого желу‑
дочка. При значении данного индекса <1,3 чувстви‑
тельность и  специфичность идентификации трехсо‑
судистого поражения КА составила 93,3% и  75,9%, 
соответственно. В  работе Iguchi N, et al. [41] также 
было выявлено, что РКК отрицательно коррелировал 
(r=‑0,345, p=0,037) с  интегральным индексом тяже‑
сти коронарного атеросклероза (индексом Gensini). 
Кроме того, регионарный РКК был значимо (p=0,009) 
снижен в  бассейне коронарных артерий, имеющих 
сужение ≥90%. Эти результаты открывают перспек‑
тивы к более точной оценке тяжести миокардиальной 
перфузии при трехсосудистом поражении, что бывает 
затруднительно при визуальном анализе результатов 
перфузионной сцинтиграфии миокарда. В  ряде 
исследований с использованием ПЭТ были получены 
аналогичные данные [4].

Авторы указанных работ подчёркивают, что как 
глобальные, так и  регионарные показатели РКК 
точно отражают наличие обструкционного процесса 
в  КА и  прогрессивно снижаются пропорционально 
тяжести и  распространенности коронарного атеро‑
склероза. 

Примечательна, с  клинической точки зрения, 
работа Ma R, et al. [42], где было показано, что 
у пациентов с выраженной сердечной недостаточно‑
стью (30% NYHA II, 40% NYHA III, фракция выброса 
левого желудочка 37±5%, 95% ишемическая природа 
хронической сердечной недостаточности) по сравне‑
нию с  лицами без хронической сердечной недоста‑
точности (100% NYHA I, фракция выброса левого 
желудочка 64±5%) имеет место значимое снижение 
МК в состоянии покоя. Вероятно, это было обуслов‑
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лено большей частотой (63%) и  размером постин‑
фарктных изменений в группе с выраженной сердеч‑
ной недостаточностью. Эти результаты могут указы‑
вать на  то, что МК покоя обусловлен в  большей 
степени морфологическими характеристиками мио‑
карда, чем состоянием коронарных артерий. 

В исследовании Bouallègue B, et al. [43] у 23 паци‑
ентов с  трёхсосудистым поражением коронарных 
артерий было проведено сравнение результатов 
инвазивной коронарной ангиографии с  определе‑
нием ФРК и  данными динамической ОФЭКТ. 
Согласно многофакторному регрессионному ана‑
лизу, количество пораженных коронарных артерией 
оказалось единственным независимым предикто‑
ром значений глобального РКК (r=0,70; p<0,001). 
Авторы отметили, что показатель РКК точнее отра‑
жает наличие обструктивного поражения коронар‑
ных артерии, по  сравнению с  визуальной оценкой 
дефекта перфузии. Кроме этого, было установлено, 
что значения ФРК были предиктором регионарных 
значений РКК, что свидетельствует о тесной корре‑
ляции между рассматриваемыми инвазивной 
и неинвазивной методиками. Для оценки гемодина‑
мической значимости стенозов коронарных артерий 
чувствительность, специфичность и  диагностиче‑
ская точность значения РКК ≤2 составили 89%, 82% 
и 85%, соответственно. 

В работе Мочулы А. В. и  др. [44] были представ‑
лены результаты выполнения динамической CZT 
ОФЭКТ 16 пациентов с многососудистым поражение 
коронарных артерий и 9 пациентов группы контроля. 
Среднее значение РКК при многососудистом пора‑
жении коронарных артерий оказалось значимо ниже, 
по  сравнению с  пациентами группы контроля: 1,39 
(1,12; 1,69) и 1,86 (1,59; 2,2), соответственно. Значение 
РКК <1,77 позволяет идентифицировать многососу‑
дистое поражение с чувствительностью 81,8% и спе‑
цифичностью 66,7%. 

В работе Zavadovsky K, et al. [45] в неселективной 
группе пациентов с  установленным диагнозом 
и  подозрением на  ИБС, регионарные значения МК 
на стрессе, относительный и абсолютный РКК имели 
сильную положительную корреляцию со значениями 
ФРК: ρ=0,63; p<0,001, ρ=0,66; p<0,01 и ρ=0,73; p<0,01, 
соответственно. Чувствительность и  специфичность 
динамической ОФЭКТ с  оценкой количественных 
показателей перфузии миокарда ЛЖ в  идентифика‑
ции гемодинамической значимости стеноза коронар‑
ной артерии составили 69,2% и  93,3%; соответ‑
ственно, при пороговом значении РКК ≤1,48. 

В работе Nkoulou R, et al. [46] на  небольшой 
группе (n=28) неселективных пациентов со стабиль‑
ной ИБС и наличием факторов риска было показано, 
что величины МК в покое, определённые при помощи 
CZT ОФЭКТ и ПЭТ миокарда с 13N‑аммонием стати‑
стически не различались, в то время как МК на фоне 

фармакологической нагрузки (стресс‑тест с аденози‑
ном) и  значения РКК были достоверно ниже при 
сцинтиграфическом исследовании по  сравнению 
с  ПЭТ (1,11 (1,00‑1,26) и  2,06 (1,48‑2,56) мл/мин/г; 
p<0,001) и (1,32 (1,13‑1,52) и 2,36 (1,57‑2,71)), соответ‑
ственно. Значение РКК, оцененное с помощью дина‑
мической ОФЭКТ, равное 1,26 позволяет идентифи‑
цировать пациентов со  сниженным (<2) по  данным 
ПЭТ РКК, с  чувствительностью, специфичностью 
и диагностической точностью 70%, 78% и 75%, соот‑
ветственно. Авторы подчёркивают, что определения 
РКК на CZT камерах может испытываться в клини‑
ческой практике как альтернатива ПЭТ. 

В недавней работе Giubbini R, et al. [47], на попу‑
ляции 54 человек, также была показана высокая кор‑
реляция между значениями МК на  стрессе и  РКК, 
определенных методом ПЭТ с  13N‑аммонием и  CZT 
ОФЭКТ с 99mTc‑тетрафосмином.

Сравнительный анализ результатов CZT ОФЭКТ 
с  данными перфузионной магнитно‑резонансной 
томографии сердца у  пациентов с  известной или 
подозреваемой ИБС был проведен в работе Fang Y, et 
al. [48]. Было показано, что стресс‑индуцированный 
(проба с  дипиридамолом) МК, оцененный при 
помощи CZT ОФЭКТ, достоверно различается 
в областях с наличием ишемии миокарда, по данным 
МР‑перфузии, и  в  областях без ишемии 0,85±0,20 
и 2,01±0,34 мл/мин/г, соответственно. 

В 2018 году были опубликованы результаты иссле‑
дование WATERDAY [49], посвященного сравнитель‑
ной оценке показателей МК и РКК по данным CZT 
ОФЭКТ, ПЭТ с  15O‑H

2
O, и  инвазивного ФРК. 

На  сравнительно небольшой (n=30) популяции ста‑
бильных пациентов с ИБС было показано, что 1) CZT 
ОФЭКТ обладает высокой воспроизводимостью 
в аспекте измерений МК и РКК; 2) показана сильная 
корреляция показателей МК и РКК между данными 
ОФЭКТ, ПЭТ и  величиной ФРК. По  данным CZT 
ОФЭКТ миокарда, показатели чувствительности, 
специфичности, точности, положительной и отрица‑
тельной предсказательной ценности РКК для опреде‑
ления гемодинамической значимости стенозов КА 
(золотой стандарт ФРК ≤0,8) составили 58,3, 84,6, 
81,1, 36,8 и 93%, соответственно. Резерв коронарного 
кровотока по  данным CZT ОФЭКТ с  точностью 
96,7% позволил идентифицировать сниженный РКК, 
определенный при ПЭТ с 15O‑H

2
O. Авторы указыва‑

ют, что полученные результаты открывают перспек‑
тивы использования технологии CZT ОФЭКТ для 
оценки как гемодинамической значимости стенозов 
эпикардиальных артерий, так и  для идентификации 
микроваскулярной дисфункции у  различных групп 
кардиологических пациентов. В  2019г эта  же группа 
авторов продемонстрировала высокую внутриопера‑
торскую воспроизводимость результатов вычислений 
МК и РКК [50]. 



79

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Авторы всех приведенных исследований акценти‑
руют внимание на  необходимости дальнейшей кли‑
нической валидизации данного метода.

Заключение
С позиции физиологии коронарного кровообра‑

щения, МК и реализуемый за счет механизма ауторе‑
гуляции РКК являются фундаментальными процес‑
сами, обеспечивающими потребность миокарда 
в кислороде как условиях покоя, так и при нагрузке, 
а  также для поддержания нормального метаболизма 
миокарда при наличии сужений коронарных артерий.

С практической точки зрения, МК и  РКК пред‑
ставляют собой информативные маркеры диагно‑
стики и прогноза ИБС в неселективных и селектив‑
ных группах пациентов. Данные показатели, получа‑
емые посредством ПЭТ, достаточно давно нашли 
свое применение в  клинической практике. В  то  же 
время, учитывая малую доступность кардиологиче‑
ских ПЭТ исследований, многообещающим в  рас‑
сматриваемом аспекте выглядит использование 
гамма‑камер, оснащённых высокочувствительными 
детекторами на  основе кадмий‑цинк‑теллурида 

и стандартных радиотрейсеров для оценки перфузии 
миокарда. 

Приведенные в обзоре данные литературы свиде‑
тельствуют, что показатели МК и  РКК могут быть 
получены при динамической перфузионной сцинти‑
графии миокарда на CZT гамма‑камерах. Указанные 
значения, как на  глобальном, так и  регионарном 
уровнях, хорошо коррелируют с  результатами инва‑
зивной коронарографии, ПЭТ оценки МК и  инва‑
зивного ФРК  — общепринятыми стандартами диа‑
гностики атеросклеротического поражения коронар‑
ных артерий и  идентификации ишемии миокарда. 

Таким образом, более широкое использование 
в кардиологической практике показателей миокарди‑
ального кровотока и  коронарного резерва, опреде‑
ленных методом динамической ОФЭКТ, будет спо‑
собствовать точной стратификации риска и  опреде‑
лению походящей тактики лечения пациентов 
с хроническим коронарным синдромом. 

Отношения и  деятельность: работа была выпол‑
нена при поддержке гранта Президента РФ, 
МК‑1347.2020.7.
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Скрытые возможности профилактики ишемического инсульта у больных с заболеваниями, 
обусловленными атеросклерозом: результаты дополнительного анализа рандомизированных 
исследований ривароксабана

Гиляревский С. Р.

При решении вопроса о внедрении в клиническую практику клинических пре-
паратов все более актуальным становится определение соотношения между 
пользой терапии и ее нежелательными эффектами, а также выявление клини-
чески значимых дополнительных преимуществ новых подходов к  лечению, 
которые нередко удается выявить при анализе дополнительных показателей 
или в ходе выполнения вторичных анализов данных об участниках рандомизи-
рованных контролируемых исследований. Несмотря на  отсутствие строгой 
доказательной силы результатов таких анализов, они нередко формируют 
мнение о  возможности использования лекарственных средств в  определен-
ной клинической ситуации.
В статье рассматриваются новые данные о перспективах применения низких 
доз ривароксабана (2,5 мг 2 раза/сут.), которые были получены в ходе выпол-
нения не  только основных анализов, но  и  вторичных анализов данных, полу-
ченных в рандомизированных исследованиях, включавших больных с обуслов-
ленными атеросклерозом сердечно-сосудистыми заболеваниями и  синусо-
вым ритмом.
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Latent opportunities for the prevention of ischemic stroke in patients with atherosclerosis-related 
 diseases: additional analysis of randomized trials on rivaroxaban

Gilyarevskiy S. R.

Practical introduction of drugs requires determining the relationship between 
the benefits of its use and adverse effects, as well as identifying clinically signifi-
cant additional benefits of new treatment approaches by analyzing additional 
parameters or reanalyzing data of randomized controlled trials. Despite the lack 
of  evidence of such analyzes, they often affect the prospects of using drugs 
in a particular clinical situation.
The article discusses new data on the prospects for the use of low-dose rivaroxa-
ban (2,5 mg 2 times a day), which were obtained not only in initial analyzes, but 
also secondary analyzes of data obtained in randomized trials involving patients 
with atherosclerosis-related cardiovascular diseases and sinus rhythm.
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Усовершенствование тактики лечения больных 
с  сердечно‑сосудистыми заболеваниями (ССЗ) 
в  большинстве случаев основывается на  результатах 
крупных рандомизированных клинических исследо‑

ваний (РКИ). Причем эффекты применения более 
современных методов лечения могут сравниваться 
либо со  стандартным подходом к  лечению, либо 
с  плацебо или имитацией вмешательства. В  ходе 
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(RandomizEd Dabigatran Etexilate Dose Finding Study 
in Patients With Acute Coronary Syndromes Post Index 
Event With Additional Risk Factors for Cardiovascular 
Complications Also Receiving Aspirin and Clopidogrel) 
[5], включавшего больных с ОКС (n=1861), добавле‑
ние разных доз дабигатрана в  двукратном режиме 
50 мг, 75 мг, 110 мг или 150 мг в течение 6 мес. приво‑
дило к  статистически значимому увеличению отно‑
сительного риска развития тяжелых или слабовыра‑
женных клинически значимых кровотечений на  77, 
117, 292 и 327%, соответственно. Применение всех доз 
дабигатрана приводило к  статистически значимому 
уменьшению концентрации D‑димера в  крови, 
но  исследование не  имело достаточной статистиче‑
ской мощности для оценки влияния терапии на риск 
развития осложнений ССЗ. Тем не  менее, с  учетом 
отсутствия какой‑либо тенденции к снижению риска 
осложнений ССЗ, дальнейшие исследования III фазы 
не проводились.

Результаты исследования APPRAISE‑2 (Apixaban 
for Prevention of Acute Ischemic Events 2) [6], останов‑
ленного досрочно в связи с отсутствием положитель‑
ного баланса польза‑риск и включавшего 7392 боль‑
ных с недавно перенесенным ОКС и высоким риском 
развития неблагоприятных исходов, свидетельство‑
вали о том, что добавление к стандартной антиагре‑
гантной терапии ингибитора Ха фактора апиксабана 
по 5 мг 2 раза/сут. по сравнению с плацебо не приво‑
дило к  статистически значимому снижению основ‑
ного показателя смертности от  осложнений ССЗ, 
частоты развития ИМ или ишемического инсульта: 
такие исходы развились у  7,5 и  7,9% больных, соот‑
ветственно (отношение рисков (ОР) 0,95 при 95% 
доверительном интервале (ДИ) 0,80‑1,11; p=0,51). 
Причем в  группе апиксабана по  сравнению с  груп‑ 
пой плацебо статистически значимо увеличивалась 
частота развития тяжелых кровотечений по  класси‑
фикации TIMI (Thrombolysis in Myocardial Infarction): 
такие исходы в  группе апиксабана и группе плацебо 
развились у 1,3 и 0,5% больных, соответственно (ОР 
2,59 при 95% ДИ 1,50‑4,46; p=0,001), а также увеличи‑
валась частота развития внутричерепных кровоизли‑
яний и смертельных кровотечений.

В отличие от ранее выполненных РКИ, результаты 
исследования ATLAS ACS 2‑TIMI 51 (Anti‑Xa Therapy 
to Lower Cardiovascular Events in Addition to Standard 
Therapy in Subjects with Acute Coronary Syndrome  — 
Thrombolysis In Myocardial Infarction 51) свидетель‑
ствовали о  статистически значимом снижении ком‑
бинированного показателя, включающего такие 
неблагоприятные клинические исходы, как смерть 
от осложнений ССЗ, ИМ и инсульт, за счет добавле‑
ния ривароксабана 2,5 мг или 5 мг 2 раза/сут. к двух‑
компонентной антиагрегантной терапии (ДААТ) 
АСК и тиенопиридиновым производным в сравне‑
нии с только ДАТТ у больных, которые недавно пере‑

выполнения РКИ устанавливается преимущество 
одного вмешательства по  сравнению с  другим или 
подтверждается гипотеза о не менее высокой эффек‑
тивности применения более современного вмеша‑
тельства по сравнению со стандартным. В любом слу‑
чае, в группе вмешательства и группе контроля иссле‑
дуемые препараты добавляют к  базовой терапии, 
эффективность которой ранее была подтверждена 
в  РКИ. Очевидно, что чем совершеннее становится 
базовая терапия, тем меньше будут преимущества 
новой исследуемой терапии. Следовательно, при 
решении вопроса о  ее внедрении в  клиническую 
прак тику более актуальными становятся определение 
соотношения между пользой терапии и  ее нежела‑
тельными эффектами, а  также выявление клиниче‑
ски значимых дополнительных преимуществ новых 
подходов к  лечению, которые нередко удается выя‑
вить при анализе дополнительных показателей или 
в  ходе выполнения вторичных анализов данных 
об участниках РКИ.

В статье будут рассматриваться новые данные 
о  перспективах применения низких доз риварокса‑
бана (2,5 мг 2 раза/сут.), которые были получены 
в  ходе выполнения не  только основных анализов, 
но и вторичных анализов данных, полученных в РКИ, 
включавших больных с ССЗ, обусловленными атеро‑
склерозом, и с синусовым ритмом.

Доказательная история попыток улучшения прогноза 
больных с острым коронарным синдром за счет приема 
антикоагулянтов

У больных, перенесших острый коронарный син‑
дром (ОКС), сохраняется риск развития рецидива 
осложнения ССЗ, несмотря на применение стандарт‑
ной лекарственной терапии, включающей длитель‑
ный прием таких антиагрегантов, как ацетилсалици‑
ловая кислота (АСК) и ингибиторы рецепторов аде‑
нозиндифосфата. Такой риск может быть отчасти 
обусловлен повышенным образованием тромбина, 
которое сохраняется и  после купирования острых 
проявлений заболевания [1]. В связи с этим представ‑
ляла интерес оценка эффективности приема антико‑
агулянтов после перенесенного ОКС. Вначале были 
получены данные о снижении риска развития ослож‑
нений ССЗ у больных, которые в дополнение к АСК 
принимали антикоагулянт варфарин [2]. Однако дли‑
тельное использование варфарина у  таких больных 
ограничено в  связи с  проблемами, возникающими 
при его применении, а также увеличением риска раз‑
вития кровотечений. Прием ингибитора фактора IIа 
ксимелагатрана после инфаркта миокарда (ИМ) при‑
водил к снижению риска развития осложнений ССЗ, 
но использование препарата сопровождалось токси‑
ческим влиянием на печень [3, 4].

В ходе выполнения двойного слепого плацебо‑
контролируемого исследования II фазы RE‑DEEM 



83

ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯ

83

КЛИНИКА И ФАРМАКОТЕРАПИЯ

несли ОКС [7]. Частота развития исходов, включен‑
ных в  основной показатель эффективности, дости‑
гала 8,9 и 10,7%, соответственно (ОР 0,84 при 95% ДИ 
0,74‑0,96; p=0,008). Причем добавление риварокса‑
бана сопровождалось увеличением риска развития 
тяжелых кровотечений и  внутричерепных кровоиз‑
лияний, но не влияло на риск развития смертельных 
кровотечений. 

Влияние приема низких доз ривароксабана на риск 
развития инсульта у больных, перенесших ОКС

Результаты анализа каждого компонента основ‑
ного показателя эффективности по отдельности сви‑
детельствовали о  том, что прием ривароксабана 
по  сравнению с  плацебо в  ходе выполнения РКИ 
ATLAS ACS 2‑TIMI 51 сопровождался статистически 
значимым снижением риска смерти от  осложнений 
ССЗ, включая смерть от причин, связанных с крово‑
течением (ОР 0,80; p=0,04); риска развития ИМ (ОР 
0,85; p=0,047). В  целом частота развития любого 
инсульта была небольшой: в  группе ривароксабана 
2,5 мг 2 раза/сут., группе ривароксабана 5 мг 2 раза/сут. 
и группе плацебо она составляла 1,4; 1,7 и 1,2%, соот‑
ветственно. Кроме того, обращает на себя внимание 
сходная частота развития ишемического инсульта 
в указанных группах, которая составляла 1; 0,9 и 1%, 
соответственно. 

В то  же время, по  мнению экспертов, имеются 
теоретические предпосылки к  снижению тяжести 
перенесенного инсульта при применении препара‑
тов, снижающих концентрацию тромбина в  цент‑
ральной нервной системе. Считается, что повышение 
концентрации тромбина после развития ишемии 
мозга может хотя бы отчасти обусловливать отрица‑
тельные последствия для больных, у  которых раз‑
вился инсульт [8]. Имеется связь между повышением 
уровня тромбина в  центральной нервной системе 
и  развитием апоптоза нейронов, ответной воспали‑
тельной реакцией, увеличением свободнорадикаль‑
ного окисления, разрушением стенки сосудов, умень‑
шением размера клеток и  дегенерацией нейронов 
[8‑10]. Подавление Хa фактора приводит к уменьше‑
нию образования тромбина и, следовательно, может 
снизить вероятность развития апоптоза нейронов, 
а также улучшить клинические исходы инсульта, оце‑
ниваемые по неврологическим показателям. 

Полученные данные о  влиянии приема низкой 
дозы ривароксабана у  больных, перенесших ОКС, 
на риск развития инсульта представляются важными, 
так как инсульт остается одной из  главных причин 
смерти и потери лет жизни ввиду инвалидности [11]. 
Имеются данные о том, что большую часть инсультов 
(~77%) составляют впервые развившиеся инсульты 
[12], что подчеркивает важность первичной профи‑
лактики этого тяжелого осложнения сосудистого 
заболевания. Известно, что при наличии атероскле‑

роза увеличивается риск развития инсульта [13, 14], 
и прием АСК (в сочетании со снижением артериаль‑
ного давления (АД) и  применением статинов) реко‑
мендуется для профилактики развития осложнений 
ССЗ. Однако установлено, что прием АСК с  целью 
первичной или вторичной профилактики снижает 
относительный риск развития тяжелых осложнений 
ССЗ (ИМ, инсульта или смерти от осложнений ССЗ) 
лишь на 12 и 19%, соответственно [15]. Именно поэ‑
тому актуальной оставалось усовершенствование 
антитромботической терапии с целью профилактики 
развития тяжелых осложнений ССЗ. 

Для оценки связи между применением 2 доз рива‑
роксабана и развитием исходов, оцениваемых по не‑ 
врологическим показателям, у участников исследова‑
ния ATLAS ACS 2‑TIMI 51, которые в ходе выполне‑
ния исследования перенесли инсульт, был выполнен 
поисковый анализ [16]. Следует еще раз напомнить, 
что инсульт был заранее определенным показателем, 
который подтверждался членами независимого коми‑
тета. Неврологические показатели измеряли с  по ‑ 
мощью модифицированной шкалы Ранкина — мШР 
(шкала от  0 до  6 баллов; наибольший показатель 
соответствует более тяжелым функциональным нару‑
шениям; оценке 0 баллов соответствует отсутствие 
неврологических симптомов, оценке 6 баллов  — 
смерть). Считалось, что у больного “отсут ствуют сим‑
птомы или имеется слабовыраженная инвалидность” 
при оценке по мШР от 0 до 2 баллов, и имеется “инва‑
лидизирующиий или смертельный инсульт” при 
оценке по мШР от 3 до 6 баллов. При оценке резуль‑
татов использовали модифицированный анализ, 
выполненный исходя из допущения, что у всех боль‑
ных применялось назначенное лечение. 

В целом в  ходе выполнения РКИ ATLAS ACS 
2‑TIMI 51 инсульт развился у  141 больного: в  группе 
плацебо, группе ривароксабана по  2,5 мг 2 раза/сут. 
и  ривароксабана по  5 мг 2 раза/сут. развился у  41, 46 
и  54 больных, соответственно. В  связи с  отсутствием 
результатов оценки с помощью мШР из анализа были 
исключены данные трёх, пяти и пяти (соответ ственно) 
больных из  групп плацебо, ривароксабана 2,5 мг 
2  раза/сут. и  ривароксабана 5 мг 2 раза/сут. Таким 
образом, в анализ были включены данные о 128 боль‑
ных, перенесших инсульт. В  целом в  69,5% случаев 
инсульт был ишемический, в  26,6%  — геморрагиче‑
ский и в 3,9% случаев был ИНУИ (инсульт из неуста‑
новленного источника). Прием ривароксабана по 2,5 мг 
2 раза/сут. по  сравнению с  плацебо сопровождался 
статистически значимым снижением частоты разви‑
тия инвалидизирующего или смертельного инсульта 
(такой инсульт при приеме ривароксабана в  указанной 
дозе и приеме плацебо в целом развился у 17,1 и 52,6% 
больных, соответственно; p=0,001). Результаты даль‑
нейшего анализа в зависимости от типа инсульта сви‑
детельствовали о  статистически значимом снижении 
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частоты развития инвалидизирующего или смертель‑
ного инсульта ишемической природы при применении 
ривароксабана по  2,5 мг 2 раза/сут. по  сравнению 
с  плацебо (p<0,001). Следует отметить, что сходная 
тенденция к  уменьшению частоты инвалидизирую‑
щего или смертельного инсульта при приеме риваро‑
ксабана по 2,5 мг 2 раза/сут. по сравнению с плацебо 
наблюдалась и  в  подгруппе больных, перенесших 
геморрагический инсульт. В то же время отсутствовала 
статистически значимая связь между приемом рива‑
роксабана по 5 мг 2 раза/сут. по сравнению с плацебо 
и более благоприятным исходом инсульта любого типа 
(т. е. прием такой дозы ривароксабана не  сопрово‑
ждался меньшим числом баллов по мШР).

Таким образом, несмотря на  относительно боль‑
шее число больных с  инсультом в  группе приема 
ривароксабана по  2,5 мг 2 раза/сут. по  сравнению 
плацебо (41 и 38 больных, соответственно), в группе 
приема ривароксабана по 2,5 мг 2 раза/сут. по сравне‑
нию с  плацебо отмечалось статистически значимое 
снижение частоты развития инвалидизирующего или 
смертельного инсульта.

По мнению авторов данного поискового анализа, 
не  совсем понятно, почему прием ривароксабана 
по 2,5 мг 2 раза/сут., но не применение более высокой 
дозы ривароксабана по 5 мг 2 раза/сут., приводил к улуч‑
шению исходов инсульта. Однако они предполагают, 
что применение более высокой дозы антикоагулянта 
могло обусловливать более высокую частоту геморра‑
гической трансформации ишемического инсульта 
и  последующего ухудшения клинического исхода. 

Таким образом, несмотря на  то, что основной 
результат РКИ ATLAS ACS‑2‑TIMI 51 состоял в  под‑
тверждении гипотезы о  положительном влиянии при‑
ема ривароксабана по 2,5 мг 2 раза/сут. на частоту раз‑
вития клинических исходов, включенных в комбиниро‑
ванный показатель смертности от  осложнений ССЗ, 
частоты развития ИМ или инсульта, результаты поиско‑
вого анализа, который, очевидно, может быть только 
основанием для выдвижения гипотезы, расширяет 
представление о возможной роли ривароксабана в про‑
филактике инсульта у  больных с  синусовым ритмом. 

Следует отметить, что подобный анализ можно 
было выполнить только для применения риварокса‑
бана, поскольку, как указывалось ранее, попытки 
добавления других прямых пероральных антикоагу‑
лянтов к  стандартной терапии больным с  ОКС 
не приводили к улучшению прогноза в ходе выполне‑
ния РКИ дабигатрана и апиксабана. 

Влияние добавления низкой дозы ривароксабана 
к  стандартной терапии на  риск развития инсульта 
у больных с хроническим течением заболеваний, обу- 
словленных атеросклерозом

Несмотря на  применение эффективных вмеша‑
тельств для вторичной профилактики осложнений 

ССЗ, примерно у 5‑10% больных с ССЗ в течение при‑
близительно двух лет развивается рецидив заболева‑
ния [13]. Использование АСК по сравнению с плацебо 
с целью вторичной профилактики приводит к сниже‑
нию риска развития тяжелых осложнений ССЗ и риска 
смерти от осложнений ССЗ на 19 и 9%, соответственно 
[15]. Длительный прием антагонистов витамина К как 
изолированно, так и  в  сочетании с  АСК, был более 
эффективен для вторичной профилактики после 
перенесенного острого ИМ, но сопровождался увели‑
чением риска развития кровотечений, включая вну‑
тричерепное кровоизлияние [17].

Эффективность применения ривароксабана 
в  сочетании с  АСК или в  ее отсутствие у  больных 
со  стабильным течением ССЗ изучали в  РКИ 
COMPASS (Cardiovascular Outcomes for People Using 
Anticoagulation Strategies) [18]. Полученные резуль‑
таты свидетельствовали о том, что у больных со ста‑
бильным течением сосудистого заболевания, обусло‑
вленного атеросклерозом, прием ривароксабана 
(по  2,5 мг 2 раза/сут.) в  сочетании с  АСК по  срав‑
нению с  изолированным приемом АСК приводил 
к  снижению частоты развития осложнений ССЗ 
и  увеличению риска развития тяжелых кровотече‑ 
ний. Изолированный прием ривароксабана (по 5 мг 
2 раза/сут.) по сравнению с изолированным приемом 
АСК не приводил к снижению риска развития ослож‑
нений ССЗ) и  сопровождался увеличением риска 
развития тяжелых кровотечений.

Неблагоприятные клинические исходы, вклю‑
ченные в  основной комбинированный показатель 
смертности от осложнений ССЗ, инсульта или ИМ, 
в группе сочетанного приема ривароксабана и АСК 
(группа Р+АСК), группе изолированного приема 
ривароксабана (группа Р) и группе изолированного 
приема АСК (группа АСК) развились у 4,1, 4,9 и 5,4% 
больных, соответственно. Для сравнения группы 
Р+АСК и  группы АСК по  влиянию на  основной 
показатель отношение риска достигало 0,76 (при 
95% ДИ 0,66‑0,86; p<0,001), а для сравнения группы 
Р и  группы АСК  — 0,90 (при 95% ДИ 0,79‑1,03; 
p=0,12).

В группе Р+АСК по  сравнению с  группой АСК 
у большего числа больных развились тяжелые крово‑
течения (у 3,1 и  1,9%, соответственно; ОР 1,70 при 
95% ДИ 1,4‑2,05; p<0,001), в основном за счет разли‑
чий по частоте развития кровотечений, которые слу‑
жили основанием для обращения в  отделение неот‑
ложной помощи или госпитализации. Большая часть 
кровотечений была обусловлены желудочно‑кишеч‑
ными кровотечениями в  отсутствие статистически 
значимых различий между группами по частоте раз‑
вития смертельных кровотечений, внутричерепных 
кровоизлияний или кровотечений в  жизненно важ‑
ные органы, с клиническими проявлениями. Следует 
отметить, что по  запросу регуляторных органов 
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в  исследовании COMPASS для тяжелых кровотече‑
ний был использован модифицированный критерий 
Международного общества специалистов по тромбо‑
зам и  гемостазу (критерии ISTH  — International 
Society on Thrombosis and Haemostasis), которое вклю‑
чало любые кровотечения, при которых требовалась 
госпитализация, в т. ч. с выпиской в день госпитали‑
зации, что отличает исследования COMPASS от дру‑
гих исследований.

Более того, результаты вторичного анализа, кото‑
рые были доложены на Европейском конгрессе кар‑
диологов в 2018г (available: www.escardio.org/The‑ESC/
Press‑Office/Press‑releases/bleeding‑in‑patients‑treated‑
with‑anticoagulants‑should‑stimulate‑search‑for‑
cancer), свидетельствовали о  том, что в  подгруппе 
больных с  тяжелыми кровотечениями, не  связан‑
ными с желудочно‑кишечными кровотечениями, в 5 
раз увеличивалась частота выявления рака с локали‑
зацией вне желудочно‑кишечного тракта (ОР 5,49 
при 95% ДИ 3,95‑7,62; p<0,0001). Причем профес‑
сор  Eikelboom подчеркнул, что в  ходе выполнения 
исследования COMPASS “более чем у 1 из 10 больных 
с тяжелыми кровотечениями в последующем диагно‑
стировали рак и >20% всех случаев рака диагноз был 
установлен у больных с развившимися кровотечени‑
ями”. Более того, он подчеркнул, что “если сочетан‑
ный прием ривароксабана и АСК позволяет выявить 
рак на  более ранних стадиях, то, вероятно, такая 
тактика может обусловливать улучшение исходов 
у больных раком”.

На основании результатов COMPASS риварокса‑
бан зарегистрирован для применения у  больных 
с ишемической болезнью сердца и/или заболеванием 
периферических артерий с  целью “профилактики 
инсульта, ИМ и смерти вследствие сердечно‑сосудис‑
тых причин, а  также профилактики острой ишемии 
конечностей и общей смертности у пациентов с ише‑
мической болезнью сердца или заболеванием пери‑
ферических артерий в  комбинированной терапии 
с АСК”.

В ходе выполнения исследования COMPASS спе‑
циально не  изучали эффекты терапии у  больных, 
перенесших инсульт в  течение предшествующего 
включению месяца. Следует, однако, отметить, что 
1032 больных, включенных в  исследование, ранее 
переносили инсульт, а  преимущества сочетанного 
приема ривароксабана и  АСК для профилактики 
таких неблагоприятных исходов, как смерть от ослож‑
нений ССЗ, инсульт или ИМ были устойчивыми 
у  этих больных. Более того, в  целом сочетанный 
прием ривароксабана и АСК по сравнению с изоли‑
рованным приемом АСК приводил к  снижению 
частоты развития ишемических инсультов.

При анализе отдельных компонентов основного 
показателя эффективности обращает на себя внима‑
ние статистически значимое снижение частоты раз‑

вития инсульта при снижении смертности от ослож‑
нений ССЗ и  статистически незначимом снижении 
частоты развития ИМ. Как указывалось ранее, 
в  целом неблагоприятные исходы, включенные 
в  основной комбинированный показатель смертно‑
сти от  осложнений ССЗ, частоты развития ИМ 
и  инсульта в  группе сочетанного приема риварокса‑
бана и  АСК и  группе изолированного приема АСК 
в течение 23 мес. наблюдения развились у 4,1 и 5,4% 
больных, соответственно (p<0,001). Причем сниже‑
ние основного показателя в  наибольшей степени 
достигалось именно за счет снижения риска развития 
инсульта: так в  указанных группах смертность 
от осложнений ССЗ в течение такого периода дости‑
гала 1,7 и 2,2% (снижение абсолютного риска — САР 
=0,5% в  год; p=0,02), частота развития ИМ  — 1,9 
и  2,2%, соответственно, (p=0,14) и  риск развития 
инсульта — 0,9 и 1,6%, соответственно (ОР 0,58 при 
95% ДИ 0,44‑0,76; САР =0,7%; p<0,0001). Очевидно, 
что в  основном такое снижение риска развития 
инсульта было обусловлено снижением риска разви‑
тия ишемического инсульта или ИНУИ: частота раз‑
вития ишемического инсульта в группе Р+А и группе 
А составляла 0,7 и 1,4% в год, соответственно, (САР 
=0,7%; p<0,001) в  отсутствие статистически значи‑
мого изменения в течение 23 мес. наблюдения частоты 
развития геморрагического инсульта (инсульт такого 
типа развился у  0,2 и  0,1% больных, соответственно 
(p=0,33).

О внимании экспертов к  данным о  положитель‑
ном влиянии приема ривароксабана по  2,5 мг 
2 раза/сут. свидетельствует опубликование в журнале 
Circulation статьи с  отчетом о  детальном анализе 
частоты развития инсультов разного типа в  ходе 
выполнения исследования COMPASS [19]. Авторы 
анализа подчеркивают, что в ходе наблюдения, сред‑
няя продолжительность которого достигала 23 мес., 
риск развития ишемического инсульта или ИНУИ 
в  группе Р+А по  сравнению с  группой А  снижался 
почти на 50% (0,7 и 1,4% в год; ОР 0,51 при 95% ДИ 
0,38‑0,68; p<0,001) в отсутствие статистически значи‑
мого снижения риска инсульта в группе изолирован‑
ного приема ривароксабана по сравнению с группой 
А (ОР 0,82 при 95% ДИ 0,65‑1,05). Более того, в группе 
Р+А по  сравнению с  группой А  статистически зна‑
чимо на  42% снижался риск развития смертельного 
и инвалидизирующего инсульта (при оценке по МШР 
от  3 до  6 баллов): частота развития такого инсульта 
составляла 0,3 и 0,6% в год; ОР 0,58 при 95% ДИ 0,37‑
0,89; p=0,01). 

Следует подробнее остановиться на  установленных 
в  ходе выполнения анализа независимых прогности‑
ческих факторах риска развития инсульта, так как 
знание о таких факторах может помочь точнее опреде‑
лить группу больных, у которых сочетанное примене‑
ние низкой дозы ривароксабана и  АСК будет иметь 
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наибольшее преимущество. К  таким факторам отно‑
сились инсульт в  анамнезе, артериальная гипертония 
(АГ), повышенный уровень АД при включении в ис‑ 
следование, более пожилой возраст, сахарный диабет 
(СД), концентрация общего холестерина в крови, сер‑
дечная недостаточность, заболевание периферических 
артерий, низкая скорость клубочковой фильтрации 
или монголоидная раса. Причем наличие инсульта 
в анамнезе было наиболее сильным прогностическим 
фактором развития инсульта (ОР 3,63 при 95% ДИ 
2,65‑4,97; p<0,0001); в  группе А  частота повторного 
инсульта достигала 3,4% в  год. Стенозирование сон‑
ных артерий на 50% или более, а также ранее выпол‑
ненная реваскуляризация в бассейне кровоснабжения 
сонными артериями были прогностическими факто‑
рами риска развития ишемического инсульта или 
ИНУИ. Кроме того, с  увеличением риска развития 
инсультов такого типа были связаны следующие фак‑
торы: более пожилой возраст, повышенный уровень 
систолического АД, повышенный уровень общего 
холестерина в  крови, наличие в  анамнезе АГ, СД, 
перенесенного инсульта, заболевания перифериче‑
ских артерий и принадлежность к монголоидной расе. 
Развитие геморрагического инсульта было связано 
с такими факторами, как уровень систолического АД, 
употребление табака, ранее перенесенный инсульт 
и принадлежность к монголоидной расе. 

Следует отметить, высокую клиническую эффек‑
тивность сочетанного применения ривароксабана 
и  АСК по  сравнению с  изолированным приемом 
АСК в первую очередь для снижения риска развития 
ишемического инсульта или ИНУИ у  больных 
с инсультом в анамнезе. Частота инсульта такого типа 
в группе Р+А и группе А достигала 1,1 и 3,4% в год, 
так что САР составило 67% (ОР 0,33 при 95% ДИ 0,14‑
0,77; p=0,01, p для взаимодействия =0,28). О высокой 
клинической эффективности свидетельствует и  пока‑
затель числа больных, которым к  терапии АСК сле‑
дует добавить ривароксабан для предупреждения раз‑
вития инсульта у  1 больного, который составил 43. 
Более высокая эффективность добавления риварок‑
сабана к АСК в целом отмечалась в подгруппе боль‑
ных, ранее перенесших инсульт: неблагоприятные 
клинические исходы, включенные в  комбинирован‑
ный показатель смертности от  осложнений ССЗ, 
частоты развития инсульта или ИМ, в  подгруппе 
таких больных при сочетанном приеме риварокса‑
бана и АСК и изолированном приеме АСК достигала 
3,7 и  6,6% (ОР 0,57 при 95% ДИ 0,34‑0,96; p=0,04, 
p для взаимодействия =0,27). Только 36 больным сле‑
довало добавить к терапии АСК ривароксабан по 2,5 
мг 2 раза/сут. для предупреждения 1 неблагоприят‑
ного клинического исхода, включенного в  такой 
показатель. Изолированный прием ривароксабана 
по сравнению с приемом АСК не влиял статистичес‑ 
ки значимо на  риск развития ишемического инсульта 

или ИНУИ (ОР 0,79 при 95% ДИ 0,41‑1,52; p=0,47), 
как и  на  основной комбинированный показатель 
в подгруппе больных с инсультом в анамнезе.

На основании выполненного анализа его авторы 
сделали вывод о  том, что применение низкой дозы 
ривароксабана в  сочетании с  АСК может считаться 
перспективным подходом к  использованию комби‑
нированной антитромботической терапии для пер‑
вичной и вторичной профилактики инсульта у боль‑
ных с  клиническими проявлениями атеросклероза, 
т. е. для тех, кому препарат был назначен по  основ‑
ному показанию.

Связь между добавлением низкой дозы риварокса-
бана к стандартной терапии больных с ишемической 
болезнью сердца и сердечной недостаточностью и сни-
жением риска развития инсульта 

Результаты международного многоцентрового ран‑ 
домизированного двойного слепого плацебо‑конт‑ 
ролируемого исследования COMMANDER HF (A Stu‑ 
dy to Assess the Effectiveness and Safety of Rivaroxaban 
in Reducing the Risk of Death, Myocardial Infarction, or 
Stroke in Participants with Heart Failure and Coronary 
Artery Disease Following an Episode of Decompensated 
Heart Failure) свидетельствовали о том, что у больных 
с  утяжелением клинических проявлений сердечной 
недостаточности (СН), со  сниженной фракцией 
выброса левого желудочка (ФВЛЖ) и  коронарной 
болезнью сердца (КБС), но  в  отсутствие фибрилля‑
ции предсердий (n=5022) прием ривароксабана 
по  2,5  мг 2 раза/сут. по  сравнению с  плацебо при 
медиане продолжительности наблюдения 21,1 мес. 
не  приводит к  снижению частоты развития таких 
неблагоприятных клинических исходов, включенных 
в  основной комбинированный показатель, как 
смерть, ИМ или инсульт (ОР 0,94 при 95% ДИ 0,84‑
1,05; p=0,27) [20]. Причем отсутствовало статистиче‑
ски значимое влияние приема низкой дозы риваро‑
ксабана на комбинированный показатель безопасно‑
сти частоты развития смертельного кровотечения 
или кровотечения в жизненно важном органе, кото‑
рое могло привести к стойкой инвалидности (ОР 0,80 
при 95% ДИ 0,43‑1,49; p=0,48). 

В ходе выполнения вторичного анализа данных 
участников исследования COMMANDER HF оцени‑
вали влияние приема ривароксабана по 2,5 мг по срав‑
нению с  плацебо на  комбинированный показатель 
частоты развития таких тромбоэмболических ослож‑
нений, как ИМ, ишемический инсульт, внезапная 
смерть или смерть в  отсутствие свидетелей, эмболия 
легочной артерии или тромбоз глубоких вен с клини‑
ческими проявлениями [21]. Результаты такого ана‑
лиза свидетельствовали о  статистически значимом 
уменьшении числа больных, у  которых развились 
тромбоэмболические осложнения, включая внезап‑
ную смерть или смерть в  отсутствие свидетелей при 
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приеме низкой дозы ривароксабана по  сравнению 
с плацебо (такие исходы развились у 13,1 и 15,5% боль‑
ных, соответственно; ОР 0,83 при 95% ДИ 0,72‑0,96; 
p=0,01). Таким образом, результаты такого анализа 
подтверждают высокую частоту развития тромбоэмбо‑
лических осложнений у больных с СН, КБС и синусо‑
вым ритмом. Тем не  менее, следует напомнить, что 
несмотря на  то, что прием ривароксабана приводил 
к статистически значимому снижению риска развития 
тромбоэмболических осложнений у больных с недав‑
ним утяжелением СН, эти неблагоприятные исходы 
не становились основной причиной смерти или разви‑
тия инвалидности у таких больных. 

Нельзя не вспомнить, что в целом отрицательные 
результаты исследования WARCEF (Warfarin versus 
Aspirin in Reduced Cardiac Ejection Fraction) [22], 
в которое были включены больные с СН, сниженной 
ФВЛЖ и  синусовым ритмом, свидетельствовали 
о статистически значимом снижении частоты разви‑
тия ишемического инсульта при приеме варфарина 
по сравнению с приемом АСК (частота таких исходов 
составляла 0,72 и 1,36 случаев на 100 человеко‑лет; ОР 
0,52 при 95% ДИ 0,33‑0,82; p=0,005). Однако прием 
варфарина по  сравнению с  приемом АСК приводил 
к существенному увеличению в 2 раза риска развития 
тяжелых кровотечений, которая достигала 1,78 и 0,87 
случаев на 100 человеко‑лет (отношение шансов 2,05 
при 95% ДИ 1,36‑3,12; p<0,001).

Далее подробнее остановимся на данных о частоте 
развития инсульта у больных, включенных в исследо‑
вание COMMANDER HF. Несмотря на то, что в целом 
результаты исследования COMMANDER HF не  под‑
твердили гипотезу об обоснованности изучаемой так‑
тики, при анализе компонентов основного показателя 
обращает на себя внимание снижение риска развития 
инсульта. Так, в  группе ривароксабана и  группе пла‑
цебо умерли от любой причины 21,8 и 22,1% больных, 
соответственно (ОР 0,98 при 95% ДИ 0,87‑1,10); ИМ 
развился у  3,9 и  4,7% больных, соответственно (ОР 
0,83 при 95% ДИ 0,63‑1,08), а инсульт у 2 и 3% боль‑
ных, соответственно (ОР 0,66 при 95% ДИ 0,47‑0,95). 
То  есть среди всех неблагоприятных исходов, вклю‑
ченных в основной показатель статистически значимо 
снижался только риск развития инсульта. Следует 
отметить, что частота применения АСК в  сочетании 
с  тиенопиридиновым производным или в  его отсут‑
ствие в ходе выполнения исследования COMMANDER 
HF достигала 93,1%, а ДААТ при включении в иссле‑
дование применяли 34,8% больных. 

Такой эффект ривароксабана у больных с СН при‑
влекает внимание экспертов. Так, Santulli G [23], 
отмечает, что несмотря на отсутствие благоприятного 
влияния приема ривароксабана по сравнению с пла‑
цебо на  риск смерти от  любой причины у  больных 
с СН, КБС и синусовым ритмом, добавление к тера‑
пии ривароксабана по  2,5 мг 2 раза/сут. приводило 

к  снижению риска развития инсульта. По  его мне‑
нию, дополнительная стратификация риска развития 
инсульта с  использованием таких дополнительных 
факторов риска, как АГ, СД и заболевание перифери‑
ческих артерий, может быть полезна для выявления 
подгруппы больных с  СН, низкой ФВЛЖ и  синусо‑
вым ритмом, у которых применение антикоагулянтов 
будет обусловливать наибольшие преимущества. 
Кстати, авторы исследования COMMANDER HF 
предположили, что отсутствие в  ходе выполнения 
исследования мониторирования электрокардио‑
граммы не позволяет полностью исключить, что вли‑
яние приема ривароксабана на  риск развития 
инсульта могло быть обусловлено, по крайней мере, 
отчасти, положительным влиянием на риск развития 
инсульта у больных с субклинической фибрилляцией 
предсердий [20]. Однако такое объяснение, по‑види‑
мому, не  очень обоснованно, так как применение 
низкой дозы ривароксабана вряд  ли было  бы доста‑
точно эффективно для профилактики эмболий из по‑ 
лостей сердца. 

Возможные механизмы положительного влияния 
приема низких доз ривароксабана на риск развития 
инсульта

В целом причины развития инсульта гетерогенны, 
но  большая часть инсультов обусловлены эмболией, 
источником которых становятся либо патологически 
измененные артерии, либо полости сердца [24]. Дан‑
ные о снижении риска развития инсульта при приме‑
нении комбинированной антитромботической тера‑
пии с  использованием низкой дозы ривароксабана 
и  АСК подтверждают гипотезу о  том, что снижение 
свертываемости крови за  счет добавления ингиби‑
тора Ха фактора к АСК по сравнению с изолирован‑
ным приемом АСК приводит к более эффективному 
снижению риска развития эмболий в  сосуды мозга, 
источником которых были не  полости сердца. 
Известно, что Xa фактор взаимодействует с рецепто‑
ром, активируемым протеазой 1‑го и 2‑го типа. Акти‑
вация таких рецепторов в стенке артерий может при‑
водить к  усилению дисфункции эндотелия и  выра‑
женности воспаления [25]. Таким образом, по‑ 
давление Xa фактора с  помощью ривароксабана 
может снизить риск развития инсульта у  больных 
с  атеросклерозом за  счет нескольких механизмов. 
Кроме того, ингибирование агрегации тромбоцитов 
может быть необходимо для подавления начала обра‑
зования тромбов в участках повреждения эндотелия. 
Полученные в  ходе выполнения исследования 
COMPASS данные позволяют предположить наличие 
синергизма эффектов антиагреганта и  антикоагу‑
лянта в  профилактике развития осложнений атеро‑
склероза, что подтверждает результаты ранее выпол‑
ненных исследований с  гистологической оценкой 
тканей, которые свидетельствовали о преимуществах 
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сочетанного применения АСК и гепарина по сравне‑
нию с изолированным использованием таких препа‑
ратов у больных с ОКС [26]. Следует также отметить, 
что применение ривароксабана по  2,5 мг 2 раза/сут. 
может быть недостаточно для статистически значи‑
мого увеличения риска развития геморрагического 
инсульта даже при сочетанном применении с  АСК, 
в то время как прием ривароксабана по 5 мг 2 раза/сут. 
сопровождался увеличением частоты развития такого 
неблагоприятного исхода.

Результаты экспериментального исследования 
на трансгенных мышах позволяют предположить, что 
V фактор свертывания тромбоцитарного происхож‑
дения представляет собой ключевой медиатор разви‑
тия артериального тромбоза in vivo, способствующий 
активации тромбоцитов и  повышению свертываемос‑
ти крови [27]. Такой фактор участвует в соединении 
протромбиназного комплекса с Ха фактором в месте 
разрыва атеросклеротической бляшки. В  результате 
образуется большое количество тромбина на поверх‑
ности активированного тромбоцита и  по  механизму 
обратной связи отмечается ранняя активация свер‑
тывающего каскада. Считается, что прямые инги‑
биторы тромбина, в  частности дабигатран, могут 
не приводить к такому же уменьшению образования 
тромбина, которое вызывают ингибиторы Ха фак‑
тора [27, 28]. Такую концепцию подтверждают дан‑
ные о том, что V фактор свертывания крови человека 
высвобождается из  α‑гранул активированных тром‑
боцитов при их частично активированном состоя‑
нии, а  Ха фактор оказывает в  50‑100 раз большее 
влияние на активацию выделяемого тромбоцитами V 
фактора по  сравнению с  тромбином. Расположение 
активированного V фактора на поверхности тромбо‑
цитов облегчает его связывание с  Ха фактором, 
в результате чего образуется мощный комплекс акти‑
ватора протромбина (протромбиназный комплекс). 
Активность такого комплекса уменьшается за  счет 
действия прямых ингибиторов Ха фактора, но на нее 
не  влияют ингибиторы тромбина. За  счет эффектов 
протромбиназы тромбоцитов может образовываться 
слишком много тромбина, и  его концентрация 
не  может существенно изменяться за  счет действия 
ингибиторов тромбина [29, 30]. Следовательно, акти‑
вация тромбоцитов и  образование начального про‑
тромбиназного комплекса играют важную роль 
на ранних стадиях образования артериального тром‑
боза. Подавление прогрессирования образования 
сгустка на  ранних стадиях формирования тромбоза 
представляется особенно важным не только для про‑
филактики развития инсульта, но и для уменьшения 
тяжелых последствий инсульта в случае его развития, 
о чем свидетельствуют обсуждаемые ранее результаты 
вторичного анализа данных о больных, включенных 
в исследование ATLAS ACS‑2‑TIMI 51, а также иссле‑
дования COMPASS [16, 18]. 

Представления о взаимодействии между тромбо‑
цитами и  системой свертывания крови, а  также 
о влиянии такого взаимодействия на ингибирование 
тромбоцитов, подтверждают данные о  том, что по‑ 
давление ex vivo тромбоцитарных рецепторов P2Y

12
 

с  помощью клопидогрела уменьшает быструю экс‑
позицию тканевого фактора в  экспериментальной 
модели на мышах и уменьшает зависимую от ткане‑
вого фактора активность Ха фактора в  суспензии 
тромбоцитов и нейтрофилов [31]. Применение кло‑
пидогрела существенно и  быстро подавляет анне‑
ксин‑связывающую активность тромбоцитов [32] 
и увеличивает продолжительность периода до обра‑
зования тромбоцитарно‑фибринового сгустка, из‑ 
меряемого с  по мощью тромбоэластографии, кото‑
рая считается маркером скорости образования 
тромбина [33]. Результаты других исследований 
также подтверждают данные об уменьшении проко‑
агулянтной активности тромбоцитов при добавле‑
нии in vitro ингибиторов P2Y

12
 [34, 35]. Очевидно, что 

указанными эффектами можно объяснить не только 
уменьшение частоты развития инсульта, но и влия‑
ние на частоту развития смертельных и инвалидизи‑
рующих инсультов, которая, очевидно, зависит от 
скорости образования тромбоза в ранней фазе раз‑
вития ишемического инсульта.

Заключение
Таким образом, в  ходе выполнения вторичного 

анализа данных о больных, включенных в несколько 
крупных РКИ (ATLAS ACS‑2‑TIMI 51, COMPASS 
и COMMANDER HF) можно предположить, что до‑ 
бавление ривароксабана по 2,5 мг 2 раза/сут. к стан‑
дартной терапии, включающей антиагреганты, при‑
водит к  снижению риска развития инсульта и/или 
уменьшению его тяжести, оцениваемой по невроло‑
гическим показателям Очевидно, что результаты вто‑
ричного анализа в целом не могут быть основанием 
для изменения тактики лечения и/или расширения 
показаний для применения лекарственного средства. 
Однако полученные данные о снижении риска разви‑
тия инсульта у  широкого круга больных с  заболева‑
ниями, обусловленными атеросклерозом, за  счет 
добавления к  стандартной терапии низкой дозы 
ривароксабана (по 2,5 мг 2 раза/сут.) могут стать 
основанием для более частого применения такой 
дозы ривароксабана по  одобренным показаниям, 
а также основанием для планирования и проведения 
исследований по оценке эффективности применения 
низкой дозы ривароксабана для снижения риска раз‑
вития инсульта у больных с атеросклерозом в разных 
клинических ситуациях. 

Отношения и деятельность: публикация подготов‑
лена при поддержке компании АО “БАЙЕР”, PP‑
XAR‑RU‑0290‑1.
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Особенности нарушения сократительной способности миокарда у больных хроническим 
лимфолейкозом в процессе химиотерапии и их коррекция эналаприлом

Давыдкин И. Л., Кузьмина Т. П., Золотовская И. А., Терешина О. В., Данилова О. Е., Хайретдинов Р. К., Рогозина Л. А.

Цель. Оценка нарушений сократительной способности левого желудочка (ЛЖ) 
в процессе химиотерапии по схеме FCR (флударабин, циклофосфамид, ритук-
симаб) у пациентов с хроническим лимфолейкозом (ХЛЛ) и эффективности их 
коррекции эналаприлом. 
Материал и методы. В исследование вошли 49 пациентов с впервые выявлен-
ным ХЛЛ стадии В по Вinet в сочетании со стабильной стенокардией напряжения 
(ССН) I-II функционального класса (ФК), артериальной гипертензией 1-2-й сте-
пени и  фракцией выброса (ФВ) ЛЖ >50%, которые не  принимали препараты 
из  группы ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ), 
не имели клинических признаков сердечной недостаточности (СН) и у всех пока-
зания к лечению по схеме FCR были до его начала. Пациенты прошли двухмер-
ную эхокардиографию (ЭхоКГ) исходно, до  начала полихимиотерапии (ПХТ) 
(период V1) и после трех (84±5 дней) (V2) и шести (168±7 дней) (V3) курсов ПХТ. 
На  V2 пациенты были разделены на  две группы. К  лечению в  основной группе 
была добавлена кардиопротективная терапия (эналаприл).
Результаты. После третьего курса ПХТ отмечено относительное процентное 
снижение глобальной продольной деформации (Global Longitudinal Strain, GLS) 
в основной и контрольной группах — на 16,16±0,80 и 16,2±0,79, соответственно 
(р=0,764), что является предиктором кардиотоксичности. При этом показатель 
ФВ ЛЖ (%) оставался в  пределах нормального диапазона: 63,4 [65; 68] 
в основной группе и 63,9 [61,6; 67] в группе контроля (р=0,960). После шестого 
курса ПХТ показатели ФВ ЛЖ достоверно различались (р=0,002): в  группе 
контроля у  пяти пациентов (21%) зафиксировано развитие кардиотоксично-
сти, которая отсутствовала в основной группе. 
Заключение. Клинически значимое снижение GLS является маркером суб-
клинической сократительной дисфункции ЛЖ с  прогнозируемым развитием 
кардиотоксичности у  пациентов с  ХЛЛ в  процессе химиотерапевтического 
лечения по  схеме FCR. Своевременное добавление к  лечению эналаприла 
позволяет предотвратить развитие кардиотоксичности у  таких пациентов. 
Доказана необходимость ранней оценки GLS во  время курсов терапии 
по схеме FCR для выявления и предупреждения кардиотоксичности.

Ключевые слова: хронический лимфолейкоз, субклиническая сократительная 
дисфункция левого желудочка, кардиотоксичность, химиотерапия, эналаприл.
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Myocardial contractility dysfunction in patients with chronic lymphocytic leukemia receiving 
chemotherapy and their treatment with enalapril

Davydkin I. L., Kuzmina T. P., Zolotovskaya I. A., Tereshina O. V., Danilova O. E., Khairetdinov R. K., Rogozina L. A.

Aim. To assess eft ventricular (LV) contractility dysfunction in patients with chronic lym-
phocytic leukemia (CLL) receiving chemotherapy with fludarabine, cyclophosphamide, 
and rituximab (FCR), and to determine the enalapril.effectiveness for their treatment.
Material and methods. The study included 49 patients with newly diagnosed Binet 
stage B CLL in combination with class I-II stable angina, stage 1-2 hypertension and 

LV ejection fraction (EF) >50%. All subjects did not take angiotensin converting 
enzyme inhibitors (ACE inhibitors), had no clinical signs of heart failure (HF), and all 
had indications for FCR combination use before study start. Patients underwent 
two-dimensional echocardiography initially, before starting chemotherapy (period 
V1) and after three (84±5 days) (V2) and six (168±7 days) (V3) courses of chemo-
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КЛИНИКА И ФАРМАКОТЕРАПИЯ

Применение новых современных методов лечения 
с  включением таргетных препаратов позволило 
совершить прорыв в  терапии многих онкогематоло‑
гических заболеваний, что привело к значительному 
увеличению продолжительности жизни пациентов 
[1]. Однако все более актуальными становятся 
вопросы качества жизни этой категории больных, 
своевременное выявление и  коррекция осложнений 
химиотерапевтического лечения [2]. В  настоящее 
время важно не только достичь оптимального клини‑
ческого ответа на  лечение, но  и  добиться этого 
с  минимальными негематологическими потерями, 
включая сердечно‑сосудистые осложнения. 

В 2016г Европейское общество кардиологов (The 
European Society  of Cardiology, ESC) представило 
Меморандум ESC по лечению онкологических забо‑
леваний и сердечно‑сосудистой токсичности, разра‑
ботанный под эгидой комитета ESC по  практике 
ESC 2016 [3]. В  данных рекомендациях приведены 
критерии кардиотоксичности, систематизированы 
существующие данные по  токсическим эффектам 
на  сердечно‑сосудистую систему ряда химиотера‑
певтических препаратов с  учетом их кумулятивной 
дозы. Тем не  менее абсолютно ясно, что еще нет 
достаточного опыта для создания стандартов по дан‑
ному направлению с  учетом особенностей онкоза‑
болеваний и побочного влияния применяемых схем 
химиотерапевтического лечения. Современные под‑
ходы к  оценке повреждения миокарда, индуциро‑
ванного противоопухолевой терапией, имеют опре‑
деленные недостатки, в  частности, недостаточную 
чувствительность для ранней диагностики субкли‑
нической сердечной и  сердечно‑сосудис той дис‑
функции, когда терапевтическая коррекция наибо‑
лее эффективна [3, 4]. 

В современной онкологической практике кардио‑
токсическое воздействие противоопухолевых мето‑
дов лечения оценивается в  первую очередь путем 

определения фракции выброса (ФВ) левого желу‑
дочка (ЛЖ) [3]. Точная оценка частоты и величины 
кардиотоксичности является сложной задачей, осо‑
бенно, с учетом различий в критериях определения 
сниженной ФВ ЛЖ, частоте мониторинга и методах 
измерения, используемых в клинических исследова‑
ниях, ограничивающих прямые сравнения [5]. ФВ 
ЛЖ, по сути, отражает лишь изменения объема ЛЖ 
во  время систолы, но  не учитывает структурных 
изменений, которые происходят на  уровне мио‑
карда, поэтому все больше значения приобретают 
методы, позволяющие верифицировать субклини‑
ческое снижение функции ЛЖ. К  ним относится 
и  оценка глобальной продольной деформации 
(Global Longitudinal Strain, GLS) ЛЖ, которая, явля‑
ясь более воcпроизводимой методикой по  сравне‑
нию с  оценкой ФВ ЛЖ, удобна для клинического 
применения [6]. Большая часть продольно ориенти‑
рованных волокон расположена в субэндокардиаль‑
ном слое, который наиболее чувствителен к повреж‑
дению. По  этой причине измерение GLS признано 
более точным предиктором развития систолической 
дисфункции на ранней стадии [7].

В настоящей статье мы представляем данные по 
оценке субклинической дисфункции ЛЖ и  кардио‑
токсичности на  фоне химиотерапии у  больных хро‑
ническим лимфолейкозом (ХЛЛ), находящихся 
на  лечении в  отделениях гематологии Федерального 
государственного бюджетного образовательного 
учреждения высшего образования “Самарский госу‑
дарственный медицинский университет” Министер‑
ства здравоохранения Российской Федерации 
(ФГБОУ ВО “СамГМУ” Минздрава России).

Цель исследования — оценить нарушения сокра‑
тительной способности ЛЖ в  процессе химиотера‑
пии по  схеме FCR (флударабин, циклофосфамид, 
ритуксимаб) у пациентов с ХЛЛ и эффективность их 
коррекции эналаприлом.

therapy. In period V2, patients were divided into two groups. Cardioprotective the-
rapy (enalapril) was added to the treatment regimen in the experimental group.
Results. After the third course of chemotherapy, a relative percentage decrease in 
global longitudinal strain (GLS) was noted in the experimental and control groups — 
by 16,16±0,80 and 16,2±0,79, respectively (p=0,764). These changes are consid-
ered a cardiotoxicity predictor. At the same time, LVEF values remained within the 
normal range: 63,4% [65; 68] in the experimental group and 63,9% [61,6; 67] in the 
control group (p=0,960). After the sixth course, LVEF values significantly differed 
(p=0,002): in the control group, five patients (21%) had cardiotoxicity; in experimen-
tal group, there were no patients with cardiotoxicity.
Conclusion. A clinically significant decrease in GLS is a marker of subclinical LV con-
tractile dysfunction and is a cardiotoxicity predictor in CLL patients receiving chemo-
therapy with FCR. The timely addition of enalapril to the treatment regimen can pre-
vent cardiotoxicity in such patients. The need for early assessment of GLS during FCR 
courses for the detection and prevention of cardiotoxicity has been proved.

Key words: chronic lymphocytic leukemia, subclinical left ventricle contractile 
dysfunction, cardiotoxicity, chemotherapy, enalapril.
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Материал и методы 
Исследование выполнено в соответствии со стан‑

дартами надлежащей клинической практики (Good 
Clinical Practice) и принципами Хельсинкской декла‑
рации Всемирной медицинской ассоциации. Прото‑
кол исследования одобрен этическим комитетом 
ФГБОУ ВО “СамГМУ” Минздрава России. У  всех 
пациентов получено письменное информированное 
согласие.

В исследование вошли 49 пациентов (29 мужчин 
и 20 женщин, средний возраст — 63±5,65 года) с впер‑
вые выявленным ХЛЛ стадии В  по  Вinet. Длитель‑
ность наблюдения составила 168±7 дней, на  протя‑
жении которого проведено 3  визита (V): до  начала 
лечения (V

1
), после 3 курсов полихимиотерапии 

(ПХТ) (V
2
) и после 6 курсов ПХТ (V

3
).

Критерии включения: ХЛЛ стадии В  по  Вinet; 
сопутствующие стабильная стенокардия напряжения 
(ССН) I–II функциональных классов (ФК) и артери‑
альная гипертензия (АГ) I‑II степени; отсутствие 
терапии препаратами группы ингибиторов ангиотен‑
зинпревращающего фермента (иАПФ); отсутствие 
клинических признаков сердечной недостаточности 
(СН); ФВ ЛЖ >50%; химиотерапевтическое лечение 
по схеме FCR [8] до начала химиотерапии.

Критерии исключения: ХЛЛ стадий А и С по Вinet; 
рецидивы ХЛЛ; острое нарушение мозгового крово‑
обращения в анамнезе; перенесенный инфаркт мио‑
карда в анамнезе; сахарный диабет I и II типов; хро‑
ническая болезнь почек С3‑С5 стадий; ССН III‑IV 
ФК; нестабильная стенокардия; фибрилляция и тре‑
петание предсердий; АГ 3‑й степени; другие онколо‑

гические заболевания; воспалительные заболевания 
в  стадии обострения; заболевания щитовидной 
железы; терапия любыми моноклональными антите‑
лами в  анамнезе; положительная проба на  наличие 
ВИЧ и  гепатиты В  и  С; алкоголизм, наркотическая 
зависимость; противопоказания к  приёму энала‑
прила. 

С помощью ограниченной рандомизации мето‑
дом конвертов проведено разделение на  группы. 
Основная группа представлена 25 пациентами (15 
мужчин и 10 женщин) с ХЛЛ стадии В по Вinet, полу‑
чающими химиотерапевтическое лечение по  схеме 
FCR после 3 (84±5 дней) и  6 (168±7 дней) курсов, 
у которых обнаружено снижение GLS на 15% и более 
после 3 курсов FCR относительно исходных значе‑
ний, к лечению которых была добавлена кардиопро‑
тективная терапия (эналаприл по  5 мг 2 раза/сут.). 
Группа контроля — 24 пациента (14 мужчин и 10 жен‑
щин) с ХЛЛ стадии В по Вinet, получающие химиоте‑
рапевтическое лечение по  схеме FCR после 3 (84±5 
дней) и 6 курсов (168±7 дней), у которых обнаружено 
снижение GLS на  15% и  более относительно исход‑
ных значений после 3 курсов FCR, без добавления 
к  лечению кардиопротективной терапии. Схема 
дизайна исследования представлена на рисунке 1. 

Всем пациентам была проведена стандартная 
двухмерная эхокардиография (ЭхоКГ) и  спекл‑тре‑
кинг (speckle‑tracking) ЭхоКГ исходно, после завер‑
шения 3 и  6 курсов ПХТ. Оценивались показатели: 
систолической функции ЛЖ (ФВ, %; конечно‑диа‑
столический объем (КДО), мл; конечно‑систоличе‑
ский объем (КСО), мл; GLS, %), диастолической 

Пациенты с впервые выявленным ХЛЛ стадии В по Вinet в сочетании со ССН I-II ФК и АГ 1-2-й степени, 
не принимающие препараты из группы иАПФ, не имеющие клинических признаков сердечной недостаточности, 

с фракцией выброса ЛЖ >50%, у которых есть показания к проведению химиотерапии по схеме FCR до начала химиотерапии

49 пациентов (29 мужчин, 20 женщин) с ХЛЛ стадии В по Вinet, 
у которых выявлено снижение показателя GLS на 15% 

и более относительно исходных значений после 3 курсов лечения по схеме FCR

Основная группа: 25 пациентов (15 мужчин, 10 женщин)
с ХЛЛ стадии В по Вinetпосле 3 и 6 курсов лечения,

у которых выявлено снижение показателя GLS на 15% и более
относительно исходных значений после 3 курсов FCR,

к лечению которых была добавлена кардиопротективная
терапия (эналаприл по 5 мг 2 раза/сут.)

Группа контроля: 24 пациента (14 мужчин, 10 женщин)
с ХЛЛ стадии В по методу Вinet после 3 и 6 курсов лечения,

у которых выявлено снижение показателя GLS на 15% и более
относительно исходных значений после 3 курсов FCR,

без добавления к их лечению кардиопротективной терапии

Рис. 1. Дизайн исследования. 
Сокращения: ХЛЛ — хронический лимфолейкоз, ССН — стабильная стенокардия напряжения, ФК — функциональный класс, иАПФ — ингибиторы ангиотензин-
превращающего фермента, ЛЖ — левый желудочек, FCR (схема лечения) — флударабин, циклофосфамид, ритуксимаб.
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функции (Е/А; е’ медиальный, м/с; Е/е’ медиальный; 
е’ латеральный, м/с; Е/е’ латеральный; скорость три‑
куспидальной регургитации, м/с; индекс объема 
(ИО) левого предсердия (ЛП), мл/м2), функции пра‑
вого желудочка (TAPSE  — систолическая экскурсия 
плоскости трикуспидального кольца, мм). Для серий‑
ной оценки параметров ЭхоКГ использовался уль‑
тразвуковой сканер фирмы Philips EPIQ 5G (США). 
Исследование выполнялось одним и тем же специа‑
листом, чтобы свести разброс показателей к  мини‑
муму.

Статистический анализ. Массив данных, получен‑
ных в ходе клинических и инструментальных иссле‑
дований обработан статистически на  персональном 
компьютере с  операционной системой Microsoft 
Windows 10 с  применением статистического пакета 
SPSS Statistics 21.0 (лицензия № 201306263). Стати‑
стический анализ данных включал: 

1) оценку соответствия вида распределения пока‑
зателей закону нормального распределения с  по ‑ 
мощью критериев Колмогорова‑Смирнова с поправ‑
кой Лиллиефорса и W‑теста Шапиро‑Уилка; 

2) расчет первичных статических характеристик 
исследуемых показателей, установление их точности 
и  надежности: вычисление средних значений (М) 
и  стандартного отклонения (M±SD). Для данных 
с распределением, отличным от нормального, исполь‑
зовались значения медианы (Mе), интерквартиль‑

ного интервала между 25‑м и  75‑м процентилями 
(минимум и максимум);

3) применение t‑критерия Стьюдента для сравне‑
ния двух независимых групп признаков в  случае их 
нормального распределения. Сравнение групп при 
отличном от  нормального распределении признаков 
проводили с  помощью U‑критерия Манна‑Уитни. 
Достоверными считались различия при р<0,05.

Результаты
Включенные в  исследование пациенты имели 

факторы сердечно‑сосудистого риска (курение, нару‑
шение толерантности к  углеводам, дислипидемия) 
и  сопутствующую патологию: АГ, ишемическую 
болезнь сердца (ИБС), ССН. Статистически значи‑
мые различия между группами отсутствовали. Исход‑
ные характеристики пациентов обобщены в  таб‑
лице  1. Следует отметить, что до  лечения пациенты 
обеих групп не имели статистически значимых отли‑
чий по параметрам диастолической и систолической 
функций ЛЖ и ПЖ (все изучаемые показатели нахо‑
дились в  пределах нормального диапазона). Также 
не  было продемонстрировано статистически значи‑
мого различия на  V

2 
при сравнении

 
групп по  всем 

оцениваемым параметрам. Диастолическая функция 
у исследуемых пациентов была сохранена в процессе 
химиотерапевтического лечения, параметры для ее 
оценки статистически значимо не  различались 

Таблица 1
Клинические и демографические параметры

Параметр Основная группа, n=25 Группа контроля, n=24 р
Возраст, M±SD 63,5±6,08 63,9±5,15 0,841
Мужчины, n/% 15/60,0 14/58,0 1,000
Площадь поверхности тела, м2, M±SD 1,8±0,14 1,8±0,1 0,733
Факторы сердечно-сосудистого риска, n/%
Курение 11/44 13/54 0,548
Нарушение толерантности к углеводам 2/8 1/4 0,825
Дислипидемия 5/20 4/17 0,849
Сопутствующая патология, n/%
АГ 1-й степени 10/40 11/46 0,733
АГ 2-й степени 15/60 13/54 0,733
ИБС. ССН I ФК 11/44 12/50 0,726
ИБС. ССН II ФК 14/66 12/50 0,726
Терапия сердечно-сосудистых заболеваний, n/%
иАПФ 0/0 0/0 1, 000
Бета-блокаторы 0/0 0/0 1,000
Блокаторы рецепторов ангиотензина 1/4 2/8 0,803
Блокаторы кальциевых каналов 12/48 10/42 0,711
Агонисты имидазолиновых рецепторов 5/20 6/25 0,771
Антиагреганты 15/60 12/50 0,555

Примечание: количественные признаки представлены в виде среднего значения и стандартного отклонения (M±SD) и n/%, р  — значимость отличий 
в показателях между пациентами в исследуемых группах. 
Сокращения: АГ — артериальная гипертензия, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ССН — стабильная стенокардия напряжения, ФК — функциональный класс, 
иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента.
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Таблица 2
Параметры эхокардиографии в период V

1
-V

3

Показатель Основная группа, n=25 Группа контроля, n=24 р
ФВ ЛЖ, %
V1 66,9 [65; 68] (58,8; 70,5) 66,6 [64,4; 67,7] (62; 70,5) 0,944
V2 63,4 [63,2; 65,9] (59; 67) 63,9 [61,6; 67] (57,7; 68,3) 0,960
V3 65,3 [63; 66] (59; 67,6) 63,0 [58,35; 64] (48; 66,3) 0,002
КДО ЛЖ, мл
V1 95,94±5,32 95,15±5,0 0,561
V2 100,36±5,29 100,42±5,28 0,896
V3 96,64±5,48 105±4,91 <0,001
КСО ЛЖ, мл
V1 32,38±2,57 32,08±2,14 0,718
V2 35,88±2,92 36,21±3,42 0,711
V3 34,36±2,22 41,46±5,82 <0,001
GLS, %
V1 -19,9 [-20,5; -19,3] (-21,6; -18,9) -20,1 [-20,55; -19,35] (-21,5; -18,8) 0,968
V2 -16,7 [-17,2; -16,2] (-18,9; -15,9) -16,8 [-17,25; -16,25] (-17,9; -15,6) 0,888
V3 -16,9 [-17,6; -16,5] (-19,3; -16,1) -13,8 [-14,2; -13,45] (-14,9; -12,6) <0,001
E/A
V1 1 [0,95; 1,2] (0,9; 1,5) 1,045 [0,935; 1,155] (0,89; 1,47) 0,960
V2 1 [0,95; 1,14] (0,9; 1,32) 1,005 [0,94; 1,13] (0,84; 1,33) 0,849
V3 1,02 [0,95; 1,1] (0,9; 1,28) 1,06 [0,975; 1,1] (0,9; 1,3) 0,726
е’ медиальный, м/с
V1 0,1 [0,08; 0,11] (0,08; 0,13) 0,09 [0,08; 0,11] (0,08; 0,13) 0,478
V2 0,09 [0,09; 0,1] (0,08; 0,12) 0,09 [0,085; 0,095] (0,08; 0,11) 0,516
V3 0,09 [0,08; 0,09] (0,08; 0,12) 0,09 [0,08; 0,09] (0,08; 0,11) 0,447
E/e’ медиальный
V1 8,50±1,45 8,98±1,59 0,258
V2 9,37±1,09 9,77±1,26 0,337
V3 9,78±1,23 10,24±1,49 0,238
e’ латеральный, м/с
V1 0,13±0,019 0,13±0,017 0,984
V2 0,13±0,014 0,126±0,013 0,904
V3 0,12±0,016 0,12±0,016 0,952
E/e’ латеральный
V1 6,27±0,78 6,39±0,88 0,667
V2 6,90±0,87 7,03±1,05 0,757
V3 7,40±1,08 7,55±1,25 0,764
Скорость трикуспидальной регургитации, м/с
V1 2,25±0,19 2,24±0,20 0,936
V2 2,34±0,21 2,31±0,20 0,749
V3 2,43±0,20 2,45±0,17 0,888
ИО ЛП, мл/м2

V1 30,36±2,11 29,96±2,05 0,516
V2 30,72±2,07 30,54±1,66 0,522
V3 31,54±2,02 31,25±1,81 0,617
TAPSE, мм
V1 23,32±1,85 23,25±1,74 0,920
V2 22,32±1,59 22,38±1,28 0,865
V3 21,92±1,52 21,21±1,5 0,114

Примечание: количественные признаки представлены в виде среднего значения и стандартного отклонения (M±SD), для данных с распределением, отличным 
от нормального,  — в виде медианы (Mе) (интерквартильного интервала), (минимум и максимум), р  — значимость отличий в показателях между пациентами 
в исследуемых группах.
Сокращения: V — визит (V1 — исходно, до начала ПХТ, V2 — после 3 курсов ПХТ (84±5 дней), V3 — после 6 курсов (168±7 дней)), ФВ — фракция выброса, ЛЖ — 
левый желудочек, КДО и КСО — конечно-систолический и конечно-диастолический объемы, GLS — глобальная продольная деформация, ИО ЛП — индекс объе-
ма левого предсердия, TAPSE — систолическая экскурсия плоскости трикуспидального кольца.
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в  группах на  протяжении всех визитов. Систоличе‑
ская функция ПЖ на фоне ПХТ также не изменялась 
и статистически значимо не различалась в исследуе‑
мых группах на протяжении всего времени наблюде‑
ния. Анализ стандартных ЭхоКГ‑параметров и  GLS 
представлен в таблице 2.

Показатели GLS и ФВ ЛЖ, полученные на каждом 
визите, продемонстрированы соответственно на  ри‑ 
сунках 2 и 3. Нами отмечено, что на V

3
 GLS была ста‑

тистически значимо ниже у  пациентов в  группе 
контроля (р<0,001) по  сравнению с  основной груп‑
пой. На V

3
 ФВ ЛЖ была также статистически значимо 

ниже в  группе контроля, чем в  группе пациентов, 
принимавших на  протяжении периода наблюдения 
эналаприл (р=0,002). 

На фоне применения кардиопротективной стра‑
тегии мы отметили достоверное снижение процессов 
ремоделирования в  основной группе по  сравнению 
с группой контроля, а именно: на V

2 
и

 
V

3 
ФВ ЛЖ (%) 

составила, соответственно, 63,4 [63,2; 65,9] и 65,3 [63; 
66] в основной группе и 63,9 [61,6; 67] и 63,0 [58,35; 
64] в  группе контроля, КДО (мл)  — 100,36±5,29 
и  96,64±5,48 в  основной группе и  100,42±5,28 
и 105±4,91 в группе контроля, КСО (мл) — 35,88±2,92 
и  34,36±2,22 в  основной группе и  36,21±3,42 
и 41,46±5,82 в группе контроля, соответственно.

Обсуждение
Основные задачи исследования заключались 

в изучении особенностей нарушения сократительной 
способности миокарда у  больных с  ХЛЛ в  процессе 
химиотерапии. Нами рассмотрены и  представлены 

к  обсуждению вопросы роли GLS для диагностики 
субклинической сократительной дисфункции ЛЖ, 
прогнозирования кардиотоксичности и  оценки эф‑ 
фективности кардиопротективной терапии у пациен‑
тов с ХЛЛ на фоне ПХТ. 

В рамках кардиопротективной стратегии в иссле‑
довании нами использовался эналаприл в дозировке 
5 мг 2 раза/сут., что является допустимым в соответ‑
ствии с настоящими клиническими рекомендациями 
при снижении GLS на 15% и более [3]. На V

2
 в груп‑

пах не  было продемонстрировано достоверного 
 различия по  показателю GLS, при этом мы отме ‑ 
тили относительное процентное снижение GLS на 
16,16±0,80 и  16,2±0,79 в  основной и  контрольной 
группах, соответственно, а  клиническое значение 
имеет снижение GLS на 15% и более [9], и подобное 
уменьшение является предиктором кардиотоксично‑
сти. На V

3
 было отмечено достоверное различие GLS 

(р<0,001) и  его относительное снижение (р<0,001) 
в группах. В основной группе он составил ‑16,9 [‑17,6; 
‑16,5] (относительное снижение  — 0,19±0,45), 
в группе контроля — ‑13,8 [‑14,2; ‑13,45] (относитель‑
ное снижение  — 17,62±1,73). Изменения GLS явля‑
ются количественными, более чувствительными, чем 
параметр ФВ ЛЖ и предшествуют ее снижению [10], 
а при динамическом наблюдении во время химиоте‑
рапии определяют популяцию с высоким риском раз‑
вития кардиотоксических эффектов среди пациентов 
с  ХЛЛ, как было ранее показано при ряде других 
нозологий [11]. Относительное снижение GLS более 
чем на 15% должно побуждать врачей к началу кардио‑
протективного лечения (например, к  назначению 

Рис. 2. Диаграмма размаха показателя глобальной продольной деформации 
(GLS) на визитах (V): V1  — исходно, до начала ПХТ, V2  — после 3 курсов ПХТ 
(84±5 дней), V3 — после 6 курсов (168±7 дней).

Рис. 3. Диаграмма размаха показателя фракция выброса (ФВ) левого 
желудочка (ЛЖ) на визитах (V): V1  — исходно, до начала ПХТ, V2  — после 
3 курсов ПХТ (84±5 дней), V3 — после 6 курсов (168±7 дней).
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препаратов из группы бета‑блокаторов и иАПФ) [3]. 
В  нашем исследовании было продемонстрировано, 
что своевременное добавление к  лечению энала‑
прила позволяет замедлить процессы ремоделирова‑
ния миокарда ЛЖ и предотвратить развитие кардио‑
токсичности. 

В завершение исследования отмечены отличия 
по показателю ФВ ЛЖ, которая была статистически 
значимо ниже в группе контроля (р=0,002). В группе 
контроля у 5  (21,0%) пациентов зафиксировано раз‑
витие кардиотоксичности (снижение ФВ ЛЖ более 
чем на  10%, при ее значении <53%), в  основной 
группе кардиотоксичность не была диагностирована. 

В качестве иллюстрации данных нашего исследо‑
вания на рисунке 4 представлен клинический пример 
развития кардиотоксичности у  пациента с  ХЛЛ 
на фоне терапии по схеме FCR у пациентки М., 62 лет 
с диагностированным ХЛЛ в 2018г на основании дан‑
ных общего анализа крови и иммунофенотипирова‑
ния периферической крови. В  течение последних 2 
лет пациентку беспокоят повышение артериального 
давления (АД) до  160 и  105  мм рт.ст., периодически 
возникающие давящие боли в области сердца на фоне 
эмоциональной и  физической нагрузок и  одышка 
при ходьбе. Гипотензивные препараты пациентка 
принимает только при повышении АД. До  начала 
химиотерапии ей проведена ЭхоКГ, которая не выя‑
вила нарушений систолической и  диастолической 
функций ЛЖ. Начато лечение по схеме FCR. После 3 
курсов ПХТ на  V

2
 отмечено изменение параметров 

систолической функции ЛЖ: GLS =‑15,7% (исходно 
‑18,8%), относительное процентное снижение дан‑
ного параметра составило 16,5. ФВ ЛЖ также снизи‑
лась до 57,7% (на 5,3%), КДО и КСО продемонстри‑
ровали увеличение до  97 и  41 мл, соответственно. 
Пациентка была рандомизирована в группу контроля 
и  продолжила химиотерапевтическое лечение без 
добавления кардиопротективной терапии. На  V

3
, 

после завершения 6 курсов ПХТ, зафиксировано раз‑
витие кардиотоксичности, а именно: ФВ ЛЖ снизи‑
лась до 48% (по сравнению с V

1
 снижение составило 

15%), GLS продолжала прогрессивно снижаться 
и  составила ‑12,6%. Появились жалобы на  усиление 
одышки (при незначительной физической нагрузке) 
и  учащение эпизодов повышения АД. Пациентке 

назначена кардиопротективная терапия, рекомендо‑
ваны ЭхоКГ‑исследование 1 раз в 3 мес. и наблюде‑
ние кардиолога.

Данный пример наглядно демонстрирует необхо‑
димость мониторинга параметров ЭхоКГ с определе‑
нием GLS и, в частности, степени его относительного 
снижения как предиктора кардиотоксичности у паци‑
ентов с ХЛЛ в процессе химиотерапии по схеме FCR. 
Для этого нами был разработан и  предложен для 
обсуждения алгоритм диагностики кардиотоксично‑
сти и  субклинической сократительной дисфункции 
миокарда у пациентов с ХЛЛ, получающих химиоте‑
рапевтическое лечение по схеме FCR (рис. 5).

Включение в обследование современных методов, 
направленных на  обнаружение кардиотоксических 
эффектов, в  т. ч.  субклинических бессимптомных 
форм, при применении различных схем химиотера‑
пии у больных с онкогематологическими заболевани‑
ями, является оправданным и  позволит сократить 
инвалидизацию и смертность в данной группе паци‑
ентов от сердечно‑сосудистых причин.

Заключение 
На основании данных нашего исследования 

можно сделать вывод, что клинически значимое сни‑

Пациент с ХЛЛ, 
получающий химиотерапевтическое лечение по схеме FCR

Оценка факторов риска развития 
сердечно-сосудистых заболеваний, симптомов

ЭхоКГ с определением GLS 
(исходно, после 3 и 6 курсов ПХТ)

ЭхоКГ: раз в 3 месяца, 
наблюдение кардиолога

Кардиопротективная терапия

ФВ ЛЖ 
снизилась на 10% 

(<53% от исходной)

нет 

да

Относительное 
снижение GLS 

от исходного уровня

Наблюдение 
в динамике

<8% >15%

Рис. 4. Клинический пример.
Сокращения: EF  — ФВ, LV  — ЛЖ, EDV  — конечно-диастолический объем, 
ESV — конечно-систолический объем, Global L. Strain — GLS.

Рис. 5. Алгоритм диагностики кардиотоксичности и субклинической сокра-
тительной дисфункции миокарда у пациентов с ХЛЛ, получающих химиотера-
певтическое лечение по схеме FCR.
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жение GLS является маркером субклинической 
сократительной дисфункции ЛЖ и прогнозирует раз‑
витие кардиотоксичности у пациентов с ХЛЛ в про‑
цессе химиотерапевтического лечения по схеме FCR. 
Своевременное добавление к  лечению эналаприла 
на  стадии субклинической дисфункции позволяет 
предотвратить развитие кардиотоксичности. Полу‑
ченные нами результаты подчеркивают необходи‑
мость ранней оценки GLS во  время курсов терапии 
по схеме FCR для выявления и предупреждения кар‑
диотоксичности. 

Потенциальные ограничения. Мы признаем, что 
наше исследование имело ряд ограничений, в  пер‑
вую очередь ввиду изучения небольшой выборки, 

что не  позволяет в  полной мере сформулировать 
популяционные выводы. Однако имеющиеся дан‑
ные, представленные в  специальной литературе 
по  диагностике и  профилактике сократительной 
дисфункции ЛЖ у пациентов с ХЛЛ, ограниченны. 
Возможно, результаты, полученные в  ходе нашего 
исследования, будут способствовать дальнейшему 
обсуждению диагностических подходов и  рацио‑
нальных схем фармакотерапии у  данного контин‑
гента больных.

Отношения и  деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Патофизиологическим механизмом инфаркта мио‑ 
карда (ИМ) 2 типа (согласно Четвертому Универсаль‑
ному определению), приводящими к  ишемическому 
повреждению миокарда, является несоответ ствие 
между доставкой и потребностью в кислороде. Остро 
возникшее несоответствие между доставкой кисло‑
рода к миокарду и потребности в нем может быть выз‑
вано различными причинами, в  т. ч.  спазмом одной 
или нескольких коронарных артерий [1].

Приводим клинический случай возникновения 
у  одного пациента с  доказанным вазоспазмом не‑ 
скольких ИМ в течение 6 мес.

Пациент А., 37 лет, наследственность не отягощена. 
Индекс массы тела 21,6 кг/м2. В анамнезе бронхиальная 
астма, принимает симбикорт 2 раза/сут. С  июля 2019г 
повышение артериального давления (АД) до 200/110 мм 
рт.ст., в связи с чем принимал каптоприл.

В июле 2019г пациент впервые ощутил боли за гру‑
диной сжимающего характера, которые возникали 
в вечернее и ночное время, сопровождались повыше‑
нием АД до 200/110 мм рт.ст. Обратился к терапевту 
поликлиники. В  связи с  подозрением на  язвенную 
болезнь желудка пациент был направлен на эзофаго‑

гастроскопию, при проведении которой патологии 
со стороны пищевода и желудка не выявили. В после‑
дующем его продолжали беспокоить сжимающая 
боль за грудиной и подъем АД до 180/110 мм рт.ст.

12.08.2019 ночью у пациента возникла резкая боль 
за грудиной с иррадиацией в левую руку, шею, ниж‑
нюю челюсть, сопровождавшаяся повышением АД 
до 160/80 мм рт.ст. и выраженной слабостью. Со слов 
родственников, потерял сознание на  несколько 
секунд. Вызванная бригада скорой помощи на запи‑
санной электрокардиограмме (ЭКГ) обнаружила 
подъем сегмента ST до  6  мм в  отведениях V2‑V6. 
Доставлен в стационар, где пациенту была проведена 
экстренная коронарная ангиография (КАГ). 

Данные КАГ от  12.08.2019: передняя нисходящая 
артерия стенозирована в  проксимальном отделе 
на  55% и  в  медиальном отделе на  70%, срединная 
ветвь (диаметр <2  мм) субокклюзирована в  устье, 
огибающая ветвь стенозирована в медиальном отделе 
на  50%, правая коронарная артерия стенозирована 
в дистальном сегменте на 85%. Проведена дилатация 
передней нисходящей артерии как инфаркт‑зависи‑
мой и установлен стент с лекарственным покрытием.
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Лабораторные показатели от  12.08.2019: лейко‑
циты 17,2 10⁹/л, креатинин 83,8 мкмоль/л, общий 
холестерин 2,7  ммоль/л, холестерин липопротеидов 
высокой плотности 0,87  ммоль/л, холестерин липо‑
протеидов низкой плотности 1,49  ммоль/л, тропо‑
нин I — 45,4 нг/мл (норма 0‑0,3).

Данные эхокардиографии от  13.08.2019: фракция 
выброса левого желудочка (ЛЖ) по Симпсону 46%, гипо‑
кинезия передней стенки ЛЖ, медиального и верхушеч‑
ного сегментов межжелудочковой перегородки, всех сег‑
ментов нижней стенки. Проводилось лечение: ацетилса‑
лициловая кислота, тикагрелор, верапамил 120 мг/сут. 

14.08.2019 — повторный болевой синдром, в связи 
с  чем вновь проведена КАГ, по  данным которой 
выявлен тромбоз стента передней нисходящей арте‑
рии, преходящий выраженный спазм правой и левой 
коронарных артерий. Проведено рестентирование 
этой артерии с применением ингибитора рецепторов 
тромбоцитов IIb/IIIa. Лечение продолжено. 

19.08.2019 вновь интенсивная боль за  грудиной 
с повышением уровня тропонина I с 9,76 пг/мл до 12,67 
пг/мл. На повторной КАГ от 19.08.2019: установленный 
ранее стент проходим, выраженный спазм коронарных 
артерий, купированный нитратами внутрикоронарно.

В последующем в  покое наблюдались рецидивы 
болевого синдрома с подъемом сегмента ST на ЭКГ, 
которые купировались введением нитратов в вену.

Суточное мониторирование ЭКГ от 22.08.2019: два 
эпизода элевации сегмента ST в 15:42 — 16:09 и 01:41 — 
01:57 в отведениях V3‑V4 до 8 мм. 

Выписан в удовлетворительном состоянии с реко‑
мендациями принимать антиагреганты и верапамил, 
а при болевом синдроме — нитраты. В связи с отсут‑
ствием явного атеросклеротического поражения 
коронарных артерий и  нормальной липидограммой 
статины не  были показаны. В  связи с  возможным 
появлением кашля на ингибиторах ангиотензинпрев‑
ращающего фермента (в анамнезе бронхиальная 
астма), они также не были назначены. 

15.10.2019 возникла острая сильная боль в грудной 
клетке с  потерей сознания. Пациент был повторно 
госпитализирован. На КАГ от 15.10.2019: спазм ствола 
левой коронарной артерии до 60%, стент в передней 
нисходящей артерии проходим (без признаков ресте‑
ноза), огибающая ветвь сужена в  медиальном сег‑
менте до  90%. Спазмы разрешены внутрикоронар‑
ным введением нитратов. 

28.10.2019 вновь возникли интенсивные загрудин‑
ные боли. Пациент госпитализирован повторно. 
На КАГ от 28.10.2019: контуры ствола левой коронар‑
ной артерии ровные, стент передней нисходящей 
артерии проходим и без признаков рестеноза. 

После выписки состояние не улучшилось, сохра‑
нялись жалобы на частые загрудинные боли сжимаю‑
щего характера в вечернее время, без связи с физиче‑
ской нагрузкой. 

24.11.2019 ночью дома пациент внезапно потерял 
сознание. Бригадой скорой помощи проведена реа‑
нимация и пациент был повторно госпитализирован. 
КАГ от 24.11.2019: субокклюзия дистального сегмента 
передней нисходящей артерии, исчезнувшая после 
внутрикоронарного введения нитратов. При проведе‑
нии КАГ возникла остановка сердца, пациент был 
реанимирован.

20.12.19 в  стационаре у  пациента возникли выра‑
женные ангинозные боли со снижением АД до 87/50 
мм рт.ст. и  частотой сердечных сокращений 60‑80. 
На  ЭКГ  — элевация сегмента ST по  нижней стенке, 
эпизод полной атрио‑вентрикулярной блокады, купи‑
ровавшийся самостоятельно через 1 мин. В  течение 
последующих 5 мин на ЭКГ зарегистрировано увели‑
чение элевации сегмента ST по нижней стенке и воз‑
никновение элевации сегмента ST по передней стенке. 
Экстренная КАГ от  20.12.2019: выраженные спазмы 
проксимального сегмента правой коронарной арте‑
рии, среднего сегмента огибающей ветви и устья ветви 
тупого края, стент в  передней нисходящей артерии 
проходим. Спазмы купированы внутрикоронарным 
введением нитратов. В  последующем в  течение 6 ч 
выявлено нарастание тропонина I с 0,2 нг/мл до 17,7 
нг/мл. По  данным эхокардиографии от  21.12.2019: 
фракция выброса ЛЖ по  Симпсону 55%, умеренный 
гипокинез апикального перегородочного, прилегаю‑
щей части медиальных перегородочных, апикального, 
части медиального передних сегментов ЛЖ.

В лечении верапамил был заменен на дилтиазем 90 
мг 2 раза/сут. В течение последующих дней госпитали‑
зации болевой синдром не  повторялся. Пациент был 
выписан в удовлетворительном состоянии с рекомен‑
дациями принимать два антиагреганта и  дилтиазем. 

При контроле состояния пациента через 1 мес. 
выяснилось, что он строго придерживается рекомен‑
даций по  приему лекарственных средств. Приступы 
загрудинных болей были, но  редкие (1‑2 раза/нед.) 
и  слабые, не  потребовавшие применения нитратов. 

Особенность случая: упорное течение вазоспасти‑
ческой стенокардии у молодого пациента, приведшее 
к  нескольким ИМ в  течение короткого времени. 
Причины рецидивирующего вазоспазма коронарных 
артерий у  данного пациента остались неясными. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.

1.  Thygesen K, Alpert J, Jaffe A et al. Fourth universal definition of myocardial infarction 
(2018). European Heart Journal. 2019;40:237-69. doi:10.1093/eurheartj/ehy462.

Литература/References



100

Российский кардиологический журнал 2020; 25 (2) 

Инфекционный эндокардит с тяжелым поражением головного мозга

Обрезан А. Г.1,2, Останина Н. Г.1,3, Обрезан А. А.1,2

Ключевые слова: инфекционный эндокардит, золотистый стафилококк, муль-
тифокальные эмболические повреждения головного мозга.

Отношения и деятельность: нет.

1ФГОУ ВПО Санкт-Петербургский Государственный Университет, Санк-Петер-
бург; 2ООО Международный Медицинский Центр “СОГАЗ”, Санк-Петербург; 
3СПб ГБУЗ “Александровская больница”, Санкт-Петербург, Россия.

Обрезан А. Г.  — главный врач, д. м.н., профессор, ORCID: 0000-0001-6115-
7923, Останина Н. Г.  — врач-кардиолог, к. м.н., ORCID: 0000-0002-9889-
2209, Обрезан А. А.* — медбрат постовой, студент, ORCID: 0000-0001-6007-
3824.

*Автор, ответственный за переписку (Corresponding author): obrezan2@yandex.ru

ИЭ — инфекционный эндокардит, ГМ — головной мозг, СН — сердечная недо-
статочность.

Рукопись получена 15.08.2019
Рецензия получена 11.12.2019
Принята к публикации 11.12.2019 

Для цитирования: Обрезан А. Г., Останина Н. Г., Обрезан А. А. Инфекционный 
эндокардит с тяжелым поражением головного мозга. Российский кардиологи-
ческий журнал. 2020;25(2):3459.
doi:10.15829/1560-4071-2020-2-3459

https://russjcardiol.elpub.ru ISSN 1560‑4071 (print)
doi:10.15829/1560‑4071‑2020‑2‑3459 ISSN 2618‑7620 (online)

Infective endocarditis with severe brain lesion

Obrezan A. G.1,2, Ostanina N. G.1,3, Obrezan A. A.1,2

Key words: infective endocarditis, Staphylococcus aureus, multifocal cerebral 
embolism.

1St. Petersburg State University, St. Petersburg; 2Sogaz International Medical Cen-
ter, St. Petersburg; 3City Aleksander Hospital, St. Petersburg, Russia.

Relationships and Activities: not.

Obrezan A. G. ORCID: 0000-0001-6115-7923, Ostanina N. G. ORCID: 0000-0002-
9889-2209, Obrezan A. A. ORCID: 0000-0001-6007-3824.

Received: 15.08.2019 Revision Received: 11.12.2019 Accepted: 11.12.2019

For citation: Obrezan A. G., Ostanina N. G., Obrezan A. A. Infective endocarditis 
with severe brain lesion. Russian Journal of Cardiology. 2020;25(2):3459. (In Russ.)
doi:10.15829/1560-4071-2020-2-3459

Инфекционный эндокардит (ИЭ) — тяжелое вос‑
палительное заболевание эндокарда, с  преимущест‑
венным поражением клапанов сердца. 

Заболеваемость ИЭ регистрируется повсеместно 
и  в  Российской Федерации составляет более 10 тыс. 
человек в год, из которых ~2500 нуждаются в хирур‑
гическом вмешательстве. Основными осложнениями 
ИЭ являются: развитие сердечной недостаточности 
(СН), неконтролируемая инфекция, эмболические 
события различной локализации, нарушения ритма 
и  проводимости, миокардит, перикардит, острая 
почечная недостаточность, неврологические ослож‑
нения и мышечно‑скелетная патология [1].

В статье приводится оригинальный случай ИЭ 
с  осложнением в  виде тяжелого полифокального 
эмболического поражения печени, почек, селезенки 
и головного мозга (ГМ). 

Пациент 43 лет доставлен в  больницу 23.05.2019г 
с  диагнозом внебольничная пневмония. Больной 
жаловался на  слабость, озноб, повышение темпера‑

туры до 40o С, боль в левой половине грудной клетки 
при глубоком дыхании, спутанность сознания и неу‑
стойчивость при ходьбе. За несколько дней до госпи‑
тализации отмечено значительное переохлаждение. 
Жалобы появились за 3 дня до госпитализации. 

При поступлении состояние тяжелое, сознание 
спутанное; кожные покровы горячие. По  всему 
телу  — бледно‑розовые папулезные высыпания; 
на  кистях и  стопах геморрагические бляшки. Пульс 
ритмичный 96 уд./мин, артериальное давление 
140/50 мм рт.ст. I‑й тон на верхушке ослаблен. Грубый 
систолический шум на  верхушке, диастолический 
шум на  аорте и  в  точке Боткина‑Эрба. Незвучные 
влажные хрипы в  нижних отделах грудной клетки, 
преимущественно справа. Печень на 2 см ниже ребер‑
ной дуги. Пальпируется селезенка. 

По данным лабораторных исследований: выявлен 
лейкоцитоз до 15,2х109 кл/л, гемоглобинопения — 110 
г/л. Клинический анализ мочи  — без патологии. 
Д‑димер составил 3,15 мкг FEU/мл. Международное 
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нормализованное отношение  — 1,19 ед., активиро‑
ванное частичное тромбопластиновое время  — 33,8 
сек. Креатинин  — 97 мкмоль/л, аланинаминотран‑
сфераза 90 ед./л, аспартатаминотрансфераза 48 ед./л, 
холестерин  — 4,48  ммоль/л, С‑реактивный белок  — 
134,1 мг/л.

На рентгенограмме участок перибронхиальной 
инфильтрации в нижней доле правого легкого, серд ‑ 
це не увеличено, корни легких не расширены. 

На электрокардиограмме при поступлении откло‑
нение оси сердца влево, диффузные нарушения репо‑
ляризации по  нижне‑боковой стенке левого желу‑
дочка, утрата потенциала зубца R в V3 (рис. 1). 

На эхокардиографии при поступлении визуализи‑
ровалось эхопозитивное неоднородное образование 
с неровными контурами, пролабирующее в выходной 
тракт левого желудочка длиной до  14  мм. Из  веноз‑
ной крови дважды высевался Staphylococcus aureus, 
чувствительный к гентамицину, клиндамицину, эри‑
тромицину, оксациллину, ципрофлоксацину.

При магниторезонансной томографии органов 
брюшной полости  — очаговые изменения почек, 
селезенки, печени (рис. 2).

Больной получал антибиотикотерапию внутри‑
венно: ципрофлоксацин 400 мг и  гентамицин 
по 80 мг 3 раза/сут., на протяжении 4 нед. Самочув‑
ствие и  лабораторные показатели улучшились, 
однако сохранялись эпизоды спутанности сознания 
и  неустойчивости при ходьбе, больной передви‑
гался по  палате только с  посторонней помощью. 
При компьютерной томографии ГМ обнаружены 
множественные очаговые патологические измене‑
ния (рис. 3).

При магниторезонансной томографии ГМ — кар‑
тина мультифокальных (лобных, теменных, затылоч‑
ных долей, полушарий мозжечка) структурных изме‑
нений с формированием, вероятно, внутримозговых 
подострых гематом в  этих зонах. Рекомендована 
дифференциальная диагностика с  многоочаговым 
острым нарушением мозгового кровообращения, ин‑
фекционно‑воспалительными изменениями, гемато‑
пролиферативным процессом [2].

Больной консультирован неврологом, инфекцио‑
нистом, ревматологом. Исключены клещевой энце‑
фалит, токсоплазмоз, лептоспироз, йерсинеоз, лим‑
фомы. 

При повторной эхокардиографии через 3 нед.  — 
глобальная сократимость левого желудочка сохра‑
нена, полости ЛЖ регистрировались на верхней гра‑
нице нормы (конечный диастолический размер 
до  58  мм, конечный систолический размер  — до 
36 мм), фракция выброса составила 68%, аортальные 
полулуния уплотнены с  краевыми уплотнениями 
гиперэхогенного характера за  счет организованных 
вегетаций, аортальная регургитация 3 степени (время 
полуспада кривой регургитации 150 мс; vena conracta 

7  мм, объем регургитации >60 мл). Флотирующие 
вегетации и патология иных клапанов не выявлены. 
Определены показания к  оперативному лечению 
(санация камер сердца, протезирование аортального 
клапана). 

Окончательный диагноз: Инфекционный (Staphy-
lococcus aureus) эндокардит с поражением аортального 
клапана. Аортальная недостаточность 3 степени. Хро‑
ническая СН 2 функционального класса. Мультифо‑
кальные инфаркты ГМ, эмболической этиологии. 
Многоочаговые инфаркты печени, селезенки, почек 
вегето‑эмболической природы. Правосторонняя 
нижнедолевая очаговая пневмония. 

Рис. 1. Электрокардиограмма. 

Рис. 2. Магниторезонансная томография органов брюшной полости.

Рис. 3. Данные компьютерной томографии ГМ. 
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Состояние пациента стабилизировано на  фоне 
стандартной терапии СН, включающей мочегонные 
препараты, ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента, бета‑адреноблокаторы. Проведена откры‑
тая операция по  протезированию аортального кла‑
пана с  использованием биопротеза. Послеопераци‑

онное течение без осложнений. Выписан в  удовлет‑
ворительном состоянии, спустя 14 сут.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.

1. 2015 ESC Guidelines for the management of infective endocarditis. Russ J Cardiol. 2016. 
5(133):65-116. doi:10.15829/1560-4071-2016-5-65-116.

2. Snygg-Martin U, Gustafsson L, Rosengren L, et al. Cerebrovascular complications 
in patients with left-sided infective endocarditis are common: a prospective study using 

magnetic resonance imaging and neurochemical brain damage markers. Clin Infect Dis. 
2008 Jul 1;47(1):23-30. doi:10.1086/588663.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ СОВЕТА ЭКСПЕРТОВ

Неотложная помощь при внезапном выраженном индивидуально-значимом повышении 
артериального давления без клинически явного поражения органов-мишеней. Место каптоприла. 
Заключение Совета экспертов

Создано по инициативе РОО “Общество специалистов по неотложной кардиологии”

Председатель совета экспертов: Терещенко С. Н.1

Комитет Совета экспертов: Арутюнов Г. П.2, Галявич А. С.3, Гапонова Н. И.4, Гиляревский С. Р.5, Дупляков Д. В.6,7, Жиров И. В.1,5, 
Скибицкий В. В.8, Ткачева О. Н.2,9, Шапошник И. И.10

В заключении Совета экспертов рассматриваются аспекты неотложной 
помощи при внезапном выраженном индивидуально-значимом повыше-
нии артериального давления (АД) без клинически явного поражения орга-
нов-мишеней. В  новых клинических рекомендациях Российского кардио-
логического общества упразднен термин “неосложненный гипертониче-
ский криз”, а  также изменена тактика лечения внезапного выраженного 
повышения АД, которая требует назначения, возобновления или модифи-
кации постоянной антигипертензивной терапии. Вместе с тем, внезапное 
выраженное индивидуально-значимое повышение АД может сопровож-
даться субъективными симптомами, снижающими качество жизни и  тру-
доспособность пациентов. По мнению экспертов, выраженное индивиду-
ально-значимое повышение АД, сопровождающееся субъективной сим-
птоматикой, необходимо лечить в  амбулаторных условиях с  исполь- 
зованием препаратов для перорального применения с  быстрым началом 
и оптимальной продолжительностью дей ствия, в частности, каптоприлом, 
который имеет убедительную доказательную базу в отношении примене-
ния для купирования выраженного повышения АД и  сублингвального 
применения, а  также имеет благоприятный профиль безопасности, что 
позволяет назначать его пациентам с сочетанной патологией. Приводится 
обоснование места ингибитора ангиотензинпревращающего фермента 
Капотена (каптоприл) в  качестве препарата для самостоятельного купи-
рования внезапного выраженного индивидуально-значимого повышения 
АД, сопровождающегося субъективной симптоматикой у  пациентов 
с артериальной гипертонией.
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Артериальная гипертония (АГ) является одним 
из наиболее распространенных сердечно‑сосудистых 
заболеваний (ССЗ) у  жителей России [1] и  одним 
из наиболее значимых факторов риска развития кар‑
диоваскулярных осложнений и  смертности от  ССЗ. 
Течение АГ нередко осложняется развитием гиперто‑
нических кризов (ГК), которые до недавнего времени 
разделялись на  2 типа в  зависимости от  наличия 
поражения органов‑мишеней: осложненные и  нео‑
сложненные [2‑4]. 

В 2018‑2020гг экспертные группы Европейского 
общества кардиологов (ESC) и Российского кардио‑
логического общества (РКО) пересмотрели класси‑
фикацию ГК [5, 6]. В настоящее время в российских 
клинических рекомендациях ГК определяется как 
состояние, при котором значительное повышение 
артериального давления (АД) (до 3 степени) ассоци‑
ируется с  острым поражением органов‑мишеней, 
нередко жизнеугрожающим, требующим немедлен‑
ных квалифицированных действий, направленных 
на снижение АД, обычно с помощью парентеральной 
терапии в условиях стационара [5]. Термин неослож‑
ненный ГК (нГК), определявший выраженное повы‑
шение АД, сопровождавшееся клиническими сим‑
птомами без признаков острого поражения органов‑
мишеней [4], признан устаревшим и не рекомендован 
к использованию [5]. 

Наряду с переосмыслением термина “гипертони‑
ческий криз” произошел и  пересмотр тактики его 
лечения. ГК, который согласно текущему определе‑
нию, сопровождается повреждением органов‑мише‑
ней, требует лечения в условиях стационара в отделе‑
нии неотложной кардиологии или палате интенсив‑
ной терапии с  помощью антигипертензивных пре‑ 
паратов для внутривенного введения с коротким пе‑ 
риодом полувыведения [5].

Согласно рекомендациям ESC, которые рассмат‑
ривают выраженное повышение АД без поражения 
органов‑мишеней как “неконтролируемую АГ”, дан‑
ная клиническая ситуация требует лишь назначе‑
ния/возобновления или модификации (подбора) 
пероральной антигипертензивной терапии согласно 
алгоритму медикаментозного лечения АГ в  амбула‑
торных условиях [6]. Однако актуальные в  Европе 
клинические рекомендации в  качестве критерия 
контроля АГ предлагают лишь целевые абсолютные 
показатели АД и  не  рассматривают в  качестве тако‑
вых индивидуальные особенности течения АГ, такие 
как частоту, длительность повышений АД, их взаи‑
мосвязь с  этиологическими факторами, выражен‑
ность клинической симптоматики и качество жизни 
пациентов. Отсутствие методик комплексной оценки 
эффективности терапии делает затруднительной пра‑
вильную оценку контроля заболевания на фоне лече‑
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ния АГ в реальной клинической практике (например, 
в  ситуации редких выраженных повышений АД без 
поражения органов‑мишеней, четко связанных с дей‑
ствием провоцирующих факторов или на фоне под‑
бора антигипертензивной терапии) и выбор тактики 
терапии при выраженном повышении АД. 

Клинические рекомендации РКО 2020г также 
предусматривают лечение пациентов со  значитель‑
ным повышением АД в амбулаторных условиях, чаще 
всего путем назначения пероральной терапии в соот‑
ветствии со  стандартными алгоритмами назначения 
антигипертензивной терапии [5]. 

Актуальная позиция экспертов ESC и РКО, пред‑
полагающая лечение выраженного повышения АД 
в  амбулаторных условиях путем назначения лекар‑
ственных средств для перорального приема, осно‑
вана на  результатах ретроспективного обсервацион‑
ного исследования, выполненного в  период между 
2008 и  2015гг с  использованием данных клиники 
г. Кливленд, США (Cleveland Clinic Healthcare system), 
которые свидетельствовали об  отсутствии статисти‑
чески значимого влияния более интенсивного режима 
терапии и  госпитализации на  прогноз пациентов 
с  диагнозом “неосложненный ГК” в  течение 6 мес. 
наблюдения [7]. Важно, что действующие клинические 
рекомендации ESC, АНА и  РКО ставят во  главу угла 
необходимость подбора постоянной антигипертензив‑
ной терапии, обеспечивающей достижение и  удержа‑
ние целевого уровня АД, что улучшает прогноз и сер‑
дечно‑сосудистые исходы у больных с АГ [5, 6, 8]. 

Проблема выраженного повышения АД в  отсут‑
ствие поражения органов‑мишеней сохраняет свою 
актуальность. По данным Н. И. Гапоновой, в послед‑
ние годы количество вызовов скорой медицинской 
помощи (СМП) в г. Москве в связи с АГ составляет 
>400 тыс. ежегодно, 23% случаев составили вызовы, 
связанные с ГК. Следует отметить, что данная стати‑
стика учитывала вызовы в  соответствии с  действо‑
вавшей до 2020г классификацией, которая предусмат‑
ривала разделение ГК на  осложненные и  неослож‑
ненные. Лишь ~2% пациентов, вызвавших СМП 
в связи с ГК, были госпитализированы. 

Описан широкий спектр триггерных факторов, 
которые могут вызывать выраженное повышение АД 
у больных АГ, к которым относят психоэмоциональ‑
ный стресс, нарушения режима питания (избыточное 
потребление жидкости, алкоголя, поваренной соли), 
изменения режима физической активности, отсут‑
ствие антигипертензивной терапии или некомпла‑
ентность пациентов назначенной антигипертензив‑
ной терапии, прием некоторых лекарственных 
средств (нестероидные противовоспалительные пре‑
параты, назальных деконгестантов, глюкокорти‑
костероидов, гормональных контрацептивов), потре‑
бление веществ психостимулирующего действия, 
метеорологические влияния [4]. 

Высокая частота обращений в  СМП пациентов 
с выраженным повышением АД без поражения орга‑
нов‑мишеней объясняется, в  т. ч.  тем, что выражен‑
ное и быстрое повышение АД, как правило, сопровож‑
дается субъективными симптомами (головной болью, 
головокружением, тошнотой и  вегетативными сим‑
птомами), которые снижают качество жизни и рабо‑
тоспособность пациента. Отмечено, что выражен‑
ность симптомов определяется не  столько абсолют‑
ными значениями АД, сколько скоростью его по‑ 
вышения [4]. Считаем целесообразным подчеркнуть, 
что наличие субъективной симптоматики на  фоне 
выраженного повышения АД может требовать отно‑
сительно быстрого снижения АД для ее купирования 
до  назначения или интенсификации постоянной 
гипотензивной терапии. 

Алгоритм, предложенный Peixoto AJ, в  2019г 
(рис.  1), не  преуменьшая значимости назначения 
адекватной постоянной гипотензивной терапии, 
предлагает начинать медикаментозное лечение выра‑
женного повышения АД, сопровождающегося субъ‑
ективной симптоматикой, с назначения гипотензив‑
ных препаратов с быстрым началом действия в амбу‑
латорных условиях [9] (рис. 1). 

Данный алгоритм учитывает возможность спонтан‑
ного снижения АД в ранние сроки наблюдения пациен‑
тов с  острым неосложненным повышением АД. Так, 
в  ходе выполнения исследования, включавшего 500 
пациентов, обратившихся в  отделение неотложной 
помощи по поводу выраженного повышения АД, при‑
мерно в 30% случаев в течение 30 мин после пребыва‑
ния в  покое (до применения лекарственной терапии) 
АД снижалось до уровня <180/110 мм рт.ст. [10].

По мнению экспертов, для описания клинической 
ситуации, заключающейся в  выраженном повыше‑
нии АД без поражения органов‑мишеней, может 
быть использован термин “внезапное выраженное 
индивидуально‑значимое повышение АД”. Лечение 
внезапного выраженного индивидуально‑значимого 
повышения АД должно проводиться в амбулаторных 
условиях антигипертензивными препаратами для 
перорального приема, а тактика снижения АД должна 
определяться наличием субъективной симптоматики. 
Представляется обоснованным следующий подход 
к  терапии данного состояния, сопровождающегося 
субъективной симптоматикой, который предусмат‑
ривает:

• Осмотр и  физикальное обследование с  целью 
исключения поражения органов‑мишеней;

• Физический и  психоэмоциональный покой 
в течение 30 мин;

• Повторное измерение АД;
• При сохранении индивидуально‑значимых 

высоких цифр АД — назначение гипотензивных пре‑
паратов с  быстрым началом действия для перораль‑
ного/сублингвального приема; 
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• Контроль АД и  выраженности субъективной 
симптоматики  — через 30 мин. После назначения 
гипотензивных препаратов с  быстрым началом дей‑
ствия;

• Возобновление или подбор постоянной анти‑
гипертензивной терапии (рис. 2).

 При выборе препаратов для купирования внезап‑
ного выраженного индивидуально‑значимого повы‑
шения АД можно руководствоваться критериями, 
которые были сформулированы для лекарственных 
средств для лечения нГК [3, 4]:

• наличие убедительной доказательной базы 
по препарату;

• быстрое (20‑30 мин) начало действия препа‑
рата, продолжающееся 4‑6 ч, что дает возможность 
назначить базовую антигипертензивную терапию; 

• дозозависимый предсказуемый антигипертен‑
зивный эффект; 

• возможность применения у большинства паци‑
ентов (отсутствие побочных эффектов). 

В современных зарубежных источниках в качестве 
гипотензивных препаратов с  быстрым началом дей‑
ствия, применяемых перорально, наиболее часто 

предлагают использовать клонидин (по 0,1‑0,3 мг), 
лабеталол (по 200‑400 мг), каптоприл (по 25‑50 мг), 
празозин (по 5‑10 мг) [9]. 

Необходимо учитывать, что из  указанных перо‑
ральных препаратов для более быстрого снижения 
АД, в  России широко доступен только каптоприл 
(Капотен). Применение клонидина в  нашей стране 
возможно, но  его доступность ограничена в  связи 
с его включением в утвержденные списки сильнодей‑
ствующих и  наркотических веществ [11]. Следует 
отметить, что в настоящее время рекомендуется избе‑
гать использования короткодействующего нифеди‑
пина (как перорально, так и сублингвально) для быс‑
трого снижения АД, так как непредсказуемая ответ‑
ная реакция на его применение за счет чрезмерного 
и  быстрого снижения АД может приводить к  разви‑
тию тяжелых осложнений сердечно‑сосудистых забо‑
леваний [9, 12]. 

Систематический анализ результатов клиниче‑
ских исследований (КИ) применения ряда гипотен‑
зивных препаратов для лечения внезапного выра‑
женного индивидуально‑значимого повышения АД 
приводит данные 9 КИ препаратов каптоприла 

Повышение АД >180/100-120 мм рт.ст.

Признаки острого повреждения органов-мишеней?

• Мозг (инсульт, в/ч кровотечение, энцефалопатия)
• Сетчатка (кровоизлияния, экссудат, отек)
• Сердце (острые коронарные синдромы, острая 

сердечная недостаточность)
• Крупные сосуды (расслоение аорты)
• Почки (острое повреждение почек)
• Капиллярная сеть (микроангиопатическая 

гемолитическая анемия)

Осложненное острое повышение АД 
• Госпитализация в ОРИТ
• Немедленное начало парентеральной

терапии
• Выбор препарата согласно показаниям
• Снижение АД в соответствии 

с целевыми значениями 
для повреждения соответствующего
органа

• Начало или возобновление 
длительно-действующими 
гипотензивными препаратами 
в течение 6-12 ч

• Достижение целевых уровней АД
в течение 48 ч

Подтвердить повышение АД после 20-30 мин
пребывания в покое

Есть симптомы, связанные с повышением АД?

Неосложненное острое повышение АД 

• Начало/возобновление/подбор
постоянной гипотензивной 
терапии

• Наблюдение 1-7 дней

Неосложненное острое повышение АД 
• Назначение гипотензивного препарата

с быстрым началом действия
• Начало/возобновление/подбор

постоянной гипотензивной терапии
• Цель – разрешение симптомов

и снижение АД <180/110 мм рт.ст.
• Наблюдение 1-7 дней

Да

Да

Нет

Нет

Рис. 1. Алгоритм терапии острого внезапного повышения АД по Peixoto AJ, 2019.
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(1  ретроспективное когортное исследование, 2 про‑
спективных когортных исследования, 5 сравнитель‑
ных рандомизированных КИ и 1 нерандомизирован‑
ное КИ с участием более 800 пациентов). Каптоприл 
применялся в  дозах 6,25‑25 мг перорально или 
сублингвально, дозозависимый гипотензивный 
эффект отмечался в течение 0,17‑12 ч с момента при‑
ема. Следует отметить, что каптоприл был единствен‑
ным ингибитором ангиотензинпревращающего фер‑
мента, который изучался в ходе рандомизированных 
клинических исследований у  пациентов с  нГК [13]. 

Считается, что сублингвальное применение анти‑
гипертензивных препаратов обеспечивает более 
высокую скорость поступления действующего веще‑
ства в  системный кровоток и  как следствие более 
быстрое развитие антигипертензивного эффекта. 
Следует напомнить, что нифедипин относительно 
долго применялся у  пациентов с  неосложненными 
кризами или выраженным повышением АД, в  т. ч. 
и  в  виде капсул для сублингвального применения 
[14], что затем было признано ошибочным, так как 
нифедипин плохо абсорбируется через слизистую 
полости рта [15]. Имеются литературные данные 

о  проведенных КИ фармакокинетики сублингваль‑
ного применения каптоприла, которые показали, что 
сублингвальный прием каптоприла в дозах 12,5‑25 мг 
характеризуется более быстрым достижением макси‑
мальной концентрации препарата в  крови (40‑45 
мин) при сходных с приемом внутрь параметрах зна‑
чения максимальной концентрации и  площади под 
фармакокинетической кривой [16‑18]. В  ряде КИ 
была продемонстрирована клиническая эффектив‑
ность сублингвального применения каптоприла при 
нГК и установлено, что гипотензивный эффект кап‑
топрила наступает раньше (через 10 мин после при‑
ема), чем при пероральном применении, и  длится 
до 6‑8 ч [19‑23]. В 2019г сублингвальный способ при‑
менения препарата в  дозе 25‑50 мг был внесен 
в Инструкцию по медицинскому применению препа‑
рата Капотен и  зарегистрирован Министерством 
Здравоохранения РФ [24].

Спектр побочных действий и  противопоказаний 
препаратов для лечения внезапных выраженных 
индивидуально‑значимых повышений АД имеет важ‑
ное значение как с точки зрения лечения пациентов 
с  сопутствующими заболеваниями, так и  с  позиций 

Повышение АД 
до индивидуально-высоких значений

Признаки острого повреждения органов-мишеней?

• Мозг (инсульт, в/ч кровотечение, энцефалопатия)
• Сетчатка (кровоизлияния, экссудат, отек)
• Сердце (острые коронарные синдромы, острая 

сердечная недостаточность)
• Крупные сосуды (расслоение аорты)
• Почки (острое повреждение почек)
• Капиллярная сеть (микроангиопатическая 

гемолитическая анемия)

Гипертонический криз
• Госпитализация в отделение 

неотложной кардиологии 
или интенсивной терапии

• Начало парентеральной терапии 
в течение 15 мин после поступления

• Выбор препарата согласно 
клиническим рекомендациям РКО

• Снижение АД в соответствии 
с целевыми значениями 
для повреждения соответствующего
органа

• Скрининг на предмет вторичной 
гипертензии

• Начало/возобновление/подбор
постоянной гипотензивной терапии

Подтвердить повышение АД после 30 мин
пребывания в покое

Есть симптомы, связанные с повышением АД?

Неосложненное выраженное 
повышение АД 

Лечение в амбулаторных условиях
•
•

Начало/возобновление/подбор
постоянной гипотензивной терапии

Неосложненное выраженное 
повышение АД 

•
Назначение гипотензивного препарата
с быстрым началом действия

Лечение в амбулаторных условиях
•

Начало/возобновление/подбор
постоянной гипотензивной терапии

•

Да

Да

Нет

Нет

Рис. 2. Модифицированный алгоритм терапии острого внезапного повышения АД.
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практики назначения этих средств пациентам с  АГ 
для самостоятельного приема в  этих клинических 
ситуациях. 

Согласно данным эпидемиологических наблюде‑
ний, течение АГ часто осложняется развитием ССЗ 
и  цереброваскулярных заболеваний со  значимыми 
различиями их распространенности в  зависимости 
от возраста и пола [25]. Ремоделирование сердца при 
АГ приводит к  формированию дисфункции левого 
желудочка и  развитию сердечной недостаточности. 
Так, распространенность хронической сердечной 
недостаточности (ХСН) в  популяции больных АГ 
составляет 16,1% у  мужчин и  9,1% у  женщин в  воз‑
растной группе 25‑44 года и  демонстрирует рост 
до 65,1% и 51,9%, соответственно, в группе 75‑89 лет. 
Тяжесть ХСН также постепенно увеличивается с воз‑
растом: доля пациентов с АГ и ХСН III‑IV функцио‑
нального класса по классификации NYHA составляет 
1,5% у мужчин и 0,9% у женщин в возрасте 25‑44 года 
с ростом до 12,3% и 10,2%, соответственно, в группе 
75‑89 лет [25]. Структурно‑функциональное ремоде‑
лирование сердца при АГ протекает параллельно 
с электрофизиологическим, которое приводит к раз‑
витию дисфункции синусного узла, нарушению атрио‑
вентрикулярного проведения и  возникновению раз‑
личных аритмий [26]. В  исследовании Гетман С. И. 
продемонстрировано, что АГ сопровождала наруше‑
ния ритма и проводимости сердца у 83,3% пациентов 
со  стойкими, клинически значимыми нарушениями 
ритма и проводимости сердца [27]. 

Каптоприл показан пациентам с ХСН и не обла‑
дает аритмогенным действием, не  влияет на  частоту 
сердечных сокращений. Наиболее значимыми проти‑
вопоказаниями каптоприла являются стеноз артерии 
единственной почки или билатеральный стеноз 
почечных артерий, стеноз устья аорты и тяжелые на‑ 
рушения функции печени и почек [24], что позволяет 
назначать этот препарат большинству пациентов 
с  первичной АГ как в  качестве средства врачебной 
помощи, так и в качестве средства для самостоятель‑
ного купирования внезапного выраженного индиви‑
дуально‑значимого повышения АД.

Показано, что длительная терапия комбинациями 
препаратов‑блокаторов ренин‑ангиотензин‑альдо‑
стероновой системы (“двойная блокада РААС”) 
сопровождается увеличением риска нарушения 
функции почек [28, 29]. Поэтому назначение капто‑
прила при внезапном выраженном индивидуально‑
значимом повышении АД может быть безусловно 
рекомендовано лишь пациентам, не  получающим 
другие блокаторы РААС, или пациентам, которые 
не  привержены назначенной терапии блокаторами 
РААС. 

Высокая распространенность сопутствующих 
заболеваний является лишь одной из  особенностей 
больных АГ пожилого возраста. Лабильность артери‑

ального давления в  ответ на  физическую нагрузку, 
бессонницу, эмоциональное перенапряжение, метео‑
чувствительность, низкая комплаентность из‑за сни‑
жения когнитивных функций могут приводить к уве‑
личению частоты ГК в пожилом возрасте. Снижение 
функциональных резервов организма в пожилом воз‑
расте обуславливает особые требования к  лечению 
АГ: плавное снижение АД до  “целевых” уровней 
только при условии хорошей переносимости гипо‑
тензивной терапии, предупреждение ортостатиче‑
ской гипотензии, снижение систолического АД 
<130 мм рт.ст. не рекомендуется у пациентов старше 
80 лет [30]. Эффективность и безопасность примене‑
ния каптоприла для купирования нГК у  пожилых 
пациентов была изучена в  2 сравнительных КИ. 
Исследование Marigliano V, et al. продемонстриро‑
вало более высокую безопасность каптоприла 
по  сравнению с  нифедипином [31]; более позднее 
исследование Salkic S, et al. продемонстрировало, что 
в субпопуляции пожилых пациентов сублингвальный 
прием каптоприла в  дозе 25 мг был более эффекти‑
вен, чем внутривенное введение урапидила в  дозе 
12,5 мг [32]. Согласно системе классификации FORTA 
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, 
к  которым относится каптоприл, относят к  группе 
А  (обязательный (рекомендуемый) препарат с  четко 
выраженным преимуществом соотношения эффек‑
тивности и  безопасности, доказанным у  пожилых 
пациентов при данном показании [33]. Геронтологи 
также подчеркивают неприемлемость приема нифе‑
дипина у лиц старше 65 лет, так как у таких пациентов 
его прием с высокой вероятностью увеличивает риск 
развития тахикардии и  артериальной гипотонии 
и обусловленной ею ишемии миокарда [34, 35]. 

Высокая распространенность АГ, в т. ч. в популя‑
ции лиц трудоспособного возраста [1], высокая забо‑
леваемость внезапными выраженными индивиду‑
ально‑значимыми повышениями АД, которые сопро‑
вождаются симптомами, значительно нарушающими 
трудоспособность, ограниченность медицинских 
ресурсов делают целесообразной разработку и  вне‑
дрение алгоритмов доврачебной само‑ и  взаимопо‑
мощи в данных клинических ситуациях. Ряд кратких 
памяток для пациентов разработаны на  основе дей‑
ствовавших ранее клинических рекомендаций 
и  доступны в  сети Интернет; ими предусмотрен 
прием гипотензивных препаратов первой помощи, 
предварительно рекомендованных врачом [36, 37]. 
Изменение тактики лечения выраженного повыше‑
ния артериального давления требует обновления 
памяток и  обучающих программ для пациентов, 
освещающих алгоритм действий пациентов при дан‑
ном состоянии. Быстрое начало действия, дозозави‑
симый эффект, обширная доказательная база препа‑
ратов каптоприла (Капотена), а  также благоприят‑
ный профиль безопасности позволяют считать его 



препаратом выбора, в т. ч. и в качестве самопомощи 
при внезапных выраженных индивидуально‑значи‑
мых повышениях АД.

Заключение 
1. Новые клинические рекомендации РКО 

упразднили термин “неосложненный гипертониче‑
ский криз” и  частично переосмыслили подходы 
к лечению выраженного повышения АД, подчеркнув 
необходимость подбора адекватной постоянной 
антигипертензивной терапии. Выраженное повыше‑
ние АД без поражения органов‑мишеней может 
сопровождаться субъективными симптомами, сни‑
жающими качество жизни и трудоспособность паци‑
ентов. По мнению экспертов, для обозначения выра‑
женного повышения АД, сопровождающееся субъек‑
тивной симптоматикой без признаков поражения 
органов‑мишене й следует использовать термин 
“внезапное выраженное индивидуально‑значимое 
повышение АД”. Данное состояние необходимо ле‑ 
чить в амбулаторных условиях с использованием пре‑
паратов для перорального применения с  быстрым 
началом и  оптимальной продолжительностью дей‑
ствия. После купирования повышения АД необхо‑
димо обеспечить контроль АД путем назначения или 
модификации текущей гипотензивной терапии. 

2. При выборе препарата для купирования вне‑
запного выраженного индивидуально‑значимого 
повышения АД следует продолжать ориентироваться 
на  требования, разработанные к  препаратам для 
купирования нГК.

3. Каптоприл (Капотен) в  наибольшей степени 
соответствует требованиям, предъявляемым к препа‑
ратам для купирования внезапного выраженного 
индивидуально‑значимого повышения АД. Он обла‑
дает оптимальным фармакокинетическим и  фарма‑
кодинамическим профилем: быстрое начало дей‑
ствия, управляемое снижение АД на несколько часов, 
отсутствие влияния на  частоту сердечных сокраще‑
ний, дозозависимый эффект, что позволяет пациенту 
вернуться к  базовой терапии после купирования 
повышения АД и субъективной симптоматики. 

4. Каптоприл (Капотен) имеет наиболее убеди‑
тельную доказательную базу в  отношении примене‑
ния для купирования выраженного повышения АД 
и сублингвального применения. Препарат имеет бла‑
гоприятный профиль безопасности, что позволяет 
назначать его пациентам с коморбидностью, включая 
ХСН, нарушения проводимости и  брадикардию. 
Эффективность и  безопасность каптоприла (Капо‑
тена) для купирования выраженного повышения АД 
без поражения органов‑мишеней у  гериатрических 
пациентов подтверждена в  рамках клинических 
исследований; препарат относят к  группе А  класси‑
фикации FORTA (Fit For Aged) (обязательный (реко‑
мендуемый) препарат с  четко выраженным преиму‑
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ществом соотношения эффективности и безопасно‑
сти, доказанным у  пожилых пациентов при данном 
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Годы 2018 и 2019 в европейской кардиологии ознаме‑
новались двумя крупными события: появлением Чет‑
вертого Универсального определения инфаркта мио‑
карда [1] и  новыми рекомендациями по  хронической 
ишемической болезни сердца  — хроническому коро‑
нарному синдрому [2]. Вместе с тем, ни в первом осно‑
вательном труде международных экспертов, ни во вто‑
рой революционной работе европейских экспертов 
не  уделено внимания такому важному вопросу, как 
классификация этих состояний. Следует напомнить, 
что применяющая в нашей стране классификация ише‑
мической болезни сердца (ИБС) была предложена Все‑
союзным кардиологическим научным центром Акаде‑
мии медицинских наук (ВКНЦ АМН) СССР в  1984г 
на  основе классификации Всемирной организации 
здравоохранения 1979г (цит. по Зайратьянц О. В., Как‑
турский Л. В.) [3]. В связи со стремительным развитием 
кардиологии в конце XX и начале XXI вв. как в отноше‑
нии методов диагностики, так и  способов лечения, 

стало ясно, что существующая сегодня классификация 
ИБС изжила себя в  первую очередь с  практической 
точки зрения. В связи с этим автор данных строк пред‑
лагает начать дискуссию по разработке новой клиниче‑
ской классификации ИБС. Автор надеется, что среди 
заинтересованных кардиологов будут как представи‑
тели науки, так и практикующие врачи.

 В качестве исходной версии, которая, несомненно, 
должна быть критически рассмотрена со  всех сторон 
(простота, удобство, ясность, логичность, практич‑
ность применения), вниманию читателей предлага‑
ются клинические классификации острых и хрониче‑
ских форм ИБС, основанные на  изложенных выше 
международных рекомендациях [1, 2].

Клиническая классификация острой ИБС:
1. Инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST: 
а) с наличием атеросклероза коронарных артерий 

(типы 1; 2; 3; 4 А, Б, В; 5);
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3. Безболевая ишемия миокарда.
4. Ишемическая кардиомиопатия.
Полагаю, что предстоит достаточно длительный 

путь к созданию новой современной классификации 
ИБС и ее оформление в финальном виде. В качестве 
примера напомню ситуацию, предшествовавшую 
возникновению классификации ИБС 1984г. В  1974г 
вышла статья академика АМН СССР Луком‑
ского П. Е. “О формулировке диагноза ишемической 
(коронарной болезни) сердца” [4], которая широко 
обсуждалась специалистами В  1977г академик АМН 
и  АН СССР Чазов Е. И. опубликовал работу “Спор‑
ные вопросы патогенеза и классификации ишемиче‑
ской болезни сердца” [5], которая также прошла этап 
многостороннего обсуждения. Через 7 лет после 
публикации данной статьи удалось сформулировать 
применяющуюся и поныне классификацию ИБС.

Отношения и  деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.

б) без атеросклероза коронарных артерий (типы 1; 
2; 3; 4 А, Б, В; 5).

2. Инфаркт миокарда без подъема сегмента ST: 
а) с наличием атеросклероза коронарных артерий 

(типы 1; 2; 3; 4 А, Б, В; 5);
б) без атеросклероза коронарных артерий (типы 1; 

2; 3; 4 А, Б, В; 5).
3. Нестабильная стенокардия (впервые возник‑

шая, прогрессирующая): 
а) с наличием атеросклероза коронарных артерий,
б) без атеросклероза коронарных артерий.

Клиническая классификация хронической ИБС:
1. Стенокардия напряжения 1‑4 функционального 

класса (по классификации Канадского кардиоваску‑
лярного общества, 1976):

а) с наличием атеросклероза коронарных артерий;
б) без атеросклероза коронарных артерий.
2. Вазоспастическая стенокардия:
а) с наличием атеросклероза коронарных артерий;
б) без атеросклероза коронарных артерий.
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Острый коронарный синдром: как снизить остаточный воспалительный риск? 

Шальнев В. И.

Медиаторы воспаления играют важную роль в  патогенезе острого коронар-
ного синдрома (ОКС). Результаты экспериментальных и  рандомизированных 
клинических исследований, посвященных роли различных ингибиторов воспа-
ления в лечении ишемической болезни сердца (ИБС), проведенных в послед-
ние годы, в особенности, CANTOS и COLCOT, знаменуют новый этап, который 
может кардинально изменить течение и исходы заболевания. Анализируется 
собственный опыт в  изучении данной проблемы. Перспективы применения 
иммуномодулирующих и  противовоспалительных средств, снижающих оста-
точный воспалительный риск в лечении ИБС, видятся достаточно широкими, 
но требуются дополнительные исследования для определения их роли и места 
в терапии данного заболевания. 

Ключевые слова: острый коронарный синдром, атеротромбоз, воспаление, 
статины, иммуномодуляторы.
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Acute coronary syndrome: how to reduce the residual inflammatory risk?

Shalnev V. I.

Inflammatory mediators play an important role in the pathogenesis of acute coronary 
syndrome (ACS). The results of experimental and randomized clinical trials on the role 
of various inflammation inhibitors in the treatment of coronary artery disease (CAD), 
in particular CANTOS and COLCOT, mark a new stage that can significantly change 
the clinical course and outcomes of the disease. We analyze our own experience in 
studying this problem. There are much prospects for the use of immunomodulatory 
and anti-inflammatory drugs reducing the residual inflammatory risk, but additional 
studies are needed to determine their role in the treatment of CAD.

Key words: acute coronary syndrome, atherothrombosis, inflammation, statins, 
immunomodulators.
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Активное применение инвазивной реваскуляри‑
зации миокарда с использованием коронарных стен‑
тов и  современной медикаментозной терапии при‑
вело к  значительному снижению летальности при 
остром коронарном синдроме (ОКС) [1‑4]. За 10 лет, 
с 2004 по 2014гг количество чрескожных коронарных 
вмешательств в России увеличилось в 10 раз, а опера‑
ций аорто‑коронарного шунтирования в  3 раза. 
Смертность от  острого инфаркта миокарда (ОИМ) 
у  мужчин трудоспособного возраста за  этот период 
снизилась почти на  20% [1]. Однако в  последнее 
время стало очевидно, что эти успехи, достигнутые 
за счет активного внедрения инвазивной реваскуля‑
ризации миокарда и оптимальной, по существующим 

клиническим рекомендациям, комплексной терапии 
исчерпали свой потенциал и дальнейшего снижения 
летальности не  происходит. Достигнутый прогресс 
относится в  большей степени к  острому периоду 
заболевания, тогда как отдаленные результаты 
не столь оптимистичны. В течение первого года после 
ОКС у  14,6% больных, перенесших чрескожную 
реваскуляризацию со стентированием и получающих 
оптимальную медикаментозную терапию, включаю‑
щую двойную антитромботическую терапию, ста‑
тины, ингибиторы ангиотензинпревращающего фер‑
мента/антагонисты рецепторов ангиотензина, β‑ 
блокаторы, происходят сосудистые события в  виде 
повторных инфарктов миокарда (ИМ), госпитализа‑
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ции в  связи с  ОКС, реваскуляризации и  сердечной 
смерти. В  течение 2 лет после перенесенного ОКС 
указанные события происходят уже у  25% больных, 
а  через 4 года  — почти у  40%. По  данным междуна‑
родных регистров, летальность через 6 мес. после 
перенесенного ОКС достигает 12,1%, через 2 года — 
17,8% [5‑8]. Чрескожная ангиопластика и  стентиро‑
вание в области стеноза коронарного русла, при всей 
их безусловной значимости, не влияют на основной 
патологический процесс, имеющий диффузный 
характер. Очевидно, что необходимо искать новые 
пути воздействия на патогенетические факторы ише‑
мической болезни сердца (ИБС). Рядом авторов выд‑
винута концепция “остаточного риска” после пере‑
несенного ОКС, который обусловлен различными 
факторами  — состоянием сосудистого русла, выра‑ 
женностью дислипидемии, сопутствующей патоло‑
гией и активностью атеросклеротического процесса. 
Большинство исследователей выделяют 3 основные 
составляющие остаточного риска — воспалительный, 
липидный и  тромботический риск, воздействие 
на которые может изменить прогноз у данной катего‑
рии больных. Одним из ведущих факторов, определя‑
ющих судьбу атеромы, является активность иммунно‑
воспалительных процессов в  бляшке и  окружающих 
тканях, который сегодня определяется как “остаточ‑
ный воспалительный риск” у  больных ИБС [9]. 
По  мнению Paul Ridker, одного из  авторов данной 
концепции, о наличии такого риска у больных ИБС 
свидетельствует уровень С‑реактивного белка (СРБ) 
в плазме крови >2 мг/л на фоне терапии статинами. 
Появлению данного определения предшествовали 
многочисленные фундаментальные и  клинические 
исследования, сформировавшие новую концепцию 
атерогенеза и  изменивших традиционные представ‑
ления о патогенезе ишемической болезни сердца. Это 
относится как к атеросклерозу — хроническому, дли‑
тельно текущему процессу, лежащему в основе забо‑
левания, так и острым формам ИБС — нестабильной 
стенокардии и ИМ, объединяемых сегодня термином 
“острый коронарный синдром”. В течение последних 
лет сформировалась новая концепция атеротром‑
боза, согласно которой значительную роль в прогрес‑
сировании атеросклеротических изменений в  сосу‑
дах, разрушении коллагенового покрытия атеромы 
и последующего тромбоза играют иммунно‑воспали‑
тельные процессы в  атеросклеротической бляшке 
и окружающих ее тканях [9‑12]. Это подтверждается 
тем, что почти 50% больных ИМ и инсультом имеют 
нормальный уровень липидов, и ~20% больных ИБС 
не имеют никаких традиционно оцениваемых факто‑
ров риска, но у них отмечается повышенный уровень 
маркеров воспаления в  плазме крови. Медиаторы 
воспаления участвуют в атерогенезе на всех стадиях, 
начиная с  эндотелиальной дисфункции до  разрыва 
или эрозии атеросклеротической бляшки и последу‑

ющего тромбоза, непосредственной причины ОИМ 
и  инсульта. Помимо многочисленных эксперимен‑
тальных исследований, это подтверждено результа‑
тами изучения материалов, полученных при опера‑
циях и катетерных инвазивных процедурах у больных 
с  различными формами ИБС. В  кровотоке и  атеро‑
склеротических бляшках в  зоне инфаркт‑связанной 
артерии обнаружены высокая активность макрофа‑
гов, продуцирующих провоспалительные цитокины, 
повышенный уровень матричных металлопротеи‑
наз — активных протеолитических ферментов, разру‑
шающих коллагеновое покрытие бляшки, ряда дру‑
гих медиаторов воспаления [11‑14]. При развитии 
ишемии и некроза в миокарде медиаторы воспаления 
играют важную роль в  воспалительном ответе 
и  постинфарктном ремоделировании миокарда, 
во многом определяя клиническое течение и репара‑
тивные процессы в  миокарде у  больных ОИМ [15]. 
Эти данные вызвали закономерный интерес к изуче‑
нию возможностей фармакологического воздействия 
на  воспалительные факторы, вовлеченные в  патоге‑
нез атеротромбоза. Попытки применения традици‑
онных мощных противовоспалительных средств  — 
кортикостероидных гормонов и  нестероидных про‑
тивовоспалительных средств, окончились неудачей. 
Они вызывали большое количество побочных эффек‑
тов, увеличивали частоту разрывов миокарда, замед‑
ляли репаративные процессы при ОИМ и повышали 
сердечно‑сосудис тую смертность при более длитель‑
ном применении [16, 17]. К сегодняшнему дню про‑
ведено большое количество исследований, в которых 
изучались различные фармакологические агенты, 
влияющие на  активность медиаторов воспаления 
в  зоне атеротромбоза, ишемии и  некроза миокарда. 
Большинство из них, к сожалению, окончилось без‑
результатно. Как правило, эти исследования не выш‑ 
ли за  пределы экспериментальных исследований 
на  животных, и,  хотя несколько препаратов дошли 
до стадии клинических испытаний, они также не дали 
значимых положительных результатов [15, 16, 18]. 
Попытки применения моноклональных антител 
к  CD18, блокатора фактора C5 комплемента пексе‑
лизумаба, ингибиторов секреторной фосфолипазы 
А2 вареспладиба и  дарапладиба у  больных ИБС 
не  привели к  положительным результатам (данные 
клинических исследований СОММА, PRIMO‑CABG, 
COMPLY, SOLID‑TIMI 52, VISTA‑16). Первое приме‑
нение ингибитора СРБ (1,6‑бис‑фосфор‑холин‑гек‑
сана) было успешным [19]. В эксперименте его введе‑
ние ограничивало размер ИМ у  животных, однако 
этот эффект не  был подтвержден клиническими 
исследованиями. В 2016г Kleveland О, et al. сообщили 
о положительном эффекте при использовании моно‑
клональных антител к  рецепторам интерлейкина 
(ИЛ)‑6 (тоцилизумаба) у  больных ОИМ. Авторы 
отметили значительное снижение активности воспа‑
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лительного ответа, существенное снижение уровня 
СРБ и тропонина Т в крови у больных, получивших 
тоцилизумаб по  сравнению с  плацебо. В  своем 
небольшом (107 больных) исследовании второй фазы 
авторы ограничились оценкой воспалительной реак‑
ции при ОИМ и  не  сообщили о  влиянии данного 
лечения на  клиническое течение заболевания [20]. 
Аналогичный результат был получен при изучении 
эффективности ингибитора Р‑селектина инклаку‑
маба. После успешной экспериментальной части 
было проведено клиническое исследование второй 
фазы у  544 больных ОКС. Внутривенное введение 
инклакумаба перед чрескожным коронарным вмеша‑
тельством у  больных ОКС уменьшало воспалитель‑
ный ответ и уровень тропонина I на 24% по сравне‑
нию с  плацебо, однако исследование третьей фазы 
с  оценкой клинических результатов по  твердым 
конечным точкам не  было проведено [21]. Одним 
из последних в этой многолетней цепи неудач стало 
крупное международное клиническое исследование 
LATITUDE‑TIMI 60, результаты которого были 
недавно опубликованы [22]. Авторы изучали влияние 
нового противовоспалительного агента, ингибитора 
Р 38 митоген‑активируемой протеин‑киназы лосма‑
пимода на клиническое течение ИМ. Ранее в экспе‑
риментальных моделях и клиническом исследовании 
второй фазы получены данные об активном влиянии 
препарата на  уровень маркеров воспаления. Резуль‑
тат лечения оценивался по конечной точке исследо‑
вания, включавшей повторный ИМ, повторный эпи‑
зод ишемии с  реваскуляризацией и  смерть от  сер‑
дечно‑сосудистых причин. В  исследование было 
включено 3500 больных, госпитализированных 
с ОИМ, рандомизированных к терапии лосмапимо‑
дом или плацебо в  течение 3 мес. и  наблюдения 
в  течение 12 нед. после окончания терапии. Авторы 
не  выявили различия в  клиническом течении ОИМ 
по конечной точке исследования в группах лосмапи‑
мода и  плацебо. До  последнего времени единствен‑
ным классом средств, способных влиять на  актив‑
ность воспаления в  атероме, оставались статины, 
применение которых на сегодня является краеуголь‑
ным камнем терапии ИБС. Иммуномодулирующий 
и  противовоспалительный эффект статинов хорошо 
известен и  подтвержден многочисленными исследо‑
ваниями. Согласно последним рекомендациям Евро‑
пейского общества кардиологов по  лечению ОКС, 
статины назначаются всем больным с ОКС, незави‑
симо от  исходного уровня липидов в  крови [3, 4]. 
В течение ряда лет авторы данного сообщения также 
изучали эффективность раннего назначения высоких 
доз статинов при ОКС, влияние этой терапии 
на  активность широкого спектра цитокинов и  СРБ 
в крови у больных ИБС и прогностическое значение 
различных медиаторов воспаления [23‑25]. Нами 
было отмечено снижение активности ряда медиато‑

ров воспаления в  плазме крови на  фоне ранней 
(с  первых суток) терапии максимальными дозами 
статинов у больных ОКС, что сопровождалось более 
благоприятным клиническим течением заболевания 
[24‑26]. Однако у части больных, несмотря на макси‑
мальные суточные дозы аторвастатина и  симваста‑
тина, существенного снижения уровня маркеров вос‑
паления в первые 2 нед. заболевания не отмечалось, 
что сочеталось с  более высоким риском повторных 
сосудистых событий в последующие 6 мес. наблюде‑
ния [27]. Обладая выраженным гиполипидемическим 
действием, статины имеют весьма умеренный проти‑
вовоспалительный и иммуномодулирующий эффект. 
Резюмируя результаты проведенного исследования, 
мы отмечали необходимость поиска новых, селек‑
тивно действующих ингибиторов воспаления в  ате‑
роме. 2018г можно считать определенной вехой 
в  истории изучения данной проблемы, т. к. после 
многих лет бесплодных поисков получены первые 
положительные клинические результаты применения 
ингибиторов воспаления при ИБС. В  течение года 
опубликованы результаты крупных международных 
клинических исследований, в которых изучались два 
различных по  механизму действия препарата, спо‑
собных влиять на  активность воспаления в  области 
атеромы. В  исследованиях CANTOS и  CIRT изуча‑
лась эффективность использования моноклональных 
антител к ИЛ‑1β (канакинумаба) и малых доз имму‑
нодепрессанта метотрексата на течение ИБС. Важно 
отметить, что все больные в  данных исследованиях 
получали лечение статинами и терапия канакинума‑
бом и метотрексатом дополняла иммуномодулирую‑
щий и  противовоспалительный эффект, присущий 
этому классу препаратов. В  исследование CANTOS 
было включено 10061 больных, перенесших ОИМ 
и имевших уровень СРБ в крови >2 мг/л. В течение 5 
лет оценивалось влияние канакинумаба в сравнении 
с плацебо на конечную точку исследования — повтор‑
ный ИМ, инсульт и смерть от всех сердечно‑сосудис‑
тых причин. В группе больных, рандомизированных 
к  терапии канакинумабом, изучалось 3 дозы препа‑
рата — 50, 150, и 300 мг, которые вводились подкожно 
1 раз в 3 мес. Оказалось, что из трех тестируемых доз 
препарата только одна — 150 мг оказалась достоверно 
эффективнее плацебо по влиянию на конечную точку 
исследования. В  этой группе отмечено снижение 
на 15% всех сосудистых событий по сравнению с пла‑
цебо [28, 29]. Все три дозы достоверно снижали уро‑
вень СРБ в  плазме крови, соответственно, на  26, 37 
и 41%, по сравнению с плацебо, не влияя на уровень 
липидов крови. В группе канакинумаба, как и ожида‑
лось, отмечено больше инфекционных осложнений 
и случаев тромбоцитопении, что характерно для пре‑
паратов этого класса. Одновременно было отмечено 
достоверно меньше новых случаев онкологической 
патологии, в частности, рака легких в группе канаки‑
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нумаба. Это явилось неожиданной находкой, и  этот 
факт, по  мнению авторов исследования, требует 
дополнительного изучения. Снижение случаев 
повторных ОИМ и  сердечной смерти авторы объяс‑
няют ролью ИЛ‑1β в  атеротромбозе и  снижением 
остаточного воспалительного риска у больных ИБС. 
Роль ИЛ‑1β в  патогенезе ОКС достаточно хорошо 
известна. ИЛ‑1β увеличивает экспрессию генов фак‑
торов тромбоза и ингибиторов фибринолиза, участ‑
вует в  процессе миграции клеточных элементов 
через эндотелий, увеличивая синтез молекул эндоте‑
лиальной адгезии и ИЛ‑8. Он служит основным сти‑
мулятором образования ИЛ‑6, а  также синтеза 
острофазовых воспалительных белков  — СРБ 
и  сывороточного амилоида А  [30‑32]. Воспалитель‑
ный каскад ИЛ‑1β — ИЛ‑6 — СРБ в последние годы 
привлекает большой интерес как одна из  основных 
мишеней в  снижении активности воспалительного 
процесса в атероме [20, 29, 33]. ИЛ‑6 является одним 
из  ведущих цитокинов в  патогенезе ОКС, в  связи 
с чем воздействие на ИЛ‑6 и его сигнальную систему 
авторы считают одним из  основных факторов 
достигнутого в  исследовании CANTOS эффекта. 
Являясь основным стимулятором продукции СРБ, 
ИЛ‑6 также увеличивает адгезивные свойства эндоте‑
лия за счет активации образования Е‑селектина, кле‑
точных молекул адгезии — ICAM‑1, VCAM‑1, и сти‑
мулирует образование ряда провоспалительных 
цитокинов. ИЛ‑6 также влияет на содержание гемо‑
статических факторов, таких как фибриноген, фак‑
тор Виллебранда, фактор свертывания VIII, активи‑
рует агрегацию тромбоцитов. ИЛ‑6 усиливает про‑
дукцию макрофагами тканевого фактора, основного 
триггера тромбоза и матричных металлопротеиназ — 
ключевых факторов дестабилизации атеросклероти‑
ческой бляшки и  последующей тромботической 
окклюзии сосуда [33, 34]. В  проведенном нами 
исследовании динамика содержания ИЛ‑6 в  крови 
у больных ОКС оказалась наиболее точным предик‑
тором осложненного течения заболевания из  всех 
изучавшихся медиаторов воспаления. Отсутствие 
снижения или увеличение содержания ИЛ‑6 в плазме 
крови в  первые 14 суток ОКС сочеталось со  значи‑
тельным увеличением риска повторных ИМ и  дру‑
гих сосудистых событий в  течение последующего 
наблюдения. На основании полученных данных мы 
предложили уравнение логистической регрессии для 
индивидуальной оценки возможного риска ослож‑
нений, основанное на  динамике содержания ИЛ‑6 
и СРБ в плазме крови в остром периоде заболевания 
[27, 35]. В крупном многоцентровом международном 
исследовании CIRT изучалось влияние на активность 
воспаления в сосуде и клиническое течение ИБС дру‑
гого фармакологического агента  — метотрексата. 
Базовой предпосылкой к проведению данного иссле‑
дования являлись данные о том, что у больных с рев‑

матоидным и псориатическим артритом, получавших 
терапию метотрексатом, отмечалось меньше случаев 
ОИМ и других сосудистых событий. В исследование 
было включено 4876 больных, рандомизированных 
к приему метотрексата в дозе 15‑20 мг/нед. или пла‑
цебо. Критериями включения в  исследование явля‑
лись перенесенный ОИМ или ИБС с ангиографиче‑
ски доказанным многососудистым поражением 
коронарного русла. Результат лечения оценивался 
по  влиянию на  конечную точку исследования  — 
повторный ИМ, инсульт и  смерть от  всех сердечно‑
сосудистых причин. В  отличие от  исследования 
CANTOS, авторам не удалось получить положитель‑
ных результатов. Терапия метотрексатом не  влияла 
на уровень СРБ, ИЛ‑1β и ИЛ‑6. Не отмечено разли‑
чия и  в  клиническом течении ИБС по  конечной 
точке исследования в  группах метотрексата и  пла‑
цебо — отмечено, соответственно, 201 и 207 случаев, 
в  связи с  чем исследование было остановлено 
досрочно через 2 года после начала [36]. Сопостав‑
ляя результаты исследований CANTOS и  CIRT, 
исследователи пытались ответить на вопрос, почему 
в  них получены настолько различные результаты. 
Возможным объяснением авторы считают различ‑
ный дизайн исследований и  различные механизмы 
влияния на  воспаление в  зоне атеромы изучаемых 
средств. В исследование CANTOS включались боль‑
ные с исходно повышенным уровнем СРБ, тогда как 
в исследовании CIRT уровень СРБ не был критерием 
включения. В связи с этим в исследовании CANTOS 
исходно средний уровень СРБ был в  4 раза выше, 
чем в исследовании CIRT и, следовательно, больные 
имели более высокий остаточный воспалительный 
риск. Этим можно объяснить снижение на  40% 
уровня СРБ и  ИЛ‑6 в  исследовании CANTOS 
и отсутствие такого эффекта при терапии метотрек‑
сатом. Другим фактором является то, что метотрек‑
сат и канакинумаб действуют на различные воспали‑
тельные звенья при атеротромбозе. Очевидно, сти‑
муляция каскада ИЛ‑1β  — ИЛ‑6  — СРБ является 
более значимой в патогенезе внутрисосудистого вос‑
паления, чем активация освобождения аденозина, 
с  которой связывают эффект метотрексата [36, 37]. 
Следующей возможной мишенью воздействия 
на триггеры внутрисосудистого воспаления является 
внутриклеточный протеиновый комплекс инфламма‑
сом. Этот комплекс, содержащийся в  макрофагах, 
нейтрофилах, клетках эндотелия и  кардиомиоцитах, 
является механизмом иммунной защиты и  одним 
из  ведущих активаторов системного воспаления. 
На  сегодняшний день известно несколько видов 
инфламмасом (NLRP1, NLRP3, NLRС4 и  др.) 
из  которых NLRP3 (nod‑like receptor protein 3) тип, 
видимо, наиболее тесно связан с  атеросклеротиче‑
ским поражением сосудов [38, 39]. В  ответ на  ряд 
повреждающих стимулов происходит активация этого 
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протеинового комплекса. Активация NLRP3 ин ‑
фламмасом запускает регулируемый каспазой‑1 
механизм синтеза мощных провоспалительных 
цитокинов — ИЛ‑1β и ИЛ‑18, с последующей стиму‑
ляцией образования ИЛ‑6, интерферона‑γ и  СРБ, 
важнейших триггеров воспаления в  атероме и  ате‑
ротромбоза. Одной из научных сенсаций последних 
лет было открытие механизма активации NLRP3 
рецепторов кристаллами холестерина, что может 
быть еще одним доказательством связи липидного 
и  воспалительного звеньев в  атерогенезе [40]. 
В  настоящее время идет поиск возможных путей 
воздействия на  этот сложный внутриклеточный 
механизм активации воспаления в сосуде. В экспе‑
риментальных моделях ИМ на  животных получены 
данные об уменьшении реперфузионного поврежде‑
ния и активности воспалительного ответа при инги‑
бировании NLRP3 инфламмасом некоторыми аген‑
тами [41, 42]. На  сегодня известен один препарат, 
разрешенный к клиническому применению, эффект 
которого связывают с  ингибирующим действием 
на NLRP3 тип инфламмасом. Это противовоспали‑
тельный препарат колхицин, который много лет 
применяется в  лечении подагры и  перикардита. 
Механизм дей ствия колхицина окончательно неиз‑
вестен, обсуждается несколько возможных точек 
приложения, приводящих к  снижению активности 
NLRP3 инфламмасом и синтеза провоспалительных 
цитокинов. Применение колхицина у больных ИБС 
и влияние на активность маркеров воспаления ранее 
изучалось в  нескольких небольших исследованиях, 
давших противоречивые результаты [43]. В  ноябре 
2019г были представлены результаты первого круп‑
ного многоцентрового исследования по  эффектив‑
ности колхицина у больных, перенесших ОКС [44]. 
В исследование СОLCОТ было включено 4745 боль‑

ных с  недавно перенесенным ОКС. Больные были 
рандомизированы в  группы получавших колхицин 
в дозе 0,5 мг/сут. или плацебо на фоне базовой тера‑
пии (двойная антитромботическая терапия, ста‑
тины, β‑блокаторы и др.) Главная комбинированная 
конечная точка исследования включала случаи оста‑
новки сердца, смерть от сердечных причин, инфаркт, 
инсульт, госпитализацию и  реваскуляризацию 
в связи с ОКС. Было отмечено достоверное сниже‑
ние на  23% сосудистых событий, составивших 
конечную точку исследования. Наибольшее сниже‑
ние отмечено в  отношении инсульта (отношение 
рисков, HR=0,26) и  в  частоте госпитализации 
по поводу ОКС (HR=0,50). В настоящее время про‑
должается несколько клинических исследований 
с колхицином у больных ОКС, которые должны под‑
твердить полученные в  исследовании СОLCОТ 
результаты и уточнить роль этого препарата в тера‑
пии ИБС.

Резюмируя изложенное выше, можно сделать 
вывод о том, что достигнуты первые реальные успехи, 
подтверждающие воспалительную концепцию атеро‑
тромбоза и возможность снижения воспалительного 
риска у больных, перенесших ОКС. Результаты иссле‑
дований CANTOS и COLCOT знаменуют новый этап 
в  лечении ИБС, который может кардинально изме‑
нить течение и исходы заболевания. Однако столь же 
очевидно, что мы сегодня находимся в самом начале 
пути от первых положительных результатов до широ‑
кого применения селективных иммуномодулирую‑
щих и  противовоспалительных средств в  лечении 
ИБС. 

Отношения и  деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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АВК — антагонист витамина К
АГ — артериальная гипертония
АД — артериальное давление
АМКР — антагонист минералокортикоидных рецепторов
АПА — атеросклероз периферических артерий
ББ — бета‑блокаторы
БКК — блокатор кальциевых каналов
БЛНПГ — блокада левой ножки пучка Гиса
БРА2 — блокатор рецепторов ангиотензина 2 типа
ДАТТ — двойная антитромбоцитарная терапия
ДИ — доверительный интервал
иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента
ИКД — имплантируемый кардиовертер‑дефибриллятор
ИМ — инфаркт миокарда
ИМТ — индекс массы тела
КА — коронарная артерия
КАГ — коронароангиография
КБС — коронарная болезнь сердца
КЖ — качество жизни
КПР — комитет по практическим рекомендациям
КРК — коронарный резерв кровотока
КШ — коронарное шунтирование 
ЛЖ — левый желудочек
ЛНП — липопротеиды низкой плотности
МНО — международное нормализованное отношение
МРК — моментальный резерв кровотока 
МРТ — магнитно‑резонансная томография
МСКТ‑коронарография — мультиспиральная компьютерная 
томография ‑ коронарография
НПД — нитраты пролонгированного действия
НОАК — не витамин К‑зависимые пероральные антикоагулянты
ОКС — острый коронарный синдром
ОФЭКТ — однофотонная эмиссионная компьютерная 
томография
ПОАК — пероральные антикоагулянты
ПТВ — предтестовая вероятность
ПЭТ — позитронно‑эмисионная томография
РАС — ренин‑ангиотензиновая система
РКИ — рандомизированное клиническое исследование
рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации
СД — сахарный диабет
СКФ — скорость клубочковой фильтрации
СН — сердечная недостаточность
ССР — сердечно‑сосудистый риск
ССС — сердечно‑сосудистое событие
СРТ — сердечная ресинхронизирующая терапия
ССЗ — сердечно‑сосудистые заболевания
УЗИ — ультразвуковое исследование
ФВ — фракция выброса
ФП — фибрилляция предсердий
ФР — фактор(ы) риска
ФРК — фракционный резерв кровотока 
ХБП — хроническая болезнь почек
ХС‑ЛНП — холестерин липопротеидов низкой плотности
ХКС — хронический коронарный синдром
ХСН — хроническая сердечная недостаточность

ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство
ЧСС — частота сердечных сокращений
ЭКГ — электрокардиография (электрокардиограмма)
ЭхоКГ — эхокардиография (эхокардиограмма)
CHA

2
DS

2
‑VASc — ХСН, ГБ, возраст >75 [2 балла], СД, Инсульт  

[2 балла] — Сосудистые заболевания, возраст 65‑74 и пол [жен] 
DES — стенты с лекарственным покрытием
ESC — Европейское кардиологическое общество
HbA

1c
 — гликированный гемоглобин

PCSK9 — пропротеин конвертаза субтилизин‑кексин типа 9
SCORE — систематическая оценка коронарного риска (шкала) — 
риск 10‑летней сердечно‑сосудистой смертности

ACTION — A Coronary disease Trial Investigating Outcome with 
Nifedipine gastrointestinal therapeutic system — Исследование 
гастроинтестинальной терапевтической системы нифедипина при 
коронарной болезни)
AUGUSTUS — An Open‑label, 2*2 Factorial, Randomized 
Controlled, Clinical Trial to Evaluate the Safety of Apixaban 
vs. Vitamin K Antagonist and Aspirin vs. Aspirin Placebo in Patients 
With Atrial Fibrillation and Acute Coronary Syndrome or Percutaneous 
Coronary Intervention
BEAUTIFUL — I

f
 Inhibitor Ivabradine in Patients with Coronary 

Artery Disease and Left Ventricular Dysfunction 
CAPRIE — Clopidogrel vs. Aspirin in Patients at Risk of Ischaemic 
Events 
COMPASS — Cardiovascular Outcomes for People Using 
Anticoagulation Strategies 
COURAGE — Clinical Outcomes Utilizing Revascularization and 
Aggressive Drug Evaluation 
FAME 2 — Fractional Flow Reserve versus Angiography for Multivessel 
Evaluation 2 
GEMINI‑ACS — A Study to Compare the Safety of Rivaroxaban 
Versus Acetylsalicylic Acid in Addition to Either Clopidogrel 
or Ticagrelor Therapy in Participants With Acute Coronary Syndrome 
GOSPEL — Global secondary prevention strategies to limit event 
recurrence after myocardial infarction — Глобальные стратегии 
вторичной профилактики для ограничения повторных событий 
после ИМ  
IONA — Impact Of Nicorandil in Angina
ORBITA — Objective Randomised Blinded Investigation with optimal 
medical Therapy of Angioplasty in stable angina 
PEGASUS — TIMI 54 — Prevention of Cardiovascular Events 
in Patients with Prior Heart Attack Using Ticagrelor Compared 
to Placebo on a Background of Aspirin — Thrombolysis in Myocardial 
Infarction 54 
PROMISE — Prospective Multicenter Imaging Study for Evaluation 
of Chest Pain 
REACH — Reduction of Atherothrombosis for Continued Health — 
Уменьшение атеротромбоза для сохранения здоровья
RIVER‑PCI — Ranolazine for Incomplete Vessel Revascularization 
Post‑Percutaneous Coronary Intervention 
SCOТ‑HEART — Scottish Computed Tomography of the HEART 
SIGNIFY — Study Assessing the Morbidity Mortality Benefits of the I

f
 

Inhibitor Ivabradine in Patients with Coronary Artery Disease 

Список сокращений и условных обозначений
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КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

Рекомендации разработаны совместно с  образо‑
вательными материалами, культурными и  профессио‑
нальным потребностям кардиологов и смежных спе‑
циалистов. Сбор качественных данных наблюдений 
в  соответствующий промежуток времени после вы‑ 
пуска Рекомендаций ESC поможет оценить уровень 
выполнения данных Рекомендаций, проверяя при 
этом в  приоритетном порядке ключевые конечные 
точки, выделенные в Рекомендациях ESC и Комите‑
тов по образованию и членами Рабочей группы.

Члены этой Рабочей группы были отобраны ESC 
таким образом, чтобы они представляли специали‑
стов, участвующих в оказании медицинской помощи 
пациентам с данной патологией. Отдельные эксперты 
в этой области провели всесторонний обзор опубли‑
кованных доказательств по  диагностике, лечению 
и/или профилактике данного состояния в  соответ‑
ствии с требованиями Комитета по разработке прак‑
тических рекомендаций (КПР). Была проведена кри‑
тическая оценка диагностических и лечебных проце‑
дур, в т. ч. оценка отношения риска и пользы. Уровень 
доказанности и  силе рекомендации конкретных 
вариантов лечения были взвешены и дифференциру‑
ются в зависимости от предопределенных масштабов, 
как указано в таблицах 1 и 2.

Эксперты и  рецензенты предоставили формы 
декларации интересов, которые могут быть воспри‑
няты как реальные или потенциальные источники 
конфликта интересов. Эти формы были собраны 
в  один файл и  доступны на  веб‑сайте ESC (http://
www.escardio.org/guidelines). О  любых изменениях 
в  декларациях интересов, возникающих в  период 
написания рекомендаций, сообщается в  ESC, и  они 

1. Предисловие
В Рекомендациях обобщаются и оцениваются все 

полученные к моменту их написания данные по опре‑
деленному вопросу для того, чтобы помочь врачам 
в выборе наилучших стратегий ведения конкретного 
пациента с  определенным состоянием. Руководства 
и  рекомендации призваны помочь врачам в  приня‑
тии решений в своей повседневной практике, однако 
окончательные решения, касающиеся отдельного 
пациента, должны приниматься ответственными 
врачами при взаимодействии с пациентом и его опе‑
куном при необходимости.

За последние годы Европейским кардиологиче‑
ским обществом (ESC), а также другими обществами 
и  организациями было издано большое количество 
руководств. В  связи с  их влиянием на  клиническую 
практику были установлены критерии качества, при‑
меняемые при разработке клинических рекомендаций 
для того, чтобы сделать все решения прозрачными для 
пользователя. С  рекомендациями по  формулирова‑
нию и выпуску руководств ESC можно ознакомиться 
на  веб‑сайте ESC (http://www.escardio.org/Guidelines‑
&‑Education/Clinical‑Practice‑Guidelines/Guidelines‑
development/Writing‑ESC‑Guidelines). Рекомендации 
ESC представляют собой официальную позицию ESC 
по данной проблеме и регулярно обновляются.

ESC проводит ряд регистров, которые необхо‑
димы для оценки доступности диагностических/тера‑
певтических процедур, использования ресурсов 
и соблюдения Рекомендаций. Целью этих регистров 
является лучшее понимание медицинской практики 
в  Европе и  во  всем мире, основанное на  данных 
реальной клинической практики.

Таблица 2
Уровни доказательности

Уровень доказательности А Данные многочисленных рандомизированных клинических исследований или мета-анализов.
Уровень доказательности В Данные одного рандомизированного клинического исследования или крупных нерандомизированных исследований.
Уровень доказательности С Согласованное мнение экспертов и/или небольшие исследования, ретроспективные исследования, регистры.

Таблица 1
Классы рекомендаций

Классы 
рекомендаций

Определение Предлагаемая 
формулировка

Класс I Доказано, что данный вид лечения или диагностики полезен и эффективен. Рекомендуется/ 
показан

Класс II Существуют противоречивые доказательства и/или мнения о пользе/эффективности данного вида лечения 
или диагностики.

 Класс IIa Преобладают доказательства/мнения, свидетельствующие о пользе/эффективности. Целесообразно 
применять

 Класс IIb Существующие доказательства/мнения в меньшей степени подтверждают пользу/эффективность данного 
вида лечения.

Можно применять

Класс III Доказано или достигнуто соглашение, что данный вид лечения или диагностики не полезен/не эффективен, 
а в некоторых случаях может быть вреден.

Не рекомендуется
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обновляются. Рабочая группа получила всю финан‑
совую поддержку от  ESC без какого‑либо участия 
со стороны системы здравоохранения.

Комитет по  практическим рекомендациям ESC 
контролирует и  координирует подготовку новых 
рекомендаций. Комитет также несет ответственность 
за процесс одобрения рекомендаций. Рекомендации 
ESC проходят тщательный анализ со стороны коми‑
тета и  внешних экспертов. После соответствующего 
пересмотра Рекомендации утверждаются всеми экс‑
пертами Рабочей группы. Доработанный документ 
одобряется комитетом для публикации в  Европей‑
ском кардиологическом журнале. Рекомендации 
были разработаны после тщательного изучения науч‑
ных и  медицинских данных, имеющих доказательную 
базу на момент публикации.

Задача разработки Рекомендаций ESC также 
включает в  себя создание образовательных инстру‑
ментов и  программ внедрения рекомендаций, 
в т. ч. версий руководств в карманном варианте, резю‑
мирующих слайдов, буклетов с  основными идеями, 
обобщающих карточек для неспециалистов и  элек‑
тронной версии для цифрового использования (на 
смартфонах и т. д.). Эти версии являются сокращен‑
ными, и,  таким образом, для получения более под‑

робной информации пользователь должен всегда 
иметь доступ к  полнотекстовой версии Рекоменда‑
ций, которая находится в свободном доступе на веб‑
сайте ESC и размещена на веб‑сайте European Heart 
Journal. ESC рекомендует национальным обществам 
одобрить, перевести и  внедрить все Рекомендации 
ESC. Программы внедрения необходимы, т. к. было 
показано, что применение клинических рекоменда‑
ций способно благоприятно повлиять на исход забо‑
левания.

Медицинским работникам рекомендуется в  пол‑
ной мере учитывать Рекомендации ESC в своей кли‑
нической практике, а также при выборе и реализации 
профилактических, диагностических или терапевти‑
ческих медицинских стратегий. Тем не менее, Реко‑
мендации ESC никоим образом не отменяют индиви‑
дуальную ответственность медицинских работников 
за принятие надлежащих и точных решений с учетом 
состояния здоровья каждого конкретного пациента 
и  во  взаимодействии с  этим пациентом и/или его 
опекуном при необходимости в  этом. Ответствен‑
ностью медицинских работников также является 
проверка правил и  норм, применяемых в  каждой 
стране в  отношении лекарств и  медицинских 
устройств при их назначении.
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Рис. 1. Схематическое изображение развития ХКС. 
Сокращения: иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ИМ — инфаркт миокарда, ОКС — острый коронарный синдром.
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2. Введение
Коронарная болезнь сердца (КБС) представляет 

собой патологический процесс, характеризующийся 
наличием атеросклеротических бляшек в  эпикарди‑
альных артериях, при этом процесс может быть как 
обструктивный, так необструктивный. Этот процесс 
может быть изменен путем модификации образа 
жизни, фармакологической терапии и  инвазивным 
вмешательством и  направлен на  достижение стаби‑
лизации или регресса заболевания. Заболевание 
может иметь длительное стабильное течение, 
но  в  любой момент может стать нестабильным, как 
правило, из‑за острого атеротромботического собы‑
тия, вызванного разрывом бляшки или ее эрозией. 
Тем не  менее, заболевание является хроническим, 
чаще всего прогрессирующим и, следовательно, серь‑
езным, даже в периоды отсутствия клинических про‑
явлений. Учитывая динамический характер развития, 
КБС имеет различные клинические проявления, 
которые удобно классифицировать как острый коро‑
нарный синдром (ОКС) или хронические коронар‑
ные синдромы (ХКС). Данные Рекомендации отно‑
сятся к  ведению пациентов с  ХКС. Развитие ХКС 
представлено на рисунке 1.

Наиболее часто встречающимися клиническими 
вариантами у пациентов с подозрением или установ‑
ленным ХКС являются: (i) пациенты со стенокардией 
и/или одышкой и подозрением на КБС (см. раздел 3); 
(ii) пациенты с  недавно возникшей сердечной недо‑
статочностью (СН) или снижением функции левого 
желудочка (ЛЖ) и  подозрением на  КБС (см. раздел 
4); (iii) бессимптомные пациенты или со  стабиль‑
ными симптомами <1 года после ОКС или пациенты 

с  недавней реваскуляризацией (см. раздел 5.1), (iv) 
бессимптомные пациенты и пациенты с симптомами 
>1 года после установки диагноза или реваскуляри‑
зации (см. раздел 5.2); (v) пациенты с  подозрением 
на  вазоспастическую или микроваскулярную стено‑
кардию (см. раздел 6); и  (vi) бессимптомные паци‑
енты, у  которых КБС выявлена во  время скрининга 
(см. раздел 7).

Все эти варианты классифицируются как ХКС, 
но все они имеют различные риски сердечно‑сосудис‑
тых событий (ССС) (таких как смерть или инфаркт 
миокарда (ИМ)), и этот риск может со временем изме‑
няться. Развитие ОКС может резко дестабилизировать 
каждый из  перечисленных клинических вариантов. 
Риск может также увеличиться вследствие недостаточ‑
ного контроля факторов сердечно‑сосудис тых риска 
(ССР), неадекватной модификации образа жизни 
и/или медикаментозной терапии или неудачной ревас‑
куляризации. И наоборот, риск может снизиться при 
соответствующей вторичной профилактике и  успеш‑
ной реваскуляризации. Следовательно, ХКС может 
быть представлен различными вариантами развития, 
исключая ситуации, при которых острый тромбоз 
коронарной артерии (КА) выходит на  первый план 
в клинической картине (т. е. ОКС). 

В данных Рекомендациях каждый раздел посвя‑
щен основным клиническим вариантам ХКС. Такая 
структура направлена на  упрощение использования 
Рекомендаций в  клинической практике. Дополни‑
тельная информация, таблицы, рисунки и  ссылки 
доступны в  Дополнительных данных на  веб‑сайте 
ESC (www.escardio.org), а  также в  Учебном пособии 
по  сердечно‑сосудистым заболеваниям (ССЗ) ESC.

2.1. Что нового в Рекомендациях 2019 года?
Новые/пересмотренные концепции в 2019г

Рекомендации были пересмотрены, чтобы сосредоточиться на ХКС вместо стабильной КБС.
Это изменение подчеркивает тот факт, что клинические проявления КБС могут быть классифицированы как ОКС или ХКС. КБС — это динамический процесс 
накопления атеросклеротических бляшек и функциональных изменений коронарного кровообращения, которые могут быть изменены с помощью образа 
жизни, лекарственной терапии и реваскуляризации, которые в свою очередь приводит к стабилизации или регрессу заболевания.
В текущих Рекомендациях по ХКС определены шесть клинических вариантов, наиболее часто встречающихся у пациентов: (i) пациенты со стенокардией 
и/или одышкой и подозрением на КБС; (ii) пациенты с недавно возникшей СН или снижением функции ЛЖ и подозрением на КБС; (iii) бессимптомные 
пациенты или со стабильными симптомами <1 года после ОКС или пациенты с недавней реваскуляризацией; (iv) бессимптомные пациенты и пациенты 
с симптомами >1 года после установки диагноза или реваскуляризации; (v) пациенты с подозрением на вазоспастическую или микроваскулярную 
стенокардию; и (vi) бессимптомные пациенты, у которых КБС выявлена во время скрининга.
Расчет ПТВ КБС на основании возраста, пола и симптомов претерпел серьезные изменения. Кроме того, мы ввели новый термин “Клиническая вероятность 
КБС”, который объединяет также другие ФР КБС в качестве модификаторов ПТВ. Обновлены возможности применения различных диагностических тестов 
у разных групп пациентов для диагностики или исключения КБС.
В Рекомендациях подчеркивается решающая роль здорового образа жизни и других профилактических мер в снижении риска ССС и смертности.

Сокращения: КБС — коронарная болезнь сердца, ЛЖ — левый желудочек, ОКС — острый коронарный синдром, ПТВ — предтестовая вероятность, СН — сер-
дечная недостаточность, ССС — сердечно-сосудистые события, ФР — факторы риска, ХКС — хронический коронарный синдром.

Новые основные рекомендации в 2019г
Базовое обследование, диагностика и оценка риска Классa

Неинвазивный метод визуализации для подтверждения ишемии или МСКТ-коронарография рекомендуются в качестве начального обследования 
для диагностики КБС у пациентов с симптомами стенокардии, когда нельзя исключить КБС, основываясь только на клинической оценке.

I

Выбор исходного неинвазивного диагностического теста должен основываться на клинической вероятности КБС и характеристиках пациента, 
которые влияют на проведение теста, локальный опыт применения и доступность методов.

I
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Для подтверждения ишемии миокарда рекомендуется применять неинвазивные методы визуализации, если по данным МСКТ-коронарографии 
имеются неопределенные данные или результаты исследования не подтверждает КБС. 

I

КАГ рекомендуется в качестве альтернативного метода диагностики КБС у пациентов с высокой клинической вероятностью и тяжелыми 
симптомами, рефрактерными к медикаментозной терапии, или при наличии симптомов стенокардии напряжения высокого функционального 
класса, что указывает на высокий риск ССС. Инвазивная функциональная оценка кровотока должна быть доступна и должна служить для оценки 
стенозов до реваскуляризации (если стеноз более 90%).

I

КАГ с доступностью инвазивной функциональной оценки должна быть рассмотрена для подтверждения диагноза КБС у пациентов с неясными 
данными по результатам неинвазивного обследования.

IIa

МСКТ-коронарография должна быть рассмотрена как альтернатива КАГ, если другой неинвазивный тест не дал однозначных результатов. IIa
МСКТ-коронарография не рекомендуется при распространенной кальцификации коронарных сосудов, аритмиях, значительном ожирении, 
невозможности задержки дыхания пациентом или любых других условиях, ухудшающих качество изображения.

III

Антитромботическая терапия у пациентов с ХКС и синусовым ритмом
Добавление второго антитромботического препарата к аспирину на долгосрочный прием для вторичной профилактики следует рассмотреть 
у пациентов с высоким риском ишемических событий и без высокого риска кровотечения (см. возможные варианты в разделе 3.3.2)

IIa

Добавление второго антитромботического препарата к аспирину на долгосрочный прием для вторичной профилактики может быть рассмотрено 
у пациентов с умеренно повышенным риском ишемических событий и без высокого риска кровотечений (см. возможные варианты в разделе 3.3.2).

IIb

Антитромботическая терапия у пациентов с ХКС и ФП
Пациентам с ФП, которым показана антикоагуляция, в качестве ПОАК предпочтительнее назначение НОАК, нежели АВК. I
Длительная пероральная антикоагулянтная терапия (НОАК или АВК со временем нахождения в терапевтическом диапазоне >70%) 
рекомендована пациентам с ФП и баллами по шкале CHA2DS2-VASc ≥2 у мужчин и ≥3 у женщин.

I

Длительная пероральная антикоагулянтная терапия (НОАК или АВК со временем нахождения в терапевтическом диапазоне >70%) должна быть 
рассмотрена у пациентов с ФП и баллами по шкале CHA2DS2-VASc 1 у мужчин и 2 у женщин.

IIa

Антитромботическая терапия у пациентов после ЧКВ с ФП или другими показаниями к ПОАК
Пациентам, которым возможно назначение НОАК, предпочтительно назначать именно НОАК (апиксабан 5 мг 2 раза/сут., дабигатран 150 мг 
2 раза/сут., эдоксабан 60 мг 1 раз/сут. или ривароксабан 20 мг 1 раз/сут.) по сравнению с АВК в сочетании с антиагрегантной терапией.

I

При использовании ривароксабана, когда риск кровотечений преобладает над риском тромбоза стента или ишемического инсульта, должно 
быть рассмотрено назначение ривароксабана в дозировке 15 мг 1 раз/сут. вместо 20 мг 1 раз/сут. на время проведения одиночной или ДАТТ. IIa
При использовании дабигатрана, когда риск кровотечений преобладает над риском тромбоза стента или ишемического инсульта, должно быть 
рассмотрено назначение дабигатрана в дозировке 110 мг 2 раза/сут. вместо 150 мг 2 раза/сут. на время проведения одиночной или ДАТТ. IIa
После неосложненного ЧКВ следует рассмотреть возможность раннего прекращения приема (≤1 нед.) аспирина и продолжения двойной 
терапии с помощью ПОАК и клопидогрела, если риск тромбоза стента низкий или если риск кровотечения преобладает над риском тромбоза 
стента, независимо от типа используемого стента.

IIa

Тройная терапия аспирином, клопидогрелом и ПОАК в течение ≥1 мес. должна быть рассмотрена, когда риск тромбоза стента превышает риск 
кровотечения, с общей продолжительностью (≤6 мес.), определенной в соответствии с оценкой этих рисков и четким решением ко времени 
выписки из клиники.

IIa

У пациентов, которым показано назначение АВК в сочетании с аспирином и/или клопидогрелом, дозировка АВК должна быть тщательно отрегулирована 
в соответствии с целевым МНО, которое должно находиться в диапазоне 2,0-2,5 со временем нахождения в терапевтическом диапазоне >70%.

IIa

Двойная терапия с применением ПОАК и тикагрелора или прасугрела может рассматриваться как альтернатива тройной терапии с ПОАК, 
аспирином и клопидогрелом у пациентов с умеренным или высоким риском тромбоза стента независимо от типа используемого стента.

IIb

Другая лекарственная терапия
Одновременный прием ингибитора протонного насоса рекомендуется пациентам, получающим монотерапию аспирином, ДАТТ  
или монотерапию OАК, которые имеют высокий риск желудочно-кишечных кровотечений.

I

Липидснижающие препараты: если целевые уровни не достигаются на максимально переносимой дозе статинов, рекомендуется их комбинация 
с эзетимибом.

I

Липидснижающие препараты: для пациентов с очень высоким риском, которые не достигают целевых значений при максимально переносимой 
дозе статинов и эзетимиба, рекомендуется их комбинация с ингибитором PCSK9.

I

Назначение иАПФ следует рассмотреть у пациентов с ХКС с очень высоким риском ССС. IIa
Ингибиторы натрий-глюкозного ко-транспортера 2 типа (эмпаглифлозин, канаглифлозин или дапаглифлозин) рекомендуются пациентам с СД и ССЗ. I
Агонист рецептора глюкагонподобного пептида-1 (лираглутид или семаглутид) рекомендуется пациентам с СД и ССЗ. I
Скрининг на КБС бессимптомных пациентов
Не рекомендуется определение ТКИМ по данным УЗИ сонных артерий для оценки сердечно-сосудистого риска. III
Рекомендации по вариантам лечения рефрактерной стенокардии
Можно рассмотреть использование устройства для сужения коронарного синуса для улучшения симптомов стенокардии и уменьшения 
рефрактерности к оптимальной медикаментозной терапии и реваскуляризации.

IIb

Примечание: а — класс рекомендаций.
Сокращения: АВК  — антагонист витамина К, ДАТТ  — двойная антитромбоцитарная терапия, иАПФ  — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, 
КАГ — коронароангиография, КБС — коронарная болезнь сердца, МНО — международное нормализованное отношение, МСКТ-коронарография — мультиспи-
ральная компьютерная томография-коронарография, НОАК — не витамин К-зависимый пероральный антикоагулянт, ОАК — оральные антикоагулянты, ПOAК — 
пероральный антикоагулянт, СД  — сахарный диабет, ССЗ  — сердечно-сосудистые заболевания, ССС  — сердечно-сосудистые события, ТКИМ  — толщина 
комплекса интима-медиа, УЗИ — ультразвуковое исследование, ФП — фибрилляция предсердий, ХКС — хронический коронарный синдром, ЧКВ — чрескожное 
коронарное вмешательство, CHA2DS2-VASc — хроническая сердечная недостаточность, артериальная гипертония, возраст ≥75 [2 балла], СД, инсульт [2 балла], 
сосудистые заболевания, возраст 65-74 и пол [жен], PCSK9 — пропротеин-конвертаза, субтилисин-кексин типа 9.
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КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

Изменения в основных рекомендациях

2013 Классa 2019 Классa

Стресс-ЭКГ с физической нагрузкой рекомендуется в качестве 
начального метода для установления диагноза стабильной КБС 
у пациентов с симптомами стенокардии и промежуточной ПТВ 
выявления КБС (15-65%), не принимающих антиишемические 
препараты, кроме случаев, когда пациент не может выполнить 
физическую нагрузку, либо, если изменения на ЭКГ делают ее 
оценку невозможной.

I Стресс-ЭКГ с физической нагрузкой рекомендуется для оценки 
толерантности к физической нагрузке, симптомов, аритмий, 
изменению АД и оценки риска ССС у отдельных групп пациентов.

I

Стресс-ЭКГ с физической нагрузкой может быть рассмотрена 
как альтернативный тест для исключения или подтверждения 
диагноза КБС, если другие неинвазивные или инвазивные методы 
визуализации недоступны.

IIb

Проведение стресс-ЭКГ с физической нагрузкой должно быть 
рассмотрено к проведению у пациентов, получающих лечение, 
для оценки контроля симптомов и ишемии.

IIa Стресс-ЭКГ с физической нагрузкой может быть рассмотрена 
у пациентов, получающих лечение, для оценки контроля симптомов 
и ишемии.

IIb

Для терапии 2-й линии рекомендуется добавить НПД или 
ивабрадин или никорандил или ранолазин, в зависимости 
от частоты сердечных сокращений, АД и переносимости.

IIa НПД должны быть рассмотрены как препараты 2-й линии 
терапии, когда терапия ББ и/или недигидропиридиновыми БКК 
противопоказана, плохо переносится или недостаточна для контроля 
симптомов стенокардии.

IIa

Для терапии 2-й линии можно рассмотреть назначение 
триметазидина.

IIb Никорандил, ранолазин, ивабрадин или триметазидин должны 
быть рассмотрены в качестве препаратов 2-й линии для 
уменьшения приступов стенокардии и повышения переносимости 
физической нагрузки у пациентов, которые не переносят, имеют 
противопоказания или симптомы недостаточно контролируются 
на фоне приема ББ, БКК и НПД.

IIa

У некоторых пациентов комбинация бета-блокатора или БКК 
с препаратами второй линии (ранолазин, никорандил, ивабрадин 
и триметазидин) может быть рассмотрена как терапия первой линии, 
в соответствии с числом сердечных сокращений, АД и толерантности 
к физическим нагрузкам.

IIb

Для оценки эндотелий-зависимого и эндотелий-независимого 
резерва коронарного кровотока и обнаружения спазма 
эпикардиальных артерий во время КАГ может быть проведено 
внутрикоронарное введение ацетилхолина и аденозина 
в сочетании с допплеровскими измерениями, если визуально 
на ней отсутствуют изменения.

IIb Измерение КРК и/или микроциркуляторного сопротивления 
с помощью проводниковых катетеров должно быть рассмотрено 
у пациентов с наличием симптомов, но при отсутствии изменений 
или наличии умеренных стенозов КА по данным КАГ с сохраненным 
ФРК/МРК.

IIa

Для выявления микрососудистого спазма внутрикоронарное 
введение ацетилхолина с мониторингом ЭКГ может быть 
рассмотрено во время КАГ, если на ангиограммах отсутствуют или 
имеются умеренные стенозы с сохраненным ФРК/МРК кровотока.

IIb

У пациентов с подозрением на микроваскулярную стенокардию: 
трансторакальная допплер-ЭхоКГ ПНА с измерением 
диастолического коронарного кровотока после внутривенного 
введения аденозина и в покое может быть рассмотрена 
в качестве неинвазивного измерения КРК.

IIb Трансторакальный допплер ПНА, МРТ и ПЭТ могут быть рассмотрены 
для неинвазивной оценки КРК.

IIb

Примечание: а — класс рекомендаций.
Сокращения: АД — артериальное давление, БКК — блокатор кальциевых каналов, КА — коронарные артерии, КБС — коронарная болезнь сердца, КАГ — коро-
нароангиография, КРК — коронарный резерв кровотока, МРК — моментальный резерв кровотока, МРТ — магнитно-резонансная томография, НПД — нитраты 
пролонгированного действия, ПНА — передняя нисходящая артерия, ПТВ — предтестовая вероятность, ПЭТ — позитронно-эмиссионная томография, ССС — 
сердечно-сосудистые события, ФРК — фракционный резерв кровотока, ЭКГ — электрокардиограмма, ЭхоКГ — эхокардиография.

3. Пациенты со стенокардией и/или одышкой 
и подозрением на коронарную болезнь сердца 
3.1. Основные определения, диагностика 
и оценка риска

Общий подход для начального диагностического 
обследования пациентов со  стенокардией и  подозре‑
нием на КБС представлен на рисунке 2. Диагностика 
включает шесть этапов. Первым этапом является 
оценка симптомов и признаков, выявление пациентов 
с возможной нестабильной стенокардией или другими 
формами ОКС (этап 1). Если нет нестабильной стено‑
кардии или других форм ОКС следующим этапом 
является оценка общего состояния и  качества жизни 

(КЖ) пациента (этап 2). Оцениваются сопутствующие 
заболевания, которые могут повлиять на выбор лечеб‑
ных (терапевтических) назначений, и  рассматрива‑
ются все возможные причины возникновения симпто‑
мов заболевания. Этап 3 включает в себя проведение 
основных исследований и оценку функции ЛЖ. После 
этого оценивается клиническая вероятность наличия 
КБС (этап 4) и отобранным на этой основе пациентам 
проводятся диагностические тесты для установления 
диагноза КБС (этап 5). После подтверждения диагноза 
КБС определяется ССС у пациента (этап 6), поскольку 
в  дальнейшем это оказывает существенное влияние 
на принятие терапевтических решений.
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После выполнения этих этапов необходимо начать 
терапию, которая включает в себя модификацию об‑ 
раза жизни (см. раздел 3.2), лекарственную терапию 
(см. раздел 3.3) и проведение реваскуляризации (см. 
раздел 3.4) миокарда при наличии показаний.

3.1.1. Этап 1: Симптомы и признаки
Тщательный сбор анамнеза  — это краеугольный 

камень диагностики стенокардии. В  большинстве 
случаев диагноз можно с  уверенностью поставить 
на основании только анамнестических данных, хотя 
физикальное обследование и  объективные методы 
часто требуются для подтверждения диагноза, а также 
исключения альтернативных диагнозов и  оценки 
тяжести основного заболевания. При сборе анамнеза 
необходимо выявлять признаки ССЗ, оценку наличия 
факторов риска (ФР) (семейный анамнез ССЗ, дисли‑
пидемия, сахарный диабет (СД), артериальная гипер‑
тония (АГ), курение и другие ФР).

Характеристики дискомфорта в  связи с  ишемией 
миокарда (стенокардией) можно разделить на 4 катего‑
рии: локализация, характер, длительность и  связь 
c нагрузкой и другими усугубляющими или облегчаю‑
щими факторами. Дискомфорт, связанный с ишемией 
миокарда, обычно локализуется в  грудной клетке, 
за  грудиной, но  может ощущаться в  любой области 
от  эпигастрия до  нижней челюсти или зубов, между 
лопатками или в любой из рук до запястья и пальцев. 
Такой дискомфорт обычно описывают как давление, 
сжатие или тяжесть; иногда как давление, стягивание 
или жжение. Может оказаться полезным прямо спро‑
сить пациента о  наличии “дискомфорта”, поскольку 
многие не ощущают “боли” или “давления” в грудной 
клетке. Стенокардия может сопровож даться одышкой. 
Дискомфорт в грудной клетке также может сопровож‑
даться менее специфичными симптомами такими, 
как утомляемость, предобморочное состояние, тош‑
нота, изжога, двигательное беспокойство или чувство 

Учесть сопутствующие заболевания и качество жизни

ЭКГ в покое, биохимия, рентгенография грудной 
клетки у отдельной группы пациентов, ЭхоКГ в покоеb

Оценить ПТВ и клиническую вероятность КБСc

Этап 1

Этап 2

Этап 3

Этап 4

Реваскуляризация
бесполезна

ФВ ЛЖ <50%

Причиной болей в грудной 
клетке является не КБС?

Следуйте рекомендациям
по ОКС

Медикаментозная
терапияa

См. шаг 4

Подходящая терапия
или обследование 

для выявления причины

Предложить диагностическое обследование

Не 
нужны 
тесты

МСКТ-коронарографияf

Этап 5

ПТВ КБС
Очень
высокая

Очень
низкая

Выберите подходящую терапию на основе симптомов и риска развития сердечно-сосудистых событийgЭтап 6

КАГ
(с определением

МРК/ФРК)eТесты на ишемию
(предпочтительно визуализация)

Выбор теста на основе ПТВ,  
особенностей и предпочтений 
пациента, доступности метода,

локальные протоколыd

Нестабильная 
стенокардия?

Оценить симптомы и провести клинические 
исследования

Рис. 2. Общий подход для первоначальной диагностики пациентов со стенокардией и подозрением на КБС. 
Примечание: а — если диагноз КБС не подтвержден, до начала лечения может быть разумно использование неинвазивной визуализации ишемии миокарда 
для постановки диагноза; b  — можно не проводить у очень молодых и здоровых пациентов с высокой вероятностью экстракардиальной причины болей 
в грудной клетке, а также у коморбидных пациентов, у которых результат ЭхоКГ не повлияет на дальнейшее ведение пациента; c — стресс-ЭКГ используется 
для оценки симптомов, аритмий, толерантности к физической нагрузке, реакции АД и риска событий у отдельной группы пациентов; d  — переносимость 
пациентом физических нагрузок, риски, связанные с индивидуальной непереносимостью различных тестов, и вероятность получения значимого результата 
диагностического теста; e  — высокая ПТВ и симптомы, сохраняющиеся на медикаментозном лечении, высокий риск развития событий, основанный на 
клинической оценке (например, депрессия сегмента ST в сочетании с симптомами при низкой нагрузке или систолической дисфункцией, указывающей на КБС), 
или неопределенный диагноз при неинвазивном обследовании; f — функциональная визуализация ишемии миокарда, если МСКТ-коронарография не доказала 
однозначно наличие КБС; g — включая также стенокардию при отсутствии обструкции коронарных артериях (см. раздел 6).
Сокращения: АД  — артериальное давление, КАГ  — коронарная ангиография, КБС  — коронарная болезнь сердца, МРК  — моментальный резерв кровотока, 
МСКТ  — мультиспиральная компьютерная томография-коронарография, ОКС  — острый коронарный синдром, ПТВ  — предтестовая вероятность, ФВ ЛЖ  — 
фракция выброса левого желудочка, ФРК — фракционный резерв кровотока, ЭКГ — электрокардиограмма, ЭхоКГ — эхокардиография.  
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надвигающейся смерти. Одышка может являться един‑
ственным симптомом КБС и может оказаться трудно 
дифференцировать ее от одышки, связанным с брон‑
холегочным заболеванием.

Длительность дискомфорта небольшая, ≤10 мин 
в большинстве случаев, обычно несколько минут или 
меньше, однако боль в грудной клетке длительностью 
несколько секунд вряд  ли связана со  стенокардией. 
Одной из  важных характеристик является связь 
с  нагрузкой, конкретным видом деятельности или 
эмоциональным стрессом. Классические симптомы 
возникают или становятся более тяжелыми при уве‑
личении уровня нагрузки  — например, при ходьбе 
в  гору или против ветра, или в  холодную погоду  — 
и быстро прекращаются в течение нескольких минут 
после устранения этих провоцирующих факторов. 
Также классическими чертами стенокардии являются 
ухудшение симптомов после обильной еды или утром 
после пробуждения. Стенокардия может умень‑
шиться при продолжении нагрузки (феномен “прео‑
доления” или при втором подходе (феномен “раз‑
минки”). Прием нитратов сублингвально быстро 
устраняет стенокардию. Симптомы стенокардии 
не связаны с дыханием или положением тела. Порог 
развития стенокардии и,  следовательно, появление 
симптомов может значительно варьировать день ото 
дня, а также в течение одного и того же дня.

Традиционная клиническая классификация боли 
в  грудной клетке представлена в  таблице 3. Класси‑

фикация, хоть и  является субъективной, доказала 
свою эффективность в качестве оценки вероятности 
наличия КБС [2, 3]. Исследования, проведенные 
в период с 2015г показывают, что большинство паци‑
ентов с  КБС предъявляют жалобы на  атипичный 
болевой синдром [4‑6], тогда как типичную стенокар‑
дию описывают всего 10‑15% пациентов с КБС [3, 7, 
8]. Классификация Канадского сердечно‑сосудистого 
общества до сих пор используется в качестве системы 
градации стабильной стенокардии [9] для количест‑
венного определения порога, при котором возникают 
симптомы в  связи с  физической активностью 
(табл. 4).

Физикальное обследование пациента с предпола‑
гаемой КБС играет большую роль в выявлении таких 
нарушений, как анемия, АГ, порок клапанов сердца, 
гипертрофическая обструктивная кардиомиопатия 
и  аритмия. Врачам также рекомендуется определять 
индекс массы тела (ИМТ) и выявлять признаки воз‑
можного некоронарного поражения сосудов, которое 
может протекать бессимптомно (обследование вклю‑
чает пальпацию пульса на периферических артериях, 
аускультацию сонных и  бедренных артерий, а  также 
измерение лодыжечно‑плечевого индекса) и  другие 
признаки сопутствующей патологии, в т. ч. СД, забо‑
левания щитовидной железы и почек. Данная инфор‑
мация должна использоваться вместе признаками, 
позволяющими исключить КБС. Например, при 
наличии кашля или жгучей боли вероятность КБС 
минимальная. Следует попытаться воспроизвести 
симптомы путем пальпации [10] (положительный 
результат делает диагноз менее вероятным) или 
использовать сублингвальный приём нитроглице‑
рина для уточнения характера симптомов (табл. 3).

3.1.1.1. Стабильная и нестабильная стенокардия
Нестабильная стенокардия может проявляться 

одним из трех вариантов: 1. Стенокардия покоя, т. е. 
боль характерного качества и локализации, возника‑
ющая в покое, длительная (>20 мин); 2. впервые воз‑
никшая стенокардия  — недавнее (в течение 2 мес.) 
начало стенокардии напряжения II или III функцио‑
нального класса (согласно классификации Канад‑

Таблица 3
Традиционная клиническая 

классификация боли в грудной клетке

Типичная стенокардия Соответствует всем трем следующим 
характеристикам:
(i) дискомфорт за грудиной или в шее, челюсти, 
плече или руке;
(ii) провоцируется физической нагрузкой;
(iii) проходит в покое или после приема 
нитратов в течение 5 мин.

Атипичная стенокардия Соответствует двум из этих характеристик. 
Неангинальная боль Соответствует только одной из этих 

характеристик или не соответствует им вообще.

Таблица 4
Классификация степени тяжести стенокардии, предложенная Канадским сердечно-сосудистым обществом

ФК Описание степени тяжести стенокардии

I Стенокардия при 
выраженной нагрузке

Приступ стенокардии развивается в результате интенсивной, или быстрой, или длительной нагрузки  
(ходьба или подъем по лестнице).

II Стенокардия при умеренной 
нагрузке

Небольшое ограничение повседневной активности, приступы стенокардии возникают при быстрой ходьбе  
или подъёме по лестнице, ходьбе или подъёме по лестнице после еды, либо в холодную или ветреную погоду,  
или при эмоциональном стрессе, либо только в течение нескольких часов после пробуждения, а также  
и при подъеме в гору, подъеме более чем на один лестничный пролет в среднем темпе и в нормальных условиях.

III Стенокардия при 
минимальной нагрузке

Приступы стенокардии возникают при ходьбе в нормальном темпе по ровному месту на расстояние одного-двух 
кварталов или подъеме на один лестничный пролет.

IV Стенокардия покоя Приступ стенокардии может возникнуть в покое.
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ского сердечно‑сосудистого общества); или 3. про‑
грессирующая стенокардия, т. е. в течение короткого 
периода времени прогрессирование ранее стабиль‑
ной стенокардии с увеличением тяжести и интенсив‑
ности приступов стенокардии, возникновение их при 
меньшем пороге физической нагрузки. Ведение 
пациентов с  нестабильной стенокардией представ‑
лено в  клинических Рекомендациях по  ведению 
пациентов с ОКС [11, 12]. Впервые возникшая стено‑
кардия обычно рассматривается как нестабильная 
стенокардия, однако если стенокардия возникает 
первый раз при интенсивных физических нагрузках 
и  быстро купируется в  покое, её можно отнести 
к  ХКС. Диагностика и  лечение пациентов с  неста‑
бильной стенокардией и низким риском осложнений 
возможно согласно данным клинических Рекоменда‑
ций по ХКС, при стабилизации состояния пациента 
[11]. Пациенты с нестабильной стенокардией и низ‑
ким риском осложнений характеризуются отсут‑
ствием рецидива стенокардии, отсутствием призна‑
ков СН, отсутствием изменений на  электрокардио‑
грамме (ЭКГ) в  динамике, а  также отсутствием 
повышения уровня тропонинов [11]. У данной группы 
пациентов предпочтительна неинвазивная диагно‑
стика до решения вопроса об инвазивной стратегии. 
Стабильная стенокардия может прогрессировать 
до  нестабильной стенокардии. Учитывая представ‑
ленное выше, стабильная и  нестабильная стенокар‑
дия могут переходить друг в друга, и многие пациенты 
с  ХКС проходят фазу нестабильной стенокардии. 

3.1.1.2. Различия между симптомами, вызванными 
стенозом эндокардиальных артерий или 
микроваскулярной/вазоспастической стенокардией

Невозможно четко дифференцировать симптомы, 
вызванные стенозом эпикардиальных артерий, 
микрососудистой или вазоспастической стенокар‑
дией. В некоторых клинических случаях необходимо 
использование методов, позволяющих выявить ише‑
мию или описать анатомию коронарных сосудов для 
исключения диагноза обструктивной КБС [13, 14], 
особенно у  пациентов с  симптомами стенокардии. 
Диагностика микроваскулярной и  вазоспастической 
стенокардии подробно обсуждается в  разделе 6 дан‑
ных Рекомендаций.

3.1.2. Этап 2: Сопутствующие заболевания и другие 
причины симптомов стенокардии

Прежде чем использовать какие‑либо диагности‑
ческие методы обследования, следует оценить общее 
состояние пациента, наличие коморбидов, оценить 
КЖ. Если реваскуляризация миокарда не  предпола‑
гается, то  дальнейшая диагностика может быть све‑
дена к  клинически необходимому минимуму и  воз‑
можно пробное назначение антиангинальной тера‑
пии, даже если диагноз КБС ещё не  подтвержден 

окончательно. При необходимости подтверждения 
диагноза КБС могут быть использованы неинвазив‑
ные функциональные методы визуализации мио‑
карда (рис. 2).

Если боль явно не ангинальная, могут быть прове‑
дены другие диагностические исследования, позволяю‑
щие выявить заболевания желудочно‑кишечного трак‑ 
та, легких или опорно‑двигательного аппарата (как 
причину боли в  грудной клетке). Тем не  менее, эти 
пациенты должны получить указания по модификации 
ФР согласно обычно применяемым картам риска, 
такой как шкала SCORE (www.heartscore.org) [15].

3.1.3. Этап 3: Базовое обследование
Базовая (первой линии) диагностика пациентов 

с подозрением на КБС включает стандартные лабора‑
торные биохимические исследования, регистрацию 
ЭКГ в  состоянии покоя, по  возможности проведение 
амбулаторного мониторирования ЭКГ, эхокардиогра‑
фию (ЭхоКГ) в покое и у некоторых пациентов прове‑
дение рентгенографии органов грудной клетки. Дан‑
ный этап диагностики может проводиться амбулаторно.

3.1.3.1. Биохимические анализы крови
Лабораторные исследования используются для 

выявления возможных причин ишемии, факторов 
ССР и оценки прогноза пациента. Необходимо опре‑
деление уровня гемоглобина как часть общего ана‑
лиза крови, а при подозрении на заболевание щито‑
видной железы рекомендовано определение уровня 
гормонов, т. к. вышеуказанные состояния могут быть 
причинами ишемии. Уровень глюкозы плазмы нато‑
щак и  гликированного гемоглобина (HbA

1c
) следует 

определять у  каждого пациента с  подозрением 
на КБС. При неинформативных результатах анализа 
обоих показателей рекомендуется проведение перо‑
рального теста толерантности к глюкозе [16]. Метабо‑
лизм глюкозы — важный параметр, т. к. общеприня‑
тым фактом является связь между повышенным 
уровнем глюкозы плазмы и  сердечно‑сосудистой 
заболеваемостью. Лечение пациентов с  СД должно 
осуществляться согласно соответствующим Рекомен‑
дациям [15, 16]. Определение липидного профиля, 
в т. ч. общего холестерина, холестерина липопротеи‑
дов высокой плотности, холестерина липопротеидов 
низкой плотности (ХС‑ЛНП) и  триглицеридов 
должно быть выполнено у каждого пациента с подо‑
зрением на КБС для стратификации риска пациента 
и  принятии решения о  необходимости назначения 
медикаментозного лечения [15, 17]. Для выявления 
выраженной дислипидемии или для динамического 
наблюдения при высоком уровне триглицеридов 
крови необходимо определение показателей липид‑
ного обмена натощак [17].

Атеросклероз периферических артерий и  почеч‑
ная дисфункция увеличивают вероятность возник‑
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новения КБС и  оказывают негативное влияние 
на  прогноз [18‑20]. Следовательно, всегда должна 
оцениваться функция почек с  подсчётом скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ). Также может быть 
определен уровень мочевой кислоты, т. к. гиперуре‑
кемия является частым сопутствующим состоянием, 
которое может влиять на функцию почек.

При клиническом подозрении на  нестабильную 
КБС следует определить уровень биохимических 
маркеров повреждения миокарда, таких как тропо‑
нин Т или тропонин I, при этом предпочтение сле‑
дует отдавать высокочувствительным методам. Веде‑
ние пациентов данной группы должно основываться 
на Рекомендациях ESC по ОКС без подъёма сегмента 
ST [11]. При использовании высокочувствительных 
методов определения тропонинов, у многих пациен‑
тов со стабильным течением КБС, может быть обна‑
ружено их небольшое повышение уровня. Повышен‑
ный уровень тропонина связан с  неблагоприятным 
исходом [21‑25] и небольшие исследования показали 
возможную ценность определения тропонинов в диа‑ 
гностике КБС [26, 27], но для проверки данной гипо‑
тезы необходимо проведение крупных исследований. 
Определение уровня многих биомаркеров в  крови 
может иметь прогностическую ценность (см. раздел 
5), но в диагностике обструктивной КБС решающей 
роли они не играют.

Базовые биохимические исследования  
начального диагностического этапа  
у пациентов с подозрением на КБС

Рекомендации Классa Уровеньb

При клиническом подозрении на нестабильность 
или предположении ОКС рекомендованы повторные 
измерения уровня тропонина (предпочтение 
отдается высоко- и сверхчувствительных методам 
измерения) для исключения повреждения миокарда, 
связанного с ОКС [28, 29].

I A

Всем пациентам рекомендовано проведение следующих анализов 
крови:

• ОАК (включая гемоглобин) [30]; I B
• Креатинин и оценку функции почек [31, 32]; I A
• Липидограмма (включая ХС-ЛНП) [33, 34]. I A
Рекомендован скрининг для выявления СД 2 типа 
у пациентов с подозрением и установленным ХКС 
с помощью определения HbA1c и глюкозы в плазме 
крови натощак, а также с помощью перорального 
теста толерантности к глюкозе, если уровни 
HbA1c и глюкозы в плазме натощак оказались не 
достаточными [16, 35].

I B

Оценка функции щитовидной железы рекомендуется 
при клиническом подозрении на нарушение функции 
щитовидной железы.

I C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: ОАК  — общий анализ крови, ОКС  — острые коронарные син-
дромы, СД  — сахарный диабет, ХКС  — хронический коронарный синдром, 
ХС-ЛНП — холестерин липопротеидов низкой плотности, HbA1c — гликирован-
ный гемоглобин.

3.1.3.2. ЭКГ в покое и амбулаторное мониторирование ЭКГ
Парадигма диагностики ишемии миокарда имеет 

почти вековую историю. В  основном она основыва‑
лась на  выявлении нарушений реполяризации, чаще 
всего выражающейся в  виде депрессии сегмента ST. 
Таким образом, ЭКГ покоя в  12 отведениях остается 
обязательным компонентом первоначальной оценки 
пациента с  болью в  грудной клетке без явной карди‑
альной причины. Существуют два клинических сцена‑
рия: (i) пациент без болей в  грудной клетке или дис‑
комфорта, и  (ii) пациент с симптомами стенокардии.

Первая ситуация встречается чаще и  нередко 
в  состоянии покоя регистрируется нормальная ЭКГ. 
Однако даже при отсутствии признаков нарушения 
реполяризации на ЭКГ могут обнаруживаться косвен‑
ные проявления КБС, такие как признаки перенесён‑
ного в прошлом ИМ (в виде патологических зубцов Q) 
или нарушения проводимости (блокада левой ножки 
пучка Гиса (БЛНПГ) или замедление атриовентрику‑
лярной прово димости). Фибрилляция предсердий 
(ФП) является частой находкой у  пациентов с  болью 
в грудной клетке (обычно с нетипичной клинической 
симптоматикой). Депрессия сегмента ST при супра‑
вентрикулярной тахиаритмии не  является предикто‑
ром обструктивной КБС [36‑39].

Регистрация ЭКГ может иметь решающее значение 
для диагностики ишемии миокарда, если динамические 
изменения сегмента ST регистрируются во  время при‑
ступа стенокардии. Диагноз стенокардии Принцметалла 
или вазоспастической стенокардии основан на обнару‑
жении типичного преходящего подъёма или депрессии 
сегмента ST при приступе стенокардии (обычно в покое).

Длительное амбулаторное мониторирование ЭКГ 
не заменяет нагрузочные пробы. Тем не менее монито‑
рирование ЭКГ в 12 отведениях может быть рекомендо‑
вано для выявления эпизодов ишемии, не  связанных 
с  физическими нагрузками. Амбулаторное монитори‑
рование ЭКГ может выявить признаки безболевой 
ишемии миокарда у пациентов с ХКС, но редко имеет 
большую прогностическую и  диагностическую цен‑
ность, чем нагрузочные пробы [40]. Эпизоды ишемии, 
выявленные при помощи амбулаторного мониториро‑
вания ЭКГ, очень часто встречаются у женщин, но кор‑
реляции с  результатами нагрузочных тестов выявлено 
не было [41]. Терапевтические стратегии, направленные 
на лечение безболевой ишемии миокарда, выявленной 
с  помощью амбулаторного мониторирования ЭКГ, 
не продемонстрировали четкой связи с лучшей выжи‑
ваемостью пациентов [42, 43].

ЭКГ покоя в первичной диагностике пациентов  
с подозрением на КБС

Рекомендации Классa Уровеньb

ЭКГ покоя в 12 отведениях рекомендуется всем 
пациентам с болью в грудной клетке без явной  
не сердечной причиной.

I C
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ЭКГ покоя в 12 отведениях рекомендуется всем 
пациентам во время или сразу после эпизода 
стенокардии, предположительно указывающего  
на клинически нестабильную КБС.

I C

Изменения сегмента ST, зарегистрированные  
во время наджелудочковой тахиаритмии, не могут 
использоваться в качестве доказательства  
наличия КБС.

III C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: КБС  — коронарная болезнь сердца, ЭКГ  — электрокардио-
грамма.

Амбулаторный мониторинг ЭКГ на начальном 
диагностическом этапе ведения пациентов 

с подозрением на КБС

Рекомендации Классa Уровеньb

Амбулаторное мониторирование ЭКГ 
рекомендуется пациентам с болью в грудной клетке 
и предполагаемой аритмией.

I C

Амбулаторное мониторирование ЭКГ, 
предпочтительно в 12 отведениях, должно 
быть рассматрено у пациентов с подозрением 
на вазоспастическую стенокардию.

IIa C

Амбулаторное мониторирование ЭКГ не должно 
использоваться в качестве рутинного обследования 
у пациентов с подозрением на ХКС.

III C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: ХКС — хронический коронарный синдром, ЭКГ — электрокар-
диограмма.

3.1.3.3. ЭхоКГ и магнитно-резонансная томография сердца 
в покое

ЭхоКГ‑исследование предоставляет важную ин‑ 
формацию о  функции и  анатомии сердца. Фракция 
выброса (ФВ) ЛЖ у  пациентов с  ХКС чаще всего 
не  снижена [44]. Выявленные снижение ФВ ЛЖ 
и/или локальные нарушения сократимости миокарда 
ЛЖ могут усилить подозрения на наличие ишемиче‑
ского повреждения миокарда [45]. Наличие зон нару‑
шенной сократительной способности в  соответству‑
ющих бассейну кровоснабжения КА, характерно для 
пациентов с перенесённым ИМ [46, 47]. Нарушение 
региональной сократимости ЛЖ может быть опреде‑
лено визуально и  характеризоваться как раннее 
систолическое удлинение, уменьшение систоличе‑
ского укорочения, или постсистолическое укороче‑
ние можно выявить при ЭхоКГ и  они могут быть 
полезны в  диагностике у  пациентов с  нормальной 
функцией ЛЖ, но  с  клиническим подозрением 
на  наличие ХКС [48‑50]. Снижение диастолической 
функции ЛЖ может свидетельствовать о ранних при‑
знаках ишемической дисфункции миокарда, а также 
о  возможном наличии микроваскулярной дисфунк‑
ции [51, 52].

ЭхоКГ является важным клиническим инстру‑
ментом для исключения альтернативных причин 
боли в  грудной клетке, а  также помогает в  диагно‑

стике сопутствующей сердечной патологии, такой 
как пороки сердца, СН и большинство кардиомиопа‑
тий [53], однако следует помнить, что данные заболе‑
вания часто сосуществуют с  обструктивной КБС. 
ЭхоКГ‑исследование с  введением контрастного 
вещества может быть полезным у пациентов с плохим 
акустическим окном [54].

Проведение магнитно‑резонансной томографии 
(МРТ) сердца может быть применено при получении 
неинформативных результатов при ЭхоКГ‑исследо‑
вании (в т. ч. с введением контраста) [55]. С помощью 
МРТ можно получить полезную информацию об ана‑
томии и систолической функции сердца аналогично 
ЭхоКГ‑исследованию у пациентов без противопока‑
заний для МРТ. МРТ может оценить глобальную 
и  региональную функции ЛЖ [56]. Позднее кон‑
трастное усиление с гадолинием может выявить руб‑
цовые изменения в миокарде ЛЖ у пациента с пере‑
несённым ИМ [57].

Оценка функции ЛЖ необходима у  всех пациен‑
тов для стратификации риска (см. Дополнительные 
данные, раздел 3.2) и,  следовательно, должна быть 
оценена у  всех пациентов с  симптомами, подозри‑
тельными на КБС. 

Подробное руководство по  ведению пациентов 
со стенокардией или симптомами СН, и сниженной 
ФВ ЛЖ <40% или с промежуточной ФВ ЛЖ 40‑49%, 
описано в разделе 4 данных Рекомендаций. 

ЭхоКГ покоя и МРТ сердца  
на начальном диагностическом этапе  

у пациентов с подозрением на КБС

Рекомендации Классa Уровеньb

Трансторакальная ЭхоКГ в состоянии покоя 
рекомендуется всем пациентам для:
(1) исключения альтернативных причин стенокардии;
(2) выявления региональных нарушений движения 
стенок, наводящих на мысль о наличии КБС;
(3) измерения ФВ ЛЖ для стратификации риска;
а также 
(4) оценки диастолической функции [44, 45, 52, 58].

I B

УЗИ сонных артерий с целью выявления бляшек 
должно быть рассмотрено и проведено хорошо 
подготовленными специалистами у пациентов 
при подозрении на ХКС, при отсуствиии явных 
атеросклеротических заболеваний.

IIa C

МРТ сердца может быть рассмотрено к проведению  
у пациентов с неоднозначными результатами ЭхоКГ.

IIb C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: КБС  — коронарная болезнь сердца, МРТ  — магнитно-резо-
нансная томография сердца, УЗИ — ультразвуковое исследование, ФВ ЛЖ — 
фракция выброса левого желудочка, ХКС  — хронический коронарный син-
дром, ЭхоКГ — эхокардиограмма.

3.1.3.4. Рентгенография органов грудной клетки
Рентгенография органов грудной клетки часто 

используется в ходе диагностического поиска у паци‑
ентов с болью за грудиной. Однако при КБС рентге‑
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нографическое исследование не  имеет диагностиче‑
ской и прогностической ценности. Проведение дан‑
ного исследования может быть полезно у пациентов 
с подозрением на хроническую СН (ХСН). Рентгено‑
графия органов грудной клетки может быть полезна 
у  пациентов с  заболеваниями легких, которые часто 
сопровождают КБС, или для того, чтобы исключить 
другую причину боли в  грудной клетке при атипич‑
ной клинической симптоматике.

Рентгенография органов грудной клетки  
на начальном диагностическом этапе  

у пациентов с подозрением на КБС

Рекомендации Классa Уровеньb

Рентгенография органов грудной клетки 
рекомендуется всем пациентам с атипичными 
проявлениями, признаками и симптомами ХСН  
или подозрении на заболевания легких.

I C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращение: ХСН — хроническая сердечная недостаточность.

3.1.4. Этап 4: Оценка предтестовой и клинической 
вероятности КБС

Эффективность доступных методов диагностики 
обструктивной КБС (т. е. вероятность того, что 
у  пациента есть заболевание, если тест является 
ненормальным, и  вероятность того, что пациент 
не  имеет заболевания, если тест нормальный) зави‑
сит от распространенности заболевания в изучаемой 
популяции. Проведение диагностического обследо‑
вания пациентов наиболее информативно и  оправ‑
дано при наличии промежуточной предтестовой 
вероятности (ПТВ). При наличие высокой ПТВ КБС 
проведение диагностического тестирования неин‑
формативно, т. к. необходимо обследовать большое 
число пациентов, чтобы выявить нескольких, у кото‑
рых диагноз КБС исключается, и  даже отрицатель‑
ный результат не  может полностью исключить 
обструктивную КБС (т. е. имеет низкое отрицатель‑
ное прогностическое значение). Когда ПТВ низкая, 
отрицательный результат тестирования может исклю‑
чить заболевание, но чем ниже ПТВ, тем выше веро‑
ятность ложно‑положительного результата (т. е. поло‑
жительный тест при отсутствии КБС). Поэтому 
у  пациентов с  крайне низкой ПТВ следует воздер‑
жаться от  диагностического обследования и  исклю‑
чать диагноз КБС только на  основе клинических 
данных.

На вероятность наличия обструктивной КБС вли‑
яет распространенность заболевания в  изучаемой 
популяции, а  также клинические признаки у  кон‑
кретного пациента. Простая прогностическая модель 
может быть использована для оценки ПTВ обструк‑
тивной КБС на  основе возраста, пола и  характери‑
стики симптомов [59]. В предыдущей версии данных 

Рекомендаций [60] оценка ПTВ была основана 
на  собранных данных Genders et al. [61] которые 
обновили предыдущие данные, собранные группами 
Diamond и Forrester [59]. Примечательно, что распро‑
страненность заболеваний для определенных сово‑
купностей по  возрасту, полу и  характеру симптомов 
была ниже, чем по  данным, полученным группами 
Даймонда и  Форрестера. После выхода предыдущей 
версии Рекомендаций были опубликованы резуль‑
таты нескольких исследований, которые показали, 
что распространенность обструктивного поражения 
артерий сердца у  пациентов с  подозрением на  КБС 
ниже, чем в  предыдущем обновлении [7, 8, 62, 63].

Объединенный анализ [64] трех современных 
когортных исследований, в которые были включены 
пациенты с подозрением на КБС [7, 8, 62], показал, 
что модель расчета ПТВ, основанная на связи с воз‑
растом, полом и  характером симптомов, выявляет 
примерно одну треть пациентов, предсказанных 
моделью расчета, использованной в предыдущей вер‑
сии Рекомендаций [57, 62]. Переоценка ПTВ явля‑
ется важным фактором, способствующим низкой 
диагностической ценности неинвазивного или инва‑
зивного исследования. Новый набор характеристик, 
с  помощь которых производится расчёт ПTВ, пред‑
ставленный в  таблице 5, может существенно сокра‑
тить необходимость проведения неинвазивных 
и  инвазивных исследований у  пациентов с  подозре‑
нием на стабильную КБС. В настоящее время в таб‑
лицу включены пациенты, имеющие в  качестве 
основного симптома одышку. Однако следует отме‑
тить, что оценка ПТВ, представленная в  таблице 5 
(а  также таблица ПТВ из  предыдущей версии Реко‑
мендаций) основана главным образом на  данных 
о пациентах из стран с низким риском ССЗ и может 
варьировать в зависимости от региона и страны.

Применение новых параметров оценки ПТВ 
(табл.  5) имеет важное значение для направления 
пациентов на  диагностическое обследование. Если 
согласно новому расчету ПТВ составляет <15%, это 
приводит к  значительному увеличению доли паци‑
ентов кому диагностическое обследование не  реко‑
мендовано, потому что большая часть пациентов 
имеет низкую ПTВ <15%. В  данных, полученных 
из  проспективного многоцентрового исследования 
PROMISE, 50% пациентов, ранее классифицирован‑
ных как имеющие промежуточную ПТВ, были 
реклассифицированы в  группу с  низкой ПТВ <15% 
в  соответствии с  новыми параметрами оценки ПТВ 
[62]. Согласно данным, полученным из  объединен‑
ного анализа [64] (табл. 5), 57% всех пациентов были 
классифицированы как пациенты с  низкой ПТВ 
<15%.

Исследования показали, что пациенты, классифи‑
цированные согласно обновленным критериям рас‑
чёта ПТВ <15%, имеют низкий годовой риск сер‑
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дечно‑сосудистой смерти или ИМ <1% [7, 62]. Следо‑
вательно, у пациентов с ПТВ <15% можно безопасно 
отложить рутинное диагностическое обследование, 
при этом сократится число и  стоимость проведения 
данных процедур.

Недавние исследования показали, что при прове‑
дении тестирования количество пациентов с  под‑
твержденной обструктивной КБС <5% в  группе 
с  низкой ПТВ <15% (рассчитанной согласно версии 
Рекомендаций 2013г) [7, 63]. Поэтому в  настоящее 
время Рабочая группа считает, что выполнение диа‑
гностического тестирования пациентам, относя‑
щимся к группе с ПТВ в диапазоне 5‑15% (согласно 
новым критериям расчёта), более точно отражает 
текущую клиническую практику и может быть прове‑
дено у  пациентов с  ограниченными проявлениями 
и  симптомами, требующими уточнения [7, 63]. При 
ПТВ 5‑15% и при высокой вероятности ложнополо‑
жительного результата, решение о проведении неин‑
вазивного диагностического тестирования принима‑
ется с  учетом предпочтений пациента, местных воз‑
можностей и  доступности определенных видов 
исследований, клинического опыта и  характеристик 
конкретного пациента. Также можно предположить, 
что у пациентов с низкой ПТВ вероятность наличия 
КБС настолько низкая, что диагностическое обсле‑
дование должны быть выполнено только при нали‑
чии убедительных аргументов. Использование новых 
критериев оценки ПТВ убедительно показывает, что 
применение инвазивных методов диагностики 
рутинно не  оправдано и  их необходимо применять, 
если есть высокая вероятность наличия КБС.

Клинические модели, которые учитывают инфор‑
мацию о ФР ССЗ, изменения на ЭКГ покоя или под‑
счет коронарного кальция, обеспечивают лучшую 
выявляемость пациентов с КБС по сравнению с моде‑
лями, учитывающими только возраст, пол и  сим‑
птомы [3, 7, 60, 65‑68]. Таким образом, наличие ФР 

развития ССЗ (таких как семейный анамнез ССЗ, 
дислипидемия, СД, АГ, курение и другие ФР в образе 
жизни пациента), которые увеличивают вероятность 
наличия КБС, можно использовать в качестве моди‑
фикаторов оценки ПТВ. Изменения на  ЭКГ, такие 
как наличие зубца Q, изменения сегмента ST или 
зубца T; дисфункция ЛЖ, указывающая на ишемию 
миокарда; результаты, полученные с  помощью 
стресс‑ЭКГ, а  также результаты подсчета коронар‑
ного кальция, полученные с  помощью мульти‑спи‑
ральной компьютерной томографии (МСКТ)‑коро‑
нарографии, могут быть использованы для уточнения 
оценки ПТВ обструктивной КБС [3, 69]. В частности, 
отсутствие коронарного кальция (по шкале Агатстона 
=0) ассоциируется с  низкой распространенностью 
КБС (<5%) и низким риском смерти или возникнове‑
ния нефатального ИМ (годовой риск <1%) [69, 70]. 
Однако следует отметить, что метод визуализации 
коронарного кальция не  может исключить коронар‑
ный стеноз, вызванный некальцинированным атеро‑
склеротическим поражением [70]. Важно также, что 
наличие кальциноза КА является слабым предикто‑
ром наличия обструктивной КБС [69]. В  настоящее 
время оптимального алгоритма учета данных крите‑
риев не  существует, они должны быть рассмотрены 
в  качестве дополнения к  стандартным критериям 
расчёта ПТВ (пола, возраста и характера симптомов) 
для того, чтобы определить общую клиническую 
вероятность наличия КБС, как показано на рисунке 3. 
Это особенно важно при уточнении диагноза КБС 
у пациентов с ПТВ 5‑15%.

3.1.5. Этап 5: Выбор подходящего метода диагностики
У пациентов, для которых реваскуляризация 

не  является предпочтительной стратегией из‑за 
сопутствующих заболеваний и  КЖ, диагноз КБС 
может быть поставлен клинически и требуется назна‑
чение только медикаментозной терапия. Если диа‑

Таблица 5
ПТВ обструктивной КБС у 15815 симптомных пациентов в зависимости от возраста,  

пола и характера симптомов в объединенном анализе [64] современных данных [7, 8, 62]

Типичные Атипичные Неангинальные

Возраст Мужчины Женщины Мужчины Женщины Мужчины Женщины
30-39 3% 5% 4% 3% 1% 1%
40-49 22% 10% 10% 6% 3% 2%
50-59 32% 13% 17% 6% 11% 3%
60-69 44% 16% 26% 11% 22% 6%
70+ 52% 27% 34% 19% 24% 10%

Одышкаa

Мужчины Женщины
0% 3%
12% 3%
20% 9%
27% 14%
32% 12%

Примечание: а  — в дополнение к классическим классам Diamond и Forrester [59] включены пациенты с изолированной одышкой или одышкой в качестве 
основного симптома. Области, заштрихованные темно-зеленым цветом, обозначают группы, в которых неинвазивное обследование является наиболее 
полезным (ПТВ >15%). Заштрихованные светло-зеленым области обозначают группы с ПТВ КБС от 5 до 15%, в которых диагностическое обследование может 
быть рассмотрено после оценки общей клинической вероятности на основе модифицирующих ПТВ факторов, представленных на рисунке 3.
Сокращения: КБС — коронарная болезнь сердца, ПТВ — предтестовая вероятность.
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КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

гноз КБС ставится под сомнение, необходимо прове‑
дение функциональных методов диагностики перед 
назначением медикаментозной терапии (рис. 2).

Пациентам с высокой клинической вероятностью 
КБС, резистентными к  медикаментозной терапии 
симптомами, с  типичной стенокардией при малых 
физических нагрузках, а  также пациентам, чья пер‑
вичная клиническая оценка (включая ЭхоКГ 
и у некоторых пациентов ЭКГ на нагрузке) указывает 
на высокий риск развития событий, необходимо про‑
вести коронароангиографию (КАГ) без дальнейшего 
проведения диагностических тестов. В таких случаях 
решение о необходимости реваскуляризации должно 
основываться на  данных коронарной ангиографии, 
подтверждающей наличие гемодинамически значи‑
мого стеноза [71, 72].

У других пациентов, у  которых невозможно ис‑ 
ключить КБС с помощью клинической оценки сим‑
птомов, проведение неинвазивных диагностических 
методов рекомендовано для постановки диа гноза 
и  оценки риска фатальных событий в  будущем. 
Согласно настоящим Рекомендациям, следует ис‑ 
пользовать неинвазивные функциональные методы 
визуализации ишемии миокарда или визуализацию 
коронарного русла с  использованием коронарной 
МСКТ‑коронарографии в  качестве начального ме‑ 
тода диагностики КБС.

3.1.5.1. Неинвазивные функциональные методы обследования
Функциональные неинвазивные пробы для диа‑

гностики обструктивной КБС, направлены на выяв‑
ление ишемии миокарда на  основании изменений 
на ЭКГ, нарушений движения стенок ЛЖ при стресс‑
ЭхоКГ или МРТ, или наличия перфузионных изме‑
нений, обнаруживаемых при помощи однофотонной 
эмиссионной компьютерной томографии (ОФЭКТ), 
позитронно‑эмиссионной томографии (ПЭТ), 
ЭхоКГ с  контрастированием или МРТ с  введением 
контраста. Ишемия может быть спровоцирована 
физической нагрузкой или фармакологическими 
пробами, либо повышенной работой миокарда 
и высокой потребностью миокарда в кислороде, либо 
неоднородностью перфузии миокарда вследствие 
вазодилатации. Неинвазивные функциональные 
пробы по  сравнению с  инвазивными функциональ‑
ными тестами (измерение функционального резерва 
кровотока (ФРК)) в большем проценте случаев выяв‑
ляют коронарные стенозы, влияющие на  кровоток 
[73]. Однако обнаружение гемодинамически незна‑
чимых стенозов КА, не  вызывающих ишемию мио‑
карда, является трудной задачей для функциональ‑
ных проб. При отрицательном результате функцио‑
нальной пробы пациенты должны получить 
рекомендации по  модификации ФР согласно совре‑
менным шкалам по  оценке риска и  современным 
рекомендациям.

3.1.5.2. Неинвазивные методы оценки анатомии КА
Неинвазивная оценка анатомии КА на основании 

оценки просвета сосуда и  состояния сосудистой 
стенки с  использованием внутривенного введения 
контрастного вещества, может быть выполнена 
с  помощью коронарной МСКТ‑коронарографии, 
которая имеет высокую точность обнаружения стено‑
зов КА, выявленных при проведении КАГ [73]. Тем 
не менее, стенозы в пределах 50‑90% не обязательно 
являются функционально значимыми, т. е. они 
не всегда вызывают ишемию миокарда [73, 74]. Неин‑
вазивная или инвазивная функциональная диагно‑
стика рекомендуется для дальнейшей оценки сте‑
ноза, выявленного при помощи коронарной МСКТ‑
коронарографии или КАГ; исключая стенозы >90% 
в  диаметре, выявленные при КАГ. Наличие или 
отсутствие необструктивного коронарного атеро‑
склероза, определенного с  помощью компьютерной 
томографии‑ангиографии, предоставляет важную 
прогностическую информацию, которая может 
использоваться при назначении профилактической 
терапии [75]. В  исследовании SCOT‑HEART была 
выявлена значительно меньшая частота достижения 
комбинированной конечной точки сердечно‑сосу‑ 
дис той смерти или нефатального ИМ (2,3 vs. 3,9% 
в  течение 5 лет наблюдения) у  пациентов с  КБС, 
которым была выполнена МСКТ‑коронарография 

ПТВ в зависимости от пола, 
возраста и характера симптомов (табл. 5)

Клиническая вероятность КБС

Уменьшающие вероятность
• Нормальная ЭКГ 
    при нагрузкеa

• Отсутствие коронарного 
    кальция по данным
    компьютерной томографии
    (оценка по Агатстону = 0)а

Увеличивающие вероятность
• Факторы риска ССЗ
    (дислипидемия, СД, АГ, 
    курение, семейный 
    анамнез ССЗ)
• Изменения ЭКГ покоя
    (изменения зубца Q или 
    сегмента ST/зубца T)
• Дисфункция ЛЖ,
    предполагающая КБС
• Изменения на ЭКГ 
    при нагрузкеа

• Подсчет коронарного
    кальция по МСКТ-
    коронарографияа

Рис. 3. Детерминанты клинической вероятности обструктивного заболевания 
коронарных артерий.
Примечание: а — если доступно.
Сокращения: АГ  — артериальная гипертония, КБС  — коронарная болезнь 
сердца, ЛЖ  — левый желудочек, МСКТ  — мультиспиральная компьютерная 
томография-коронарография, ПТВ — предтестов ая вероятность, ССЗ — сер-
дечно-сосудистые заболевания, СД  — сахарный диабет, ЭКГ  — электрокар-
диограмма.  
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КА в  дополнение к  рутинной диагностике, которая 
состояла в основном из стресс‑ЭКГ [6]. Другие про‑
спективные рандомизированные клинические иссле‑
дования (РКИ) показали, что диагностическое обсле‑
дование с  использованием МСКТ‑коронарографии 
ассоциировано со сходными клиническими исходами 
при функциональных методах визуализации у паци‑
ентов с подозрением на КБС [4, 6, 76]. У пациентов 
с  распространенной КБС оба метода диагностики: 
МСКТ‑коронарография с определением ФРК и КАГ 
с  определением ФРК равнозначны при принятии 
терапевтических решений и  определения показаний 
для реваскуляризации [77].

3.1.5.3. Роль нагрузочной ЭКГ
Стресс‑ЭКГ (ЭКГ при нагрузке) имеет низкую 

диагностическую эффективность по  сравнению 
с  диагностическими методами визуализации и  огра‑
ниченную возможность для исключения или под‑
тверждения обструктивной КБС [73]. После выхода 
предыдущей версии данных Рекомендаций были 
проведены РКИ, в  которых сравнивались эффекты 
клинических исходов разных диагностических стра‑
тегий, основанных на стресс‑ЭКГ и на методах визу‑
ализации [6, 78, 79]. Эти исследования показали, что 
добавление в  диагностическую стратегию МСКТ‑
коронарографии [5, 6, 78, 80] или метода функцио‑
нальной визуализации миокарда [79] позволяет уточ‑
нить диагноз, определить профилактическую страте‑
гию и  дальнейшие вмешательства, и  потенциально 
снижает риск возникновения ИМ по  сравнению 
с  проведением только стресс‑ЭКГ. Некоторые, хотя 
и не все, регистры также показали аналогичные пре‑
имущества в отношении использования визуализиру‑
ющих методик у пациентов в реальной клинической 
практике [81, 82]. Поэтому в  настоящих Рекоменда‑
циях в качестве первоначального метода для диагно‑
стики обструктивной КБС рекомендовано использо‑
вание функциональных визуализирующих методик 
вместо стресс‑ЭКГ. 

При недоступности методов визуализации для 
диагностики обструктивной КБС в  качестве альтер‑
нативы может использоваться только стресс‑ЭКГ, 
с  учетом риска ложноотрицательных и  ложнополо‑
жительных результатов теста [73, 83]. Стресс‑ЭКГ 
не  имеет диагностической ценности у  пациентов 
с изменениями на ЭКГ, которые препятствуют интер‑
претации изменений сегмента ST во время нагрузки 
(т. е. БЛНПГ, ритм экстрасистолии, синдром Вольфа‑
Паркинсона‑Уайта, депрессия сегмента ST ≥0,1 мВ 
на ЭКГ покоя или у пациентов, которые принимают 
препараты наперстянки). Стресс‑ЭКГ помимо выяв‑
ляемых изменений на ЭКГ и прогноза, предоставляет 
дополнительную клинически полезную информа‑
цию. Поэтому, проведение стресс‑ЭКГ может быть 
рассмотрено у  отдельных пациентов, в  качестве 

дополнения к клинической оценке симптомов, изме‑
нений сегмента ST, толерантности к  физической 
нагрузке, аритмии, реакции артериального давления 
(АД) и риска события.

3.1.5.4. Выбор диагностических тестов
Для установления диагноза обструктивной КБС 

можно использовать функциональные или анатоми‑
ческие методы исследования. Краткое изложение 
основных диагностических стратегий показано 
на рисунке 4. Для принятия решения о реваскуляри‑
зации необходима информация как об анатомии, так 
и о степени ишемии.

3.1.5.5. Влияние клинической вероятности КБС на выбор 
диагностического теста

Каждый неинвазивный диагностический тест 
имеет определенный диапазон клинической вероят‑
ности обструктивной КБС, в  котором польза от  его 
применения максимальна. Коэффициенты вероят‑
ности тестов представляют собой полезные парамет‑ 
ры, позволяющие правильно классифицировать па‑ 
циентов и  которые могут использоваться для облег‑
чения выбора наиболее правильного теста у  любого 
конкретного пациента [73, 84]. Учитывая клиниче‑
скую вероятность обструктивной КБС и коэффици‑
ент вероятности конкретного теста, можно оценить 
посттестовую вероятность обструктивной КБС после 
проведения данного теста. Используя этот подход, 
можно оценить оптимальные диапазоны клиниче‑
ской вероятности для каждого теста, при которых 
они могут реклассифицировать пациентов с  проме‑
жуточной вероятностью КБС до низкой или высокой 
постестовой вероятности КБС (рис. 5) [73].

МСКТ‑коронарография является предпочтитель‑
ным методом диагностики у пациентов с более низ‑
ким диапазоном клинической вероятности КБС, 
отсутствием предшествующего анамнеза по  КБС 
и  характеристиками, обеспечивающими высокую 
вероятностью хорошего качества изображения. Она 
выявляет субклинический коронарный атеросклероз, 
но также может точно исключить как анатомически, 
так и  функционально значимую КБС (рис. 5). Она 
имеет более высокую точность, когда обследованию 
подвергаются пациенты из популяции с низкой кли‑
нической вероятностью КБС [85]. До  настоящего 
времени исследования, оценивающие исходы после 
коронарной МСКТ‑коронарографии, в  основном 
включали в  себя пациентов с  низкой клинической 
вероятностью КБС [4, 5].

Неинвазивные функциональные тесты для выяв‑
ления ишемии, как правило, обладают большей под‑
тверждающей силой. В  исследованиях тесты функ‑ 
цио нальной визуализации были связаны с меньшим 
количеством направлений для последующей КАГ 
по  сравнению с  диагностической стратегией, осно‑



137

ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯ

137

КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

ванной на  анатомической визуализации [55, 76, 86]. 
У  большинства пациентов, прежде чем принимать 
решение о  реваскуляризации, проводится функцио‑
нальная оценка значимости степени ишемии (неин‑
вазивная или инвазивная). Следовательно, неинва‑
зивные методы функциональной оценки могут быть 
предпочтительными у пациентов, находящихся в диа‑
пазоне высокой клинической вероятности КБС, если 
реваскуляризация возможна или у  пациента уже ра‑ 
нее была диагностирована КБС.

У пациентов, у  которых подозревается КБС, 
но которые имеют очень низкую клиническую веро‑
ятность (≤5%) КБС, следует исключить другие сер‑
дечные причины болей в грудной клетке скорректи‑
ровать их факторы ССР, основываясь на  шкалах 
по  оценке риска. У  пациентов с  повторяющимися, 
неспровоцированными физическими нагрузками 
ангинальными приступами, возникающими в основ‑
ном в  покое, должна подозреваться, диагностиро‑
ваться и  надлежащим образом лечиться вазоспасти‑
ческая стенокардия (см. раздел 6).

Выбор неинвазивного метода диагностики поми‑ 
мо клинической вероятности и точности метода дол‑
жен основываться на  характеристиках пациента, 
опыта применения и доступности тестов. Некоторые 
диагностические тесты могут быть более предпочти‑
тельными у  определенных групп пациентов. Напри‑
мер, качество изображений при МСКТ‑коронарогра‑
фия будет диагностически незначимым на  фоне 
аритмии даже при наличии обширной кальцифика‑
ции КА; таким образом, это исследование не  реко‑
мендуется для данной категории пациентов [85]. 
Стресс‑ЭхоКГ или визуализация перфузии при 
ОФЭКТ могут проводиться с физической нагрузкой, 
что может быть предпочтительным, если при этом 
есть возможность получить важную дополнительную 
информацию (толерантность к физической нагрузке 
или реакцию сердечного ритма на  физическую 
нагрузку). ЭКГ с нагрузкой (стресс‑ЭКГ) не исполь‑
зуется для диагностических целей при наличии изме‑
нений на  ЭКГ, которые препятствуют выявлению. 
При выборе диагностического теста для данного 

Неинвазивные 
методы 

диагностики 
ишемии

Рассматриваются предпочтительно, если:
 Высокая клиническая вероятность
 Возможна реваскуляризация
 Метод доступен и есть опыт применения
Необходима оценка жизнеспособности

Рассматриваются предпочтительно, если:
 Высокая клиническая вероятность

и выраженные симптомы, рефрактерность 
к медикаментозной терапии 
Стенокардия высокого функционального
класса и клиническая оценка (включая 
стресс-ЭКГ) указывает на высокий риск 
развития сердечно-сосудистых событий
Дисфункция ЛЖ, предполагающая 
наличие КБС

Рассматриваются 
предпочтительно, если:

 

Низкая клиническая 
вероятность
Предполагается получение 
изображения высокого 
качества благодаря 
характеристикам пациента
Метод доступен и имеется 
опыт применения
 Требуетсяинформация 
о наличии атеросклероза
 Нет анамнеза по КБС

КАГ

Реваскуляризация

МСКТ-
коронарография

Медикаментозная
терапияb

Медикаментозная
терапияb

Функциональная
оценка

Сохраняющиеся
симптомыa

Стеноз >90% 
или доказанная связь 
с ишемией миокарда

Рис. 4. Основные диагностические стратегии у сиптомных пациентов с подозрением на обструктивную КБС. 
Примечания: в зависимости от клинической ситуации и состояния системы здравоохранения обследование пациента может начинаться с одного из трех вари-
антов: неинвазивные методы диагностики, МСКТ-коронарография или КАГ. В результате каждого из вариантов собирается информация, как функционального, 
так и  анатомического характера, необходимая для определения подходящих диагностических и  терапевтических стратегий. Модификация факторов риска 
должна быть предпринята у всех пациентов. а — включая микрососудистую стенокардию, b — антиангинальные препараты и/или модификация факторов риска.
Сокращения: КАГ — коронароангиография, КБС — коронарная болезнь сердца, ЛЖ — левый желудочек, МСКТ — мультиспиральная компьютерная томография-
коронарография, ЭКГ — электрокардиограмма.  
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конкретного пациента необходимо оценить соотно‑
шение преимуществ данной методики с возможными 
рисками [87]. Например, необходимо принимать 
во внимание воздействие ионизирующего излучения 
при проведении коронарной МСКТ‑коронарогра‑
фии и  перфузионных методов исследований, осо‑
бенно у  молодых людей [87]. Безусловно, следует 
помнить о противопоказаниях к фармакологическим 
препаратам, использующимся при проведении стрес‑
совых тестов и  контрастным веществам (йод‑содер‑
жащие контрастные вещества и  хелаты на  основе 
гадолиния). При условии надлежащего применения 
методов исследования, клиническая выгода от полу‑
ченного в  результате его проведения точного диа‑
гноза и последующей терапии превысит прогнозиру‑
емые риски самого исследования [87].

3.1.5.6. Инвазивные методы исследования
В диагностических целях КАГ применяется толь‑ 

ко у пациентов с подозрением на КБС и в случаях, 
когда неинвазивные методы не дали оснований для 
точного диагноза, а также в исключительных случа‑ 

ях у  пациентов определенных профессий [88]. Тем 
не менее, КАГ может быть показана, если при неин‑
вазивных методах исследования с  высокой вероят‑
ностью возможно выявление показаний для ревас‑
куляризации [88].

У пациентов с  высокой клинической вероят‑
ностью КБС и при наличии симптомов, не уменьша‑
ющихся на  фоне медикаментозной терапии или 
с  типичной стенокардией высокого функциональ‑
ного класса, а также когда первоначальная клиниче‑
ская оценка указывает на высокий риск возникнове‑
ния ССС, может быть рассмотрено проведение КАГ 
без предшествующих неинвазивных исследований 
для выявления поражений артерий, потенциально 
подходящих для реваскуляризации (рис. 4). Инвазив‑
ная функциональная оценка степени стеноза должна 
дополнять КАГ, особенно у пациентов со стенозами 
50‑90% или многососудистым поражением, учитывая 
частое несоответствие между ангиографической 
и  гемодинамической степенью тяжести коронарных 
стенозов [89‑91]. Показано, что систематическая 
интеграция КАГ и  определения ФРК приводит 

Рис. 5. Диапазоны клинической вероятности, при которых данный тест может подтверждать (красное) или исключать (зеленое) обструктивное заболевание 
коронарной артерии. (A) Эталонный стандарт — анатомическая оценка с использованием коронарной ангиографии. (B) Эталонный стандарт — функциональная 
оценка с использованием определения фракционного резерва кровотока. Обратите внимание на (B), что данные, полученные с помощью стресс- ЭхоКГ и ОФЭКТ 
более ограничены, чем при использовании других методов [73]. Вертикальными короткими линиями отмечены средние значения и их 95% доверительные интер-
валы. Рисунок адаптирован из Knuuti et al. [73].
Сокращения: КАГ — коронарная ангиография, КБС — коронарная болезнь сердца, МРТ — магнитно-резонансная томография сердца, МСКТ — мультиспираль-
ная компьютерная томография-коронарография, ОФЭКТ — однофотонная эмиссионная компьютерная томография, ПЭТ — позитронно-эмиссионная томогра-
фия, ФРК — фракционный резерв кровотока, ЭКГ — электрокардиограмма, ЭхоКГ — эхокардиография.  

Результат

Стресс-ЭКГ

МСКТ-коронарография

Стресс-МРТ

ОФЭКТ

Стресс-ЭхоКГ

ПЭТ

A

Результат

КАГ

МСКТ-коронарография

Стресс-МРТ

ОФЭКТ

Диапазон клинической вероятности, 
где тест может подтвердить КБС 
(посттестовая вероятность превысит 85%)

Диапазон клинической вероятности, 
где тест может исключить КБС 
(посттестовая вероятность будет ниже 15%)

ПЭТ

BКлиническая вероятность обнаружения
значимой КБС на КАГ

0%

%58%51

100%50%

Клиническая вероятность обнаружения 
значимого показателя ФРК

при обструктивной КБС

0%

%58%51

100%50%
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к изменению в стратегиях ведения 30‑50% пациентов, 
которым проводится плановая КАГ [92, 93]. Мето‑
дики проведения КАГ значительно улучшились, что 
привело к снижению частоты осложнений и быстрой 
выписке пациентов, особенно при применении луче‑
вого доступа [94]. Общая частота серьезных осложне‑
ний, возникающих при рутинной диагностической 
катетеризации бедренной артерии (главным образом 
это кровотечения, требующие переливания крови), 
все еще составляет 0,5‑2% [95]. Общая частота смерти, 
ИМ или инсульта составляет 0,1‑0,2% [96]. КАГ 

не  следует проводить пациентам со  стенокардией, 
которые отказываются от  инвазивных процедур, 
не  настроены на  реваскуляризацию, которым 
не предполагается проведение чрескожного коронар‑
ного вмешательства (ЧКВ) или коронарного шунти‑
рования (КШ) в будущем, или же у которых предпо‑
лагается, что реваскуляризация не улучшит функцио‑
нальное состояние или КЖ. Внутрикоронарные 
методики диагностической оценки коронарной ана‑
томии кратко рассматриваются в  Дополнительных 
данных.

Использование визуализирующих методов  
при первоначальной диагностике симптомных пациентов с подозрением на КБС

Рекомендации Классa Уровеньb

Неинвазивная функциональная визуализация миокардиальной ишемиис или МСКТ-коронарография рекомендуется в качестве 
первоначального метода диагностики КБС у симптомных пациентов, у которых обструктивная КБС не может быть исключена  
на основании клинической оценки [4, 5, 55, 73, 78-80].

I B

Рекомендуется, чтобы выбор исходного неинвазивного диагностического теста был сделан на основе клинической вероятности 
КБС и других характеристик пациента, которые влияют на возможностьd проведения теста; а также локальный опыт применения 
и доступность теста.

I C

Рекомендуются методы функциональной визуализации ишемии миокарда, если МСКТ-коронарография не подтвердила наличие КБС 
с определенной точностью [4, 55, 73].

I B

КАГ рекомендуется в качестве альтернативного метода для диагностики КБС у пациентов с высокой клинической вероятностью, 
тяжелыми симптомами, невосприимчивыми к медикаментозной терапии или типичной стенокардией высокого функционального 
класса и клинической оценкой, которая указывает на высокий риск развития ССС. Инвазивная функциональная оценка должна быть 
доступной и использоваться для оценки степени стенозов до реваскуляризации (исключение — высокая степень стеноза >90% 
в диаметре) [71, 72, 74].

I B

КАГ с возможностью инвазивной функциональной оценки кровотока должна быть рассмотрена для подтверждения КБС у пациентов 
с неопределенным диагнозом при неинвазивном исследовании [71, 72].

IIa B

МСКТ-коронарография должна быть рассмотрена как альтернатива КАГ, если результаты другого неинвазивного теста являются 
двусмысленными или не представляют диагностической ценности.

IIa C

МСКТ-коронарография не рекомендуется при значительной коронарной кальцификации, нерегулярном сердечном ритме, 
выраженном ожирении, невозможности выполнять команды по задержке дыхания или любых других условиях, делающих получение 
изображения хорошего качества маловероятным.

III C

Подсчет коронарного кальция с помощью компьютерной томографии не рекомендуется для выявления лиц с обструктивной КБС. III C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности, с — стресс-ЭхоКГ, стресс-МРТ, ОФЭКТ или ПЭТ, d — характеристики, определяющие спо-
собность выполнять упражнения, вероятность хорошего качества изображения, ожидаемое облучение и риски или противопоказания.
Сокращения: КАГ — коронароангиография, КБС — коронарная болезнь серд ца, МСКТ-коронарография — мультиспиральная компьютерная томография-коро-
нарография, ССС — сердечно-сосудистые события.

Использование стресс-ЭКГ на начальном диагностическом этапе  
ведения пациентов с подозрением на КБС

Рекомендации Классa Уровеньb

Стресс-ЭКГ рекомендуется для оценки толерантности к физической нагрузке, симптомов, аритмии, реакции АД и рисков ССС 
у отдельных групп пациентовc.

I C

Стресс-ЭКГ может быть рассмотрена как альтернативный метод для подтверждения или исключения КБС, когда неинвазивные методы 
визуализации не доступны [73, 83].

IIb B

Стресс-ЭКГ можно быть рассмотрена для оценки контроля симптомов и ишемии у пациентов, получающих терапию. IIb C
Стресс-ЭКГ не рекомендуется для диагностических целей у пациентов с депрессией сегмента ST ≥0,1 мВ на ЭКГ покоя  
или у пациентов, получающих препараты наперстянки.

III C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности, с — когда эта информация окажет влияние на диагностическую стратегию или ведение 
пациента.
Сокращения: АД — артериальное давление, ССС — сердечно-сосудистые события, ЭКГ — электрокардиограмма.
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3.1.6. Этап 6: Оценка риска событий
Оценка риска событий рекомендована каждому 

пациенту с подозрением на КБС или с недавно диа‑
гностированным КБС, поскольку это оказывает 
существенное влияние на принятие терапевтических 
решений. Осуществление стратификации риска 
помогает выявить пациентов с высоким риском собы‑
тий, которые могут получить пользу от реваскуляри‑
зации миокарда наряду с  уменьшением симптомов. 
Стратификация риска событий обычно основана 
на  показателях, используемых для постановки диа‑
гноза КБС. Всем пациентам следует проводить 
оценку риска ССС, используя при этом клинические 
показатели, определение функции ЛЖ с  помощью 
ЭхоКГ в  покое и,  в  большинстве случаев, применяя 

неинвазивные методы оценки ишемии миокарда или 
определения анатомии КА. Хотя диагностическая 
ценность ЭКГ при физической нагрузке ограничена 
[73], появление на  ЭКГ депрессии сегмента ST при 
небольшой физической нагрузке в сочетании с сим‑
птомами стенокардии или одышкой, выявление низ‑
кой толерантности к физической нагрузке, желудоч‑
ковой экстрасистолии или аритмии, а также аномаль‑
ная реакция АД являются маркерами высокого риска 
сердечной смертности [97‑100]. Пациенты с  типич‑
ной стенокардией напряжения и систолической дис‑
функцией ЛЖ, являющейся признаком КБС, также 
имеют высокий риск сердечной смертности [101]. 
КАГ для стратификации риска может быть использо‑
вана только у ограниченной группы пациентов, а при 

Таблица 6
Определение высокого уровня событий при различных методах исследования  

у пациентов с установленным ХКСa [102-104]

ЭКГ с нагрузкой Смертность от сердечно-сосудистых заболеваний >3% в год по шкале Duke Treadmill
ОФЭКТ или ПЭТ перфузионная томография Площадь ишемии ≥10% миокарда левого желудочка
Стресс-ЭхоКГ Гипокинез или акинез ≥3 из 16 сегментов при стресс-индуцированном тесте
МРТ сердца Дефект перфузии ≥2 из 16 сегментов при стрессе-тесте или ≥3 дисфункциональных сегментов при пробе 

с добутамином 
МСКТ-коронарография или КАГ Трехсосудистое поражение с проксимальным стенозом, поражение ствола ЛКА или проксимальное 

поражение передней нисходящей артерии
Инвазивное функциональное тестирование ФРК ≤0,8, МРК ≤0,89

Примечание: a — подробные объяснения см. в разделе Дополнительные данные.
Сокращения: КАГ  — коронарная ангиография, ЛКА  — левая коронарная артерия, МРК  — моментальный резерв кровотока, МРТ  — магнитно-резонансная 
томография сердца, МСКТ — мультиспиральная компьютерная томография-коронарография, ОФЭКТ — однофотонная эмиссионная компьютерная томография, 
ПЭТ — позитронно-эмиссионная томография, ФРК — фракционный резерв кровотока, ЭКГ — электрокардиограмма, ЭхоКГ — эхокардиография.  
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Рис. 6. Сравнение оценок риска у  бессимптомных здоровых лиц (первичная профилактика) и  пациентов с  подтвержденным ХКС (вторичная профилактика).
Примечание: обратите внимание, что у пациентов без симптомов (левая панель) SCORE оценивает 10-летнюю сердечно-сосудистую смертность, а у пациентов 
с симптомами (правая панель) оценивается сердечная смертность за год. 
Сокращения: ХКС — хронические коронарные синдромы, SCORE — систематическая оценка коронарного риска.
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необходимости может потребоваться дополнительная 
оценка ФРК (рис. 4). Оценка риска у пациентов с СН 
и дисфункцией ЛЖ, а также у бессимптомных паци‑
ентов с диагностированной КБС и пациентов с реци‑
дивирующими симптомами после предыдущего 
коронарного вмешательства обсуждается в  разде‑
лах 4 и 5.

3.1.6.1. Определение уровней риска
У пациентов с установленным ХКС риск ежегод‑

ной сердечной смертности используется для описа‑
ния риска событий. Как и  в  предыдущей версии 
Рекомендаций [60], высоким уровнем риска сердеч‑
ной смертности считается >3% в год, а низким уров‑
нем  — <1% в  год. Определение высокого уровня 
риска событий, основанное на  результатах диагно‑

стических тестов пациентов с симптомами или паци‑
ентов с установленным ХКС, приведено в таблице 6. 

Следует отметить, что данная оценка уровня риска 
отличается от оценки риска по шкале SCORE, приме‑
нимой для бессимптомных пациентов без СД (см. 
раздел 7). Шкала SCORE определяет 10‑летнюю 
смертность от ССЗ у бессимптомных пациентов. Раз‑
личия в  этих показателях оценки риска и  шкалах 
представлены на рисунке 6. Данные разных методов 
оценки, результаты которых соответствуют высокому 
риску событий, представлены в  таблице 6 и  более 
подробно обсуждаются в  Дополнительных данных 
(разделы 1.1 и 1.2) [102‑104]. Для всех неинвазивных 
тестов, представленных в  таблице 6, нормальный 
результат теста соответствует низкому уровню риска 
событий [105].

Рекомендации по оценке риска

Рекомендации Классa Уровеньb

Рекомендуется стратификация риска на основании клинических данных и результатов диагностических тестов, первоначально 
использованных для диагностики КБС [6, 75, 102, 103].

I B

ЭхоКГ в состоянии покоя рекомендуется для оценки функции ЛЖ у всех пациентов с подозрением на КБС. I C
Стратификация риска, предпочтительно с использованием методов стресс-визуализации или МСКТ-коронарографии (если эти 
методы разрешены локально и доступны), или в качестве альтернативы — ЭКГ с нагрузкой (если могут быть выполнены и на ЭКГ 
можно выявить ишемические изменения), рекомендуется пациентам с подозрением или недавно установленным диагнозом КБС  
[6, 75, 102, 106].

I B

Пациентам с высоким уровнем риска по клиническим проявлениям рекомендуется применение КАГ в сочетании с инвазивным 
физиологическим исследованием (ФРК) для стратификации сердечно-сосудистого риска, особенно если нет адекватного ответа 
на медикаментозное лечение и для улучшения прогноза рассматривается реваскуляризация миокарда [104, 107].

I A

Пациентам с минимальными симптомами или без симптомов, принимающим медикаментозную терапию, рекомендуется проведение 
КАГ с инвазивным физиологическим исследованием (ФРК/МРК), когда неинвазивная стратификация риска указывает на высокий 
уровень риска и для улучшения прогноза рассматривается реваскуляризация миокарда [104, 107].

I A

КАГ с инвазивным физиологическим исследованием (ФРК) должна быть рассмотрена как метод для стратификации риска у пациентов 
с неубедительными или противоречивыми результатами неинвазивного тестирования [74].

IIa B

Если МСКТ-коронарография доступна для стратификации риска, то дополнительная стресс-визуализация должна быть выполнена 
до направления пациента с небольшими симптомами/без симптомов на КАГ [108, 109].

IIa B

ЭхоКГ-оценка глобальной продольной деформации дает дополнительную информацию о ФВ ЛЖ и может использоваться для оценки 
уровня риска при ФВ ЛЖ >35% [110, 114].

IIb B

Внутрисосудистое ультразвуковое исследование может быть рассмотрено для стратификации риска у пациентов со стенозом средней 
степени ствола ЛКА [115, 116].

IIb B

КАГ не рекомендуется как единственный метод оценки стратификации риска. III C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: КАГ  — коронароангиография, КБС  — коронарная болезнь сердца, ЛЖ  — левый желудочек, ЛКА  — левая коронарная артерия, МСКТ-
коронарография — мультиспиральная компьютерная томография-коронарография, ФВ ЛЖ — фракция выброса ЛЖ, ФРК — фракционный резерв кровотока, 
ЭКГ — электрокардиограмма, ЭхоКГ — эхокардиография, МРК — моментальный резерв кровотока.

3.2. Образ жизни
3.2.1. Общие принципы ведения пациентов с КБС

Ведение пациентов с  ХКС направлено на  умень‑
шение симптомов и улучшение прогноза с помощью 
соответствующих лекарств и  вмешательств, а  также 
для контроля ФР, включая образ жизни. Оптималь‑
ная медикаментозная терапия в  исследовании 
COURAGE включала пропаганду приверженности 
лечению, консультирование медсестрами по измене‑
нию образа жизни и управлению ФР [117]. Достиже‑
ние оптимального ведения пациентов может быть 

достигнуто с  помощью мультидисциплинарного ко‑ 
мандного подхода, что может обеспечить индивиду‑
альную и гибкую поддержку пациентов. 

Данные, представляемые пациентами, могут со‑ 
держать соответствующую систематизированную ин‑ 
формацию о  симптомах, функциональном состоя‑ 
нии и проблемах пациентов. Все чаще в здравоохра‑
нении учитывается информация, предоставляемая 
самими пациентами (самоконтроль). Было показано, 
что ее использование улучшает клиническую помощь, 
налаживание контакта с  пациентом (включая чув‑
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ствительных людей), экономит время на  консульта‑
циях и повышает удовлетворенность пациентов [118].

3.2.2. Модификация образа жизни и контроль ФР
Внедрение здорового образа жизни снижает риск 

повторных ССС и  смертности и  является дополне‑
нием к  соответствующей терапии при вторичной 
профилактике. Рекомендации по ведению здорового 
образа жизни и  воздействиях более подробно опи‑
саны в  Рекомендациях ESC 2016 по  профилактике 
ССЗ в клинической практике [15]. Образ жизни важен 
и внедрение здоровых факторов образа жизни (вклю‑
чая отказ от  курения, рекомендации по  физической 
активности, здоровой диете и поддержание нормаль‑
ного веса; см.  табл. 7) значительно снижает риск 
последующих ССС и  смерти, в  т. ч.  при проведении 
вторичной профилактики и  после инвазивных вме‑
шательств [119‑122]. Преимущества очевидны уже 
через 6 мес. после индексного события [119].

Первичное медицинское звено играет важную 
роль в  профилактике. В  кластерном РКИ 
EUROACTION было продемонстрировано, что про‑
грамма первичной медицинской помощи с участием 
координации со  стороны медсестер была более 
эффективной в достижении целей в отношении здо‑
рового образа жизни и  снижения ФР, чем обычная 
медицинская помощь [123]. В другом РКИ в Нидер‑
ландах было показано, что работа медсестры в отно‑
шении снижения ССР так же эффективна, как работа 
врача общей практики [123].

3.2.2.1. Курение
Отказ от  курения улучшает прогноз у  пациентов 

с  ХКС, в  т. ч.  приводит к  снижению смертности 
на 36% для тех, кто бросил курить [124]. Меры, спо‑
собствующие прекращению курения, включают 
краткие советы, консультации и  коррекцию поведе‑
ния, а  также фармакологическую терапию, включая 
заменители никотина. Пациентам также следует 
избегать пассивного курения. 

Краткая консультация при отсутствии активного 
лечения удваивает вероятность прекращения куре‑

ния в  краткосрочной перспективе, но  более интен‑
сивное консультирование и поддержка (консультация 
по коррекции поведения, телефонная поддержка или 
меры самопомощи) более эффективны, чем краткое 
консультирование, особенно если продолжать их >1 
мес. [125, 126]. Все формы никотин‑замещающей 
терапии (бупропион и  варениклин) более эффек‑
тивны для ускорения прекращения курения и сочета‑
ние поведенческих и  фармакологических подходов 
является более эффективным и  настоятельно реко‑
мендуется [125]. Мета‑анализ 63 клинических иссле‑
дований (включая восемь исследований с  пациен‑
тами с ССЗ) не выявил увеличения больших неблаго‑
приятных ССС, связанных с никотин‑заместительной 
терапией бупропионом или варениклином [127]. 
Назначение никотин‑заместительной терапии было 
связано с  небольшими ССС, такими как аритмии 
и стенокардия, и бупропион, по‑видимому, оказывал 
защитное действие в  отношении больших неблаго‑
приятных ССС [127]. Использование электронных 
сигарет считается менее вредной альтернативой 
обычным сигаретам, но  они не  безвредны. Более 
новые устройства могут содержать большее количе‑
ство никотина, но  электронные сигареты выделяют 
и другие компоненты, такие как карбонилы, мелкие 
и ультрадисперсные частицы [128]. Предыдущие сис‑
тематические обзоры обнаружили очень ограничен‑
ные и  неполные доказательства того, что электрон‑
ные сигареты (в первую очередь устройства первого 
поколения) полезны для прекращения курения 
по  сравнению с  плацебо или никотин‑замещающей 
терапией. Недавнее крупное клиническое исследова‑
ние показало, что электронные сигареты более 
эффективны, чем никотин‑заместительная терапия 
для прекращения курения [129‑133]. В этом РКИ уча‑
ствовало 886 курильщиков, 1 год полного отказа 
от  курения обычных сигарет был достигнут у  18% 
обследуемых, которые использовали электронные 
сигареты, по  сравнению с  9,9% находившихся 
на никотин‑заместительной терапии (относительный 
риск 1,83; 95% доверительный интервал (ДИ) 1,30‑
2,58; Р<0,001) [133]. 

Таблица 7
Рекомендации по изменению образу жизни для пациентов с ХКС

Фактор образа жизни

Отказ от курения Используйте фармакологические и поведенческие стратегии, чтобы помочь пациентам бросить курить. Следует избегать 
пассивного курения.

Здоровая диета Диета с высоким содержанием овощей, фруктов и цельнозерновых продуктов. Ограничьте количество насыщенных жиров 
до <10% от общего потребления. Ограничьте потребление алкоголя до <100 г/нед. или 15 г/день.

Физическая активность 30-60 мин умеренной физической активности большинство дней, но даже нерегулярная активность полезна.
Здоровый вес Достижение и поддержание здорового веса (<25 кг/м2) или снижение веса за счет рекомендуемого потребления калорий 

и увеличения физической активности.
Другое Прием прописанных лекарств. Сексуальная активность является низким риском для стабильных пациентов, не имеющих 

симптомов при низких или умеренных уровнях физической активности.
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При клинических беседах с  курильщиками врачи 
должны следовать принципу “Five As” (5 шагов): спра‑
шивать о курении, советовать бросить курить, оцени‑
вать готовность бросить курить, помогать с прекраще‑
нием курения (фармакологическая поддержка и  на‑
правление на поведенческое консультирование) и ор‑ 
ганизовывать последующее наблюдение (рис. 7).

3.2.2.2. Диета и алкоголь
Нездоровая диета вносит основной вклад в разви‑

тие КБС и ее прогрессирование. Было показано, что 
изменения в  структуре питания у  пациентов с  ХКС 
приводит к  снижению смертности и  уменьшению 
ССС [134] (рекомендуемые характеристики диеты 
подробно описаны в таблице 8).

Рекомендуется средиземноморская диета с  высо‑
ким содержанием фруктов, овощей, бобовых, клет‑
чатки, полиненасыщенных жиров, орехов и  рыбы, 
избегая или ограничивая рафинированные углеводы, 
красное мясо, молочные продукты и  насыщенные 
жиры [135‑138]. Хотя небольшое или умеренное упо‑
требление алкоголя (1‑2 дринка в  день) не  увеличи‑
вает риск возникновения ИМ, потребление >100  г 
в  неделю ассоциировано с  высокой смертностью 
от всех причин и сердечно‑сосудистой смертностью, 
что продемонстрировано в  большом метаанализе 
[139]. Анализ The Global Burden of Disease 1990‑2016 
показал, что нулевое потребление алкоголя сводит 
к минимуму риск смерти и инвалидности [140].

3.2.2.3. Изменение веса
В популяционном исследовании риск возникно‑

вения сердечно‑сосудистой заболеваемости и смерт‑

ности в течение всей жизни были выше у лиц с избы‑
точным весом или ожирением, по  сравнению с  ли‑ 
цами с  нормальным ИМТ (20‑25  кг/м2). Ожирение 
влияет на продолжительность жизни, укорачивая ее, 
а  избыточный вес связан с  развитием ССЗ в  более 
раннем возрасте [143]. Окружность талии является 
маркером центрального ожирения и  тесно связана 
с  развитием ССЗ и  СД. Рекомендуемая окружность 
талии: ≤94  см для мужчин (<90  см для мужчин 
из Южной Азии и Азии) и ≤80 см для женщин.

У пациентов с  КБС намеренное снижение веса 
значительно способствует снижению риска неблаго‑
приятных клинических исходов [144]. Хотя было 
много споров относительно преимущества диет 
с низким содержанием жиров или углеводов, Gardner 
и et al. [145] в своих исследованиях подтвердили оди‑
наковое снижение веса и  равные преимущества для 
пациентов, находящихся как на здоровой диете с низ‑
ким содержанием жиров, так и  на  низкоуглеводной 
диете. Данное исследование проводилось без учета 
генотипа пациентов и  базовой секреции инсулина. 
Для контроля и  поддержания здорового веса (ИМТ 
<25 кг/м2) рекомендуются здоровая диета и увеличе‑
ние физической активности.

3.2.2.4. Физическая активность
Физические упражнения были названы “полипи‑

люлями” из‑за их многочисленных полезных эффек‑
тов и  положительного влияния на  факторы ССР 
и  физиологию сердечно‑сосудистой системы [146, 
147]. Физические упражнения уменьшают симптомы 
стенокардии за  счет улучшения доставки кислорода 
к  миокарду. Увеличение физической активности 

“Assist”
Оказать 
помощь

в прекращении
курения

“Assess”
Оценить

готовность
бросить
курить

“Advise”
Дать совет

бросить
курить

“Arrange”
Организовать

контроль

“Ask”
Спросить
о курении

5 шагов

5 «А»

Таблица 8
Характеристики здорового питания  

[134, 137, 141, 142]

Характеристики

Увеличение потребления фруктов и овощей (≥200 г каждый день).

35-45 г клетчатки в день, желательно из цельного зерна.

Умеренное потребление орехов (30 г в день, без соли).

1-2 порции рыбы в неделю (одна порция из жирной рыбы).

Постное мясо, нежирные молочные продукты и жидкие растительные 
масла.

Насыщенные жиры должны составлять менее 10% от общего потребления 
энергии; заменить их на полиненасыщенные жиры.

Как можно меньше употреблять транс-ненасыщенные жиры, 
предпочтительно не употреблять их из обработанных пищевых продуктов 
и их потребление должно быть <1% от общего потребления энергии.

≤5-6 г соли в день.

Если употребляете алкоголь, рекомендуется ограничить потребление 
до ≤100 г/нед. или <15 г/день.

Избегайте энергетически насыщенных продуктов, таких как сладкие 
безалкогольные напитки.

Рис 7. “5 A” (5 шагов) для прекращения курения.
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является независимым предиктором увеличения 
выживаемости среди мужчин и женщин с ХКС, даже 
среди тех, кто строго придерживается научно‑обо‑
снованной терапии [122, 147, 148].

Увеличение пикового потребления кислорода 
на  каждый 1 мл/кг/мин ассоциировалось со  сниже‑
нием риска сердечно‑сосудистой смертности и смерти 
от  всех причин у  женщин и  мужчин на  14‑17% [122].

Рекомендации по  физической активности для 
пациентов с ХКС: 30‑60 мин аэробных нагрузок сред‑
ней интенсивности ≥5 дней в нед. [147]. Даже нерегу‑
лярная физическая активность, которая осуществля‑
ется в  свободное время, снижает риск смертности 
у пациентов, которые ранее вели сидячий образ жизни 
[149] и увеличение физической активности [150] свя‑
зано со снижением сердечно‑сосудистой смертности. 
Пациенты, которые вели малоподвижный образ жизни 
нуждаются в  поддержке, чтобы выполнять упражне‑
ния до  30‑60 мин в  день. Необходимо заверять их 
в  том, что упражнения полезны, и  обучать тому, как 
поступать, если во время физической активности воз‑
никают симптомы стенокардии. Упражнения с отяго‑
щениями поддерживают мышечную массу и  силу, 
а  аэробные упражнения оказывают благоприятный 
эффект в  отношении чувствительности к  инсулину, 
контролю уровня липидов и уровню АД.

3.2.2.5. Кардиологическая реабилитация
Кардиологическая реабилитация на основе упраж‑

нений последовательно демонстрирует свою эффек‑
тивность в снижении сердечно‑сосудистой смертно‑
сти и  госпитализаций по  сравнению с  отсутствием 
контроля физической активности у пациентов с КБС, 
и  это преимущество сохраняется и  в  современную 
эпоху [151‑153]. В большинстве случаев реабилитаци‑
онные мероприятия проводятся с пациентами после 
острого ИМ или после реваскуляризации, при этом 
от  0 до  24% пациентов в  12 европейских странах 
направляются на  реабилитацию с  диагнозом ХКС 
[154]. Важно, что преимущества кардиологической 
реабилитации проявляются у всех категорий пациен‑
тов [151‑153].

3.2.2.6. Психосоциальные факторы
У пациентов с  заболеваниями сердца риск ухуд‑

шения настроения и появления тревожности в 2 раза 
чаще в  сравнении с  людьми без заболеваний сердца 
[155, 156]. Психосоциальный стресс, депрессия и тре‑
вожность ассоциированы с неблагоприятными исхо‑
дами и затрудняют возможность позитивных измене‑
ний в образе жизни пациентов или уменьшают при‑
верженность к  терапии. Согласно Рекомендациям 
ESC по  профилактике рекомендуется проводить 
оценку факторов психосоциального риска [15]. Кли‑
нические исследования показали, что психологиче‑
ская помощь (например, консультирование и/или 

когнитивно‑поведенческая терапия) и фармакологи‑
ческие вмешательства оказывают благотворное влия‑
ние на депрессию, тревогу и стресс, и способствуют 
снижению сердечной смертности и ССС в сравнении 
с плацебо [157‑159].

3.2.2.7. Факторы окружающей среды
Поллютанты воздуха являются одним из  10 веду‑

щих ФР общей смертности. Воздействие поллютан‑
тов воздуха повышает риск возникновения ИМ, 
а  также госпитализаций и  смерти от  СН, инсульта 
и  аритмий [160]. Пациентам с  ХКС следует избегать 
мест с  интенсивным движением транспорта. Возду‑
хоочистители с  высокоэффективными фильтрами 
твердых частиц (HEPA) снижают загрязнение в поме‑
щении, а  защитные маски для респираторов N95 
показали свою эффективность в  сильно загрязнен‑
ных зонах [160]. Внешний шум также увеличивает 
риск ССЗ [161]. Следует информировать пациентов 
о рисках, связанных с загрязнением воздуха и шумом, 
и поддерживать политику по их снижению.

3.2.2.8. Сексуальная активность
Пациенты с  ХКС часто беспокоятся о  ССР, свя‑

занным с  сексуальной активностью и/или испыты‑
вают сексуальную дисфункцию [162]. Риск внезапной 
смерти или острого ИМ очень низок, особенно когда 
сексуальные отношения с  постоянным партнером 
происходят в привычной обстановке без стресса или 
чрезмерного потребления пищи или алкоголя перед 
этим [163, 164]. Хотя сексуальная активность вре‑
менно повышает риск возникновения ИМ, она явля‑
ется причиной <1% острых ИМ и <1‑1,7% внезапных 
смертей, происходящих во время сексуальной актив‑
ности [164]. Расход энергии во время полового акта, 
как правило, от низкого до умеренного (3‑5 метабо‑
лических эквивалентов). В  качестве эквивалентной 
нагрузки с  точки зрения затраченной энергии часто 
можно рассматривать подъем на  2 лестничных про‑
лета [163, 164]. Регулярная физическая активность 
снижает риск нежелательных явлений во время поло‑
вого акта [165]. Сексуальная дисфункция у пациентов 
с ХКС проявляется в виде снижения либидо и сексу‑
альной активности, а  также эректильной дисфунк‑
ции (которая высоко распространена). Сексуальная 
дисфункция может быть вызвана основным сосудис‑
тым заболеванием, психосоциальными факторами, 
специфическими лекарствами, количеством прини‑
маемых лекарств и  изменениями в  их взаимодей‑
ствиях [166]. Тиазидные диуретики и бета‑блокаторы 
(ББ) (кроме небиволола) могут отрицательно влиять 
на эректильную функцию, но исследования, опубли‑
кованные с  2011г, не  обнаружили устойчивой связи 
между большинством современных сердечно‑
сосудис тых препаратов и  эректильной дисфункцией 
[162, 164, 165]. Ингибиторы фосфодиэстеразы‑5, 
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применяемые для лечения эректильной дисфункции, 
как правило, безопасны для пациентов с ХКС, но не 
должны использоваться у тех, кто принимает нитраты 
[164]. Медицинские работники должны спрашивать 
пациентов об  их сексуальной активности и  предла‑
гать советы и консультации.

3.2.2.9. Приверженность и устойчивость
Приверженность к  изменению образа жизни 

и медикаментозной терапии является сложной зада‑
чей. Систематический обзор эпидемиологических 
исследований показал, что значительная часть паци‑
ентов не соблюдает прием сердечно‑сосудистых пре‑
паратов и что 9% ССС в Европе были связаны с пло‑
хой приверженностью к терапии [167]. По‑видимому, 
для пожилых мужчин с  КБС большая привержен‑
ность к  рекомендуемой медикаментозной терапии 
связана с лучшими клиническими исходами, незави‑
симо от  других состояний [168]. Полипрагмазия 
играет негативную роль в приверженности к лечению 
[169], и  сложность схем приема лекарств является 
причиной несоблюдения режима лечения и  более 
высокой частоты госпитализации [170]. Выписывая 
лекарства, следует отдавать приоритет медикамен‑
там, доказавшим свою эффективность с наивысшим 
уровнем доказанности, и тем, у которых польза мак‑
симальна. Упрощение схем приема лекарств может 
помочь в повышении приверженности лечению. Есть 
данные, говорящие о  преимуществе когнитивных 
образовательных стратегий, обратной связи с  паци‑
ентом посредством электронных устройств, поддерж‑ 
ки со  стороны медсестер. Для пациентов с  сопут‑
ствующими заболеваниями контроль медицинскими 
работниками принимаемых медикаментов может 
быть полезен для сведения к минимуму риска небла‑
гоприятных взаимодействий и упрощения схем при‑
ема лекарств [117, 171‑173].

Содействие изменению образа жизни и  увеличе‑
ние приверженности к приему лекарств должно быть 
частью каждого клинического приема в рамках пер‑
вичной медицинской помощи и  последующего 
наблюдения специалистов. Должна подчеркиваться 
важность этих мероприятий, обеспечиваться воз‑
можность обращаться за  поддержкой в  случае необ‑
ходимости, так же важно поздравлять пациентов с их 
достижениями. Долгосрочная поддержка пациентов 
(интенсивная в  первые 6 мес., затем каждые 6 мес. 
в  течение 3 лет) в  исследовании GOSPEL привела 
к значительному снижению ФР и уменьшению пока‑
зателей по нескольким конечным клиническим точ‑
кам смертности и  заболеваемости [121]. Результаты 
многоцентрового проекта по  демонстрации измене‑
ний в  образе жизни (The Multicenter Lifestyle 
Demonstration Project) показали, что пациенты с ХКС 
могут вносить значительные изменения в свой образ 
жизни и  уменьшать свои ФР, улучшать физическую 

форму, сохраняя при этом изменения в  течение 12 
мес. [174].

3.2.2.10. Вакцинация против гриппа
Ежегодная вакцинация против гриппа может сни‑

зить риск развития острого ИМ у  пациентов с  ХКС 
[175, 176], изменить прогноз у  пациентов с  СН [177] 
и  снизить сердечно‑сосудистую смертность у  паци‑
ентов ≥65 лет [178, 180]. Поэтому пациентам с КБС, 
особенно пожилым, рекомендуется ежегодная вакци‑
нация против гриппа.

Рекомендации по изменению образа жизни

Рекомендации Классa Уровеньb

Рекомендуется изменение образа жизни 
в дополнение к соответствующей медикаментозной 
терапии [119, 122, 124, 148, 153].

I A

Рекомендуются когнитивно-поведенческие 
консультирование, чтобы помочь людям добиться 
здорового образа жизни [181-183].

I A

Кардиологическая реабилитация с применением 
физических упражнений рекомендуется как 
эффективное средство для пациентов с ХКС для 
поддержания здорового образа жизни и контроля 
над ФР [151-153].

I A

Рекомендуется привлечение мультидисциплинарных 
специалистов (например, кардиологов, врачей 
общей практики, медсестер, диетологов, 
физиотерапевтов, психологов, фармацевтов) 
[121,123, 181, 184].

I A

Рекомендуется психологическое консультирование 
для уменьшения симптомов депрессии у пациентов 
с ХКС [126, 157].

I B

Рекомендуется ежегодная вакцинация против 
гриппа пациентов с ХКС, особенно пожилого 
возраста [175, 176, 178, 179, 185-187].

I B

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращение: ФР  — факторы риска, ХКС  — хронический коронарный син-
дром.

3.3. Лекарственное лечение
Целями лекарственного лечения пациентов с ХКС 

являются уменьшение симптомов стенокардии 
и  стресс‑индуцированной ишемии, а  также предот‑ 
вращение ССС.

Быстрое избавление от  симптомов стенокардии 
или предупреждение причин возникновения при‑
ступа стенокардии обычно достигается с  помощью 
быстродействующего нитроглицерина. Антиишеми‑
ческие препараты, а также изменение образа жизни, 
регулярные физические упражнения, обучение паци‑
ентов и  реваскуляризация  — все это играет роль 
в уменьшении или устранении симптомов на долго‑
срочную перспективу (долгосрочная профилактика).

Профилактика ССС, включая ИМ и  смертность 
от КБС, направлена, в первую очередь, на снижение 
частоты острых тромботических событий и развитие 
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дисфункции ЛЖ. Стратегии ведения пациентов 
включают медикаментозное лечение и  мероприятия 
по изменению образу жизни, что подробно описано 
в Европейских Рекомендациях по профилактике ССЗ 
в клинической практике 2016г [15].

3.3.1. Антиишемические препараты
3.3.1.1. Общая стратегия

Оптимальное лечение может быть обозначено как 
лечение, которое контролирует симптомы и предот‑ 
вращает связанные с  ХКС сердечные события при 
максимальной приверженности пациента и  мини‑
мальных нежелательных явлениях [188‑191]. Однако 
нет универсального определения оптимального лече‑
ния для пациентов с ХКС. Лекарственные препараты 
должны подбираться индивидуально для каждого 
пациента и согласно его предпочтениям [192]. Началь‑
ная медикаментозная терапия обычно состоит из 
одного или двух антиангинальных препаратов, при 
необходимости добавляются лекарства для вторич‑
ной профилактики ССЗ [193]. Первоначальный 
выбор антиангинального(‑ых) препарата(‑ов) зави‑
сит от  ожидаемой толерантности, связанной с  про‑
филем и  сопутствующими заболеваниями каждого 
конкретного пациента, потенциальными межлекар‑
ственными взаимодействиями, предпочтениями 
пациента после получения информации о  возмож‑
ных побочных эффектах и  доступности препарата. 
Остается неясным  — имеет  ли комбинированная 
терапия двумя антиангинальными препаратами 
(например, ББ и  блокатором кальциевых каналов 
(БКК)) преимущество в  уменьшении клинических 
событий перед монотерапией любым из  классов 
антиангинальных препаратов [194‑197].

ББ или ББК рекомендуются в качестве препаратов 
первой линии терапии, хотя до настоящего времени 
ни одно РКИ не сравнивал эту стратегию с альтерна‑
тивной стратегией, использующей первоначальное 
назначение других антиишемических препаратов или 
комбинацию ББ и  БКК [191, 195]. Результаты мета‑
анализа 46 исследований и  71 сравнительного ана‑
лиза подтвердили в  качестве первой линии терапии 
назначение комбинации ББ и БКК [198]. Тот же мета‑
анализ показал, что несколько антиишемических 
препаратов второго ряда (нитраты пролонгирован‑
ного действия (НПД), ранолазин, триметазидин 
и,  в  меньшей степени, ивабрадин) могут оказаться 
полезными в  сочетании с  ББ или БКК как терапия 
первой линии, в  то  время как о  никорандиле таких 
данных нет. Тем не менее, следует отметить, что РКИ 
позволили выявить взаимосвязь между использова‑
нием нитратов и частотой возникновения стенокар‑
дии, временем до появления симптомов стенокардии 
или депрессии сегмента ST и общим временем физи‑
ческой нагрузки. Ни  одно исследование или мета‑
анализ еще достоверно не подтвердили влияние ком‑

бинации ББ или БКК с антиишемическим препара‑
том второго ряда на  заболеваемость или смертность 
[198]. Независимо от  первоначальной стратегии, 
ответ на  начальную антиангинальную терапию дол‑
жен быть оценен через 2‑4 нед. после начала лечения.

3.3.1.2. Доступные лекарства
Антиишемические препараты доказали свою 

эффективность в отношении симптомов, связанных 
с ишемией миокарда, но они не предотвращают ССС 
у большинства пациентов с ХКС.

В таблице 3 Дополнительных данных приведены 
основные побочные эффекты, противопоказания, 
лекарственные взаимодействия и меры предосторож‑
ности, касающиеся антиишемических препаратов.

В таблице 2 Дополнительных данных представ‑
лены основные механизмы действия антиишемиче‑
ских препаратов.

3.3.1.2.1. Нитраты
Нитраты короткого действия при приступе стено-

кардии
Сублингвальные и аэрозольные препараты нитро‑

глицерина обеспечивают немедленное облегчение 
симптомов стенокардии напряжения. Спрей нитро‑
глицерина действует быстрее, чем сублингвальный 
нитроглицерин [199]. При появлении симптомов сте‑
нокардии пациент должен принять сидячее положе‑
ние (в положении стоя возможен обморок, а лежа — 
усиливается венозный возврат и преднагрузка), при‑
нимать нитроглицерин каждые 5 мин (0,3‑0,6 мг 
в  таблетках сублингвально, не  глотать, или 0,4 мг 
спрея под язык, не глотать и не вдыхать), пока боль 
не исчезнет (или максимум 1,2 мг в течение 15 мин). 
В  течение этого периода времени, если стенокардия 
сохраняется, требуется немедленная медицинская 
помощь. Нитроглицерин может назначаться для про‑
филактики перед физическими нагрузками, прово‑
цирующими стенокардию. Изосорбида динитрат 
(5  мг сублингвально) имеет более медленное начало 
действия, чем нитроглицерин, из‑за своей трансфор‑
мации в  печени в  мононитрат. Эффект изосорбида 
динитрата может длиться ≤1 ч, если препарат прини‑
мается сублингвально, или сохраняется в  течение 
нескольких часов, если препарат принимается перо‑
рально.

НПД для профилактики стенокардии
НПД (например, нитроглицерин, изосорбида 

динитрат и изосорбида мононитрат) следует рассмат‑
ривать как терапию второй линии для уменьшения 
стенокардии, когда терапия ББ или недигидропири‑
диновым БКК для больных с ХКС противопоказана, 
плохо переносится или недостаточна для контроля 
симптомов. На самом деле, существует мало данных, 
сравнивающих нитраты с  ББ или БКК, из  которых 
можно сделать четкие выводы об  их относительной 
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эффективности [200]. При длительном приеме НПД 
к ним возникает толерантность с потерей эффектив‑
ности, что требует перерыва в приеме нитратов ~10‑
14 ч [201]. Нитроглицерин можно вводить перорально 
или трансдермально через пластырь с  медленным 
высвобождением. Биодоступность изосорбида дини‑
трата зависит от  индивидуальной вариабельности 
при его превращении в печени и, как правило, ниже, 
чем биодоступность изосорбида мононитрата (его 
активного метаболита), чья биодоступность равна 
100%. Титрование дозы необходимо для всех форм 
нитратов, чтобы получить максимальный контроль 
над симптомами при переносимой дозе. Прекраще‑
ние приема нитратов должно быть постепенным 
и  не  резким, чтобы избежать возвращения симпто‑
мов стенокардии [202]. Наиболее распространен‑
ными побочными эффектами нитратов являются 
гипотензия, головная боль и тахикардия. Противопо‑
казания включают гипертрофическую обструктив‑
ную кардиомиопатию, тяжелый аортальный стеноз 
и  одновременное применение ингибиторов фосфо‑
диэстеразы (например, силденафила, тадалафила или 
варденафила) или риоцигуата.

3.3.1.2.2. Бета-блокаторы
Доза ББ должна быть подобрана так, чтобы сни‑

зить частоту сердечных сокращений (ЧСС) до  55‑60 
уд./мин в покое [203, 204]. Прекращение приема ББ 
должно быть постепенным, а  не  резким. ББ можно 
сочетать с дигидропиридиновыми БКК для снижения 
вызванной дигидропиридиновыми БКК тахикардии, 
но клиническая ценность этого однозначно не опре‑
делена [205‑208]. Следует соблюдать осторожность 
при сочетании ББ с  верапамилом или дилтиаземом 
из‑за возможности декомпенсации СН, развития 
чрезмерной брадикардии и/или атриовентрикуляр‑
ной блокады. Комбинация ББ с нитратом уменьшает 
рефлекторную тахикардию. Основными побочными 
эффектами ББ являются усталость, депрессия, бра‑
дикардия, атриовентрикулярная блокада, бронхо‑
спазм, периферическая вазоконстрикция, постураль‑
ная гипотензия, импотенция и  маскирование сим‑
птомов гипогликемии.

У некоторых пациентов с  недавно перенесенным 
ИМ и с ХСН со сниженной ФВ, прием ББ ассоцииру‑
ется со  значительным снижением смертности и/или 
ССС [209‑215], однако такое защитное действие недо‑
статочно доказано для пациентов с КБС без предше‑
ствующего ИМ или СН и нет плацебо‑контролируе‑
мых исследований [216]. Ретроспективный анализ 
21860 пациентов из  реестра REACH, принимающих 
ББ, не выявил снижения сердечно‑сосудистой смерт‑
ности ни у пациентов с КБС, ни у лиц только с ФР, 
ни  у  пациентов с  ранее перенесенным ИМ, или 
с  ранее известной КБС без ИМ [217]. В  ретроспек‑
тивном национальном реестре из  755215 пациентов 

старше 65 лет с КБС в анамнезе без предшествующего 
ИМ или ХСН со сниженной ФВ, подвергшихся ЧКВ, 
использование ББ после выписки не  было связано 
с каким‑либо снижением сердечно‑сосудистой забо‑
леваемости или смертности при наблюдении в тече‑
ние 30 дней и 3 лет [218]. Однако у пациентов с или 
без предшествующего ИМ, перенесших КШ, прием 
ББ был связан с  более низким риском смертности 
и неблагоприятных ССС в долгосрочной перспективе 
[219]. Другие обсервационные исследования и  мета‑
анализы ставят под сомнение пользу долгосрочной 
(>1 года) терапии ББ у  пациентов с  перенесенным 
ИМ [216, 220‑224]. Это все еще остается предметом 
дискуссий [225] и  сохраняется неопределенность 
относительно сравнительной роли ББ и ингибиторы 
ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ).

3.3.1.2.3. Блокаторы кальциевых каналов
В то время как БКК уменьшают симптомы и ише‑

мию миокарда, не  было доказано, что они влияют 
на заболеваемость или смертность у пациентов с ХКС 
[192, 226‑228].

Недигидропиридиновые БКК (БКК, снижающие 
ЧСС)

Верапамил 
Верапамил имеет широкий спектр утвержденных 

показаний, включая все виды стенокардии (напряже‑
ния, вазоспастическая и  нестабильная), суправент‑
рикулярную тахикардию и  АГ. Косвенные данные 
свидетельствуют о хорошей переносимости, но име‑
ется риск развития побочных эффектов, таких как 
антриовентрикулярная блокада, брадикардия и  СН. 
Антиангинальная активность верапамила схожа 
с  метопрололом [229]. По  сравнению с  атенонолом 
при АГ с КБС верапамил ассоциируется с меньшим 
количеством случаев СД, меньшим количеством при‑
ступов стенокардии [230], и меньшей частотой разви‑
тия психогенной депрессии [231]. Не  рекомендуется 
применять ББ в  сочетании с  верапамилом (из‑за 
риска блокады).

Дилтиазем 
Дилтиазем при меньшем количестве побочных 

эффектов имеет преимущества по сравнению с вера‑
памилом при лечении стенокардии напряжения. Как 
и  верапамил, он действует путем расширения пери‑
ферических сосудов, расслабления вызванного физи‑
ческими нагрузками коронарного спазма, умерен‑
ного отрицательного инотропного эффекта и угнете‑
ния синусового узла. Не было никаких исследований, 
сравнивающих дилтиазем и верапамил.

У некоторых пациентов недигидропиридиновые 
БКК могут использоваться в сочетании с ББ в лече‑
нии стенокардии. В  таких случаях они должны ис‑ 
пользоваться при тщательном контроле из‑за склон‑
ности к возникновению брадикардии или ХСН. Ис‑ 
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пользование недигидропиридиновых БКК у пациен‑
тов с ХКС с дисфункцией ЛЖ не рекомендуется.

Дигидропиридиновые БКК
Нифедипин пролонгированного действия
Этот БКК является мощным артериальным дила‑

татором с  несколькими серьезными побочными 
эффектами. Нифедипин пролонгированного дей‑
ствия в основном был исследован у пациентов с АГ 
и стенокардией в комбинации с ББ [232]. В большом 
плацебо‑контролируемом исследовании ACTION 
добавление нифедипина пролонгированного дей‑
ствия (60 мг 1 раз/сут.) к  стандартному лечению 
стенокардии не  оказывало влияния на  выживае‑
мость, свободную от ССС. В то же время нифедипин 
пролонгированного действия доказал свою безопас‑
ность и  уменьшение потребности в  проведении 
коронарной ангиографии и  сердечно‑сосудистых 
вмешательствах [232]. Относительных противопока‑
заний к нифедипину немного (тяжелый аортальный 
стеноз, обструктивная гипертрофическая кардио‑
миопатия или ХСН). Возможна и  предпочтительна 
его комбинация с  ББ. К  его вазодилатирующим 
побочным эффектам относятся головная боль 
и отеки лодыжек.

Амлодипин
Длительный период полураспада амлодипина 

и его хорошая переносимость делают его эффектив‑
ным антиангинальным и  гипотензивным средством. 
Принимается 1 раз/сут., что выделяет его из когорты 
препаратов, которые принимаются либо два, либо 3 
раза/сут. Побочных эффектов мало, в  основном это 
отёки лодыжек. У  пациентов с  ХКС и  нормальным 
АД (~75% из них получали ББ), амлодипин в дозе 10 
мг/сут. уменьшал частоту коронарной реваскуляриза‑
ции и  госпитализаций по  поводу стенокардии при 
24‑месячном наблюдении [233]. Амлодипин в  дози‑
ровке 5 мг, с  титрацией дозы до  10 мг/сут., более 
эффективно устраняет ишемию, вызванную физиче‑
ской нагрузкой, чем ББ атенолол в дозировке 50 мг/
сут., однако их комбинация дает еще более значимый 
эффект [234]. Однако комбинацию БКК и ББ исполь‑
зуют не  так часто несмотря на  то, что некоторые 
исследования показывают, что она является опти‑
мальной для лечения стабильной стенокардии напря‑
жения.

3.3.1.2.4. Ивабрадин
Ивабрадин не уступает атенололу или амлодипину 

при лечении стенокардии и  ишемии у  пациентов 
с  ХКС [235, 236]. Добавление 7,5 мг ивабрадина 
2  раза/сут. к  терапии атенололом дает лучший конт ‑ 
роль частоты сердечного ритма и  симптомов стено‑
кардии [237]. У 10917 пациентов с симптомной стено‑
кардией, включенных в  исследование BEAUTIFUL, 
ивабрадин не снижал первичную комбинированную 

конечную точку, включающую сердечно‑сосудистую 
смертность, госпитализацию по поводу ИМ или ХСН 
[238]. Кроме того, в исследовании SIGNIFY, включа‑
ющем 19102 пациентов с КБС без клинически выра‑
женной СН и ЧСС ≥70 уд./мин, не было существен‑
ного различия между группой пациентов, принимав‑
ших ивабрадин и  группой плацебо в  достижении 
первичной комбинированной конечной точки в виде 
сердечно‑сосудистой смертности или нефатального 
ИМ [239]. Применение ивабрадина ассоциируется 
с увеличением частоты достижения первичной конеч‑
ной точки у 12049 пациентов со стенокардией напря‑
жения, ограничивающей их физическую активность, 
но  не  среди пациентов со  стенокардией низкого 
функционального класса (P=0,02 для взаимодей‑
ствия). В  2014г Европейское агентство по  лекар‑
ственным препаратам выпустило рекомендации, 
согласно которым применение ивабрадина следует 
тщательно контролировать для снижения риска бра‑
дикардии [240]. В  совокупности все эти результаты 
говорят об  использовании ивабрадина в  качестве 
лекарственного препарата второй линии у пациентов 
с ХКС.

3.3.1.2.5. Никорандил
Никорандил является нитратным производным 

никотинамида с антиангинальными эффектами, сход‑ 
ными с таковыми у нитратов или ББ [241‑244]. Побоч‑
ные эффекты: тошнота, рвота и потенциально тяже‑
лые язвенные поражения полости рта, кишечника 
и других слизистых оболочек [245].

В плацебо‑контролируемом исследовании IONA 
(влияние никорандила на  стенокардию) (n=5126) 
никорандил значительно уменьшал совокупность 
случаев смерти от  КБС, нефатального ИМ или вне‑
плановой госпитализации с  подозрением на  стено‑
кардию у пациентов с ХКС, но не было никакого вли‑
яния на отдельные точки в виде смертности от КБС 
или нефатального ИМ [246]. Эти результаты подтвер‑
ждают использование никорандила в качестве лекар‑
ственного препарата второй линии у  пациентов 
с ХКС.

3.3.1.2.6. Ранолазин
Ранолазин является селективным ингибитором 

позднего тока ионов натрия. Побочные эффекты 
включают головокружение, тошноту и запор. Кроме 
того, ранолазин удлиняет интервал QTc, и  поэтому 
требуется осторожность при применении у  пациен‑
тов с синдромом удлиненного QT‑интервала, а также 
при совместном применении с другими препаратами, 
удлиняющими интервал QT.

Добавление ранолазина к стандартному лечению 
у  6560 пациентов с  ОКС без подъема сегмента ST 
в  плацебо‑контролируемом исследовании не  пока‑
зало снижения сердечно‑сосудистой смертности, 
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ИМ или рецидивирующей ишемии в  рамках пер‑
вичной конечной точки [247]. Однако в  относи‑
тельно большой подгруппе пациентов с  хрониче‑
ской стенокардией (n=3565) наблюдалось значи‑
тельное снижение частоты рецидивирующей 
ишемии и обострений стенокардии, а также необхо‑
димости усиления антиангинальной терапии [248]. 
В  другом плацебо‑конт ролируемом исследовании 
у пациентов с СД и КБС, получавших один или два 
антиангинальных препарата, ранолазин уменьшал 
проявления стенокардии и количество сублингваль‑
ного прием нитроглицерина, на  фоне хорошей 
переносимости ранолазина [249]. В  исследовании 
RIVER‑PCI ранолазин не  уменьшил суммарную 
вероятность реваскуляризации при КБС или госпи‑
тализации без реваскуляризации у  2651 пациента 
с  хронической стенокардией (в  т. ч.  с  ЧКВ и  без 
ЧКВ) и  неполной реваскуляризацией после ЧКВ 
в анамнезе, а также не уменьшил симптомы стено‑
кардии в течение 1 года [250, 251].

Эти результаты подтверждают использование 
ранолазина в  качестве препарата второй линии 
у  больных ХСН с  рефрактерной стенокардией, 
несмот ря на широко применяемые антиангинальные 
препараты такие, как ББ, БКК и/или НПД. И наобо‑
рот, существует недостаток доказательств в поддерж‑ 
ку использования ранолазина у  пациентов с  ХСН 
после ЧКВ с неполной реваскуляризацией.

3.3.1.2.7. Триметазидин 
Триметазидин, по‑видимому, обладает гемодина‑

мически нейтральным профилем побочных эффек‑
тов [252]. Триметазидин (в дозе 35 мг 2 раза/сут.), 
добавленный к ББ (атенололу), уменьшает проявле‑
ния стресс‑индуцированной ишемии миокарда, что 
было доложено Европейским агентством по  лекар‑
ственным средствам в июне 2012г [253, 254]. Он по‑
прежнему противопоказан при болезни Паркинсона 
и  двигательных расстройствах, таких как тремор 
(дрожание), ригидность мышц, нарушения ходьбы 
и  синдром беспокойных ног. Метаанализ 2014г 13 
исследований, в  основном китайских, включавший 
1628 пациентов, показал, что добавление триметази‑
дина к другим антиангинальным препаратам привело 
к снижению частоты приступов стенокардии в неделю 
и  более редкому применению нитроглицерина 
в неделю, увеличению времени до появления депрес‑
сии сегмента ST на  1  мм при физической нагрузке, 
увеличению толерантности к  общей и  пиковой 
нагрузке, по сравнению с лечением другими антиан‑
гинальными препаратами при стабильной стенокар‑
дии [255]. Эти результаты подтверждают применение 
триметазидина в качестве лекарственного препарата 
второй линии у  пациентов с  ХКС, у  которых сим‑
птомы недостаточно контролируются или имеется 
непереносимость других лекарственных средств для 
лечения стенокардии.

ББ или БККа ББ или НДПБКК ДПБКК ББ
Низкие дозы ББ 
или низкие дозы 

НДПБКК
1 шаг

Стандартная 
терапия

Высокая ЧСС 
(>80 уд. в мин)

Низкая ЧСС
(<50 уд. в мин)

Дисфункция
ЛЖ или ХСН

Низкое АД

ББ+ДПБКК ББ+НДПБККb НПД Добавить НПД 
или ивабрадин

Добавить ивабрадин,
или ранолазин,

или триметазидин
2 шаг

Добавить препарат
2-ой линии

Добавить 
ивабрадинc ДПБКК+НПД

Добавить
препараты

 2-ой линии

Комбинировать 
два препарата 
второй линии

3 шаг

Добавить никорандил,
ранолазин или 
триметазидин

4 шаг

Рис. 8. Предлагаемая пошаговая стратегия долгосрочной антиишемической лекарственной терапии у пациентов с ХКС и специфическими исходными характе-
ристиками.
Примечания: предлагаемый пошаговый подход должен быть адаптирован к особенностям и предпочтениям каждого пациента. а — комбинация ББ с ДП БКК 
должна рассматриваться как первый шаг; комбинация ББ или БКК с препаратом второй линии может рассматриваться как первый шаг; b — в комбинации ББ 
и  НДП БКК должны первоначально использоваться низкие дозы каждого из  препаратов под тщательным контролем переносимости, в  частности ЧСС и  АД; 
c — низкая доза ивабрадина (2,5 мг) должна быть сначала протестирована. Ивабрадин нельзя сочетать с НДП БКК; d — при шаге 2 можно добавить ивабрадин, 
но только при ЧСС >80 уд./мин и хорошей переносимости.
Сокращения: АД — артериальное давление, ББ — бета-блокатор, БКК — (любой класс) блокатор кальциевых каналов, ДП БКК — дигидропиридиновый блокатор 
кальциевых каналов, ЛЖ — левый желудочек, НДП — недигидропиридиновый, НПД — нитраты пролонгированного действия, СН — сердечная недостаточность,  
ХСН — хроническая сердечная недостаточность, уд. в мин — ударов в минуту, ЧСС — частота сердечных сокращений.
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3.3.1.2.8. Аллопуринол
В 2010г перекрестное РКИ 65 пациентов с КБС 

показало, что применение аллопуринола в  дозе 
600 мг/сут. увеличивало время до  появления 
депрессии сегмента ST на ЭКГ и уменьшало число 
приступов стенокардии [256]. Обсервационное 
исследование 29298 случаев применения аллопу‑
ринола выявило связь применения аллопуринола 
с уменьшением риска возникновения ИМ у пожи‑
лых людей, особенно при использовании препа‑
рата в течение >2 лет [257]. Однако роль аллопури‑
нола в  снижении клинических исходов при ССЗ 
остается неясной [258].

Предложена пошаговая стратегия антиишеми‑
ческой лекарственной терапии при ХКС, в зависи‑
мости от некоторых исходных характеристик паци‑
ента (рис. 8). Недостаточный ответ на терапию или 
плохая переносимость лекарств на  каждом этапе 
оправдывают переход к следующему шагу. Страте‑
гия должна быть адаптирована к  особенностям 
и  предпочтениям каждого пациента и  при этом 
не  обязательно точь‑в‑точь следовать шагам, ука‑
занным на рисунке.

3.3.1.3. Пациенты с низким АД 
У пациентов с низким АД рекомендуется начинать 

антиангинальную терапию с препаратов в очень низ‑
ких дозировках с  преимущественным применением 
лекарств, не оказывающих влияние/слабо влияющих 
на АД. ББ или НДП БКК в низких дозах могут быть 
назначены в  качестве начальной терапии под конт‑
ролем их переносимости. Ивабрадин (у пациентов 
с  синусовым ритмом), ранолазин или триметазидин 
также могут быть использованы.

3.3.1.4. Пациенты с низкой ЧСС
Нарастание ЧСС линейно коррелирует с  ССС, 

и преимущество снижения ЧСС в качестве цели лече‑
ния было продемонстрировано при использовании 
различных препаратов в подгруппах пациентов с ХКС 
[203, 259‑261]. Однако у пациентов с исходной бради‑
кардией (ЧСС <60 уд./мин) следует избегать или 
назначать с  осторожностью препараты, снижающие 
ЧСС (ББ, ивабрадин и БКК, снижающие ЧСС), а при 
необходимости их назначения, начинать с очень низ‑
ких доз. Предпочтительно назначать антиангиналь‑
ные препараты, не снижающие ЧСС.

Рекомендации по применению 
 антиишемических препаратов у пациентов с ХКС

Рекомендации Классa Уровеньb

Общие положения

Медикаментозное лечение симптомных пациентов предусматривает назначение одного или нескольких препаратов 
для предупреждения приступов стенокардии/ишемии в сочетании с препаратом(-ами) для профилактики ССС.

I C

Рекомендуется информировать пациентов о заболевании, ФР и стратегии лечения. I C
Рекомендуется своевременный анализ эффективности медикаментозной терапии (например, через 2-4 нед. после начала  
лечения) [262].

I C

Купирование симптомов стенокардии/ишемииc 

Нитраты короткого действия рекомендуются для немедленного купирования приступа стенокардии [195, 263]. I B
Препаратами первой линии терапии для контроля ЧСС и симптомов стенокардии являются ББ и/или БКК [205, 264]. I A
Если симптомы стенокардии не удается успешно контролировать с помощью ББ или БКК, следует рассмотреть комбинацию ББ  
с ДП БКК.

IIa C

В качестве первой линии терапии должна быть рассмотрена комбинация ББ и ДП БКК [194, 198, 264]. IIa B
НПД должны быть рассмотрены как препараты второй линии терапии, когда начальная терапия ББ и/или НДП БКК противопоказана, 
плохо переносится или недостаточна для контроля симптомов стенокардии [200, 201].

IIa B

При назначении НПД для снижения толерантности к ним должно быть рассмотрено наличие безнитратного интервала [201]. IIa B
Никорандил [241-244, 246], ранолазин [248, 265], ивабрадин [235-237] или триметазидин [252, 255] должны быть рассмотрены 
в качестве препаратов второй линии терапии для снижения частоты приступов стенокардии и улучшения толерантности к физическим 
нагрузкам у пациентов, которые плохо переносят, имеют противопоказания или симптомы которых недостаточно контролируются  
при назначении ББ, БКК и НПД.

IIa B

У пациентов с исходно низкой ЧСС и низким АД ранолазин или триметазидин могут быть рассмотрены в качестве препаратов первой 
линии для снижения частоты приступов стенокардии и улучшения толерантности к физической нагрузке.

IIb C

У отдельных групп пациентов комбинация ББ или БКК с препаратами второй линии (ранолазин, никорандил, ивабрадин 
и триметазидин) может быть рассмотрена в качестве первой линии терапии с учетом ЧСС, АД и переносимости [198].

IIb B

Нитраты не рекомендуются пациентам с обструктивной гипертрофической кардиомиопатией [266], также не рекомендуется 
совместное назначение с ингибиторами фосфодиэстеразы [267].

III B

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности, с — отсутствие влияния на прогноз.
Сокращения: АД — артериальное давление, ББ — бета-блокатор, БКК — блокатор кальциевых каналов, ДП БКК — дигидропиридиновый блокатор кальциевых 
каналов, НДП БКК — недигидропиридиновый блокатор кальциевых каналов, НПД — нитраты пролонгированного действия, ФР — факторы риска, ССС — сердеч-
но-сосудистые события, ЧСС — частота сердечных сокращений. 
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3.3.2. Профилактика событий
3.3.2.1. Антиагрегантные препараты

Активация и  агрегация тромбоцитов являются 
движущей силой симптоматического коронарного 
тромбоза, формируя основу для применения антиа‑
грегантных препаратов у  пациентов с  ХКС с  учетом 
баланса между профилактикой ишемических собы‑
тий и  повышенным риском кровотечения. Двойная 
антитромбоцитарная терапия (ДАТТ) аспирином 
и пероральным ингибитором P2Y

12
 является основой 

антиагрегантной терапии после перенесенного ИМ 
и/или ЧКВ.

3.3.2.1.1. Низкие дозы аспирина 
Аспирин действует через необратимое ингибиро‑

вание циклооксигеназы‑1 тромбоцитов и,  следова‑
тельно, продукции тромбоксана, для чего обычно 
достаточно дозировки ≥75 мг/сут. Желудочно‑кишеч‑
ные побочные эффекты аспирина усиливаются при 
назначении более высоких доз и  современные дан‑
ные подтверждают, что суточная доза для предотвра‑
щения ишемических событий у  пациентов с  КБС 
с или без ИМ в анамнезе составляет 75‑100 мг [268‑
270]. Для мониторинга индивидуального ответа 
на  лечение не  требуется лабораторное исследование 
функции тромбоцитов, поскольку ингибирование 
циклооксигеназы‑1 аспирином является стойким 
и предсказуемым у приверженных к лечению пациен‑
тов [271]. Хотя другие неселективные нестероидные 
противовоспалительные препараты, такие как ибу‑
профен, обратимо ингибируют циклооксигеназу‑1, 
их неблагоприятное влияние на ССР указывает на то, 
что их нельзя рекомендовать в качестве альтернатив‑
ных препаратов для пациентов с  непереносимостью 
аспирина [272].

3.3.2.1.2. Пероральные ингибиторы P2Y
12

 
Ингибиторы P2Y

12
 блокируют P2Y

12
‑рецептор 

тромбоцитов, который играет ключевую роль в акти‑
вации тромбоцитов и усилении образования артери‑
ального тромба. Клопидогрел и  прасугрел являются 
тиенопиридиновыми пролекарствами, которые нео‑
братимо блокируют P2Y

12
 через активные метабо‑

литы. Тикагрелор является препаратом, который 
обратимо ингибирует P2Y

12
 рецептор, и  не  требует 

метаболической активации.
Исследование CAPRIE показало небольшое преи‑

мущество клопидогрела по  сравнению с  аспирином 
в  профилактике ССС у  пациентов с  перенесенным 
ИМ, инсультом или атеросклероз периферических 
артерий (АПА) при аналогичном профиле безопасно‑
сти [273]. Анализ подгрупп показал значительно 
большую пользу клопидогрела у  пациентов с  АПА. 
Несмотря на свою меньшую антиагрегантную актив‑
ность, клопидогрел продемонстрировал эквивалент‑
ную эффективность по  сравнению с  тикагрелором 

у пациентов с АПА [274]. Применение клопидогрела 
может иметь ограничения из‑за его различных фар‑
макодинамических свойств, связанных в  свою оче‑
редь с  вариабельной эффективностью превращения 
в его активный метаболит, в т. ч. частично с потерей 
функциональных вариантов в гене CYP2C19, что при‑
водит к его недостаточной эффективности у некото‑
рых пациентов [271]. Препараты, которые ингиби‑
руют CYP2C19, такие как омепразол, могут умень‑
шать ответ на клопидогрел [275].

Прасугрел обладает более быстрым, более пред‑
сказуемым и в среднем более выраженным антиагре‑
гантным эффектом по  сравнению с  клопидогрелом, 
а также не имеет лекарственных взаимодействий или 
нефункциональных вариантов CYP2C19. Прасугрел 
обладает большей эффективностью, чем клопидо‑
грел, у пациентов с ОКС, получавших аспирин, пере‑
несших ЧКВ, но  не у  пациентов с  ОКС на  медика‑
ментозном консервативном ведении [276, 277]. Пра‑
сугрел был связан с  большим количеством нефа‑ 
тальных и  фатальных кровотечений по  сравнению 
с клопидогрелом у пациентов при ОКС, перенесших 
ЧКВ, что приводит к очевидно большему вреду (при 
соотношении риск/польза) для пациентов с ишеми‑
ческим инсультом в анамнезе и отсутствием очевид‑
ной пользы для пациентов в  возрасте >75 лет или 
с массой тела <60 кг [276].

Тикагрелор имеет наиболее предсказуемый и  не‑ 
изменно высокий уровень ингибирования P2Y

12
 при 

поддерживающей терапии у  приверженных к  лече‑
нию пациентов [219], а  также имеет более быстрое 
начало и быстрое и предсказуемое прекращение сво‑
его действия по  сравнению с  клопидогрелом [278‑
280]. Тикагрелор в качестве монотерапии, по‑видимо‑ 
му, имеет такую  же эффективность и  безопасность, 
что и монотерапия аспирином у пациентов с предше‑
ствующим ЧКВ [281]. Тикагрелор в нагрузочной дозе 
180 мг и  поддерживающей 90 мг 2  раза/сут. показал 
большее снижение ишемических событий по сравне‑
нию с  клопидогрелом у  пациентов с  ОКС, получав‑
ших аспирин, независимо от  стратегии рева‑
скуляризации при большем количестве нефатальных 
кровотечений [282, 283]. Тикагрелор в  дозах 90 или 
60  мг 2 раза/сут. снизил 3‑х летний комбинирован‑
ный показатель частоты ИМ, инсульта или сердечно‑
сосудистой смерти по  сравнению с  плацебо у  ста‑
бильных пациентов, получавших аспирин, с  ИМ 
1‑3 года назад в анамнезе [284]. Обе дозы тикагрелора 
увеличивали нефатальные кровотечения, но  не уве‑
личивали фатальные. Эквивалентная эффективность 
и аналогичная безопасность двух дозировок тикагре‑
лора объясняются одинаковыми уровнями ингиби‑
рования тромбоцитов [285]. Тикагрелор может вызы‑
вать одышку, которая часто является преходящей, 
чаще всего легкой и переносимой, но иногда требует 
замены препарата на тиенопиридин [286, 287]. Тика‑
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грелор метаболизируется через CYP3A и,  следователь‑ 
но, не  должен применяться с  сильными ингибито‑
рами или индукторами CYP3A.

Оптимальные сроки начала применения ингиби‑
торов P2Y

12
 перед КАГ с возможным ЧКВ у пациен‑

тов с ХКС не определены, но более широкое приме‑
нение лучевого доступа и  клинический опыт позво‑
лили рассматривать применение клопидогрела 
до КАГ у пациентов с высокой вероятностью необхо‑
димости в ЧКВ [284]. Некоторое число фармакодина‑
мических исследований подтверждают неофициаль‑
ное использование прасугрела или тикагрелора у ста‑
бильных пациентов при плановом ЧКВ если имеется 
высокий риск тромбоза стента, но  баланс безопас‑
ность/эффективность этого подхода по  сравнению 
с клопидогрелом не установлен [288].

3.3.2.1.3. Продолжительность ДАТТ
После ЧКВ при стабильной стенокардии 6 мес. 

ДАТТ достаточно для достижения оптимального 
баланса эффективности и  безопасности у  большин‑
ства пациентов [284]. Преждевременная отмена инги‑
битора P2Y

12
 связана с повышенным риском тромбоза 

стента и не рекомендуется [284]. Однако более корот‑
кая продолжительность ДАТТ может рассматриваться 
у лиц с высоким риском угрожающего жизни кровоте‑
чения при очень низком риске тромбоза стента через 
1‑3 мес. [284]. На основании III фазы исследований 12 
мес. являются по умолчанию рекомендуемой продол‑
жительностью для ДАТТ после ОКС, но  опять  же, 
более короткая продолжительность может быть рас‑
смотрена у  пациентов с  высоким риском кровотече‑
ний [11, 284]. Исследование ДАТТ у пациентов, пере‑
несших ЧКВ, показали, что длительная терапия кло‑
пидогрелом или прасугрелом свыше 12 мес. снижает 
риск ишемических событий и тромбоза стента, но без 
снижения смертности и при увеличении кровотечений 
[289]. Большая польза от продолжительного примене‑
ния клопидогрела или прасугрела наблюдалась у  па‑ 
циентов после ИМ [290].

Исследование PEGASUS‑TIMI 54 продемонстри‑
ровало, что длительная терапия тикагрелором 60 или 
90 мг 2 раза/сут., начатая у стабильных пациентов ≥1 
год после ИМ, уменьшает ишемические события при 
увеличении нефатальных кровотечений [284]. Доза 
60 мг оказалась лучше переносимой и  одобрена 
во  многих странах для этого показания. Субанализ 
продемонстрировал большее абсолютное снижение 
ишемических событий при длительном приеме тика‑
грелора (60 мг 2 раза/сут.) у  пациентов высокого 
риска после ИМ с  СД, АПА или многососудистой 
КБС [291‑293].

3.3.2.2. Антикоагулянтные препараты при синусовом ритме
Антикоагулянтные препараты ингибируют дей‑

ствие и/или образование тромбина, который играет 

ключевую роль как в коагуляции, так и в активации 
тромбоцитов. Следовательно, было показано, что 
антикоагулянты снижают риск артериальных тром‑
ботических событий. Большая эффективность и без‑
опасность ДАТТ по сравнению с применением аспи‑
рина и антикоагулянтов, в предотвращении тромбоза 
стента привели к отказу от данной стратегии в пользу 
ДАТТ после ЧКВ [284]. Комбинация антиагрегант‑
ной терапии и  стандартных антикоагулянтных доз 
варфарина или апиксабана для вторичной профилак‑
тики после ОКС была связана с  неблагоприятным 
балансом между эффективностью и кровотечениями 
[294, 295]. Однако недавно опубликованные исследо‑
вания возобновили интерес к сочетанию низких доз 
антикоагулянтов с антиагрегантной терапией.

3.3.2.2.1. Низкие дозы ривароксабана
Ривароксабан является ингибитором Ха фактора, 

который был изучен в низкой дозе 2,5 мг 2 раза/сут. 
в  нескольких популяциях пациентов с  синусовым 
ритмом. Эта доза составляет одну четвертую от стан‑
дартной дозы, используемой для антикоагуляции 
у  пациентов с  ФП. Ривароксабан в  дозе 2,5 мг 
2 раза/сут. по сравнению с плацебо уменьшал в сумме 
число ИМ, инсульта или сердечно‑сосудистой смерти 
у  стабильных пациентов, получавших преимущест‑
венно аспирин и клопидогрел после ОКС, при этом 
увеличивались кровотечения, но  снижалась сер‑
дечно‑сосудистая смертность [296]. Впоследствии 
в исследовании COMPASS тот же режим дозирования 
ривароксабана в  комбинации с  аспирином сравни‑
вался с одним аспирином, а также с ривароксабаном 
в дозе 5 мг 2 раза/сут., у пациентов с ХКС или АПА. 
В  результате было показано снижение ишемических 
событий при повышении риска, преимущественно 
нефатальных кровотечений [297]. Следует отметить, 
что заранее обговоренные наивысшие пороговые 
значения для сердечно‑сосудистой смертности 
и  смертности от  всех причин не  были достигнуты. 
Более значительное снижение абсолютного риска 
наблюдалось у пациентов высокого риска с СД, АПА 
или хронической болезнью почек (ХБП) с  умерен‑
ным снижением функции почек, а также у курильщи‑
ков. В исследовании GEMINI‑ACS ривароксабан 2,5 
мг 2 раза/сут. сравнивали с аспирином у стабильных 
пациентов, получавших ингибитор P2Y

12
 после ЧКВ. 

Результаты свидетельствуют о  сходной безопасности 
ривароксабана и аспирина в данных условиях, но для 
подтверждения этого вывода требуются более мас‑
штабные исследования [298]. Кроме того, безопас‑
ность выполнения ЧКВ без предварительной терапии 
аспирином неизвестна.

3.3.2.3. Антикоагулянтные препараты при ФП
Антикоагулянтная терапия рекомендуется паци‑

ентам с ФП и ХКС для уменьшения риска возникно‑
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вения ишемического инсульта и  других ишемиче‑
ских событий. Антикоагулянты у  пациентов с  ФП 
продемонстрировали свое превосходство над моно‑
терапией аспирином или ДАТТ на основе клопидо‑
грела для профилактики инсульта и поэтому именно 
они показаны в данной ситуации [299]. При назна‑
чении пероральных антикоагулянтов (ПОАК) паци‑
ентам с ФП, в случает отсутствия противопоказаний 
к  приему ПОАК, не  являющихся антагонистами 
витамина К  (НОАК) (апиксабан, дабигатран, эдо‑
ксабан или ривароксабан) их применение более 
предпочтительно, чем прием антагонистов витамина 
К (АВК) [299].

3.3.2.3.1. Комбинированная антикоагулянтная 
и антиагрегантная терапия после ЧКВ у пациентов с ФП  
или другим показанием для ПОАК 

На сегодняшний день нет исследований, специ‑
ально посвященных пациентам с  ХКС и  ФП, пере‑
несшим ЧКВ, и клинические решения должны осно‑
вываться на  тех исследованиях, где большая часть 
пациентов была с ОКС. В периоперационном пери‑
оде рекомендуется избегать прерывания АВК, если 
это возможно, тогда как терапию НОАК рекоменду‑
ется прекратить за  12‑48 ч перед плановым ЧКВ, 
в зависимости от функции почек и конкретной схемы 
приема НОАК [300]. Во  время ЧКВ лучевой доступ 
является предпочтительным наряду с интраопераци‑
онным введением нефракционированного гепарина 
либо в  стандартной дозе (70‑100 ед./кг), либо для 
пациентов, принимающих АВК, в более низкой дозе 
30‑50 ед./кг [300]. Рекомендуется предварительное 
назначение аспирина в дозе 75‑100 мг/сут., а назначе‑
ние клопидогрела (в нагрузочной дозе 300‑600 мг, 
если пациент не находился на длительной поддержи‑
вающей терапии) предпочтительнее, чем прасугрел 
или тикагрелор [300]. Пациенты, принимающие АВК 
и  получающие аспирин и  клопидогрел после ЧКВ, 
должны иметь целевой показатель международного 
нормализованного отношения (МНО) в  диапазоне 
2,0‑2,5, стремясь к  высокому времени нахождения 
в терапевтическом диапазоне (>70%) [300]. В допол‑
нение к  исследованиям, рассматривающим различ‑
ные схемы приема антитромботической терапии 
после перенесенного ЧКВ, о  которых говорится 
в предыдущих Рекомендациях [88, 284], исследование 
AUGUSTUS показало, во‑первых, что апиксабан 5 мг 
2 раза/сут. (т. е. лицензированная доза для тромбо‑
профилактики при ФП) был связан со  значительно 
менее значительными или клинически незначитель‑
ными кровотечениями по  сравнению с  АВК; и,  во‑
вторых, аспирин по сравнению с плацебо, был связан 
со  значительно более сильными кровотечениями, 
причем наиболее безопасной комбинацией были 
апиксабан и  плацебо в  дополнение к  ингибитору 
P2Y

12
 (преимущественно клопидогрелу) [301]. Однако 

было больше, но статистически не значимо, случаев 
тромбоза стента на плацебо, чем на терапии аспири‑
ном, и  этого исследования оказалось недостаточно 
для того, чтобы определить разницу между группами 
по  этим событиям [301]. Следовательно, когда риск 
тромботического события преобладает над риском 
кровотечения, рекомендуется ≥1 мес. тройной тера‑
пии (ПОАК, аспирин и клопидогрел) для охвата того 
периода, когда предполагается, что риск тромбоза 
стента превышает риск кровотечения [300, 301]. 
В настоящее время существует ограниченное количе‑
ство доказательств, предлагающих использование 
ПОАК с  тикагрелором или прасугрелом в  качестве 
двойной терапии после ЧКВ в качестве альтернативы 
тройной терапии [300, 301].

3.3.2.3.2. Долгосрочная комбинированная терапия 
у пациентов с ФП или другим показанием к назначению 
антикоагулянтов

Монотерапия ПОАК обычно рекомендуется 
через 6‑12 мес. после ЧКВ у  пациентов с  ФП, 
поскольку отсутствуют конкретные данные, под‑
тверждающие преимущества длительного лечения 
с  помощью ПОАК и  одного антиагреганта; тем 
не менее, в определенных группах пациентов с высо‑
ким ишемическим риском можно рассматривать 
двойную терапию с помощью ПОАК и аспирина или 
клопидогрела [300].

3.3.2.4. Ингибиторы протонной помпы
Ингибиторы протонной помпы снижают риск 

желудочно‑кишечных кровотечений у  пациентов, 
получающих антиагрегантные препараты, и  могут 
быть полезным дополнением для повышения без‑
опасности лечения [275]. Долгосрочное применение 
ингибиторов протонной помпы связано с  гипомаг‑
ниемией, но  роль мониторинга уровня магния 
в  сыворотке крови остается неопределенной. Инги‑
биторы протонной помпы, которые ингибируют 
CYP2C19, в  частности омепразол и  эзомепразол, 
могут снижать фармакодинамический ответ на  кло‑
пидогрел. Хотя было показано, что это не  влияет 
на  риск развития ишемических событий или тром‑
боза стента, совместное применение омепразола или 
эзомепразола с  клопидогрелом обычно не  рекомен‑
дуется.

3.3.2.5. Кардиохирургия и антитромботическая терапия
Аспирин обычно следует продолжать применять 

у  пациентов с  ХКС, которым предстоит плановая 
операция на сердце, а другие антиагрегантные препа‑
раты следует отменять в определенные сроки в зави‑
симости от  продолжительности их действия и  пока‑
заний (прасугрел отменяют за ≥7 дней; клопидогрел 
за  ≥5 дней, тикагрелор за  ≥3 дня и  ривароксабан, 
апиксабан, эдоксабан и дабигатран за 1‑2 дня в зави‑
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симости от дозировки и функции почек). Назначение 
аспирина после операции КШ может улучшить про‑
ходимость шунта [302]. Роль ДАТТ или двойной тера‑
пии аспирином и  ривароксабаном после операции 
КШ неясна, т. к. отсутствуют крупные проспектив‑
ные исследования на эту тему. Тем не менее, резуль‑
таты РКИ показали, что проходимость шунта на фоне 
ДАТТ выше по  сравнению с  монотерапией аспири‑
ном [284, 303, 304].

3.3.2.6. Хирургические операции не на сердце 
и антитромботическая терапия

Все хирургические операции связаны с повышен‑
ным риском развития ИМ. После ЧКВ рекоменду‑
ется при возможности отложить плановую операцию 
до  завершения рекомендованного курса ДАТТ. 
Обычно это означает, что нужно отложить операцию 
на срок до 6 мес. после ЧКВ, но при наличии клини‑
ческих показаний операция может быть рассмотрена 

на сроках между 3‑6 мес. при ее выполнении междис‑
циплинарной бригадой, включающей интервенцион‑
ного кардиолога. При большинстве хирургических 
вмешательств аспирин следует продолжать приме‑
нять, поскольку польза от него превышает риск кро‑
вотечений, но это не подходит для операций, связан‑
ных с  чрезвычайно высоким риском кровотечений 
(внутричерепные процедуры, трансуретральная про‑
статэктомия, внутриглазные процедуры и т. д.) [284]. 
В исследование COMPASS были включены пациенты 
с  ХКС, перенесшие процедуры периферической 
реваскуляризации, и было продемонстрировано пре‑
имущество аспирина и ривароксабана 2,5 мг 2 раза/сут. 
по  сравнению с  одним аспирином, включая сниже‑
ние основных неблагоприятных событий на  конеч‑
ностях и  смертности, что указывает на  необходи‑
мость стратификации риска после несердечной сосу‑
дистой хирургии по  поводу атеросклеротического 
заболевания [305, 306].

Рекомендации по предотвращению ССС I

Рекомендации Классa Уровеньb

Антитромботическая терапия у пациентов с ХКС и синусовым ритмом

Аспирин 75-100 мг ежедневно рекомендуется пациентам с перенесенным ИМ или реваскуляризацией [270]. I A
Клопидогрел 75 мг ежедневно рекомендуется в качестве альтернативы аспирину у пациентов с непереносимостью аспирина [273]. I B
Клопидогрел в дозе 75 мг ежедневно может быть рассмотрен в качестве предпочтительной альтернативы аспирину у симптомных или 
бессимптомных пациентов с АПА или ишемическим инсультом или транзиторной ишемической атакой в анамнезе [273].

IIb B

Аспирин 75-100 мг ежедневно может быть рассмотрен у пациентов без ИМ или реваскуляризации в анамнезе, но с достоверно 
подтвержденной КБС при визуализации.

IIb C

Добавление второго антитромботического препарата к аспирину для долгосрочной вторичной профилактики должно быть 
рассмотрено у пациентов с высоким риском ишемических событийc и без высокого риска кровотеченийd (варианты см. в табл. 9) 
[289, 296, 297, 307].

IIa A

Добавление второго антитромботического препарата к аспирину для долгосрочной вторичной профилактики может быть рассмотрено 
у пациентов с по крайней мере умеренным риском ишемических событийe и без высокого риска кровотеченийd  
(варианты см. в табл. 9) [289, 296, 297, 307].

IIb A

Антиагрегантная терапия после ЧКВ у пациентов с ХКС и синусовым ритмом

Аспирин 75-100 мг ежедневно рекомендуется после стентирования [284]. I A
Клопидогрел 75 мг ежедневно после соответствующей нагрузочной дозы (например, 600 мг или >5 дней поддерживающей терапии) 
в дополнение к аспирину, рекомендуется в течение 6 мес. после коронарного стентирования, независимо от типа стента, если только 
более короткая продолжительность (1-3 мес.) не показана из-за риска возникновения опасных для жизни кровотечений [284].

I A

Назначение клопидогрела 75 мг ежедневно после соответствующей нагрузочной дозы (например, 600 мг или >5 дней 
поддерживающей терапии) должно быть рассматрено в течение 3 мес. у пациентов с более высоким риском угрожающего жизни 
кровотечения [284].

IIa A

Клопидогрел 75 мг ежедневно после соответствующей нагрузочной дозы (например, 600 мг или >5 дней поддерживающей терапии) 
может быть рассмотрено в течение 1 мес. у пациентов с очень высоким риском угрожающего жизни кровотечения [284].

IIb C

Прасугрел или тикагрелор могут быть рассмотрены, по крайней мере в качестве начальной терапии, в определенных ситуациях 
планового стентирования с высоким риском (например, субоптимальной установкой стента или другими характеристиками 
процедуры, связанным с высоким риском тромбоза стента, сложное стентирование ствола ЛКА или многососудистое стентирование) 
или, если ДАТТ не может использоваться из-за непереносимости аспирина.

IIb C

Антитромботическая терапия у пациентов с ХКС и ФП

При назначении ПОАК пациентам с ФП, в случае отсутствия противопоказаний к приему НОАКf, их применение предпочтительнее чем 
прием АВК [299-301, 308-311].

I A

Длительная терапия ПОАК (НОАК или АВК со временем нахождения в терапевтическом диапазоне >70%) рекомендуется пациентам 
с ФП и баллами по шкале CHA2DS2-VAScg ≥2 у мужчин и ≥3 у женщин [299].

I A

Длительная терапия ПОАК (НОАК или АВК со временем в терапевтическом диапазоне >70%) должна быть рассмотрена у пациентов 
с ФП и баллами по шкале CHA2DS2-VAScg 1 у мужчин и 2 у женщин [299].

IIa B

Аспирин 75-100 мг ежедневно (или клопидогрел 75 мг ежедневно) может быть рассмотрена в дополнение к длительной терапии 
ПОАК у пациентов с ФП, ИМ в анамнезе и с высоким риском рецидивирующих ишемических событийc, не имеющим высокого риска 
кровотеченийd [295, 297, 299].

IIb B
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Антитромботическая терапия у пациентов после ЧКВ с ФП или другим показанием к применению ПОАК

Пациентам, проходящим процедуру ЧКВ, рекомендуется перипроцедурно назначать аспирин и клопидогрел. I C
Пациентам, которым показано назначение НОАК, рекомендуется предпочтительное назначение НОАК вместо АВК при отсутствии 
противопоказаний (апиксабан 5 мг 2 раза/сут., дабигатран 150 мг 2 раза/сут., эдоксабан 60 мг 1 раз/сут. или ривароксабан 20 мг  
1 раз/сут.)f в сочетании с антиагрегантной терапией [300, 301, 308, 310, 311].

I A

Когда используется ривароксабан, и опасения по поводу высокого рискаd кровотечений преобладают над рисками тромбоза стентаh 
или ишемического инсультаg должно быть предпочтительное рассмотрение назначения ривароксабана в дозе 15 мг 1 раз/сут.,  
а не ривароксабана в дозе 20 мг 1 раз/сут. на время сопутствующей одиночной или ДАТТ [300, 301, 308, 310].

IIa B

Когда используется дабигатран и опасения по поводу высокого рискаd кровотечения преобладают над рисками тромбоза стентаh 
или ишемического инсультаg, должно быть предпочтительное применение дозы дабигатрана 110 мг 2 раза/сут. по сравнению 
с дабигатраном 150 мг 2 раза/сут. на время сопутствующей одиночной или ДАТТ [300, 301, 308].

IIa B

После неосложненного ЧКВ должна быть рассмотрена возможность раннего прекращения (≤1 нед.) приема аспирина и продолжения 
двойной терапии с помощью ПОАК и клопидогрела, если риск тромбоза стентаh низкий или если риск кровотечения преобладает  
над риском тромбоза стентаh независимо от типа используемого стента [301, 308-310].

IIa B

Тройная терапия аспирином, клопидогрелом и ПОАК в течение ≥1 мес. должна быть рассмотрена, когда риск тромбозаh стента 
превышает риск кровотечения, с общей продолжительностью (≤6 мес.) определенной в соответствии с оценкой этих рисков и четко 
указанной при выписке пациента из клиники.

IIa C

У пациентов с показаниями к АВК в комбинации с аспирином и/или клопидогрелом дозы АВК должно быть тщательное регулирование 
с целевым МНО в диапазоне 2,0-2,5 и со временем пребывания в терапевтическом диапазоне >70% [300, 301, 308-310].

IIa B

Двойная терапия с помощью ПОАК и тикагрелора или прасугрела может быть рассмотрена как альтернатива тройной терапии с ОА, 
аспирином и клопидогрелом у пациентов с умеренным или высоким риском тромбоза стентаh, независимо от типа используемого 
стента.

IIb C

Использование тикагрелора или прасугрела не рекомендуется в рамках тройной антитромботической терапии аспирином и ПОАК. III C
Использование ингибиторов протонной помпы

Одновременный прием ингибитора протонной помпы рекомендуется пациентам, получающим монотерапию аспирином, ДАТТ  
или монотерапию ПОАК, у которых имеется высокий риск желудочно-кишечных кровотечений [284].

I A

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности, с — диффузная многососудистая КБС по крайней мере с одним из следующих параметров: 
СД, требующий лекарственной терапии, рецидивирующий ИМ, АПА или ХБП с СКФ 15-59 мл/мин/1,73 м2, d — анамнез внутримозгового кровоизлияния или ише-
мического инсульта, анамнез других внутричерепных патологий, недавнее желудочно-кишечное кровотечение или анемия из-за возможной желудочно-кишеч-
ной кровопотери, другая желудочно-кишечная патология, связанная с повышенным риском кровотечения, печеночная недостаточность, геморрагический диатез 
или коагулопатия, преклонный возраст или старческая хрупкость, почечная недостаточность, требующая диализа или СКФ <15 мл/мин/1,73 м2, e — по крайней 
мере одно из перечисленного: мультисосудистая/диффузная КБС, СД, требующий лекарственной терапии, рецидивирующий ИМ, АПА, ХСН или ХБП с СКФ 15-59 
мл/мин/1,73 м2, f — см. краткое описание показаний для снижения доз или противопоказаний для каждого НОАК у пациентов с ХБП, массой тела <60 кг, возрастом 
от 75 до 80 лет и/или взаимодействием с другими лекарствами, g — застойная СН, АГ, возраст ≥75 лет (2 балла), СД, предшествующий инсульт/транзиторная 
ишемическая атака/эмболия (2 балла), сосудистое заболевание (КБС подтвержденная при визуализации или ангиографии [312], перенесенный ИМ, АПА, или 
атеросклеротическая бляшка аорты), возраст 65-74 лет и женский пол, h — риск тромбоза стента включает в себя (i) риск возникновения тромбоза и (ii) риск 
смерти в случае возникновения тромбоза стента, оба из которых связаны с анатомическими, процедурными и клиническими характеристиками. Факторы риска 
для пациентов с ХКС включают стентирование ствола ЛКА, проксимального отдела ПНА или последней оставшейся открытой артерии; неоптимальное развер-
тывание стента; длина стента >60 мм; СД; ХБП; бифуркационное стентирование двумя стентами; лечение хронической полной окклюзии; и предыдущий тромбоз 
стента на адекватной антитромботической терапии.
Сокращения: АГ — артериальная гипертония, АВК — антагонист витамина К, АПА — атеросклероз периферических артерий, ДАТТ — двойная антитромбоци-
тарная терапия, ИМ  — инфаркт миокарда, КБС  — коронарная болезнь сердца, ЛКА  — левая коронарная артерия, МНО  — международное нормализованное 
отношение, НОАК — пероральный антикоагулянт, не являющийся антагонистом витамина К, ОА — оральные коагулянты, ПOAК — пероральный антикоагулянт, 
СД — сахарный диабет, СКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, СН — сердечная недостаточность, ФП — фибрилляция предсердий, ХБП — хрони-
ческая болезнь почек, ХКС — хронический коронарный синдром, ХСН — сердечная недостаточность, ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство, CHA2DS2-
VASc — сердечная недостаточность, артериальная гипертония, возраст ≥75 (*2), СД, инсульт (*2) — сосудистые заболевания, возраст 65-74 и пол (женщина).

3.3.3. Статины и другие гиполипидемические препараты
Дислипидемия должна корректироваться в  соот‑

ветствии с  существующими рекомендациями, как 
с  помощью фармакологических препаратов, так 
и  модификацией образа жизни [315]. Пациенты 
с подтвержденной КБС рассматриваются как имею‑
щие очень высокий риск ССС и  лечение статинами 
должно быть предусмотрено независимо от  уровня 
липопротеидов низкой плотности (ЛНП). Цель лече‑
ния — снизить уровень ЛНП до <1,4 ммоль/л (<55 мг/
дл) или, по  крайней мере, снизить его на  50%, если 
исходный уровень ЛНП составляет <1,0 ммоль/л (<40 
мг/дл), у пациентов, у которых в течение 2 лет прои‑

зошло второе сосудистое событие, не  обязательно 
того  же типа, что и  первое событие, принимающих 
максимально переносимую терапию статинами.

Было продемонстрировано, что, когда этот уро‑
вень не может быть достигнут, добавление эзетимиба 
снижает уровень холестерина и риск ССС у пациен‑
тов после ОКС и у пациентов с СД [316] без дальней‑
шего влияния на  смертность [317]. В  дополнение 
к физическим упражнениям, диете и контролю веса, 
которые должны быть рекомендованы всем пациен‑
там, пищевые добавки, включая фитостеролы, могут 
в  меньшей степени снижать ХС‑ЛНП, но  не было 
показано, что они при этом улучшают клинические 



156

Российский кардиологический журнал 2020; 25 (2) 

156

исходы [318]. Они также используются у  пациентов 
с  непереносимостью статинов, которые входят 
в группу повышенного риска ССС [319]. Исследова‑
ния, опубликованные с  2015г, продемонстрировали, 
что ингибиторы пропротеин конвертазы субтилизин‑
кексин типа 9 (PCSK9) (эволокумаб [320] и алироку‑
маб [321‑323]) очень эффективны для снижения 
уровня холестерина, стабильно снижая уровень ХС‑
ЛНП до ≤1,3 ммоль/л (50 мг/дл). В исследованиях эти 
препараты продемонстрировали снижение ССС 
и главным образом ишемических событий, практиче‑
ски не влияя на смертность [324]. Очень низкий уро‑
вень холестерина хорошо переносится и  связан 
с меньшим количеством ССС [325], но высокая стои‑
мость ингибиторов PCSK9 и  поэтому их недоступ‑
ность для многих систем здравоохранения [326], 
а также отсутствие данных по безопасности при дол‑
госрочном применении, ограничивают их примене‑
ние вплоть до настоящего времени. Аферез ХС‑ЛНП 
и новые препараты, такие как мипомерсен и ломита‑
пид, нуждаются в дальнейших исследованиях.

Было показано, что у пациентов, подвергающихся 
ЧКВ, высокие дозы аторвастатина снижают частоту 
пери‑процедурных осложнений как у  пациентов, 
не получавших до этого статинов, так и у пациентов, 
находившихся на терапии статинами [327].

3.3.4. Блокаторы ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы

ИАПФ могут снижать смертность, ИМ, инсульт 
и  ХСН у  пациентов с  дисфункцией ЛЖ [328‑330], 
наличием сосудистых заболеваний в  анамнезе [331‑

333], и высоким риском СД [334]. Рекомендуется рас‑
сматривать назначение иАПФ (или блокаторов рецеп‑
торов ангиотензина 2 типа (БРА2) в случаях неперено‑
симости) для лечения пациентов с  ХКС с  сопут‑ 
ствующей АГ, ФВ ЛЖ ≤40%, СД или ХБП, если это 
не  противопоказано (например, тяжелая почечная 
недостаточность, гиперкалиемия и т. д.). Однако не все 
исследования показали, что иАПФ снижают смерт‑
ность от  всех причин, сердечно‑сосудистую смерт‑
ность, нефатальный ИМ, инсульт или ХСН у пациен‑
тов с  атеросклерозом и  без нарушений функции ЛЖ 
[331, 332, 335]. Метаанализ, включающий 24 исследо‑
вания и  61961 пациента, показал, что у  пациентов 
с  ХКС без ХСН ингибиторы ренин‑ангио тензиновой 
системы (РАС) снижали ССС и смертность только при 
сравнении с плацебо, но не при сравнении с активным 
контролем [336]. Следовательно, терапия иАПФ 
у  пациентов с  ХКС без ХСН или высоким ССР как 
правило, не  рекомендуется, если не  требуется для 
достижения целевых показателей АД.

Неприлизин является эндогенным ферментом, 
который разрушает вазоактивные пептиды, такие как 
брадикинин и натрийуретические пептиды. Фармако‑
логическое ингибирование неприлизина повышает 
уровни этих пептидов, усиливая диурез, натрийурез, 
миокардиальное расслабление и  антиремоделирова‑
ние миокарда, а  также снижает секрецию ренина 
и  альдостерона. Первым в  классе является LCZ696, 
который сочетает в себе валсартан и сакубитрил (инги‑
битор неприлизина) в одной таблетке. У симптомных 
пациентов с ХСН (ФВ ЛЖ ≤35%), несмотря на опти‑
мальное лечение иАПФ, ББ и  антагонистами ми‑ 

Таблица 9
Варианты ДАТТ в сочетании с аспирином 75-100 мг/сут. у пациентов  

с высокимa или умереннымb риском ишемических событий и не имеющих высокого риска кровотеченийс

Лекарственный препарат Доза Показания С осторожностью Рекомендации

Клопидогрел 75 мг/сут. У пациентов, перенесших ИМ ДААТ 
в течение 1 года

289, 290

Прасугрел 10 мг или 5 мг в сут. если масса 
тела <60 кг или возраст >75 лет

У пациентов с ИМ, перенесших ЧКВ,  
ДААТ в течение 1 года

Возраст >75 лет 289, 290, 313

Ривароксабан 2,5 мг 2 раза/сут. У пациентов, перенесших ИМ >1 год,  
или многососудистая КБС

Клиренс креатинина 
15-29 мл/мин

297

Тикагрелор 60 мг 2 раза/сут. У пациентов, перенесших ИМ ДААТ 
в течение 1 года

291-293, 307, 314

Примечания: варианты лечения представлены в алфавитном порядке.
а — высокий риск ишемических событий определяется при диффузной мультисосудистой КБС, по крайней мере с одним из следующих факторов: СД, требующий 
лекарственной терапии, рецидивирующий ИМ, АПА или ХБП с рСКФ 15-59 мл/мин/1,73 м2; b — умеренно повышенный риск ишемических событий определяется 
при наличии, по крайней мере, одного из следующих факторов: многососудистая/диффузная КБС, СД, требующий лекарственной терапии, рецидивирующий 
ИМ, АПА, ХСН или ХБП с рСКФ 15-59 мл/мин/1,73 м2; с — высокий риск кровотечения определяется при наличии анамнеза внутримозгового кровоизлияния или 
ишемического инсульта, анамнеза по другой внутричерепной патологии, недавнее желудочно-кишечное кровотечение или анемия из-за возможной желудочно-
кишечной кровопотери, другая желудочно-кишечная патология, связанная с повышенным риском кровотечения, печеночная недостаточность, геморрагический 
диатез или коагулопатия, преклонный возраст или старческая хрупкость, или почечная недостаточность, требующая диализа или с СКФ <15 мл/мин/1,73 м2.
Сокращения: АПА  — атеросклероз периферических артерий, ДААТ  — двойная антитромбоцитарная терапия, ИМ  — инфаркт миокарда, КБС  — коронарная 
болезнь сердца, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, СД — сахарный диабет, ХБП — хроническая болезнь почек, ХСН — сердечная недоста-
точность, ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство.
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не ралокортикоидных рецепторов (АМКР), сакуби‑ 
трил/валсартан рекомендуется в  качестве замены 
иАПФ для дальнейшего снижения риска госпитализа‑
ции и смерти от ХСН у амбулаторных больных [337].

Блокада альдостерона спиронолактоном или эп‑ 
лереноном рекомендуется для пациентов после ИМ, 
которые уже получают терапевтические дозы иАПФ 
и  ББ, имеют ФВ ЛЖ ≤35%, а  также имеют СД или 
ХСН [338, 339]. Следует соблюдать осторожность при 
применении АМКР у пациентов с нарушением функ‑
ции почек (расчетная СКФ (рСКФ) <45 мл/мин/1,73 
м2) и у пациентов с уровнем калия в сыворотке крови 
≥5,0 ммоль/л [340].

Рекомендации по предотвращению ССС II

Липидснижающая терапия Классa Уровеньb

Статины рекомендуются всем пациентам с ХКСc  
[341, 342].

I A

Если целевые уровниc для конкретного пациента 
c не достигаются на максимально переносимой 
дозе статинов, то рекомендуется их комбинация 
с эзетимибом [317, 320].

I B

Для пациентов с очень высоким риском, которые 
не достигли целевых уровнейс на терапии 
максимальной переносимыми дозами статина 
и эзетимиба, рекомендуется их комбинация 
с ингибитором PCSK9 [320, 323].

I A

ИАПФ

ИАПФ (или БРА2) рекомендуются, если у пациента 
есть сопутствующая патология (например, ХСН, АГ 
или СД) [328-330].

I A

ИАПФ должны быть рассмотрены у пациентов с ХКС 
с очень высоким риском ССС [331, 332, 335, 336].

IIa A

Другие лекарства

ББ рекомендуются пациентам с дисфункцией ЛЖ 
или систолической ХСН [211, 212, 214].

I A

У пациентов с предшествующим ИМпST должно быть 
рассмотрено длительное пероральное лечения ББ 
[213, 220-222, 225, 343].

IIa B

Примечание: а  — класс рекомендаций, b  — уровень доказательности, с  — 
целевые уровни указаны в Рекомендациях Европейского общества кардиоло-
гов/Европейского общества атеросклероза по дислипидемиям [315].
Сокращения: АГ — артериальная гипертония, ББ — бета-блокаторы, БРА2 — 
блокатор рецепторов ангиотензина 2 типа, ИАПФ — ингибиторы ангиотензин-
превращающего фермента, ИМпST  — ИМ с  подъемом сегмента ST, ЛЖ  — 
левый желудочек, СД  — сахарный диабет, ХКС  — хронический коронарный 
синдром, ССС  — сердечно-сосудистые события, ХСН  — сердечная недоста-
точность, PCSK9 — пропротеин-конвертаза субтилизин-кексин типа 9.

3.3.5. Заместительная гормональная терапия
Результаты крупных РКИ показали, что замести‑

тельная гормональная терапия не  дает положитель‑
ного прогностического эффекта и  увеличивает риск 
ССЗ у женщин в возрасте >60 лет [344].

3.4. Реваскуляризация
У пациентов с  ХКС оптимальная медикаментоз‑

ная терапия является ключом к уменьшению симпто‑

мов, остановке прогрессирования атеросклероза 
и  предотвращению атеротромботических событий. 
Реваскуляризация миокарда играет важную роль 
в  терапии ХКС, но  всегда в  качестве дополнения 
к  основной медикаментозной терапии, не  вытесняя 
ее. Двумя целями реваскуляризации являются облег‑
чение симптомов у пациентов со стенокардией и/или 
улучшение прогноза заболевания. 

В предыдущих Рекомендациях говорилось о при‑
менении реваскуляризации в  основном у  симптом‑
ных пациентов с  ХКС, получающих оптимальную 
медикаментозную терапию и/или у тех, кому реваску‑
ляризация может улучшить прогноз [88]. Согласно 
этим рекомендациям, реваскуляризация у пациентов 
со  стенокардией и  имеющих значительный стеноз 
чаще была терапией второй линии после того, как 
медикаментозная терапия оказывалась недостаточ‑
ной. Тем не менее, стенокардия приводит к ухудше‑
нию КЖ, снижению толерантности к  физическим 
нагрузкам, депрессии, повторным госпитализациям 
и повторным амбулаторным обращениям, с ухудше‑
нием клинических исходов заболевания [345, 346].

Реваскуляризация с  помощью ЧКВ или КШ мо‑ 
жет эффективно облегчить симптомы стенокардии, 
уменьшить использование антиангинальных препа‑
ратов и улучшить переносимость физических нагру‑
зок и КЖ по сравнению со стратегией использования 
только медикаментозной терапии. В  исследовании 
FAME 2 реваскуляризация улучшала КЖ и  умень‑
шала применение антиангинальных средств и  свя‑
занных с ними побочных эффектов [347]. В исследо‑
вании ORBITA, в  котором применялась процедура 
sham (имитация стентирования в  группе контроля), 
не  было обнаружено значимого улучшения перено‑
симости нагрузок у пациентов с ЧКВ [262]. Исследо‑
вание подтверждает важность эффекта плацебо 
и предупреждают нас о подводных камнях при интер‑
претации конечных точек исследований при отсут‑
ствии групп контроля и  “ослепления” в  исследова‑
ниях. Тем не  менее, результаты исследования ORBITA 
не могут быть абсолютно точными из‑за ограничен‑
ного размера выборки, кратковременного периода 
наблюдения и его недостаточной мощности для оцен‑ 
ки достижения клинических конечных точек.

Реваскуляризация с помощью ЧКВ или КШ также 
направлена на  эффективное устранение ишемии 
миокарда и ее неблагоприятных клинических прояв‑
лений у пациентов со значительным коронарным сте‑
нозом, а также для снижение риска серьезных острых 
ССС, включая ИМ и  сердечно‑сосудистую смерть. 
Многочисленные метаанализы, сравнивающие стра‑
тегию ЧКВ с  начальной медикаментозной терапией 
у  пациентов с  ХКС, показали отсутствие [348, 349] 
или небольшое [104, 350, 351] преимущество инва‑
зивной стратегии в  выживаемости или наступлении 
ИМ. В  связи с  этим в  предыдущих Рекомендациях 
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были определены конкретные подгруппы пациентов 
(на основе анатомии коронарного русла, функции 
ЛЖ, ФР и  т. д.), у  которых реваскуляризация может 
улучшить прогноз, что указывает на то, что в других 
группах этого может и не быть [88].

Метаанализ проведенный Windecker et al., пока‑
зал постепенное снижение смертности и  ИМ при 
реваскуляризации по сравнению с медикаментозной 
терапией у пациентов с ХКС, когда реваскуляризация 
проводилась с  помощью КШ или стентов с  лекар‑

ственным покрытием нового поколения (DES), 
в  отличие от  баллонной ангиопластики, импланта‑
ции голометаллических стентов или стентов DES 
более раннего поколения [351]. Данные, представ‑
ленные в  2018г, указывают на  потенциально более 
лучший прогноз при применении реваскуляризации. 
5‑летнее наблюдение в рамках исследования FAME 2 
подтвердило устойчивую клиническую пользу у паци‑
ентов, перенесших ЧКВ, специально направленное 
на  вызывающие ишемию стенозы (т. е. ФРК <0,80), 

НетДа

НетДаНетДа

НетДа

Диаметр стеноза 
>90%
ФРК ≤0,80 
или МРК ≤0,89 
в крупной артерии
ФВ ЛЖ ≤35% 
из-за КБС

Диаметр стеноза 
>90%
ФРК ≤0,80 
или МРК ≤0,89 
в крупной артерии
ФВ ЛЖ ≤35% 
из-за КБС

Определить стеноз 
с ФРК ≤0,80 

или МРК ≤0,89

•

•

•

•

•

•

Рассмотреть реваскуляризациюв дополнение к медикаментозной терапии

МСП

Подтвержденная
ишемия

Подтвержденная
ишемия

Симптомы стенокардии

Большая 
площадь ишемии 

(> 10% 
левого желудочка)

Рис. 9. Схема принятия решений для пациентов, при проведенной коронарной ангиографии. 
Примечание: решение о реваскуляризации путем чрескожного коронарного вмешательства или шунтирования коронарной артерии основаны на клинических 
проявлениях (симптомы присутствуют или отсутствуют) и  предшествующей документально подтвержденной ишемии (присутствует или отсутствует). При 
отсутствии предшествующей подтвержденной ишемии показания к  реваскуляризации зависят от  инвазивной оценки тяжести стеноза или прогностической 
оценки. Пациенты без симптомов и ишемии включают в себя кандидатов для транскатетерной имплантации аортального клапана, клапанных и других операций 
на сердце. 
Сокращения: КБС — коронарная болезнь сердца, МРК — моментальный резерв кровотока, МСП — многососудистое поражение, ФВ ЛЖ — фракция выброса 
левого желудочка, ФРК — фракционный резерв кровотока. 
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при одновременной оптимальной медикаментозной 
терапии по сравнению с одной только медикаментоз‑
ной терапией, что вызывало значительно более низ‑
кую частоту срочной реваскуляризации (отношение 
рисков 0,27, 95% ДИ 0,18‑0,41) и более низкую частоту 
спонтанного ИМ (отношение рисков 0,62, 95% ДИ 
0,39‑0,99) [347]. В отличие от некоторых более ранних 
мета‑анализов, эти данные были подтверждены 
в  исследовании, включавшем 2400 пациентов, каж‑
дый из  которых подвергся инвазивному вмешатель‑
ству, демонстрируя значительное снижение сердеч‑
ной смерти и ИМ после наблюдения в течение 33 мес. 
после ЧКВ под контролем ФРК в сравнении с меди‑
каментозной терапией (отношение рисков 0,74, 95% 
ДИ 0,56‑0,989; P=0,041) [352]. Новые данные поддер‑
живают менее строгие показания для реваскуляриза‑
ции при ХКС в дополнении к анатомическим особен‑
ностям КА (например, поражение левой КА) или 
выраженной ишемии (>10%), в  тех случаях, когда 
ЧКВ ограничено стенозами крупных сосудов, вызы‑
вающих значительный градиент внутрикоронарного 
давления. На  рисунке 9 представлен практический 
подход к показаниям для реваскуляризации при ХКС 
в соответствии с наличием или отсутствием симпто‑
мов, а  также наличием ишемии, подтвержденной 
неинвазивными методами. Однако индивидуальное 
соотношение риска и  пользы должно оцениваться 
всегда, а  реваскуляризация рассматривается только 
в том случае, если ее ожидаемая выгода перевешивает 
ее потенциальный риск. Кроме того, ключевым явля‑
ется совместное принятие решения с учетом полной 
предоставленной пациенту информации о предпола‑
гаемых преимуществах и  недостатках обоих страте‑
гий, в т. ч. информации о ДАТТ и связанными с ней 
рисками кровотечений в  случае реваскуляризации 
с  помощью ЧКВ. Для определения наилучшего 
выбора между методами реваскуляризации (ЧКВ или 
КШ) для каждого конкретного пациента можно вос‑
пользоваться Рекомендациями ESC 2018 по реваску‑
ляризации миокарда [88].

4. Пациенты с недавно возникшей сердечной 
недостаточностью или снижением функции 
левого желудочка 

КБС является наиболее распространенной причи‑
ной СН в  Европе и  большинство данных, подтвер‑
ждающих рекомендации по  лечению, основаны 
на  исследованиях, проведенных у  пациентов с  ише‑
мической кардиомиопатией. Патофизиологические 
изменения приводят к  систолической дисфункции 
из‑за повреждения миокарда и  ишемии, и  у  боль‑
шинства пациентов с симптомной СН снижается ФВ 
(<40%), хотя пациенты с ХКС могут также иметь сим‑
птомную ХСН и сохраненную ФВ (≥50%). Пациенты 
с симптомной ХСН должны получать лечение в соот‑
ветствии с  Рекомендациями ESC по  СН 2016 [340].

Опрос пациента должен включать оценку симпто‑
мов, предполагающих наличие ХСН, в  частности, 
снижение толерантности к  физической нагрузке 
и одышку при ходьбе. Должны быть указаны основ‑
ные события в анамнезе, связанные с КБС, включая 
ИМ и  реваскуляризацию, а  также ССЗ, требующие 
лечения, такие как ФП, АГ, клапанная дисфункция, 
а также не сердечно‑сосудистые сопутствующие забо‑
левания, такие как ХБП, СД, анемия или онкологи‑
ческие заболевания. Медикаментозная терапия, при‑
верженность и переносимость лечения также должны 
быть учтены.

При физикальном обследовании необходимо оцени‑
вать состояние питания пациента, его биологический 
возраст и  когнитивные способности. Клинические 
признаки включают ЧСС, сердечный ритм, АД, шу‑ 
мы, связанные с аортальным стенозом или митраль‑
ной недостаточностью, признаки застоя в  малом 
круге кровообращения с  хрипами в  нижних отделах 
легких, признаки системных застойных явлений 
с  отеками, гепатомегалией, повышением давления 
в яремной вене или плевральным выпотом.

На ЭКГ оценивается информация о ЧСС и ритме, 
экстрасистолии, признаках ишемии, патологических 
зубцах Q, гипертрофии, нарушениях проводимости 
и блокаде ножек пучка Гиса.

Также проводят ЭхоКГ с допплеровским исследо‑
ванием для выявления ишемической кардиомиопа‑
тии с СН со сниженной ФВ, СН с промежуточной ФВ 
или СН с сохраненной ФВ, очаговой или диффузной 
дисфункцией ЛЖ или систолической дисфункцией 
правого желудочка, наличия диастолической дис‑
функции, гипертрофии, а также для оценки объемов 
камер сердца, клапанной функции и легочной гипер‑
тензии. Рентгенографическое исследование органов 
грудной клетки позволяет обнаружить признаки 
легочной гипертензии, интерстициального отека, 
инфильтрации или плеврального выпота. Коронар‑
ную ангиографию (или МСКТ‑коронарографию) 
следует выполнить для выявления наличия и степени 
КБС и  потребности в  реваскуляризации миокарда 
[52, 53].

Лабораторные исследования должны включать 
определение уровня натрийуретического пептида для 
исключения СН. При наличии ХСН этот показатель 
поможет оценить тяжесть СН [25, 49]. Для выявления 
почечной недостаточности, гипонатриемии или 
гиперкалиемии, особенно в начале и во время титра‑
ции доз лекарств следует регулярно контролировать 
функцию почек и электролиты сыворотки крови.

Ведение пациентов с симптомной СН требует аде‑
кватной диуретической терапии преимущественно 
петлевыми диуретиками для уменьшения признаков 
и  симптомов системного застоя и  застоя в  легких. 
Ингибиторы РАС (иАПФ, БРА, ингибиторы ангио‑
тензиновых рецепторов и неприлизина) и адренерги‑
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ческой нервной системы (ББ) показаны для всех 
пациентов с ХСН [340]. При сохранении симптомов 
также показаны АМКР. Титрация доз этих препара‑
тов должна быть постепенной, чтобы избежать сим‑
птомной систолической гипотензии, почечной недо‑
статочности или гиперкалиемии. 

Пациентам, у  которых остается симптомная 
систолическая дисфункция ЛЖ и выявлены желудоч‑
ковые аритмии или блокада ножек пучка Гиса, можно 
применить сердечную ресинхронизирующую тера‑
пию (СРТ) и/или имплантируемый кардиовертер‑
дефибриллятор (ИКД). Такие устройства могут обес‑
печить облегчение симптомов, снижение заболевае‑
мости и  увеличение выживаемости [353‑356]. Па‑ 
циенты с ХСН и декомпенсацией на фоне предсерд‑
ных или желудочковых аритмий должны получать 
лечение в  соответствии с  действующим Рекоменда‑
циям. Пациентам с ХСН и гемодинамически значи‑
мыми аортальным стенозом или митральной недо‑
статочностью может потребоваться чрескожное или 
хирургическое вмешательство.

Реваскуляризация миокарда должна рассматри‑
ваться у  подходящих пациентов с  ХСН на  основа‑
нии симптомов, коронарной анатомии и  ФР. 
Успешная реваскуляризация у  пациентов с  ХСН 
в  связи с  ишемической кардиомиопатией может 
улучшить дисфункцию ЛЖ и прогноз путем сниже‑
ния ишемии из‑за гибернирующего миокарда. 
Настоятельно рекомендуется сотрудничество 
с  междисциплинарной командой по  СН, если это 
возможно [348, 357, 358].

Общие рекомендации по ведению пациентов  
с ХКС и симптомной СН в связи ишемической 

кардиомиопатией и систолической дисфункции ЛЖ

Рекомендации по лекарственной терапии Классa Уровеньb

Диуретики рекомендуются для симптомных 
пациентов и имеющих признаки легочного или 
системного застоя для облегчения симптомов 
сердечной недостаточности [359, 360].

I B

ББ рекомендуются в качестве важнейших 
компонентов лечения благодаря их эффективности 
как для облегчения стенокардии, так и для 
снижения заболеваемости и смертности при ХСН 
[214, 361-367].

I A

ИАПФ рекомендуются пациентам с симптомной ХСН 
или бессимптомной дисфункцией ЛЖ после ИМ для 
улучшения симптомов, снижения заболеваемости 
и смертности [333, 368].

I A

БРА2 рекомендуются в качестве альтернативы 
пациентам с сохраняющимися симптомами, которые 
не переносят иАПФ или ингибиторы ангиотензиновых 
рецепторов и неприлизина, несмотря на 
оптимальную медикаментозную терапию [337, 369].

I B

АМКР рекомендуется пациентам с сохраняющимися 
симптомами, несмотря на адекватное лечение  
иАПФ и ББ для уменьшения заболеваемости  
и смертности [360, 370].

I A

Пероральные короткодействующие или 
чрескожные нитраты должны быть рассмотрены 
для эффективного антиангинального лечения, 
безопасного при ХСН [371].

IIa A

Ивабрадин должен быть рассмотрен у пациентов 
с синусовым ритмом, ФВ ЛЖ ≤35% и ЧСС в покое >70 
уд./мин для снижения заболеваемости и смертности, 
у которых сохраняются симптомы ХСН, несмотря на 
адекватное лечение ББ, иАПФ и АМКР [238, 372, 373].

IIa B

Амлодипин может быть рассмотрен у пациентов 
с ХСН для облегчения стенокардиии, при 
непереносимости ББ и безопасен при ХСН [374, 375].

IIb B

Устройства, сопутствующих заболевания и реваскуляризация

У пациентов с ХСН и брадикардией с высокой 
степенью атриовентрикулярной блокады, которым 
требуется стимуляция, рекомендуется СРТ 
с кардиостимулятором, а не правожелудочковая 
стимуляция [353].

I A

ИКД рекомендуется пациентам с доказанной 
желудочковой аритмией, гемодинамической 
нестабильностью (вторичная профилактика), а также 
пациентамс симптомной ХСН и ФВ ЛЖ ≤35% для 
снижения риска внезапной смерти и смертности  
от всех причин [354, 376-382].

I A

СРТ рекомендуется пациентам с симптомной ХСН 
и синусовым ритмом с QRS >150 мс и морфологией 
QRS комплекса по типу БЛНПГ и с ФВ ЛЖ ≤35%, 
несмотря на оптимальную медикаментозную 
терапию для улучшения симптомов и снижения 
заболеваемости и смертности [355, 356, 383-392].

I A

СРТ рекомендуется пациентам с симптомами ХСН 
с синусовым ритмом с продолжительностью QRS 
130-149 мс и морфологией QRS комплекса по типу 
БЛНПГ и с ФВ ЛЖ ≤35%, несмотря на оптимальную 
медикаментозную терапию для улучшения 
симптомов и снижения заболеваемости и смертности 
[355, 356, 383-392].

I B

Рекомендуется комплексная оценка ФР и наблюдение, 
включая лечение основных сопутствующих 
заболеваний, таких как АГ, гиперлипидемия, СД, 
анемия и ожирение, а также отказ от курения 
и изменение образа жизни [393-396].

I A

Реваскуляризация миокарда рекомендуется 
при сохранении стенокардии, несмотря на лечение 
антиангинальными препаратами [348, 357, 397].

I A

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: АГ  — артериальная гипертония, АМКР  — антагонисты мине-
ралокортикоидных рецепторов, ББ  — бета-блокаторы, БРА2  — блокатор 
рецепторов ангиотензина 2 типа, БЛНПГ — блокада левой ножки пучка Гиса, 
ИАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ИМ — инфаркт 
миокарда, ИКД  — имплантируемый кардиовертер-дефибриллятор, ЛЖ  — 
левый желудочек, СД — сахарный диабет, СРТ — сердечная ресинхронизиру-
ющая терапия, ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка, ФР — факторы 
риска, ХКС — хронический коронарный синдром, ХСН — сердечная недоста-
точность, ЧСС — частота сердечных сокращений.

5. Пациенты, имеющие длительный диагноз 
“хронический коронарный синдром”

Пациентам с длительно существующим диагнозом 
ХКС требуется лечение и наблюдение в течение всей 
жизни (рис. 10). Клиническое течение ХКС может 
протекать доброкачественно в  течение некоторого 
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времени. Тем не менее, у пациентов с ХКС могут раз‑
виться различные сердечно‑сосудистые осложнения 
или другие проявления, некоторые из  них имеют 
непосредственное отношение к КБС и могут предо‑
пределять прогноз основного заболевания. Риск 

осложнений может возникнуть у  бессимптомных 
пациентов и  поэтому оценка статуса риска приме‑
нима к  симптомным и  бессимптомным пациентам.

Может быть рассмотрена периодическая оценка 
индивидуального риска пациента (рис. 10). Имеются 

aкардиологи, терапевты, ВОП, м/с

КАГ 
Если необходимо, пациентам высокого риска, основанного 
на результатах нагрузочной пробы или стенокардии III-IV ФК. 
Не рекомендована исключительно для оценки риска.

Нагрузочная проба 
Если необходимо, оценить изменения симптомов 
и/или каждые 1-3 мес. после реваскуляризации 
и/или через каждые 3-5 лет для выявления ишемии.

ЭхоКГ
1-3 мес. после реваскуляризации и/или через 1 год 
(если выявлены нарушения и/или каждые 3-5 лет)
для оценки функции ЛЖ, клапанного аппарата, гемодинамики.
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о продлении ДАТТ после ЧКВ 
Принятие решения о ДАТТ
(табл. 9) 
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Рис. 10. Алгоритм амбулаторного ведения пациентов с ХКС. 
Примечание: частота последующего наблюдения может различаться в зависимости от клинического состояния. 
Сокращения: ДААТ — двойная антитромбоцитарная терапия, ИМ — инфаркт миокарда, КАГ — коронароангиография, ЛЖ — левый желудочек, ОКС — острый 
коронарный синдром, ФК — функциональный класс, ХКС — хронический коронарный синдром, ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство, ЭКГ — электро-
кардиограмма, ЭхоКГ — эхокардиография.
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шкалы с клиническими показателями для предсказа‑
ния исходов у  пациентов с  ХКС. Более того, если 
клинические показатели будут дополнены биомарке‑
рами, то  оценка по  шкале риска может быть более 
точной. В  2017г была разработана и  валидирована 
модель оценки риска на основе биомаркеров для про‑
гнозирования сердечно‑сосудистой смертности 
у пациентов с ХКС [398].

5.1. Пациенты со стабильными симптомами 
<1 года после острого коронарного синдрома 
или пациенты с недавней реваскуляризацией 

После реваскуляризации и/или после стабилиза‑
ции ОКС (<1 года) пациенты нуждаются в более вни‑
мательном контроле, поскольку они находятся 
в группе высокого риска осложнений и у них бывают 
изменения в  лекарственном лечении [45]. Поэтому, 
рекомендуется по крайней мере два посещения врача 
в первый год. У пациентов с систолической дисфунк‑
цией ЛЖ до процедуры реваскуляризации или после 
ОКС повторная оценка функции ЛЖ должна прово‑
диться через 8‑12 нед. после вмешательства. Функция 
сердца может улучшиться благодаря таким механиз‑
мам, как восстановление после оглушения миокарда 
или гибернации, и  может стабилизироваться при 
реваскуляризации [52, 53]. В  то  же время, функция 
миокарда может ухудшиться на фоне сопутствующих 
ССЗ (клапанные заболевания, инфекционный или 
воспалительный процесс, аритмии и  т. д.). В  таких 
случаях повреждающие факторы должны выявлены 
и вылечены. Аналогично, неинвазивная оценка мио‑
карда после реваскуляризации может рассматри‑
ваться для исключения или подтверждения резиду‑
альной ишемии в  качестве референсной точки для 
последующей оценки в динамике.

5.2. Пациенты >1 года после первоначального 
диагноза или реваскуляризации

Для оценки риска у  пациента необходимо еже‑
годное обследование сердечно‑сосудистой системы 
(кардиолог, врач общей практики или медсестра), 
даже если пациент не имеет симптомов. Рекоменду‑
ется оценивать общее клиническое состояние паци‑
ента, приверженность к  терапии, а  также профиль 
риска (по шкалам). Лабораторные исследования 
(липидный профиль, функция почек, общий анализ 
крови и,  возможно, биомаркеры) должны прово‑
диться каждые 2 года [45]. Пациентам с ухудшением 
профиля риска может понадобиться более интен‑
сивная терапия или диагностические мероприятия, 
хотя стратегия управления терапией на  основе 
оценки риска еще не  доказала улучшение исходов 
заболевания.

При каждом посещении должна быть проведена 
регистрация ЭКГ в 12 отведениях для оценки ритма 
и ЧСС, выявления безболевой ишемии и ИМ, откло‑

нения параметров ЭКГ (PR, QRS и  интервал QT). 
Это может быть полезным для оценки функции ЛЖ 
(диастолической и систолической), клапанного аппа‑
рата и  размеров сердца у  пациентов с  бессимптом‑
ным течением каждые 3‑5 лет [52, 53]. В случае необъ‑
яснимого снижения систолической функции ЛЖ, 
особенно его локальной сократимости рекомендо‑
вано проведение визуализации анатомии КА. Также 
может быть полезно проводить неинвазивную диа‑
гностику безболевой ишемии у  пациента с  бессим‑
птомным течением каждые 3‑5 лет, предпочтительно 
с  применением методик стресс‑визуализации. 
МСКТ‑коронарография позволяет получить морфо‑
логическую визуализацию, но ограниченную инфор‑
мацию, касающуюся ишемии, и не должна использо‑
ваться для наблюдения за пациентами с установлен‑
ной КБС. Тем не  менее, МСКТ‑коронарография 
может быть использована для отдельных случаев, 
таких как определение проходимости шунтов КА.

Следует периодически оценивать липидный про‑
филь и гликемию, чтобы контролировать эффектив‑
ность лечения, а у пациентов без СД для выявления 
новых случаев СД. Нет никаких доказательств в под‑
держку рекомендаций по  частоте оценки этих ФР, 
но считается, что проводить эти исследования лучше 
ежегодно.

В нескольких исследованиях было показано, что 
повышенные маркеры воспаления, особенно высо‑
кочувствительный С‑реактивный белок, также свя‑
заны с повышенным риском развития ССС у пациен‑
тов с/без КБС [25], хотя надежность связей была 
поставлена   под сомнение из‑за разницы в  докладе 
и публикации [399]. Кроме того, в качестве предикто‑
ров исхода рассматриваются фактор фон Виллеб‑
ранда, интерлейкин‑6 и  N‑концевой про‑мозговой 
натрийуретический пептид [25]. Другие доступные 
параметры, такие как ЧСС, гемоглобин и  уровень 
лейкоцитов могут быть полезными для оценки про‑
гноза у пациентов с ХКС [400]. 

Оценка риска, основанная на  параметрах боль‑
шего количества биомаркеров, позволяет получить 
лучший результат, чем при использовании отдельных 
параметров. Шкала оценки, включающая высокочув‑
ствительный С‑реактивный белок, белок теплового 
шока‑70 и  продукты деградации фибрина значимо 
улучшили С‑статистику и индекс ре‑классификации 
по  сравнению с  базовой моделью, использующей 
клинические данные [401]. Аналогичные результаты 
были получены при комбинации высокочувствитель‑
ного сердечного тропонина T, N‑концевого про‑моз‑
гового натрийуретического пептида и ХС‑ЛНП [398]. 
Несколько исследований показали, что генетические 
шкалы риска улучшают прогнозирование по сравне‑
нию с традиционными ФР в общей популяции [402, 
403] и прогнозирование повторных событий в попу‑
ляции с  явным ХКС [404‑407]. Хотя существует 
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дополнительная прогностическая ценность в  исполь‑ 
зовании нескольких индивидуальных и агрегирован‑
ных биомаркеров, в  настоящее время нет никаких 
доказательств того, что рутинное использование 
подобных оценочных шкал приводит к  улучшению 
ведения пациентов. Тем не  менее, эти измерения 
могут играть роль у некоторых пациентов (например, 
при проверке гемостатических нарушений у пациен‑
тов с  предыдущим ИМ без обычных ФР или отяго‑
щенным наследственным анамнезом по КБС).

Пациенты с  явными симптомами ОКС должны 
быть незамедлительно направлены на  диагностику 
и лечение в соответствии с текущими Рекомендаци‑
ями. Пациентам с неявными симптомами рекоменду‑
ется тест со  стресс‑визуализацией [408], а  при его 
недоступности может использована как альтернатива 
стресс‑ЭКГ при наличии подходящей для интерпре‑
тации ЭКГ. У  пациентов с  тяжелой стенокардией 
и клинически явным высоким риском рекомендуется 
прямое направление на  КАГ с  физиологической 
оценкой гемодинамически значимого стеноза (на‑ 
пример, моментальный резерв кровотока (МРК) или 
ФРК). Точно так  же КАГ рекомендуется пациентам 
с признаками значимой ишемии миокарда, получен‑
ными при неинвазивном тестировании.

Рекомендации для пациентов  
с длительно существующим диагнозом ХКС

Рекомендации для бессимптомных пациентов Классa Уровеньb

Рекомендуется периодически посещать специалиста 
по ССЗ для повторной оценки возможных изменений 
риска пациентов, влекущих за собой клиническую 
оценку коррекции образа жизни, приверженности 
достижения целевых показателей ФР, возникновению 
коморбидных заболеваний, которые могут повлиять 
на лечение и исходы.

I C

У пациентов с незначительными или отсутствующими 
симптомами, получающими лечение, у которых 
неинвазивная стратификация риска указывает 
на высокий риск и для которых реваскуляризация 
рассматривается для улучшения прогноза, 
рекомендуется КАГ (при необходимости 
с определением ФРК).

I C

МСКТ-коронарография не рекомендуется в качестве 
рутинного теста для длительного наблюдения 
за пациентами с доказанной КБС.

III C

Отдельная КАГ не рекомендуется для стратификации 
риска.

III C

Для симптомных пациентов

Пересмотр диагноза КБС рекомендуется пациентам 
с ухудшением систолической функции ЛЖ, которое 
нельзя объяснить обратимой причиной (например, 
длительно существующая тахикардия или 
миокардит).

I C

Стратификация риска рекомендуется пациентам 
с новыми или прогрессирующими симптомами, 
предпочтительно с использованием теста стресс-
визуализации или стресс-ЭКГ  
(в качестве альтернативы) [408].

I B

Рекомендуется экстренно направлять пациентов со 
значительным ухудшением симптомов для их оценки.

I C

КАГ (с ФРК/МРК при необходимости) рекомендуется 
для стратификации риска у пациентов с выраженной 
КБС, особенно при рефрактерности симптомов 
к лечению или наличии клинически высокого риска.

I C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: КАГ — коронароангиография, КБС — коронарная болезнь серд-
ца, ЛЖ — левый желудочек, МРК — моментальный резерв кровотока, МСКТ-
коронарография  — мультиспиральная компьютерная томография-корона-
рография, ССЗ  — сердечно-сосудистые заболевания, ФР  — факторы риска, 
ФРК — фракционный резерв кровотока, ЭКГ — электрокардиограмма.

6. Стенокардия без обструкции коронарных 
артерий

В клинической практике часто отмечается несоот‑
ветствие между анатомией кровеносных сосудов, 
наличием симптомов и  результатами неинвазивных 
тестов [13]. Эти пациенты заслуживают внимания, 
т. к. стенокардия и  отсутствие обструкции связаны 
с  повышенным риском неблагоприятных клиниче‑
ских событий [14]. Низкая диагностическая значи‑
мость КАГ может быть объяснена наличием: (i) уме‑
ренно‑ или средне‑ выраженных стенозов или диф‑
фузным сужением КА с  недооценкой их функ ‑ 
циональной значимости; (ii) микроциркуляторными 
нарушениями, которые не удается выявить с по мощью 
КАГ; и (iii) динамических стенозов эпикардиальных 
артерий, вызванных коронарным спазмом или мио‑
кардиальными мостиками, которые не  выявляются 
при МСКТ‑коронарография или КАГ. Измерение 
внутрикоронарного давления показано пациентам 
первой группы. Пациенты со  стенокардией и/или 
ишемией миокарда с коронарным стенозом и с неи‑
шемическими показателями ФРК или МРК могут 
быть также расценены как имеющие необструктив‑
ное поражение эпикардиальных артерий.

Наличие четко выраженных симптомов стенокар‑
дии и положительных инвазивных тестов у пациентов 
без обструкции эпикардиальных артерий (по данным 
КАГ) должно навести на  мысль о  необструктивной 
причине ишемии. Довольно часто, и в основном при 
наличии симптомов, пациенты со стенокардией и без 
обструкции КА подвергаются многократным диагно‑
стическим тестам, включая повторные коронарные 
МСКТ‑коронарографии или КАГ, которые увеличи‑
вают расходы здравоохранения [409]. Поскольку 
диагностика микроциркуляторных или вазомотор‑
ных коронарных нарушений часто не  выполняется, 
окончательный диагноз устанавливается редко. 
Вследствие этого, нередко у  пациентов развиваются 
тревожность и  депрессия [410, 411]. Использование 
структурированного, системного подхода для выяв‑
ления нарушений микроциркуляции и вазомоторных 
нарушений у  пациентов с  необструктивной КБС 
улучшает диагностику [412, 413]. Кроме того, РКИ, 
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представленное в  2018г показало, что у  пациентов 
с необструктивной КБС лечение, основанное на ре‑ 
зультатах внутрикоронарного тестирования (ФРК, 
микроциркуляторное сопротивление, ацетилхолино‑
вый тест), привело к  значимому уменьшению сим‑
птомов стенокардии в  сравнении со  стандартным 
лечением [414].

6.1. Микрососудистая стенокардия
Пациенты с  микрососудистой стенокардией 

обычно имеют стенокардию, связанную с  физиче‑
ской нагрузкой, а  также признаки ишемии по  дан‑
ным неинвазивных тестов и  отсутствие стенозов, 
либо наличие стенозов легкой или средней степени 
тяжести (40‑60%) по  результатам МСКТ‑коронаро‑
графии или КАГ, которые считаются функционально 
несущественными [415]. Учитывая сходство симпто‑
мов стенокардии, микрососудистое происхождение 
стенокардии обычно подозревают после исключения 
стенозирования эпикардиальных артерий во  время 
диагностического обследования пациентов с  подо‑
зрением на ишемию миокарда. У пациентов с микро‑
сосудистой стенокардией региональная аномалия 
движения стенок ЛЖ редко проявляется во  время 
физической нагрузки или стресса [412, 416]. У некото‑
рых пациентов также может быть смешанный харак‑
тер стенокардии с  приступами в  покое, особенно 
связанными с воздействием холода.

Вторичная микрососудистая стенокардия при 
отсутствии эпикардиальной обструкции может воз‑
никнуть в  результате заболеваний, сопровождаю‑
щихся гипертрофией ЛЖ (гипертрофическая кардио‑
миопатия, аортальный стеноз и  гипертоническая 
болезнь сердца) или воспалением (например, мио‑
кардит или васкулит) [417].

6.1.1. Стратификация риска
Наличие микроциркуляторной дисфункции у па‑ 

циентов с ХКС характеризуется более неблагоприят‑
ным прогнозом, чем предполагалось ранее. Послед‑
ние полученные данные основаны на  наблюдении 
за  пациентами, у  которых нарушения в  микроцир‑
куляции были объективно задокументированы 
с помощью инвазивных или неинвазивных методов 
[418, 423].

Микроциркуляторная дисфункция предшествует 
развитию эпикардиальных поражений, особенно 
у  женщин [419] и  связана с  неблагоприятным исхо‑
дом. Пациенты с СД без обструкции эпикардиальных 
артерий с аномальным коронарным резервом крово‑
тока (КРК) имели такой  же плохой долгосрочный 
прогноз, как и пациенты с обструкцией эпикардиаль‑
ных сосудов [421]. У пациентов с незначимыми коро‑
нарными стенозами по  данным ФРК, наличие ано‑
мального КРК было связано с большим числом собы‑
тий при длительном наблюдении [418, 422, 423], 

особенно когда индекс микроциркуляторной рези‑
стентности был также изменен [422].

6.1.2. Диагностика
Микрососудистый генез стенокардии следует 

рассматривать у  пациентов с  четко выраженной 
 стенокардией, положительными неинвазивными 
функцио нальными тестами и  нормальными или 
незначительно стенозированными КА по  данным 
КАГ или МСКТ‑коронарографии. Одной из  про‑
блем при проведении комплексной оценки микро‑
васкулярной функции является раздельное изучение 
двух основных механизмов дисфункции: нарушение 
микроциркуляторной проводимости и  нарушение 
регуляции артериол [422, 426]. Определение, какой 
из двух путей наиболее важен, имеет решающее зна‑
чение при назначении лечения для уменьшения 
симптомов [414].

Нарушение микроциркуляторной проводимости 
может быть диагностировано при измерении КРК 
или минимального микроциркуляторного сопротив‑
ления (обратная проводимость). КРК может быть 
измерен неинвазивно с  помощью трансторакальной 
допплер‑ЭхоКГ (визуализация потока в левой перед‑
ней нисходящей КА) [427], МРТ сердца (миокарди‑
альный перфузионный индекс) [428, 430] или ПЭТ 
[431]. Микроциркуляторное сопротивление можно 
измерить при катетеризации КА, комбинируя вну‑
трикоронарное давление с  данными, основанными 
на термодилюции (для расчета индекса микроцирку‑
ляторного сопротивления) или допплеровской ско‑
рости потока (для расчета гиперемического микросо‑
судистого сопротивления) [432, 433]. И внутрикоро‑
нарная термодилюция, и допплеровское исследование 
позволяют рассчитать КРК. Индекс микроциркуля‑
торного сопротивления ≥25 ед. или КРК <2,0 явля‑
ются критерием нарушения микроциркулярной 
функции [414]. КРК и индекс микроциркуляторного 
сопротивления обычно измеряются с  использова‑
нием внутривенных вазодилататоров, таких как аде‑
нозин или регаденозон.

Напротив, диагноз артериолярной дисрегуляции 
требует оценки эндотелиальной функции в коронар‑
ной микроциркуляции путем селективной интрако‑
ронарной инфузии ацетилхолина (см. раздел 6.5). 
При наличии дисфункции эндотелия сосудов или 
нарушения функции гладкомышечных клеток аце‑
тилхолин (эндотелий зависимый вазодилататор, 
который также воздействует непосредственно на 
клетки гладких мышц) вызывает парадоксальную 
артериолярную вазоконстрикцию [434]. Таким обра‑
зом, у  пациентов с  микрососудистой стенокардией 
и  дисрегуляцией артериол провокация ацетилхоли‑
ном может спровоцировать микрососудистый спазм. 
Такая реакция артериол на  ацетилхолин вызывает 
симптомы стенокардии с  появлением или отсут‑
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ствием соответствующих ишемических изменений 
на  ЭКГ, а  также снижение скорости коронарного 
кровотока, выявленное при допплеровском измере‑
нии. Тонометрия периферического пульса во  время 
реактивной гиперемии также может выявить систем‑
ную дисфункцию эндотелия у пациентов с стенокар‑
дией и необструктивной КБС [435].

6.1.3. Лечение
Лечение микрососудистой стенокардии должно 

быть направлено на доминирующий механизм микро‑
циркуляторной дисфункции. У пациентов с аномаль‑
ным КРК <2,0 или индексом микроциркуляторного 
сопротивления ≥25 ед. и  негативным ацетилхолино‑
вым провокационным тестом показаны ББ, иАПФ 
и статины, изменение образа жизни и снижение веса 
[436, 437]. Пациентов с изменениями на ЭКГ и стено‑
кардией в ответ на применение ацетилхолина, но без 
выраженной эпикардиальной вазоконстрикции (это 
предполагает наличие микрососудистого спазма) 
можно лечить как пациентов с вазоспастической сте‑
нокардией. Эффективность индивидуально подобран‑
ного лечения была изучена в исследовании CorMiCa, 
в котором 151 рандомизированный пациент был стра‑
тифицирован в группу медикаментозного лечения (на 
основании полученных результатов КРК, индекса 
микроциркуляторной резистентности и  теста с  аце‑
тилхолином) в  сравнении с  группой стандартного 
лечения (включая фиктивную интервенционную диа‑
гностическую процедуру). Через 1 год наблюдалась 
значимая разница в баллах стенокардии в пользу паци‑
ентов, стратифицированных в  группу медикаментоз‑
ной терапии [414].

Исследования у пациентов с подозрением 
на микроваскулярную стенокардию

Рекомендации Классa Уровеньb

Измерение резерва коронарного кровотока  
и/или микроциркуляторного сопротивления должно 
быть рассмотрено у пациентов с сохраняющимися 
симптомами, у которых КА ангиографически  
не изменены, либо имеются умеренные стенозы 
с сохраненным МРК/ФРК [412, 413].

IIa B

Внутрикоронарное введение ацетилхолина 
с мониторированием ЭКГ во время ангиографии 
для оценки микрососудистого вазоспазма может 
быть рассмотрено, если КА ангиографически 
не изменены, либо имеют умеренные стенозы 
с сохраненным МРК/ФРК [412, 438-440].

IIb B

Трансторакальная допплерография ПНА, МРТ и ПЭТ 
могут быть рассмотрены для неинвазивной оценки 
коронарного резерва кровотока [430-432, 441].

IIb B

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: КА — коронарные артерии, МРК — моментальный резерв кро-
вотока, МРТ — магнитно-резонансная томография, ПНА — передняя нисходя-
щая артерия, ПЭТ — позитронно-эмиссионная томография, ФРК — фракцион-
ный резерв кровотока, ЭКГ — электрокардиограмма.

6.2. Вазоспастическая стенокардия
Вазоспастическая стенокардия должна быть 

заподозрена у  пациентов с  симптомами стенокар‑
дии, возникающими преимущественно в  покое, 
с сохраненной толерантностью к нагрузкам. Вероят‑
ность вазоспастической стенокардии увеличива‑
ется, когда приступы имеют циркадный характер 
с преобладанием эпизодов в ночное время и в ран‑
ние утренние часы. Пациенты с  вазоспастической 
стенокардией (за исключением курящих) моложе, 
имеют меньшее число факторов ССР, чем пациенты 
со  стабильной стенокардией [442]. Коронарный 
вазоспазм также следует подозревать у  пациентов 
с  наличием коронарного стента и  стенокардией 
напряжения [443, 444].

6.2.1. Диагностика
Диагноз вазоспастической стенокардии основан 

на  выявлении транзиторных ишемических измене‑
ний сегмента ST во  время приступа стенокардии 
(обычно в покое). Пациенты со стенокардией Принц‑
метала представляют собой особую подгруппу, у кото‑
рых стенокардия покоя сопровождается транзитор‑
ной элевацией сегмента ST [442, 445]. Эти изменения 
на  ЭКГ коррелируют с  окклюзией проксимального 
отдела артерии и  диффузной дистальной субокклю‑
зией эпикардиальных артерий. Поскольку большин‑
ство приступов вазоспастической стенокардии явля‑
ются непродолжительными, выявление изменений 
на  ЭКГ является сложной задачей. Пациентам, 
у которых подозревается вазоспастическая стенокар‑
дия предпочтительно проводить амбулаторный мони‑
торинг ЭКГ с  регистрацией в  12 отведениях. Элева‑
ция сегмента ST при нормальном сердечном ритме 
подтверждает вероятность ишемии миокарда, 
обусловленной спазмом. Для выявления транзитор‑
ных изменений сегмента ST у этих пациентов может 
потребоваться длительный холтеровский мониторинг 
ЭКГ (>1 нед.). Амбулаторное мониторирование ЭКГ 
также может быть проведено для оценки результатов 
медикаментозной терапии и частоты эпизодов вазо‑
спазма. 

У пациентов с подозрением на вазоспастическую 
стенокардию и  подтвержденными изменениями 
на  ЭКГ показана МСКТ-коронарография или КАГ 
для исключения фиксированного коронарного сте‑
ноза. Ангиографическое подтверждение коронарного 
спазма требует проведения провокационного коро‑
нарного теста в  катетеризационной лаборатории. 
Учитывая низкую чувствительность гипервентиля‑
ции и холодового прессорного теста, предпочтитель‑
ными провокационными тестами во  время КАГ 
являются внутрикоронарное введение ацетилхолина 
или эргоновина [442]. Оба фармакологических сред‑
ства безопасны при условии, что они селективно 
вводятся в  левую или правую КА и  спровоцирован‑
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ный спазм легко контролируется внутрикоронарным 
введением нитратов. У небольшого числа пациентов 
во  время провокационного теста может возникнуть 
желудочковая тахикардия/фибрилляция желудочков 
или брадиаритмия (3,2 и 2,7%, соответственно), ана‑
логично тому, что возникает во  время спонтанных 
спазмов (7%) [446]. Внутривенное введение эргоно‑
вина при неинвазивных тестах не  рекомендуется 
из‑за риска возникновения длительного спазма 
в нескольких артериях, который сложно контролиро‑
вать и спазм может быть фатальным [447].

Провокационный тест на  наличие коронарного 
спазма считается положительным, если он вызывает: 
(i) симптомы стенокардии, (ii) ишемические измене‑
ния на  ЭКГ и  (iii) выраженную вазоконстрикцию 
эпикардиальной артерии. При отсутствии всех трех 
компонентов тест считается сомнительным [442]. 
Возникновение приступа стенокардии в ответ на вве‑
дение ацетилхолина при отсутствии ангиографичес‑
ки выраженного спазма с  наличием или без сопут‑
ствующих изменений сегмента ST может указывать 
на  микрососудистый спазм, что часто наблюдается 
у  пациентов с  микрососудистой стенокардией [445].

6.2.2. Лечение
У пациентов с  эпикардиальными или микроцир‑

куляторными вазомоторными нарушениями, в  до‑ 
полнение к  контролю факторов ССР и  изменению 
образа жизни, препаратами выбора являются БКК 
и НПД [437, 445]. Нифедипин эффективен в умень‑
шении коронарного спазма, связанного с импланта‑
цией стента [444].

Рекомендации для проведения исследований 
у пациентов с подозрением на вазоспастическую 

стенокардию

Рекомендации Классa Уровеньb

Рекомендуется запись ЭКГ, по возможности, 
во время приступа стенокардии.

I C

Рекомендуется КАГ или МСКТ-коронарография для 
выявления коронарного атеросклероза у пациентов 
с типичными приступами стенокардии покоя 
и изменениями сегмента ST, которые купируются 
нитратами и/или БКК. 

I C

Проведение амбулаторного мониторирования 
сегмента ST должно быть рассмотрено для 
выявления отклонения сегмента ST при отсутствии 
увеличения частоты сердечных сокращений. 

IIa C

Проведение внутрикоронарного провокационного 
теста для выявления локализации и вида 
спазма должно быть рассмотрено у пациентов 
с нормальными артериями и необструктивными 
изменениями на КАГ и клинической картиной 
коронарного спазма [412, 414, 438-440].

IIa B

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: БКК — блокаторы кальциевых каналов, КАГ — коронароангио-
графия, МСКТ-коронарография — мультиспиральная компьютерная томогра-
фия-коронарография, ЭКГ — электрокардиограмма.

7. Скрининг коронарной болезни сердца 
у бессимптомных пациентов 

Часто с целью снижения высокого бремени коро‑
нарных смертей у бессимптомных взрослых пациен‑
тов в  качестве скрининговых исследований прово‑
дятся многочисленные измерения факторов и марке‑
ров риска, а  также стресс‑тесты. В  Европейских 
Рекомендациях по  профилактике ССЗ 2016г эти 
вопросы подробно рассмотрены [15]. Эти рекоменда‑
ции были адаптированы для настоящих клинических 
Рекомендаций.

В целом, рекомендуется использовать такие сис‑
темы оценки рисков, как шкала SCORE (рис. 6). 
Пациенты с  семейным анамнезом ранней КБС 
должны быть обследованы на  семейную гиперхоле‑
стеринемию. У  отдельных пациентов полезную 
информацию о риске атеросклероза можно получить 
при подсчете коронарного кальция, лодыжечно‑пле‑
чевого индекса и  ультразвукового исследования 
(УЗИ) сонных артерий, но  рутинное использование 
биомаркеров или других тестов визуализации для 
КБС не  рекомендуется. Новые биомаркеры имеют 
дополнительную прогностическую ценность по срав‑
нению с  классическими [448], но  явное улучшение 
значимости все еще незначительно (7‑18%) по срав‑
нению, например, с  показателем коронарного каль‑
ция, у которого явное улучшение значимости состав‑
ляет 66% [449].

Дальнейшее неинвазивное или инвазивное тести‑
рование должно проводиться только у  пациентов 
с высоким риском событий. Данных о том, как конт‑
ролировать состояние бессимптомных пациентов, 
имеющих положительные результаты при проведе‑
нии тестирования, в этих Рекомендациях нет. Однако 
принципы стратификации риска, описанные выше 
для симптомных пациентов, также применимы 
к этим пациентам [450]. Важно помнить, что данные, 
демонстрирующие улучшение прогноза после соот‑
ветствующего ведения на основе новых биомаркеров, 
все еще отсутствуют.

Важно отметить, что пациенты со  злокачествен‑
ными новообразованиями и  получающие лечение 
по поводу них или пациенты с хроническими воспа‑
лительными заболеваниями, такими как воспали‑
тельные заболевания кишечника, ревматоидный арт‑ 
рит и системная красная волчанка, нуждаются в более 
интенсивном скрининге риска, консультации и лече‑
нии [451‑454].

Лица, чья профессия связана с общественной без‑
опасностью (например, пилоты самолетов, водители 
грузовиков или автобусов) или профессиональные 
спортсмены высокого уровня, обычно проходят 
периодическое тестирование для оценки физической 
работоспособности и  оценки возможных сердечных 
заболеваний, включая КБС. Хотя данных для обосно‑
вания такого подхода недостаточно, эти оценки могут 
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быть сделаны по медицинским соображениям. Порог 
для выполнения теста визуализации у  таких лиц 
может быть ниже, чем у среднего пациента. В против‑

ном случае к этим лицам применяются те же исследо‑
вания, которые обсуждались выше для других бес‑
симптомных лиц.

Таблица 10
Пороговые значения АД для определения АГ  

при различных методах измерения АД [470-472]

Категория Систолическое 
АД (мм рт.ст.)

Диастолическое  
АД (мм рт.ст.)

Офисное АД >140 и/или >90
>80 лет >160 и/или >90
Амбулаторное АД
  Дневные часы  

(или бодрствование)
>135 и/или >85

  Ночные часы 
(или сон)

>120 и/или >70

  24 ч >130 и/или >80
Домашнее АД >135 и/или >85

Сокращение: АД — артериальное давление.

Рекомендации по скринингу КБС у бессимптомных пациентов

Рекомендации Классa Уровеньb

Оценка общего риска с использованием шкалы SCORE, рекомендуется для бессимптомных пациентов >40 лет без признаков ССЗ,  
СД, ХБП или семейной гиперхолестеринемии.

I C

Изучение семейного анамнеза ранних ССЗ (определяемые как фатальное или нефатальное событие, ССЗ или/и установленный 
диагноз ССЗ у родственников первой степени мужского пола до 55 лет или родственников женского пола до 65 лет) рекомендуется 
для оценки ССР. 

I C

Всем лицам в возрасте <50 лет с семейным анамнезом раннего ССЗ у родственников первой степени (<55 лет у мужчин  
или <65 лет у женщин) или семейной гиперхолестеринемии рекомендуется провести оценку по клинической шкале [455, 456].

I B

Оценка показателя коронарного кальция с помощью компьютерной томографии может быть рассмотрена как модификатор рискас  
при оценке риска ССЗ у бессимптомных пациентов [449, 457].

IIb B

Обнаружение атеросклеротической бляшки при проведении УЗИ сонных артерий может быть рассмотрено как модификатор рискас  
в оценке риска ССЗ у бессимптомных пациентов [458].

IIb B

ЛПИ может быть рассмотрено как модификатор рискас при оценке риска ССЗ [459]. IIb B
У бессимптомных взрослых высокого риска (с СД, семейным анамнезом КБС или когда предыдущие тесты  
по оценке риска предполагают высокий риск КБС) для оценки ССР могут быть рассмотрены функциональная визуализация 
или МСКТ-коронарография.

IIb C

У бессимптомных взрослых (в т. ч. малоподвижных взрослых, рассматривающих возможность начала активной программы 
упражнений) для оценки ССР может быть рассмотрено проведение ЭКГ с нагрузкой, особенно когда внимание уделяется  
не-ЭКГ маркерам, а таким как переносимость физической нагрузки.

IIb C

Ультразвуковое определение толщины интима/медия сонных артерий для оценки риска ССЗ не рекомендуется [460]. III A
У бессимптомных взрослых низкого риска без СД не показано проведение МСКТ-ангиографии или функциональной визуализации 
ишемии для дальнейшей диагностики.

III C

Рутинная оценка циркулирующих биомаркеров с целью стратификации ССР риска не рекомендуется [448, 449, 461, 462]. III B

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности, с — лучше классифицировать пациентов на группы низкого или высокого риска.
Сокращения: КБС — коронарная болезнь сердца, ЛПИ — лодыжечно-плечевой индекс, МСКТ — мультиспиральная компьютерная томография-коронарография, 
СД — сахарный диабет, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ССР — сердечно-сосудистый риск, УЗИ — ультразвуковое исследование, ХБП — хроническая 
болезнь почек, ЭКГ — электрокардиограмма, SCORE — систематическая оценка коронарного риска.

8. Хронические коронарные синдромы 
в различных состояниях
8.1. Сопутствующие сердечно-сосудистые 
заболевания
8.1.1. Артериальная гипертония

АГ является наиболее распространенным факто‑
ром ССР и тесно связана с ХКС. Пороговые значения 
для определения АГ приведены в таблице 10. Сниже‑
ние АД может значительно снизить основные ССР, 
в т. ч. КБС. Данные мета‑анализа подтверждают, что 
на каждые 10 мм рт.ст. снижение систолического АД, 
риск КБС может быть снижен на  17% [463]. Более 
низкие целевые значения АД (офисное АД <130  мм 
рт.ст.) были связаны с  благоприятными исходами 
и  одобрены клиническими Рекомендациями для 
лечения АГ ЕSC/ЕSH 2018 [464]. Пациентов с  АГ 
и ХКС рекомендуется лечить до достижения целевого 
уровня офисного АД 130/80  мм рт.ст., поскольку 
повышенный уровень систолического АД ≥140  мм 
рт.ст. и  диастолического АД ≥80  мм рт.ст., а  также 
снижение систолического АД <120 мм рт.ст. и диасто‑
лического АД <70  мм рт.ст. связаны с  повышенным 
риском [465, 466] (табл. 10). Существует ли феномен 
J‑кривой у  пациентов с  КБС после реваскуляриза‑

ции, остается неясным. У пациентов с АГ и КБС ББ 
и блокаторы РАС могут улучшить исходы после ИМ 
[467]. У пациентов с симптомной стенокардией пред‑
почтительными компонентами медикаментозного 
лечения являются ББ и  БКК. Комбинация иАПФ 
и БРА2 не рекомендуется для лечения АГ из‑за увели‑
чения почечных побочных явлений без положитель‑
ного влияния на результат [468, 469].
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Рекомендации по лечению АГ при ХКС

Рекомендации Классa Уровеньb

Рекомендуется контролировать офисное АД  
до целевых значений: систолическое АД  
120-130 мм рт.ст. в целом и систолическое  
АД 130-140 мм рт.ст. у пожилых пациентов  
(в возрасте >65 лет) [463-467, 470-472].

I A

Пациентам с АГ и недавним ИМ рекомендуются ББ 
и блокаторы РАС [467].

I A

Пациентам с симптомной стенокардией 
рекомендуются ББ и/или БКК [467].

I A

Комбинация иАПФ и БРА2 не не рекомендуется 
[468, 469].

III A

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: АГ  — артериальная гипертония, АД  — артериальное давление, 
ББ  — бета-блокаторы, БКК  — блокаторы кальциевых каналов, БРА2  — блокатор 
рецепторов ангиотензина 2 типа, иАПФ — ингибитор ангиотензинпревращающего 
фермента, ИМ  — инфаркт миокарда, РАС  — ренин-ангиотензиновая система. 

8.1.2. КБС (включая запланированную транскатетерную 
имплантацию аортального клапана)

Для оценки КБС перед операцией на клапане или 
при планировании чрескожного клапанного вмеша‑
тельства рекомендуется коронарография с  целью 
выявления потребности в реваскуляризации. МСКТ‑
коронарография может быть рассмотрена у  пациен‑
тов с  низким риском КБС, а  также в  тех случаях, 
когда коронарная ангиография технически невоз‑
можна или связана с  увеличением риска. Сочетание 
ЧКВ и  транскатетерной имплантации аортального 
клапана представляется возможным и  безопасным, 
но  для получения точных рекомендаций требуется 
больше данных [473, 474]. Рутинное использование 
стресс‑тестирования для выявления КБС у  пациен‑
тов с  тяжелой симптомной болезнью клапанов 
не рекомендуется из‑за низкой диагностической цен‑
ности и потенциального риска. Стресс‑тестирование 
с  дозированной физической нагрузкой у  пациентов 
с пороком сердца возможно более безопасно и может 
быть полезно для выявления симптомов у  бессим‑
птомных пациентов или у  пациентов с  сомнитель‑
ными симптомами [475].

Рекомендации по лечению  
клапанных заболеваний при ХКС [476]

Рекомендации Классa Уровеньb

КАГ рекомендуется перед операцией на клапане 
и при следующих случаях: ССЗ, предполагаемая 
ишемия миокарда, систолическая дисфункция ЛЖ, 
у мужчин >40 лет и женщин в постменопаузе  
или при наличии одного или более ФР.

I C

КАГ рекомендуется при оценке среднетяжелой 
и тяжелой функциональной митральной 
регургитации.

I C

МСКТ-коронарография должна быть рассмотрена как 
альтернатива КАГ перед клапанным вмешательством 
у пациентов с тяжелой клапанной болезнью сердца 
и низкой вероятностью КБС.

IIa C

При проведении транскатетерной имплантации 
аортального клапана пациентам с проксимальным 
стенозом КА в диаметре >70 должно быть 
рассмотрено применение ЧКВ.

IIa C

При тяжелой клапанной болезни сердца для 
выявления КБС не должно использоваться рутинное 
стресс-тестирование из-за низких диагностической 
возможности и потенциального риска.

III C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: КА  — коронарные артерии, КАГ  — коронарная ангиография, 
КБС  — коронарная болезнь сердца, ЛЖ  — левый желудочек, МСКТ  — муль-
тиспиральная компьютерная томография-коронарография, ССЗ — сердечно-
сосудистые заболевания, ФР — факторы риска, ЧКВ — чрескожное коронар-
ное вмешательство. 

8.1.3. После пересадки сердца
Последующее наблюдение и  оценка после пере‑

садки сердца требует специфических знаний. Транс‑
плантационная КБС в  значительной степени явля‑
ется иммунологическим феноменом и  остается зна‑
чимой причиной заболеваемости и смертности [477]. 
Для выявления трансплантационной КБС рекомен‑
дуется ежегодная КАГ, которая должна проводиться 
в  течение 5 лет после трансплантации. Далее, если 
не  обнаружены существенные отклонения, КАГ 
может выполняться 1 раз в 2 года. Внутрисосудистое 
УЗИ может быть полезно для оценки васкулопатии 
сердечного аллотрансплантата и стабильности атеро‑
склеротических бляшек [478]. Лечение КБС у  реци‑
пиентов включают фармакотерапию и  реваскуляри‑
зацию. ЧКВ в  пересаженном сердце в  настоящее 
время является стандартным методом лечения [479].

8.2. Некардиальные сопутствующие 
заболевания
8.2.1. Злокачественные новообразования

Распространенность КБС у пациентов с онкологи‑
ческими заболеваниями увеличивается [451, 452] 
вследствие побочных эффектов терапии (лучевая 
терапия грудной клетки/средостения, кардиотоксиче‑
ские химиопрепараты или иммунотерапия), а  также 
вследствие улучшения результатов расширенной тера‑
пии у  пожилых людей. Лечение КБС у  пациентов 
с активным раком связана с определенными сложно‑
стями для клиницистов, поскольку принятие решения 
о  лечении должно быть предметом индивидуального 
обсуждения и основано на продолжительности жизни, 
дополнительных сопутствующих состояниях, таких 
как тромбоцитопения, повышенная склонность 
к тромбозам и кровотечениям, а также потенциальные 
взаимодействия между лекарственными средствами, 
используемыми в  лечении ХКС и  противоопухоле‑
выми препаратами. Астенизированным онкологиче‑
ским пациентам рекомендованы наименее инвазив‑
ные методы реваскуляризации. Дополнительная 
информация представлена в позиции ESC по лечению 
рака и сердечно‑сосудистой токсичности [480].
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Рекомендации по ведению пациентов 
со злокачественными новообразованиями  

в активной стадии при ХКС

Рекомендации Классa Уровеньb

Решения о лечении должны основываться 
на ожидаемой продолжительности жизни, 
дополнительных сопутствующих заболеваниях, 
таких как тромбоцитопения, повышенная склонность 
к тромбозу и потенциальные взаимодействия 
между противоопухолевыми препаратами 
и лекарственными средствами, используемыми 
в лечении ХКС.

I C

При показании к реваскуляризации миокарда 
у пациентов с выраженными симптомами с активным 
раком и выраженной хрупкостью рекомендуются 
наименее инвазивные процедуры.

I C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращение: ХКС — хронический коронарный синдром.

8.2.2. Сахарный диабет
При СД имеется двукратное повышение риска 

развития КБС [482] и,  соответственно, для профи‑
лактики ССЗ рекомендован контроль ФР. У  боль‑
ных СД целевой уровень систолического АД должно 
быть ≤130 мм рт.ст., но не <120 мм рт.ст., а диастоли‑
ческое АД <80  мм рт.ст., но  не <70  мм рт.ст. [482]. 
Антигипертензивная терапия должна начинаться 
с  комбинации блокаторов РАС с  БКК или тиазид‑
ным/тиазидоподобным диуретиками. ИАПФ более 
эффективно по  сравнению с  другими классами 
лекарственных препаратов уменьшают альбумину‑
рию и предотвращают появление или прогрессиро‑
вание диабетической нефропатии [482]. Пациенты 
с  СД и  КБС относятся к  группе очень высокого 
риска, следовательно, уровень ХС‑ЛНП должен 
быть снижен до <1,8 ммоль/л (<70 мг/дл) и снижен 
более чем на 50%, если исходный уровень ХС‑ЛНП 
составляет от 1,8 до 3,5 ммоль/л (70 и 135 мг/дл) [15]. 
Для большинства пациентов с СД и КБС рекоменду‑
ется целевой уровень HbA

1c
 <7% (<53 ммоль/л) [483, 

484]. Крупные исследования безопасности новых 
сахароснижающих препаратов, а именно ингибито‑
ров натрий‑зависимого переносчика глюкозы 2 типа 
и  агонистов рецепторов глюкагоноподобного пеп‑
тида‑1, продемонстрировали значительное сниже‑
ние ССС. Показания к  их клиническому примене‑
нию описаны в  Рекомендациях по  сахарному диа‑
бету, преддиабету и  ССЗ 2019 ЕSC/Европейской 
ассоциации по изучению СД [16].

Для выявления нарушений проводимости, гипер‑
трофии ЛЖ и  аритмий рекомендуется регистрация 
ЭКГ в  12 отведениях. Значительная распространен‑
ность КБС и  высокая сердечно‑сосудистая смерт‑
ность могут указывать на полезность рутинного скри‑
нинга КБС (со стресс‑визуализацией или МСКТ‑
коронарографией) у бессимптомных пациентов с СД. 

Однако убедительных данных об улучшении исходов 
пока не получено. Таким образом, рутинное приме‑
нение МСКТ‑коронарографии у  бессимптомных 
пациентов с СД не рекомендуется.

Рекомендации для ведения пациентов с СД при ХКС

Рекомендации Классa Уровеньb

У пациентов с КБС и СД рекомендуется контроль 
ФР (АД, ХС-ЛНП и HbA1c) до целевых показателей 
[482-484].

I А

У бессимптомных больных с СД рекомендуется 
периодическая регистрация ЭКГ для выявления 
нарушений проводимости, ФП и безболевого ИМ.

I C

Пациентам с СД и ХКС рекомендуется применение 
иАПФ для профилактики событий [482].

I B

Пациентам с СД и ССЗ рекомендуется применение 
ингибиторов натрий-глюкозного ко-транспортера 
2 эмпаглифлозина, канаглифлозина или 
дапаглифлозинаc [485-487].

I A

Пациентам с СД и ССЗ рекомендуется применение 
агонистов глюкагоноподобного рецептора пептида-1 
(лираглутида или семаглутида)c [488-490].

I A

У бессимптомных взрослых пациентов (возраст >40 
лет) с сопутствующим СД может быть рассмотрена 
функциональная визуализация или МСКТ-
коронарография для углубленной оценки сердечно-
сосудистого риска [491-492].

IIb B

Примечание: а  — класс рекомендаций, b  — уровень доказательности, c  — 
алгоритм лечения доступен в Рекомендациях по сахарному диабету, преддиа-
бету и ССЗ 2019 ЕSC/Европейской ассоциации по изучению СД [16].
Сокращения: АД  — артериальное давление, иАПФ  — ингибитор ангиотен-
зинпревращающего фермента, ИМ — инфаркт миокарда, КБС — коронарная 
болезнь сердца, МСКТ — мультиспиральная компьютерная томография-коро-
нарография, СД — сахарный диабет, ССЗ — сердечно-сосудистые заболева-
ния, ФП — фибрилляция предсердий, ФР — факторы риска, ХС-ЛНП — холе-
стерин липопротеидов низкой плотности, ХКС  — хронический коронарный 
синдром, ЭКГ — электрокардиограмма, HbA1c — гликированный гемоглобин. 

8.2.3. Хроническая болезнь почек
КБС широко распространена у пациентов с ХБП, 

и все большее число пациентов, нуждающихся в ЧКВ, 
имеют сопутствующую ХБП [493]. Снижение СКФ 
сопровождается линейным увеличением риска сер‑
дечно‑сосудистой смертности [494]. Медикаментоз‑
ное лечение ФР (липиды, АД и  гликемия) может 
улучшить прогноз. При обследовании больных с ХБП 
с подозрением на обструктивную КБС особое внима‑
ние следует обратить на  то, что стенокардия у  них 
встречается реже, а  безболевая ишемия миокарда 
чаще [495]. Кроме того, неинвазивные стресс‑тесты 
у  пациентов с  ХБП менее точны [496]. Использова‑
ние йодированных рентген‑контрастных препаратов 
должно быть сведено к минимуму с целью предотвра‑
щения дальнейшего ухудшения функции почек. 
Решения относительно методов диагностики и лече‑
ния должны приниматься соответствующим образом. 
Интересно, что пациенты с  ХБП реже получают 
инвазивное лечение для лечения КБС по сравнению 
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с теми, у кого ее нет, однако имеются преимущества 
инвазивного лечения [497]. Реваскуляризация у паци‑
ентов с ХБП включает КШ и ЧКВ. Результаты мета‑
анализа подтверждают, что КШ ассоциируется с бо‑ 
лее высоким краткосрочным риском смерти, инсульта 
и повторной реваскуляризации, в то время как ЧКВ 
с  установкой DES ассоциируется с  более высоким 
долгосрочным риском повторной реваскуляризации 
[498, 499]. Данные о пациентах на гемодиализе очень 
ограничены, что затрудняет обобщение рекоменда‑
ций по лечению.

Рекомендации при ХКС с ХБП

Рекомендации Классa Уровеньb

Рекомендуется контролировать ФР до целевых 
значений [500-502].

I A

Рекомендуется обращать особое внимание 
на выбор доз лекарств с почечной экскрецией, 
применяемых для лечения ХКС.

I C

Рекомендуется ограничить применение 
йодированных контрастных веществ у пациентов 
с выраженной ХБП для предотвращения 
дальнейшего повреждения почек [503, 504].

I B

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: ФР — факторы риска, ХБП — хроническая болезнь почек, ХКС — 
хронический коронарный синдром. 

8.2.4. Пациенты пожилого возраста
Старение предрасполагает пациентов к высокой 

частоте возникновения и  распространенности 
КБС, как у  мужчин, так и  у  женщин. Пожилые 
пациенты (>75 лет) имеют наибольший риск смерт‑
ности и  заболеваемости, связанный с  ХКС, кото‑
рый еще больше увеличивается из‑за высокой рас‑
пространенности сопутствующих заболеваний (АГ, 
СД, ХБП и т. д.) [505]. Хотя число пожилых пациен‑
тов с КБС увеличивается, эта категория пациентов 
обычно недостаточно лечится, недостаточно диа‑
гностируется и  недостаточно представлена в  кли‑
нических исследованиях. У  пожилых пациентов 
часто имеются атипичные симптомы, которые 
могут задержать постановку правильного диагноза. 
Лечение ХКС у пожилых людей осложняется более 
высокой склонностью к  осложнениям, таких как 
кровотечение, почечная недостаточность и  невро‑
логические нарушения, которые требуют особого 
внимания как при консервативном лечении, так 
и  инвазивных вмешательствах. При выборе инва‑
зивной стратегии для уменьшения числа осложне‑
ний в  месте пункции рекомендуется использовать 
по  возможности радиальный доступ [506, 507]. 
Использование DES, по сравнению с голометалли‑
ческими стентами, в сочетании с короткой продол‑
жительностью ДАТТ у  пожилых пациентов связа‑ 
но с  более значимой безопасностью и  эффектив‑
ностью [508, 509].

Рекомендации для пожилых пациентов с ХКС

Рекомендации Классa Уровеньb

У пожилых пациентов рекомендуется уделить  
особое внимание к побочным эффектам лекарств,  
их непереносимости и передозировке.

I C

У пожилых пациентов рекомендуется применение 
стентов с лекарственным покрытием [508, 509].

I A

Лучевой доступ рекомендуется пожилым людям 
для уменьшения риска кровотечений в месте 
доступа [506, 507].

I B

Диагностику и реваскуляризацию рекомендуется 
проводить, основываясь на симптомах, 
выраженности ишемии, хрупкости, ожидаемой 
продолжительности жизни, и сопутствующих 
заболеваниях.

I C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.

8.3. Пол
Женщины в  сердечно‑сосудистых исследованиях 

представлены не так широко как мужчины и состав‑
ляют <30% исследуемых групп [510]. Эта особенность 
в  подборе пациентов приводит к  пробелу в  доказа‑
тельствах, поскольку РКИ по  признаку пола отсут‑
ствуют и большинство данных извлекаются из мета‑
анализов и  post hoc анализов у  пациентов с  ОКС. 
Различия в  проявлении симптомов, информативно‑
сти диагностических тестов при КБС и  другие фак‑
торы, которые приводят к затруднениям в постановке 
диагноза, своевременному лечению женщин с  ише‑
мией миокарда по  сравнению с  мужчинами, могут 
способствовать получению худших результатов [511‑
514]. Пока недостаточно ясно, есть  ли истинные 
половые различия в смертности после ишемии мио‑
карда или  же они обусловлены пожилым возрастом 
или более высокой распространенностью сопутству‑
ющих заболеваний у женщин. Стало очевидным, что 
различия в смертности, связанные с полом, особенно 
очевидны у  более молодых пациентов, как правило, 
в возрасте <60 лет [511, 512, 515]. Причины этого воз‑
растного неравенства в  смертности остаются неяс‑
ными. У  женщин лечение, как правило, проводится 
менее агрессивно, чем мужчин [515]. Однако характе‑
ристики пациентов и  методы лечения не  полностью 
учитывают половые различия в  исходах, даже после 
ЧКВ [512]. Рекомендуется, чтобы женщины с  сим‑
птомами ишемии миокарда подвергались тщатель‑
ному исследованию, поскольку клинические сим‑
птомы могут быть нетипичными. Диагностическая 
точность нагрузочных проб с  ЭКГ у  женщин ниже, 
чем у мужчин, что частично связано с функциональ‑
ным состоянием, не  позволяющим некоторым жен‑
щинам достичь адекватной нагрузки. Стресс‑ЭхоКГ 
или добутаминовый стресс тест являются точными 
неинвазивными методами для выявления обструк‑
тивной КБС и оценке риска у женщин с подозрением 
на  ХКС [516]. Как у  женщин, так и  у  мужчин было 
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получено улучшение показателей смертности при 
использовании DES [517‑519]. Снижение смертности 
было одинаковым среди женщин и мужчин, при этом 
гендерные различия по исходам не отличались [512]. 
Женщины, особенно пожилые, имеют большее число 
осложнений после КШ и могут иметь более высокий 
риск смертности [520, 521]. Заместительная гормо‑
нальная терапия у женщин в постменопаузе не сни‑
жает риск развития КБС (см. раздел 3.3.5.) и поэтому 
не  рекомендована для первичной и  вторичной про‑
филактики [344, 522, 523].

Рекомендации пациентов с половыми различиями с ХКС

Рекомендации Классa Уровеньb

Заместительная гормональная терапия у женщин 
в постменопаузе не рекомендована для снижения 
риска. 

III C

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.

8.4. Пациенты с  рефрактерной к  лечению стенокардией
Рефрактерной считается стенокардия с  длитель‑

ным сохранением симптомов (в течение >3 мес.) 
из‑за выраженной обратимой ишемии при наличии 
обструктивной КБС, которая не может контролиро‑
ваться массивной медикаментозной терапией с при‑
менением препаратов второй и третьей линии, шун‑
тированием или стентированием, включая ЧКВ при 
хронической тотальной окклюзии. Распространен‑
ность рефрактерной стенокардии растет из‑за про‑
грессирования КБС, наличия нескольких сопутству‑
ющих заболеваний и старения населения. У больных 
рефрактерной стенокардией КЖ низкое, с  частыми 
госпитализациями и  высоким уровнем расходов. 
Число потенциальных вариантов лечения увеличива‑
ется, но  вероятность их применения на  основе без‑
опасности и эффективности варьирует от маловеро‑
ятных (трансмиокардиальный лазер) до перспектив‑
ных. РКИ с конечными точками, такими как тяжесть 

и частота стенокардии, а также КЖ, очевидно, необ‑
ходимы, наряду с  показателями безопасности. Для 
подтверждения эффективности лечения желательны 
исследования с  дизайном sham‑control (имитация 
вмешательства), поскольку эффект плацебо является 
значительным и  составляет часть терапевтического 
эффекта. Пациенты с  рефрактерной стенокардией 
лучше всего лечатся в специализированных “клини‑
ках стенокардии” мультидисциплинарными коман‑
дами, имеющими опыт в  выборе наиболее подходя‑
щего терапевтического подхода у  отдельного паци‑
ента на  основе точной диагностики механизмов 
болевого синдрома. После исчерпания традицион‑
ных противоишемических мероприятий (за счет уве‑
личения доставки и/или снижения потребления кис‑
лорода) новые методы лечения могут быть ранжиро‑
ваны по  механизму действия: стимулирование 
коллатералей, трансмуральное перераспределение 
кровотока и нейромодуляция синдрома кардиальной 
боли (табл. 11).

Исследования STARTSTIM и  RENEW (Efficacy 
and Safety of Targeted Intramyocardial Delivery of Auto 
CD34+ Stem Cells for Improving Exercise Capacity in  
SubjectsWith Refractory Angina; Эффективность и без‑
опасность таргетной интрамиокардиальной доставки 
аутотологичных стволовых клеток CD34+ для улуч‑
шения физической работоспособности у  субъектов 
с рефрактерной стенокардией) были недостаточными 
из‑за их преждевременного прекращения. Следует 
отметить, что общий анализ 304 пациентов, включен‑
ных в три двойных слепых плацебо‑контролируемых 
исследования с  применением клеточной терапии, 
среди которых было исследование RENEW, проде‑
монстрировал, что активное лечение аутологичными 
гемопоэтическими клетками оказало значимое влия‑
ние на время нагрузки и частоту возникновения сте‑
нокардии [528].

На основе положительных результатов двух РКИ, 
проведенных в  небольших группах пациентов, при‑

Таблица 11
Возможные варианты лечения рефрактерной стенокардии и суммарные данные исследований 

Терапия Вид терапии РКИ Группа контроля Количество пациентов

Наружная контрпульсация Усиленная наружная контрпульсация MUST [524] Имитация 139
Экстракорпоральная ударная 
волна

Низкоэнергетическая экстракорпоральная 
ударная волна

Нет Нет -

Констрикция коронарного синуса Редюсер COSIRA [525] Имитация 104
Нейромодуляция Стимуляция спинного мозга STARTSTIM [526] Нет 68

Чрескожная электрическая нервная стимуляция Нет Нет -
Подкожная электрическая нервная стимуляция Нет Нет -
Симпатэктомия Denby et al. [527] Плацебо 65

Генная терапия Аденовирусный фактор роста фибробластов 5 Нет Нет -
Аутологичная клеточная терапия Мононуклеарные гемопоэтические клетки 

предшественники костного мозга
RENEW [528] Плацебо 112

Сокращение: РКИ — рандомизированное клиническое исследование.
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менение усиленной наружной контрпульсации и ре‑ 
дюсера коронарного синуса считаются альтернатив‑
ными вариантами лечения пациентов с  рефрактер‑
ной стенокардией после исчерпания всех вариантов 
медикаментозной терапии и  механической реваску‑
ляризации. Контролируемое сужение коронарного 
синуса с имплантацией устройства, увеличивающего 
давление в  коронарном синусе, приводит к  улучше‑
нию перфузии зоны кровоснабжения левой передней 
нисходящей КА.

Общий доложенный опыт работы со  всеми но‑ 
выми терапевтическими вариантами остается огра‑
ниченным как в  отношении числа пролеченных 
пациентов, так и  в  отношении продолжительности 
наблюдения. Необходимы более крупные РКИ для 
определения роли каждого метода лечения для кон‑
кретных подгрупп пациентов для снижения числа 
лиц без ответа на лечение (нон‑респондеров) и опре‑
деления пользы вне потенциального эффекта пла‑
цебо.

Рекомендации по вариантам лечения  
рефрактерной стенокардии

Рекомендации Классa Уровеньb

Усиленная наружная контрпульсация может 
быть рассмотрена для уменьшения симптомов 
у пациентов с тяжелой стенокардией, рефрактерной 
к оптимальному медикаментозному лечению 
и реваскуляризации [524].

IIb B

Редюсер для сужения коронарного синуса 
может быть рассмотрен для уменьшения 
симптомов тяжелой стенокардии, рефрактерной 
к оптимальному медикаментозному лечению 
и реваскуляризации [525].

IIb B

Стимуляция спинного мозга может быть рассмотрена 
для уменьшения симптомов и улучшения КЖ 
у пациентов с тяжелой стенокардией, рефрактерной 
к оптимальному медикаментозному лечению 
и реваскуляризации [526].

IIb B

Трансмиокардиальная реваскуляризация 
не рекомендуется пациентам с тяжелой 
стенокардией, рефрактерной  
к оптимальному медикаментозному лечению 
и реваскуляризации [529].

III A

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращение: КЖ — качество жизни.

9. Ключевые положения 
(1) Тщательная оценка анамнеза пациента, вклю‑

чая характеристику симптомов стенокардии, оценку 
ФР и проявлений ССЗ, а также надлежащее физиче‑
ское обследование и  базовое тестирование имеют 
решающее значение для диагностики и лечения ХКС.

(2) Если обструктивная КБС не может быть исклю‑
чена на основе клинической оценки, для исключения 
или установления диагноза ХКС может использо‑
ваться либо неинвазивная функциональная визуали‑

зация, либо анатомическая визуализация с использо‑
ванием МСКТ‑коронарографии.

(3) Выбор первоначального неинвазивного диа‑
гностического теста основывается на  наличии пре‑
тестовой вероятности, возможности теста в  доказа‑
тельстве или исключении обструктивной КБС, харак‑
теристиках пациента, локальной возможности и  до‑ 
ступности теста.

(4) Для принятия решений о  реваскуляризации 
необходимо учитывать, как анатомическую, так 
и функциональную характеристику КА. Для оценки 
ишемии миокарда с  ангиографически доказанным 
стенозом (за исключением стеноза очень высокой 
степени (>90%) требуется неинвазивная, либо инва‑
зивная функциональная оценка.

(5) Оценка степени риска способствует выявле‑
нию пациентов с  ХКС с  высоким риском событий, 
которые имеют прогностические преимущества от 
реваскуляризации. Стратификация риска включает 
в себя оценку функции ЛЖ.

(6) Пациенты с высоким риском событий должны 
пройти инвазивное исследование для рассмотрения 
возможности проведения реваскуляризации, даже 
при наличии незначительных симптомов или их 
отсутствии.

(7) Внедрение здорового образа жизни снижает риск 
последующих ССС и  смертности, а  также является 
дополнением к  соответствующей вторичной медика‑
ментозной профилактике. Клиницисты должны кон‑
сультировать и  поощрять необходимые изменения 
образа жизни в каждом клиническом случае.

(8) Когнитивно‑поведенческие вмешательства, 
такие как поддержка пациентов для постановки реа‑
листичных целей, самоконтроль, обучение поведе‑
нию в  трудных ситуациях, экологические аспекты, 
социальная поддержка, являются эффективными 
вмешательствами для изменения поведения.

(9) Мультидисциплинарные команды могут ока‑
зывать пациентам поддержку в изменении здорового 
образа жизни и  решении сложных аспектов поведе‑
ния и контроля ФР.

(10) Антиангинальная терапия должна быть подо‑
брана пациенту индивидуально с учетом сопутствую‑
щих заболеваний, других принимаемых лекарств, 
ожидаемой толерантности и приверженности, а также 
предпочтений пациента. Выбор антиангинальных 
препаратов для лечения ХКС должен быть адаптиро‑
ван к ЧСС, АД и функции ЛЖ пациента.

(11) ББ и/или БКК остаются препаратами пер‑
вой линии у  пациентов с  ХКС. ББ рекомендуются 
пациентам с дисфункцией ЛЖ или ХСН со снижен‑
ной ФВ.

(12) НПД действия провоцируют развитие толе‑
рантности с  потерей эффективности. Это требует 
назначения ежедневного периода ~10‑14 ч без нитра‑
тов или с применением их низких доз. 
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(13) Антитромботическая терапия является клю‑
чевой частью вторичной профилактики у пациентов 
с ХКС и требует тщательного рассмотрения. У паци‑
ентов с перенесенным ИМ, которые имеют высокий 
риск ишемических событий и  низкий риск фаталь‑
ного кровотечения, должна рассматриваться долго‑
срочная ДАТТ с  аспирином и  ингибитором P2Y

12
, 

либо с очень низкой дозой ривароксабана, если у них 
нет показаний для применения оральных антикоагу‑
лянтов, например, ФП.

(14) Статины рекомендуются всем пациентам 
с ХКС. ИАПФ (или БРА2) рекомендуются при нали‑
чии ХСН, СД или АГ и  должны рассматриваться 
у пациентов с высоким риском.

(15) Ингибиторы протонной помпы рекоменду‑
ются пациентам, получающим аспирин или комби‑
нированную антитромботическую терапию с  высо‑
ким риском желудочно‑кишечного кровотечения.

(16) Необходимо приложить усилия для разъясне‑
ния пациентам важности лечения, основанного на 
принципах доказанности, для повышения привер‑
женности к терапии. Повтор терапевтического обра‑
зования имеет важное значение в  каждом клиниче‑
ском случае.

(17) Пациенты с длительным диагнозом ХКС долж‑
ны периодически посещать клинику для оценки по‑ 
тенциальных изменений в  состоянии здоровья, при‑
верженности целям лечения и  развития сопутствую‑
щих заболеваний. При ухудшении симптомов и/или 
при повышении риска рекомендуется повторная 
стресс‑визуализация или КАГ.

(18) У  бессимптомных пациентов с  длительным 
диагнозом ХКС каждые 3‑5 лет может быть проведена 
оценка функции миокарда, функции клапанов и раз‑
меров полостей сердца, а  также функциональный 
тест для исключения значимой безболевой ишемии 
миокарда.

(19) Оценка коронарной вазомоторной функции 
должна быть рассмотрена у  пациентов с  незначи‑
мыми стенозами эпикардиальных артерий и  объек‑
тивными признаками ишемии.

10. Пробелы в доказательной базе
10.1. Диагностика

Необходима дополнительная информация о влия‑
нии различных ФР, биомаркеров и  сопутствующих 
заболеваний на ПТВ обструктивной КБС. РКИ необ‑
ходимы для сравнения эффективности различных 
диагностических стратегий и оценки того, как лучше 
всего интегрировать диагностические методы в  стра‑
тегию ведения пациентов с точки зрения клинических 
исходов и  использования ресурсов здравоохранения.

10.2. Оценка риска 
Исследования должны помочь определить, улуч‑

шает  ли исходы изначальная инвазивная стратегия 

в дополнение к оптимальной медикаментозной тера‑
пии у  пациентов с  ХКС и  ишемией, индуцируемой 
неинвазивными методами. Необходимы более круп‑
ные исследования для верификации полезности сис‑
тематической оценки биомаркеров у  пациентов 
с подозрением на обструктивную КБС.

10.3. Модификация образ жизни
Необходимы исследования относительно наибо‑

лее эффективных методов поддержания здорового 
образа жизни и изменению приверженности к лекар‑
ственной терапии и здоровому образу жизни с тече‑
нием времени. Сердечно‑сосудистые эффекты при‑
менения новых электронных сигарет в долгосрочной 
перспективе остаются неизвестными, как и  их эф‑ 
фективность в помощи в отказе от курения. 

Следует дополнительно оценить относительные 
преимущества высокоинтенсивных интервальных 
тренировок по  сравнению с  упражнениями средней 
интенсивности у  пациентов с  ХКС. Преимущества 
изменения малоподвижного образа жизни, а  также 
наиболее подходящая “доза” и  тип физической 
активности у  пациентов с  ХКС неизвестны, как 
и  эффективность, в  т. ч.  экономическая, увеличения 
степени применения кардиореабилитации среди 
пациентов с ХКС.

10.4. Медикаментозная терапия 
Необходимость и продолжительность терапии ББ 

после ИМ для поддержания защитного эффекта 
от  ССС при отсутствии систолический дисфункции 
ЛЖ неизвестна. 

Предстоит также еще узнать, улучшают ли сущест‑
вующие антиишемические препараты прогноз у  па‑ 
циентов с ХКС без предшествующего ИМ. 

Предстоит доказать лучше ли изначальное приме‑
нение антиишемической терапии второй линии (т. е. 
НПД, ранолазина, никорандила, ивабрадина или 
триметазидина) в  отдельности или в  комбинации 
с препаратами первой линии (ББ или БКК), чем ком‑
бинация ББ с  БКК для контроля симптомов стено‑
кардии и ишемии миокарда у пациентов с ХКС.

Эффективность и безопасность аспирина или аль‑
тернативной антитромботической терапии у пациен‑
тов с  умеренной степенью проявления атероскле‑
роза, например, обнаруженной при МСКТ‑корона‑
рографии, требует дальнейшей оценки, включая 
влияние на частоту возникновения злокачественных 
новообразований, а также ССС. Оптимальные сроки 
долгосрочной антитромботической терапии и страте‑
гии ее индивидуализации у  пациентов с  высоким 
риском развития ишемических событий являются 
неопределенными. Следовательно, необходимы кли‑
нические исследования, сравнивающие эффектив‑
ность и безопасность применения аспирина и инги‑
битора P2Y

12
 с применением аспирина и ингибитора 
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Xa фактора, для определения того, у каких подгрупп 
пациентов может быть преимущественно применена 
та  или иная стратегия. В  настоящее время остается 
недоказанной потенциальная клиническая польза 
монотерапии тикагрелором при прекращении при‑
ема аспирина. 

Роль биомаркеров в стратификации риска ишеми‑
ческих событий и  кровотечений требует уточнения, 
в т. ч. роль фактора дифференцировки роста‑15 в уп‑ 
равлении риском кровотечений при ДАТТ. Неясно, 
какое влияние окажут новые стратегии липид‑снижа‑
ющей терапии на чистую клиническую пользу ДАТТ, 
а также неизвестны аналогичные последствия других 
стратегий, таких как интенсивное снижение АД 
и, возможно, в будущем, таргетная противовоспали‑
тельная терапия.

10.5. Реваскуляризация
Дальнейшие исследования, включая РКИ, необ‑

ходимы для оценки значения функциональных и ана‑
томических показаний для коронарного шунтирова‑
ния. Необходимо переоценить концепцию полной 
реваскуляризации и  ее влияние на  прогноз путем 
проспективного сравнения функциональных и  ана‑
томических показаний для стентирования, с  одной 
стороны, и  шунтирования с  другой. Следует отме‑
тить, что на  сегодняшний день ни  в  одном из  РКИ, 
сравнивающих ЧКВ с КШ, не использовали совмест‑
ное применение анатомических и  функциональных 
методов исследований перед ЧКВ, т. е. стратегию, 
которая предлагает значительное улучшение исходов 
ЧКВ (Syntax II registry).

10.6. Сердечная недостаточность и дисфункция 
левого желудочка

Большинство данных РКИ, дающих рекоменда‑
ции по  применению медикаментозной терапии 
и устройств у пациентов с ХСН, получены на когор‑
тах пациентов со  стабильной КБС и  сниженной 
функцией ЛЖ. Тем не  менее, пациенты с  ХКС, 
нуждающиеся во временной или постоянной механи‑
ческой поддержке, в  большинстве случаев исключа‑
лись из  клинических исследований и  оптимальное 
лечение таких пациентов (как медикаментозное, так 
и с помощью имплантации устройств) во время эпи‑

зодов острой декомпенсации не было должным обра‑
зом изучено.

10.7. Пациенты с давно установленным 
диагнозом хронического коронарного 
синдрома

Еще предстоит определить дополнительную цен‑
ность использования шкал риска для периодической 
оценки рисков пациентов и,  что более важно, для 
корректировки их лечения. 

Оптимальные временные интервалы для периоди‑
ческих визитов еще предстоит определить.

10.8. Стенокардия без обструктивного 
поражения коронарных сосудов

Разработка безопасных и  эффективных новых 
фармакологических средств для данной патологии 
остается неудовлетворенной потребностью.

10.9. Скрининг у бессимптомных пациентов
Необходимы дальнейшие исследования биомар‑

керов и  визуализирующих методик для скрининга 
КБС у  бессимптомных лиц. Кроме того, недоста‑
точно данных о том, как вести бессимптомных паци‑
ентов, прошедших диагностику и имеющих положи‑
тельный результат, поскольку доказательств, демон‑
стрирующих улучшение прогноза после соответ‑ 
ствующего начала лечения, все еще нет.

10.10. Сопутствующая патология 
Роль ЧКВ у  пациентов с  аортальным стенозом 

остается неопределенной в отношении первоочеред‑
ности между показаниями к реваскуляризации, вре‑
мени ее проведения и операцией на клапане. Необхо‑
дима дополнительная информация о том, какую сер‑
дечно‑сосудистую терапию выбирать у  пациентов 
с  хроническими воспалительными заболеваниями.

10.11. Пациенты с рефрактерной стенокардией
Необходимы более крупные РКИ и регистры для 

определения роли дополнительных возможностей 
лечения у конкретных подгрупп пациентов для сни‑
жения частоты не отвечающих на лечение пациентов 
и  выявления преимуществ помимо потенциальных 
эффектов плацебо.
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11. Основные положения Рекомендаций “что делать” и “что не делать” 
Рекомендации: “что делать” и “что не делать” Классa Уровеньb

Базовое биохимическое исследование на начальном диагностическом этапе ведения пациентов с подозрением на КБС

Если на основании оценки предполагается клиническая нестабильность или ОКС, то повторные измерения тропонина, 
предпочтительно с использованием высоко- и сверхчувствительных методов измерения, рекомендуются для исключения 
повреждения миокарда, связанного с ОКС.

I A

Следующие анализы крови рекомендованы всем пациентам:

• ОАК (включая гемоглобин); I B
• Креатинин и определение функции почек; I A
• Липидный профиль (включая ХС-ЛНП). I A
Рекомендуется, чтобы скрининг на СД 2 типа проводился у пациентов с подозрением и установленным ХКС с помощью определения 
HbA1c и глюкозы в плазме крови натощак, а также добавление перорального теста толерантности к глюкозе, если результаты по HbA1c 
и глюкозе в плазме натощак оказались неубедительными. 

I B

Оценка функции щитовидной железы рекомендуется в случае наличия клинических признаков, указывающих на нарушения функции 
щитовидной железы.

I C

ЭКГ покоя в первичной диагностике пациентов с подозрением на КБС

ЭКГ в покое в 12 отведениях рекомендуется всем пациентам с болью в грудной клетке без явной несердечной причины. I C
ЭКГ в 12 отведениях в покое рекомендуется всем пациентам во время или сразу после эпизода стенокардии, предположительно 
указывающего на клинически нестабильную КБС.

I C

Изменения сегмента ST, зарегистрированные во время наджелудочковой тахиаритмии, не могут использоваться в качестве 
доказательства наличия КБС.

III C

Амбулаторный мониторинг ЭКГ на начальном диагностическом этапе ведения пациентов с подозрением на КБС

Амбулаторный мониторинг ЭКГ рекомендуется пациентам с болью в грудной клетке и предполагаемыми аритмиями. I C
Амбулаторный мониторинг ЭКГ не должен использоваться в качестве рутинного обследования у пациентов с подозрением на ХКС. III C
ЭхоКГ и МРТ на начальном диагностическом этапе ведения пациентов с подозрением на КБС

Трансторакальная ЭхоКГ в состоянии покоя рекомендуется всем пациентам для:
• Исключения альтернативных причин стенокардии;
• Выявления региональных аномалий движения стенок подозрительных на КБС;
• Измерения ФВ ЛЖ для стратификации риска;
• Оценки диастолической функции. 

I B

Рентгенография органов грудной клетки на начальном диагностическом этапе ведения пациентов с подозрением на КБС

Рентгенография органов грудной клетки рекомендуется всем пациентам с атипичными проявлениями, признаками и симптомами ХСН 
или подозрением на заболевания легких.

I C

Использование визуализирующих методов в первичной диагностике симптомных пациентов с подозрением на КБС

Неинвазивная функциональная визуализация или МСКТ-коронарография рекомендуется в качестве первоначального метода для 
диагностики КБС у симптомных пациентов, у которых обструктивная КБС не может быть исключена на основании клинической оценки. 

I B

Рекомендуется чтобы выбор исходного неинвазивного диагностического теста был сделан на основе клинической вероятности КБС 
и других особенностей пациента, которые влияют на возможность проведения теста, а также локальный опыт и доступность теста.

I C

Методы функциональной визуализации ишемии миокарда рекомендуются, если МСКТ-коронарография не подтвердила наличие КБС 
с определенной точностью.

I B

КАГ рекомендуется в качестве альтернативного метода для диагностики КБС у пациентов с высокой клинической вероятностью, 
тяжелыми симптомами, невосприимчивыми к медикаментозной терапии или типичной стенокардией высокого функционального 
класса и клинической оценкой, которая указывает на высокий риск развития ССС. Инвазивная функциональная оценка должна быть 
доступной и использоваться для оценки стенозов до реваскуляризации, если только степень стеноза не очень высокая (стеноз >90% 
в диаметре).

I B

МСКТ-коронарография не рекомендуется при выраженной коронарной кальцификации КА, нерегулярном сердечном ритме, значимом 
ожирении, невозможности выполнять команды по задержке дыхания или любых других условиях, делающих получение изображения 
хорошего качества маловероятным.

III C

Подсчет коронарного кальция с помощью МСКТ-коронарографии не рекомендуется для выявления лиц с обструктивной КБС. III C
Использование стресс-электрокардиограммы на первичном диагностическом этапе ведения пациентов с подозрением на КБС

Стресс-ЭКГ рекомендуется для оценки толерантности к физической нагрузке, симптомов, аритмии, реакции АД и рисков ССС 
у отдельных групп пациентов.

I C

Рекомендации по оценке риска

Рекомендуется стратификация риска на основании клинических данных и результатов диагностических тестов, первоначально 
использованных для диагностики КБС.

I B

ЭхоКГ в покое рекомендуется для оценки функции ЛЖ у всех пациентов с подозрением на КБС. I C
Стратификация риска, предпочтительно с использованием методов стресс-визуализации или МСКТ-коронарографии (если эти 
методы разрешены локально и доступны), или в качестве альтернативы — ЭКГ с нагрузкой (если могут быть выполнены и на ЭКГ 
можно выявить ишемические изменения), рекомендуется пациентам с подозрением или недавно установленным диагнозом КБС.

I B



176

Российский кардиологический журнал 2020; 25 (2) 

176

Симптомным пациентам с высоким уровнем риска по клиническим признакам для стратификации ССР рекомендуется применение 
инвазивной КАГ в сочетании с инвазивным физиологическим исследованием (ФРК), особенно если нет адекватного ответа 
на медикаментозное лечение и для улучшения прогноза рассматривается проведение реваскуляризация миокарда.

I A

Пациентам с минимальными симптомами или без симптомов, получающим медикаментозную терапию, рекомендуется проведение 
инвазивной КАГ с инвазивным физиологическим исследованием (ФРК /МРК), когда неинвазивная стратификация риска указывает 
на высокий уровень риска и для улучшения прогноза рассматривается проведение реваскуляризация миокарда.

I A

КАГ не рекомендуется только для стратификации риска. III C
Рекомендации по изменению образа жизни

Рекомендуется изменение образа жизни в дополнение к соответствующей медикаментозной терапии. I A
Рекомендуется когнитивно-поведенческие консультирование, чтобы помочь людям добиться здорового образа жизни. I A
Кардиологическая реабилитация с применением физических упражнений рекомендуется как эффективное средство для пациентов 
с ХКС для поддержания здорового образа жизни и контроля ФР.

I A

Рекомендуется привлечение мультидисциплинарных специалистов (например, кардиологов, врачей общей практики, медсестер, 
диетологов, физиотерапевтов, психологов, фармацевтов).

I A

Рекомендуется психологическое консультирование для уменьшения симптомов депрессии у пациентов с ХКС. I B
Рекомендуется ежегодная вакцинация против гриппа пациентов с ХКС, особенно пожилого возраста. I B
Рекомендации по антиишемическим препаратам у пациентов с ХКС

Общие положения

Медикаментозное лечение симптомных пациентов предусматривает назначение одного или нескольких препаратов для уменьшения 
приступов стенокардии/ишемии в сочетании с препаратом(-ами) для профилактики событий.

I C

Рекомендуется информировать пациентов о заболевании, ФР и стратегии лечения. I C
Рекомендуется своевременный анализ ответа пациента на медикаментозную терапию (например, через 2-4 нед. после начала лечения). I C
Купирование симптомов стенокардии/ишемии

Нитраты короткого действия рекомендуются для немедленного купирования приступа стенокардии. I B
Препаратами первой линии терапии для контроля ЧСС и симптомов стенокардии являются ББ и/или БКК. I A
Нитраты не рекомендуются пациентам с гипертрофической обструктивной кардиомиопатией или при совместном назначении 
с ингибиторами фосфодиэстеразы.

III B

Рекомендации по предотвращению ССС

Антитромботическая терапия у пациентов с ХКС и синусовым ритмом

Аспирин 75-100 мг ежедневно рекомендуется пациентам с перенесенным ИМ или реваскуляризацией. I A
Клопидогрел 75 мг ежедневно рекомендуется в качестве альтернативы аспирину при его непереносимости. I B
Антиагрегантная терапия после ЧКВ у пациентов с ХКС и синусовым ритмом

Аспирин 75-100 мг ежедневно рекомендуется после стентирования. I A
Клопидогрел 75 мг ежедневно после соответствующей нагрузочной дозы (например, 600 мг или >5 дней поддерживающей терапии) 
в дополнение к аспирину, рекомендуется в течение 6 мес. после коронарного стентирования, независимо от типа стента, если только 
более короткая продолжительность (1-3 мес.) не показана из-за риска возникновения опасных для жизни кровотечений.

I A

Антитромботическая терапия у пациентов с ХКС и ФП

При назначении оральных антикоагулянтов пациентам с ФП и отсутствии противопоказаний к НОАК применение НОАК более 
предпочтительно, чем прием АВК.

I A

Длительная терапия оральными антикоагулянтами (НОАК или АВК со временем нахождения в терапевтическом диапазоне >70%) 
рекомендуется пациентам с ФП и баллами по шкале CHA2DS2-VASc ≥2 у мужчин и ≥3 у женщин.

I A

Антитромботическая терапия у пациентов после ЧКВ с ФП или другими показаниями к применению ПОАК

Пациентам, проходящим процедуру стентирования, рекомендуется перипроцедурно назначать аспирин и клопидогрел. I C
Пациентам, которым показано назначение НОАК, рекомендуется предпочтительное назначение НОАК вместо АВК при отсутствии 
противопоказаний (апиксабан 5 мг 2 раза/сут., дабигатран 150 мг 2 раза/сут. эдоксабан 60 мг 1 раз/сут. или ривароксабан 20 мг  
1 раз/сут.) в сочетании с антиагрегантной терапией.

I A

Использование тикагрелора или прасугрела не рекомендуется в рамках тройной антитромботической терапии аспирином и ОАК. III C
Использование ингибиторов протонной помпы

Пациентам, имеющим высокий риск желудочно-кишечных кровотечений и получающим монотерапию аспирином, ДАТТ или 
монотерапию ПОАК, рекомендуется прием ингибиторов протонной помпы.

I A

Липидснижающая терапия

Статины рекомендуются всем пациентам с ХКС. I A
Если целевые уровни не достигаются на максимально переносимой дозе статинов, то рекомендуется их комбинация с эзетимибом. I B
Для пациентов с очень высоким риском, которые не достигли целевых уровней на терапии максимально переносимыми дозами 
статина и эзетимиба, рекомендуется их комбинация с ингибитором PCSK9.

I A

Ингибиторы АПФ

ИАПФ (или БРА2) рекомендуются при наличии сопутствующих заболеваний (например, ХСН, АГ или СД). I A
Другие препараты

ББ рекомендуются пациентам с дисфункцией ЛЖ или систолической СН. I A
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Общие рекомендации по ведению пациентов с ХКС и симптомной СН вследствие ишемической кардиомиопатии и систолической 
дисфункции ЛЖ

Рекомендации по медикаментозной терапии

Диуретическая терапия рекомендуется симптомным пациентам, имеющим признаки застоя в легких или в большом круге 
кровообращения для уменьшения симптомов СН.

I B

ББ рекомендуются в качестве основного компонента лечения в связи с их эффективностью как для уменьшения стенокардии,  
так и для снижения заболеваемости и смертности при СН.

I A

Терапия иАПФ рекомендуется пациентам с симптомной СН или бессимптомной дисфункцией ЛЖ после ИМ для улучшения симптомов 
и снижения заболеваемости и смертности.

I A

БРА2 рекомендуются в качестве альтернативы симптомным пациентам при непереносимости иАПФ и комбинации БРА2 
с неприлизином, несмотря на оптимальную медикаментозную терапию.

I B

АМКР рекомендуются симптомным пациентам для снижения заболеваемости и смертности, несмотря на адекватное лечение  
иАПФ и ББ.

I A

Об устройствах, сопутствующих заболеваний и реваскуляризации

У пациентов с СН и брадикардией с высокой степенью атриовентрикулярной блокады, которым требуется электрокардиостимуляция, 
рекомендуется СРТ с кардиостимулятором, а не правожелудочковая электрокардиостимуляция.

I A

ИКД рекомендуется пациентам с доказанной желудочковой аритмией, гемодинамической нестабильностью (вторичная 
профилактика), а также пациентам с симптомной СН и сниженной ФВ ЛЖ ≤35%, чтобы снизить риск внезапной смерти и смертности 
от всех причин. 

I A

СРТ рекомендуется пациентам с симптомами СН с синусовым ритме с продолжительностью QRS >150 мс и широкими комплексами 
QRS в виде БЛНПГ и с ФВ ЛЖ ≤35%, несмотря на оптимальную медикаментозную терапию для улучшения симптомов и снижения 
заболеваемости и смертности [355, 356, 383-392, 353, 354, 381-390].

I A

СРТ рекомендуется пациентам с симптомами СН с синусовым ритме с длительностью QRS 130-149 мс и широкими комплексами 
QRS в виде БЛНПГ и с ФВ ЛЖ <35%, несмотря на оптимальную медикаментозную терапию для улучшения симптомов и снижения 
заболеваемости и смертности [355, 356, 383-392, 353, 354, 381-390].

I B

Рекомендуются комплексное определение ФР и наблюдение, включая лечение основных сопутствующих заболеваний, таких как АГ, 
гиперлипидемия, СД, анемия и ожирение, а также отказ от курения и изменение образа жизни.

I A

Реваскуляризация миокарда рекомендуется при сохранении стенокардии, несмотря на лечение антиангинальными препаратами. I A
Рекомендации для пациентов с длительно существующим диагнозом ХКС

Для бессимптомных пациентов

Рекомендуется периодически посещать специалиста по ССЗ для повторной оценки возможных изменений риска пациентов, влекущих 
за собой клиническую оценку коррекции образа жизни, приверженность достижению целевых показателей ФР, возникновению 
коморбидов, которые могут повлиять на лечение и исходы.

I

У пациентов с незначительными или отсутствующими симптомами, получающими лечение, у которых неинвазивная стратификация 
риска указывает на высокий риск и для которых реваскуляризация рассматривается для улучшения прогноза, рекомендуется КАГ  
(при необходимости с определением ФРК).

I C

МСКТ-коронарография не рекомендуется в качестве рутинного теста для длительного наблюдения за пациентами с доказанной КБС. III C
КАГ не рекомендуется только для стратификации риска. III C
Для симптомных пациентов

Пересмотр диагноза КБС рекомендуется пациентам с ухудшением систолической функции ЛЖ, которое нельзя объяснить обратимой 
причиной (например, длительно существующая тахикардия или миокардит).

I C

Стратификация риска рекомендуется пациентам с новыми или ухудшающимися симптомами, предпочтительно с использованием 
теста стресс-визуализации или стресс-ЭКГ (в качестве альтернативы).

I B

Рекомендуется экстренно обследовать пациентов со значительным ухудшением симптомов для их оценки. I C
КАГ (с ФРК/МРК при необходимости) рекомендуется для стратификации риска у пациентов с выраженной КБС, особенно когда 
имеется рефрактерность к лечению или у них имеется клинически высокий риск.

I C

Исследования у пациентов с подозрением на вазоспастическую стенокардию

При приступе стенокардии по возможности рекомендуется запись ЭКГ. I C
Пациентам с типичными приступами стенокардии покоя и изменениями сегмента ST, купирующимися нитратами и/или БКК, 
рекомендуется проведение КАГ или МСКТ-коронарографии для выявления коронарного атеросклероза. 

I C

Скрининг КБС у бессимптомных пациентов

Оценка общего риска с использованием шкалы SCORE, рекомендуется бессимптомным пациентам >40 лет без признаков ССЗ, СД, 
ХБП или семейной гиперхолестеринемии.

I C

Для оценки кардиоваскулярного риска рекомендуется изучение семейного анамнеза преждевременных ССЗ (определяемые как 
фатальное или нефатальное событие, ССЗ или/и установленный диагноз ССЗ у родственников первой степени мужского пола  
до 55 лет или родственников женского пола до 65 лет).

I C

Всем лицам в возрасте <50 лет с семейным анамнезом преждевременного ССЗ у родственников первой степени (<55 лет у мужчин 
или <65 лет у женщин) или семейной гиперхолестеринемией рекомендуется провести оценку по шкале SCORE.

I B

Определение толщины интимы-медии по УЗИ сонных артерий для оценки риска ССЗ не рекомендуется. III A
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У бессимптомных взрослых низкого риска без СД не показано проведение МСКТ-коронарографии или функциональной визуализации 
ишемии для дальнейшей диагностики.

III C

Для стратификации ССР оценка циркулирующих биомаркеров не рекомендуется. III B
Рекомендации по лечению АГ при ХКС

Рекомендуется контролировать офисное АД до целевых значений: систолическое АД 120-130 мм рт.ст. для всех пациентов 
и систолическое АД 130-140 мм рт.ст. у пожилых пациентов (в возрасте >65 лет).

I A

Пациентам с АГ и недавним ИМ рекомендуются ББ и блокаторы РАС. I A
Пациентам с симптомной стенокардией рекомендуются ББ и/или БКК. I A
Комбинация иАПФ и БРА2 не рекомендуется. III A
Рекомендации по клапанным заболеваниям при ХКС

КАГ рекомендуется перед операцией на клапане при следующих случаях: ССЗ, подозрение на ишемию миокарда, систолическая 
дисфункция ЛЖ, у мужчин в возрасте >40 лет и женщин в постменопаузе, или при наличии одного или более факторов ССР.

I C

КАГ рекомендуется при оценке средней и тяжелой функциональной митральной регургитации. I C
При тяжелой клапанной болезни сердца для выявления КБС не следует использовать рутинное стресс-тестирование из-за низких 
диагностических возможностей и потенциальных рисков.

III C

Рекомендации по ведению пациентов со злокачественными новообразованиями в активной стадии при ХКС

Решения о лечении должны основываться на ожидаемой продолжительности жизни, дополнительных сопутствующих заболеваниях, 
таких как тромбоцитопения, повышенная склонность к тромбозу и потенциальные взаимодействия между противоопухолевыми 
препаратами и лекарственными средствами, используемыми в лечении ХКС.

I C

При показаниях к реваскуляризации миокарда у пациентов с выраженными симптомами с активным раком и выраженной хрупкостью 
рекомендуются менее инвазивные процедуры.

I C

Рекомендации по ведению пациентов с СД при ХКС

Контроль ФР (АД, ХС-ЛНП и HbA1c) до целевых значений рекомендуется у пациентов с КБС и СД. I A
У бессимптомных больных с СД рекомендуется периодическая регистрация ЭКГ покоя для выявления нарушений проводимости,  
ФП и безболевого ИМ.

I C

Пациентам с СД и ХКС для профилактики событий рекомендуется применение иАПФ. I B
Пациентам с СД и ССЗ рекомендуются применение ингибиторов натрий-глюкозного ко-транспортера 2 эмпаглифлозина, 
канаглифлозина или дапаглифлозина.

I A

Пациентам с СД и ССЗ рекомендуется применение глюкагоноподобного агониста рецептора пептида-1 (лираглутида или семаглутида). I A
Рекомендации по ХБП при ХКС 

Рекомендуется контролировать показатели ФР до целевых значений. I A
Рекомендуется обращать особое внимание на подбор доз лекарств для лечения ХКС, выводящихся через почки. I C
При выраженной ХБП и сохранении выделения мочи рекомендуется ограничить применение йодированных контрастных веществ 
для предотвращения дальнейшего ухудшения функций почек.

I B

Рекомендации для пожилых пациентов с ХКС

У пожилых пациентов рекомендуется уделить особое внимание побочным эффектам лекарств, их непереносимости, и передозировке. I C
У пожилых пациентов рекомендуется применение DES. I A
У пожилым пациентов рекомендуется применять лучевой доступ для уменьшения риска кровотечений в месте доступа. I B
Диагностику и реваскуляризацию рекомендуется проводить, основываясь на симптомах, выраженности ишемии, хрупкости, 
ожидаемой продолжительности жизни, и сопутствующих заболеваний.

I C

Рекомендации для женщин в постменопаузе при ХКС

Гормональная заместительная терапия у женщин в постменопаузе для снижения риска не рекомендуется. III C
Лечение рефрактерной стенокардии

Трансмиокардиальная реваскуляризация не рекомендуется пациентам с тяжелой стенокардией, рефрактерной к оптимальной 
медикаментозному лечению и реваскуляризации.

III A

Примечание: а — класс рекомендаций, b — уровень доказательности.
Сокращения: АВК — антагонист витамина К, АГ — артериальная гипертония, АД — артериальное давление, АМКР — антагонист минералокортикоидных рецеп-
торов, ББ — бета-блокаторы, БКК — блокатор кальциевых каналов, БЛНПГ — блокада левой ножки пучка Гиса, БРА2 — блокатор ангиотензиновых рецепторов 
2 типа, ВОП — врачи общей практики, ДАТТ — двойная антитромбоцитарная терапия, иАПФ — ингибитор ангиотензинпревращающего фермента, ИКД — имплан-
тируемый кардиовертер-дефибриллятор, ИМ — инфаркт миокарда, КА — коронарные артерии, КАГ — коронарная ангиография, КБС — коронарная болезнь серд- 
ца, ЛЖ — левый желудочек, МРК — моментальный резерв кровотока, МРТ — магнитно-резонансная томография, МСКТ-коронарография — мультиспиральная 
компьютерная томография-коронарография, НОАК — новый пероральный антикоагулянт, ОАК — оральный антикоагулянт, ОКС — острый коронарный синдром, 
ПOAК  — пероральный антикоагулянт, РАС  — ренин-ангиотензиновая система, СД  — сахарный диабет, СН  — сердечная недостаточность, СРТ  — сердечная 
ресинхронизирующая терапия, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ССР — сердечно-сосудистый риск, ССС — сердечно-сосудистые события, ТИМ — 
толщина интима-медиа, УЗИ — ультразвуковое исследование, ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка, ФП — фибрилляция предсердий, ФР — факторы 
риска, ФРК — фракционный резерв кровотока, ХБП — хроническая болезнь почек, ХКС — хронические коронарные синдромы, ХС-ЛНП — холестерин липопроте-
идов низкой плотности, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство, ЧСС — частота сердечных сокращений, 
ЭКГ — электрокардиограмма, дважды в день — bis in die (2 раза в день), ЭхоКГ — эхокардиография, CHA2DS2-VASc — сердечная недостаточность, артериальная 
гипертония, возраст ≥75 [*2], сахарный диабет, инсульт [*2], сосудистые заболевания, возраст 65-74 и пол [жен], DES — стент с лекарственным покрытием, 
HbA1C — гликированный гемоглобин, PCSK9 — пропротеин-конвертаза субтилизин-кексин типа 9.
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12. Дополнительные данные
Дополнительные данные с дополнительными таб‑

лицами и рисунками, к полному тексту, а также раз‑
дел 3, посвященный больным со стенокардией/одыш‑
кой и подозрением на ишемическую болезнь сердца 
доступны на  сайте ESC www.escardio.org/guidelines 

13. Приложение
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Stephan Achenbach, Department of Cardiology, Fried‑
rich‑Alexander‑Universität Erlangen‑Nürnberg, Erlan‑
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Department, A.O.U. ‘Policlinico‑Vittorio Emanuele’, 
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Deaton, Public Health and Primary Care, University of 
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Stavanger University Hospital, University of Bergen, 
Stavanger, Norway; Thor Edvardsen, Cardiology, Oslo 
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Interventional Cardiology Unit, Hospital Clinico San 
Carlos, Madrid, Spain; Christian Funck-Brentano, 
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versité, AP‑HP, ICAN and INSERM CIC Paris‑Est, 
Paris, France; Bernard J. Gersh, Department of Cardio‑
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States of America; Martine Gilard, Cardiology, Brest 
University, Brest, France; David Hasdai, Cardiology, 
Rabin Medical Center Petah Tikva, Israel; Robert Ha-
tala, Department of Cardiology and Angiology, Slovak 
Cardiovascular Institute, Slovak Medical University, 
Bratislava, Slovakia; Felix Mahfoud, Internal Medicine 
III, Saarland University, Homburg, Germany; Josep 
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ment, Hospital CIMA‑Sanitas/Consorci Sanitari Inte‑
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cia Medical School, Brescia, Italy; Eva Prescott, Depart‑
ment of Cardiology, Bispebjerg University Hospital, 
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Комитет ESC по  практическим рекомендациям: 
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Aboyans (France), Colin Baigent (United Kingdom), 
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Swiss Society of Cardiology, Michael Zellweger; Tunisia: 
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Литературные ссылки доступны в соответствующем разделе на сайте ESC  
www.escardio.org/guidelines.



181

ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯ

181

ИНФОРМАЦИЯ

второго типа, сравнительной оценки эффективности 
программ терапии лимфопролиферативных заболе‑
ваний. Проводимые исследования позволили объек‑
тивизировать тяжесть патологического процесса, 
прогнозировать его исходы, а  разработанные в  кли‑
нике подходы к лечению — улучшить его результаты. 
В  2015г Н. Н. Боровкову Российским кардиологиче‑
ским обществом были присуждены премия имени 
Н. С. Короткова и диплом лауреата “За выдающиеся 
достижения в области профилактики и лечения арте‑
риальной гипертензии”.

Терапевтическая клиника, возглавляемая профес‑
сором Н. Н. Боровковым, в течение ряда лет активно 
участвовала в  различных исследованиях по  оценке 
эффективности лекарственной терапии основных 
внутренних заболеваний, в том числе в международ‑
ных контролируемых и рандомизированных исследо‑
ваниях.

Боровков Н. Н. автор и  соавтор 734 научных 
публикаций, четырех монографий, 32 методических 
пособий, 5 изобретений, подтвержденных патентами. 
Он постоянный участник Российских и международ‑
ных конгрессов и конференций. 

Под руководством профессора Боровкова Н. Н. 
выполнены и успешно защищены 6 докторских и 35 
кандидатских диссертаций. 

Николай Николаевич умело сочетает научную 
и  педагогическую деятельность с  лечебной работой. 
Являясь терапевтом широкого профиля, врачом выс‑
шей категории, он много внимания уделяет повыше‑
нию квалификации врачей — терапевтов и кардиоло‑
гов Нижегородской области путем выездов в районы 
области, чтения тематических лекций, проведения 
консультаций больных и клинических разборов.

Николай Николаевич  — многолетний член прав‑
ления Всероссийской научной ассоциации по изуче‑
нию артериальной гипертонии им.  Г. Ф. Ланга 
и А. Л. Мясникова, Всероссийских научных обществ 

К юбилею профессора Боровкова Николая Николаевича

26 января 2020г исполнилось 80 лет Заслуженному 
врачу РФ, почетному кардиологу России, доктору 
медицинских наук, профессору кафедры госпиталь‑
ной терапии и общей врачебной практики Приволж‑
ского исследовательского медицинского универси‑
тета МЗ РФ Боровкову Николаю Николаевичу. 

Начало трудовой деятельности Николая Николае‑
вича, по  окончанию в  1963г Горьковского медицин‑
ского института (ГМИ), было связано с Горьковским 
пароходством. Тогда он работал врачом‑терапевтом 
в  линейной и  центральной бассейновой больницах 
Верхневолжского водздравотдела г. Горького. В  этот 
период Николай Николаевич под руководством про‑
фессора Н. Ф. Рыбкиной выполнил кандидатскую 
диссертацию по  проблеме ревматических пороков 
сердца “Внешнее дыхание у  беременных женщин 
с  митральными пороками сердца” и,  уже практиче‑
ски сразу, в 1970г профессором В. Г. Вограликом был 
приглашен ассистентом кафедры госпитальной тера‑
пии ГМИ.

В 1979г Николай Николаевич был назначен доцен‑
том кафедры факультетской терапии одноименного 
института. Учитывая деловые качества и  организа‑
торские способности, в 1987г он был избран заведую‑
щим кафедрой внутренних болезней педиатриче‑
ского и  вечернего отделения лечебного факультетов 
ГМИ им.  С. М. Кирова. В  этот период Николай 
Николаевич выполнил и  успешно защитил в  Мос‑
ковской медицинской академии им.  И. М. Сеченова 
диссертацию на  соискание ученой степени доктора 
медицинских наук на  тему “Программированное 
ведение больных нестабильной стенокардией”. Кон‑
сультантом по  ней и  его учителем стала профессор 
А. П. Матусова. Тогда он получил звание профессора. 
Эти годы ознаменовались значительным развитием 
Горьковской научной терапевтической школы при 
участии профессоров В. Г. Вогралика, А. П. Матусо‑
вой и самого Николая Николаевича.

С 1995г после профессора В. Г. Вогралика Нико‑
лай Николаевич принял руководство кафедрой 
госпитальной терапии Нижегородской медицинской 
академии, одновременно являясь руководителем 
терапевтической клиники Нижегородской областной 
больницы им. Н. А. Семашко. С учетом многопрофи‑
лильности клиники ее сотрудниками и  преподава‑
тельским коллективом, возглавляемым Н. Н. Боров‑
ковым, успешно развивались такие приоритетные 
научные направления как: патогенетические основы 
диагностики и  лечения артериальных гипертензий, 
пути оптимизации терапии и  улучшение прогноза 
острых и  хронических форм ишемической болезни 
сердца, роли вегетативной дизрегуляции в  механиз‑
мах нарушения ритма сердца, патогенетические 
основы преодоления осложнений сахарного диабета 
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грамотой министерства здравоохранения РФ, награ‑
жден знаком “Отличник здравоохранения”. В  1994г 
ему присвоено почетное звание “Заслуженный врач 
РФ”. В  2009г за  многолетнюю научно‑педагогиче‑
скую деятельность в  подготовке врачей‑терапевтов 
и  активное участие в  работе Нижегородского тера‑
певтического общества он был награжден Юбилей‑
ной медалью Российского научного медицинского 
общества терапевтов.

Редакция “Российского кардиологического жур‑
нала” от  всей души поздравляет профессора 
Н. Н. Боровкова с  Юбилеем и  желает ему крепкого 
здоровья, дальнейших творческих успехов в  работе.

кардиологов и  терапевтов. В  течение 14 лет являлся 
председателем Нижегородского отделения кардиоло‑
гического общества. В  2010г решением Президиума 
Всероссийского научного общества кардиологов 
Боровкову Н. Н. присвоено звание и  вручен диплом 
“Почетный кардиолог России”, а  в  2012г решением 
Президиума Российского научного медицинского 
общества терапевтов — звание и диплом “Почетного 
члена Российского научного медицинского общества 
терапевтов”.

Профессор Боровков Н. Н.  — дважды лауреат 
Премии Нижнего Новгорода по  итогам научных 
исследований. Он дважды награждался Почетной 
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В НОМЕРЕ:

2019 Рекомендации ЕSC по диагностике  
и лечению хронического коронарного синдрома

О новой классификации  
ишемической болезни сердца

Острый коронарный синдром:  
как снизить остаточный воспалительный риск?

Оценка эффективности лечения 
больных после перенесенного  
острого коронарного синдрома

Новая шкала прогнозирования  
смертельных исходов через 6 месяцев  
после острого коронарного синдрома

Деформация миокарда при инфаркте правого 
желудочка и тромбоэмболии легочной артерии

Уровни пропротеин конвертазы  
субтилизин/кексин 9 типа у пациентов  
с острым инфарктом миокарда

В ФОКУСЕ:

Ишемическая болезнь сердца, инфаркт миокарда

Рис. 1. Деформация миокарда ПЖ при ИМПЖ.

Примечание: глобальный стрейн — 14,2%, стрейн ССПЖ (14,0%) сопо-
ставим со стрейном МЖП (14,3%), стрейн ССПЖ снижается от апикальных 
отделов к базальным, отношение базального стрейна к апикальному =0,61.

Рис. 2. Деформация миокарда ПЖ при ТЭЛА.

Примечание: глобальный стрейн — 9,3%, стрейн ССПЖ (7,4%) в 1,5 раза 
меньше стрейна МЖП (11,0%), стрейн ССПЖ снижается от базальных 
отделов к апикальным, отношение базального стрейна к апикальному =2,0.

См. на стр. 28.


