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ОБРАЩЕНИЕ К ЧИТАТЕЛЯМ

низмы и стратификация сердечно-сосудистого риска 
у больных гипертонической болезнью”.

В дискуссионной статье “Лабораторная медици-
на в  современной практике обучения врачей кли-
нических направлений” речь идёт об основной про-
светительской цели журнала “РКЖ. Образование” 
и  о  возрастающей роли лабораторной медицины 
в обучении врачей.

Последние успешные рандомизированные кли-
нические исследования по использованию ингиби-
торов натрий-глюкозного котранспортера-2 нашли 
своё отражение в  статье “Применение ингибиторов 
натрий-глюкозного котранспортера 2 типа при хро-
нической сердечной недостаточности и хронической 
болезни почек. Роль эмпаглифлозина”.

Два интересных и  необычных клинических слу-
чая артериита Такаясу и  редкой причины лёгоч-
ной гипертензии представлены в  статьях “Артериит 
Такаясу у  пациента с  подозрением на острый коро-
нарный синдром — обзор литературы и клинический 
случай” и “Этюды диагностики редкой причины ле-
гочной гипертензии”. 

Мы надеемся, что представленные публикации 
будут интересны широкому кругу читателей, кардио-
логов, научных работников.

Уважаемые коллеги!
Данный выпуск журнала посвящен актуальным 

и мультидисциплинарным темам кардиологии и кар-
диохирургии. 

В частности, к  фундаментальной и/или персона-
лизированной кардиологии относятся публикации 
“Новый вариант нуклеотидной последовательности 
гена prdm16 в  семье с  различными фенотипически-
ми проявлениями некомпактного миокарда” при та-
ком редком состоянии как некомпактный миокард 
и  “Полиморфные варианты генов ACE, AGT, AGTR1 
как генетические предикторы развития артериаль-
ной гипертонии” уже при самом распространённом 
сердечно-сосудистом заболевании  — артериальной 
гипертензии. В  статье “Генетические и  эпигенети-
ческие факторы, регулирующие экспрессию и функ-
ционирование рецептора витамина D у  больных 
ишемической болезнью сердца” затрагиваются ак-
туальный вопрос о  значимости данного витамина 
при ишемической болезни сердца, чему посвящено 
большое количество публикаций и  дискуссий в  по-
следнее время. 

Хотя актуальность COVID-19 постепенно сходит 
на нет, научные и клинические вопросы заболевания 
сохраняют свою значимость. В  частности, в   статье 
“Коронарное шунтирование больных ишемической 
болезнью сердца с  SARS-CoV-2 инфекцией: поиск 
оптимальной стратегии” речь идёт о кардиохирурги-
ческих вмешательствах во время пандемии, в   статье 
“Случай выявления изменений электрокардио грам-
мы в виде зубца Осборна при COVID-19-ас соци иро-
ванной пневмонии” представлен случай по  яв ления 
зубца Осборна при данном вирусном заболевании. 

В связи с постоянным ростом продолжительности 
жизни и  соответствующих изменениях сердечно-со-
судистой системы, для многих будет интересна  статья 
“Состояние сердечно-сосудистой системы сверх-
долгожителей Москвы: распространённость сердеч-
но-сосудистых заболеваний и  их факторов риска”.

Вопросам вторичной и  третичной профилактики 
при фибрилляции предсердий и артериальной гипер-
тензии посвящены публикации “Комплексная си-
стема амбулаторного мониторинга пациентов с  фи- 
брилляцией предсердий, перенесших кардиоэмбо-
лический инсульт” и “Ортостатическая гипертензия: 
диагностические критерии, патогенетические меха-

С уважением, 
Зав. кафедрой пропедевтики внутренних болезней,
ФГБОУ ВО “Башкирский государственный медицинский университет” Минздрава России,  
FESC, IACC, д.м.н., профессор 
Загидуллин Науфаль Шамилевич
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Новый вариант нуклеотидной последовательности гена PRDM16 в семье с различными 
фенотипическими проявлениями некомпактного миокарда

Мясников Р. П.1, Букаева А. А.2, Куликова О. В.1, Ершова А. И.1, Петухова А. В.2, Зотова Е. Д.2, Мешков А. Н.1, Мершина Е. А.3, 
Киселева А. В.1, Дивашук М. Г.1,4, Пилюс П. С.3, Харлап М. С.1, Микова В. М.2, Корецкий С. Н.1, Гандаева Л. А.5, Синицын В. Е.3, 

Басаргина Е. Н.5,6, Бойцов С. А.7, Снигирь Е. А.2, Акиньшина А. И.2, Каштанова Д. А.2, Макаров В. В.2, Юдин В. С.2, Драпкина О. М.1

В статье представлены результаты клинического, инструментального и моле-
кулярно-генетического исследований трех поколений семьи с диагностиро-
ванным некомпактным миокардом левого желудочка (НМЛЖ) и различными 
фенотипическими проявлениями заболевания (изолированный, гипертрофи-
ческий и дилатационный тип НМЛЖ). В результате молекулярно-генетиче-
ского исследования у всех членов семьи с фенотипом НМЛЖ была выявлена 
ранее не описанная однонуклеотидная делеция в гене PRDM16, приводящая 
к сдвигу рамки считывания в 9 экзоне и образованию преждевременного 
стоп-кодона. Данный ген кодирует транскрипционный фактор, ответственный 
за подавление экспрессии генов, участвующих в эмбриональном развитии, 
после рождения. Несмотря на наличие ранее проведенных работ, показы-
вающих связь гена PRDM16 с развитием НМЛЖ, в настоящее время данных 
недостаточно, чтобы с уверенностью утверждать о патогенности выявленно-
го варианта. Однако сегрегация варианта с симптомами в трех поколениях 
семьи свидетельствует в пользу связи выявленного варианта с развитием 
НМЛЖ. По мере накопления информации об изменениях в PRDM16 у пациен-
тов с кардиомиопатиями возможно изменение статуса этого гена и уточнение 
его вклада в спектр причин первичных заболеваний сердца.

Ключевые слова: некомпактный миокард, секвенирование, фенотип, 
PRDM16.
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New variant of PRDM16 gene nucleotide sequence in a family with various phenotypic manifestations  
of the non-compacted myocardium

Myasnikov R. P.1, Bukaeva A. A.2, Kulikova O. V.1, Ershova A. I.1, Petukhova A. V.2, Zotova E. D.2, Meshkov A. N.1, Mershina E. A.3, Kiseleva A. V.1, 
Divashuk M. G.1,4, Pilyus P. S.3, Kharlap M. S.1, Mikova V. M.2, Koretsky S. N.1, Gandaeva L. A.5, Sinitsyn V. E.3, Basargina E. N.5,6, 
Boytsov S. A.7, Snigir E. A.2, Akinshina A. I.2, Kashtanova D. A.2, Makarov V. V.2, Yudin V. S.2, Drapkina O. M.1

The article presents the examination of three generations of a family with diagnosed 
left ventricular noncompaction (LVNC) and various phenotypic manifestations of the 
disease (isolated, hypertrophic and dilated type of LVNC). As a result of a molecular 
genetics tests, a previously undescribed single nucleotide deletion in the PRDM16 
gene was revealed in all family members with the LVNC phenotype, leading to a 
frameshift mutation in exon 9 and the formation of a premature termination codon. 
This gene encodes a transcription factor responsible for after-birth suppressing the 
expression of genes involved in prenatal and postnatal development. Despite the 
presence of previous studies showing the relationship of the PRDM16 gene with 
LVNC development, currently there are insufficient data to prove the pathogenicity 
of the identified variant. However, the segregation of the symptomatic variant in 
three generations supports the association of the identified variant with LVNC. 
With the accumulation of information about changes in PRDM16 in patients with 
cardiomyopathies, it is possible to change the status of this gene and clarify its 
contribution to primary heart diseases.

Keywords: non-compacted myocardium, sequencing, phenotype, PRDM16.
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Некомпактный миокард левого желудочка (НМЛЖ) 
— редкая патология, характеризующаяся аномальным 
строением миокарда с  выраженным некомпактным 
слоем и  повышенной трабекуляр ностью [1]. В  по-
следние годы в  связи с  улучшением методов визуа-
лизации частота обнаружения НМЛЖ существенно 
возрастает, однако наряду с этим растет и сложность 
корректной клинической интерпретации данного 
феномена. Спектр состояний, при которых реги-
стрируется НМЛЖ, варьируется от первичных кар-
диомиопатий (КМП) и других врожденных заболева-
ний, ведущих к тяжелой сердечной недостаточности 
(СН) и  требующих радикального лечения, до слу-
чайных находок у  людей, не предъявляющих жалоб 
(к примеру, спортсменов и беременных женщин) [2]. 
В связи с этим оценка морбидности НМЛЖ, опреде-
ление его роли в развитии сердечной декомпенсации 
и прогноз заболевания в каждом конкретном случае 
возможны только после комплексного анализа кли-
нической картины, семейного и генетического анам-
неза [3, 4].

По актуальным оценкам, не менее половины слу-
чаев НМЛЖ имеют наследственную природу; при-
мерно в 30% случаев удается обнаружить патогенный 

или потенциально патогенный генетический вариант 
методами ДНК-диагностики [1]. Генетическая детер-
минированность, т.е. наличие у  пациента генетиче-
ских вариантов, опосредующих развитие НМЛЖ, 
классифицируется как независимый фактор риска 
фатальных сердечно-сосудистых событий и  не-
благоприятного прогноза КМП [2]. В  связи с  этим 
пациентам с  установленным диагнозом НМЛЖ ре-
комендовано генетическое тестирование [5]. К  на-
стоящему моменту не менее 80 генов ассоциированы 
с  развитием НМЛЖ, и  этот список расширяется по 
мере накопления данных высокопроизводительно-
го секвенирования (NGS). Хотя существенная до-
ля выявляемых у  пациентов с  НМЛЖ вариантов 
приходится на гены саркомерных белков миокарда, 
связанные также с  развитием различных типов пер-
вичных КМП (в  частности, MYH7, MYBPC3, TTN), 
общий спектр генетических находок при НМЛЖ на-
много шире и  включает большое количество вари-
антов в  генах, кодирующих разнообразные факторы 
клеточного развития и дифференцировки, в т.ч. фак-
торы эмбриогенеза миокарда и пр. Эти данные под-
крепляют гипотезу об эмбриональном происхожде-
нии НМЛЖ, однако для уточнения роли таких генов 
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и повышения доказательности их связи с развитием 
НМЛЖ необходимо больше данных о  корреляциях 
“генотип-фенотип”. 

В данной статье представлена семья с  различны-
ми фенотипическими проявлениями НМЛЖ при на-
личии одного и того же варианта в гене, кодирующем 
транскрипционный фактор, ответственный за пода-
вление экспрессии генов, участвующих в  эмбрио-
нальном развитии, после рождения (рис. 1).

Описание клинического случая
Пробанд  — женщина 33 лет, наблюдающаяся 

у кардиолога в ФГБУ НМИЦ ТПМ Минздрава Рос -
сии. Телосложение — нормостеническое.

В 27 лет во время первой беременности стали бес-
покоить перебои в работе сердца. В дальнейшем по-
явилось ощущение нехватки воздуха, головокруже-
ние. В октябре 2015г проходила обследование в ФГБУ 
НМИЦ ТПМ. В  анализах крови все стандартно ис-
следуемые показатели были в  пределах нормальных 
значений. При суточном мониторировании электро-
кардиограммы по Холтеру (ХМ-ЭКГ) была выявле-
на редкая желудочковая экстрасистолия (ЖЭС). При 
эхокардиографии (ЭхоКГ) выявлено: конечный диа-
столический размер (КДР) 5,2  см, толщина межже-
лудочковой перегородки (ТМЖП) 0,8  см, фракция 

выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ) 47%, признаки 
НМЛЖ в области верхушки и боковой стенки (крите-
рии Chin, Stollberger, Jenni). При магнитно-резонанс-
ной томографии (МРТ) сердца с контрастированием 
(рис. 2) зарегистрирована магнитно-резонансная кар-
тина синдрома некомпактного миокарда без дилата-
ции полостей, ФВ 45%. Были назначены бета-адрено-
блокаторы, ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента, антагонисты минералокортикоидных ре-
цепторов. После госпитализации пациентка чувство-
вала себя удовлетворительно, препараты постоянно 
не принимала. Ухудшение состояния с  весны 2017г, 
когда возобновились перебои в работе сердца, появи-
лась слабость. По данным ХМ-ЭКГ на фоне бисопро-
лола 2,5 мг/сут., выявлен синусовый ритм с частотой 
сердечных сокращений (ЧСС) 46-78-144 в мин, 6640 
одиночных ЖЭС, 10638 бигеминий, 40 парных ЖЭС, 
паузы не зарегистрированы. По данным ЭхоКГ, КДР 
5,3 см, ТМЖП 0,8 см, ФВ 38%, диастолическая дис-
функция 2 типа, признаки НМЛЖ в области верхуш-
ки и боковой стенки (критерии Chin, Jenni, Stollberger 
[6-8]). На фоне коррекции терапии: увеличения дозы 
бисопролола, добавления спиронолактона и  перин-
доприла, состояние пациентки стабилизировалось. 
При ежегодном динамическом наблюдении, по дан-

I-1

I

II

III

Нет данных

I-2 Нет данных

I-3 Умер в 35 лет внезапно, злоупотреблял алкоголем

I-4 58 лет, артериальная гипертония, кардиомиопатия, гипертрофический тип

I-5 58 лет, не обследован

II-1 33 года, нет данных

II-2 Пробанд 33 года, кардиомиопатия, сердечная недостаточность, нарушения ритма сердца

II-3 38 лет, здоров

II-4 25 лет, повышенная трабекулярность левого желудочка

III-1 4 года, кардиомиопатия, сердечная недостаточность

Рис. 1. Родословная.
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ным ЭхоКГ, сохраняются нормальные размеры камер 
сердца и ФВ 45%.

Диагноз НМЛЖ пробанду был установлен на ос-
новании ЭхоКГ критериев некомпактного миокарда 
[9] и был подтвержден на основании МРТ критериев 
(Jacquier и Petersen) [10, 11].

Фенотипический каскадный скрининг
Родословная и клинические данные о родственни-

ках пробанда представлены на рисунке 1 и в таблице 1.
Родному брату пробанда 38 лет был проведен кар-

диологический скрининг, по результатам которого 
данных за наличие НМЛЖ не получено.

Сводному брату пробанда по материнской линии 
25 лет, нормального телосложения (рост 160  см, вес 
60  кг), было проведено комплексное кардиологиче-
ское обследование. В  стандартных анализах все по-
казатели в  пределах нормальных значений. По дан-
ным ЭхоКГ, КДР 4,9  см, ТМЖП 1,0  см, ФВ 53%, 
признаки синдрома некомпактного миокарда в  об-
ласти верхушки, боковой и задней стенок (критерий 
Stollberger). По данным МРТ сердца (рис. 3), камеры 
сердца не расширены, сократимость миокарда ЛЖ 
не снижена, участков фиброза, рубцового и  поство-
спалительного поражения миокарда не выявлено, 
строение миокарда обычное, несколько повышена 

трабекулярность среднего и верхушечного сегментов 
боковой и задней стенок ЛЖ.

Мать пробанда, 58 лет. Во время третьих родов от-
мечалось повышение артериального давления (АД) 

Таблица 1
Клинические данные

Пациенты/симптомы I-4 II-2 II-4 III-1
Возраст, лет 59 33 25 2
Пол Ж Ж М Ж
Рост, см 162 167 160
Вес, кг 74 67 60
ЭхоКГ (НМЛЖ) + + + +
МРТ (критерии НМЛЖ) + + - Не проводилось
НРС и проводимости + + - +
ХСН - + - +
Имплантируемые устройства - - - -
ФВ 54% 46% 56% 36%
ТЭО - - - -
Внезапная смерть - - - -
Нейро-мышечные заболевания - - - -
ВПС - - - +

Сокращения: ВПС — врожденный порок сердца, МРТ — магнитно-резонанс-
ная томография, НМЛЖ — некомпактный миокард левого желудочка, НРС — 
нарушения проводимости сердца, ТЭО  — тромбоэмболические осложнения, 
ФВ  — фракция выброса, ХСН  — хроническая сердечная недостаточность, 
ЭхоКГ — эхокардиография.

Рис. 2. МРТ сердца пробанда (II-2). (а-в) кино-режим, SSFP-последовательность:
а — длинная ось 2-х камерная проекция, б — длинная ось 4-х камерная проекция, в — короткая ось, (г-е) — отсроченное контрастирование, IR-последовательность 
с подавлением сигнала от миокарда. Участки интрамиокардиального фиброза, рубцового и поствоспалительного поражения миокарда отсутствуют.
Примечания: стрелками указано повышение трабекулярности миокарда ЛЖ в средних боковых и нижнем сегментах; толщина некомпактного слоя 12-15 мм при 
толщине компактного 5 мм;
* — небольшое количество свободной жидкости в верхнем завороте перикарда.
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Рис. 4. МРТ сердца матери пробанда (I-4). (а-в) кино-режим, SSFP-последовательность:
а — длинная ось 2-х камерная проекция, б — длинная ось 4-х камерная проекция, в — короткая ось, (г-е) — отсроченное контрастирование, IR-последовательность 
с подавлением сигнала от миокарда. Участки интрамиокардиального фиброза, рубцового и поствоспалительного поражения миокарда отсутствуют.
Примечания: стрелками указан гипертрофированный переднеперегородочный сегмент (толщиной 14 мм);
* — повышение трабекулярности миокарда ЛЖ, в средних боковых сегментах толщина некомпактного слоя составляет 15 мм при толщине компактного слоя 6 мм;
∆ — небольшое количество жидкости в полости перикарда со стороны правых отделов.

Рис. 3. МРТ сердца сводного брата пробанда (II-4). (а-в) кино-режим, SSFP-последовательность: а — длинная ось 2-х камерная проекция, б — длинная ось 4-х 
камерная проекция, в — короткая ось, (г-е) — отсроченное контрастирование, IR-последовательность с подавлением сигнала от миокарда. Участки интрамио-
кардиального фиброза, рубцового и поствоспалительного поражения миокарда отсутствуют.
Примечание: * — повышенная трабекулярность в области верхушки ЛЖ за счет “рассыпного” строения папиллярных мышц.
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до 160 и  100  мм рт.ст. В  дальнейшем не обследова-
лась, АД не измеряла. С  50 лет при периодическом 
измерении АД фиксировала цифры 160-180 и  100-
110  мм рт.ст., гипотензивные препараты не при-
нимала. Впервые прошла обследование в  НМИЦ 
ТПМ в возрасте 55 лет. По данным ЭхоКГ выявлены 
признаки некомпактного миокарда, ТМЖП 1,2  см, 
в выносящем тракте 1,4 см, задняя стенка ЛЖ 1,5 см, 
КДР 5,4  см, выраженная трабекулярность миокарда 
ЛЖ, особенно в  области заднебоковой стенки ЛЖ. 
Миокард ЛЖ представляет собой губчатую, ячеистую 
структуру с  межтрабекулярными лакунами, прокра-
шиваемыми при цветовом допплеровском картиро-
вании. Соотношение компактного (6  мм) и  неком-
пактного (18) слоев миокарда в области задней стен-
ки ЛЖ  — 3,0 (выраженная степень некомпактности 
миокарда по критериям Chin, Stollberger, Jenni). На 
электрокардиограмме синусовый ритм с  ЧСС 65 
уд./мин, электрическая ось сердца отклонена вле-
во, полная блокада левой ножки пучка Гиса. При 
МРТ сердца с контрастированием (рис. 4) выявлена 
асимметричная гипертрофия миокарда ЛЖ (толщина 
базальных переднего и переднеперегородочного сег-
ментов 13-14 мм, толщина других базальных и сред-
них сегментов не превышает 7-9 мм, верхушечных — 
4-6  мм), папиллярные мышцы гипертрофированы, 
толщиной 9-12  мм, отмечается их “рассыпной” тип 
строения, что приводит к  выраженной трабекуляр-
ности в  области верхушки и  по переднебоковой 
стенке ЛЖ с толщиной некомпактного слоя 10-20 мм 
при толщине компактного 4-7 мм. Масса некомпакт-
ного миокарда составляет 16% от массы компактного 
миокарда. После проведенного обследования были 
назначены ингибиторы ангиотензинпревращающего 

фермента, бета-адреноблокаторы, которые пациент-
ка принимает нерегулярно. В настоящее время при-
вычное АД 160-170 и 90 мм рт.ст.

Отец пробанда умер внезапно в возрасте 35 лет (зло- 
употреблял алкоголем).

Дочери пробанда 4 года. Девочка с 3-х месяцев не 
прибавляла в  весе, тогда же появилась одышка, та-
хипноэ. При плановом осмотре педиатра был запо-
дозрен врожденный порок сердца, в  связи чем про-
ходила стационарное лечение: по данным ЭхоКГ ФВ 
35%, повышенная трабекулярность ЛЖ, лево-правый 
сброс в  центральной части межпредсердной перего-
родки размером 3  мм. По данным ультразвукового 
исследования почек, увеличение обеих почек. Была 
назначена терапия преднизолоном 5  мг/сут., спи-
ронолактоном 12,5  мг/сут., дигоксином 0,05  мг/сут. 
В связи с отсутствием положительной динамики для 
верификации диагноза была направлена в  ФГАУ 
“НМИЦ ЗД” Минздрава России. По данным ЭхоКГ, 
выраженная дилатация левых отделов сердца (КДР 
3,8, КСР 3,0 см), ФВ 36%, НМЛЖ, открытое оваль-
ное окно 1,5  мм. ХМ-ЭКГ: синусовый ритм с  ЧСС 
80-122-172, парциальный феномен предвозбужде-
ния, единичная ЖЭС. На фоне подобранной тера-
пии состояние улучшилось. Постоянно принимает 
амиодарон 50  мг/сут., диакарб по схеме, дигоксин 
0,02  мг/сут., каптоприл по 2,5  мг 3 раза/сут., фуро-
семид 3  мг/сут., карведилол по 0,78  мг 2 раза/сут. 
В настоящее время явления некомпактного миокар-
да практически купированы. Ребенок развивается 
соответственно возрасту.

В таблицах 2 и 3 объединены результаты визуали-
зирующих методов обследования пробанда и ее род-
ственников.

Таблица 2
Выраженность некомпактного миокарда, по данным МРТ сердца, у пробанда и его родственников

№ Соотношение нм/к по сегментам
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17

I-4 0,0 0,0 0,0 1,8 1,3 2,8 0,8 0,7 0,0 1,6 2,4 2,6 1,6 0,4 1,2 1,4 3,5
II-2 0,0 0,0 0,0 3,9 4,6 2,5 2,3 0,0 0,0 3,1 3,4 3,7 2,1 2,1 3,1 4,1 7,9
II-4 2,2 1,1 0,0 2,3 0,6 3,0 2,6 0,9 0,0 1,4 2,3 2,1 1,1 1,8 1,6 1,8 5,2

Сокращение: нм/к — отношение некомпактного слоя к компактному.

Таблица 3
Показатели МРТ сердца у пробанда и его родственников

№ КДО индекс мл/м2 ФВ ЛЖ 
%

Grothoff Jacquier % Petersen
Индекс массы 
НМ г/м²

Нм/массе 
миокарда %

Нм/к ≥3:1 в одном 
сегменте 1-3, 7-16

Нм/к ≥2:1  
в 4-6 сегменте

I-4 67 54 16 17 - + 17,00% +
II-2 68 45 18 18 + + 18,00% +
II-4 87 67 11 16 - + 16,50% +

Сокращения: КДО — конечный диастолический объем, НМ — некомпактный миокард, Нм/массе миокарда — отношение массы НМ к индексированной массе, 
Нм/к — отношение некомпактного слоя к компактному, ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка.
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Генетический каскадный скрининг
Пробанду и  всем родственникам первой степени 

родства был проведен молекулярно-генетический 
анализ.

Секвенирование полного генома и  биоинформатиче-
ский анализ

ДНК была выделена из образцов цельной кро-
ви с  помощью набора QIAamp DNA Blood Mini Kit 
(Qiagen, Германия). Библиотека WGS была подготов-
лена с  использованием набора Nextera DNA Flex kit 
(Illumina, США) в соответствии с инструкциями про-
изводителя. Средняя глубина покрытия при секвени-
ровании (150 п.н., парные чтения) составила от 30X 
и  более. Чтения были выровнены на референсный 
геном (GRCh38), а  небольшие варианты были най-
дены с помощью платформы Dragen Bio-IT (Illumina, 
США) и  уточнены с  использованием GLnexus [12]. 
Аннотация проводилась с  использованием Ensembl 
VEP [13]. Для клинической интерпретации были 
отобраны варианты нуклеотидной последовательно-
сти в  генах, ассоциированных с  развитием НМЛЖ 
по имеющимся литературным данным, с  частотами 
<0,5% в  базе данных gnomAD. Оценка патогенно-
сти вариантов проводилась в  соответствии с  крите-
риями, изложенными в  актуальном отечественном 
руководстве по интерпретации данных NGS [14]. 
Верификацию находок выполняли путем прямого 
двунаправленного секвенирования по Сенгеру.

Результаты молекулярно-генетического исследования
В результате молекулярно-генетического ис-

следования выявлена ранее не описанная однону-
клеотидная делеция в  гене PRDM16, приводящая 
к  сдвигу рамки считывания в  9 экзоне и  образова-
нию преждевременного стоп-кодона (NM_022114.4: 
c.2436delT; NP_071397.3: p.Ala813ProfsTer58) (рис.  5). 
Вариант подтвержден у пробанда, ее дочери, матери 
и  сводного брата по материнской линии. На осно-
вании актуальных критериев патогенности находка 
классифицирована как патогенный вариант (V клас-
са патогенности). У родного брата пробанда указан-
ный вариант не обнаружен.

Обсуждение
В данной работе представлена семья с различны-

ми фенотипами НМЛЖ. Наиболее тяжелое течение 

заболевания отмечается у  дочери пробанда, у  ко-
торой диагностирован дилатационный тип НМЛЖ 
с  тяжелым течением СН. У  пробанда выявлен изо-
лированный НМЛЖ с  незначительным снижением 
систолической функции ЛЖ до 46%. В клинической 
картине преобладают симптомные нарушения ритма 
сердца в  виде частой ЖЭС, без пробежек желудоч-
ковой тахикардии. У  матери пробанда обращает на 
себя внимание наличие гипертрофии миокарда на 
фоне НМЛЖ, что, в  свою очередь, может быть обу-
словлено повышением АД. Учитывая бессимптомное 
течение, фактическое начало артериальной гиперто-
нии остается неизвестным, в  связи с  чем исключать 
гипертонию как причину гипертрофии миокарда на 
фоне изначально скомпрометированного миокарда 
не представляется возможным. 

У всех членов семьи с фенотипом НМЛЖ (у про-
банда, ее дочери, матери и сводного брата по материн-
ской линии) выявлен патогенный вариант PRDM16, 
приводящий к  утрате копии гена. PRDM16 кодирует 
белок, представляющий собой фактор транскрип-
ции, содержащий домены типа “цинковые пальцы”. 
PRDM16 образует комплексы с  различными транс-
крипционными кофакторами и  модуляторами хро-
матина. В  зависимости от биологической задачи он 
может стимулировать или подавлять тканеспецифич-
ную экспрессию генов. Роль PRDM16 широко изуча-
лась в жировой ткани [15]. Одновременно с этим по-
казана экспрессия PRDM16 в кардиомиоцитах мыши 
и человека [16, 17].

Связь гена PRDM16 с  развитием НМЛЖ была 
впервые предположена в  исследовании Arndt A-K, 
et al. в  2013г [16] на основании частой встречаемо-
сти дилатационной КМП и НМЛЖ у носителей де-
леции участка 1p36 на 1 хромосоме, включающего 
данный ген. Последующие исследования подтвер-
дили роль вариантов, приводящих к  утрате копии 
PRDM16, в  развитии НМЛЖ и  дилатационной 
КМП у  детей [18]. В  экспериментах на нокаутиро-
ванных по гену PRDM16 мышах была показана роль 
PRDM16 в  развитии гипертрофической КМП [17, 
19]. В  норме PRDM16 играет протективную роль, 
но отсутствие PRDM16, согласно Cibi и  др. (2020), 
приводит к  гипертрофии миокарда, чрезмерному 
фиброзу желудочков, дисфункции митохондрий 

*
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17

STOP
c.2436del

Рис. 5. Экзонная структура гена PRDM16. Корректно считываемая последовательность отмечена зеленым, участок считывания в неправильной рамке — голу-
бым, нечитаемый участок — серым. Желтый маркер отмечает мутацию, звездочка — преждевременный стоп-кодон.
Примечание: Цветное изображение доступно в электронной версии журнала.
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и  нарушению метаболических процессов в  клет-
ке, что способствовало развитию СН во взрослом 
возрасте [17]. Эффект опосредован реактивацией 
генетической программы эмбриогенеза у  взрослых 
мышей, т.е. сохранением высокой активности ге-
нов, участвующих в  эмбриональном развитии, но 
находящихся в дезактивированном состоянии после 
рождения. У  нокаутированных по PRDM16 мышей 
наблюдалась активация гипертрофических генов 
NPPA, NPPB, MYH7, MYL14, повышение экспрес-
сии генов, участвующих в развитии фиброза (TGFb2, 
CTGF, TIMP4, LTBP2), генов, вовлеченных в  ме-
таболизм углеводов (BDH1, PDK4, GLUT1, NR4a1, 
HMGCS2, PPARG), снижение экспрессии генов, 
участвующих в  окислении жирных кислот (FASN, 
CD36, SCD1, SCD2, ADIPOQ), генов, ответственных 
за функцию митохондрий (mt-ND4, GPAM, UCP3, 
DLAT, MTHFD2), метаболизм железа (TFRC, HAMP, 
ALAS1, ALAS2, LCN2) и др. [17]. В работе Cibi DM, 
et al. (2020) также показано, что гипертрофическая 
КМП могла развиваться у молодых мышей, но в от-
вет на метаболический стресс [17].

Однако клинически значимых находок для вари-
антов в гене PRDM16 пока слишком мало, чтобы уве-
ренно оценивать его вклад в этиологию заболевания. 
В курируемой базе данных Clinical Genome Resource 
(www.clinicalgenome.org) уровень доказательности 
связи “ген-болезнь” для PRDM16 в настоящее время 
обозначен как “ограниченный”. Важность продукта 
гена PRDM16 для нормального развития кардиомио-
цитов была показана на животных моделях [16], од-
нако для однозначного вывода о  связи этого гена 
с  НМЛЖ и  первичными КМП имеющихся данных 
недостаточно.

Косегрегация варианта с  симптомами в  рам-
ках семьи является одним из ключевых аргументов 
в пользу связи этого варианта с развитием заболева-
ния и основанием для повышения класса патогенно-
сти вариантов с неоднозначной интерпретацией. Мы 
полагаем, что наша находка подкрепляет имеющиеся 
данные о  роли PRDM16 в  патогенезе НМЛЖ и  сви-
детельствует о целесообразности включения данного 
гена в  генетические панели для диагностики КМП. 
Однако остается открытым вопрос разнообразия 
клинических проявлений в рамках одной семьи. Во-
первых, согласно данным литературы, сами вариан-
ты PRDM16 могут быть ассоциированы как с диасто-
лической, так и  гипертрофической КМП (в  экспе-
рименте на животных). Объяснения данному факту 
в  литературе отсутствуют. Во-вторых, тяжелый фе-
нотип у дочери пробанда позволяет ожидать присут-
ствие второго патогенного варианта, утяжеляющего 
течение КМП, однако иных потенциально значимых 
вариантов у  ребенка выявлено не было. В-третьих, 

раннее и  более тяжелое течение НМЛЖ у  дочери 
пробанда может быть следствием метаболических 
нарушений в  неонатальном периоде. Четких анам-
нестических данных в  пользу данного предположе-
ния нет, однако стабилизация клинического течения 
и нормальное развитие ребенка в течение последних 
трех лет говорят в пользу перенесенного стрессового 
фактора, приведшего к метаболическим нарушениям 
и  запустившего эпизод значимой активации генов, 
ответственных за эмбриональное развитие, которая 
не была предотвращена вследствие отсутствия экс-
прессии PRDM16.

Заключение
В данной статье представлена семья с  различны-

ми фенотипическими проявлениями НМЛЖ при на-
личии одного и того же ранее не описанного вариан-
та в  гене PRDM16, кодирующем транскрипционный 
фактор, ответственный за подавление в  постнаталь-
ном периоде экспрессии генов, участвующих в  эм-
бриональном развитии. Сегрегация варианта с  сим-
птомами в  трех поколениях семьи свидетельствует 
в  пользу связи выявленного варианта с  развитием 
НМЛЖ. На текущий момент ввиду малой информи-
рованности о роли гена PRDM16 в развитии патоло-
гии, влиянии вариантов в  нем на течение заболева-
ния и, тем более, о  путях персонализации терапии 
для носителей таких вариантов, мы не можем каким-
либо образом менять тактику ведения пациентов на 
основании нашей находки. Однако в  условиях все 
более широкого внедрения высокопроизводитель-
ных методов молекулярной генетики в схему наблю-
дения пациентов с первичными заболеваниями серд-
ца сообщение подобных находок, не несущих явной 
практической пользы на данном этапе, представля-
ется необходимым для привлечения внимания к  не-
достаточно изученным генам-кандидатам НМЛЖ. 
Текущая схема ДНК-диагностики КМП в  клинике 
зачастую предполагает фокусировку внимания на 
хорошо изученных генах. Обнаруженный нами вари-
ант и  его косегрегация с  признаками НМЛЖ в  трех 
поколениях, вкупе с  предыдущими литературными 
данными о  находках в  PRDM16, свидетельствуют 
о том, что этот ген также заслуживает внимания кли-
ницистов и  включения в  диагностические панели. 
Накопление информации об изменениях в PRDM16 
у  пациентов с  КМП позволит уточнить вклад этого 
гена в  спектр причин первичных заболеваний серд-
ца и будет способствовать расширению знаний об их 
этиологии в целом.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Коронарное шунтирование больных ишемической болезнью сердца с SARS-CoV-2 инфекцией: 
поиск оптимальной стратегии

Кузнецов Д. В.1,2, Геворгян А. А.1, Новокшенов В. В.1, Крюков А. В.1, Поляева М. В.1, Ляс М. Н.1, Хальметова А. А.1, Дупляков Д. В.1,2

Объем кардиохирургической помощи значительно снизился во всем мире 
из-за перераспределения ресурсов здравоохранения в связи с пандемией, 
вызванной коронавирусом-2 (SARS-CoV-2). 
Цель. Оценить результаты выбранной нами стратегии ведения больных ише-
мической болезнью сердца, у которых в раннем послеоперационном периоде 
после выполнения коронарного шунтирования манифестировала новая коро-
навирусная инфекция (COVID-19).
Материал и методы. Мы представляем наш опыт лечения 19 больных ише-
мической болезнью сердца, у которых в раннем послеоперационном периоде 
после коронарного шунтирования манифестировала COVID-19. Основными 
симптомами COVID-19 у этих пациентов были фибрильная лихорадка, выра-
женная общая слабость, одышка, а также снижение уровня сатурации кро-
ви. Данные лабораторных исследований показали значительное увеличение 
уровня фибриногена, С-реактивного белка, ферритина, прокальцитонина 
и Д-димера. У всех пациентов по данным компьютерной томографии органов 
грудной клетки определена картина односторонней или двухсторонней поли-
сегментарной пневмонии в виде участков уплотнения легочной ткани по типу 
“матового стекла”. Площадь поражения легочной паренхимы варьировала от 
10% до 55%. 
Результаты. Лечение пациентов проводили согласно рекомендациям 
Минздрава России с последующим переводом для продолжения терапии 
в специализированные инфекционные госпитали. 16 пациентов, переведен-
ных в инфекционные госпитали, были в дальнейшем выписаны из стациона-
ров в удовлетворительном состоянии. 3 пациента погибли от различных ос-
ложнений COVID-19 (летальность составила 16%). 
Заключение. Разработка новых стратегий скрининга, стандартных рекомен-
даций и протоколов по ведению кардиохирургических пациентов в условиях 
пандемии будет способствовать более раннему выявлению COVID-19 и, соот-
ветственно, своевременному изменению тактики лечения. 

Ключевые слова: коронавирусная инфекция, ишемическая болезнь сердца, 
коронарное шунтирование.
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Coronary artery bypass grafting in patients with coronary artery disease and COVID-19:  
search for an optimal strategy

Kuznetsov D. V.1,2, Gevorgyan A. A.1, Novokshenov V. V.1, Kryukov A. V.1, Polyaeva M. V.1, Lyas M. N.1, Khalmetova A. A.1, Duplyakov D. V.1,2

Extent of cardiac surgery aid has dropped significantly globally due to reallocation 
of health care resources due to COVID-19 pandemic.
Aim. To evaluate the results of chosen management strategy for patients with 
coronary artery disease (CAD) and COVID-19 manifested in the early postoperative 
period after coronary artery bypass grafting.
Material and methods. We present our experience of treating 19 patients 
with CAD and COVID-19 manifested in the early postoperative period after 
coronary artery bypass grafting. The main symptoms of COVID-19 in these 
patients were high-grade fever, severe general weakness, shortness of breath, 
and decreased blood oxygen saturation. Laboratory data showed significant 
increases in fibrinogen, C-reactive protein, ferritin, procalcitonin, and D-dimer 
levels. In all patients, according to the chest computed tomography, a picture 
of unilateral or bilateral multisegmental pneumonia in the form of ground-

glass opacity areas was determined. The damaged lung area varied from 10%  
to 55%.
Results. Patients were treated in accordance with the Russian guidelines, followed 
by transfer to continue therapy in specialized infectious diseases hospitals. Sixteen 
patients transferred to infectious diseases hospitals were subsequently discharged 
from in a satisfactory condition. Three patients died from various complications  
of COVID-19 (mortality rate, 16%).
Conclusion. The development of new screening strategies, standard guidelines 
and protocols for the management of cardiac surgery patients in a pandemic will 
contribute to an earlier detection of COVID-19 and, accordingly, a timely change  
in treatment strategy.

Keywords: COVID-19, coronary artery disease, coronary artery bypass grafting.
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Тяжелый острый респираторный синдром, вы-
званный коронавирусом-2 (SARS-CoV-2) был впер-
вые описан в  начале декабря 2019г, имел быстрое 
распространение в  мире, что вызвало значительные 
перебои в  предоставлении медицинских услуг во 
многих странах. Объемы кардиохирургической по-
мощи также претерпели значительные изменения 
из-за перераспределения ресурсов коечного фонда, 
в связи с этим по всему миру наблюдается сокраще-
ние кардиохирургических операций. Хотя применя-
емые меры принесли пользу для лечения больных 
с  инфекцией, вызванной новой коронавирусной 
инфекцией (COVID-19), необходимо учитывать по-
следствия отсрочки выполнения плановых кардио-
хирургических операций больным с  патологией 
сердечно-сосудистой системы. Можно полагать, что 
у  этих пациентов будет прогрессировать основное 
заболевание, что приведет к увеличению числа боль-
ных, нуждающихся в  экстренной кардиохирургиче-
ской помощи. 

В настоящее время появляются работы, в которых 
авторы сообщают об успешных случаях выполнения 
кардиохирургических операций больным с COVID-19 
[1, 2]. Это очень полезный опыт, который позволяет 
понять, как кардиохирургия может быть адаптирова-
на к работе в условиях пандемии. 

В этой статье мы хотим представить наш опыт 
кардиохирургического лечения больных ишемиче-
ской болезнью сердца (ИБС), у  которых в  раннем 
послеоперационном периоде (3-5 сут.) манифести-
ровала клиника инфекции, вызванной COVID-19. 
Учитывая, что инкубационный период развития 
этой инфекции имеет длительность до 14 дней, весь-
ма вероятно, что большинству этих пациентов опе-
ративное вмешательство было выполнено на фоне 
COVID-19.

Материал и методы
В 2020г 315 больным ИБС в  кардиохирургиче-

ском отделении № 11 ГБУЗ “Самарский област-
ной клинический кардиологический диспансер 
им. В. П. Полякова” в плановом или срочном поряд-
ке было выполнено коронарное шунтирование (КШ) 
(изолированное или в  сочетании с  коррекцией кла-
панной патологии сердца). У  19 пациентов ранний 
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Таблица 1
Предоперационная характеристика больных 

Признак
Возраст, лет 67±6
Пол, мужской, n (%) 13 (68%)
Предоперационные данные ЭхоКГ, КГ
Трёхсосудистое поражение коронарных артерий, n (%) 19 (100%)
Патология клапанного аппарата, требующая хирургической 
коррекции, n (%)

3 (16%)

Фракция выброса ЛЖ, % 57±16
Сопутствующая патология, n (%)
Сахарный диабет 5 (26%)
Ожирение, ИМТ >30 кг/м2 7 (37%)
Гиперлипидемия 16 (84%)
Артериальная гипертензия 19 (100%)
Хроническая болезнь почек 8 (42%)
Цереброваскулярные заболевания 5 (26%)
ОНМК в анамнезе 2 (11%)
Сроки выполнения операции, n (%)
Плановая 11 (58%)
Срочная 8 (42%)

Сокращения: ИМТ — индекс массы тела, КГ — коронарография, ЛЖ — левый 
желудочек, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ЭхоКГ — 
эхокардиография, NYHA — класс сердечной недостаточности по классифика-
ции Нью-Йоркской Ассоциации сердца.

послеоперационный период осложнился развитием 
COVID-19-ассоциированной вирусной пневмонии. 
Дооперационная характеристика этих пациентов 
представлена в таблице 1, а некоторые лабораторные 
показатели в таблице 2. 

Все пациенты, участвовавшие в  нашем исследо-
вании, дали на это письменное добровольное ин-
формированное согласие. Исследование выполне-
но в  соответствии с  требованиями Хельсинкской 
декларации Всемирной медицинской ассоциации 
(в редакции 2013г), с одобрения этического комитета 
ГБУЗ “СОККД им. В. П. Полякова”.

Статистический анализ. Количественные перемен-
ные представлены в виде среднего значения со стан-
дартным отклонением, категориальные переменные 
в  виде значения и  его процентного соотношения. 
Для анализа результатов использованы методы опи-
сательной (дескриптивной) статистики.
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Результаты
В предоперационном периоде, за 3-5 сут. до опе-

рации, всем пациентам был выполнен анализ на 
определение РНК коронавируса SARS-CoV-2 в маз-
ке со слизистой носоглотки и  ротоглотки методом 
полимеразной цепной реакции с  обратной транс-
крипцией в  реальном времени (ОТ-ПЦР). РНК 
этого вируса обнаружено не было ни у одного из па- 
циентов.

Всем больным (19 человек), у  которых ранний 
послеоперационный период после КШ осложнился 
развитием COVID-19, операции выполняли через 
срединную стернотомию, в  условиях искусственно-
го кровообращения и кровяной кардиоплегии. Трём 
пациентам из них (16%) помимо КШ выполняли 
коррекцию недостаточности митрального клапана 
(имплантировали опорное кольцо). Средняя про-
должительность искусственного кровообращения 
у пациентов составила 58,3±11,2 мин, продолжитель-
ность искусственной вентиляции легких после опе-
рации — 8,3±2,2 ч. Рестернотомий по причине кро-
вотечения в первые 24 ч после операции не было ни 
у одного пациента. 

В раннем послеоперационном периоде (на 3-5 
сут.) у  этих пациентов манифестировала COVID-19. 
Общими для всех пациентов были следующие сим-
птомы:

• фибрильная лихорадка, плохо поддающаяся ку  - 
пированию стандартными антипиретиками;

• общая слабость более выраженная, чем у паци-
ентов, перенесших КШ, не осложнившееся COVID-19;

• выраженная одышка;
• снижение показателя сатурации крови от уме- 

ренного (92-95%) до более значительного (<90%). 
По данным обзорной рентгенографии органов 

грудной клетки только у  одного пациента (на 4 сут. 
после операции) была диагностирована двухсторон-
няя пневмония, у  остальных пациентов (на 3-5 сут. 

после операции) легочные поля были прозрачными, 
без патологических теней и инфильтрации. 

По данным компьютерной томографии (КТ) груд- 
ной клетки у  всех пациентов была определена кар-
тина односторонней или двухсторонней полисег-
ментарной пневмонии в  виде участков уплотнения 
легочной ткани по типу “матового стекла”. Площадь 
поражения легочной паренхимы варьировала от 10% 
до 55% (рис. 1, 2). 

Таблица 2
Динамика лабораторных показателей 

Параметр До операции После 
операции

Норма

Лейкоцитов (ед.×109/л) 8,3±2,8 18,5±4,5 4-9

Лимфоцитов (%) 21±6 15±9 19-37

Гематокрит (%) 0,41±0,09 0,32±0,04 0,36-0,48

Тромбоцитов (ед.×109/л) 230±95 210±55 180-320

Креатинин (ммоль/л) 110,0±38,0 125,0±14,0 44,0-115,0

Фибриноген (г/л) 2,3±0,8 8,2±2,3 2-4 

С-реактивный белок (мг/л) 0,5±0,2 10,5±3,2 0,00-1,00

Ферритин (мг/л) 45,0±18,0 230±3850 10,0-300,0

D-димер (нг/мл) 0,2±0,1 2,3±0,5 0-0,5

Прокальцитонин (мг/мл) 0 1,5±0,3 0-0,046

Рис. 1. КТ грудной клетки пациента на 4 сут. после КШ с признаками вирусной 
пневмонии.

Рис. 2. КТ грудной клетки пациента на 5 сут. после КШ с признаками вирусной 
пневмонии.
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У всех пациентов по данным лабораторных ме-
тодов исследования отмечали увеличение уров-
ня фибриногена, ферритина, прокальцитонина, 
С-реактивного белка и Д-димера (табл. 2).

После появления подозрений на наличие 
COVID-19 пациентам повторно выполнен анализ на 
определение РНК коронавируса SARS-CoV-2 в мазке 
со слизистой носоглотки и  ротоглотки методом ОТ-
ПЦР в режиме реального времени. РНК этого вируса 
обнаружена у 11 пациентов (57,8%).

Больные с  подозрением на наличие COVID-19 
были изолированы в  отдельную палату  — бокс. 
Консервативное лечение проводили в  соответствии 
с рекомендациями Минздрава России [3]. Все паци-
енты в течение суток после выявления КТ-признаков 
вирусной пневмонии были переведены в  инфекци-
онные госпитали. 

16 пациентов, переведенных в инфекционные го-
спитали, были в  дальнейшем выписаны из стацио-
наров в удовлетворительном состоянии на 14-17 сут. 
после перевода. 3 пациента погибли от различных 
осложнений COVID-19 в  последующие 7-10 дней 
(летальность составила 16%). Двое из них  — муж-
чины 65 и  72 лет, которым было выполнено изоли-
рованное КШ в  плановом порядке, тяжелой сопут-
ствующей патологии не имели. Третий погибший 
пациент  — женщина 76 лет, перенесла сочетанную 
операцию  — КШ и  пластику митрального клапана. 
Из сопутствующей патологии у  женщины были  — 
ожирение I степени, хроническая болезнь почек IIIБ 
стадии, сахарный диабет, II типа. 

Обсуждение 
Пандемия COVID-19 привела к  значительному 

уменьшению объемов плановой кардиохирургиче-
ской помощи во всем мире. Кроме того, кардиоло-
ги и  кардиохирурги столкнулись с  необходимостью 
решения серьезной проблемы: следует соотносить 
риски, возникающие при откладывании операции 
у  больных с  сердечно-сосудистыми заболеваниями, 
и риски выполнения операции в инкубационном пе-
риоде или возникновения нозокомиальной инфек-
ции, вызванной SARS-CoV-2. 

В настоящее время в  медицинской литературе 
опубликовано немного данных о  результатах хирур-
гического лечения больных с COVID-19. Lei S, et al. 
сообщили об исходах лечения 34 пациентов, пере-
несших различные операции в инкубационном пери-
оде COVID-19. Авторы предположили, что операция 
может усугубить прогрессирование инфекции, т.к. 
уровень смертности среди таких пациентов соста-
вил 20,6%, выше, чем у  хирургических больных без 
COVID-19 [4]. В  международном мультицентровом 
когортном исследовании COVIDSurg Collaborative, 
в  которое вошли 1128 пациентов с  подтвержденной 
инфекцией COVID-19, перенесшие широкий спектр 

операций, 30-дневная летальность составила 23,8%, 
что также превышает этот показатель по сравнению 
с пациентами без COVID-19 [5].

В отчете Rescigno G, et al. [6] представлен резуль-
тат экстренной операции КШ у  бессимптомного 
пациента, который скончался в  раннем послеопе-
рационном периоде из-за осложнений со стороны 
легочной системы, которые стали следствием раз-
вития инфекции, вызванной SARS-CoV-2. Авторы 
признают, что недиагностированная инфекция могла 
вызвать рефрактерный патологический ответ после 
операции на сердце. Действительно, недавние иссле-
дования предположили, что пациенты с  COVID-19 
относятся к  группе более высокого риска развития 
тромбоэмболий. Кроме того, существует консенсус, 
что SARS-CoV-2 имеет прямое неблагоприятное воз-
действие на миокард за счет высокой экспрессии ан-
гиотензинпревращающего фермента-2 [7]. 

Таким образом, на основании имеющихся в  на-
стоящее время данных, можно предположить, что 
кардиохирургическое пациенты — наиболее уязвимая 
когорта больных, которые имеют худшие результаты 
при наличии сопутствующей инфекции, вызванной 
SARS-CoV-2. Это подтверждают и  наши результаты 
кардиохирургического лечения больных в инкубаци-
онном периоде COVID-19. Летальность после КШ 
среди таких пациентов составила 16%, в то время как 
средняя летальность после аорто-коронарного шун-
тирования во всем мире — ~1%. 

В то же время ряд авторов сообщили об относи-
тельно удовлетворительных результатах выполнения 
КШ больным в  инкубационном периоде COVID-19, 
а  также в  разгар этой инфекции [1, 2]. Анализ этих 
работ необходим для выработки определенной так-
тики ведения кардиохирургических больных в  усло-
виях пандемии COVID-19. 

Полученные нами и  зарубежными авторами ре-
зультаты КШ больных ИБС с  COVID-19 позволяют 
определить следующие рекомендации:

1. Все пациенты, которым показано выполне-
ние кардиохирургических операций, должны пройти 
полное предоперационное обследование, рассмотрев 
результаты которого, мультидисциплинарная коман-
да специалистов (так называемая Heart Team) долж-
на дать оценку относительно срочности выполнения 
операции; 

2. Для уменьшения возможности нозокомиаль-
ной инфекции SARS-CoV-2 больные должны на-
ходиться в  стационаре перед операцией как можно 
меньшее количество времени, а после операции не-
обходимо минимизировать количество контактов па-
циента с окружающими; 

3. Плановое тестирование на наличие инфекции, 
вызванной SARS-CoV-2, должны проходить все паци-
енты, готовящиеся к операции для выявления бессим-
птомного и  субклинического течения заболевания;
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4. Учитывая, что чувствительность исследова-
ния мазка из носоглотки с ОТ-ПЦР на обнаружение 
SARS-CoV-2 <70% (по некоторым данным  — 30-
40%), необходимо анализировать уровень лаборатор-
ных маркеров активности инфекции (С-реактивный 
белок, ферритин, прокальцитонин, фибриноген, 
D-димер), а  также данные дополнительных методов 
исследования, таких как измерение уровня сатура-
ции крови, в сомнительных ситуациях — КТ органов 
грудной клетки;

5. Любые клинические изменения, указываю-
щие на вероятность COVID-19 в периоперационном 
периоде, являются показанием к  повторному ис-
следованию мазка из носоглотки и  выполнению КТ 
грудной клетки (КТ-скрининг грудной клетки имеет 
более высокую чувствительность (98%), чем ОТ-ПЦР 
мазка из носоглотки на определение наличия инфек-
ции, вызванной SARS-CoV-2;

6. При подтверждении наличия COVID-19 не-
обходимо как можно раньше начать лечение в  со-

ответствии с  территориальными  рекомендациями 
(в Российской Федерации — рекомендациями Мин-
здрава России). 

Заключение
Несмотря на пандемию COVID-19, необходимо 

продолжать оказывать кардиохирургическую по-
мощь больным с сердечно-сосудистыми заболевани-
ями. Разработка новых стратегий скрининга, стан-
дартных рекомендаций и  протоколов по ведению 
таких пациентов в  условиях пандемии и  внедрение 
их в  повсе дневную клиническую практику будут 
способствовать более раннему выявлению инфек-
ции, вызванной SARS-CoV-2 у кардиохирургических 
больных и, соответственно, своевременному измене-
нию тактики лечения. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Оценка эффективности комплексной системы амбулаторного мониторинга пациентов 
с фибрилляцией предсердий, перенесших кардиоэмболический инсульт

Ефимова О. И.1,2, Павлова Т. В.1,3, Пыщева Л. В.1, Хохлунов С. М.1,3

Цель. Улучшение отдаленных результатов лечения пациентов с фибрилляци-
ей предсердий (ФП), перенесших кардиоэмболический инсульт, путем созда-
ния и апробации комплексной системы амбулаторного мониторинга.
Материал и методы. В настоящее исследование было включено 139 па-
циентов с ФП, перенесших кардиоэмболический инсульт, за период 2016-
2019гг, из них 80 (57,55%) женщин и 59 (42,45%) мужчин. Средний возраст 
пациентов составил 72,25±6,33 лет. Перед выпиской из стационара все паци-
енты подписали добровольное информированное согласие на участие в ис-
следовании и были рандомизированы на две группы. Пациенты I (изучаемой) 
группы (n=72) в течение года наблюдались в соответствии со специально 
разработанной комплексной системой амбулаторного мониторинга. Данная 
система включала в себя реабилитационную программу, созданную инди-
видуально для каждого больного, ежемесячные визиты к врачу-исследова-
телю, во время которых проводился комплекс физикальных, лабораторных 
и инструментальных методов исследования, оценивались динамика жалоб 
и симптомов, приверженность к терапии, проводилась ее коррекция. Врач 
проводил беседу с родственниками пациента о необходимости соблюдения 
рекомендованного режима приема лекарственных препаратов, поддерживая 
мотивацию к лечению. Пациенты II (контрольной) группы (n=67) наблюдались 
на уровне первичного звена в соответствии с существующим организацион-
ным порядком, принятым в лечебно-профилактических учреждениях по месту 
жительства, а контрольный визит к врачу-исследователю был выполнен для 
них однократно — через 12 мес.
Результаты. По результатам годового наблюдения получено статистиче-
ски значимое снижение общей смертности в группе ежемесячного монито-
ринга в сравнении с группой, наблюдающейся на уровне первичного звена: 
3 (4,17%) и 18 (26,87%) летальных исходов, соответственно, p=0,021.
Кроме того, в группе II выявлена зависимость возникновения смертель-
ного исхода с отсутствием приема антикоагулянтной терапии (отношение 
шансов 7,68; 95% доверительный интервал 1,59-37,03; p=0,01). Результаты 
ROC-анализа подтвердили наличие связи между отсутствием приема анти-
коагулянтной терапии и развитием смертельного исхода, при этом качество 
регрессии соответствовало хорошему (площадь под кривой AUC составила 
0,77, чувствительность — 94,74%, специфичность — 59,17%).
Заключение. Разработка комплексной программы амбулаторного монито-
ринга пациентов с ФП, перенесших кардиоэмболический инсульт, доказала 
свою эффективность, а ее широкое применение является актуальной задачей 
современного здравоохранения. 

Ключевые слова: фибрилляция предсердий, кардиоэмболический инсульт, 
амбулаторный мониторинг, вторичная профилактика.
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Effectiveness of a comprehensive ambulatory monitoring system for patients with atrial fibrillation  
after cardioembolic stroke

Efimova O. I.1,2, Pavlova T. V.1,3, Pyscheva L. V.1, Khokhlunov S. M.1,3

Aim. To improve the long-term outcomes of patients with atrial fibrillation (AF) 
after cardioembolic stroke by creating and testing a comprehensive ambulatory 
monitoring system.
Material and methods. The present study included 139 AF patients after 
cardioembolic stroke for the period 2016-2019, of which 80 (57,55%) were 
women and 59 (42,45%) were men. The mean age of the patients was 72,25±6,33 

years. Before the hospital discharge, all patients signed an informed consent and 
were randomized into two groups. Patients of the group I (n=72) were followed 
up during the year in accordance with a specially developed comprehensive 
ambulatory monitoring system. This system included a rehabilitation program 
created individually for each patient, monthly visits to a physician-researcher, 
during which a complex of diagnostic tests was carried out. Also, the changes 
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of complaints, symptoms, and medical adherence were assessed. The latter 
was corrected. A physician talked with the patient’s relatives about the need to 
comply with the recommended medication regimen, supporting the motivation for 
treatment. Patients of group II (n=67) were followed up at the primary care level in 
accordance with the current program, and a control visit to was performed for them 
once — after 12 months.
Results. After one-year follow-up, a significant decrease in all-cause mortality was 
obtained in the first group in comparison with the second one: 3 (4,17%) and 18 
(26,87%) deaths, respectively (p=0,021).
In addition, in group II, a relationship was found between the death and absence 
of anticoagulant therapy (odds ratio, 7,68; 95% confidence interval, 1,59-37,03; 
p=0,01). The ROC analysis confirmed the relationship between the absence 
of anticoagulant therapy and death, while the regression quality was good (area 
under the curve, 0,77, sensitivity — 94,74%, specificity — 59,17%).
Conclusion. Comprehensive ambulatory monitoring program for AF patients after 
cardioembolic stroke has proven high effectiveness, and its widespread practice  
is an urgent task of modern healthcare.

Keywords: atrial fibrillation, cardioembolic stroke, ambulatory monitoring, 
secondary prevention.
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Фибрилляция предсердий (ФП)  — один из ви-
дов нарушения ритма работы сердца, который 
встречается у  2-4% взрослого населения. В  бли-
жайшие годы ожидается дальнейшее увеличение 
распространенности ФП как за счет повышения 
продолжительности жизни населения в  целом, так 
и  вследствие усовершенствования методов поиска 
недиагностированной ФП [1]. Данный вид аритмии 
ассоциирован с  высоким риском развития острого 
нарушения мозгового кровообращения (ОНМК) 
и  других тромбоэмболических осложнений (ТЭО) 
[2, 3]. Инсульт является лидирующей причиной ин-
валидизации населения во всем мире, а также зани-
мает второе место среди причин смертности вслед-
ствие сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) [4]. 
Согласно современным статистическим данным, 
доля кардиоэмболического инсульта (КЭИ) дости-
гает 38% от всех ОНМК ишемического генеза [5]. 
В  основе патогенеза КЭИ лежит окклюзия цере-
бральных артерий тромбами, сформированными 
в  камерах сердца, вследствие чего для снижения 
риска ТЭО пациенты с ФП должны длительно при-
нимать оральные антикоагулянты [1, 6].

После выписки из специализированных невро-
логических отделений больные, перенесшие ОНМК, 
поступают на амбулаторный этап лечения. Задачи 
данного этапа состоят в  продолжении реабилитаци-
онных мероприятий и проведении комплекса профи-
лактических мер с  целью предотвращения развития 
повторных ТЭО и  вторичных осложнений инсульта. 
Успех профилактики ОНМК у  пациентов с  ФП за-
висит от назначения оптимальной медикаментозной 
терапии лечащим врачом и высокой приверженности 
пациентов к лечению. Однако, несмотря на наличие 
целого ряда клинических рекомендаций, регламен-
тирующих длительную терапию пациентов с  ФП, 
к  настоящему моменту отсутствуют четко разрабо-

танные программы их амбулаторного ведения после 
перенесенного КЭИ [7].

Целью данного исследования являлось улучшение 
отдаленных результатов лечения пациентов с  ФП, 
перенесших КЭИ, путем создания и апробации ком-
плексной системы амбулаторного мониторинга.

Материал и методы
Исследование проводилось в соответствии со стан-

дартами надлежащей клинической практики (Good 
Clinical Practice) и принципами Хельсинкской декла-
рации. Протокол исследования одобрен этическим 
комитетом ФГБОУ ВО “СамГМУ Минздрава РФ”. 
В настоящее исследование было включено 139 паци-
ентов с ФП, перенесших КЭИ за период 2016-2019гг, 
из них 80 (57,55%) женщин и  59 (42,45%) мужчин. 
Средний возраст пациентов составил 72,25±6,33 лет.

Диагноз КЭИ был подтвержден у всех пациентов 
посредством проведения компьютерной томографии 
(КТ) или магнитно-резонансной томографии (МРТ) 
головного мозга; наличие ФП было документально 
доказано с  помощью данных электрокардиографии 
(ЭКГ) или суточного мониторирования (СМ) ЭКГ. 
Лечение пациентов проводилось в  соответствии 
с действующими версиями международных рекомен-
даций по ведению больных с ОНМК и ФП.

Всем пациентам на момент госпитализации было 
проведено следующее обследование:

• физикальный осмотр;
• лабораторная диагностика (клинический ана-

лиз крови, биохимический анализ крови: альбумины, 
мочевина, креатинин, липидный спектр, глю  коза, 
аланинаминотрансфераза, аспартатаминотрансфе-
раза, общий билирубин, калий, натрий, коагуло-
грамма, общий анализ мочи);

• инструментальное обследование (ЭКГ, рентгено-
графия органов грудной клетки, эхокардиография, 
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принят эпизод большого или клинически значи-
мого небольшого кровотечения по классификации 
Международного общества тромбоза и  гемостаза 
(ISTH).

Статистический анализ проводился при помо-
щи компьютерных программ IBM SPSS Statistic 22.0 
(IBM, США), пакеты прикладных программ Statisticа 
10.0.228.8, Excel-2013, Access-2010, Word-2010 (Microsoft 
Corp., США). Различия рассматривали как статистиче-
ски значимые при p<0,05; при р≤0,01 — очень значи-
мые; при р≤0,001 — высокозначимые.

В исследовании был использован анализ бинар-
ной классификации с  применением кривых (ROC-
анализ — Receiver Operator Characteristic analysis), ко-
торый позволяет классифицировать положительные 
и  отрицательные примеры. Графическим отражени-
ем данного статистического метода является ROC-
кривая, которая отражает результаты бинарной клас-
сификации и  показывает зависимость количества 
верно классифицированных положительных при-
меров от количества неверно классифицированных 
отрицательных примеров. Количественную интер-
претацию метода дает параметр “площадь под ROC-
кривой” (Area Under ROC Curve — AUC) — площадь, 
ограниченная ROC-кривой и осью доли ложных по-
ложительных классификаций. Принято считать, что 
коэффициент AUC, находящийся в  интервале 0,9-
1,0, отражает отличное качество классификацион-
ной модели; 0,8-0,9  — очень хорошее; 0,7-0,8  — хо-
рошее; 0,6-0,7 — среднее; 0,5-0,6 — низкое качество. 
Для проверки независимости категориальных пере-
менных в  кросс-таблицах применяли критерий хи-
квадрат (χ2). Оценка силы связи между воздействием 
и  заболеванием проводилась посредством расчета 
величины отношения шансов (ОШ) возникновения 
события в  группах сравнения. При ОШ >1 вероят-
ность развития исхода в изучаемой группе выше, чем 
в контрольной. При этом чем больше значение ОШ, 
тем выше вероятность развития события. При ОШ 
<1 вероятность развития исхода в  изучаемой группе 
ниже, чем в контрольной.

Результаты
На первом этапе статистического анализа группы 

больных, сформированные по итогам рандомизации, 
были оценены на предмет соответствия нормально-
му распределению. Вследствие того, что в  данных 
группах распределение признаков отличалось от 
нормального, для их сравнения нами был применен 
критерий Колмогорова-Смирнова. Данные о  струк-
туре изучаемой и контрольной групп по возрасту, ос-
новным антропометрическим параметрам, полу, ча-
стоте встречаемости сопутствующей патологии и ос-
новных факторов риска развития ССЗ, по форме ФП 
и наличию геморрагических осложнений в анамнезе, 
с последующим межгрупповым сопоставлением ука-

КТ или МРТ головного мозга, цветное допплеровское 
картирование артерий брахиоцефального ствола; при 
необходимости  — СМ  ЭКГ и  фиброгастродуодено-
скопия).

Во время стационарного лечения все больные 
прошли обучение в  школе “Реабилитация”, в  про-
грамму которой входили занятия, посвященные по-
вышению информированности пациентов и  их род-
ственников о ФП и КЭИ, формированию мотивации 
к выздоровлению и выполнению рекомендаций вра-
ча, приобретению умений и навыков по самоконтро-
лю общего состояния, правильному питанию, адек-
ватной двигательной активности, отказу от вредных 
привычек. На момент выписки всем пациентам была 
подобрана оптимальная индивидуализированная ме-
дикаментозная терапия (антикоагулянтная, гипотен-
зивная, гиполипидемическая; при необходимости — 
антиаритмическая, гипогликемическая, коррекция 
хронической сердечной недостаточности (ХСН), по-
чечной и печеночной функции).

Перед выпиской из стационара все пациенты под-
писали добровольное информированное согласие на 
участие в  исследовании, после чего были рандоми-
зированы на две группы методом случайных чисел. 
Пациенты I (изучаемой) группы (n=72) в течение од-
ного года наблюдались в соответствии со специально 
разработанной комплексной системой амбулаторно-
го мониторинга. Данная система включала в себя не 
только реабилитационную программу, созданную 
индивидуально для каждого больного в соответствии 
с его клиническими характеристиками, но и регуляр-
ные ежемесячные визиты к врачу-исследователю, во 
время которых проводился комплекс физикальных, 
лабораторных и инструментальных методов исследо-
вания в соответствии с существующими в настоящее 
время подходами. На каждом визите оценивались 
динамика жалоб и симптомов, приверженность к те-
рапии, и  при необходимости проводилась ее кор-
рекция. Также врач проводил беседу с  пациентом 
и его родственниками о необходимости соблюдения 
рекомендованного режима жизни и  приема лекар-
ственных препаратов, поддерживая мотивацию к ле-
чению. Пациенты II (контрольной) группы (n=67) 
наблюдались на уровне первичного звена в соответ-
ствии с существующим организационным порядком, 
принятым в лечебно-профилактическом учреждении 
по месту жительства, а  контрольный визит к  врачу-
исследователю был выполнен для них однократно — 
через 12 мес.

В качестве первичной конечной точки эффек-
тивности рассматривалась комбинация инфаркта 
миокарда (ИМ), ишемического инсульта и  сердеч-
но-сосудистой смерти; за вторичные конечные точ-
ки эффективности были приняты общая смертность 
и  госпитализация по поводу декомпенсации ХСН. 
За первичную конечную точку безопасности был 
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занных параметров на предмет поиска статистически 
значимых отличий, представлены в  таблицах 1 и  2.

Таким образом, изучаемая (I) и  контрольная (II) 
группы на момент рандомизации были сопоставимы 
по возрасту, основным антропометрическим пара-
метрам, полу, частоте встречаемости сопутствующей 
патологии, формам ФП, наличию в анамнезе гемор-
рагических осложнений.

Исходно группы сравнивались по риску развития 
тромбоэмболических и геморрагических осложнений 
с  использованием шкал стратификации CHA2DS2-
VASc и  HAS-BLED, соответственно, при этом бы-
ло установлено, что по данным показателям группы 
между собой не различались (табл. 3).

Таким образом, на момент выписки из стацио-
нара группы больных, сформированные в результате 
рандомизации, были сопоставимы по всем основ-
ным статистическим характеристикам, что исключа-
ет возможное влияние последних на исходы нашего 
исследования.

По результатам годового наблюдения было про-
ведено сравнение I и  II групп по частоте развития 
запланированных конечных точек (табл. 4).

Таким образом, через 12 мес. амбулаторного этапа 
реабилитации сравниваемые группы статистически 
значимо различались по частоте возникновения сле-
дующих событий: первичная комбинированная ко-
нечная точка эффективности (сердечно-сосудистая 

Таблица 1
Структура сравниваемых групп по возрасту и основным антропометрическим параметрам*

Показатель Группа I (n=72) Группа II (n=67) рIрII

Возраст 72,50 (67,00; 76,00) 73,00 (69,00; 77,00) 0,158
Рост, см 168,00 (161,50; 173,00) 168,00 (160,00; 175,00) 0,808
Вес, кг 81,00 (74,50; 90,00) 80,00 (72,00; 90,00) 0,742
ИМТ, кг/м2 28,00 (26,00; 31,00) 29,00 (25,00; 31,00) 0,958

Примечание: * — показатели представлены в виде медианы (Ме) и интер квартильного размаха (Q1-Q2).
Сокращение: ИМТ — индекс массы тела.

Таблица 2
Структура сравниваемых групп по полу, сопутствующим заболеваниям,  

факторам риска ССЗ, форме ФП, наличию кровотечений в анамнезе

Показатель, n (%) Группа I (n=72) Группа II (n=67) рIрII

Пол Женщины Мужчины Женщины Мужчины 0,647
43 (59,72%) 29 (40,28%) 37 (55,22%) 30 (44,78%)

Артериальная гипертензия 72 (100,00%) 66 (98,51%) 0,879
ИМ в анамнезе 16 (22,22%) 18 (26,8%) 0,637
Стентирование в анамнезе 4 (5,56%) 1 (1,49%) 0,680
КШ в анамнезе 3 (4,17%) 1 (1,49%) 0,786
ХСН 72 (100,00%) 66 (98,51%) 0,879
ФП постоянная 39 (54,17%) 48 (71,64%) 0,076
ФП персистирующая 23 (31,94%) 16 (23,88%) 0,412
ФП пароксизмальная 10 (13,89%) 3 (4,48%) 0,339
Имплантированный ЭКС 5 (6,94%) 3 (4,48%) 0,802
РЧА в анамнезе 3 (4,17%) 2 (2,99%) 0,904
Заболевания ЖКТ 7 (9,72%) 2 (2,99%) 0,493
Сахарный диабет 14 (19,44%) 13 (19,40%) 0,997
Курение 7 (9,72%) 6 (8,96%) 0,938
Кровотечение в анамнезе 3 (4,17%) 6 (8,96%) 0,626

Сокращения: ЖКТ — желудочно-кишечный тракт, ИМ — инфаркт миокарда, КШ — коронарное шунтирование, РЧА — радиочастотная аблация, ССЗ — сердечно-
сосудистые заболевания, ФП — фибрилляция предсердий, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЭКС — электрокардиостимулятор.

Таблица 3
Структура сравниваемых групп по риску тромбоэмболических и геморрагических осложнений*

Шкала, количество баллов Группа I (n=72) Группа II (n=67) рIрII

CHA2DS2-VASc 6,00 (5,00; 7,00) 6,00 (6,00; 7,00) 0,054
HAS-BLED 2,00 (2,00; 2,00) 2,00 (2,00; 2,00) 0,354

Примечание: * — показатели представлены в виде медианы (Ме) и интерквартильного размаха (Q1-Q2).
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смерть, ИМ и  ишемический инсульт) и  две вторич-
ные точки эффективности (общая смертность и  го-
спитализация по поводу ХСН), которые у пациентов 
группе I наблюдались реже. При этом различий по 
частоте развития первичной конечной точки без-
опасности между группами установлено не было.

Кроме того, в  группе II выявлена зависимость 
возникновения смертельного исхода с  отсутстви-
ем приема антикоагулянтной терапии (ОШ 7,68; 
95% доверительный интервал 1,59-37,03; p=0,01). 
Результаты ROC-анализа подтвердили наличие свя-
зи между отсутствием приема антикоагулянтной те-
рапии и  развитием смертельного исхода, при этом 
качество регрессии соответствовало хорошему (пло-
щадь под кривой AUC составила 0,77, чувствитель-
ность  — 94,74%, специфичность  — 59,17%) (рис.  1).

В нашей работе также была установлена взаимо-
связь между декомпенсацией ХСН в  группе II с  от-
сутствием приема диуретиков (χ2  — 7,38, уровень 
достоверности p=0,007). При проведении сравни-
тельного логистического регрессионного анализа 
в  отношении декомпенсации ХСН была показана 

прогностическая значимость приема диуретической 
терапии, при этом качество регрессии соответство-
вало хорошему (площадь под кривой AUC  — 0,783, 
чувствительность — 100%, специфичность — 57,14%) 
(рис. 2).

В группе I в  течение 12 мес. амбулаторного на-
блюдения значительной части больных потребова-
лось внесение изменений в  медикаментозную те-
рапию, назначенную при выписке из стационара. 
Это могли быть замена препарата, уменьшение или 
увеличение его дозы, присоединение другого лекар-
ственного средства с иным механизмом действия для 
усиления эффекта. Например, коррекция антиги-
пертензивной терапии была необходима 34 больным 
(47,22%), антикоагулянтной терапии — 13 пациентам 
(18,06%). Наиболее часто изменение дозы требова-
лось на фоне терапии варфарином — из 12 человек, 
принимавших данный антикоагулянт, у 8 отмечалась 
нестабильность уровня международного нормали-
зованного отношения. Однако в  итоге в  I группе по 
результатам годового наблюдения приверженность 
антикоагулянтному и антигипертензивному лечению 

Таблица 4
Частота запланированных конечных точек  

(сердечно-сосудистая смерть, ИМ, инсульт) в сравниваемых группах

Событие, n (%) Группа I (n=72) Группа II (n=67) рIрII

Первичная конечная точка эффективности 2 (2,78%) 23 (34,33%) 0,001
Общая смертность 3 (4,17%) 18 (26,87%) 0,021
Госпитализация по поводу ХСН 0 (0,00%) 13 (19,40%) 0,049
Большое или клинически значимое небольшое кровотечение ISTH 0 (0,00%) 1 (1,49%) 0,879

Сокращения: ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ISTH — Международное общество тромбоза и гемостаза.
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Рис. 1. Соотношение частоты смертельного исхода в течение 12 мес. с фактом 
приема антикоагулянтов.

Рис. 2. Соотношение частоты декомпенсации ХСН в течение 12 мес. с фактом 
приема диуретиков.
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составила 100%. Коррекция лечения ХСН потребо-
валась 24 больным (33,33%), при этом ни один паци-
ент I группы в течение нашего исследования не был 
госпитализирован вследствие декомпенсации ХСН.

В группе II по итогам заключительного визита бы-
ло установлено, что в целом по группе антигипертен-
зивные препараты принимали 53 (79,10%), антикоагу-
лянты — 26 (38,81%), а адекватную терапию ХСН — 
13 (19,40%) пациентов, что, безусловно, повлияло на 
частоту развития запланированных конечных точек.

Обсуждение
Важность вторичной профилактики инсульта 

в  настоящее время сомнений не вызывает. За про-
шедшие годы подходы к  долгосрочному лечению 
пациентов, перенесших инсульт, претерпели карди-
нальные изменения. В  настоящее время пациенты, 
перенесшие инсульт, в  т.ч. и  кардиоэмболического 
генеза, при выписке из специализированного стаци-
онара получают перечень рекомендаций для дальней-
шего лечения, который состоит из немедикаментоз-
ных и медикаментозных мероприятий по вторичной 
профилактике повторного инсульта и  других сер- 
дечно-сосудистых событий. 

Медикаментозная терапия у  таких больных, как 
правило, состоит из лекарственных препаратов не-
скольких классов. Первостепенное значение у паци-
ентов с ФП, перенесших КЭИ, имеет антикоагулянт-
ная профилактика ТЭО, которая должна проводить-
ся больным данного профиля пожизненно (класс 
рекомендации — I, уровень доказательств — А) [1, 6]. 
Кроме того, необходимо оценить целесообразность 
назначения антиаритмических препаратов в  зави-
симости от выбранной стратегии контроля ритма 
или частоты сердечных сокращений. Необходимость 
приема других лекарственных средств определяется 
наличием сопутствующих заболеваний. Например, 
подавляющее большинство пациентов с  ФП нужда-
ются в  антигипертензивной терапии. Так, в  попу-
ляции больных, включенных в  наше исследование, 
распространенность артериальной гипертензии до-
стигала 100% в группе I и 98,51% в группе II. Выбор 
препарата для контроля уровня артериального дав-
ления во многом зависит от коморбидного стату-
са конкретного пациента, и  зачастую требуется на-
значение комбинации антигипертензивных средств. 
Наличие у  пациента ишемической болезни сердца, 
в  зависимости от фазы ее течения, может потребо-
вать усиления антитромботической терапии, что по-
вышает риск геморрагических осложнений. Кроме 
того, в  рамках вторичной профилактики должна 
быть проведена коррекция ХСН и сахарного диабета. 
Нарушение функции печени и  почек также необхо-
димо принимать во внимание при выборе конкрет-
ных лекарственных средств, вследствие возможного 
изменения их фармакокинетических параметров.

Все эти факторы оцениваются и учитываются при 
составлении плана стационарного лечения и  при 
формулировке рекомендаций на момент выписки 
пациента. Далее, на амбулаторном этапе ведения 
требуется периодическая переоценка клинической 
симптоматики и некоторых лабораторных и инстру-
ментальных показателей. Например, прием варфа-
рина требует обязательного ежемесячного определе-
ния международного нормализованного отношения, 
а прием антиаритмических препаратов — регулярно-
го подсчета длительности интервала QТ на ЭКГ. Всем 
больным с ФП показан контроль почечной функции, 
регулярность которого зависит от исходной величи-
ны скорости клубочковой фильтрации конкретного 
пациента и  рассчитывается по специальной форму-
ле. Кроме того, необходимо регулярно переоцени-
вать риски тромботических и  геморрагических ос-
ложнений, а  также соотношение пользы и  риска от 
проводимого лечения. Все эти особенности ведения 
больных с ФП отражены в современных регламенти-
рующих документах [1, 6], и прогноз жизни пациен-
тов напрямую зависит от оптимального выполнения 
современных рекомендаций.

Выполнение данной программы вторичной про-
филактики КЭИ в  полном объеме возможно лишь 
при регулярном наблюдении у специально подготов-
ленного специалиста. О целесообразности широкого 
внедрения именно такого подхода к  амбулаторному 
этапу реабилитации свидетельствуют и  результаты 
нашего исследования — при ведении пациентов в со-
ответствии с  разработанной комплексной системой 
амбулаторного мониторинга в  течение года после 
выписки из специализированного стационара было 
получено статистически значимое снижение пер-
вичной комбинированной конечной точки (сердеч-
но-сосудистая смерть, ИМ, ишемический инсульт), 
а  также таких вторичных точек эффективности, как 
общая смертность и  госпитализация вследствие де-
компенсации ХСН.

Регулярные ежемесячные визиты к  специалисту 
позволяли своевременно корректировать лечение, 
а  также поддерживать на высоком уровне привер-
женность к  терапии, которая в  группе I достигала 
100%. В литературе опубликован ряд исследований, 
подтверждающих, что именно высокая привержен-
ность больных назначенному лечению позволяет 
влиять на прогноз их жизни [8-11]. Однако до на-
стоящего времени качество ведения пациентов, 
перенесших инсульт, на амбулаторном этапе оста-
ется недостаточным [10, 12, 13]. Согласно нашим 
собственным данным, опубликованным ранее, адек-
ватная профилактика ТЭО в  реальной клиниче-
ской практике проводится крайне редко  — только 
в  16,2% случаев врачи амбулаторного этапа реко-
мендовали пациентам с  ФП прием антикоагулянта 
[14]. Несоблюдение современных рекомендаций по 
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ведению пациентов врачами амбулаторного звена 
можно объяснить их значительной загруженностью 
ежедневной клинической работой, а также, возмож-
но, и недостаточной осведомленностью о современ-
ных подходах к лечению.

Заключение
На основании изложенного выше мы считаем, 

что разработка комплексной программы амбула-
торного мониторинга пациентов с  ФП, перенесших 
КЭИ, доказала свою эффективность, а  ее широкое 
применение является актуальной задачей современ-

ного здравоохранения. Следует глобально пересмот-
реть подходы к  амбулаторному ведению пациентов 
с ФП, перенесших КЭИ. Целесообразным представ-
ляется создание амбулаторных кабинетов вторичной 
профилактики инсульта, которые будут заниматься 
коррекцией факторов риска, подбором оптимальной 
лекарственной терапии и  контролем за привержен-
ностью к ней.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Состояние сердечно-сосудистой системы сверхдолгожителей Москвы:  
распространённость сердечно-сосудистых заболеваний и их факторов риска

Ерусланова К. А.1, Лузина А. В.1, Онучина Ю. С.1, Остапенко В. С.1, Шарашкина Н. В.1, Алимова Е. Р.1, Акашева Д. У.2, Базаева Е. В.2, 
Ершова А. И.2, Драпкина О. М.2, Котовская Ю. В.1, Рунихина Н. К.1, Ткачева О. Н.1

На протяжении последнего века в России и в мире наблюдается увеличение 
продолжительности жизни. Согласно данным Организации Объединенных 
Наций к 2100г число столетних граждан по всему миру достигнет 25 млн 
человек. Несмотря на ежегодное увеличение числа супер-долгожителей, 
данная возрастная группа остается мало изучена. 
Цель. Оценить распространённость сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) и основных факторов риска (ФР) среди супер-долгожителей Москвы. 
Материал и методы. По данным регистра сверхдолгожителей Москвы бы-
ло набрано 82 человека в возрасте от 95 до 105 лет. Участники осматрива-
лись на дому. Анамнез жизни и наличие хронических заболеваний собирался 
со слов участников исследования. Для оценки состояния сердечно-сосудис-
той системы было выполнено ультразвуковое исследование сердца и маги-
стральных артерий. 
Результаты. Классические ФР развития ССЗ были скорее исключением, 
чем правилом среди участников исследования (курение 8 (9,8%), злоупо-
требление алкоголем 4 (4,9%), ожирение 6 (7,3%)). Дислипидемия была 
относительно широко распространена (37 (45,1%)), однако выраженных 
нарушений липидного профиля выявлено не было, максимальное повы-
шение липопротеинов низкой плотности составило 5,6 ммоль/л. Наиболее 
часто встречаемыми ССЗ среди участников исследования были гиперто-
ническая болезнь (64 (78%)), ишемическая болезнь сердца (42 (51,2%)) 
и хроническая сердечная недостаточность (26 (31,7%)); другие заболе-
вания встречались значительно реже. Наиболее часто встречаемыми из-
менениями по данным эхокардиографии были расширение левого пред-
сердия (38 (74,5%)), увеличение массы миокарда левого желудочка, утол-
щения задней стенки левого желудочка (24 (48%)) и межжелудочковой 
перегородки (51 (100%)). Диастолическая и систолическая сердечная 
недостаточность не были широко распространены среди долгожителей, 
16 (32%) и 2 (3,9%), соответственно. Несмотря на довольно большое чис-
ло атеросклеротических бляшек в бассейне общих сонных и бедренных 
артерий (5), количество гемодинамически значимых было минимально 
(3 (4,6%)). Было обнаружено утолщение толщины интима-медиа до 1,0-
1,1 мм. 
Заключение. Для долгожителей Москвы характерна низкая распростра-
ненность традиционных ФР ССЗ (за исключением артериальной гиперто-
нии) и достаточно высокая распространенность атеросклеротических ССЗ, 
для которых характерно субклиническое течение. 

Ключевые слова: долгожители, факторы риска, курение, толщина интима-
медиа, артериальная гипертония, дислипидемия. 
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Cardiovascular system status of long-livers in Moscow: the prevalence of cardiovascular diseases  
and their risk factors

Eruslanova K. A.1, Luzina A. V.1, Onuchina Yu. S.1, Ostapenko V. S.1, Sharashkina N. V.1, Alimova E. R.1, Akasheva D. U.2, Bazaeva E. V.2, 
Ershova A. I.2, Drapkina O. M.2, Kotovskaya Yu. V.1, Runikhina N. K.1, Tkacheva O. N.1

Over the past century, an increase in life expectancy has been observed  
in Russia and in the world. According to the United Nations, by 2100, the number 
of centenarians worldwide will reach 25 million. Despite the annual increase in  
the number of super-centenarians, this age group remains poorly understood.

Aim. To estimate the prevalence of cardiovascular diseases (CVD) and the main 
risk factors among super-centenarians in Moscow.
Material and methods. According to the register of long-livers in Moscow,  
82 people aged 95 to 105 were included. Participants were examined at home.  
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На протяжении последнего столетия наблюдает-
ся увеличение продолжительности жизни: с 1950г по 
2017г средняя продолжительность жизни увеличилась 
с 48,1 года до 70,5 лет для мужчин и с 52,9 до 75,6 лет 
для женщин [1]. В то же время увеличивается число 
долгожителей и  сверхдолгожителей, людей, достиг-
ших возраста 85 лет и перешагнувших столетний ру-
беж, соответственно. Согласно расчетам Организации 
Объединенных Наций (ООН) к 2100г число столетних 
граждан во всем мире достигнет 25 млн человек [2]. 

В России наблюдаются такие же тенденции: ежегод-
ный прирост столетних граждан с 2014г составляет 600-
900 человек в год, и на 2019г в стране проживает 20582 
сверхдолгожителя (5895 мужчин и 14687 женщин) [3].

Ведущей причиной смерти людей 65 лет и старше 
в  России и  в  мире вот уже на протяжении по мень-
шей мере последних 20 лет остаются сердечно-сосу-
дистые заболевания (ССЗ). Несмотря на увеличения 
числа сверхдолгожителей, на сегодняшний момент 
состояние сердечно-сосудистой системы и основных 
факторов риска (ФР) развития ССЗ изучено мало 
в этой возрастной группе. 

Целью исследования было оценить состояние 
сердечно-сосудистой системы среди сверхдолгожи-
телей, распространённость ССЗ и  основных ФР их 
развития. 

Материал и методы
Протокол исследования одобрен независимым 

этическим комитетом ФГАОУ ВО “Российский на-
циональный исследовательский медицинский уни-
верситет им. Н. И. Пирогова” Минздрава России, 
ОСП Российский геронтологический научно-кли-
нический центр (протокол заседания № 02/15 от 

12.02.2015г). Клиническое исследование зарегистри-
ровано на ClinicalTrials.gov № NCT02876809. Набор 
в  исследование был инициирован в  2015г, было 
включено 82 жителя г. Москвы в  возрасте от 95 лет 
и старше, которые лично (при невозможности — при 
помощи родственников или опекунов) согласились 
пройти обследование, предложенное им через служ-
бы социальной защиты; 51 из них было выполнено 
инструментальное обследование  — эхокардиогра-
фия, и 64 — лабораторное, включающее биохимиче-
ский и общий анализ крови.

Критерием включения был возраст 95 лет и стар-
ше. Критериев исключения не было, за исключением 
отказа от участия в исследовании.

Пациенты осматривались на дому в  присутствии 
социального работника, оказывающего уход за паци-
ентом и/или родственников пациента.

Анамнез жизни собирался со слов пациента и/
или его родственников. Для выявления хронических 
заболеваний и  анализа принимаемой терапии при 
возможности использовались данные доступной ме-
дицинской документации.

При осмотре пациента проводились следующие 
измерения: вес, рост; при анализе результатов про-
водился расчет индекса массы тела (ИМТ). ИМТ 
<18,5 кг/м2 — оценивался как недостаточность пита-
ния, от 18,5 до 24,9 кг/м2 включительно — нормаль-
ная масса тела, от 25 до 29,9 кг/м2 — избыточная мас-
са тела, и 30 и более кг/м2 — ожирение [4].

Исследование липидного профиля, а  также из-
мерение концентрации гликированного гемоглоби-
на осуществляли с  использованием биохимического 
анализатора AU 680 (Beckman Coulter), согласно ин-
струкции производителя. 

The history of life and the presence of chronic diseases was collected 
by participant words. To assess the state of cardiovascular system, an ultrasound 
of the heart and main arteries was performed.
Results. Conventional CVD risk factors were the exception rather than the rule 
among study participants (smoking — 8 patients (9,8%), alcohol abuse — 4 
(4,9%), obesity — 6 (7,3%)). Dyslipidemia was relatively widespread (n=37; 
45,1%), however, there were no pronounced abnormalities in the lipid profile: 
the maximum increase in low-density lipoproteins was 5,6 mmol/L. The most 
common CVDs among the participants were hypertension (n=64; 78%), coronary 
artery disease (n=42; 51,2%), and heart failure (n=26; 31,7%); other diseases 
were much less common. The most common echocardiographic changes were 
left atrial dilatation (n=38; 74,5%), increased left ventricular mass, thickening 
of left ventricular posterior wall (n=24; 48%) and interventricular septum (n=51; 
100%). Diastolic and systolic heart failure were not widespread among long-
livers: 16 (32%) and 2 (3,9%), respectively. Despite a rather large number of 
atherosclerotic plaques in the common carotid and femoral arteries, the number 
of hemodynamically significant plaques was low (n=3; 4,6%). An intima-media 
thickening up to 1,0-1,1 mm was found.
Conclusion. Long-livers in Moscow are characterized by a low prevalence  
of traditional CVD risk factors (with the exception of hypertension) and a fairly high 
prevalence of atherosclerotic CVDs, which are characterized by a subclinical course.

Keywords: long-livers, risk factors, smoking, intima-media thickness, hyper-
tension, dyslipidemia.
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За рефересные значения для уровня  липидного 
спект  ра использовались следующие цифры: <5,0 
ммоль/л для общего холестерина (ОХС), <3,5 ммоль/л 
для липо  про  теинов низкой плотности (ЛНП) и <1,7 
ммоль/л для триглицеридов (ТГ). Для мужчин уро-
вень липопротеинов высокой плотности (ЛВП) счи-
тался низким при цифрах <1,2 ммоль/л, а  для жен-
щин — 1,0 ммоль/л [5].

Ультразвуковое исследование сердца и магистраль-
ных артерий выполнено с помощью портативного ап-
парата Samsung Medison U6. За нормы взяты рекомен-
дации по количественной оценке структуры и функ-
ции камер сердца Российского кардиологического 
общества от 2012г [6]. Определение жесткости сосудис-
той стенки было выполнено с помощью SphygmaCor 
(AtCor, Сидней, Австралия). 

Статистическая обработка данных выполнена при 
помощи статистической программы SPSS 23.0 (SPSS 
Inc., США). В связи с малым количеством наблюдений 
анализ распределения количественных признаков не 
проводили. Количественные переменные представле-
ны как Ме (25%; 75%), где Ме — медиана, 25% — 25-й 
процентиль, 75% — 75-й процентиль, т.к. данные не со-
ответствуют критериям нормального распределения.

Результаты 
Средний возраст 98,3 (от 95 до 105 лет), из них 72 

(87,8%) женщины. При этом возраст 66 участников ис-
следования был от 95 до 99 лет и 16 был 100 лет и более. 

Факторы риска. Большинство долгожителей ни-
когда не курило (n=73, 89%), 8 (9,8%) курили в про-
шлом и один (1,2%) продолжал курить (до 5 сигарет 
в день). Медиана длительности курения среди куря-
щих участников исследования составила 5 лет (от 1 
года до 65 лет). 

Употребление алкоголя не было распространено 
среди долгожителей: 78 человек (95,1%) употребля-
ли алкогольсодержащие напитки 2-3 раза в год (до 2 
бокалов за прием), а  4 (4,9%) употребляли алкоголь 
регулярно.

В большинстве своем сверхдолгожители вели ма-
лоподвижный образ жизни (56 (68,3%)). Меньшая 
часть регулярно совершала пешие прогулки (18 (22%)) 

или делали утреннюю гимнастику (7 (8,5%)). Из этих 
25 человек (30,5%), 16 (19,5%) отводили до 30 мин 
в  день на занятия спортом, 4 (4,9%)  — до 1 часа, 
и оставшиеся 5 (6,1%) — более часа. 

Ожирение было у 6 (7,3%), а избыточная масса те-
ла у 28 (34,1%) участников исследования.

Таким образом, классические ФР развития ССЗ 
были скорее исключением, чем правилом среди 
участников исследования (рис. 1). 

ССЗ. Наиболее часто встречаемым заболеванием 
среди участников исследования были гипертониче-
ская болезнь (64 (78%)), ишемическая болезнь сердца 
(ИБС) (42 (51,2%)) и хроническая сердечная недоста-
точность (ХСН) (26 (31,7%)). Острый инфаркт миокар-
да (ИМ) или острое нарушение мозгового кровообра-
щения встречались значительно реже, у 16 (19,5%) и 17 
(20,7%) участников исследования. Облитерирующий 
атеросклероз артерий нижних конечностей и фибрил-
ляция предсердий встречались крайне редко: (3 (3,7%)) 
и (7 (8,5%)), соответственно (рис. 2).

Лекарственная терапия. Одним из наиболее ши-
роко распространённых препаратов среди долгожи-
телей была ацетилсалициловая кислота в  качестве 
первичной (20 (24,4%) и  вторичной профилактики 
ССЗ (14 (17,1%)). 

В качестве гипотензивной терапии наиболее час то 
назначаемыми были ингибиторы ангиотензинпрев-
ращающего фермента (25 (30,5%)) и бета-блокаторы 
(22 (26,8%)). Значительно реже пациенты принимали 
препараты из класса блокаторов рецепторов ангио-
тензина II (13 (15,9%)) и  блокаторы кальциевых ка-
налов (16 (19,5%)). 

Чуть менее четверти (17 (20,7%)) принимали диу-
ретическую терапию (тиазидные и  петлевые диуре-
тики) на постоянной основе. 5 (5,6%) принимали 
пролонгированные нитраты. Никто из пациентов 
с  фибрилляцией предсердий не принимал антикоа-
гулянты (табл. 1). 
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Рис. 1. Распространенность традиционных ФР (n=82). Рис. 2. Распространённость ССЗ среди участников исследования (n=82).
Сокращения: ГБ — гипертоническая болезнь, ИБС — ишемическая болезнь 
сердца, ОКС — острый коронарный синдром, ФП — фибрилляция предсердий, 
ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ОНМК — острое нарушение 
мозгового кровообращения, ОААНК  — облитерирующий атеросклероз арте-
рий нижних конечностей.
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Результаты ультразвукового исследования  сердца. 
Эхокардиографическое исследование было вы-
полнено 51 участнику исследования. Структурно-
функциональное состояние сердца характеризова-
лось: расширением левого предсердия (ЛП) (74,5%), 

утолщением межжелудочковой перегородки >1,1  см 
(100%), повышением давления в  легочной артерии 
>30  мм рт.ст. (48%) и  диастолической дисфункцией 
левого желудочка (ЛЖ) (32%). Систолическая дис-
функция была у 2 (3,9%) (табл. 2, 3). 

Ультразвуковое исследование магистральных артерий 
(сонных и бедренных артерий). У  всех долгожителей 
были атеросклеротические бляшки в бассейне общих 
сонных (ОСА) и  бедренных артерий (в  среднем 5). 
Однако гемодинамически значимые стенозы (70 и бо-
лее процентов) встречались крайне редко: 3 в бассей-
не ОСА и  ни одного в  бассейне бедренных артерий. 

Таблица 1
Лекарственные препараты,  

принимаемые участниками исследования (n=82) 

Группа лекарственных препаратов Результат, n (%)
Ингибиторы АПФ 25 (30,5%)
Антагонисты рецептора ангиотензина II 13 (15,9%)
Блокаторы кальциевых каналов 16 (19,5%)
Бета-блокаторы 22 (26,8%)
Диуретики 17 (20,7%)
Липид-снижающая терапия (ингибиторы 
3-гидрокси-3-метилглутарил-СоА редуктазы)

4 (4,9%)

Вазодилататоры (нитропрепараты) 5 (6,1%)
Антиагреганты (ацетилсалициловая кислота) 34 (41,5%)

Сокращение: АПФ — ангиотензинпревращающий фермент.

Таблица 2
Результаты эхокардиографического  
исследования долгожителей (n=51) 

Параметр Результат (медиана  
(25 перцентиль;  
75 перцентиль))

Аорта (см) 3,5 (3,2; 3,7)
Размер ЛП (см) 4,3 (4,0; 4,7)
Объем ЛП (см3) 63 (50,0; 80,0)
Индекс ЛЖ 37 (32,0; 57,0)
КДР ЛЖ (см) 4,8 (4,4; 5,0)
КДО ЛЖ (мл) 72 (58,0; 86,5)
КСО ЛЖ (мл) 27 (21,0; 32,0)
Толщина межжелудочковой перегородки (см) 1,4 (1,3; 1,6)
Толщина задней стенки ЛЖ (см) 1,0 (1,0; 1,0)
Относительная толщина ЛЖ (см) 0,43 (0,39; 0,46)
Объем ПП (см3)
Женщины
Мужчины

46,0 (38,0; 56,5)
64 (48,0; 92,0)

КДР ПЖ (см) 2,9 (2,5; 3,0)
Давление в легочной артерии (мм рт.ст.) 39,6 (30,0; 48,8)
Масса миокарды ЛЖ (гр.)
Женщины
Мужчины

163 (131; 199)
160 (157; 252,3)

ИММ ЛЖ
Женщины
Мужчины

103 (87,0; 120,7)
108 (89,7; 149,5)

ФВ (%) 62 (60; 66)
Е/А 0,7 (0,6; 0,9)
e’ 7,0 (6,0; 9,0)
е’/A’ 0,7 (0,5; 0,8)
E/e’ 9 (7,0; 11,0)

Сокращения: ИММ  — индекс массы миокарда, КДО  — конечный диастоли-
ческий объём, КДР  — конечный диастолический размер, КСО  — конечный 
систолический объем, ЛЖ — левый желудочек, ЛП — левое предсердие, ПП — 
правое предсердие, ПЖ — правый желудочек, ФВ — фракция выброса. 

Таблица 3
Распространённость патологий  

при проведении эхокардиографического  
исследования долгожителей (n=51)

Параметр Число Процент Общие 
число

Расширение корня аорты 8 15,7% 51
Расширение ЛП 38 74,5% 51
Увеличение объема ЛП 30 58,8% 51
Утолщение межжелудочковой перегородки 51 100% 51
Утолщения задний стенки ЛЖ 42 82,4% 51
Легочная гипертензия 23 57,5% 42
Масса миокарда ЛЖ 24 48% 51
Диастолическая дисфункция (Е/е >9) 16 32% 50
Снижение фракции выброса <40% 2 3,9% 51

Сокращения: ЛЖ — левый желудочек, ЛП — левое предсердие.

Таблица 4
Результаты дуплексного ультразвукового  

исследования магистральных артерий (n=65)

Параметр Результат (медиана  
(25; 75 перцентиль))

Максимальный стеноз в сонных артериях 45 (35; 50)
Количество атеросклеротических бляшек 
в бассейне сонных артерий

5 (4; 6)

Средняя ТИМ правой ОСА, мм 1,0 (0,93; 1,16)
Средняя ТИМ левой ОСА, мм 1,1 (0,94; 1,22)
Максимальный стеноз в бассейне бедренной 
артерии

40 (30; 45)

Количество атеросклеротических бляшек 
в бассейне сонных артерий

5 (4; 6)

Средняя ТИМ правой ОБА, мм 1,53 (1,23; 1,9)
Средняя ТИМ левой ОБА, мм 1,54 (1,2; 2,0)

Сокращения: ОБА — общая бедренная артерия, ОСА — общая сонная арте-
рия, ТИМ — толщина интимы медиа.

Таблица 5
Результаты обследования жесткости  

сосудистой стенки (n=64)

Параметр Результат (медиана 
(25; 75 перцентиль))

Скорость распространения пульсовой волны (м/с) 10 (8,8; 11,3)
Индекс аугментации 31,3 (15,3; 46,0)
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Медиана толщины интимы медиа в бассейне ОСА со-
ставила примерно 1 мм, в бедренной 1,5 мм (табл. 4). 

Жесткость сосудистой стенки. Жесткость сосудис той 
стенки была определена у 67 свердолгожителей, из них 
медиана скорости распространения пульсовой волны 
составила 10 м/с, а индекса аугментации 31,3 (табл. 5). 

Липидный профиль. Липидный профиль был про  - 
анализирован у  65 участников исследования. Со-
гласно формальным критериям дислипидемия была 
обнаружена у 55%. Продолжали прием статинов трое 
(аторвасататином в  дозе 10-20  мг/сут.). Повышение 
ОХС >5,0 ммоль/л было у 55% (диапазон от 3,0 до 7,5 
ммоль/л), ТГ >1,7 ммоль/л у 5,3% (в диапазоне от 0,6 
до 1,8 ммоль/л), ЛНП >3,0 ммоль/л у 44% (в диапазоне 
от 1,7 до 5,5 ммоль/л), и снижение ЛВП <1,0 ммоль/л 
у 43% (в диапазоне от 0,7 до 2,8 ммоль/л) (рис. 3). 

Обсуждение
Здоровый образ жизни, регулярные физические 

нагрузки, здоровое сбалансированное питание, от-
каз от никотин- и  алкогольсодержащих продуктов 
снижает риск развития сердечно-сосудистых и  он-
кологических заболеваний и, как результат, увели-
чивает продолжительность активной жизни в целом. 

Курение (1,2%) и  употребление алкоголя (4,9%) 
мало распространены среди долгожителей Москвы. 
Международные данные по этому вопросу разнятся, 
так в  Итальянском регистре GEHA на момент ис-
следования курило 3,2% [7], в Китайском Dijiangyan 
Study — 43% [8]. Та же вариабильность прослежива-
ется и в отношении употребления алкоголя, чуть бо-
лее 50% столетних участников исследования в Италии 
употребляли 1 бокал вина в день на протяжении всей 
жизни, среди китайских сверхдолгожителей  — 27% 
(однако объем и  частота употребления алкогольных 
напитков не указывается). Для московских долго-

жителей было характерно употребление алкогольных 
напитков по большим праздникам и в малых количе-
ствах (“Social drinking”). 

Большая часть пациентов вела малоподвижный 
образ жизни (68,3%) на момент включения в  иссле-
дование, а 7,8% делали упражнения и 22% регулярно 
выходили на прогулку, но большинство долгожите-
лей при опросе сообщали, что в молодости и зрело-
сти вели активный образ жизни (например, занима-
лись легкой атлетикой). Данные результаты уступа-
ют итальянским данным GEHA, где 37% совершали 
ежедневные пешие прогулки [7], и китайским, где до 
40% ежедневно выполняли упражнения [8].

Избыточная масса тела среди лиц молодого и сред-
него возраста  — это известный ФР развития ССЗ. 
Среди лиц старшей возрастной группы ИМТ пере-
стает быть столь однозначным фактором неблаго-
приятного прогноза. Исследования последних лет 
показали, что среди пожилых пациентов низкий 
и нормальный ИМТ (<23) ассоциирован с более вы-
сокой смертностью, чем у тех, у кого он был в интер-
вале от 23 до 32 (что соответствует избыточной массе 
тела и даже частично ожирению 1 степени) [9]. Среди 
участников исследования дефицит массы тела и ожи-
рение встречались достаточно редко 13,4% и  7,3%, 
соответственно. Достоверной разницы в ИМТ между 
выжившими и умершими обнаружено не было. 

Выраженная дислипидемия не была широко рас-
пространена среди сверхдолгожителей Москвы и в це -
лом соответствовала международным данным Италии 
(ОХС 5,2±1,2 ммоль/л, ЛНП 3,1±0,9 ммоль/л) и Китая 
(ОХС 4,2±0,8 ммоль/л, ЛНП 2,3±0,7 ммоль/л) [7, 8].

Особенностью сверхдолгожителей является позд-
нее развитие возраст-ассоциированных заболеваний, 
включая ССЗ [10]. Среди столетних ветеранов США 
распространённость артериальной гипертонии была 

Рис. 3. Круговая диаграмма демонстрирует распределение уровня общего холестерина среди долгожителей (n=64) (А). Круговая диаграмма демонстрирует 
распределение уровня ТГ среди долгожителей (n=64) (В). Круговая диаграмма демонстрирует распределение ЛНП среди долгожителей (n=64) (С). Круговая 
диаграмма демонстрирует распределение уровня ЛВП среди долгожителей (n=64) (D).
Сокращения: ЛНП — липопротеины низкой плотности, ЛВП — липопротеины высокой плотности.
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прос по поводу доброкачественности данных измене-
ний и их влияния на состояние человека. Есть данные, 
что гипертрофия базальной части межпредсердной 
перегородки не влияет на нормальное функциониро-
вание человека в покое, но может лимитировать его 
физическую активность, вызывая ограничение тока 
крови через аортальный клапан [13]. Также было по-
казано, что распространенность диастолической дис-
функции в  разных возрастных группах варьируются 
и может достигать 50% среди здоровых добровольцев 
в возрасте 65 лет и старше [14]. 

Несмотря на довольно большое число атеро-
склеротических бляшек в  бассейне общих сонных 
и  бедренных артерий, количество гемодинамически 
значимых было минимально. Было обнаружено утол-
щение толщины интимы-медиа до 1,0-1,1 мм, что со-
ответствует расчетной возрастной норме для столет-
них людей [15]. 

Ограничением исследования является дизайн ис-
следования, не позволяющий уточнить причинно-
следственные связи. 

Заключение
На протяжении последнего столетия отмечается 

стойкая тенденция к  увеличению продолжительно-
сти жизни. Для долгожителей Москвы характерна 
низкая распространенность традиционных ФР ССЗ 
(за исключением артериальной гипертонии) и  до-
статочно высокая распространенность структурно-
функциональных изменений сердца и сосудов.

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

45%, ИБС 20%, ИМ 15% и ХСН 32%) [10]. Среди мо-
сковских сверхдолгожителей распространённость ар-
териальной гипертонии и ИБС была выше, в то вре-
мя как встречаемость ИМ и ХСН было сопоставима. 

В литературе мало данных, посвященных ин-
струментальному обследованию сверхдолгожителей. 
Допплерографическое исследование пульсовой вол-
ны долгожителей Окинавы продемонстрировало, 
что в  целом скорость распространения пульсовой 
волны была <10 м/с, что характерно для более мо-
лодых пациентов [11] и  соотносится с  результатами 
Московского исследования. 

Нами были продемонстрированы следующие за-
кономерности: расширение полости ЛП, увеличение 
массы миокарда ЛЖ, утолщение межжелудочковой 
перегородки, широкое распространение легочной 
гипертензии и  диастолической дисфункции среди 
участников исследования. 

Все полученные данные соответствуют структур-
но-функциональным изменения сердца, происхо-
дящим с  возрастом. Так, в  рамках Фрамингемского 
исследования было продемонстрировано, что распро-
странённость увеличения ЛП увеличивается с  воз-
растом и  коррелирует с  наличием ФР развития ССЗ 
[12]. Другим возраст ассоциированным изменением 
является диастолическая дисфункция ЛЖ, ее встреча-
емость каждое десятилетие начиная с 65 лет у мужчин 
удваивается, а  у  женщин утраивается. В  2008г впер-
вые было описано Дискретное утолщение верхней ча-
сти межжелудочковой перегородки (DUST — discrete 
upper septal thickening) [13]. Распространённость дан-
ного феномена прямо пропорциональна возрасту и, 
по данным Фра мин гем ского исследования, среди лиц 
старше 85 лет достигает 18%. Остается открытым во-
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ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

Полиморфные варианты генов ангиотензинпревращающего фермента, ангиотензиногена,  
гена рецептора 1 типа к ангиотензину-ІІ как генетические предикторы развития  
артериальной гипертонии

Елькина А. Ю., Акимова Н. С., Шварц Ю. Г. 

Генетическая архитектура артериального давления включает >30 генов, по-
лиморфные варианты которых обуславливают фенотипическую неоднород-
ность артериального давления. Учитывая то, что генетическая информация 
человека в значительной степени стабильна с рождения, она может высту-
пать как ранний предиктор риска развития гипертонии. Идентификация поли-
морфных вариантов генов, ассоциированных с высоким риском артериальной 
гипертонии (АГ), может быть одним из перспективных направлений ранней 
диагностики и профилактики данного заболевания, кроме того, наличие 
данной информации позволит уточнить прогноз лиц, уже страдающих дан-
ным заболеванием, а также персонифицировать подход к лечению пациента. 
В обзоре проведен анализ работ, посвященных молекулярно-генетической 
основе развития АГ и выявление возможной роли полиморфизма генов ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой системы в генезе гипертонии. Большое 
количество исследований выявило ассоциацию наличия АГ и полиморфных 
вариантов генов ангиотензинпревращающего фермента (ACE), ангиотензи-
ногена (AGT), гена рецептора 1 типа к ангиотензину-II (AGTR1). Кроме того, 
полиморфизм данных генов участвует в развитии атеросклероза и связанных 
с ним заболеваний, патологии почек, центральной нервной системы, опреде-
ляет эффективность ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента при 
лечении гипертензии.

Ключевые слова: полиморфизм генов, артериальная гипертензия. 
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Polymorphism of ACE, AGT, AGTR1 genes as genetic predictors of hypertension

Elkina A. Yu., Akimova N. S., Shvarts Yu. G.

The genetic architecture of blood pressure (BP) includes more than 30 genes, 
the polymorphic variants of which cause phenotypic heterogeneity of BP. Given 
that a human genetic information is largely stable from birth, it can act as an 
early predictor of hypertension (HTN). Identification of polymorphic variants of 
genes associated with a high HTN risk may be one of the promising areas of early 
diagnosis and prevention of this disease. In addition, the availability of this data 
will make it possible to clarify the prognosis of patients already with HTN, as well 
as to personalize the treatment approach. The review analyzes the papers devoted 
to the molecular genetic basis of hypertension and identifies the possible role of 
gene polymorphism of the renin-angiotensin-aldosterone system in hypertension 
development. A large number of studies have revealed an association between 
HTN and polymorphic variants of the ACE, AGT, AGTR1 genes. In addition, 
polymorphism of these genes is involved in the development of atherosclerosis 
and related diseases, kidney and central nervous system disorders, and justifies 
the effectiveness of angiotensin-converting enzyme inhibitors in the treatment 
of HTN.
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Генетическая архитектура артериального давле-
ния (АД) на настоящий момент включает >30 генов, 
в т.ч. гены с редкими мутациями, приводящими к на-
следственным формам гипертонии или гипотонии, 
и  1477 полиморфных варианта. Это обуславливает 
фенотипическую неоднородность АД и  соответству-
ет мозаичной теории Пейджа, согласно которой раз-
витие эссенциальной артериальной гипертонии (АГ) 
связано с  целым комплексом взаимосвязанных на-
рушений в  различных системах: гемодинамической, 
метаболической, нейрогуморальной. Данная теория 
рассматривает эссенциальную АГ не как единое забо-
левание, а как совокупность в той или иной степени 
отличных друг от друга болезней (подтипов эссен-
циальной АГ) с разным происхождением, развитием 
и последствиями. Мозаика причин гипертонии, если 
она и  существует для эссенциальной АГ, нуждается 
в  разъяснении, поскольку потенциально открывает 
новые возможности для стратификации, разработки 
новых лекарств и  персонифицированной медицины 
[1, 2]. 

Общее представление о полиморфизме единичных 
нук  леотидов. Наиболее частой причиной различий 
в структуре генов являются точечные мутации — по-
лиморфизм единичных нуклеотидов (SNP  — single-
nucleotide polymorphism), который представляет со-
бой замену одного азотистого основания другим 
в участке ДНК или РНК, приводящую к появлению 
того или иного фенотипического признака. Большое 
количество исследований подтверждают данные 
о  том, что именно SNP способны вносить вклад 
в  предрасположенность к  целому ряду заболеваний, 
в частности к АГ [3]. Однако далеко не всегда опре-
деленный полиморфизм связан с  наличием опреде-
ленного фенотипического признака. В  настоящее 
время известно явление плейотропии, которое озна-
чает, что один и  тот же полиморфизм может иметь 
несколько фенотипических проявлений. Например, 
генетическая предрасположенность к курению ассо-
циирована с 361 полиморфным вариантом в 14 генах, 
участвующих в  развитии кардиоваскулярной пато-
логии [4]. Данные фенотипические различия могут 
быть обусловлены разными причинами, в  т.ч. взаи-
модействием разных SNP [5, 6].

В клинической практике генетический анализ 
чаще осуществляется при помощи молекулярного 
тестирования “генов-кандидатов” предрасположен-
ности к  заболеванию. Это гены, наследственные 
(по  ли  морфные) варианты которых, в  относительно 
небольшой степени влияющие на функцию кодируе-
мых белков (ферментов), в сочетании с неблагопри-
ятными внешними факторами, могут быть причиной 
различных заболеваний [7]. 

Учитывая то, что генетическая информация чело-
века в  значительной степени стабильна с  рождения, 
она может выступать как ранний предиктор риска 

развития гипертонии. Идентификация полиморф-
ных вариантов генов, ассоциированных с  высоким 
риском ее развития, может быть одним из перспек-
тивных направлений ранней диагностики и  профи-
лактики данного заболевания, кроме того, наличие 
данной информации позволит уточнить прогноз 
лиц, уже страдающих данным заболеванием, а также 
персонифицировать подход к  лечению пациента [1, 
3, 7-10]. Подобный персонифицированный подход 
к  лечению, основанный на полученной исследова-
телями информации о  различных эффектах лекар-
ственных препаратов, в зависимости от генома кон-
кретного индивидуума, является важнейшей задачей 
фармакогеномики. Стоит отметить, что, несмотря на 
достигнутые успехи в  этой отрасли медицины в  по-
следние годы, до настоящего времени отсутствуют 
официальные рекомендации по персонифицирован-
ному подходу, учитывающему фармакогеномику ан-
тигипертензивных средств; тогда как в  отношении, 
например, оральных антикоагулянтов, некоторых 
противоопухолевых препаратов, подобные рекомен-
дации имеются. 

Близнецовые исследования показали, что насле-
дуемость АГ составляет 40%. Чтобы оценить насле-
дуемость АД, американские ученые использовали 
данные геномного полиморфизма из исследования 
Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC). Было 
установлено, что наследуемость составляет 20%/50% 
и  27%/39% для систолического АД/диастолического 
АД у лиц европейского и африканского происхожде-
ния, соответственно [11]. 

Спектр генов-кандидатов, принимающих уча-
стие в реализации АГ, достаточно широк и включает 
группы генов, контролирующих различные метабо-
лические и  гомеостатические системы. В  частности, 
гены ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
(РААС) (ген ангиотензиногена (AGT), ген ренина, ген 
ангиотензинпревращающего фермента (ACE), ген ре-
цептора 1 типа к ангиотензину-II (AGTR1) и др.); гены 
метаболизма липидов (ген аполипопротеина AI, ген 
аполипопротеина В, ген аполипопротеина С, ген апо-
липопротеина Е, ген липопротеинлипазы и др.); гены, 
определяющие состояние эндотелия сосудов (ген эн-
дотелиальной синтазы оксида азота, ген эндотелина, 
ген параоксоназы и др.) [3, 12]. 

В обзоре проведен анализ работ, посвященных 
молекулярно-генетической основе развития АГ, и вы-
явление возможной роли полиморфизма генов РААС, 
одной из ключевых в генезе гипертонии. В обзор лите-
ратуры были включены отчеты о рандомизированных 
и когортных исследованиях, проведенных на больших 
популяциях; метаанализы и систематические обзоры; 
статьи на английском, русском языках.

Роль некоторых полиморфных вариантов генов ACE, 
AGT, AGTR1 в развитии гипертонии. Нарушение функ-
ционирования РААС играет ведущую роль в  пато-
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ИБС, инфаркта миокарда [13, 17, 18]. Так, в  про-
веденном в  Польше исследовании было выявлено, 
что у пациентов с ИБС достоверно чаще встречался 
аллель D гена ACE, который также был связан с по-
вышенными уровнями общего холестерина, холесте-
рина липопротеидов низкой плотности [19]. Кроме 
того, имеются данные о повышенном риске развития 
диабетической нефропатии у  лиц, в  генотипе кото-
рых присутствует ID/DD аллель [20]. 

Существует генетическая гипотеза об участии 
данного полиморфизма гена и в патогенезе развития 
новой коронавирусной инфекции-19 (COVID-19), 
в  частности в  предопределении тяжести течения за-
болевания. Было установлено, что наличие в  гено-
типе полиморфизма D/D гена АСЕ ассоциировано 
с  более тяжелым течением и  повышенной леталь-
ностью среди европеоидной расы. Вероятнее всего, 
это связано с  чрезмерной активацией РААС после 
заражения SARS-CoV-2, в основном за счет взаимо-
действия вируса с АПФ-2 и проникновением, таким 
образом, в клетки мишени [21].

Клиническое значение полиморфных  вариантов 
T207M C>T (rs4762) и М268Т Т>С (rs699) гена ан -
гио тензиногена (AGT). Ген AGT расположен в  1-й 
хромосоме (1q42). Данный ген кодирует белок ан-
гиотензиноген, сывороточный глобулин, образую-
щийся клетками печени, из которого под действием 
ренина образуется ангиотензин I — предшественник 
АТ-ІІ, обладающего мощным вазоконстрикторным 
действием. На сегодняшний день известно >15 по-
лиморфных вариантов гена AGT, большая часть ко-
торых приводит к  аминокислотным заменам [22].

С уровнем ангиотензиногена в крови ассоцииро-
ваны следующие полиморфные варианты гена AGT: 
T207M C>T (rs4762)  — замена нуклеотида цитозин 
на тимин, приводящая к  замене аминокислоты тре-
онин на метионин в  207 положении белка и  М268Т 
Т>С (rs699)  — замена нуклеотида тимина на цито-
зин, приводящая к замене аминокислоты метионина 
на треонин в 268 положении белка. Частота встречае-
мости в популяции данных полиморфных вариантов 
гена AGT составляет 34-43%. Наличие в генотипе ал-
лелей риска 207М и 268Т данного гена связано с по-
вышенным уровнем экспреccии ангиотензиногена 
и  развитием гипертонии [23]. Кроме того, имеются 
данные о взаимосвязи аллелей 207М и 268Т с други-

генезе АГ. Активность данной системы в  опреде-
ленной мере определена генетически и  зависит, 
в  т.ч. от полиморфизма генов ACE, AGT, AGTR1 [3]. 
Характеристика полиморфных вариантов данных ге-
нов представлена в таблице 1. Следует отметить, что 
в литературе последних лет имеются сведения о срав-
нительно небольшом количестве исследований, по-
священных вопросу, имеется ли связь полиморфизма 
этих генов с  предрасположенностью к  развитию АГ. 
Наиболее изученным в  этой связи представляется 
полиморфизм rs4340 (Alu I/D) гена ACE.

Клиническое значение полиморфизма Alu I/D 
(rs4340) гена ангиотензинпревращающего фермен-
та (АПФ). Ген ACE локализован на хромосоме 17 
(17q23.3) и отвечает за синтез АПФ, играющего важ-
ную роль в регуляции АД и электролитного баланса. 
АПФ выделяется из легочных и почечных клеток эн-
дотелия и способствует превращению ангиотензина I 
в ангиотензин II (АТ-ІІ), который является мощным 
вазопрессором и альдостеронстимулирующим веще-
ством. Кроме того, фермент способен инактивиро-
вать брадикинин, который выступает в  качестве ва-
зодилататора [4]. Влияние гена ACE было достаточно 
хорошо изучено, и  большинство опубликованных 
данных относится к полиморфизму rs4340 (Alu I/D), 
ведущему к  вставке (инсерции, I) или потере (деле-
ции, D) Alu-повтора, размером в  289 пар нуклеоти-
дов, влияющего на уровень АПФ в сыворотке крови 
и тканях. У лиц с носителем II аллеля он минимален, 
а  у  лиц с  DD аллелем  — максимален [8]. Большое 
количество исследований выявило взаимосвязь ва-
рианта DD с  развитием гипертонической болезни 
[12-15]. 

В проведенном в  Китае исследовании было вы-
явлено, что полиморфизм Alu I/D гена ACE был ас-
социирован с рестенозом внутри стента у пациентов 
с  ишемической болезнью сердца (ИБС) после чрес-
кожного коронарного вмешательства и  интракоро-
нарной имплантации стента с  лекарственным по-
крытием [16]. 

Кроме того, в  одном из исследований, проводи-
мом среди детей и  подростков, сообщалось о  более 
высоком риске повышенного АД у  лиц с  наличием 
генотипа ID, причем особенно среди мальчиков [15]. 
Также имеются сведения об ассоциации данного по-
лиморфного варианта с  развитием атеросклероза, 

Таблица 1
Характеристика изученных полиморфных вариантов

Локус Продукт Полиморфизм rs Варианты генотипа
ACE Ангиотензинпревращающий фермент Alu I/D rs4340 II; ID; DD
AGT Ангиотензиноген T207M C>T rs4762 CC; CT; TT
AGT Ангиотензиноген M268T T>C rs699 TT; TC; CC
AGTR1 Рецептор 1 типа ангиотензина II A1666C A>C rs5186 AA; AC; CC
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ми сердечно-сосудистыми заболеваниями, в частно-
сти полиморфизм М268Т (rs699) гена AGT статисти-
чески достоверно связан со значительным увеличе-
нием риска ИБС [24-26].

Наличие в  генотипе аллелей риска 207М и  268Т 
было ассоциировано также с  развитием фибрил-
ляции предсердий в  исследовании, проводимом 
в г. Синьцзяне (Китай) [27].

Более того, полиморфизм М268Т Т>С гена AGT 
был связан с повышенным сердечно-сосудистым рис-
ком у пациентов с акромегалией [28].

Также полиморфизм 268Т гена AGT определяет эф-
фективность ингибиторов АПФ при лечении гипер-
тензии и застойной сердечной недостаточности [29]. 
Имеются данные об ассоциации данного полимор-
физма с развитием почечной тубулярной дисгенезии, 
с формированием и степенью тяжести портальной ги-
пертензии у  больных гепатитом С, риском развития 
диабетической нефропатии у азиатов [30-32].

Данные полиморфные варианты гена AGT были 
ассоциированы и  сосудистыми осложнениями при 
беременности и гормонзаместительной терапии (по-
скольку экспрессия гена AGT повышается в ответ на 
действие этинил-эстрадиола) [33-37]. 

Клиническое значение полиморфизма A1166C A>С 
(rs5186) гена рецептора 1 типа к ангиотензину-ІІ (AGTR1). 
Ген AGTR1 локализован на 3 хромосоме (3q24) и ко-
дирует рецепторы первого типа к АТ-ІІ, расположен-
ные в эндотелии сосудов и опосредующих все основ-
ные сердечно-сосудистые эффекты ангиотензина. 
Как и  другие компоненты РААС, этот ген участвует 
в регуляции АД [4]. Известно >50 его полиморфных 
вариантов. Наибольшее клиническое значение имеет 
полиморфизм A1166C A>С (rs5186). При этом проис-
ходит замена нуклеотида аденин на цитозин в поло-
жении 1166 ДНК. 

Наличие аллеля риска С в полиморфизме А1666С 
A>C приводит к  повышенной чувствительности ре-
цепторов 1 типа к  нормальному уровню АТ-ІІ и, 
сле  довательно, более высоким цифрам АД. Рас  про -
страненность данного полиморфизма среди европео-
идной расы достаточно широка и  составляет 27%. 
Исследования показали, что лица, страдающие АГ, 
достоверно чаще имели генотип  А/С или С/С гена 
AGTR1 по сравнению со здоровыми людьми [38-40].

Присутствие данного полиморфизма ассоци-
иро  вано с  изменением регуляции экспрессии гена 
AGTR1 посредством взаимодействия с  микроРНК 
miR155, которая представляет собой некодирую-
щую молекулу РНК, способную комплементарно 
связываться с  нетранслируемыми участками мРНК-
мишени. МикроРНК miR155 негативно регулирует 
экспрессию гена AGTR1, что приводит к увеличению 
синтеза белка и ассоциировано с развитием гиперто-
нии [41]. Помимо этого, существуют еще 3 аспекта 
регуляции рецептора І типа АТ-ІІ. Во-первых, акти-

вация рецептора І типа АТ-ІІ уменьшает количество 
рецептора в клетке. Во-вторых, длительная стимуля-
ция АТ-ІІ вызывает уменьшение продукции АТ-ІІ че-
рез протеинкиназы. В-третьих, модуляция экспрес-
сии гена AGTR1 [42].

Также было показано, что ген AGTR1 играет важ-
ную роль в  генезе атеросклероза. В  проведенном 
среди пациентов с облитерирующим атеросклерозом 
сосудов нижних конечностей исследовании было вы-
явлено, что носители генотипа CC гена AGTR1 имеют 
значительно более высокие уровни холестерина ли-
попротеинов низкой плотности (р=0,034) и  тригли-
церидов (р=0,007) [34]. Исследование, проведенное 
в Китае, показало, что генотип AC гена AGTR1 может 
являться дополнительным независимым фактором 
риска рестеноза после имплантации стента с  лекар-
ственным покрытием у  пациентов с  ИБС старше 60 
лет [16]. 

Одним из важнейших факторов, способствующих 
реализации той или иной генетической информации, 
является эпигенетическое влияние. Одним из эпиге-
нетических механизмом регуляции экспрессии генов 
является метилирование ДНК, которое представляет 
собой метилирование цитозина до 5-метилцитозина, 
в первую очередь по сайтам CpG-динуклеотидов [43]. 
Недавнее исследование показало, что уровень мети-
лирования AGTR1 был значимо связан с риском ИБС 
у мужчин, предполагая его гендерзависимые эффекты 
в патогенезе ИБС. Было показано, что гиперметили-
рование AGTR1 ассоциировано с  риском развития 
ИБС у мужчин, но не у женщин [44]. 

Также проводилось исследование по изучению 
взаимосвязи особенностей внутрипочечного крово-
тока и полиморфизма A1166C гена AGTR1 у пациен-
тов с  эссенциальной АГ 1-2 степени и  хронической 
болезнью почек I-III стадии. Было выявлено сниже-
ние систолической, диастолической и  усредненной 
максимальной скоростей кровотока и  увеличение 
времени ускорения кровотока у больных с более вы-
сокой стадией хронической болезни почек, что мо-
жет свидетельствовать о повышенном риске раннего 
развития хронической болезни почек у  пациентов 
с эссенциальной АГ 1-2 степени, имеющих в геноти-
пе аллель риска 1166С гена AGTR1 [45].

Заключение
Таким образом, на основании представленных 

данных очевидна важная и  несомненная роль по-
лиморфизма генов РААС в  развитии гипертонии. 
Кроме того, показано, что изученные полиморфные 
варианты генов РААС участвуют в  развитии атеро-
склероза и связанных с ним заболеваний, патологии 
почек, центральной нервной системы, сосудистых 
осложнений при беременности и  гормонзамести-
тельной терапии, определяют эффективность ин-
гибиторов АПФ при лечении гипертензии (табл.  2). 
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Большинство работ посвящено изучению влияния 
какого-либо одного полиморфизма гена на уровень 
АД. Учитывая, что вклад каждого из них в  отдель-
ности сравнительно небольшой, очевидно, что точ-
ное прогнозирование степени риска развития АГ 
будет возможно на основании изучения совокупно-
го воздействия этих множественных вариантов. Это 
осуществляется путем полигенной оценки риска  — 
polygenic risk score (PRS), которая представляет со-
бой математическую совокупность рисков развития 

заболевания, связанную со всеми SNP, участвующи-
ми в  регуляции АД [1]. В  связи с  этим весьма пер-
спективным представляется дальнейшее изучение 
совместного влияния нескольких полиморфных ва-
риантов генов РААС и  других систем, участвующих 
в регуляции АД, на развитие гипертонии.

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

Таблица 2
Клиническое значение изученных полиморфных вариантов

Ген Полиморфизм Аллель Повышение степени риска 
развития и/или тяжести течения

ACE Alu I/D ID/DD — гипертоническая болезнь, 
— атеросклероз, ИБС, 
— инфаркт миокарда, 
— диабетическая нефропатия

AGT T207M C>T TT — гипертоническая болезнь, 
— фибрилляция предсердий,
— сосудистые осложнения при беременности и гормонзаместительной терапии

AGT M268T T>C СС — гипертоническая болезнь, 
— ИБС, 
— почечная тубулярная дисгенезия, 
— сосудистые осложнения при беременности и гормонзаместительной терапии, 
— влияние на эффективность лечения ингибиторами АПФ, 
— диабетическая нефропатия у азиатов

AGTR1 A1666C A>C СС — гипертоническая болезнь,
— атеросклероз

Сокращения: АПФ — ангиотензинпревращающий фермент, ИБС — ишемическая болезнь сердца.
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ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

Ортостатическая артериальная гипертензия в стратификации сердечно-сосудистого риска 
у больных гипертонической болезнью

Губарева Е. Ю., Фатенков О. В., Губарева И. В., Клименко Д. А., Шван Л. Ю., Лимарева Л. В.

Артериальная гипертензия (АГ) — важный модифицируемый фактор риска 
сердечно-сосудистых заболеваний, связанный с неблагоприятными исходами 
и высокими расходами на здравоохранение. Оценка сердечно-сосудистого рис-
ка (ССР), согласно действующим рекомендациям ЕОК/ЕОАГ по лечению боль-
ных с АГ, представляет ряд трудностей и инициирует поиск новых диагностиче-
ских методик, способствующих пониманию фенотипа пациента, персонализа-
ции диагностической и лечебной тактики и улучшению исходов пациента с АГ.
Регуляторные механизмы, участвующие в формировании ортостатического 
ответа организма, такие как активация симпатического отдела вегетативной 
нервной системы, продукция катехоламинов, эндотелиальная функция, вно-
сят существенный вклад в поддержание уровня артериального давления, а их 
нарушение играет активную роль в формировании АГ, что позволяет рассмат-
ривать наличие ортостатической АГ у пациента с АГ в качестве маркера стра-
тификации ССР. В статье обсуждаются диагностические критерии ортостати-
ческой АГ, ее патофизиологические механизмы и возможное использование 
в качестве маркера стратификации ССР.

Ключевые слова: ортостатическая артериальная гипертензия, артериальная 
гипертензия, гипертоническая болезнь, сердечно-сосудистый риск.
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Orthostatic hypertension in cardiovascular risk stratification in hypertensive patients

Gubareva E. Yu., Fatenkov O. V., Gubareva I. V., Klimenko D. A., Shvan L. Yu., Limareva L. V.

Hypertension (HTN) is an important modifiable risk factor for cardiovascular disease 
associated with poor outcomes and high health care costs. The assessment of 
cardiovascular risk (CVR) according to the current ESC/ESH guidelines for the 
treatment of hypertensive patients presents a number of difficulties and initiates the 
search for new diagnostic methods that contribute to understanding the patient’s 
phenotype, personalizing diagnostic and treatment tactics, and improving the 
outcomes of hypertensive patients.
Regulatory mechanisms involved in the body’s orthostatic response, such 
as activation of the sympathetic nervous system, catecholamine production, 
endothelial function, significantly contributes to maintaining blood pressure 
levels. Their violation plays an active role in hypertension development, which 
allows considering orthostatic HTN in a hypertensive patient as a marker of CVR 
stratification. The article discusses the diagnostic criteria for orthostatic HTN, its 
pathophysiological mechanisms and possible use as a marker of CVR stratification.
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рового человека ортостатическая стабилизация до-
стигается в течение 60 сек и менее.

Неспособность регуляторных механизмов адек-
ватно компенсировать стресс вызывает непере-
носимость ортостаза, вариантом которой является 
ортостатическая артериальная гипертензия (ОАГ). 
Поскольку регуляторные механизмы ортостатиче-
ского ответа вносят существенный вклад в  поддер-
жание уровня АД, а  их нарушение играет активную 
роль в формировании АГ, то это позволяет рассмат-
ривать наличие ОАГ в качестве маркера стратифика-
ции ССР [3].

Определение и диагностические критерии ОАГ
Термин “ОАГ”, описываемый как “повышение 

АД в  вертикальном положении” и  используемый 
медицинским сообществом с  1940г, является состо-
янием, редко оцениваемым при физикальном обсле-
довании или расцениваемым как неожиданный и не-
логичный результат ОП [5, 6].

Диагностические критерии ОАГ не определены 
[5, 6], а  количество исследований, изучавших это 
состояние, довольно скудное: термин “ОАГ” не 
включён и  не определён действующими рекомен-
дациями по АГ [1, 8]. Предлагаемые диагностиче-
ские критерии ОАГ были структурированы в статье 
Jordan J, et al. (2020) в  виде таблицы (табл.  1) [5]. 
Таблица 1 [5] включает исследования [9-24], явля-
ющиеся первыми в литературе, где были предложе-
ны или применены конкретные определения ОАГ, 
однако ни одно из них не базировалось на норма-
тивных данных или оценке ССР. Большинством из 
них [10-16, 20-24] в качестве диагностического кри-
терия использовалась абсолютная разница систоли-
ческого АД (САД) и/или диастолического АД (ДАД) 
в  горизонтальном положении и  ортостазе; другими 
[9, 17, 22, 24]  — ОАГ определялась как переход АД 
от нормальных цифр в  горизонтальном положении 
к повышенным цифрам АД в ортостазе, что зависе-
ло от определения АГ [5].

Использование в качестве диагностического кри-
терия повышение ДАД в  ортостазе менее надёжно, 
поскольку в  вертикальном положении за счёт пери-
ферической вазоконстрикции и  cнижения ударного 
объема повышение ДАД на 5-10  мм рт.ст. является 
физиологическим [5, 25]. Jordan J, et al. (2020) [5] 
считают важным и редко обсуждаемым аспектом из-
менение АД у  пациента во время выполнения ОП: 
когда в ортостазе должно повышаться АД и как долго 
оно должно оставаться повышенным для подтверж-
дения ОАГ. В  2019г Finucane C, et al. предложены 2 
диагностических критерия для определения ОАГ: 
устойчивое повышение (>1 мин) САД ≥20  мм рт.ст. 
или >140 и  90  мм рт.ст., если у  пациента в  горизон-
тальном положении регистрируются нормальные 
цифры АД [5, 24].

Артериальная гипертензия (АГ) является важней-
шим модифицируемым фактором риска (ФР) сердеч-
но-сосудистых заболеваний и остаётся одной из наи-
более значимых медико-социальных проблем в мире 
[1-3]. Ежегодная смертность и  инвалидизация, не-
отъемлемо связанные с  повышением артериального 
давления (АД), подтверждают наличие прямой зако-
номерности между АД и  сердечно-сосудистым рис-
ком (ССР) [1, 4]. Кроме того, увеличивается часто-
та АГ среди лиц молодого возраста, однако данная 
группа нередко ускользает от внимания медицинских 
работников, что приводит к длительному отсутствию 
лечения, бессимптомному поражению органов-ми-
шеней и увеличению риска сердечно-сосудистых со-
бытий (геморрагического и  ишемического инсульта, 
инфаркта миокарда, внезапной смерти, сердечной 
недостаточности и заболеваний периферических ар-
терий), а также терминальной почечной недостаточ-
ности [1, 3].

Ортостатическая проба (ОП) является простым 
в  выполнении и  легкодоступным методом оценки 
состояния сердечно-сосудистой системы и  ее веге-
тативной регуляции, выполнимым в  амбулаторных 
условиях в течение небольшого промежутка времени 
врачом любой специальности и  не требующим до-
полнительного оборудования [3].

Изменение пациентом горизонтального положе-
ния тела на вертикальное вызывает разнонаправлен-
ные изменения гидростатического давления в  со-
судистой системе относительно некоторой гидро-
статически индифферентной точки, расположенной 
на несколько сантиметров ниже уровня диафрагмы. 
Действие силы тяжести смещает внутрисосудистый 
объём из грудной клетки (~400-1000 мл) в спланхни-
ческое сосудистое русло и вены конечностей, затруд-
няя венозный возврат и уменьшая объём циркулиру-
ющей крови: большая часть изменений происходит 
~ в первые 10 сек ортостаза. Изменение объёма кро-
вотока приводит к  уменьшению наполнения право-
го желудочка и  снижению сердечного выброса 
(СВ), в  результате которых отмечается преходящее 
снижение АД и  повышение частоты сердечных со-
кращений, что стимулирует барорецепторные зоны 
и центральный отдел вегетативной нервной системы 
(ВНС), следствием чего является снижение тонуса 
блуждающего нерва и  повышение симпатического 
тонуса. Данный рефлекс обуславливает компенса-
торную вазоконстрикцию резистивных и  емкостных 
сосудов в висцеральном, кожно-мышечном и почеч-
ном сосудистых руслах, повышение периферическо-
го сосудистого сопротивления и  ударного объема, 
обеспечивающих венозный возврат, поддержание АД 
и перфузию органов [5-7]. Системная вазоконстрик-
ция является ключевым фактором в поддержании АД 
в  вертикальном положении, более значимым, чем 
увеличение частоты сердечных сокращений. У  здо-
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Патогенетические механизмы ОАГ
Патогенетические механизмы ОАГ до конца не 

изучены [5, 6, 25]. Классическим объяснением счи-
тается исходная повышенная активность симпати-
ческой системы и чрезмерный симпатический ответ, 

вызванный снижением СВ в результате ортостаза [6, 
9, 13, 20, 25, 26], кроме того, патогенетический ме-
ханизм ОАГ (рис.  1, впервые опубликован в  статье 
Magkas N, et al., 2019) может быть обусловлен дис-
функцией ВНС (нарушением чувствительности ба-

Таблица 1
Диагностические критерии ОАГ, таблица впервые опубликована в статье Jordan J, et al. (2020) [5]

Исследование Критерии ОАГ
(изменение АД во время ортостаза)

Комментарии

Streeten DH, et al. (1985) [9] ДАД лёжа <90 мм рт.ст.  
и ДАД стоя >90 мм рт.ст.

Исследование выполнялось в популяции пациентов с ГБ, не получавших 
антигипертензивную терапию (n=1800), у 10% диагностирована ОАГ. Определение 
не включает ортостатического изменения САД; риск гипердиагностики ОАГ 
у пациентов с физиологическим повышением ДАД в ортостазе

Hypertension and Ambulatory 
Recording Venetia Study 
(HARVEST)
Vriz O, et al. (1997) [10]

Повышение ДАД ≥11 мм рт.ст. 
(ретроспективный анализ)

Исследование выполнялось в популяции молодых пациентов с 1 стадией ГБ 
(n=1029, возраст 18-45 лет); 6,4% (n=66) пациентов имели гиперреактивную 
ОР, термин “ОАГ” не использовался

Matsubayashi K, et al. (1997) [11]
Kohara K, et al. (2000) [12]
Kario K, et al. (2002) [13]

Повышение САД ≥20 мм рт.ст. Авторы не обосновывают выбор критериев ОАГ. Kohara K, et al. ссылаются  
на ARIC Study [14]

Kario K, et al. (1998) [15] Повышение САД ≥10 мм рт.ст. Исследование выполнялось в популяции пожилых пациентов с ГБ (n=110, 
возраст ≥60 лет). Для определения ОР авторы использовали тилт-тест;  
выбор критериев ОАГ не обоснован

Honolulu Heart Program (HHP)
Alagiakrishnan K, et al. (2000) [16]

Повышение САД ≥10 мм рт.ст.  
или ДАД ≥10 мм рт.ст.

Исследование выполнялось в популяции пожилых мужчин (n=3741, возраст — 
71-93 лет); риск гипердиагностики ОАГ из-за чувствительных критериев;  
выбор критериев ОАГ не обоснован

Yoshinari M, et al. (2001) [17] Повышение САД от <140 мм рт.ст.  
до ≥140 мм рт.ст. или ДАД  
от <90 мм рт.ст. до ≥90 мм рт.ст.

Определение ОАГ применялось к популяции пациентов с сахарным диабетом; 
авторы обосновывают выбор критериев ОАГ исследованиями Kario K.  
[6, 13, 15]

Coronary Artery Risk Development 
in Young Adults (CARDIA) Study
Thomas RJ, et al. (2003) [18]

Повышение САД ≥5 мм рт.ст. Исследование выполнялось в популяции молодых людей 
(n=2781, возраст — 18-30 лет).
Риск гипердиагностики ОАГ из-за слишком чувствительного критерия 
ОАГ, выбор которого не обоснован. В ARIC Study [14] данный критерий 
классифицирует 30% исследуемых пациентов как имеющих ОАГ

Japan Morning Surge-1
(JMS-1) Study
Hoshide S, et al. (2008) [19]

Повышение САД ≥11,5 мм рт.ст. 
(верхний дециль)

Исследование проводилось в популяции пожилых пациентов с ГБ (n=605). 
Изменения САД регистрировались из перехода в положении сидя 
в вертикальное положение. Критерий зависим от исследуемой популяции людей

Kario K. (2013) [20] Подтверждённая ОАГ — повышение 
САД ≥20 мм рт.ст., если ОП проводится 
в домашних условиях — повышение 
САД ≥10 мм рт.ст.; вероятная — 
повышение САД ≥10 мм рт.ст.

Применимо как к ОП, так и к тилт-тесту; выбор критериев ОАГ обоснован 
анализом ранее опубликованных исследований

Systolic Blood Pressure 
Intervention (SPRINT) Study
Townsend RR, et al. (2016) [21]

Повышение САД ≥20 мм рт.ст.
или ДАД ≥10 мм рт.ст.

Исследование выполнено в большой популяции пациентов с ГБ (n=8662, 
возраст ≥50 лет). Авторы измеряли АД в ортостазе однократно, через 1 мин. 
Риск гипердиагностики ОАГ из-за физиологического подъёма ДАД в ортостазе

Weiss А, et al. (2016) [22] Любое повышение САД или ДАД Исследование проводилось в популяции пожилых пациентов (n=474,  
средний возраст 81,5±6,8 лет), экстренно госпитализированных в стационар. 
Подход к определению ОАГ не обоснован. Авторы определили 86% пациентов, 
включённых в исследование, как имеющих ОАГ

Systolic Hypertension  
in the Elderly Program  
(SHEP) Study
Kostis, et al. (2019) [23]

Повышение САД ≥15 мм рт.ст. Исследование проводилось в популяции пациентов с изолированной 
систолической АГ (n=4736, возраст >60 лет). Изменения САД 
регистрировались из перехода в положении сидя в вертикальное положение. 
Подход к определению ОАГ не обоснован

Finucane, et al. (2019) [24] Устойчивое повышение (>1 мин)  
САД ≥20 мм рт.ст. или >140 
и 90 мм рт.ст., если у пациента 
в горизонтальном положении 
регистрируются нормальные цифры АД

Ортостатическая проба с измерением АД beat-to-beat. Критерии  
для изменения ДАД не включены в определение ввиду его физиологического 
повышения в ортостазе

Сокращения: АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, ГБ — гипертоническая болезнь, ДАД — диастолическое артериальное давление, 
САД — систолическое артериальное давление, ОАГ — ортостатическая артериальная гипертензия, ОП — ортостатическая проба, ОР — ортостатическая реакция.
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рорецепторов и/или неспособностью барорефлекса 
адаптироваться к  “нормальным” значениям АД), 
α-адренергической сосудистой гиперактивностью, 
повышенной концентрацией норэпинефрина, акти-
вацией ренин-ангиотензин-альдостероновой систе-
мы (РААС) и  повышенной секрецией вазопрессина 
[6, 13, 20, 25, 27-29]. К  факторам, способствующим 
развитию ОАГ, относят артериальную жёсткость 
и  ремоделирование мелких артерий, чрезмерное 
депонирование венозной крови [5, 6, 9, 20, 30, 31].

Гипертоническая болезнь (ГБ) наряду со старе-
нием, сахарным диабетом и  неврологическими рас-
стройствами, состояниями, усиливающими дегене-
рацию ВНС и активацию симпатикотонии, рассмат-
ривается в  качестве провоцирующего ОАГ фактора 
[12, 18, 20, 32]. Структурные и/или функциональные 
нарушения почечной сосудистой системы, как и при 
АГ, также могут обуславливать патогенетические 
механизмы ОАГ. Снижение почечного кровотока 
активирует РААС, в  дальнейшем вызывая вазокон-
стрикцию, задержку воды и  соли и  повышение АД 
(реноваскулярная АГ, нефроптоз) [5, 6, 30, 33, 34]. 

Гипертоническая болезнь,
диабет, старение,

неврологические нарушения

Артериальная
жёсткость

Нарушение
чувствительности
барорецепторов,

структурное повреждение
вегетативной

нервной системы

Активация ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы

Повышенная секреция
вазопрессина

Чрезмерное
депонирование
венозной крови

α-адренергическая
сосудистая гиперактивность

Вертикальное
положение тела

Депонирование
венозной крови

Падение
артериального давления

Стимуляция
барорецепторов

Активация симпатической
нервной системы

Повышенный
симпатический ответ

Чрезмерная вазоконстрикция
с/без ��частоты

сердечных сокращений

Ортостатическая
артериальная гипертензия

Снижение венозного возврата
и сердечного выброса

Рис. 1. Патогенетические механизмы ОАГ, рисунок впервые опубликован в статье Magkas N., et al. (2019) [6].

Таблица 2
Состояния,  

обуславливающие патогенетические 
механизмы ОАГ

Первичные хронические заболевания
Гипертоническая болезнь у пожилых
Гипертоническая болезнь (суточный профиль “over-dipper”)
Артериальная гипертензия с ортостатическим депонированием
Сахарный диабет 2 типа
Периферическая нейропатия
Мутация гена, кодирующего фосфодиэстеразу 3A

Дизавтономии
Синдром постуральной ортостатической тахикардии
Расстройство активации тучных клеток
Дефицит транспортёра норадреналина
Барорефлекторная недостаточность
Центральная вегетативная дисрегуляция

Состояния, потенциально корригируемые хирургически
Феохромоцитома
Реноваскулярная гипертензия
Нефроптоз
Сосудистая миелопатия
Нарушения осанки
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Таким образом, очевидно, что ОАГ и  АГ имеют об-
щие патогенетические механизмы, однако остается 
неясным, является ли ОАГ причиной, следствием 
или фенотипом АГ [6]?

К другим редким причинам ОАГ относят сосудис-
тую миелопатию, дефицит транспортёра норэпине- 
фрина, барорефлекторную недостаточность, мута-
цию гена, кодирующего фосфодиэстеразу 3A, фео-
хромоцитому, расстройство активации тучных кле-
ток, нарушения осанки (табл. 2) [5, 6, 25, 35]. У детей 

в  качестве патогенетических механизмов ОАГ также 
выделяют повреждение эндотелия и связанное с ним 
уменьшение плазменных концентраций оксида азота 
и  синтазы оксида азота, дефицит витамина D и  его 
участие в регуляции ВНС и РААС [25, 29, 36].

Эпидемиология ОАГ и возможности использования 
в стратификации ССР у больных ГБ

Отсутствие общепринятых экспертами диагности-
ческих критериев ОАГ осложняет сравнение результа-

Таблица 3
Клинические исследования, изучавшие ОАГ и ГБ

Исследование 
и общее количество 
участников

Дизайн 
исследования

Описание исследования Критерии ОАГ Результаты

Frohlich ED, et al. 
(1967) [39]; n=69

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Пациенты с ГБ, 
не получавшие 
антигипертензивную 
терапию, без признаков 
сердечной недостаточности 
(n=52)
Группа контроля (n=17)

Повышение 
среднего АД 
≥10 мм рт.ст.

Пациенты с ГБ и ОАГ имели большее ОПСС после тилт-
теста в сравнении с группой контроля, пациентами с ГБ 
и нормальной ОР, ГБ и ОГ, в горизонтальном положении — 
в сравнении с пациентами с ГБ и ОГ. Среди пациентов 
с ГБ и ОАГ реже встречались ХСН, злокачественная 
и резистентная АГ в сравнении с пациентами с ГБ 
и нормальной ОР, ГБ и ОГ

Streeten DH, et al. 
(1985) [9]; n=1800

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Пациенты с ГБ, 
не получавшие 
антигипертензивную 
терапию

ДАД лёжа  
<90 мм рт.ст.
и ДАД стоя 
>90 мм рт.ст.

Большее снижение СВ и КДО ЛЖ, увеличение венозного 
депонирования и повышение плазменного норэпинефрина 
после 5-60 мин сравнения у пациентов с ОАГ

Hypertension 
and Ambulatory 
Recording Venetia 
Study (HARVEST)
Vriz O, et al. (1997) 
[10]; n=1029

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Пациенты с 1 стадией ГБ, 
средний возраст — 33 года

Повышение ДАД  
≥11 мм рт.ст.

У пациентов с гиперреактивной ОР регистрировались  
более высокие цифры АД днём и в течение суток, 
более низкие цифры АД в горизонтальном положении, 
гиперкинетический гемодинамический паттерн  
с большим выбросом норэпинефрина мочи, больший СВ 
и меньшее ОПСС

Matsubayashi K, 
et al. (1997) [11]; 
n=334

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Пациенты с ГБ,  
средний возраст — 
 80 лет, 50% не получали 
антигипертензивной терапии

Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.

ОАГ может быть взаимосвязана с инсультом 
и нейрокогнитивным дефицитом независимо от наличия АГ

Kario K, et al. (1998) 
[15]; n=110

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Пациенты не получали 
антигипертензивную 
терапию минимум в течение 
14 дней до включения 
в исследование,  
возраст ≥60 лет
АГ “белого халата” (n=29)
ГБ “over-dipper” (n=14)
ГБ “dipper” (n=56)
ГБ “non-dipper” (n=11)

Повышение САД  
≥10 мм рт.ст.

Патологическая суточная вариабельность АД 
взаимосвязана с патологической постуральной 
вариабельностью АД у пожилых пациентов с ГБ:  
у пациентов с ГБ суточного профиля “over-dipper”  
во время тилт-теста диагностирована ОАГ; 
вертикальное положение тела во время бодрствования 
может вызывать патологическую суточную  
вариабельность АД

Atherosclerosis Risk 
in Communities 
(ARIC) Study
Nardo CJ,  
et al. (1999) [14]; 
n=13340

Наблюдательное 
многоцентровое 
продольное 
проспективное 
когортное 
исследование

Возраст 45-64 лет Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.

Пациенты групп 3 верхних децилей изменения 
ортостатического САД имели более высокие цифры САД 
в положении сидя и больший 8-летний риск вероятности 
развития ИБС в сравнении с пациентами средних 4 децилей 
ортостатического изменения САД

Kohara K, et al. 
(2000) [12]; n=154

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Возраст >65 лет Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.

Пациенты с самым высоким тертилем ортостатического 
повышения САД имели наибольшие значения ТКИМ

Honolulu Heart 
Program (HHP)
Alagiakrishnan K, 
et al. (2000) [16]; 
n=3741

Наблюдательное 
продольное 
проспективное 
когортное 
исследование

Мужчины, американско-
японская популяция, возраст 
71-93 лет

Повышение САД  
≥10 мм рт.ст. 
и ДАД  
≥10 мм рт.ст.

ОАГ была взаимосвязана с АГ сидя, более низким ИМТ. 
После шестилетнего периода наблюдения взаимосвязей  
со смертностью от всех причин не выявлено
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Исследование 
и общее количество 
участников

Дизайн 
исследования

Описание исследования Критерии ОАГ Результаты

Yoshinari M, et al. 
(2001) [17]; n=405

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Пациенты с СД 2 типа  
без ГБ (n=187)
Пациенты с СД 2 типа  
с ГБ (n=90)
Пациенты без СД (n=128)

Повышение САД 
от <140 мм рт.ст. 
до ≥140 мм рт.ст.
или ДАД  
от <90 мм рт.ст. 
до ≥90 мм рт.ст.

Концентрации триглицеридов и кардиоторакальный индекс 
у больных СД с ОАГ были значимо выше в сравнении 
с пациентами с СД и нормальным АД. ОАГ может быть 
взаимосвязана с развитием ранней стадии нейропатии и ГБ

Kario K, et al. (2002) 
[13]; n=241

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
когортное 
исследование

Возраст ≥60 лет
Пациенты с ГБ и ОАГ (n=26)
Пациенты с ГБ и ОГ (n=23)
Пациенты с ГБ  
и нормальным АД  
во время тилт-теста (n=192)

Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.

Немые инсульты превалировали в группе пациентов  
с ГБ и ОАГ (3,4/пациент; p<0,0001), ГБ и ОГ (2,7/пациент; 
p=0,04) в сравнении с пациентами с ГБ и нормальным 
АД во время тилт-теста (1,4/пациент). Пациенты с ОАГ 
(p<0,0001) и ОГ (p=0,01) имели большую вариабельность 
АД в сравнении с пациентами с нормальным АД  
во время тилт-теста. В группе пациентов с ОАГ  
получены взаимосвязи с ЭКГ-признаками ГЛЖ, 
повышенной вариабельностью АД, и профилем АД  
“over-dipper”

Coronary Artery 
Risk Development 
in Young Adults 
(CARDIA) Study
Thomas RJ, et al. 
(2003) [18]; n=2781

Наблюдательное 
продольное 
проспективное 
когортное 
исследование

Возраст — 18-30 лет
Снижение САД в ортостазе 
≥5 мм рт.ст. (n=741)
Изменение САД в ортостазе 
±5 мм рт.ст. (n=1590)
Повышение САД в ортостазе  
≥5 мм рт.ст. (n=450)

Повышение САД  
≥5 мм рт.ст.

Восьмилетняя заболеваемость ГБ была наибольшей 
в группе с подъёмом CАД в ортостазе (12,4%, p<0,001)

Eguchi K, et al. 
(2004) [40]; n=86

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Пациенты не получали 
антигипертензивную 
терапию в течение  
14 дней до включения 
в исследование,  
средний возраст 67,6 лет
Пациенты с ГБ и ОАГ (n=16)
Пациенты с ГБ и ОГ (n=18)
Пациенты с ГБ  
и нормальным АД  
во время тилт-теста (n=25)
Группа контроля (n=27)

Повышение САД  
≥10 мм рт.ст.

Число немых инсультов и их распространённость 
превалировали в группе пациентов с ГБ и ОАГ  
в сравнении со всеми остальными группами;  
пациенты с ГБ и ОАГ имеют повышенный риск немого 
инсульта и ССО

Japan Morning  
Surge-1 (JMS-1) 
Study
Hoshide S, et al. 
(2008) [19]; n=605

Экспериментальное 
контролируемое 
рандомизированное 
исследование

Пациенты с ГБ  
без сердечной 
недостаточности (n=434)
Группа контроля (n=171)

Повышение САД  
≥11,5 мм рт.ст. 
(верхний дециль)

У пациентов с ГБ и повышенной концентрацией BNP 
и соотношения альбумин/креатинин, независимо  
от цифр АД в домашних условиях, выявление ОАГ  
может быть фактором высокого ССР

Fan XH, et al. (2010) 
[41]; n=5537

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Возраст исследуемых — 
40-75 лет
Пациенты с ГБ (n=4711)
Пациенты с нормальным  
АД (n=826)

Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.

ГБ независимо связана с риском ОАГ; ОАГ взаимосвязана 
с заболеваниями периферических артерий  
(ОШ 1,36; 95% ДИ 1,05-1,81; p<0,05) и инсультом  
(ОШ 1,76; 95% ДИ 1,27-2,26; p<0,01)

ARIC Study
Yatsuya H,  
et al. (2011) [42]; 
n=12817

Наблюдательное 
продольное 
проспективное 
когортное 
исследование

Пациенты без инсульта 
на момент включения 
в исследование, медиана 
наблюдения 18,7 лет: 
ишемический инсульт 
(n=680): лакунарных — 153,  
не лакунарных 
тромботических — 383, 
кардиоэмболических — 144

Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.

U-образная взаимосвязь между изменениями 
САД в ортостазе и частотой лакунарных инсультов 
(p=0,004). Пациенты с ОАГ имели больший возраст, 
распространённость ГБ и СД

Barochiner J, et al. 
(2013) [38]; n=304

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Пациенты с ГБ,  
получавшие 
антигипертензивную 
терапию, возраст  
66,7±13,8 лет

Повышение САД  
≥5 мм рт.ст.

ОАГ была фактором, независимо связанным 
с маскированной АГ (ОШ 3,65; 95% ДИ 1,27-10,51)

Таблица 3. Продолжение
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Таблица 3. Продолжение

Исследование 
и общее количество 
участников

Дизайн 
исследования

Описание исследования Критерии ОАГ Результаты

Xu J, et al. (2014) 
[43]; n=2849

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Возраст >40 лет Повышение САД  
≥10 мм рт.ст.

ОАГ была взаимосвязана с возрастом и АГ в анамнезе. 
После ортостаза у пациентов с ОАГ пульсовое давление 
повышалось, у пациентов с ОГ и нормальным АД 
в ортостазе, наоборот, снижалось

Shimanami Health 
Promoting Program 
(J-SHIPP) Study
Tabara Y, et al. 
(2016) [44]; n=884

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Возраст 66,3±8,9 лет Повышение САД  
≥10 мм рт.ст.; 
изменения САД 
регистрировались 
как разница САД 
в ортостазе и САД 
в положении сидя

Орстатическое изменение САД и различия офисного 
измерения амбулаторного АД были взаимосвязаны  
(r=-0,422; p<0,001), взаимосвязь сохранялась при втором 
визите пациентов (n=101, r=-0,326; p=0,001). Многомерный 
анализ продемонстрировал независимую обратную 
взаимосвязь (β=-0,23; p<0,001) от возможных ковариаций, 
включая исходное офисное АД и антигипертензивную 
терапию. ОАГ была взаимосвязана с большими различиями 
между офисным и амбулаторным САД (p=0,001). Частота 
выявляемой маскированной АГ (52,1%) была выше 
у пациентов с ОАГ, чем в группе пациентов с нормальным 
АД (27,5%) (ОШ 3,01; p=0,001)

Systolic Blood 
Pressure Intervention 
(SPRINT) Study
Townsend RR, et al. 
(2016) [21]; n=8662

Экспериментальное 
контролируемое 
рандомизированное 
исследование

Пациенты с ГБ, возраст 
≥50 лет

Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.  
или ДАД  
≥10 мм рт.ст.

ОАГ на момент включения в исследование чаще 
встречалась у женщин и афроамериканцев и была 
взаимосвязана с более высоким ИМТ и низкими цифрами 
АД сидя

Nibouche-Hattab 
WN, et al. (2017) 
[32]; n=108

Наблюдательное 
проспективное 
когортное 
исследование

Пациенты с нормальным 
АД и недавно 
диагностированным  
СД 2 типа (n=108),  
возраст 40-70 лет,  
период наблюдения — 1 год
Нормальное АД в ортостазе 
(n=74)
ОГ (n=12)
ОАГ (n=22)

Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.  
и/или ДАД 
≥10 мм рт.ст.

Пациенты с ОАГ имели более высокие цифры САД 
в горизонтальном положении (p=0,029), большую 
окружность талии (p=0,022), ХС ЛНП (p=0,041). У них 
чаще наблюдалось ожирение (p=0,036), ГЛЖ (p=0,024), 
МС (p=0,042), цереброваскулярные события (p=0,050) 
в сравнении с пациентами с нормальным АД в ортостазе. 
Через год распространённость ГБ была больше в группе 
пациентов с ОАГ (p=0,0008)

Barochiner J, et al. 
(2018) [45]; n=186

Наблюдательное 
одномоментное 
проспективное 
исследование

Пациенты с ГБ, получавшие 
антигипертензивную 
терапию

Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.  
или ДАД  
≥10 мм рт.ст.

ОАГ была взаимосвязана с более высокой вариабельностью 
ОПСС, сердечного ритма в ортостазе и более низким 
уровнем ДАД в положении лёжа. Пациенты с ОАГ имели 
более низкое ОПСС в горизонтальном положении 
в сравнении с пациентами с ОГ

Systolic 
Hypertension 
in the Elderly 
Program (SHEP) 
Study
Kostis, et al. (2019) 
[23]; n=4736

Экспериментальное 
контролируемое 
рандомизированное 
исследование

Пациенты с изолированной 
систолической АГ,  
возраст >60 лет

Повышение САД  
≥15 мм рт.ст.

ОАГ была взаимосвязана с более высокой  
сердечно-сосудистой смертностью и смертностью от всех 
причин после поправки на возраст, пол и исходное САД,  
однако после поправки на ФР ССЗ и другие сопутствующие 
заболевания взаимосвязь потеряла значимость

SPRINT
Rahman M, et al. 
(2021) [48]; n=9329

Вторичный 
ретроспективный 
анализ

Средний возраст  
67,86±9,4 лет,  
35,6% лица  
негроидной расы,  
31,6% — женщины

Повышение САД  
≥20 мм рт.ст.  
или ДАД  
≥10 мм рт.ст.

Доля пациентов с ОАГ — 21,2%, женский пол, негроидная 
раса и более высокий ИМТ предрасполагали к ОАГ 
(p<0,001). ОАГ сопровождалась более высоким 
риском развития ССО в группе интенсивного режима 
антигипертензивной терапии, но не в группе стандартного 
режима антигипертензивной терапии. Интенсивный  
режим антигипертензивной терапии по сравнению 
со стандартным режимом не приводит к снижению  
риска ССО у пациентов с ОАГ

Сокращения: АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, ГБ — гипертоническая болезнь, ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка, ДАД — 
диастолическое артериальное давление, ДИ — доверительный интервал, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМТ — индекс массы тела, КДО ЛЖ — конечный 
диастолический объём левого желудочка, МС  — метаболический синдром, ОАГ  — ортостатическая артериальная гипертензия, ОГ  — ортостатическая гипо-
тензия, ОПСС — общее периферическое сосудистое сопротивление, ОР — ортостатическая реакция, ОШ — отношение шансов, САД — систолическое арте-
риальное давление, СВ — сердечный выброс, СД — сахарный диабет, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ССО — сердечно-сосудистые осложнения, 
ССР — сердечно-сосудистый риск, ТКИМ — толщина комплекса интима-медиа, ФР — факторы риска, ХС ЛНП — холестерин липопротеидов низкой плотности, 
ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЭКГ — электрокардиограмма, BNP — мозговой натрийуретический пептид.



48

Российский кардиологический журнал 2021; 26 (S1)

48

рокогнитивным дефицитом. Взаимосвязь ОАГ и  ча-
стотой лакунарных инсультов подтверждена позднее 
данными ARIC Study [42] и  Nibouche-Hattab WN, et 
al. (2017) [32], a работами Kario K, et al. (2002) [13], 
Eguchi K, et al. (2004) [40], Fan XH, et al. (2010) [41] 
выявлен повышенный риск инсультов в  когорте па-
циентов с ГБ и ОАГ.

Одномоментными исследованиями продемонстри-
рована взаимосвязь ОАГ с  поражением органов, 
опосредованным АГ: повышением натрийуретиче-
ских пептидов и соотношением альбумин/креатинин 
[19], гипертрофией левого желудочка [13, 32], толщи-
ной комплекса интима-медиа [12]; а  также ассоци-
ированными клиническими состояниями: пораже-
нием периферических артерий [41] и  ишемической 
болезнью сердца [14], что позволяет рассматривать 
гипотезу о  возможном использовании диагностиру-
емой ОАГ в  качестве фактора стратификации ССР 
у больных ГБ.

В 2019г Kostis, et al. [19], по итогам исследования 
SHEP (Systolic Hypertension in the Elderly Program), 
выявили взаимосвязь ОАГ с более высокой сердечно-
сосудистой смертностью и смертностью от всех при-
чин после поправки на возраст, пол и исходное САД. 
Однако после поправки на ФР сердечно-сосудистых 
и  других сопутствующих заболеваний взаимосвязь 
потеряла значимость. В  2021г Rahman M, et al. опу-
бликовали данные ретроспективного анализа иссле-
дования SPRINT (Systolic Blood Pressure Intervention 
Trial): в группе интенсивной антигипертензивной те-
рапии ОАГ ассоциировалась с более высоким риском 
сердечно-сосудистых исходов [48].

Таким образом, хотя и  очевидно, что ОАГ и  АГ 
являются патогенетически взаимосвязанными со-
стояниями, доказательная база мала и  нет исследо-
ваний, изучавших прогноз именно у пациентов с ГБ 
и  ОАГ, а  не в  общей популяции пациентов с  ОАГ. 
Отсутствуют критерии диагностики ОАГ, утверж-
дённые медицинским сообществом. Исходя из вы-
шеизложенного, обоснованно проведение крупных 
спланированных исследований для согласованной 
позиции медицинского сообщества о  возможности 
использования диагностируемой ОАГ у  пациента 
с ГБ в качестве маркера ССР.

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

тов исследований: в исследованиях, определявших ОАГ 
как повышение САД ≥20  мм рт.ст., распространён-
ность ОАГ варьировала от 1,1% в популяции молодых 
пациентов до 28% в популяции пожилых [6, 25, 37, 38]; 
в исследованиях, использовавших меньшие цифры по-
вышения САД в качестве диагностических критериев, 
распространённость ОАГ, ожидаемо, была выше.

ОАГ является патологической реакцией организ-
ма на ортостаз, однако последствия ее диагностики 
с  точки зрения стратификации ССР далеко не ясны 
[3, 5-7, 13, 15-19, 21, 32, 38, 46].

ОАГ взаимосвязана со всеми компонентами сер-
дечно-сосудистого континуума ГБ: ФР, бессимптом-
ным поражением органов, опосредованным АГ, и ас-
социированными состояниями (табл. 3).

Продемонстрированы взаимосвязи ОАГ с  АГ [6, 
10, 13, 16, 18, 21, 36, 37], гипертриглицеридемией [6, 
17, 32], сахарным диабетом [6, 17, 42], индексом мас-
сы тела, ожирением и  метаболическим синдромом 
[16, 21, 25, 32, 46], однако возраст, видимо, является 
решающим в патогенезе ОАГ [6, 17, 20, 25, 32, 36, 42, 
47]. Патофизиологические предпосылки и  клиниче-
ские характеристики ОАГ в зависимости от возраста 
могут отличаться и иметь разное значение: для моло-
дого пациента указывать на повышенный риск раз-
вития ГБ в будущем [3, 5, 6, 18, 20, 25, 32], а у пожи-
лого пациента являться самостоятельным фактором 
ССР [13, 20]. Выявлена взаимосвязь ОАГ и с маски-
рованной АГ [37, 38].

ОАГ взаимосвязана не только с  АГ, но и  с  коле-
баниями АД в  течение суток: величиной утреннего 
подъёма АД, вариабельностью АД и  чрезмерным 
снижением АД в  ночное время (суточный профиль 
“оver-dipper”), являющихся известными маркера-
ми инсульта [3, 13, 15, 20]. Пациенты с  ГБ профиля 
“over-dipper” имеют более высокую распространён-
ность немого инсульта, диагностируемого по дан-
ным магнитно-резонансной томографии, в  срав-
нении с  пациентами с  АГ профиля “dipper”, кроме 
того, пациенты с  ГБ профиля “over-dipper” имеют 
больший риск развития инсульта с  клиническими 
проявлениями и  в  случае последнего имеют худ-
ший прогноз. ОАГ может быть ФР у пациентов с ГБ, 
т.к. 2/3 инсультов у  пациентов с  ГБ профиля “over-
dipper” происходят в  утреннее время, когда у  паци-
ентов отмечается утренний подъём АД [15]. В  1997г 
Matsubayashi K, et al. [11] обнаружили не зависимую 
от наличия АГ взаимосвязь ОАГ с инсультом и ней-
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Генетические и эпигенетические факторы, регулирующие экспрессию и функционирование 
рецептора витамина D у больных ишемической болезнью сердца

Ионова Ж. И., Сергеева Е. Г., Беркович О. А.

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) остается главной причиной смерти 
и инвалидизации в развитых странах. При помощи традиционных факторов 
риска (ФР) ИБС возможно предсказать вероятность развития острых коро-
нарных событий не более, чем в 50% случаев, поэтому изучение влияния ге-
нетических и эпигенетических факторов на развитие ИБС крайне актуально. 
Исследования последних лет показали, что дефицит витамина D — новый 
ФР развития атеросклероза и иммунного воспаления. Витамин D реализует 
протективные эффекты в отношении иммунного воспаления через рецепто-
ры в стенке сосудов. Единичный нуклеотидный полиморфизм гена рецепто-
ра витамина D (VDR) является потенциальным ФР ИБС, связанным с низким 
уровнем витамина D. Экспрессия VDR коррелирует с экспрессией провос-
палительных цитокинов и регулируется микроРНК — микроРНК-125a-5p, 
микроРНК-125b-5p, микроРНК-214-3p и микроРНК-21. Эти микроРНК ре-
гулируют действие, синтез и метаболизм витамина D и сами могут под-
вергаться влиянию сигналов VDR благодаря механизмам динамической 
обратной связи, что может приводить к дестабилизации мРНК и к ингиби-
ции трансляции. Данный обзор литературы освещает влияние единичного 
нуклеотидного полиморфизма гена VDR и микроРНК на патогенетические 
механизмы ИБС.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, инфаркт миокарда, рецеп-
тор витамина D, витамин D, полиморфизм генов, цитокины, микроРНК.
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Genetic and epigenetic factors regulating the expression and function of the vitamin D receptor  
in patients with coronary artery disease

Ionova Zh. I., Sergeeva E. G., Berkovich O. A.

Coronary artery disease (CAD) remains the leading cause of death and 
disability in developed countries. Using traditional risk factors for CAD, it is 
possible to predict the likelihood of acute coronary events in no more than 
50% of cases. Therefore, the study of influence of genetic and epigenetic 
factors on the development of CAD is extremely important. Research in 
recent years has shown that vitamin D deficiency is a new risk factor for 
atherosclerosis and immune inflammation. Vitamin D implements protective 
effects against immune inflammation through receptors in the vascular wall. 
A single nucleotide polymorphism of the vitamin D receptor (VDR) gene 
is a potential risk factor for CAD associated with low vitamin D levels. VDR 
expression correlates with the expression of pro-inflammatory cytokines 
and is regulated by microRNAs — microRNA-125a-5p, microRNA-125b-5p, 
microRNA-214-3p and microRNA-21 These microRNAs regulate the action, 
synthesis and metabolism of vitamin D and can themselves be influenced by 
VDR signals through dynamic feedback, which can lead to destabilization of 
mRNA and inhibition of translation. This literature review highlights the effect 
of a single nucleotide polymorphism of the VDR gene and microRNA on the 
pathogenetic mechanisms of CAD.
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vitamin D, gene polymorphism, cytokines, microRNA.
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Ишемическая болезнь сердца (ИБС) представля-
ет наиболее распространенное сердечно-сосудистое 
заболевание (ССЗ) и  является основной причиной 
инвалидизации и смертности во всем мире, включая 
лиц трудоспособного возраста [1, 2]. Это сложное, 
мультифакторное и полигенное заболевание, в осно-
ве патогенеза которого лежит взаимодействие между 
генетической предрасположенностью и  факторами 
окружающей среды [2].

В работах последних лет показано, что традици-
онные факторы риска (ФР), включая диетические 
погрешности, ожирение, сахарный диабет (СД), 
гипертоническую болезнь, дислипидемию, курение 
и  злоупотребление алкоголем, позволяют прогно-
зировать риск сердечно-сосудистых событий и  ос-
ложнений только в 50% случаев [3]. Поэтому крайне 
актуально исследование новых ФР ИБС, в  особен-
ности генетических и эпигенетических [4].

Рядом авторов установлено, что генетический 
скрининг позволит у  12% пациентов переквалифи-
цировать риск развития ССЗ со среднего на высо-
кий, в  связи с  чем разработана шкала мультилокус-
ного генетического риска развития заболеваний и их 
осложнений [5].

Во избежание “потерянной” наследственной пред-
расположенности к ССЗ, характерной для полигенных 
заболеваний, помимо генетических факторов, вли-
яющих на риск ИБС, важную роль играет изучение 
и оценка эпигенетических факторов, ассоциирован-
ных с  атерогенезом, прежде всего роли микроРНК, 
представляющих собой малые некодирующие РНК, 
которые регулируют экспрессию генов на транскрип-
ционном или посттранскрипционном уровнях [6].

Результатами исследований последних лет по-
казано, что витамин D является не только важней-
шим регулятором кальциево-фосфорного обмена, 
но и  играет важную роль в  механизмах иммунного 
воспаления в сосудистой стенке, в патогенезе атеро-
склеротических изменений [7] и в канцерогенезе [8].

Как в эпидемиологических, так и в лабораторных 
исследованиях показано положительное влияние ви-
тамина D на функциональное состояние сердечно-
сосудистой системы [7, 9].

Рецептор витамина D
Рецептор витамина D (VDR) относится к  стеро-

идным гормонам. Он необходим для осуществления 
функций своего лиганда — витамина D, являясь важ-
ным регулятором патогенетического пути витамина 
D, поскольку VDR вовлечен в  конверсию сыворо-
точного 25-гидроксивитамина D в активный 1,25-ди-
гидроксивитамин D [10].

VDR состоит из 427 аминокислот и имеет 2 основ-
ных функционально значимых домена: N-концевой 
домен, при помощи которого ядерный рецептор 
присоединяется к  ДНК, и  С-концевой домен, не-

обходимый для соединения с  лигандом. Известно, 
что VDR принадлежит к суперсемейству ядерных ре-
цепторов  — транскрипционных факторов, которые 
регулируют экспрессию большого количества генов. 
Ядерные рецепторы после связывания с  лигандами 
активируются и  соединяются в  ядре клетки с  участ-
ками ДНК, локализованными в промоторном регио-
не таргентных генов [11]. 

VDR в  человеческом организме выявлен во мно-
гих органах и  тканях: гладкомышечные клетки со-
судов, эндотелиоциты, клетки иммунной системы, 
почки, кишечник, кости, паращитовидные железы. 
Повсеместное распространение VDR отражает его 
плейотропную биологическую активность [10].

VDR является регулятором экспрессии целого ря-
да генов, участвующих в  атерогенезе. Наличие VDR 
в  клетках гладких мышц сосудов и  эндотелиальных 
клеток в сочетании со способностью сосудистых тка-
ней активировать витамин D указывает на роль, ко-
торую витамин D может играть в нормальной физио-
логии сосудов, и его значение в профилактике ИБС. 
Это подтверждается результатами исследования 
Valcheva P, et al. на лабораторных мышах: гладкомы-
шечные клетки сосудов мышей с  нокаутированным 
геном VDR активнее продуцировали катепсин D, 
представляющий из себя фермент с ренин-подобной 
активностью, и ангиотензин II [12].

В лабораторном исследовании Yao T, et al. показана 
протективная роль витамина D при смоделированном 
текущем инфаркте миокарда (ИМ): при стимуляции 
VDR его лигандами улучшалась сократительная функ-
ция сердца и уменьшалась зона ИМ за счёт улучше-
ния функционирования митохондрий, уменьшения 
повреждений эндоплазматического ретикулума и ин-
гибиции апоптоза кардиомиоцитов [13].

Установлено, что VDR оказывает влияние на ме-
ханизмы стабилизации атеросклеротической бляшки 
за счёт подавления процессов неоангиогенеза, кото-
рый, как известно, предрасполагает к разрыву неста-
бильной атеросклеротической бляшки. VDR, связы-
ваясь с лигандом, подавляет ангиогенез посредством 
ингибиции продукции сосудистого эндотелиального 
фактора роста. Кроме этого, витамин D через VDR 
в культурах эндотелиальных клеток снижает экспрес-
сию адгезивной молекулы тромбоцитов (CD62p) [14].

Показано, что витамин D снижает экспрессию эн-
дотелина, тканевого фактора и эпидермального фак-
тора роста гладкомышечными клетками, которые 
имеют VDR на своей поверхности. Это препятствует 
миграции гладкомышечных клеток и замедляет рост 
атеросклеротической бляшки [15].

Полиморфизм гена VDR
В исследованиях последних лет установлено, что 

единичный нуклеотидный полиморфизм гена VDR яв-
ляется потенциальным ФР ИБС, связанным с низким 
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уровнем витамина D, но точные механизмы, лежащие 
в основе влияния полиморфных вариантов гена VDR 
на патогенез ИБС, до конца не изучены [16, 17]. 

Ген VDR был открыт Baker AR, et al. в 1988 году [18]. 
Этот ген расположен в хромосоме 12 (12q12-14) и вклю-
чает в  себя по меньшей мере 5 промотерных регио-
нов, генерирующих несколько тканево-специ фичных 
транскрипций, 8 экзонов, кодирующих белок, и 6 не-
транслируемых экзонов с альтернативным сплайсин-
гом [19]. Ген VDR имеет вес 100 тыс. пар оснований.

В настоящее время обнаружено >470 типов еди-
ничного нуклеотидного полиморфизма гена VDR, сре- 
ди них 4 полиморфизма FokI (rs10735810), BsmI 
(rs1544410), ApaI (rs7975232) и TaqI (rs731236) были тща-
тельно изучены на предмет их влияния на различные 
физиологические и  патологические фенотипы, такие 
как рак, СД, болезнь Паркинсона, ИМ и ИБС [19-21]. 

Полиморфные варианты гена VDR могут потен-
циально влиять на экспрессию VDR и  стабильность 
мРНК VDR [7].

FokI полиморфизм гена VDR локализуется во 
втором экзоне пятого кодона [22] и  характеризуется 
заменой тимина на цитозин в инициирующем кодо-
не ATG→ACG. Среди множества различных видов 
полиморфизма гена VDR данный полиморфизм яв-
ляется единственным не связанным с  другими по-
лиморфизмами гена VDR, а также единственным по-
лиморфизмом, который приводит к двум различным 
белковым продуктам VDR [23]. 

Минорная f (Т) аллель данного гена кодирует про-
теин полной длины из 427 аминокислот, при этом 
инициация трансляции возникает на первом ATG сай-
те, в то время как у носителей F (С) аллеля трансля-
ция начинается со второго стартового кодона ATG во 
втором экзоне. Таким образом, F (С) аллель кодирует 
укороченный на 3 аминокислоты протеин, который 
в 1,7 раз эффективнее длинного для трансактивации 
генов-мишеней за счет более активной транскрипции 
[7]. Следовательно, FF генотип гена VDR может играть 
существенную роль в  развитие ИБС косвенно через 
развитие дефицита витамина Д [7].

Эти данные подтверждены также анализом 20 кле-
точных линий фибробластов, в  котором было выяв-
лено, что укороченный протеин, кодируемый F ал-
лелью, активнее взаимодействует с  транскрипцион-
ным фактором за счёт особых генетических эффектов 
в  зоне промотера таргетных генов. Таким образом, 
некоторые промотерные участки таргетных генов для 
VDR чувствительны к  этим зависимым от генотипа 
различиям в активности [8].

Результаты исследований связи FokI полиморфизма 
гена VDR и ИБС противоречивы. He l, Wang M [16] пока-
зали связь между FokI полиморфизмом гена VDR и ИБС 
в китайской популяции, но при этом Pan XM, et al. [22] 
при исследовании, проведенном также в китайской по-
пуляции, подобной связи не обнаружили. Это может 

быть объяснено небольшим объемом выборок обследо-
ванных. Shanker J, et al. при исследовании в индийской 
популяции также не выявили ассоциации между FokI 
полиморфизмом гена VDR и ИБС [23]. Возможно, это 
связано с особенностями распределения полиморфных 
вариантов гена VDR в различных популяциях.

Результаты исследований Hossein-Nezhad A, et al. 
показали, что дефицит витамина D встречается реже 
у пациентов с FF генотипом гена VDR, что подразу- 
мевает защитную роль F аллеля в развитии ИБС [9].

Эти данные подтверждаются результатами мета-
анализа Lu S, et al., проведенного в  2016г. Авторы 
показали, что у носителей FF генотипа гена VDR от-
мечалось снижение риска ИБС на 19% [7].

TaqI, ApaI и BsmI полиморфизмы гена VDR взаи-
мосвязаны и  локализуются между восьмым и  девя-
тым экзонами в  3-концевом регионе гена VDR, со-
держащем микросателлитные последовательности 
разной длины  — короткой (S) и  длинной (L), что 
может оказывать влияние на трансляционную актив-
ность и стабильность мРНК VDR [16]. 

Выделяют 3 основных гаплотипа гена VDR с раз-
личной активностью [16]:

1) baT гаплотип  — выявляется у  48% популяции;
2) BAt гаплотип  — встречается в  40% случаев;
3) bAt гаплотип — встречается существенно реже.
Не было выявлено различий между гаплотипами 

в  отношении регуляции стабильности матриксной 
РНК. Выявлена лишь тенденция для BAt гаплоти-
па к экспрессии более высоких уровней матриксной 
РНК в моноцитах по сравнению с уровнем экспрес-
сии у носителей baT гаплотипа [16].

По результатам проспективного исследования 
DIABHYCAR установлено, что bAt гаплотип гена VDR 
(AAC) был связан с повышенным риском ИБС у па-
циентов с  диабетом 2 типа. Этот эффект был не за-
висимым от влияния других известных ФР ССЗ [24].

BsmI и  ApaI полиморфизмы гена VDR контроли-
руют экспрессию белков за счет регуляции стабиль-
ности матриксной РНК и локализуются в 8 интроне 
3-регуляторного региона. Это наиболее характерно 
для рецепторов стероидных гормонов, которые со-
держат большие регуляторные регионы. У  пациен-
тов  — носителей ВВ и  Bb генотипов гена VDR от-
мечалась более высокая распространенность арте-
риальной гипертонии. Была отмечена связь bb/Aa 
генотипа с ишемическим инсультом [25]. 

В арабской популяции El-Barbary AM, et al. об-
наружили связь bb генотипа гена VDR и  атероскле-
ротического поражения сосудов [26], в  то время как 
Al-Ghamdi AS, et al. [27] сообщили об отсутствии 
связи данного генотипа с ИБС в Саудовской Аравии. 
Небольшое количество обследованных пациентов мо-
жет частично объяснить противоречивые результаты.

При стратифицированном анализе BsmI полимор-
физма гена VDR по этническому признаку было вы-
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явлено повышение риска ИБС в  европейской попу-
ляции у носителей b (A) аллеля на 23% по сравнению 
с  носителями B (G) аллеля. При этом у  носителей 
bb (АА) и Bb (АG) генотипов риск ИБС был на 56% 
и 20% выше, чем у носителей BB (GG) генотипа [28].

В азиатской популяции не выявлено ассоциации 
BsmI полиморфизма VDR с риском ИБС. Это может 
быть связано с тем, что аллели данного полиморфиз-
ма расположены между 8-ым интроном и 9-ым экзо-
ном гена VDR, который имеет несбалансированное 
сцепление в различных этнических группах [28].

ApaI полиморфизм гена VDR влияет на стабиль-
ность матриксной РНК [29]. Поскольку VDR играет 
важную роль в передаче сигналов витамина D, мож-
но предположить, что ApaI полиморфизм гена VDR 
также может влиять на риск ИБС либо за счет изме-
нения чувствительности рецептора к  лигандам, ли-
бо за счет ген-генных взаимодействий или влияний 
окружающей среды на гены.

Носительство Aa (CA) генотипа гена VDR ассо-
циировалось со снижением риска ИБС у  больных 
СД 2 типа, и, вероятно, данный генотип может быть 
связан с низким риском ИБС, но для подтверждения 
этого требуется проведение более крупных исследо-
ваний [24]. 

TaqI полиморфизм гена VDR был описан в  1994г 
[28]. Он обусловлен заменой тимина на цитозин 
в  352 кодоне. Это приводит к  замене кодона AUU 
(изолейцин) на AUG (метионин) [10]. По результа-
там метаанализа, tt генотип связан с  повышенным 
риском ИБС в диапазоне от 14% до 27% в различных 
исследованиях [30].

Результаты исследований связи полиморфизма 
гена VDR и ИБС противоречивы. Так, например, ре-
зультаты метаанализа, проведенного Alizadeh S, et al., 
не показали связи FokI, BsmI, ApaI и TaqI полимор-
физмов гена VDR с риском ИБС [30], что может быть 
связано с  различной встречаемостью вышеуказан-
ных генотипов в  различных этнических и  расовых 
группах. Например, встречаемость f аллеля (FokI по-
лиморфизм) гена VDR была реже среди африканцев, 
чем среди азиатов, тогда как В аллель BsmI полимор-
физма гена VDR имеет более низкую встречаемость 
у азиатов, чем у европейцев и африканцев [16]. В ли-
тературе практически отсутствуют исследования, по-
священные встречаемости FokI, BsmI, ApaI и  TaqI 
полиморфизмов гена VDR и их связи с риском ИБС 
и особенностями её клинического течения в Северо-
Западном регионе Российской Федерации.

Prabhakar P, et al. в  своем исследовании не уста-
новили связи между носительством различных ге-
нотипов ApaI и TaqI полиморфизма гена VDR и раз-
витием ишемического инсульта. У обследованных — 
носителей ff генотипа гена VDR, риск ишемического 
инсульта повышался в 2,97 раз, у носителей Ff гено-
типа — в 1,52 раза. Гомозиготное носительство f ал-

лея гена VDR ассоциировалось с повышением уровня 
общего холестерина. Носительство bb генотипа гена 
VDR повышало риск ишемического инсульта в  1,76 
раз. Кроме этого, авторами установлено, что лица 
с  дефицитом витамина D (при его уровне в  плазме 
крови <20  мг/мл) также имеют повышенный риск 
возникновения ишемического инсульта [31]. 

TaqI, ApaI и BsmI полиморфизмы гена VDR могут 
влиять на экспрессию мРНК VDR и способствовать 
снижению уровня витамина D у  пациентов с  ИБС. 
Хотя генетические факторы вносят существенный 
вклад в  изменчивость циркулирующих уровней ви-
тамина D, при этом наследуемость оценивается 
в 30-40% [28]. Несбалансированность связей наблю-
далась только в  данных трех полиморфизмах гена 
VDR, и  они находились в  одном гаплоидном доме-
не с  3-регуляторным доменом. Гаплоидный домен 
включает 4-9 экзонов и  3-регуляторный домен, что 
связано с  регуляцией экспрессии генов, особенно 
с регуляцией стабильности мРНК.

По-видимому, у  носителей прогностически не-
благоприятных генотипов гена VDR также отмечает-
ся сниженная способность к ингибиции сигнального 
пути NF-kВ. NF-kВ, в  свою очередь, пролонгирует 
активацию макрофагов и  повышает экспрессию ад-
гезивных молекул на эндотелиоцитах, тем самым 
поддерживая развитие и  прогрессирование атеро-
склеротического поражения сосудов [32].

Эпигенетические механизмы регуляции рецептора 
ви  тамина D

Результаты исследований последних лет показа-
ли, что функционирование 80% генома заключается 
в эпигенетической регуляции экспрессии генов, коди-
рующих протеины. МикроРНК представляют собой 
малые некодирующие РНК, которые являются важ-
нейшими регуляторами экспрессии генов на транс-
крипционном и  посттранскрипционном уровнях. 
МикроРНК  — это одноцепочечные молекулы-регу-
ляторы 30% всех генов. Они имеют специфическую, 
напоминающую шпильку, структуру, длину от 19 до 24 
нуклеотидов, которые образуются из более длинных 
РНК-предшественников [6]. МикроРНК подавляют 
экспрессию генов, кодирующих протеины на стадии 
постранскрипции за счёт неполной гибридизации 
с 3-регуляторной нетранслируемой областью мРНК, 
которая имеет комплементарные сайты.

МикроРНК представляют из себя эффективные 
посттранскрипционные регуляторы генной экспрес-
сии [6]. Они управляют сложными посттранскрипци-
онными регулярными сетями, необходимыми для ре-
гуляции экспрессии генов. Таким образом, микроРНК 
необходимы для тонкой транскрипционной регуляции 
экспрессии генов, но они также могут играть различ-
ные роли в пролиферации, дифференцировке и функ-
ционировании определенных типов клеток.
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В организме человека в настоящее время выявле-
но 1 тыс. микроРНК, 50 из которых, вероятно, свя-
заны с риском ССЗ [29].

МикроРНК, как и  цитокины, образуют взаимо-
связанную регуляторную систему, которая контро-
лирует апоптоз, пролиферацию, дифференцировку 
тканей. МикроРНК играют важную роль в нормаль-
ной физиологии организма, облегчая экспрессию ге-
нов в сложных тканевых системах, но и имеют значе-
ние в  развитии патологических состояний, включая 
дисфункцию эндотелия, формирование с  последую-
щим разрывом атеросклеротической бляшки [33, 34]. 
Некоторые микроРНК рассматривают как возмож-
ные диагностические маркеры ИБС [6, 34].

Экспрессионная активность гена VDR может мо-
дулироваться как самим витамином D, так и другими 
факторами, играющими важную роль в  эпигенети-
ческих модификациях, такими как микроРНК [35].

Регуляторные сети микроРНК особенно важны 
для сигнальных молекул, к  которым относится ви-
тамин D, оказывающих плейотропное действие на 
различные органы и  ткани организма. В  недавних 
исследованиях показана роль 1,25(OH)D в  эпигене-
тической регуляции генов, особенно в  качестве мо-
дулятора функции микроРНК [36].

Показано, что экспрессия VDR коррелирует с экс-
прессией таких провоспалительных цитокинов, как 
интерлейкин-1, 6 и  8, и  может регулироваться ми-
кроРНК [36]. Авторы объясняют данную корреля-
цию тем, что микроРНК могут играть решающую 
роль в связанных с ожирением изменениях экспрес-
сии VDR посредством местного влияния витамина D 
в развитии локального воспаления в жировой ткани, 
однако для подтверждения этого наблюдения необ-
ходимы дальнейшие исследования [37].

Как уже ранее упоминалось, витамин D подавля-
ет экспрессию проангиогенной микроРНК-155, ко-
торая представляет из себя отрицательный регулятор 
экспрессии супрессора передачи сигналов цитоки-
нов, путем ингибирования патогенетического пути 
NF-κB [35].

Потенциальный сайт связывания микроРНК-125b 
был идентифицирован в  3-нетранслируемой области 
гена VDR человека [38], где локализованы BsmI, ApaI 
и  TaqI полиморфизмы гена VDR, которые потенци-
ально могут оказывать влияние на взаимодействие 
микроРНК-125b и гена VDR. В исследовании на культу-
ре клеток MCF-7 (эпителиоподобная клеточная линия, 
полученная из инвазивной аденокарциномы протоков 
молочной железы человека) установлено, что повы-
шенная экспрессия микроРНК-125b сопровождалась 
снижением уровня эндогенного белка VDR на 40% [38].

Экспрессия VDR в  висцеральной жировой ткани 
у  пациентов с  ожирением отрицательно коррелиро-
вала с  уровнями микроРНК-125a-5p, микроРНК-
125b-5p и микроРНК-214-3p [36].

Сайт связывания микроРНК-21 также расположен 
в 3-регуляторном домене гена VDR [38] и, как и в слу-
чае с  микроРНК-125b, потенциально может подвер-
гаться влиянию одиночных нуклеотидных полимор-
физмов гена VDR, локализованных в  данной области. 
МикроРНК-21 экспрессируется в эндотелиоцитах и ре-
гулирует их функции. Результаты исследований, посвя-
щенных поиску роли данной микроРНК в атерогенезе, 
противоречивы. Lisse TS, et al. в 2013г установили, что 
при увеличении экспрессии микроРНК-21 в эндотелио-
цитах снижается их миграция и  пролиферация, что 
может свидетельствовать об антиангиогенной функ-
ции данной микроРНК. Экспрессия микроРНК-21 су-
щественно повышена в атеросклеротических бляшках 
и  макрофагах [30]. Следовательно, повышенная экс-
прессия микроРНК-21 может указывать на прогресси-
рующий рост атеросклеротических бляшек.

МикроРНК взаимодействуют с 3-нетранслируемым 
регионом таргетной мРНК посредством комплимен-
тарности с её последовательностями, и в первую оче-
редь подавляют экспрессию генов, вызывая деграда-
цию или ингибирование трансляции транскриптов по-
средством частичного комплементарного связывания 
пар оснований с тремя первичными нетранслируемы-
ми или экзонными областями. На функционирование 
микроРНК также могут повлиять и  другие факторы, 
прежде всего изменения структуры генов — генетиче-
ские полиморфизмы, амплификация, делеция генов, 
нарушение процессинга и метилирование [37].

VDR может либо подавлять, либо индуцировать 
микроРНК посредством двух механизмов:

1) прямой регуляции транскрипции через про-
мотерные последовательности гена VDR или гена 
микроРНК;

2) косвенной регуляции с  вовлечением других 
транскрипционных факторов.

МикроРНК, в  свою очередь, могут регулировать 
действие, синтез и метаболизм витамина D или сами 
подвергаться влиянию сигналов VDR благодаря ме-
ханизмам динамической обратной связи, что может 
приводить к дестабилизации мРНК и/или к ингиби-
ции трансляции [30].

Заключение
Таким образом, в последние годы активно иссле-

дуется роль генетического полиморфизма гена VDR 
и  микроРНК в  развитии ИБС и  её осложнений. 
Результаты исследований связи полиморфизма гена 
VDR и ИБС противоречивы, что может быть связано 
с  различной встречаемостью вышеуказанных гено-
типов в  различных этнических и  расовых группах. 
В литературе практически отсутствуют исследования, 
посвященные встречаемости FokI, BsmI, ApaI и TaqI 
полиморфизмов гена VDR и их связи с риском ИБС 
и особенностями её клинического течения в Северо-
Западном регионе Российской Федерации. 
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Экспрессия VDR может регулироваться микроРНК-
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Лабораторная медицина в современной практике обучения врачей клинических направлений

Вавилова Т. В., Сироткина О. В., Черныш Н. Ю., Берестовская В. С., Жиленкова Ю. И., Кухарчик Г. А., Пармон Е. В.

В конце прошлого века и особенно в первые два десятилетия XXIв в клини-
ческой лабораторной диагностике России произошёл гигантский технологи-
ческий прорыв. Переход от ручных методик к высокотехнологичным и высоко-
производительным автоматизированным системам изменил суть и возмож-
ности лабораторной медицины. Лаборатория стала высокотехнологичным, 
быстро развивающимся отделением медицинских организаций. Вслед за из-
менениями технологий начал меняться спектр исследований, вырос список 
лабораторных тестов, доступных для оценки состояния пациента. Динамика 
этих изменений с каждым годом нарастает. Простые рутинные методики, 
практиковавшиеся для всех больных, дополняются более специфичными 
тестами. Место традиционных рутинных тестов определено многолетним 
опытом их использования, при этом современные анализаторы позволяют 
использовать в клинической практике тесты с высоким уровнем убедитель-
ности и достоверности рекомендаций, которые в условиях доказательной 
медицины дают возможность клиницисту провести персонифицированный 
диагностический поиск. В то же время для использования всех возможностей 
лабораторной медицины в образовательные траектории на разных этапах 
подготовки врача должна быть включена дисциплина “Клиническая лабора-
торная диагностика”.

Ключевые слова: лабораторная медицина, клиническая лабораторная диа-
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Развитие лабораторной медицины
Темпы развития лабораторной медицины в  Рос -

сии привели к стремительному расширению диагно-
стических возможностей, и  вместо ограниченного 
перечня рутинных тестов у  клинициста появились 
десятки, а  в  некоторых лабораториях сотни тестов, 
которые можно назначить для оценки состояния 
пациента. Крупные сетевые лаборатории предостав-
ляют возможность выполнения тестов уже по не-
скольким тысячам различных параметров. При этом 
лабораторные исследования, оплачиваемые из соб-
ственных средств, могут быть рекомендованы как ле-
чащим врачом, так и выбраны пациентом, исходя из 
информации, полученной из разнообразного переч-
ня источников, включая Интернет-ресурсы и  сред-
ства массовой информации. Доступность широкого 
спектра лабораторных тестов требует от клинициста 
знаний в  отношении клинической значимости, ис-
точников изменчивости, влиянии лекарственных 
препаратов и  правил подготовки к  исследованию 
и  других факторов, определяющих результат ла-
бораторного исследования у  отдельного пациента. 
Необходимо понимание связи лабораторного теста 
с  клинической задачей: диагностическим поиском, 
оценкой эффективности проводимого лечения, про-
гнозом заболевания, мониторингом возможных по-
бочных действий лекарств и  т.д. Например, иссле-
дование N-терминального фрагмента мозгового на-
трийуретического пептида (NT-proBNP) в крови при 
хронической сердечной недостаточности рекомен-
довано для разграничения острой декомпенсации 
сердечной недостаточности (ОДСН) и  несердечных 
причин одышки при госпитализации, оценки тяже-
сти ОДСН, определения срока безопасной выписки. 
Определение концентрации в крови NT-proBNP для 
стратификации риска, прогноза течения заболева-
ния и  оценки проводимого лечения рекомендуется 
при выписке, а  также на амбулаторном этапе ока-
зания медицинской помощи. В  зависимости от це-
ли, с  которой проводится данное лабораторное ис-
следование, выбирается технология: исследование 
по месту лечения или тестирование в  лаборатории, 
дискриминационные значения NT-proBNP для трак-
товки результата: постепенное развитие или острый 
дебют заболевания, и выбирается терапия [1]. 

Не менее ярким примером является эволюция ис-
пользования теста для определения сердечного тро-
понина (СТн) и  клинических понятий, связанных 
с внедрением этого теста. Доступность лабораторно-
го теста для практических лабораторий и  накоплен-
ный объём данных позволили Европейскому обще-
ству кардиологов (European Society of Cardiology) 
совместно с  Американской коллегией кардиоло-
гов (American College of Cardiology) на рубеже XX 
и XXIвв пересмотреть классическое определение ин-
фаркта миокарда (ИМ). Понятие ИМ стало базиро-

ваться на повреждении миокарда, выявляемом при 
помощи биомаркеров, прежде всего на обнаружении 
в  крови СТн, в  условиях острой ишемии миокарда. 
Аналитические характеристики тропонинового теста 
совершенствовались, и  в  последние годы мировые 
и отечественные общества кардиологов стали делать 
акцент на преимуществах определения высокочув-
ствительного СТн. Применение тропонинового те-
ста в  высокочувствительном формате оказалось для 
клиницистов новым вызовом — как ориентировать-
ся в многообразии тестов, что такое 99-й процентиль 
верхнего референсного предела для здоровой попу-
ляции, какой формат теста выбрать и как правильно 
интерпретировать результат у пациента.

Высокочувствительные (high-sensitivity) тесты по-
следнего поколения способны получить определяе-
мые концентрации СТн в  крови ≥95% обследуемых 
лиц из когорты здоровой популяции. Таким образом, 
потребовалась новая концепция, разграничивающая 
ИМ и повреждение миокарда. Повреждение миокар-
да является отдельным клиническим состоянием, ко-
торое выявляется по повышенному СТн, ассоцииру-
ется с  неблагоприятным прогнозом, но без призна-
ков острой ишемии, и  не является ИМ. Ключевым 
лабораторным критерием для ИМ 1 и 2 типа, а также 
острого повреждения миокарда считается динамика 
уровня СТн. При хроническом повреждении мио-
карда длительное повышение СТн сохраняется без 
существенных изменений. При этом необходимо 
помнить, что индивидуальный ишемический порог 
у пациента существенно варьирует в зависимости от 
степени выраженности воздействующего фактора 
и  тяжести сопутствующего заболевания сердца. Все 
эти факторы требуют достаточной осведомленности 
врача в области лабораторной медицины. Не случай-
но в 4-ом универсальном определении ИМ появился 
раздел, описывающий аналитические вопросы при 
определении СТн [2].

Не последнее место в  доступности определённо-
го теста в  лаборатории медицинской организации 
играет и  экономическая составляющая. Вопреки 
расхожему мнению о  “затратности” лабораторных 
исследований, лаборатория потребляет всего ~5% 
расходов медицинских организаций [3], при этом 
правильно выбранный тест может позволить сокра-
тить затраты на лечение пациента. В частности, про-
токол антибиотикотерапии, основанный на уровне 
прокальцитонина, демонстрирует безопасное сокра-
щение продолжительности приема антибиотиков без 
развития осложнений или побочных эффектов после 
кардиохирургических операций у  взрослых и  детей. 
Экономическая эффективность стратегии с  учетом 
результатов лабораторного теста основывается на 
снижении стоимости антибиотиков, снижении вре-
мени нахождения в отделении реанимации и интен-
сивной терапии и в стационаре в целом [4, 5]. 
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Сегодня обсуждается переход к  модели ценност-
но-ориентированного здравоохранения. Под цен-
ностью подразумевается определенный этический 
оттенок, прежде всего в  виде значимости и  важно-
сти для самого пациента. Взгляд со стороны паци-
ентов  — это оценка не особенностей медицинской 
технологии, а  улучшение качества медицинской по-
мощи при внедрении новых технологических реше-
ний в  практическое здравоохранение. Доступность 
и  грамотный выбор лабораторных тестов обеспечи-
вают персонализированный подход к  лечению па-
циентов с  применением эффективных медицинских 
технологий [6].

Произошедшие преобразования лабораторной 
науки привели к  очевидному выводу, что знания 
о возможностях лабораторной медицины, об особен-
ностях проведения различных исследований, прави-
лах подготовки пациентов к исследованию, трактов-
ке и сопоставлении полученных данных необходимо 
осваивать в программе специалитета в базовом объ-
еме, а  узконаправленные, точные знания лабора-
торных возможностей для различных клинических 
дисциплин должны в  обязательном порядке сопро-
вождать обучение в  ординатуре по клиническим 
специальностям. Более того, сейчас становится оче-
видным, что изменения в  лабораторных стандартах, 
расширение палитры лабораторных маркеров и  не-
обходимость следить за этими изменениями и в них 
разбираться приведут к тому, что в рамках непрерыв-
ного медицинского образования 36-часовые циклы 
по лабораторной диагностике для клинических спе-
циальностей могут стать одним из модулей, который 
будет выбираться специалистом для усовершенство-
вания своих компетенций в узкой специализации на 
протяжении всей практической работы.

Интерес к специальности и возможностям лабора-
тории растет, однако в программе специалитета боль-
шинства высших учебных заведений нашей страны 
программ по “Клинической лабораторной диагно-
стике” не предусмотрено даже в вариативной части, 
это не предусмотрено и в действующем федеральном 
государственном образовательном стандарте (ФГОС) 
высшего образования по направлению подготовки 
31.05.01 Лечебное дело (уровень специалитета) [7]. 
Образование по лабораторным методам студенты 
получают отрывочное, на разных кафедрах и  в  том 
понимании, которое имеет не профильный препода-
ватель. Часто это устаревшие методы, ушедшие тех-
нологии или, наоборот, методы, применение которых 
возможно только в  научных целях. Не формируется 
представление о  лабораторном алгоритме, порядке 
и  объеме лабораторных назначений, этапах лабора-
торного процесса. Нет понимания, как и зачем объ-
яснять пациенту значимость подготовки к  исследо-
ванию. Отсутствует представление о специ фичности 
и  чувствительности лабораторного теста, о  возмож-

ности выбора технологии в  диагностике, что можно 
обнаружить рутинным мазком, а для чего непременно 
надо использовать молекулярно-генетические мето-
ды и  надо или нет назначать эти исследования вме-
сте. Трудности выявляются и  на постаналитическом 
этапе, когда зачастую объяснить и  понять получен-
ный результат клиницист затрудняется. В то же вре-
мя в  профессиональном стандарте врача-лечебника 
(врач-терапевт участковый) трудовая функция 3.1.2. 
“Проведение обследования пациента с целью установ-
ления диагноза” содержит следующее: “Направление 
пациента на лабораторное обследование при наличии 
медицинских показаний в  соответствии с  действую-
щими порядками оказания медицинской помощи, 
клиническими рекомендациями (протоколами ле-
чения) по вопросам оказания медицинской помощи 
с учетом стандартов медицинской помощи” [8]. 

И наконец, процедура допуска специалиста к ме-
дицинской деятельности — аккредитация — на треть- 
ем этапе содержит ситуационные задачи, первый во-
прос которых посвящен выбору лабораторного теста, 
а  для некоторых диагнозов таких вопросов может 
быть несколько [9]. Студент же, получив диплом, 
чаще всего так и  не понял, зачем ему нужны лабо-
раторные тесты и  в  итоге назначает обследование 
бессистемно. 

Таким образом, в настоящее время назрела необ-
ходимость включения в  программы подготовки вра-
чей клинических специальностей компетенций по 
лабораторной медицине на всех уровнях образова-
ния, начиная со специалитета и продолжая в рамках 
непрерывного медицинского образования.

Опыт кафедры лабораторной медицины и генетики  
в практике обучения студентов по направлению “Лечеб-
ное дело”

В рамках эксперимента по подготовке специалис-
тов по направлению “Лечебное дело” в Институте ме -
дицинского образования ФГБУ “НМИЦ им. В. А. Ал -
мазова” Минздрава России (Центр Алмазо ва), стар  - 
товавшего в 2018г, в программу специалитета включе-
ны 2 основных блока по направлению “Лабораторная 
медицина” на 3 и  6 курсе, общей продолжитель-
ностью 144 ч (4 ЗЕТ). 

Встреча со студентами на 3 курсе готовит их к ра-
боте с результатами лабораторных данных пациентов 
на клинических дисциплинах — пропедевтике, тера-
пии, общей хирургии. Также происходит знакомство 
с  основными лабораторными технологиями, объ-
ясняются правила выбора методов, их чувствитель-
ность и  специфичность, особенности подготовки 
пациентов к исследованию (табл. 1). 

В результате этой подготовки во время обучения 
студент учится на протяжении 3, 4 и 5 курса исполь-
зовать полученные знания, видит результаты при-
нятых решений и  понимает для каких целей какие 
проводятся назначения и как их объяснить.
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Вторая встреча с  лабораторной медициной на 6 
году обучения связана с  проникновением в  более 
тонкие и  глубокие структуры выбора лабораторных 
тестов, формированием лабораторно-диагностиче-
ских алгоритмов и  применением знаний из опыта, 
полученного на клинических дисциплинах: кардио-
логии, ревматологии, эндокринологии, гематологии, 
хирургии для обоснования этих программ, оценки 
заключений, планирования динамического обследо-
вания пациентов.

Практика использования знаний лабораторной 
медицины на протяжении четырех лет обучения 
и  корректировка этих знаний специалистами кли-
нической лабораторной диагностики позволят вра-
чу-лечебнику в  повседневной работе своевременно 
и  четко составлять программу обследования паци-
ента и  грамотно трактовать полученные результаты. 
Кроме того, используя возможности образователь-
ного эксперимента, в качестве электива в программу 
специалитета “Лечебное дело” внесены 2 дисципли-
ны с  программой освоения объемом 36 ч (1 ЗЕТ). 
Один электив рассчитан на освоение специфики ла-

бораторной диагностики в акушерско-гинекологиче-
ской практике в 11 семестре обучения.

Второй электив “Лабораторные исследования 
при сердечно-сосудистых заболеваниях” учитывает 
структуру заболеваемости в стране и специфику ме-
дицинской деятельности Центра Алмазова [10] и  по 
времени проведения (4 курс) совпадает с  большими 
блоками терапевтических дисциплин, в первую оче-
редь, конечно, с кардиологией. 

Возросшие возможности биохимических исследо-
ваний в диагностике острых и хронических заболева-
ний сердца, нарушения гемостаза у пациентов с сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями диктуют необхо-
димость включить в подготовку врача формирование 
соответствующих компетенций. Изучение дисципли-
ны “Лабораторные исследования при сердечно-сосу-
дистых заболеваниях” направлено на формирование 
у обучающихся профессиональных компетенций, от-
ражающих готовность будущего врача к сбору и ана-
лизу жалоб пациента, данных его анамнеза, результа-
тов осмотра, лабораторных, инструментальных, па-
толого-анатомических и иных исследований в целях 
распознавания состояния или установления факта 
наличия или отсутствия заболевания, и общепрофес-
сиональных компетенций, отражающих необходи-
мость молодого специалиста обладать способностью 
к  оценке морфофункциональных, физиологических 
состояний и  патологических процессов в  организме 
человека для решения профессиональных задач. 

Для освоения указанных компетенций разрабо-
таны разделы дисциплины (табл.  2), позволяющие 
студенту впоследствии соответствовать требованиям 
профессиональных стандартов [11, 12].

Опыт кафедры лабораторной медицины и генетики 
в практике обучения врачей клинических направлений 
на последипломном уровне

Многолетний опыт Центра Алмазова по подго-
товке ординаторов и  профессиональное взаимодей-

Таблица 1
Содержание дисциплины “Лабораторная медицина” 

для студентов по направлению “Лечебное дело”, 
структурированное по разделам

№ Наименование раздела
1 Лабораторная медицина в современных условиях
2 Специфичность и чувствительность лабораторных тестов
3 Этапы лабораторных исследований
4 Лабораторная гематология
5 Общеклинические методы исследования
6 Нарушения системы гемостаза
7 Биохимические исследования в клинической практике
8 Молекулярно-биологические методы исследований

Таблица 2
Содержание дисциплины “Лабораторные исследования  

при сердечно-сосудистых заболеваниях”, структурированное по разделам

№ Наименование раздела
1 Организация работы экспресс-лаборатории кардиологического и кардиохирургического стационара
2 Биохимические лабораторные исследования в оценке стабильного кардиологического больного
3 Физиология свертывания и патогенез нарушений у кардиологических больных. Маркеры активации свертывания и методы их определения
4 Гематологические исследования в кардиологической практике. Анемия у кардиологического больного — диагноз, значение, контроль терапии
5 Лабораторные исследования в оценке кардиологических рисков
6 Лабораторная поддержка антитромботической терапии
7 Сахарный диабет и кардиологическая патология — клинико-лабораторные параллели
8 Лабораторное обеспечение диагностики острого коронарного синдрома. Третье определение инфаркта миокарда — что нового в лабораторной 

диагностике
9 Терапевтический лекарственный мониторинг у больных с сердечно-сосудистыми заболеваниями
10 Определение и лабораторная диагностика кардио-ренального синдрома
11 Работа в кабинете контроля антикоагулянтной терапии
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ствие кафедр в  подготовке специалистов различных 
направлений сформировало модули по разделам 
лабораторной медицины в  программах различных 
клинических направлений с учетом специфики обу-
чающихся.

В рамках дисциплин внутренних болезней наи-
более актуальны лабораторная гематология, гемо-
стаз и  биохимические исследования, для урологии 
и  гинекологии  — диагностика инфекционных аген-
тов. Молекулярно-генетические методы так значимо 
вошли в  практику современной лаборатории, что 
знакомство с ними необходимо и кардиологам, и ге-
матологам, и эндокринологам, и акушерам. 

Еще раз подтвердить необходимость введения про-
грамм  — модулей по лабораторной медицине, мож-
но, обращаясь к  профессиональным стандартам. 
Например, профессиональный стандарт врача-кардио-
лога в трудовой функции 3.1.1. “Проведение обследо-
вания пациентов при заболеваниях и (или) состояни-
ях сердечно-сосудистой системы с   целью постановки 
диагноза” содержит следующее: “На  прав  ление паци-
ентов с заболеваниями сердечно-сосудистой системы 
на лабораторное обследование в соответствии с дей-
ствующими клиническими рекомендациями” [11]. 
Кроме того, в профстандарте есть указание на прове-
дение лабораторной диагностики экспресс-методами, 
в т.ч. определение уровня СТн в крови, а также необ-
ходимость иметь навыки интерпретировать и анали-
зировать результаты дополнительного лабораторного 
обследования пациентов с заболеваниями и (или) со-
стояниями сердечно-сосудистой системы [11]. 

Одновременно очень важным аспектом подготов-
ки врача по направлению “Клиническая лаборатор-
ная диагностика” остается высокий уровень знаний 
по базовым клиническим дисциплинам, который мож-
но и  нужно совершенствовать участием в  клиниче-
ских разборах, консилиумах. В  профессиональном 
стандарте “Специалист в области клинической лабо-
раторной диагностики” врачебная трудовая функция 
3.2.1. включает консультирование врачей-специалис-
тов на этапе назначения клинических лаборатор-
ных исследований, медицинских работников и  па-
циентов по особенностям взятия, транспортировки 
и  хранения биологического материала, по правилам 
и  методам проведения исследований при выполне-
нии клинических лабораторных исследований по ме-
сту взятия биологического материала (point-of-care 
testing), врача-клинициста на этапе интерпретации 
результатов клинических лабораторных исследова-
ний, а  также составление клинико-лабораторного 
заключения по комплексу результатов клинических 
лабораторных исследований [12], которое без взаи-
модействия с клиницистами невозможно. 

Результатом работы с  ординаторами и  консуль-
тативной деятельности сотрудников кафедры по 
трактовке полученных данных лабораторных иссле-

дований стало создание программ дополнительного 
профессионального образования в  системе непре-
рывного медицинского образования для специалис-
тов клинических направлений. Циклы по оценке ге-
мостаза, патологии системы крови, инновационным 
методам лабораторной диагностики аккредитованы 
для освоения по направлениям терапия, кардиоло-
гия, сердечно-сосудистая хирургия и т.д. Нельзя ска-
зать, что среди слушателей этих циклов преобладают 
клиницисты, но регулярно эти образовательные мо-
дули выбирают практикующие врачи.

Помимо образовательных программ, важность 
и  необходимость получения знаний по лаборатор-
ной медицине клиницистами подтверждается слу-
шателями лабораторных вебинаров на образователь-
ном портале Фармамед [13]. Кафедра лабораторной 
медицины и  генетики Центра Алмазова проводит 
ежегодно >10 вебинаров по лабораторной тематике, 
аккредитованных по клиническим дисциплинам, не-
изменно пользующихся популярностью. Количество 
участников вебинаров постоянно увеличивается  — 
в  2018г число зарегистрировавшихся составляло от 
1992 до 3563 участников на одно мероприятие. Всего 
в  вебинарах кафедры приняло участие >12 тыс. че-
ловек, при этом в  зависимости от темы занятия 
перевыполнение плана по участникам составляло 
до 175%. В  2020г ситуация, связанная с  пандемией, 
привела к еще большей востребованности дистанци-
онных образовательных мероприятий, и  количество 
участников вебинаров резко возросло  — только на 
вебинар по трактовке клинического анализа крови 
зарегистрировалось ~9 тыс. человек. Число врачей, 
правильно выполнивших тесты, колеблется от 52% 
до 92%. Спектр врачебных специальностей меняется 
в зависимости от темы лекции. При анализе контин-
гента участников >70% составляют врачи клиниче-
ских направлений, с  преобладанием терапевтиче-
ских дисциплин. Неожиданным оказалось, что на 
модулях лабораторной тематики врачи клинической 
лабораторной диагностики занимали 2 место (23%) 
после терапевтов (31%), третьей группой были кар-
диологи (10%). Оценка удовлетворенности содер-
жанием модулей по 5 бальной шкале показала, что 
в среднем 84% слушателей поставили максимальный 
балл. Учитывая все вышесказанное и  то, что коли-
чество слушателей этих вебинаров неизменно растет 
и  может достигать >4 тыс. человек на одном меро-
приятии, интерес клиницистов к  усовершенствова-
нию своих компетенций в области лабораторной ме-
дицины очевиден. 

Важным аспектом является формирование фон-
дов оценочных средств на всех этапах подготовки 
врача по лабораторной тематике. Сегодня в  тесто-
вых вопросах и даже в ситуационных задачах можно 
столкнуться с устаревшими и вышедшими из употре-
бления лабораторными методами и  не увидеть во-
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просы по современным принципиально значимым 
тестам, применяющимся в  повседневной практике 
и  присутствующим в  отечественных и  международ-
ных рекомендациях и протоколах. 

В связи с  этим, а  также с  динамическим изме-
нением в  объеме исследований лабораторной ме-
дицины и  внедрением в  практику и  клинические 
рекомендации узконаправленных, современных, 
высокотехнологических, диагностических тестов, 
необходимо включать в  оценочные средства дисци-
плин, изучаемых на клинических специальностях, 
лабораторные разделы, а это, в свою очередь, диктует 
участие в подготовке лабораторной части оценочных 
средств специалистов профильных кафедр в качестве 
соавторов и экспертов.

Заключение
Подводя итоги, необходимо отметить насущную 

необходимость включения дисциплин и  модулей по 
лабораторной медицине в  программу специалитета 

по всем направлениям от медико-профилактическо-
го до лечебного как значимую составляющую в фор-
мировании компетенций будущего врача. С  внедре-
нием ФГОС3++ возможности для такого включения 
существенно расширяются, т.к. новый образователь-
ный стандарт подразумевает формирование списка 
профессиональных компетенций образовательными 
организациями самостоятельно [14]. Необходимо 
продолжить разработку “лабораторных” образова-
тельных модулей для подготовки ординаторов с чет-
ким профилированием по разделам лабораторной 
медицины в зависимости от специальности, а также 
разрабатывать для врачей-клинических специально-
стей “лабораторные” циклы повышения квалифика-
ции с возможностью получения баллов непрерывно-
го медицинского образования. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Применение ингибиторов натрий-глюкозного котранспортера 2 типа при хронической сердечной 
недостаточности и хронической болезни почек. Роль эмпаглифлозина

Батюшин М. М.

Развитие хронической болезни почек (ХБП) является фактором риска не 
только формирования сердечно-сосудистых заболеваний, но и хрониче-
ской сердечной недостаточности (ХСН). Статья представляет собой лите-
ратурный обзор по проблеме применения ингибиторов натрий-глюкозного 
котранспортера 2 типа (НГЛТ2) у больных с ХБП и ХСН. В статье детально 
представлены механизмы действия НГЛТ2-ингибиторов в свете рено- и кар-
диопротекции. Помимо глюкозурического эффекта НГЛТ2-ингибиторов они 
обладают натрийуретическим и диуретическим эффектом. Одним из эф-
фектов НГЛТ2-ингибиторов является способность снижать артериальное 
давление. Другим эффектом НГЛТ2-2 ингибиторов, обьясняющим их рено-
протективное действие, является влияние на гломерулярную фильтрацию. 
Показана способность НГЛТ2-ингибиторов подавлять процессы перекис-
ного окисления в митохондриях эпителия проксимальных канальцев. Еще 
одним предполагаемым механизмом органопротективного действия НГЛТ2-
ингибиторов является их способность сдерживать активацию симпатиче-
ской нервной системы.
Изложены результаты исследований с применением эмпаглифлозина при 
ХСН и ХБП. В частности, в исследовании EMPA-REG OUTCOME было показано, 
что у пациентов с сахарным диабетом 2 типа и сопутствующими сердечно-со-
судистыми заболеваниями применение эмпаглифлозина привело к снижению 
на 35% риска госпитализаций по причине декомпенсации ХСН, а также сни-
жению риска сердечно-сосудистой смерти на 38% независимо от исходной 
функции почек. По результатам EMPEROR-Reduced эмпаглифлозин показал 
благоприятный профиль безопасности. 

Ключевые слова: хроническая болезнь почек, ингибиторы натрий-глюкозно-
го котранспортера 2 типа. 
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Sodium-glucose co-transporter-2 inhibitors in heart failure and chronic kidney disease:  
the role of empagliflozin

Batyushin M. M.

The development of chronic kidney disease (CKD) is a risk factor not only for 
cardiovascular diseases, but also for heart failure (HF). This article is a literary review 
on the use of Sodium-glucose co-transporter-2 (NGLT2) inhibitors in patients with 
CKD and HF. The paper describes in detail the action of NGLT2 inhibitors in the 
light of nephro- and cardioprotection. In addition to the glucosuric effect of NGLT2 
inhibitors, they have a natriuretic and diuretic effect. One of the effects of NGLT2 
inhibitors is the ability to lower blood pressure. One of the key effects of NGLT2 
inhibitors, explaining nephroprotection, is the influence on glomerular filtration. The 
ability of NGLT2 inhibitors to suppress the peroxidation in mitochondria of proximal 
tubular epithelium was shown. Another putative mechanism of the organ protection 
action of NGLT2 inhibitors is their ability to inhibit the activation of the sympathetic 
nervous system.
The results of studies using empagliflozin in HF and CKD are presented. In 
particular, the EMPA-REG OUTCOME study showed that in patients with type 2 
diabetes and concomitant cardiovascular diseases, empagliflozin led to a 35% 
decrease in hospitalization risk due to decompensated HF and decrease of 
cardiovascular death risk by 38% regardless of baseline renal function. According 
to the EMPEROR-Reduced study, empagliflozin showed a favorable safety profile.
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В случае развития хронической болезни почек 
(ХБП) при сердечно-сосудистых заболеваниях (ССЗ) 
хроническая сердечная недостаточность (ХСН) фор-
мируется чаще и протекает более тяжело [1]. И наобо-
рот, развитие ХБП является фактором риска не толь-
ко формирования ССЗ, но и  ХСН [2]. Актуальным 
является поиск новых лекарственных подходов к ве-
дению больных с ХСН, в т.ч. в случае наличия ХБП. 
Прошло >30 лет с момента проведения исследований 
с  применением природного гликозида флоризина 
в  отношении моделей сахарного диабета (СД), про-
демонстрировавших его глюкозурический эффект, 
а позже способность блокировать рецепторы натрий-
глюкозного ко-транспортера 1 и 2 типов (НГЛТ1, 2) 
[3]. В  настоящее время большое количество соеди-
нений из категории НГЛТ2-ингибиторов получило 
одобрение применения в  клинической практике, 
включая одобренные в США и Европе: канаглифло-
зин, дапаглифлозин, эмпаглифлозин и  эртуглифло-
зин, а  также одобренные в  Японии ипраглифлозин, 
лусеоглифлозин и тофоглифлозин, в Индии — ремо-
глифлозин и  двойной ингибитор НГЛТ1 и  2  — со-
таглифлозин, одобренный для применения у  паци-
ентов с СД 1 типа в Европе, но пока не запущенный 
для клинического применения. Следует заметить, 
что для НГЛТ2-ингибиторов в последнее время ХСН 
рассматривается и регистрируется в качестве допол-
нительного показания к назначению. 

Механизмы действия НГЛТ2-ингибиторов в свете 
рено- и кардиопротекции

В норме у  здорового человека в  почках ежеднев-
но фильтруется ~180  г глюкозы, при этом наблюда-
ется практически полная ее реабсорбция (~99,9%). 
В  проксимальном канальце в  начальном его отделе, 
где концентрируется большая часть НГЛТ2, реабсор-
бируется до 97% глюкозы, оставшаяся часть реабсор-
бируется в  конечной части проксимального каналь-
ца с  помощью транспортеров НГЛТ1 [4]. В  случае 
развития СД существенно усиливается клубочковая 
фильтрация глюкозы, однако это сопровождается 
и повышением ее реабсорбции до 600 г/сут. [5].

Помимо глюкозурического эффекта НГЛТ2-
ингибиторов они обладают натрийуретическим и диу-
ретическим эффектом, который проявляется увели-
чением объема мочи примерно на 300 мл/сут. в  те-
чение первых 2-3 дней и возвращением к исходному 
уровню диуреза в течение нескольких недель в связи 
с  восстановлением натрий-водного баланса. Диурез 
при применении НГЛТ2-ингибиторов усиливается 
как при эугликемии, так и  в  большей степени при 
гипергликемии, а  также сохраняется повышенным 
при ХБП 3-4 стадий, ХСН и острой сердечной недо-
статочности (СН) [6]. 

Снижение объема плазмы при терапии НГЛТ2-
ингибиторами происходит примерно на 7% (5-12%) 

к третьему месяцу лечения [7]. В норме НГЛТ2 отве-
чает за реабсорбцию ~5% натрия в канальцевой мо-
че, тогда как при СД объем реабсорбции возрастает 
до 15%, что объясняется повышением экспрессии 
НГЛТ2 и НГЛТ1 в эпителии проксимальных каналь-
цев [8]. Таким образом, блокада НГЛТ2 сопровожда-
ется натрийурезом. Более того, НГЛТ2-ингибиторы 
способны также влиять на натрий-водородный об-
менник изоформа 3 (NHE3) в  проксимальных ка-
нальцах, также снижая реабсорбцию натрия [9]. 
Влияние НГЛТ2-ингибиторов на NHE3 может объ-
ясняться тесными функциональными и  органиче-
скими взаимосвязями НГЛТ2 и NHE3 [10]. В экспе-
риментальных моделях было показано, что примене-
ние НГЛТ-ингибитора флоризина заметно повышает 
выделение натрия и  HCO3- с  мочой. Эти данные 
согласуются с  данными стационарной микроперфу-
зии проксимального канальца in vivo, при которой 
добавление флоризина в  люминальную жидкость 
резко снижает активность NHE3 даже в  отсутствии 
глюкозы. Это свидетельствует о том, что эффект ин-
гибирования НГЛТ не может быть просто опосре-
дован осмотическим мочегонным механизмом, ин-
дуцированным люминальной глюкозой. Более того, 
с  по мощью иммунофлуоресцентных экспериментов 
было показано, что НГЛТ2, но не НГЛТ1, экспрес-
сируются вместе с  NHE3 на апикальной мембране 
эпителия проксимального канальца [10]. Кроме того, 
данные литературы свидетельствуют о  существова-
нии в проксимальном канальце почки мультимерного 
белкового комплекса, включающего 2 транспортера-
каркасных белка PDZK1 и MAP17 [11-13]. Показано, 
что белок MAP17 непосредственно взаимодействует 
с НГЛТ2, что необходимо для реализации транспорт-
ной функции НГЛТ2. Белок MAP17, в свою очередь, 
взаимодействует с  PDZK1, который непосредствен-
но взаимодействует с NHE3 [12]. 

Одним из эффектов НГЛТ2-ингибиторов явля-
ется способность снижать артериальное давление 
(АД). Систолическое АД у больных с СД 2 типа и АГ 
снижается в  среднем на 3-5  мм рт.ст., диастоличе-
ское — на 1-2 мм рт.ст. [14]. Причем данный эффект 
сохраняется в полном объеме у больных, несмотря на 
снижение почечной функции [15].

Одним из ключевых эффектов НГЛТ2-инги-
биторов, объясняющих их ренопротективный эф-
фект, является влияние на гломерулярную филь-
трацию. Посредством НГЛТ2 происходит не только 
реабсорбция глюкозы, но и  натрия, а  в  случае бло-
кады НГЛТ2 происходит повышение концентрации 
натрия в первичной моче, что вызывает воздействие 
на юкстагломерулярный аппарат (macula densa) на 
уровне дистального канальца. Это, в  свою очередь, 
приводит к  высвобождению из клеток юкстагломе-
рулярного аппарата аденозинтрифосфата, который 
расщепляется до аденозина. Аденозин воздействует 
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на рецепторы аденозина А1 в стенке приводящей ар-
териолы, что сопровождается ее сокращением и сни-
жением давления, а также купированием гиперфиль-
трации в  почечном клубочке. В  меньшей степени 
показано влияние аденозина на А2-рецепторы в  от-
водящей артериоле, возбуждение которых сопровож-
дается дилатацией сосуда [16, 17]. 

Применение НГЛТ2-ингибиторов сопровожда-
ется снижением уровня альбуминурии. В  метаана-
лизе 48 рандомизированных клинических иссле-
дований с  применением НГЛТ2-ингибиторов на 
протяжении >12 нед., включавших 50 тыс. пациен-
тов, было показано снижение отношения альбуми-
на к  креатинину мочи (средневзвешенная разница 
-14,6 мг/г, р=0,006), с более выраженным эффектом 
у  лиц с  более высоким исходным отношением аль-
бумина к креатинину мочи [18]. Было, в частности, 
показано снижение риска развития микроальбуми-
нурии (относительный риск (RR) 0,69, р=0,032), 
макроальбуминурии (RR 0,49, р<0,001), прогресси-
рования нефропатии (RR 0,73, р=0,012) и  развития 
терминальной стадии почечной недостаточности 
(RR 0,70, р=0,001).

В последние годы акцент с гиперфильтрации как 
самостоятельного фактора повреждения почечной 
паренхимы постепенно смещается на проксималь-
ные канальцы. Гиперфильтрация рассматривается 
в качестве фактора повышения функциональной на-
грузки именно на проксимальный канальцевый эпи-
телий, что приводит к его повреждению. А поврежде-
ние эпителия проксимальных канальцев может рас-
сматриваться в  качестве ключевого универсального 
механизма повреждения почек не только при СД, но 
и целом ряде других патологических процессов, про-
текающих с  явлениями гиперфильтрации. При при-
менении НГЛТ2-ингибиторов за счет купирования 
гиперфильтрации снижается транспортная нагруз-
ка на проксимальные канальцы. Однако показано 
и прямое ренопротективное влияние данного класса 
препаратов на канальцевый эпителий. 

Показана способность НГЛТ2-ингибиторов пода-
влять процессы перекисного окисления в  митохон-
дриях эпителия проксимальных канальцев [19, 20]. 
Гипергликемия при СД и  активация ренин-ангио-
тензин-альдостенороновой системы могут вызывать 
воспалительные реакции, а  также гиперпродукцию 
активных форм кислорода в клетках проксимальных 
канальцев человека, и эти эффекты подавляются при 
применении НГЛТ2-ингибиторов [21]. На фоне те-
рапии происходит снижение экспрессии генов вос-
паления в  почечной ткани и  оксидативного стресса 
[22]. Противовоспалительные эффекты НГЛТ2-ин- 
гибиторов проявляются в  снижении уровня интер-
лейкина-6, фактора некроза опухоли в крови, а так-
же ядерного фактора-kB и  интерлейкина-6 в  почеч-
ной ткани крыс с СД [16, 23]. 

Поскольку при действии НГЛТ2-ингибиторов 
возрастает реабсорбционная нагрузка в  ниже рас-
положенных зонах канальцевого аппарата, которые 
традиционно потребляют и  обеспечиваются мень-
шим объемом кислорода, это приводит к активации 
HIF (hypoxia inducible factor)-зависимых механизмов 
борьбы с  гипоксией с  последующим повышением 
выработки эритропоэтинов и  улучшением достав-
ки кислорода к  почечной ткани [24]. Данный ме-
ханизм также рассматривается в  числе возможных 
тубулопротективных механизмов действия НГЛТ2-
ингибиторов. 

Терапия НГЛТ2-ингибиторами сопровождается 
снижением продукции лептина, а  также снижением 
отложения жира в  перивисцеральном, перикарди-
альном и периваскулярном пространстве, что может 
играть роль в  улучшении течения метаболических 
процессов [25, 26]. 

Применение НГЛТ2-ингибиторов также сопровож-
дается снижением уровня мочевой кислоты в крови за 
счет снижения реабсорбции уратов эпителием прок-
симальных канальцев через GLUT9b [27]. В крупном 
метаанализе 62 клинических исследований с  при-
менением НГЛТ2-ингибиторов было показано, что 
уровень мочевой кислоты в крови снижался пример-
но на 35-45 мкмоль/л, при этом эффект развивался 
быстро и  сохранялся в  течение всего периода лече-
ния [28].

Кардиопротективное действие НГЛТ2-ингиби-
торов объясняется целым рядом причин. Несмотря 
на то, что кардиомиоциты не экспрессируют НГЛТ2, 
НГЛТ2-ингибиторы способны оказывать прямое 
воздействие на кардиомиоциты посредством влия-
ния на NHE1. Повышение его активности показано 
при ХСН, это приводит к  росту концентрации на-
трия и кальция в цитоплазме кардиомиоцитов и мо-
жет быть связано с активацией оксидативного стрес-
са аритмогенеза [29]. Соответственно, применение 
НГЛТ2-ингибитора эмпаглифлозина в эксперименте 
in vitro продемонстрировало способность ингибиро-
вать NHЕ1 в  кардиомиоцитах, снижая внутрикле-
точные уровни натрия и  кальция [30]. Большинство 
кардиопротективных эффектов НГЛТ2-ингибиторов 
является опосредованным. Среди них натрий-диу-
ретический эффект, снижение числа продуктов 
гликирования, обладающих провоспалительными 
и  эндотелиотоксичными свойствами, нормализа-
ция углеводного обмена и  снижение АД, снижение 
массы тела и  ряд других [31]. Применение НГЛТ2-
ингибиторов сопровождается снижением активности 
интраренальной ренин-ангиотензин-альдостеноро-
новой системы, также снижением секреции ренина 
плазмы [32-34].

Еще одним предполагаемым механизмом ор-
ганопротективного действия НГЛТ2-ингибиторов 
является их способность сдерживать активацию 
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симпатической нервной системы. Симпатическая 
гиперактивность в  зоне проксимальных каналь-
цев связана с  нарушениями почечной регуляции 
глюкозы, натрия и  воды [35]. Аргументом в  пользу 
данного механизма является то, что проведение по-
чечной симпатической денервации у диабетических 
крыс OLETF приводило к  улучшению метаболизма 
глюкозы, что объяснялось усилением ее экскреции 
с мочой за счет подавления сверхэкспрессии НГЛТ2 
[36]. При стимуляции симпатической иннервации 
почек наблюдалось повышение активности NHE3 
в  апикальной мембране проксимального канальца, 
что сопровождалось антинатрийуретическим и  ан-
тидиуретическим эффектом [37]. В  свою очередь, 
в  экспериментальных моделях НГЛТ2-ингибиторы 
снижают симпатическую активность в почках и серд -
це [38].

Таким образом, кардиопротективный эффект 
НГЛТ2-ингибиторов при ХСН реализуется как за счет 
прямого действия на кардиомиоциты, так и опосре-
дованного действия (диуретический, гипотензивный 
эффекты, подавление активности симпатической 
нервной системы, эффективное лечение СД 2 типа). 
Наличие у  НГЛТ2-ингибиторов ренопротективного 
эффекта в  условиях ХСН является залогом благо-
творного влияния на кардио-ренальный континуум. 

Результаты исследований с применением эмпагли-
флозина при ХСН и ХБП

В рандомизированном двойном слепом пла-
цебо-контролируемом исследовании EMPA-REG 
OUTCOME оценивали эффекты эмпаглифлозина, 
применяемого 1 раз/сут. в  дозе 10  мг или 25  мг, по 
сравнению с плацебо на сердечно-сосудистые собы-
тия у  взрослых с  СД 2 типа, высоким сердечно-со-
судистым риском и  скоростью клубочковой филь-
трации >30 мл/мин/1,73 м2 [39]. Было показано, что 
у  пациентов с  СД 2 типа и  сопутствующими ССЗ 
применение эмпаглифлозина привело к  снижению 
на 35% риска госпитализаций по причине декомпен-
сации ХСН, а также (в анализах подгрупп) к улучше-
нию ряда исходов ХСН, таких как риск первого вве-
дения петлевых диуретиков, риск повторной госпи-
тализации по причине ХСН [40]. Также наблюдалось 
раннее и устойчивое относительное снижение риска 
сердечно-сосудистой смерти на 38% независимо от 
исходной функции почек. У  больных с  СД 2 типа 
и ССЗ лечение эмпаглифлозином привело к быстро-
му снижению на 59% относительного риска развития 
или прогрессирования нефропатии, на 44% отно-
сительного риска удвоения креатинина сыворотки, 
а  также на 55% риска инициации заместительной 
почечной терапии по сравнению с плацебо [41]. При 
этом частота нежелательных явлений, связанных 
с  острым повреждением почек, была ниже в  группе 
эмпаглифлозина, чем в группе плацебо.

Следует отметить, что позитивный эффект эм-
паглифлозина на сердечно-сосудистую смертность 
и случаи госпитализации по причине ХСН сохранял-
ся независимо от наличия таких ССЗ, как СН [40], 
фибрилляции предсердий [42] (Böhm M, et al., 2020), 
заболевания почек [41], а также проводимой сахаро-
снижающей терапии [40].

Эмпаглифлозин продолжает изучаться в програм-
ме клинических исследований EMPOWER, которая 
включает пациентов с СН, ХБП, инфарктом миокар-
да. Так, одними из первых были получены результа-
ты двойного слепого плацебо-контролируемого ис-
следования EMPEROR-Reduced, в котором изучался 
эффект эмпаглифлозина в  дозе 10  мг у  пациентов 
со сниженной фракцией выброса (ФВ) по сравне-
нию с плацебо. В исследование было включено 3730 
больных среднего возраста 67 лет, 24% из них были 
женского пола, 75% с ХСН II, 24% — III и <1% — IV 
функционального класса по классификации NYHA. 
У половины пациентов в анамнезе был СД 2 типа, 73% 
имели ФВ левого желудочка 30% или менее, 79%  — 
уровень N-терминального пропептида натрийуре-
тического гормона не менее 1000 пг/мл, 48% — рас-
четную скорость клубочковой фильтрации (рСКФ) 
<60 мл/мин/1,73  м2, и  почти 20% больных получали 
сакубитрил/валсартан [43]. Важно отметить, что ис-
следователи заранее запланировали включение тяже-
лых пациентов с  фракцией левого желудочка <30%, 
либо госпитализированных по причине декомпен-
сации СН в  течение предыдущих 12 мес. или имею-
щих высокие уровни N-терминального пропептида 
натрийуретического гормона, а также рСКФ >20 мл/
мин/1,73 м2.

Первичная конечная точка (сердечно-сосудистая 
смертность или госпитализации по причине ХСН) 
встречалась реже на 25% в  группе эмпаглифлозина 
в  сравнении с  плацебо, а  первичные или повтор-
ные госпитализации по причине ХСН — на 30% ре-
же [43]. Следует заметить, что позитивный эффект 
эмпаглифлозина в  отношении первичной конечной 
точки наблюдался вне зависимости от наличия или 
отсутствия СД, исходной почечной функции, базис-
ного приема антагонистов минералокортикоидных 
рецепторов или ингибитора ангиотензинового ре-
цептора — неприлизина. 

Одной из вторичных конечных точек была дина-
мика снижения рСКФ на протяжении исследования. 
Различие в величине снижения рСКФ в группе эмпа-
глифлозина по сравнению с плацебо составляло 1,73 
мл/мин в год (p<0,001) в пользу НГЛТ2-ингибитора. 
Терапия эмпаглифлозином у больных с ХСН снижа-
ла риск развития комбинированной конечной почеч-
ной точки на 50% (начало заместительной почечной 
терапии, трансплантация почки или выявление ста-
бильного снижения рСКФ >40% от исходной) — RR 
0,50 (95% доверительный интервал 0,32-0,77).
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Стоит сказать, что по результатам EMPEROR-
Reduced эмпаглифлозин показал благоприятный 
профиль безопасности, т.к. не было зафиксировано 
ни одного случая кетоацидоза, а  частота гипоглике-
мий была сопоставима с плацебо. Кроме того, отсут-
ствовали клинически значимые различия с  группой 
плацебо в  нежелательных явлениях, включая гипо-
волемию, гипотонию, нарушение функции почек, 
гиперкалиемию.

Результаты этого исследования открывают до-
полнительные перспективы применения эмпа-
глифлозина у  больных с  ХСН без СД, в  т.ч. со 
сниженной почечной функцией и вне зависимости 
от применения ряда препаратов базисной терапии 
ХСН.

Следует ожидать в  течение года результатов про-
водимого в  настоящее время исследования EMPA-
KIDNEY с  участием взрослых пациентов с  под-
твержденной ХБП. В  рамках данного исследования 
изучается ренопротективная и  кардиопротективная 
эффективность эмпаглифлозина у  больных с  СКФ 
>20 мл/мин [44]. Получение сведений о влиянии эм-
паглифлозина в  данном исследовании предоставит 
дополнительную информацию об эффективности 
препарата у больных с ХБП и ХСН.

Заключение
НГЛТ2-ингибиторы обладают целым рядом пря-

мых и  опосредованных кардио- и  ренопротективных 
эффектов, обеспечивающих эффективность их при-
менения при ХСН, в т.ч. у больных с ХБП. Результаты 
исследований показывают, что эмпаглифлозин эффек-
тивен в снижении риска сердечно-сосудистой смерти 
и госпитализации по причине СН у пациентов с СД 2 
типа и ССЗ, причем эти эффекты сохраняются в раз-
личных подгруппах пациентов. У  пациентов с  СН со 
сниженной ФВ эмпаглифлозин также показал эффек-
тивность по снижению риска госпитализации по при-
чине СН и сердечно-сосудис той смерти, а также замед-
ления снижения функции почек по сравнению с пла-
цебо. Таким образом, эмпаглифлозин предотвращает 
прогрессирование ССЗ у пациентов с СД 2 типа, с СН 
со сниженной ФВ независимо от наличия СД, обеспе-
чивая целостный подход к лечению пациентов с ССЗ. 

Программа исследования эмпаглифлозина 
EMPOWER позволит расширить спектр его фарма-
кологических эффектов в отношении пациентов, где 
современная терапия имеет серьезные ограничения.

Отношения и деятельность. Обзор проведен при под -
держке компании Берингер Ингельхайм.
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Случай выявления изменений электрокардиограммы в виде зубца Осборна  
при новой коронавирусной инфекции

Мусин Т. И., Багманова З. А., Павлов В. Н., Гумеров Р. М., Тюрин А. В., Талипова Х. М., Гареев Д. А., Давтян П. А., Загидуллин Н. Ш.

Классический зубец Осборна в виде характерных изменений в конце депо-
ляризации или начале реполяризации желудочков чаще ассоциируется с ги-
потермией (температура тела <35,6 С). Некоторые исследователи замечали 
появление подобного зубца при нормальной температуре тела, различных па-
тологических состояниях и заболеваниях: гиперкальциемии, ишемии миокар-
да, послеоперационном перикардите, при заболеваниях центральной нервной 
системы и других. Нами представлен клинический случай госпитализирован-
ной пациентки 72 лет с новой коронавирусной инфекцией со среднетяжелой 
степенью течения и 48% поражением лёгочной ткани и подтвержденный по-
средством полимеразно-цепной реакцией. До поступления в стационар зубец 
Осборна на электрокардиограмме отсутствовал и впервые появился при посту-
плении в стационар. В сыворотке крови отмечалось значительное повышение 
С-реактивного белка и умеренное сывороточных биомаркеров и отсутствие из-
менений интервалов и сегментов на электрокардиограмме. Появление данного 
зубца может быть связано с внутримиокардиальными электролитными наруше-
ниями, следствием приёма противовирусных и антибактериальных препара-
тов, нарушающих внутрижелудочковую проводимость.

Ключевые слова: зубец Осборна, COVID-19-ассоциированная пневмония, 
COVID-19.

Отношения и деятельность: нет.

ФГБОУ ВО Башкирский государственный медицинский университет Мин-
здрава России, Уфа, Россия.

Мусин Т. И. — аспирант кафедры пропедевтики внутренних болезней, 
ORCID: 0000-0002-9927-6626, Багманова З. А.* — д.м.н., профессор ка-

федры пропедевтики внутренних болезней, ORCID: 0000-0003-1149-6702, 
Павлов В. Н. — член-корр. РАН, д.м.н., профессор, ректор, ORCID: 0000-
0003-2125-4897, Гумеров Р. М. — руководитель ковид-госпиталя, ORCID: нет, 
Тюрин А. В. — к.м.н., исполняющий обязанности зав. кафедрой внутренних 
болезней, ORCID: 0000-0002-0841-3024, Талипова Х. М. — обучающаяся, 
ORCID: 0000-0002-7513-8894, Гареев Д. А. — обучающийся, ORCID: 0000-
0002-3023-9739, Давтян П. А. — обучающийся, ORCID: 0000-0002-5972-6418, 
Загидуллин Н. Ш. — д.м.н., профессор, зав. кафедрой пропедевтики внутрен-
них болезней, ORCID: 0000-0003-2386-6707.

*Автор, ответственный за переписку (Corresponding author): 
zilya20641@yandex.ru

АГ — артериальная гипертензия, АСТ — аспартатаминотрансфераза, ИМ — 
инфаркт миокарда, КТ — компьютерная томография, КФК — креатинфос-
фокиназа, ЛДГ — лактатдегидрогеназа, ЛЖ — левый желудочек, СРБ — 
С-реактивный белок, ФВ — фракция выброса, ЭКГ — электрокардиограмма, 
COVID-19 — новая коронавирусная инфекция, SpO2 — сатурация кислорода.

Рукопись получена 24.12.2020
Рецензия получена 18.01.2021
Принята к публикации 09.03.2021  

Для цитирования: Мусин Т. И., Багманова З. А., Павлов В. Н., Гумеров Р. М., 
Тюрин А. В., Талипова Х. М., Гареев Д. А., Давтян П. А., Загидуллин Н. Ш. Слу- 
чай выявления изменений электрокардиограммы в виде зубца Осборна при 
новой коронавирусной инфекции. Российский кардиологический журнал. 
2021;26(S1):4254. doi:10.15829/1560-4071-2021-4254

https://russjcardiol.elpub.ru ISSN 1560-4071 (print)
doi:10.15829/1560-4071-2021-4254 ISSN 2618-7620 (online)

Osborn wave in a patient with COVID-19: a case report

Musin T. I., Bagmanova Z. A., Pavlov V. N., Gumerov R. M., Tyurin A. V., Talipova Kh. M., Gareev D. A., Davtyan P. A., Zagidullin N. Sh.

The classic Osborn wave in the form of characteristic changes at the depolarization 
end or ventricular repolarization beginning is more often associated with 
hypothermia (body temperature below 35,6 C). Some researchers have noticed 
Osborn wave at normal body temperature, various pathological conditions and 
diseases: hypercalcemia, myocardial ischemia, postoperative pericarditis, with 
central nervous system, etc. We presented a case report of a 72-year-old female 
inpatient with moderate COVID-19, confirmed by polymerase chain reaction, and 
48% lung damage. Before admission to the hospital, electrocardiogram had no 
Osborn wave, which first appeared at admission. There was a significant increase 
in serum C-reactive protein and a moderate increase in serum biomarkers and no 
changes in intervals and segments on the electrocardiogram. The appearance 
of Osborn wave may be associated with intramyocardial electrolyte imbalance, 
a consequence of antiviral and antibacterial therapy that violate intraventricular 
conduction.
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вкуса, чувство горечи во рту. Считала себя больной 
в течение 2 нед., когда впервые появилась вышеопи-
санная симптоматика. Самостоятельно применяла 
комбинацию анальгина и димедрола, в последующие 
10 дней улучшения состояния не отмечала. После по-
явления сильной одышки при обычной физической 
нагрузке обратилась в  поликлинику. Несмотря на 
приём назначенной антивирусной терапии (осель-
тамавир 75 мг/сут.) в течение 3-х последующих дней 
нарастала одышка. На компьютерной томографии 
(КТ) были выявлены изменения в  легких с  обеих 
сторон по типу “матового стекла” (48% поражения), 
после чего была госпитализирована в  ковид-госпи-
таль Клиники БГМУ.

В анамнезе артериальная гипертензия (АГ) в тече-
ние 6 лет. Регулярно принимала гипотензивные пре-
параты (амлодипин 5 мг/сут., телмисартан 40 мг/сут.), 
дезагреганты (ацетилсалициловая кислота 50 мг/сут.) 
и статины (аторвастатин 20 мг/сут.). 

Объективный статус при поступлении — состоя-
ние средней тяжести, в  сознании, температура тела 
37,7 С, частота сердечных сокращений 92 уд./мин, 
артериальное давление 126/82  мм рт.ст. Частота ды-
хания  — 22 в  мин. Сатурация кислорода (SpО2) при 
дыхании атмосферным воздухом 94%. 

Лабораторно-инструментальные методы. При про-
ведении гематологических и биохимических исследо-
ваний крови отмечались неспецифические признаки 
воспаления. В общем анализе крови — лейкоцитоз до 
10*109/л и ускорение скорости оседания эритроцитов 
с максимальным показателем 50 мм/ч (табл. 1). В био-
химическом анализе крови С-реактивный белок (СРБ) 
значительно увеличен до 88,4 мг/л, креатинфосфоки-
наза (КФК) — 261 Ед/л, лактатдегидрогеназы (ЛДГ) — 
447 Ед/л, и  аспартатаминотрансфераза (АСТ)  — 49,5 
Ед/л (табл. 2). В мазках со слизистой оболочки носо-
глотки методом полимеразной цепной реакции при 
4-кратном исследовании РНК коронавируса ТОРС 
(SARS-CoV-2) выявлена не была, однако выявлялась за 
3 дня до поступления пациента в стационар на амбула-
торном этапе. Также при поступлении было выявлено 
повышение IgM против коронавируса до 7,6 Ед. Также 
определялись только следовые значения IgG.

Не выявлено электролитных нарушений в  сыво-
ротке крови в  содержании калия и  натрия (табл.  2). 
Показатели альбумина крови соответствовали ниж-

Зубец Осборна на электрокардиограмме (ЭКГ) 
отражается в  виде позднего положительного зубца, 
следующего за комплексом QRS. Его также можно 
трактовать как зазубренность на нисходящем колене 
зубца R в виде добавочного зубца r. Подобное изме-
нение ЭКГ связано не с  нарушением деполяриза-
ции (возбуждения) миокарда, а  реполяризации, что 
подтверждается подъёмом точки J, которая является 
начальной частью сегмента ST. В 1920-1922гг подоб-
ная ЭКГ-картина была описана Kraus F при гипер-
кальциемии [1], а  в  1938г Tomaszewcki W у  больных 
с  гипотермией [2]. В  1953г Osborn JJ продемонстри-
ровал в  экспериментах на собаках в  условиях гипо-
термии появление подъема точки J в  желудочковом 
комплексе ЭКГ [3]. С  1955г “гипотермические зуб-
цы” носят его имя. В  настоящее время определяю-
щим фактором появления зубца Осборна считается 
трансмуральный вольтажный градиент вследствие 
гетерогенности выходящего калиевого тока в  желу-
дочке [4], возникающего вследствие различных па-
тологических состояний.

Клиническое значение зубца Осборна опреде-
ляется его прогностической значимостью как пре-
диктора фибрилляции желудочков и  внезапной 
сердечной смерти. Появление этого зубца является 
очень плохим прогностическим знаком и увеличива-
ет риск развития фибрилляции желудочков. У паци-
ентов с  гипотермией связь характерных изменений 
ЭКГ с  фибрилляцией желудочков в  1957г подтвер-
дили Fleming PR и  Muir FH [5]. Как было показано 
ранее, у больных с заболеваниями нервной системы 
появление зубцов Осборна на ЭКГ сопровождалось 
утяжелением клинического состояния [6]. Описаны 
случаи выявления зубца Осборна на ЭКГ у больных 
с ишемической болезнью сердца как с перенесенным 
инфарктом миокарда (ИМ) [7], так и у больных с ва-
зоспастической стенокардией, осложнившейся фи-
брилляцией желудочков [8].

Представлен клинический случай появления зуб-
ца Осборна на ЭКГ у больной с новой коронавирус-
ной инфекцией (COVID-19) и  поражением лёгких.

Описание клинического случая
Жалобы и анамнез. Пациентка К., 72 года, женщи-

на поступила с  жалобами на одышку в  покое, сла-
бость, повышение температуры до 38,5 С, потерю 

Таблица 1
Показатели общего анализа крови в динамике

  Э/ц, 1012 Гб, г/л Л/ц, 109 Сегментоядерные н/ф,  
%

Лимфоциты, 
%

Моноциты, 
%

Эозинофилы, 
%

Базофилы, 
109/л 

Тромбоциты, 
109/л

СОЭ, 
мм/ч

Поступление 4,43 123 5,26 61 30 9 0,167 – 252 50
2-й день 4,37 122 5,01 46 45 9 0,07 0,005 321 28
7-й день 4,3 127 10,2 63 34 3 − − 364 18

Сокращения: э/ц — эритроциты, Гб — гемоглобин, л/ц — лейкоциты, н/ф — нейтрофилы.
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нему значению референсных значений. Показатели 
углеводного обмена без патологии. Уровень прокаль-
цитонина в  сыворотке крови, используемый в  каче-
стве маркера бактериальной суперинфекции, также 
соответствовал допустимому значению. Выявлено 
умеренное повышение D-димера с постепенным сни-
жением его активности. 

На ЭКГ при поступлении (рис.  1) синусовый 
ритм, частота сердечных сокращений 85 уд./мин, 
электрическая ось сердца горизонтальная. PQ =0,18 
сек, QRS =0,08 сек, QT =0,30 сек, QTкор. =0,36 сек. 

Регистрируется зубец Осборна в отведениях I, II, aVL. 
Умеренное нарушение реполяризации в передневер-
хушечной области левого желудочка (ЛЖ) (элевация 
сегмента ST на 1,0 мм в V3-4 c двухфазным зубцом Т 
в V1-4). На контрольной ЭКГ (рис. 2) отмечалось уве-
личение амплитуды зубца Осборна в отведениях I, II, 
aVL, появление его в V6, улучшение процессов репо-
ляризации в V3-4. На доступных ЭКГ до поступления 
пациента в  стационар зубец Осборна отсутствовал. 
Последнее ЭКГ было выполнено за 1  год до посту-
пления в стационар.

Таблица 2
Показатели биохимического анализа крови в динамике

СРБ, 
мг/л

КФК, 
Ед/д

ЛДГ, 
Ед/л

АСТ, 
Ед/л

АЛТ, 
Ед/л

Креатинин, 
мкмоль/л

Мочевина, 
ммоль/л

Альбумин, 
г/л

К+, 
ммоль/л

Na+, 
ммоль/л

Глюкоза, 
ммоль/л

Прокальцитонин, 
нг/мл

Д-димер, 
нг/мл

Поступление 82,6 261 447 46,8 49,4 98,5 6,17 38,8 4,1 141 5,5 0,24 820
2-й день 88,4 202 407 49,5 58,3 97,2 6,62 38,3 3,5 145 − − 760
7-й день - − − 44 106,3 − − − − 3,7 − 570

Сокращения: АЛТ  — аланинаминотрансфераза, АСТ  — аспартатаминотрансфераза, КФК  — креатинфосфокиназа, ЛДГ  — лактатдегидрогеназа, СРБ  — 
С-реактивный белок.

Рис. 1. Исходная ЭКГ больной К. (жен., 72 лет), стандартные и грудные отве-
дения.

Рис. 2. ЭКГ в динамике больной К., (жен., 72 лет) через 6 дней. Рис. 3. КТ грудной клетки пациента К., 72 лет с COVID-19-асссоциированной 
пневмонией. 48% поражения лёгочной ткани.
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На серии КТ-томограмм органов грудной клет-
ки при поступлении пневматизация легочных полей 
прослеживается неравномерно, с  чередующимися 
участками умеренно пониженной и  повышенной 
воздушности (рис.  3). В  обоих легких мультило-
барно, полисегментарно определялись очаги пони-
женной пневматизации по типу “матового стекла”. 
Объем поражения верхней доли правого легкого до 
5%, средней доли правого легкого — до 50%, нижней 
доли правого легкого  — до 50%. Объем поражения 
верхней доли левого легкого до 25%, нижней доли 
левого легкого  — до 50% (рис.  3). Заключение: по 
КТ  — двусторонняя полисегментарная пневмония 
(интерстициальный тип инфильтрации). Шкала во-
влечения паренхимы легких в  патологический про-
цесс: 12 баллов (до 48%). В  динамике через 5 дней 
по КТ отмечалось уменьшение в размерах очагов по-
ниженной пневматизации по типу “матового стек-
ла” в обоих легких мультилобарно, полисегментарно 
(прослеживались менее интенсивно). Заключение: 
двусторонняя полисегментарная пневмония (интер-
стициальный тип инфильтрации)  — положительная 
динамика в  сравнении с  результатами предыдущего 
КТ-исследования. Шкала вовлечения паренхимы 
легких в патологический процесс: 12 баллов (до 48%).

Пациентка получала противовоспалительную и им-
муносупрессивную терапию в  соответствии с  реко-
мендациями Минздрава РФ на тот момент времени: 
гидроксихлорохин 200 мг по схеме (400 мг 2 раза/сут. 
2 дня, затем по 200  мг 2 раза/сут., метилпреднизо-
лон в  дозе 1  мг/кг внутривенное капельное введе-
ние каждые 12 ч в  течение 4 дней, с  переходом на 
поддерживающую дозу метилпреднизолона 8  мг/сут. 
в течение 3 дней, затем 6 мг/сут. в течение 3 дней, ан-
тикоагулянтная терапия  — эноксипарин натрия 0,4 
мл 1 раз/сут. в  течение 10 дней, парацетамол 500  мг 
(при повышении температуры >38 С); амброксол 
30  мг 3 раза/сут. По поводу АГ больная продолжала 
приём антагонистов кальция и сартаны в ранее подо-
бранных индивидуальных дозах. Также сохранялась 
поддерживающая терапия статинами в дозах, обеспе-
чивающих целевой уровень липопротеинов низкой 
плотности.

Пациентка была выписана с улучшением состоя-
ния через 10 дней после поступления с положитель-
ной динамикой: отсутствовали одышка, кашель и ли-
хорадка. SpО2 поднялась до уровня 98-99% за 3 дня 
до выписки из ковид-госпиталя. 

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-
ских центров. До включения в  исследование у  всех 
участников было получено письменное информиро-
ванное согласие.

Обсуждение
Методические рекомендации по профилактике, 

диагностике и  лечению COVID-19 указывают на то, 
что, несмотря на наличие множества клинических 
и морфологических масок COVID-19, на первом мес - 
те после поражения лёгких среди других органов и си-
стем стоит поражение сердца. Возможны развитие 
миокардита либо ИМ на фоне тромбоза коронарных 
артерий из-за вирусного повреждения эндотелия [9].

В литературе описано появление классического 
зубца Осборна не только при гипотермии, но и  при 
таких различных патологических состояниях и  за-
болеваниях с  нормальной температурой тела, как 
гиперкальциемия, послеоперационный перикардит, 
после клинической смерти, употребления кокаина, 
передозировки галоперидола, различных формах 
ишемической болезни сердца (после ИМ и вазоспа-
стической стенокардии), заболеваниях нервной си-
стемы [5-8, 10-12]. 

В описанном нами клиническом случае опреде-
лялся зубец Осборна на ЭКГ при поступлении в ста-
ционар с  COVID-19 и  специфической пневмонией. 
Данный зубец определялся в  отведениях I, II, aVL, 
V6. Повышение неспецифических маркеров повреж-
дения миокарда (ЛДГ в 2,1 раза, КФК в 1,6 раз), пе-
чёночной трансаминазы (АСТ в 1,6 раз), биологиче-
ского маркера воспаления (СРБ увеличен в 14,6 раз) 
имело более выраженную динамику по сравнению 
с  данными больных с  COVID-19-ассоциированным 
миокардитом, описанными в  литературе. В  связи 
с  ретроспективным характером наблюдения у  дан-
ного больного кардиоспецифические ферменты не 
определялись. 

Хотя в  доступной нам литературе не описаны 
данные изменения ЭКГ при COVID-19, ранее по-
казанные аритмии могут быть следствием аномаль-
ного хода электрической волны при переходе депо-
ляризации в  реполяризацию из-за развивающегося 
дисбаланса внутри- и  внеклеточного пула кальция. 
Так, в  экспериментальных исследованиях было до-
казано, что исходная трансмуральная электрическая 
неоднородность (при наличии зубца Осборна) может 
значительно усугубляться в  определенных условиях 
(использование лекарственных препаратов и  элект-
ролитов, изменение вегетативного тонуса), что мо-
жет привести к  фатальным аритмиям [13]. С  другой 
стороны, нарушениям сердечного ритма придаётся 
большое прогностическое значение на выживае-
мость больных COVID-19. Впервые выявленная эк-
топическая активность, так же как и учащение ранее 
существовавших пароксизмов тахикардии, может 
отражать поражение миокарда при вирусной инфек-
ции. Например, у 7,3% пациентов с COVID-19 одним 
из первых симптомов заболевания было учащенное 
сердцебиение [14]. В  целом частота выявляемых на-
рушений ритма сердца у  пациентов с  COVID-19 со-



72

Российский кардиологический журнал 2021; 26 (S1)

ставила 15,7%. В  отделении интенсивной терапии 
аритмии выявлялись практически у каждого второго 
больного с COVID-19 [15]. При повышении маркера 
повреждения тропонина жизнеугрожающие аритмии 
(желудочковая тахикардия/фибрилляция желудоч-
ков) были зарегистрированы в  11,5% случаев, что 
также не исключало развитие вирусного миокардита 
на фоне COVID-19 [16]. 

Sala S, et al. [17] описали пациентку 43-летнего 
возраста с  развития острого вирусного миокардита 
при COVID-19 (SpO2 89%) и  изменениями на ЭКГ, 
соответствующими выраженной очаговой динамике 
в виде элевации сегмента ST в V1-V2 отведениях и ре-
ципрокных изменениях в  V4-V6. Корригированный 
интервал QT составил 452 мс, наблюдалась U-волна 
в  большинстве ЭКГ-отведениях. Однако по фото-
копиям ЭКГ, представленных авторами, QRS-
комплексы в II, III, aVF отведениях, на наш взгляд, 
имели зазубрину, напоминавшую зубец Осборна 
[17]. Биохимические маркеры поражения миокарда 
были повышены (высокочувствительный тропонин, 
N-терминальный фрагмент мозгового натрийуре-
тического пептида и  CРБ). При эхокардиографии 
выявлено умеренное снижение сократимости мио-
карда ЛЖ (фракция выброса (ФВ) ЛЖ  — 43%) на 
фоне нижнебокового гипокинеза ЛЖ. Магнитно-
резонансная томография сердца с контрастным уси-
лением гадолинием (7-й день поступления в  ста -
ционар) позволила выявить отёк миокарда по ти-
пу псевдогипертрофии без рубцовых изменений 
миокарда, с  приростом его сократимости (ФВ ЛЖ 
выросла до 65% с  сохраняющимся умеренным ги-
покинезом). Диагноз острого вирус-негативного 
миокардита, ассоциированного с  COVID-19, был 
окончательно подтвержден с помощью эндомиокар-
диальной биопсии [17].

Таким образом, изменения ЭКГ, сходные с зуб-
цом Осборна, кроме описанных в  литературе 
типичных случаев гипотермии, могут быть при-
знаком COVID-19, как отражение нарушенного 
электролитного тока в  кардиомиоцитах на фоне 
оксидативного стресса, и могут стать предиктором 
фатальных нарушений ритма сердца в будущем, что 
потребует длительного мониторинга ЭКГ у  выпи-
санных больных. Появление зубца Осборна может 
быть связанно с  нарушением внутрижелудочковой 
проводимости. В частности, у пациентки, описан-
ной Sala S, et al. [17], показатели ширины комплек-

са QRS, длительности корригированного интерва-
ла QT были на верхней границе нормы  — 452 мс, 
что может быть связанно с  проводимой противо-
вирусной терапией (гидроксихлорохин 200  мг по 
схеме). В  нашем случае отмечались нормальные 
показатели ширины комплекса QRS (80 мс) и дли-
тельности корригированного интервала QT (360 
мс), хотя больная тоже принимала гидроксихло-
рохин. В  целом, учитывая такую вариабельность 
ЭКГ-параметров, согласно временным россий-
ским рекомендациям по диагностике и  лечению 
COVID-19 [9], у  всех больных, получающих спец-
ифическое лечение (гидроксихлохин, антибиоти-
ки), необходимо мониторировать длительности 
корригированного интервала QT, т.к. эти препа-
раты могут увеличивать этот показатель (верхний 
порог длительности корригированного интервала 
QT у мужчин 480 мс, у женщин — 460 мс). 

Ограничения исследования. Изменения на ЭКГ 
были найдены ретроспективно, что не позволило 
своевременно провести эхокардиографическое ис-
следование и анализ кардиоспецифических фермен-
тов в сыворотке крови.

Заключение
Появление зубца Осборна у пациентов с COVID-

ассоциированным поражением лёгких может быть 
связанно с развитием внутрижелудочкового наруше-
ния проведения электрических импульсов, миокар-
диальными электролитными нарушениями и  влия-
нием этиотропной терапии. К сожалению, вирусный 
миокардит невозможно установить в  связи с  отсут-
ствием специфической диагностики заболевания 
(кардиоспецифических маркеров, магнитно-резо-
нансной томографии, миокардиальной биопсии). 
По аналогии, учитывая риск развития фатальных 
аритмий у больных с классическим зубцом Осборна 
при гипотермии, пациентам с  COVID-19 и  зубцом 
Осборна на ЭКГ требуется проведение длительного 
мониторирования ЭКГ после выписки из стациона-
ра. В дальнейшем возможно будет оценить воспроиз-
водимость зубца Осборна при COVID-19 и его значи-
мость с точки зрения развития сердечно-сосудистых 
осложнений.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Артериит Такаясу у пациента с подозрением на острый коронарный синдром — обзор литературы 
и клинический случай

Грабовый Д. А.1, Джинибалаева Ж. В.2, Адонина Е. В.2, Дупляков Д. В.1,2

Артериит Такаясу — хронический гранулематозный васкулит крупных сосудов 
неизвестной этиологии, преимущественно поражающий аорту и её основные 
ветви, с возможным вовлечением коронарных и легочных артерий. Истинная 
распространенность данного заболевания неизвестна, но она крайне мала, 
учитывая редкое диагностирование и отсутствие патогномоничных симпто-
мов. В клинической практике для постановки диагноза используются крите-
рии, предложенные Американской коллегией ревматологов. Значимую роль 
играет широкий спектр визуализирующих методов диагностики. В данной 
статье приводится обзор литературы и клинический случай артериита Такаясу 
у пациента, поступившего с диагнозом острого коронарного синдрома.

Ключевые слова: артериит Такаясу, неспецифический аорторартериит, 
острый коронарный синдром, визуализирующие методы диагностики.
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Takayasu’s arteritis in a patient with suspected acute coronary syndrome — a literature review  
and a case report

Grabovyi D. A.1, Dzhinibalaeva J. V.2, Adonina E. V.2, Duplyakov D. V.1,2

Takayasu’s arteritis is a chronic granulomatous vasculitis of large vessels of unclear 
etiology, predominantly affecting the aorta and its main branches, with possible 
involvement of the coronary and pulmonary arteries. The true prevalence of this 
disease is unknown, but it is extremely low, given the rare diagnosis and the 
absence of pathognomonic symptoms. In clinical practice, the criteria proposed 
by the American College of Rheumatology are used for making a diagnosis. A wide 
range of imaging diagnostic techniques plays a significant role. This article provides 
a literature review and a case report of Takayasu’s arteritis in a patient admitted with 
an acute coronary syndrome.

Keywords: Takayasu’s arteritis, nonspecific aortoarteritis, acute coronary 
syndrome, imaging diagnostic techniques.
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Неспецифический аортоартериит (артериит Та-
каясу (АТ), болезнь Такаясу, болезнь отсутствия 
пульса)  — аутоиммунное заболевание, характеризу-
ющееся деструктивно-продуктивным сегментарным 
аортитом и  субаортальным панартериитом богатых 

эластическими волокнами артерий с возможным по-
ражением коронарных и легочных ветвей [1-3].

Истинная распространенность заболевания неиз-
вестна. АТ регистрируется повсеместно, но количе-
ство случаев в  популяции варьируется в  зависимо-
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сти от континента, расовой принадлежности, пола 
и  возраста [4]. Наиболее высокий показатель рас-
пространенности (40 случаев на 1 млн населения) 
зарегистрирован в  Японии, самый низкий (0,9 на 
1 млн) в  США. Современные эпидемиологические 
исследования регистрируют все более широкое рас-
пространение АТ в  Европе (от 0,4 до 1,5 случаев на 
1 млн) [4]. Имеются данные, что в  России распро-
страненность его достигает 2,6 человека на 1 млн 
населения [3]. Заболевание наиболее характерно для 
девушек с клиническим дебютом в возрасте 15-35 лет 
(по различным данным соотношение с  мужчинами 
от 2:1 в западных странах до 10:1 в восточных) [1, 2].

Точная причина заболевания не установлена  — 
обсуждается роль вирусов, инфекции, в  частности, 
микобактерии туберкулеза. Имеются сведения о  ге-
нетической предрасположенности заболевания, за 
данную теорию говорит тот факт, что у  трети паци-
ентов с  АТ был обнаружен аллель HLA-B52 [1, 2].

Для АТ свойственно множественное сегментарное 
поражение аорты и ее ветвей, с последующим разви-
тием стенозов, окклюзий, аневризм. В первую очередь 
воспалительный процесс локализуется в медии и ад-
вентиции сосуда, с дальнейшим распространением на 
паравазальную клетчатку. Поражение интимы носит 
вторичный реактивно-гиперпластический характер 
[3]. Заподозрить АТ можно уже после объективного 
обследования пациента, учитывая весьма специфич-
ные локализации патологического процесса. Как пра-
вило, это стенозы сонных и подключичных артерий, 
частота которых достигает 96% [1].

В зависимости от локализации поражения разли-
чают 6 типов АТ [2]:

• I тип — дуга аорты и отходящие от нее артерии;
• IIа тип  — восходящий отдел, дуга аорты и  ее 

ветви;
• IIb тип  — восходящий отдел, дуга аорты и  ее 

ветви, нисходящий грудной отдел;
• III тип  — нисходящий грудной, брюшной от-

делы аорты и (или) почечные артерии;
• IV тип — брюшной отдел аорты и (или) почеч-

ные артерии;
• V тип  — смешанный вариант типов IIb и  IV.
При вовлечении коронарных и/или легочных ар-

терий в патологический процесс к типу заболевания 
добавляют C (+) или P (+). Поражение коронарного 
русла сердца и  легочных артерий при АТ встреча-
ется примерно в  равном количестве случаев, 5-20% 
и  7-18%, соответственно. Поражение правой коро-
нарной артерии встречалось наиболее часто [1, 2].

При осмотре и объективном обследовании паци-
ента наиболее характерным признаком является ос-
лабление пульса на одной или обеих лучевых артери-
ях вплоть до его полного исчезновения, вследствие 
типичных локализаций процесса, описанных выше 
[2, 3]. При измерении артериального давления (АД) 

на себя обращает внимание разница между систо-
лическим АД на правой и  левой руках более чем на 
10  мм рт.ст. Аускультативно можно выслушать шум 
в проекции пораженного сосуда [2].

На данный момент в  клинической  практике при 
постановке диагноза используют критерии Аме- 
риканской коллегии ревматологов (1990) (табл. 1) [2, 3]. 
Присутствие у  больного трех и  более любых кри-
териев позволяют поставить диагноз АТ с  специ-
фичностью 98% и чувствительностью 91% [2].

Клиническая картина, синдромы и  симптомы, 
описываемые при заболевании, зависят от её стадии. 
Для начальной стадии АТ характерны признаки си-
стемного воспаления в  виде субфебрилитета, слабо-
сти, похудания, миалгии и  артралгии (табл.  2). Как 
правило, с момента появления первых симптомов за-
болевания до постановки диагноза проходит от полу-
года до 2 лет. В большинстве случаев при обращении 
пациента к  доктору у  него уже имеются проявления 
поздней стадии патологии [1, 2].

В поздней стадии АТ ведущими симптомами за-
болевания являются выпадения и/или нарушения 
функций органов вследствие стенозов, окклюзий 
и тромбозов кровоснабжающих их артерий. Большое 
разнообразие симптоматики обусловлено многоуров-
невым поражением аорты и ее ветвей (табл. 3). У од-

Таблица 1
Классификационные диагностические  

критерии артериита Такаясу  
Американской коллегии ревматологов [3]

№ Критерий
1 Возраст в дебюте заболевания 40 лет и младше
2 Перемежающаяся хромота. Развитие или нарастание мышечной 

слабости или дискомфорта в одной или более конечностях  
(особенно верхних)

3 Нарушение пульсации на одной или обеих плечевых артериях
4 Различие в уровнях систолического артериального давления на руках 

>10 мм рт.ст.
5 Наличие систолического шума над одной или обеими подключичными 

артериями или брюшной аортой
6 Ангиографические изменения: сужение и/или окклюзия аорты,  

ее проксимальных ветвей или крупных артерий в проксимальных 
отделах верхних или нижних конечностей, не обусловленные 
атеросклерозом, фибромускулярной дисплазией или другими 
причинами. Как правило, эти изменения фокальные  
или сегментарные

Таблица 2
Общие клинические проявления при АТ [1]

Общие проявления Частота встречаемости
Слабость 40-70%
Повышение температуры тела 10-69%
Миалгии/артралгии 25%
Похудание 10-19%
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ного пациента одновременно могут присутствовать 
признаки активной и неактивной фазы АТ, учитывая, 
что патология носит рецидивирующий характер [1-3].

Стоит упомянуть существующую клиническую 
классификацию АТ K. Ishikawa (1978). Данное клас-
сифицирование отражает естественное течение за-
болевания при отсутствии терапии с  наиболее серь- 
езными осложнениями, такими как вторичная арте-
риальная гипертензия, ретинопатия, аортальная не-
достаточность и  аневризматические поражения со-
судов (табл. 4) [1].

Основными причинами смерти при АТ являются 
острые нарушения мозгового кровообращения, хро-
ническая сердечная недостаточность, острые формы 
ишемической болезни сердца, почечная недостаточ-
ность. Учитывая это, данная классификация полезна 
в  определении прогноза у  данной группы больных. 
У  пациентов без или с  одним осложнением легкой 
степени тяжести сосудистые события отсутствуют 
в 97% случаев в течение 5 лет, тогда как у пациентов 
с  одним или несколькими тяжелыми осложнениями 
неблагоприятные сосудистые события развиваются 
у 40,3% больных за тот же временной промежуток [1].

В течение многих лет ангиография являлась “зо-
лотым стандартом” в  диагностике АТ, но, учитывая 
то, что данный метод является инвазивным, он име-
ет более высокие риски возникновения осложнений 
по сравнению с  неинвазивными методами визуали-
зации сосудистого русла [2]. Основной причиной 
проведения ангиографии в настоящий момент явля-
ется наличие показаний к  выполнению чрескожной 
транслюминальной баллонной ангиопластики и/или 
стентирования [5].

У пациентов с подозрением на АТ с целью оценки 
поражения в качестве первого диагностического ис-
следования должна быть использована магнитно-резо-
нансная томография (МРТ). Магнитно-резонансная 
ангиография и МРТ с контрастным усилением дают 
возможность в  оценке степени стенозирования со-
судов и выявления тканевых и морфологических из-
менений в артериях. Доказано, что МРТ имеет 100% 
чувствительность и специфичность для диагностики 
АТ. Но, учитывая стоимость исследования, его низ-
кую доступность, на первые линии диагностики вы-
ходят другие методы визуализации [2].

Визуализирующим методом, широко пользую-
щимся популярностью в  клинической практике, яв-
ляется мультиспиральная компьютерная томография 
(МСКТ). МСКТ с  контрастным усилением осново-
полагающий метод в описании анатомии поражения 
при АТ, позволяющий визуализировать утолщения 
отделов аорты и  её ветвей, степень стенозирования 
сосудов. Данный вид исследования обрел высокую 
чувствительность и  специфичность в  диагностике 
АТ [1, 2]. 

Большую роль в  визуализации воспалительного 
процесса играет дуплексное сканирование сосудов. 
Главными преимуществами метода являются его до-
ступность, простота, стоимость, возможность измере-
ния толщины комплекса интима-медиа сонных арте-
рий — основной локализации поражения при АТ [2].

Вышеописанные методы рекомендуются для ди-
намического мониторирования структурных по-
вреждений сосудов и  суждения о  эффективности 
проводимой терапии [2].

Одним из методов диагностики АТ, позволяющим 
в  настоящее время оценить активность заболевания 
и  распространённость поражения, является пози-
тронно-эмиссионная томография с  использованием 
18F-фтордезоксиглюкозы. Накопление радиофарм-
препарата в  участках с  активным воспалением де-
монстрирует степень и  морфологию поражения ар-
териальной стенки [1].

Основой медикаментозной терапии АТ является 
применение глюкокортикостероидов (ГКС) с   целью 
достижения и  поддержания ремиссии. На фоне 
монотерапии ГКС ремиссию заболевания удается 
достичь в  40-60%. При резистентности пациентов 

Таблица 3
Возможные клинические проявления [1]

Уровень поражения Симптомы выпадения/нарушения функции
Сонные и позвоночные 
артерии

Головокружение, ортостатические 
реакции, головные боли, нарушения 
зрения, синкопы, острое нарушение 
мозгового кровообращения,  
транзиторная ишемическая атака

Подключичная артерия Синдром Рейно, синдром подключичного 
обкрадывания, “перемежающаяся 
хромота”. 

Аорта, дуга аорты Недостаточность аортального клапана, 
хроническая сердечная недостаточность

Легочная артерия Болевой синдром в грудной клетке, 
одышка, кровохарканье

Коронарные артерии Ишемическая болезнь сердца, 
хроническая сердечная недостаточность

Абдоминальный отдел аорты, 
мезентериальные артерии

Тошнота, рвота, боли в животе,  
ректальные кровотечения

Почечные артерии Артериальная гипертензия,  
почечная недостаточность

Подвздошные артерии “Перемежающаяся хромота”

Таблица 4
Клиническая классификация 

артериита Такаясу (K. Ishikawa) [1]

Группа Клиническая характеристика
I Неосложненное течение заболевания, с поражением легочной 

артерии или без поражения легочной артерии
IIA Одно осложнение легкой/умеренной степени тяжести
IIB Одно осложнение тяжелой степени
III Два осложнения и более
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к терапии стероидами к лечению добавляются цито-
статические препараты и/или биологические аген-
ты. Необходимость в  комбинированной терапии АТ 
варьируется от 40 до 84% случаев, однако добиться 
стойкой ремиссии удаётся лишь у  40% пациентов 
данной группы [1].

Наиболее широкое распространение среди ци-
тостатических препаратов в  лечении АТ получили 
азатиоприн и  метотрексат [1]. Всё большую попу-
лярность получают препараты биологического про-
исхождения — ингибиторы интерлейкина-6 (тоцили-
зумаб) и фактора некроза опухоли-α (инфликсимаб, 
цертолизумаб, этанерцепт). Как говорилось ранее, 
данная группа лекарственных средств применяется 
в  случае неэффективности традиционной иммуно-
супрессивной терапии [2].

Однако заболевание продолжает прогрессировать 
и  остается резистентным к  применению всех воз-
можных вариантов медикаментозной терапии у  20% 
пациентов с АТ [1].

Кроме того, у больных АТ диагностируется повы-
шенное содержание комплекса тромбин-антитромбин 
III, фибринопептида А  и  Д-димеров. Учитывая ги-
перкоагуляционное состояние крови на фоне повы-
шенного АД, значимо повышается риск сосудис тых 
осложнений со стороны органов-мишеней. Таким 
образом, дезагрегантная терапия необходима в каче-
стве первичной профилактики осложнений АТ [1].

Как упоминалось выше, инвазивные вмешатель-
ства рекомендовано использовать, как правило, 
с  целью хирургической коррекции стенозирующих 
и  окклюзирующих поражений артерий. Наиболее 
популярными в  последнее время стали чрескожная 
транслюминальная баллонная ангиопластика со 

стентированием или без него [5]. Частота оператив-
ных вмешательств при АТ варьируется от 12 до 70%. 
К  показаниям необходимо относить проявления 
ишемической болезни сердца, осложненный стеноз 
почечных артерий, нарушения мозгового крово-
обращения, аневризматические поражения артерий. 
В  подобных ситуациях проведение реваскуляризи-
рующих процедур значительно повышает выжива-
емость и  снижает риск летальных осложнений [1].

Стоит упомянуть о стартовавшем в 2016г регистре 
АТ в Восточном Китае. Учитывая столь редкую диа-
гностику данной патологии, стандартизация ведения 
пациентов данной группы зачастую имеет трудности. 
Таким образом, исследователи пытаются набрать 
как можно больше пациентов с  АТ, с  последующим 
формированием когорты АТ, для более профессио-
нальной и стандартизированной работы с больными. 

Клинический случай
Мужчина П., 48 лет, экстренно доставлен бри-

гадой скорой медицинской помощи с  диагнозом: 
острый коронарный синдром без подъема сегмента 
ST. При поступлении предъявляет жалобы на давя-
щие боли за грудиной на фоне физической нагрузки, 
(ускоренная ходьба, подъем на 1-2 этажа), одышку 
и усиление болей в правой половине грудной клетки 
при глубоком вдохе, низкую толерантность к нагруз-
ке, периодически отеки нижних конечностей.

Из анамнеза заболевания известно о  повыше-
нии АД ~5 лет, максимально до 200 и  100  мм рт.ст. 
Ухудшение состояния в  течение 1,5 мес., когда от-
метил появление одышки, давящих болей в  левой 
и правой половинах грудной клетки с усилением при 
нагрузках, одутловатость лица, низкую толерант-
ность к нагрузке. Отмечает повышение температуры 

Рис. 1. ЭКГ пациента при поступлении в стационар.
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тела до 37 С, прогрессирующее похудание на 25  кг 
за 6 мес. За медицинской помощью не обращался. 
Накануне поступления в  стационар ангинальные 
боли участились, усилились, наросла одышка, обра-
тился в поликлинику по месту жительства, после ре-
гистрации электрокардиограммы (ЭКГ) была реко-
мендована госпитализация в отделение кардиологии.

На момент поступления состояние средней степени 
тяжести, сознание ясное, кожные покровы нормаль-
ной окраски, влажные, теплые. Тоны сердца приглу-
шены, ритм правильный с частотой сердечных сокра-
щений 80 уд./мин. Обнаружена значительная разница 
АД: на правой верхней конечности 170 и 90 мм рт.ст., 
на левой — 130 и 80 мм рт.ст. При аускультации легких 
дыхание везикулярное, ослаблено в нижних отделах. 
Живот мягкий, безболезненный. Печень выступает на 
1,5 см из-под реберной дуги. Симптом Пастернацкого 
отрицательный с двух сторон.

На ЭКГ при поступлении регистрировалась не-
полная блокада левой ножки пучка Гиса, низкоам-
плитудные R и  глубокие отрицательные зубцы Т 
в отведениях I, AVL, V3-V6 (рис. 1).

Высокочувствительный тропонин (протокол 0/3 ч), 
без достоверной динамики (0,008/0,014 нг/мл). Об -
наружены лабораторные признаки воспалительного 
процесса (лейкоциты  — 19,38 10*9/л; С-реактивный 
белок — 62,8 мг/л); тромбоцитоз (тромбоциты — 642,0 
10*3/мл); анемия легкой степени (эритроциты — 4,52 
10*12/л; гемоглобин — 110,0 г/л); сниженная функция 
почек (креатинин — 131,4 ммоль/л, скорость клубоч-
ковой фильтрации — 53,8 мл/мин/1,73 м2); дислипи-
демия (общий холестерин — 5,24 ммоль/л, липопро-
теиды низкой плотности 3,23 ммоль/л, липопротеиды 
высокой плотности 1,17 ммоль/л).

По данным эхокардиографии полости сердца 
не расширены, фракция выброса по Симпсону со-
ставила 59%. Отмечена акинезия верхушки, ниж-
ней трети межжелудочковой перегородки, передней 

стенки, апикально-латерального сегмента. Клапаны 
сердца без особенностей. Признаки гипертрофии 
левого желудочка (межжелудочковая перегород-
ка 13  мм, задняя стенка левого желудочка 15  мм). 
Перикардиальная щель: над правым желудочком 
16  мм, правое предсердие 16  мм, по задней стенке 
левого желудочка 15  мм. Расширение плевральной 
полости: справа 26 мм, слева нет.

Согласно полученным данным диагноз острый 
коронарный синдром вызвал сомнение, было реше-
но провести дополнительные обследования.

Учитывая повышение температуры тела, про-
грессирующее похудание, было решено выполнить 
МСКТ органов грудной клетки, брюшной полости, 
органов малого таза. В  ходе исследования обнару-
жена картина выраженного диффузного утолщения 
стенок грудной и  брюшной аорты с  инфильтрацией 
пара аортальной клетчатки. Данный процесс рас-
пространялся на устья левой подключичной и  обе-
их почечных артерий, суживающий просветы со-
судов до 80% (рис.  2). В  стволе легочной артерии 
и  ее ветвях тромботические массы не определялись. 
В легочной паренхиме очаговых и инфильтративных 
изменений не выявлено. Также стоит отметить утол-
щение и  инфильтрацию паранефральной клетчатки. 
Выделительная функция почек резко снижена.

Следующим этапом диагностики стало проведе-
ние коронароангиографии для оценки степени во-
влечения коронарного русла сердца и последующего 
решения вопроса о  необходимости проведения ре-
васкуляризации миокарда. По результатам корона-
рографии выявлено: тип кровоснабжения сердца  — 
правый. Ствол левой коронарной артерии с  неров-
ными контурами. Передняя межжелудочковая ветвь 
(ПМЖВ) с  неровными контурами, протяженный 
стеноз 50-75% от устья до проксимальной трети 2-го 
сегмента (рис. 3). Интермедиальная артерия: окклю-
зия от устья, дистальные отделы заполняются через 

Рис.  2. 3D-реконструкция грудного и  брюшного отделов аорты и  их ветвей 
(стрелками отмечены места поражения аорты и её ветвей).

Рис.  3. Протяженный стеноз 50-75% от устья до проксимальной трети 2-го 
сегмента ПМЖВ (RAO 30-Caudal 30).
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интракоронарные коллатерали (рис.  3). Огибающая 
артерия: с  неровными контурами, стеноз от устья 
40%, протяженный стеноз 30% в  дистальной трети 
1-го сегмента. Правая коронарная артерия с  неров-
ными контурами, без гемодинамически значимых 
стенозов (рис.  4) ПМЖВ, принято решение о  вы-
полнении стентирования пораженного сегмента 
артерии с  использованием стента Resolute Integrity 
(Medtronic) 3,0х30 мм (рис. 5).

В последующем пациенту было выполнено ду-
плексное сцентирование брахиоцефальных артерий: 
комплекс интима-медиа 1,3 мм слева, 1,2 мм справа. 
Стенозы брахиоцефальных сосудов (общая сонная 
артерия (слева до 55%, справа до 60%), внутренняя 
сонная артерия (слева 28%, справа до 30%), наруж-
ная сонная артерия справа (35%), подключичная ар-
терия слева). Синдром позвоночно-подключичного 
обкрадывания.

Стоит отметить динамику показателей лабора-
торных исследований за время наблюдения (табл. 5).

Остальные показатели общего и  биохимических 
анализов крови за период наблюдения в пределах ре-
ференсных значений, без отрицательной динамики. 
Исследование крови на ВИЧ, RW, гепатиты — отри-
цательны.

По результатам эхокардиографического контроля: 
гидроперикард, гидроторакс в  стадии разрешения.

Таким образом, опираясь на данные визуализи-
рующих, лабораторных методов исследования, ука-
зывающих на воспалительный процесс в  стенках 
артерий множественной локализации, пациенту был 
выставлен следующий диагноз:

Неспецифический АТ V типа “С+”, с поражением 
грудного, брюшного отделов аорты, коронарных арте-
рий (стеноз ПМЖВ до 75%), подключичных ар  терий, 
артерий брахиоцефального ствола (общая сонная 
артерия (слева до 55%, справа до 60%), внутренняя 
сонная артерия (слева 28%, справа до 30%), наружная 
сонная артерия справа (35%), подключичная артерия 
слева), почечных артерий (стеноз до 80%).

Нестабильная стенокардия, высокий риск со ста би-
лизацией во 2 функциональном классе. Коро нарогра-
фия, стентирование ПМЖВ (радикальная реваску-
ляризация). Вторичная артериальная гипертензия. 
Синдром позвоночно-подключичного обкрадывания 
слева. Гидроперикард с умеренным количеством жид-
кости, стадия разрешения. Двусторонний гидроторакс 
с малым количеством жидкости, стадия разрешения. 
Н2А стадии по NYHA 2 функционального класса. За 
время госпитализации пациенту проводилось следу-
ющее лечение: ацетилсалициловая кислота, клопи-
догрел, сартаны, бета-блокаторы, антагонисты каль-
циевых каналов, петлевые диуретики, верошпирон, 
статины. На фоне проведенного лечения пациент от-
мечал значительное улучшение состояния.

Как обсуждалось выше, краеугольным камнем 
в терапии АТ является иммуносупрессивная терапия, 
в  частности применение ГКС. Учитывая необходи-
мость приема пациентом двойной антиагрегантой 
терапии, отягощенный анамнез в  отношении забо-
леваний желудочно-кишечного тракта (повышен-
ный риск кровотечений), тяжело контролируемую 
артериальную гипертензию, назначение стероидов 
было отложено до консультации ревматолога. К  со-
жалению, период госпитализации нашего пациента 
совпал с  введением основных ограничений, связан-
ных с  COVID-19, перепрофилированием большин-
ства отделений в крупных больницах г. Самары, что 
не позволило оперативно провести консультацию 
ревматолога.

Рис. 4. Отсутствие изменений в правой коронарной артерии (RAO 30-Caudal 
30).

Рис. 5. ПМЖВ после проведенного стентирования.

Таблица 5
Динамика показателей  

лабораторных исследований за время наблюдения

Показатель Результат
День госпитализации 1 2 3 4 5 6
Креатинин (ммоль/л) 131,4 189,4 193,4 169,2
Тромбоциты (10*3/мл) 642,0 586,0 540,0 505,0 651,0 367,0
Лейкоциты (10*9/л) 19,38 14,10 12,93 13,37 14,98 12,47
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антитела, ANCA), ангиография сосудов аорты и  её 
крупных ветвей. Из результатов пройденных обсле-
дований на момент осмотра: анти-dsDNA, антину-
клеарные антитела (ANA), ANCA IgG  — показания 
в  пределах нормы. Противовоспалительная терапия 
назначена не была, после выполнения оставшихся 
обследований рекомендована повторная консульта-
ция ревматолога. 

Таким образом, клиника острого коронарного 
синдрома в ряде случаев может быть обусловлена не 
только атеросклеротическим поражением коронар-
ных артерий, но и  являться следствием оклюзион-
но-стенотического поражения аорты и  её ветвей на 
фоне соединительно-тканных заболеваний, которые 
требуют дифференциальной диагностики и  коррек-
ции тактики ведения и терапии с учетом выявленных 
состояний.

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

При выписке больному были даны расширенные 
рекомендации по необходимому дообследованию 
и медикаментозной терапии.

Пациент был приглашен на консультацию кар-
диолога спустя 6 мес. после выписки из стационара. 
За указанный период пациент не был госпитализи-
рован в  другие медицинские учреждения. Отмечал 
отечность голеней, стоп на фоне приема амлоди-
пина, вследствие чего самостоятельно отменил. Из 
объективного обследования: АД на правой руке 160 
и  80  мм рт.ст., АД на левой руке 110 и  70  мм рт.ст. 
По данным лабораторного обследования: общий 
и биохимический анализ крови в пределах референс-
ных значений. ЭКГ без отрицательной динамики по 
сравнению с  ранней. Учитывая нерациональную те-
рапию, не достижение целевых цифр АД, лечение 
было скорректировано. Пациент был консультиро-
ван ревматологом, рекомендовано дообследование: 
биохимический анализ крови (ревматоидный фак-
тор, С-реактивный белок, антитела к  двуспираль-
ной ДНК, антинуклеарный фактор, антинуклеарные 
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Случай сложной диагностики редкой причины легочной гипертензии

Кижватова Н. В.1,2, Космачева Е. Д.1,2, Кручинова С. В.1,2, Намитоков А. М.1,2

Легочная гипертензия представляет собой сложный для дифференциаль-
ной диагностики синдром, являющийся исходом различных патологических 
состояний. При исключении наиболее распространенных причин развития 
легочной гипертензии — патологии левых камер сердца и тромбоэмболии 
легочной артерии — дальнейший поиск этиологии зачастую становится не-
разрешимой проблемой. Синдром Сезари относят к редким клиническим ва-
риантам Т-клеточных злокачественных лимфом кожи. Важное значение имеет 
ранняя диагностика этого синдрома для начала адекватной терапии, т.к. слу-
чаи полной реконвалесценции или длительной ремиссии у больных синдро-
мом Сезари казуистически редки. Описан клинический случай верификации 
синдрома Сезари в практике кардиологического отделения.

Ключевые слова: легочная гипертензия, синдром Сезари, Т-клеточная лим-
фома.
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Difficult diagnostics of a rare cause of pulmonary hypertension: a case report

Kizhvatova N. V.1,2, Kosmacheva E. D.1,2, Kruchinova S. V.1,2, Namitokov A. M.1,2

Pulmonary hypertension is a syndrome difficult for differential diagnosis, which is the 
outcome of various pathological conditions. With the exclusion of the most common 
causes of pulmonary hypertension (left heart disorders and pulmonary embolism), 
further search for cause often becomes an insoluble problem. Sezary syndrome 
is classified as a rare type of cutaneous T-cell lymphomas. Early diagnosis of this 
syndrome is important for the initiation of adequate therapy, since cases of complete 
recovery or long-term remission in patients with Sezary syndrome are very rare.  
A case report of Sezary syndrome verification in cardiology practice is described.
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Интерес к изучению причин формирования и под -
ходов к  лечению легочной гипертензии (ЛГ) суще-
ственно возрос в  последние 2 десятилетия. Это свя-
зано с  расширением как диагностических методик, 
так и  терапевтических стратегий лечения, что спо-
собствовало существенному прогрессу в  улучшении 
качества и  длительности жизни пациентов с  ЛГ. 

В классификации причин ЛГ Европейского общества 
кардиологов (2015) выделяют 5 основных групп [1]:

1) Легочная артериальная гипертензия (ЛАГ);
2) ЛГ, обусловленная поражением левых камер 

сердца;
3) ЛГ, обусловленная патологией легких и/или 

гипоксией;
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4) ЛГ из-за обструкции легочной артерии (ЛА);
5) ЛГ, обусловленная неясными многофакторны-

ми механизмами.
Последняя (пятая) группа представляет собой до-

статочно разнородный по своим этиологическим 
и патогенетическим проявлениям набор заболеваний, 
редко встречающихся в  практике врача-кардио лога.

В представленной работе разбирается поэтапный 
диагностический анализ крайне редкого случая раз-
вития ЛГ при миелопролиферативном заболевании.

Описание клинического случая
Пациентка В., 50 лет, доставлена в клинику с жа-

лобами на выраженную слабость, одышку при мини-
мальной физической нагрузке и  в  покое, сердцеби-
ение, перебои в  работе сердца, повышение артери-
ального давления до 160-170/95 мм рт.ст.; увеличение 
живота в  объеме; боли в  суставах; выраженную су-
хость и шелушение кожи.

Из анамнеза известно, что описанные жалобы 
имелись в  течение одного года с  прогрессирующим 
снижением толерантности к физическим нагрузкам. 
При сборе анамнеза жизни установлено, что 2 года 
назад пациентка обследовалась у  гинеколога по по-
воду миомы матки, были выявлены анемия, лейко-
цитоз, тромбоцитоз. В  течение 2-х лет похудела на 
18  кг. Около 1 года беспокоят боли в  разных суста-
вах, выраженная слабость, увеличение перифериче-
ских лимфатических узлов различной локализации 
(шейных, затылочных, паховых, подмышечных). 
Консультирована ревматологом и  гематологом: диа-
гностирован деформирующий артроз стоп, высказа-
но предположение о  лимфопролиферативном забо-
левании, в связи с чем была выполнена стернальная 
пункция и биопсия лимфатического узла, по данным 
которых признаков острого и хронического гемобла-
стоза не получено. Назначена терапия витамином 
В12 и  фолиевой кислотой, на фоне которой анемия 
скорректирована.

Данные объективного осмотра. Общее состояние: 
тяжелое. Астеническое телосложение, истощена. 
Рост  — 160  см, вес  — 40  кг. Индекс массы тела  — 
15,62 кг/м2. Кожные покровы: сухие; гиперпигмента-
ция кожи, мелко- и крупнопластическое шелушение; 
умеренный акроцианоз (рис.  1). Увеличены подче-
люстные и подмышечные лимфоузлы. Видимые сли-
зистые оболочки: бледные, цианотичные. Подкожная 
клетчатка практически отсутствует. Отечность голе-
ней и стоп; отечность передней брюшной стенки, ас-
цит. Сердечно-сосудистая система: ритм правильный 
с частотой сердечных сокращений (ЧСС) 98 уд./мин. 
2 тон  — акцентирован на ЛА, определяется мягкий 
систолический шум на верхушке; пульс 98 уд./мин, 
ритмичный, слабого наполнения, артериальное дав-
ление: 100/60  мм рт.ст. Органы дыхания: грудная 
клетка  — правильной формы; дыхание везикуляр-

ное, ослабленное; хрипы не выслушиваются; частота 
дыхания 20 в  1 мин. Органы пищеварения: язык  — 
сухой, обложен белым налетом. Живот увеличен, 
при пальпации болезненный в  правом подреберье, 
определяется свободная жидкость в брюшной поло-
сти. Печень: пальпаторно увеличена — нижний край 
на 2,5-3  см выступает из-под реберной дуги; край 
плотный, ровный, размер по Курлову 12×10×9  см. 
Опорно-двигательный аппарат: деформация суста-
вов (рис.  2). Мочеполовая система: Симптом поко-
лачивания отрицательный с обеих сторон.

Таким образом, у  пациентки имели место следу-
ющие симптомокомплексы: 1) отечный (асцит, оте-
ки нижних конечностей); 2) гепатомегалия; 3) кож-
ный; 4) суставной; 5) дыхательная недостаточность; 
6) лимфаденопатия.

Рис. 1. Кератоз кожи спины пациентки В., 50 лет.

Рис. 2. Деформация суставов кисти пациентки В., 50 лет.



83

КЛИНИЧЕСКИЕ СЛУЧАИ

По данным инструментальных методов исследо-
вания выявлены следующие изменения:

Электрокардиограмма  — синусовая тахикардия 
с  ЧСС 100 уд./мин. Электрическая ось сердца от-
клонена вправо. Снижен вольтаж зубцов. Нарушение 
проводимости по правой ножке пучка Гиса. Признаки 
нагрузки на правый желудочек (ПЖ) (рис. 3).

Эхокардиография (ЭхоКГ)  — аорта: восходящий 
отдел: 30 мм Регургитация на аортальном клапане: ++. 
Левое предсердие 29  мм. Конечный диастолический 
размер левого желудочка (ЛЖ): 38  мм, межжелудоч-
ковая перегородка (МЖП) 9 мм, задняя стенка (ЗС) 
ЛЖ 10 мм. Фракция выброса ЛЖ (по Симпсону): 43%. 
Диффузный гипокинез стенок ЛЖ с парадоксальным 
движением МЖП. Допплерография митрального 
клапана: +. Без выраженной реакции на фазы дыха-
ния. Правое предсердие (ПП) 55×58 мм. ПЖ 32 мм. 
Приточный отдел ПЖ 53 мм. Диффузный гипокинез 
стенок ПЖ. Верхушка сердца выполнена преимуще-
ственно ПЖ. Трикуспидальный клапан (ТК) створки: 
уплотнены утолщены. Прогиб створок ТК в полость 
ПП. Допплерография ТК: +++, (+++/++++) ЛА: 
с  признаками выраженной гипертензии. Давление 
диастолическое: 25 мм рт.ст. Систолическое давление 
90  мм рт.ст. Допплерография ЛА: ++. Нижняя по-

лая вена: 20  мм, реакция неадекватная, с  эффектом 
спонтанного контрастирования. По всему периметру 
сердца эхо-свободное пространство: перед ПЖ из 
эпигастрального доступа 12 мм, над ПП 5 мм, у вер-
хушки ЛЖ 5 мм, за боковой стенкой 12 мм, за ЗС ЛЖ 
17 мм (рис. 4, 5). 

Рентгенография органов грудной клетки  — лег-
кие без очаговых и  инфильтративных изменений. 
Кардиомегалия 3 ст., кардиоторакальный индекс 52% 
(рис. 6).

Рис. 3. Электрокардиограмма при поступлении пациентки В., 50 лет: синусовый ритм, ЧСС 86 уд./мин. QT 400 мс. Электрическая ось сердца отклонена вправо. 
Неполная блокада правой ножки пучка Гиса.

Рис. 4, 5. ЭхоКГ при поступлении пациентки В., 50 лет: высокая ЛГ. Выраженная недостаточность ТК. Дилатация правых отделов.

Рис. 6. Рентгенография органов грудной клетки пациентки В., 50 лет: легоч-
ные поля без очаговых и инфильтративных изменений. Правый корень струк-
турен. Левый перекрыт тенью сердца. Синусы свободны. Сердце расширено 
влево. Кардиоторакальный индекс 52%.
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На основании вышеописанных данных диффе-
ренциально-диагностический ряд включал: онколо-
гическое заболевание с  паранеопластическим син-
дромом, патологию сердечно-сосудистой системы, 
патологию легких с формированием легочного серд-
ца и хронической сердечной недостаточности. Не ис-
ключалось сочетание нескольких заболеваний.

Пациентке выполнены фиброгастроскопия, коло-
носкопия, ультразвуковое исследование гениталий, 
данных за новообразование не выявлено.

При анализе ЭхоКГ обратило внимание высокое 
значение давления в ЛА и расширение правых отде-
лов сердца в отсутствие структурной патологии левых 
камер сердца.

Согласно клиническим рекомендациям по диа-
гностике и лечению пациентов с ЛГ, наиболее часто 
встречается ЛГ вследствие патологии левых камер 
сердца [1].

Для исключения патологии левых отделов сердца 
как возможной причины ЛГ было выполнено зон-

дирование правых отделов сердца катетером Сван-
Ганса, по данным которого давление заклинивания 
в ЛА — 13 мм рт.ст., систолическое давление в ЛА — 
48 мм рт.ст., легочное сосудистое сопротивление — 
380 мм; индекс легочного сосудистого сопротивле-
ния — 412, что говорит в пользу прекапиллярной ЛГ.

С целью исключения легочной патологии выпол-
нена компьютерная томография (КТ) легких и  оце-
нена функция внешнего дыхания (ФВД). КТ органов 
грудной клетки: структурной патологии легких не 
выявлено. ФВД: умеренные нарушения по рестрик-
тивному типу. Учитывая возможность наличия высо-
кой ЛГ на фоне хронической тромбоэмболической 
болезни легких, выполнена КТ ЛА с  контрастиро-
ванием, по данным которой признаков тромбоза не 
выявлено (рис. 7). 

Как известно, ЛАГ наиболее часто может быть 
обусловлена наличием врожденных пороков сердца 
(дефекты межпредсердной перегородки/МЖП, от-
крытый артериальный проток, частичный аномаль-

Рис. 7. КТ пациентки В., 50 лет: лимфаденопатия подмышечных областей. гидроперикард. двусторонний гидроторакс. 

Рис. 8. CD4, clone 4B12 реакция положительная в большинстве клеток опухо-
левого инфильтрата.

Рис. 9. CD8, Clone C8/144B реакция положительная в части клеток опухоле-
вого инфильтрата.
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ный дренаж легочных вен), а также ВИЧ-инфекцией 
и  портальной гипертензией. По данным чреспище-
водной ЭхоКГ, КТ сердца с контрастированием, уль-
тразвукового исследования органов брюшной поло-
сти и  лабораторных исследований данные причины 
были исключены, наличие ВИЧ-инфекции также не 
выявлено.

Возраст пациентки на момент развития симпто-
мов и наличие сопутствующих синдромов системно-
го поражения (кожный, кахексия, лимфаденопатия) 
делало маловероятным наследственный характер ЛГ. 

В последующем диагностический поиск был на-
правлен на выявление патологий, входящих в группу 
ЛГ с  неясными и/или множественными механизма-
ми. Наличие лимфаденопатии, суставного синдрома, 
гепатомегалии позволило заподозрить наличие лим-
фопролиферативного заболевания.

Данные морфологического и иммунногистохими-
ческого анализа биоптатов:

Морфологически: кожа  — эпидермис с  гиперке-
ратозом, неравномерно истончен, в  базальном слое 
лимфоидный инфильтрат с  педжетоидным типом 
роста, выраженным экзоцитозом, представлен клет-
ками среднего размера с ядрами неправильной фор-
мы, выраженной складчатостью ядерной мембраны. 
Лимфоузлы  — структура лимфоузлов нарушена за 
счет резкого расширения паракортикальной зоны, 
инфильтрированной полигональными клетками 
с ядрами неправильной формы, складчатой ядерной 
мембраной. Предсуществующие фолликулы мелкие 
с истонченной мантийной зоны, оттеснены опухоле-
вым инфильтратом. Синусы расширены. Мозговой 
слой с липоматозом. (серия биопсий представлена на 
рисунках 8-10). Заключение гистологического иссле-
дования: иммуноморфологическая картина соответ-
ствует синдрому Сезари с  поражением лимфатиче-
ских узлов. Диагноз: Синдром Сезари — Т-клеточная 
лимфома с поражением лимфатических узлов.

Заключительный диагноз: Синдром Сезари (grade 
III), II клин. группа. Высокая ЛАГ на фоне лимфо-
пролиферативного заболевания (синдром Сезари). 
Хроническое легочное сердце, хроническая сердеч-
ная недостаточность II Б стадии.

На фоне проводимой терапии (диуретическая, 
пульсурежающая) увеличилась толерантность к  фи-
зической нагрузке, регрессировал отечный синдром. 
Спустя 4 года динамического наблюдения пациентка 
жива, чувствует себя удовлетворительно, получает 
рекомендуемую терапию.

Синдром Сезари — крайне редкое заболевание — 
3 случая на 1 млн населения [2, 3], которое является 
вариантом Т-клеточной лимфомы (вовлечены CD4+ 
Т-лимфоциты периферические) и  характеризуется 
генерализованной эритродермией, лимфаденопати-
ей и наличием клеток Сезари в коже, лимфатических 
узлах и периферической крови [3, 4].

Важное значение имеет ранняя диагностика это-
го синдрома для начала адекватной терапии, т.к. 
случаи полной реконвалесценции или длительной 
ремиссии у больных синдромом Сезари казуистичес-
ки редки [5].

Согласно литературным данным, случаи высокой 
ЛГ описываются у пациентов с В-клеточной лимфо-
мой. Подобные случаи при Т-клеточных лимфомах 
крайне редки [4, 5].

Обсуждение 
Представленный клинический случай, согласно 

последней классификации, относится к  пятой груп-
пе причин ЛГ.

По классификации лимфоидных опухолей ВОЗ 
(2008) грибовидный микоз/синдром Сезари отно-
сится к  первичным Т-клеточным лимфомам кожи 
из зрелых (периферических) клеток [2]. Заболевание 
впервые описал французский дерматолог Алибер 
в  1806г. Он же в  1832г предложил название, под-
черкнув характерные клинические проявления бо-
лезни,  — грибовидные опухоли. В  1879г француз-
ский дерматолог Базен подробно описал клинику 
классической формы заболевания, и  с  тех пор оно 
носит имя Алибера-Базена. Первое описание бо-
лезни в  России сделал А. М. Стуковенков в  1889г [1, 
5]. Французский дерматолог Сезари в 1938г впервые 
описал 59-летнюю женщину с  генерализованной 
эритродермией, лимфаденопатией, интенсивным 
зудом и  наличием в  периферической крови “чудо-
вищных”, “уродливых” моноцитоидных клеток [1]. 
Синдром Сезари составляет 2-3% всех злокачествен-
ных лимфом [2]. Он рассматривается как лейкеми-
ческий вариант заболевания, характеризующийся 
хронической эритродермией с  диффузной лимфо-
идной инфильтрацией дермы, выходом аномальных 
лимфоцитов в  кровь и  поражением костного мозга 
[4]. Классические клетки Сезари имеют крупные 

Рис. 10. Биопсия кожи пациентки В., 50 лет.
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складчатые ядра, сходные с головным мозгом, в свя-
зи с  чем и  получили название “церебриформных” 
или “мозговидных” клеток. В основном они локали-
зуются в  верхних слоях дермы и  эпидермисе и  име-
ют иммунологический фенотип Т-хелперов (СD2+, 
CD3+, CD4+, CD5+) [2]. 

Данный диагноз устанавливается на основании 
комплексной оценки клинической картины заболе-
вания, гистологического и  иммунофенотипического 
исследования биоптатов из очагов поражения кожи, 
определения перестройки гена Т-клеточного рецеп-
тора. Необходимо отметить, что в  настоящее время 
не существует единых общепринятых диагностиче-
ских критериев грибовидного микоза, а клинические 
руководства значительно различаются между собой 
в  объеме рекомендуемых исследований, необходи-
мых для постановки диагноза. Клиническое обсле-
дование пациента остается основополагающим мето-
дом в диагностике, т.к. дает возможность определить 
разновидность и  стадию этого заболевания, но при 
лейкемической форме Т-клеточной лимфомы кожи 
возрастает значимость обычного клинического ана-
лиза периферической крови [5]. 

Поражение легких при Т-клеточных лимфомах 
встречается примерно в  10% случаев [6]. Основным 
механизмом развития ЛГ у таких пациентов считает-

ся стимуляция эндотелиальных клеток сосудов фак-
торами, связанными с  тромбоцитами  — в  первую 
очередь серотонином и фактором роста [7]. Другими 
вероятными причинами рассматриваются повышен-
ная вязкость крови при аномалиях функции имму-
ноглобулинов [8, 9] и  микроэмболия опухолевыми 
клетками [8].

Заключение
В представленном клиническом случае продемон-

стрирован последовательный алгоритм диагностиче-
ских шагов, позволивший установить редкую при-
чину ЛГ. Учитывая нечастое упоминание синдрома 
Сезари в кардиологической литературе, объединение 
разобщенных клинических синдромов, характерных 
для данного заболевания, в единую нозологию пред-
ставляет диагностическую сложность.

Отсутствие рекомендаций по терапии ЛГ у паци-
ентов с  лимфопролиферативными заболеваниями 
требует индивидуального подхода к  назначению 
ЛАГ-специфической терапии в  каждом конкретном 
случае.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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1. Введение
1.1. Обзор документа и обоснование данных

Цифровое здравоохранение  — это комплексное 
понятие, заключающееся в  использовании цифро-
вой информации, данных и коммуникационных тех-
нологий для сбора, обмена и  анализа медицинских 
сведений с  целью улучшения здоровья пациентов, 
повышения их информированности и  улучшения 
качества медицинской помощи (https://www.fcc.gov/
general/five-questions-you-can-ask-your-doctor-about-
digital-health#ab) (Turakhia, 2016). Данная концепция 
включает применение телемедицинских технологий, 
электронных медицинских карт (ЭМК), монито-
ринг имплантируемых устройств, обработку данных 
носимых регистраторов, использование аналитики 
и  искусственного интеллекта (ИИ), поведенческое 
здоровье и  персонализированную медицину. Среди 
этих направлений отдельно можно выделить мобиль-
ное здравоохранение  — или “mHealth”  — это ком-
понент цифрового здравоохранения, определяемый 
Всемирной организацией здравоохранения как “ме-
дицинская клиническая практика и практика обще-
ственного здравоохранения, основанная на данных 
мобильных устройств, включая мобильные телефо-
ны, мониторы, персональные цифровые помощники 
и другие беспроводные устройства” (https://www.who.
int/goe/publications/goe_mhealth_web.pdf) (https://
apps.who.int/gb/ebwha/pdf_files/WHA71/A71_20-en.
pdf?ua=1). В  последние годы использование подоб-
ных устройств стало все более востребованным сре-
ди людей, заботящихся о  своем здоровье, и, веро-

ятно, будет далее широко распространяться, но уже 
с  интеграцией в  рамки формализованных медицин-
ских клинических условий. Мобильное здравоохра-
нение развивается в  большей степени интуитивно, 
на основании опыта специалистов в области лечения 
аритмий, которые первоначально использовали дан-
ные, полученные в  результате удаленного монито-
ринга (УМ) имплантируемых электронных устройств 
(ИЭУ), таких как кардиостимуляторы и имплантиру-
емые кардиовертеры-дефибрилляторы (ИКД) (Varma 
2010). Большинство исследований, проведенных за 
последние 10-15 лет, подтверждают эффективность 
динамического наблюдения с  по мощью удаленных 
технологий, которые в настоящий момент представ-
ляют собой стандартный подход к  лечению пациен-
тов (Varma 2013; Slotwiner 2015). Однако результаты 
УM ИЭУ не могут в полном объеме распространять-
ся на мобильное здравоохранение. Так, использова-
ние вышеуказанного метода (УМ) ограничивается 
пациентами с  кардиальной патологией (в  основном 
аритмиями и  сердечной недостаточностью (СН)), 
т.е. группой, уже определенной как “имеющие забо-
левания”. Тактика реализации технологии УМ ИЭУ 
также достаточно хорошо определена и включает во-
просы оплаты и  локального возмещения расходов, 
к  примеру, в  Соединенных Штатах Америки и  ряде 
других стран. Для сравнения, в  мобильном здраво-
охранении есть ряд важных отличий: во-первых, 
технологии более широко доступны в  виде потре-
бительских товаров, которыми пользуется большая 
часть общества, включая людей без официального 
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Таблица 1
Методы мониторинга аритмий на основе мобильного здравоохранения

Сбор и визуализация 
сигнала

Длительность 
записи ЭКГ

Хранение 
и передача данных

Показания/
Исследуемая 
популяция

Преимущества Ограничения

Устройства, основанные на записи ЭКГ
Портативные 
устройства

Используются 
внешние датчики; 
запись ЭКГ в одном 
или нескольких 
отведениях  
по запросу;
Отображение ЭКГ  
на экране устройства 
или на экране ПК/
ноутбука/смартфона 
после передачи 
сигнала или 
Анализ ЭКГ в режиме 
реального времени

Периодическая 
запись сигнала: 
от 10 сек 
до 2 мин

Встроенная память
Передача по 
Bluetooth
WiFi

Учащенное 
сердцебиение
Скрининг ФП

Простота 
использования 
Низкая стоимость

Короткая запись ЭКГ

Носимые сенсорные 
патчи

Встроенные 
электроды
Патчи 
прикрепляются 
к коже

Возможность 
длительной 
записи сигнала: 
до 14 дней

Встроенная память 
с ретроспективным 
анализом событий, 
или передача 
данных по Bluetooth 
с одновременным 
онлайн-анализом 
в отдельных 
устройствах

Пациенты низкого 
риска с жалобами 
на сердцебиение 
и синкопальными 
состояниями;
Скрининг ФП

Непрерывная 
длительная запись 
ЭКГ;
Встроенная 
тревожная кнопка;
Высокая 
комплаентность 
пациентов;
Простота 
использования —  
пациенты могут 
наклеить патч дома;
Влагонепроницаемый 
корпус

Один канал 
регистрации ЭКГ
Раздражение кожи

Сенсоры, 
интегрированные 
в одежду

Электроды/
датчики, встроенные 
в одежду, жилеты, 
ремни;
Возможность 
одноканальной  
или многоканальной 
записи

Возможность 
длительной 
записи сигнала: 
до 30 дней

Встроенная 
память;
Передача данных 
по Bluetooth 
в реальном 
времени

Пациенты низкого 
риска с жалобами 
на сердцебиение 
и синкопальными 
состояниями;
Скрининг ФП

Непрерывная 
длительная запись 
ЭКГ;
Встроенная 
тревожная кнопка;
Высокая 
комплаентность 
пациентов; 
Возможность 
оценки нескольких 
параметров;
Может 
использоваться 
как устройство 
для мониторинга 
и лечения (носимые 
дефибрилляторы)

Ограниченная 
доступность; 
Двигательные 
артефакты

Устройства, на основе 
смартфонов

Используются 
внешние датчики, 
подключенные 
к мобильному 
телефону;
ЭКГ в одном/
нескольких 
отведениях;
Отображение ЭКГ 
в реальном времени 
на экране смартфона 
или ПК/ноутбука 
после передачи 
сигнала

Прерывистая 
запись ЭКГ  
до 30 сек;
Активируется 
пациентом

Встроенная 
память;
Возможность 
ретроспективной 
или онлайн 
передачи данных

Пациенты низкого 
риска с жалобами 
на сердцебиение;
Скрининг ФП

Широко доступны; 
Возможность 
длительной 
периодической 
записи

Непостоянная 
регистрация ЭКГ
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Сбор и визуализация 
сигнала

Длительность 
записи ЭКГ

Хранение 
и передача данных

Показания/
Исследуемая 
популяция

Преимущества Ограничения

Устройства, на основе 
умных часов

Интегрированные 
сенсоры

Прерывистая 
запись ЭКГ; 
Активируется 
пациентом

Встроенная память;
Возможность 
ретроспективной 
или онлайн 
передачи данных

Пациенты низкого 
риска с жалобами 
на сердцебиение;
Скрининг ФП

Широко доступны; 
Возможность 
длительной 
периодической записи

Непостоянная 
регистрация ЭКГ; 
Возможность записи 
в одном отведении

Устройства, основанные на других принципах, кроме регистрации ЭКГ
Фотоплетизмография Оценка ЧСС  

по уровню изменения 
светового сигнала, 
отражающего 
объем кровотока 
в поверхностных 
тканях

Прерывистая 
запись сигнала; 
активируется 
пациентом 
через смартфон; 
непрерывное 
измерение 
частоты пульса 
датчиками 
в умных часах 
и браслетах

Встроенная память;
Возможность 
ретроспективной 
или онлайн 
передачи данных

Пациенты низкого 
риска с жалобами 
на сердцебиение;
Скрининг ФП;
Регистрация 
ЧСС во время 
физической 
активности

Широко доступна Все случаи 
нерегулярного 
сердцебиения 
расценивает как 
предположительную 
ФП

Осциллометрия Мониторы АД 
с измерением пульса

Прерывистая 
регистрация 
ритма во время 
измерения АД

Встроенная память;
Возможность 
ретроспективной 
передачи данных

Оценка ЧСС;
альтернативный 
скрининг ФП

Широко доступна Все случаи 
нерегулярного 
сердцебиения 
расценивает как 
предположительную 
ФП

Видеозапись сигналов Использование 
камеры смартфонов, 
телевизионных камер

Активируется 
пациентом;
Возможность 
непрерывной 
записи в заранее 
оговоренные 
сроки

Возможность 
онлайн-
трансляции или 
ретроспективной 
передачи данных

Пациенты низкого 
риска с жалобами 
на сердцебиение;
Скрининг ФП;
Падения неясного 
генеза

Возможно 
использовать 
бытовые видеокамеры 
(установленные дома)

Все случаи 
нерегулярного 
сердцебиения 
расценивает как 
предположительную 
ФП;
Ограниченная 
доступность

Сокращения: АД — артериальное давление, ПК — персональный компьютер, ФП — фибрилляция предсердий, ЧСС — частота сердечных сокращений, ЭКГ — 
электрокардиография. 

Таблица 1. Продолжение

медицинского диагноза; во-вторых, мобильные тех-
нологии могут применяться к более широкой группе 
заболеваний; данные могут контролироваться само-
стоятельно, а не оцениваться специалистами здраво-
охранения; но модели возмещения расходов в  этой 
области не отработаны. Действительно, некоторые 
возможности отслеживания сердечного ритма могут 
быть косвенно реализованы в  электронных продук-
тах, приобретаемых для различных целей, и  затем, 
при необходимости, использоваться в  медицинских 
целях. И  наоборот, в  сфере медицины мобильные 
приложения используются специалистами здравоох-
ранения недостаточно часто, при этом отсутствуют 
убедительные доказательства их эффективности в от-
ношении ведения ряда заболеваний, а тактика их ре-
ализации также остается разноречивой и не до конца 
определенной. Тем не менее, при правильной реализа-
ции пересечение этих двух технологий открывает ши-
рокий спектр возможностей: от скрининга населения 
и  эпидемиологического учета недиагностированных 
заболеваний, до длительного наблюдения пациентов 
с различной патологией и, что важно, вовлечения па-

циентов в их собственный процесс лечения, что по-
зволяет оказывать более качественную медицинскую 
помощь с применением независимых подходов, осно-
ванных на виртуализации данных. Ценность подоб-
ного подхода и  степень интеграции в  практическую 
медицину будут различаться в зависимости от приня-
той системы здравоохранения в разных странах.

Мобильное здравоохранение имеет ценность 
только в  том случае, если полученная информация 
приводит к  принятию тактических решений, кото-
рые улучшают результат лечения. Это требует четкой 
маршрутизации информационного потока и  разра-
ботки, применимых на практике алгоритмов дей-
ствий. Более того, все заинтересованные стороны 
должны быть осведомлены о  возможной последова-
тельности действий, чтобы каждый знал, что ожидать 
при использовании мобильных технологий и  каким 
образом распределяются обязанности всех участни-
ков (возможно, включая поставщиков устройств). 
Точно так же действия, предпринятые на основе от-
слеживаемой информации, должны быть прозрач-
ными и понятными для всех заинтересованных сто-
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здравоохранения, но при этом сохранялась возмож-
ность обеспечения необходимой медицинской по-
мощью в полном объеме (Varma 2020).

Ввиду быстрого технологического развития и по-
пулярности носимых и других мобильных устройств, 
а также необходимости анализа и планирования ин-
фраструктуры мобильного здравоохранения, ISHNE 
(Международное общество холтеровского монитори-
рования и неинвазивной электрокардиологии), HRS 
(Общество сердечного ритма), EHRA (Европейская 
Ассоциация сердечного ритма) и APHRS (Азиатско-
Тихоокеанская Ассоциация сердечного ритма) при-
знали необходимость и  своевременность данного 
консенсусного документа. Целью этого документа 
является освещение имеющихся современных техно-
логий мобильного здравоохранения и возможностей 
их использования для контроля аритмий, включая 
будущие перспективы их клинического примене-
ния. Таким образом, основные разделы документа 
посвящены обсуждению различных технологий мо-
бильного здравоохранения, доступных в  настоящее 
время или находящихся в разработке, используемым 
методам сбора данных, связанных со здоровьем, и их 
потенциальному применению, включая диагностику 
и  лечение заболеваний. Также документ включа-
ет анализ результатов клинических исследований, 
оценку роли пациента как активного участника ле-
чебного процесса и другие важные вопросы, которые 
необходимо решить в  будущем, чтобы обеспечить 
оптимальную реализацию технологий мобильного 
здравоохранения. Кроме того, обсуждение распро-
страняется на способы эффективного контроля с по-
мощью технологий мобильного здравоохранения со-
путствующих заболеваний, потенциально влияющих 
на тактику ведения пациента с аритмиями (к приме-
ру, ожирение и  синдром апноэ сна) и  находящихся 
в  зоне ответственности специалистов по нарушени-
ям сердечного ритма (Chung 2020).

рон. Например, для пациента, который регистрирует 
и передает данные о нерегулярном сердечном ритме 
через носимое устройство, необходимо следовать 
назначенному процессу принятия решения, чтобы 
подтвердить, является ли ритм фибрилляцией пред-
сердий (ФП) или нет, требуется ли подтверждение 
другим диагностическим тестом, как будет органи-
зовано дополнительное обследование, и, наконец, 
какая терапия должна быть проведена и  в  какие 
разум ные сроки? Очевидно, что существуют риски 
увеличения стоимости медицинского скрининга 
и  повышения уровня беспокойства у  потребителей, 
которые в  результате обращения за дополнительной 
диагностикой переходят уже в  разряд “пациентов”. 
Опять же, подобный прецедент уже существует на 
примере опыта использования ИЭУ. Исследования, 
продемонстрировавшие улучшение результатов с по-
мощью телемониторинга, были успешными, если 
технологии были интегрированы в  четкую логисти-
ческую структуру для конкретного варианта тактики 
лечения определенного заболевания (например, IN-
TIME для УМ пациентов с сердечной ресинхронизи-
рующей терапией, CARDIOMEMS) (Abraham, 2011, 
Hindricks 2014, Varma 2013). Воспроизведение этого 
подхода с  помощью мобильного здравоохранения 
может создать проблемы для поставщиков медицин-
ских услуг, и на самом деле задача выходит далеко за 
рамки технологических возможностей оборудования 
для мониторинга и передачи данных. Реализация по-
требует определенных целей и фундаментальных из-
менений существующих рабочих процессов и распре-
деления ответственности. Такие изменения обычно 
трудно осуществить сразу в полном объеме. Помимо 
организационных вопросов, проблема компенсации 
расходов может также влиять на ситуацию. Важность 
вышеописанных факторов значимо возросла в усло-
виях пандемии вирусом SARS-CoV-2, во время ко-
торой предлагались телемедицинские решения для 
сокращения контактов пациентов со специалистами 
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2. Технологии мобильного здравоохранения
Специализированные приложения и  сенсорные 

датчики, интегрированные в  мобильные устройства 
связи или использующиеся в дополнение к ним, по-
зволяют пользователям отслеживать, собирать и  об-
мениваться данными, отражающими физиологиче-
ские параметры и  сведения о  состоянии здоровья. 
Функции подобных приложений в  основном вклю-
чают диагностику, поддержку принятия решений, 
контроль симптомов заболевания и  оценку привер-
женности к терапии, но данные мобильного здраво-
охранения могут использоваться также для образова-
тельных целей и клинических исследований (рис. 1). 
Такие возможности позволяют достичь лучшего 
конт роля аритмии и коррекции сопутствующих забо-
леваний с  модификацией образа жизни пациентов.

Цели использования в аритмологии:
• Диагностика
— оценка состояния пациентов с  симптомами, 

предположительно указывающими на аритмию;
— оценка ответа пациентов на фармакологиче-

скую терапию и инвазивное лечение аритмий.
• Скрининг
— усиление акцента на раннее выявление ФП.

2.1. Амбулаторный мониторинг 
электрокардиограммы

Данный метод имеет ключевое значение в  диа-
гностике аритмий, при этом оптимальный выбор 

техники и  временных рамок проведения исследова-
ния зависит от того, присутствуют ли симптомы (на-
пример, сердцебиение, обмороки) и  как часто они 
возникают (рис.  2). Поскольку XXIв ознаменовался 
эрой эпидемии ФП, акцент сместился на скрининг 
бессимптомных пациентов с высоким риском разви-
тия данной аритмии или пациентов с криптогенным 
эмболическим инсультом (ESUS), с целью обеспече-
ния ранней диагностики и  своевременного лечения 
в надежде предотвратить инсульт и другие серьезные 
осложнения. Новые мобильные инструменты рас-
ширяют возможности и временные рамки, в течение 
которых осуществляется сбор информации, позволяя 
преодолевать существующие ограничения традици-
онных методов, например, обычного физикального 
осмотра или периодической электрокардиографии 
(ЭКГ) в  отношении обнаружения преимущественно 
бессимптомных аритмий.

• Обычные амбулаторные устройства ЭКГ с воз-
можностью “непрерывной” или “прерывистой” ре-
гистрации сигнала (например, холтеровский мони-
тор, мобильная кардиотелеметрия (МКТ)) имеют хо-
рошую диагностическую ценность при подозрении 
на аритмию, но в  то же время и  ряд ограничений, 
включая недостаточную продолжительность монито-
ринга, низкую чувствительность или специфичность 
в  отношении обнаружения ФП, достаточно высо-
кую стоимость, а также потенциальный дискомфорт 
и  неудобства для пациента, что остается важным 

Цифровые
приложения

в здравоохранении

Обучение 

Диагностика

Контроль заболеваний/
Поддержка клинических

решений

Приверженность
лечению 

Симптомы/Сбор
и обработка данных 

Клинические исследования

Модификация образа жизни

Рис. 1. Применение цифровых технологий здравоохранения в аритмологии (многие из указанных направлений взаимосвязаны).
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препятствием для внедрения. Дополнительные све-
дения об этих традиционных системах регистрации 
ЭКГ доступны в  ранее опубликованном консенсус-
ном заключении экспертов (Steinberg 2017).

• Имплантируемые петлевые регистраторы (ILR) 
непрерывно контролируют сердечный ритм, анало-
гично традиционным внешним петлевым регист-
раторам, но записывают ЭКГ только незадолго до 
и после активации пациентом или с помощью авто-
матического алгоритма. Общий период мониторинга 
ограничен только сроком службы батареи (примерно 
2-4 года). В  более новых устройствах используют-
ся специальные алгоритмы, которые представляют 
большой интерес в отношении их использования для 
обнаружения ФП, особенно после ESUS. 

В настоящее время доступно к  использованию 
и одобрено несколько типов устройств — ILR (Musat 
2018, Sakhi 2019, Tomson 2015), и  к  тому же получе-
ны результаты ряда исследований по оценке их диа-
гностической точности (Ciconte 2017, Hindricks 2010, 
Mittal 2016, Nolker 2016, Sanders 2016). Поскольку 
приборы ILR представляют собой инвазивную и до-
статочно дорогостоящую технологию, ряд функций 
может быть передан в  сферу мобильного здравоох-
ранения.

2.2. Новые методы мониторинга аритмий 
на основе мобильных технологий 
в здравоохранении 

В целом, выделяют два направления развития ме-
тодов мониторинга аритмий: 

• регистрация записи ЭКГ (одно или несколько 
отведений, в прерывистом или непрерывном форма-
те, различной продолжительности);

• применение технологий, основанных не на за-
писи ЭКГ, а, к  примеру, использование пульсовой 
фотоплетизмографии (ФПГ).

Инструменты мобильного здравоохранения по-
зволяют реализовывать неограниченный монито-
ринг, что расширяет возможности их применения для 
целого ряда состояний и  групп пациентов. Быстро 
развиваются различные типы диагностических дат-
чиков, которые интегрируются в  бытовые пользова-
тельские устройства, такие как умные часы, фитнес-
браслеты и  смартфоны. Однако валидация данных, 
полученных посредством “умных устройств” (или 
лежащих в их основе алгоритмов), и механизм оцен-
ки данных профессионалами (по аналогии с  ИЭУ 
и МКТ) пока в настоящее время недостаточно разра-
ботаны (см. Раздел 7). Поэтому это может сопровож-
даться риском невыявления значимых событий и/

Время использования Технологии mHealthОпределенное/короткое

Вр
ем

я 
из

ме
ре

ни
я

Прерывный
мониторинг

Сердцебиение

Сердцебиение,
Синкопе

Регистраторы событий

Транзиторные
ЭКГ паттерны
(синдром Бругада,
LQT)

Многолинейная
морфология
аритмий
(до аблации)

Скрининг ФП
Лечение ФП
СН
Образ жизни

Холтер

<30 сек

10 сек-2 мин.

24-48 часов

До 14 дней

До 30 дней

Носимые
сенсорные

патчи Сенсоры,
интегрированные

в одежду

Имплантируемые петлевые регистраторы

Портативные

Приложения
для смартфонов

Браслеты
Часы
Кольца
Очки

Одноканальные

Мультипараметрические

ЧСС,
АД,
положение тела,
активность,
сон,
дыхание,
сатурация О2

Непрерывный
мониторинг

Неопределенное/долгое

Рис. 2. Технологии мобильного здравоохранения для мониторинга аритмий, применяющиеся по различным показаниям.
Примечание: традиционные носимые мониторы используются в течение определенного короткого периода времени. Преимуществами являются возможность 
непрерывного мониторирования и использование нескольких отведений, что является важным в дифференциальном диагнозе аритмий. Как правило, они при-
меняются для выявления причины сердцебиения, обмороков и определения морфологии QRS комплекса. Использование технологий mHealth продлевает время 
мониторинга на неопределенный срок, определяемый пользователем, и дает возможность отслеживать другие параметры одновременно с ЭКГ в тесной связи 
с  технологиями машинного обучения. Обычно в  устройствах mHealth используется одноканальная ЭКГ или усредненная ЧСС, с  применением прерывистого 
мониторинга.
Сокращения: АД — артериальное давление, ФП — фибрилляция предсердий, СН — сердечная недостаточность, ЧСС — частота сердечных сокращений, ЭКГ — 
электрокардиография, LQT — длинный интервал QT.
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или назначения неадекватной терапии — например, 
регистрации ложноположительных эпизодов ФП  — 
если не будет проводиться верификация данных 
опытными клиницистами.

2.2.1. Технологии, основанные на регистрации ЭКГ
Чаще всего используются портативные системы 

и  сенсорные патчи для регистрации ЭКГ, которые 
в  настоящее время наиболее хорошо валидированы.

2.2.1.1. Портативные устройства
Некоторые автономные портативные устройства 

могут работать без дополнительного оборудования. 
Эти устройства, как правило, снабжены двумя или 
тремя регистрационными электродами и  способны 
генерировать короткие записи ЭКГ длительностью 
от 30 сек до 1 мин в одном или нескольких отведени-

ях. Некоторые из них отображают ЭКГ на мониторе. 
Большинство подобных систем оснащено специаль-
ными автоматическими алгоритмами обнаружения 
аритмий и  обычно ориентированы на выявление 
ФП, распознавание которой, как правило, осно-
вывается на анализе регулярности интервалов RR. 
Устройства могут сохранять в  памяти записи ЭКГ, 
которые могут быть загружены в компьютер для про-
смотра и  обычно доступны для анализа специали-
стов через облачные хранилища и  веб-платформы. 
В  недавних исследованиях в  различных популяци-
онных группах документально была подтверждена 
диагностическая ценность портативных устройств 
в плане скрининга ФП путем краткосрочного мони-
торинга ритма (Desteghe 2017, Doliwa 2009, Hendrikx 
2014, Kaasenbrood 2016, Poulsen 2017, Svennberg 2017, 
Tavernier 2018, Tieleman 2014, Vaes 2014) (табл. 2).

Таблица 2
Примерные валидационные исследования для различных технологий мобильного здравоохранения

Устройство/
способ 
диагностики

Авторы Количество 
пациентов

Условия 
проведения

Технологии  
для сравнения

Чувствительность 
(%)

Специфичность 
(%)

Необходи-
мость 
дополни-
тельного 
ЭКГ-под-
тверждения

Портативные 
устройства

Стандартная 
пальпация пульса

Cooke, 
2006

2385 Метаанализ ЭКГ в 12 
отведениях

94 72 +

Zenicor Doliwa, 
2009

100 Наблюдение 
в амбулаторной 
кардиологической 
клинике

ЭКГ в 12 
отведениях, 
интерпретируемая 
кардиологом

96 92

MyDiagnostick Tieleman, 
2014

192 Наблюдение 
в амбулаторной 
кардиологической 
клинике

ЭКГ в 12 
отведениях, 
интерпретируемая 
кардиологом

100 96

Omron HCG-801 Kearley, 
2014

999 Наблюдение  
на этапе 
первичного звена

ЭКГ в 12 
отведениях, 
интерпретируемая 
кардиологом

94,4 94,6

Регистратор 
событий Merlin 
ECG 

Kearley, 
2014

999 Наблюдение  
на этапе 
первичного звена

ЭКГ в 12 
отведениях, 
интерпретируемая 
кардиологом

93,9 90,1

Устройства 
для 
регистрации 
ЭКГ на основе 
смартфонов

AliveCor Kardia 
Mobile

Lau, 2013 204 Отдельные 
пациенты, 
включенные 
в исследование

ЭКГ в 12 
отведениях, 
интерпретируемая 
кардиологом

98 97

Технологии 
регистрации 
ФПГ  
на основе 
смартфонов

CardioRhythm 
iPhone

Chan, 2016 1013 Наблюдение  
на этапе 
первичного звена

ЭКГ в одном 
отведении, 
регистрируемая 
на устройстве 
AliveCor

93 98 +

PULSE-SMART 
App

McManus, 
2016

219 Пациенты, которым 
проводится 
кардиоверсия

ЭКГ в 12 
отведениях  
или 3-х канальная 
телеметрия

97 94 +

FibriCheck App Proesmans, 
2019

223 Наблюдение  
на этапе 
первичного звена

ЭКГ в 12 
отведениях

95 97 +
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2.2.1.2. Носимые сенсорные патчи
Традиционные проводные регистрационные си-

стемы все чаще заменяются носимыми устройствами 
с  электродами, интегрированными в  специальные 
наклеивающиеся патчи. Наиболее распространен-
ные имеющиеся в  продаже патчи можно носить до 
14 дней (Barrett 2014, Turakhia 2013). В  отличие от 
клейких электродов для проводных систем, водо-
стойкие патчи не удаляются в  течение периода мо-
ниторинга, что приводит к возможности увеличения 
периода их ношения, большему объему анализируе-
мых данных и минимизирует ошибки при неверном 
наложении электродов самим пациентом. Накожные 
патч-мониторы обычно одноразовые и  осуществля-
ют запись ЭКГ в  одном отведении в  непрерывном 
режиме, либо только в  определенные периоды вре-
мени при автоматической активации записи или 
по решению пациента. Большинство из них имеют 
встроенную функцию, позволяющую пациенту от-
метить время появления симптомов на регистрируе-
мом графике ритма. После окончания периода мони-
торинга устройство, как правило, направляется про-
изводителю для извлечения записей данных, анализа 

с  помощью запатентованного алгоритма и  дальней-
шей вторичной оценки выявленных потенциальных 
нарушений ритма медицинскими специалистами. 
Затем диагностический отчет отправляется лечаще-
му врачу, и  этот процесс уже может занимать более 
продолжительный период времени (до нескольких 
недель). 

Несмотря на то, что подобные патчи регистриру-
ют ЭКГ только в  одном отведении, была продемон-
стрирована высокая корреляция данных (P<0,001) 
с результатами холтеровского мониторирования в не-
скольких отведений в плане выявления пароксизмов 
ФП и оценки общей аритмической нагрузки (т.е. бре-
мени ФП) (Barrett 2014, Rosenberg 2013). Поскольку 
сенсорный патч не имеет внешних электродов, счи-
тается, что его удобнее носить по сравнению с обыч-
ными мониторами ЭКГ. Согласно литературным дан-
ным, до 94% пациентов предпочитают данный вид 
мониторинга аритмических событий (Barrett 2014). 
В дополнение к валидационным исследованиям воз-
можность двухнедельного непрерывного мониторин-
га для выявления ФП в популяции пациентов группы 
высокого риска была изучена Turakhia, et al. (2015). 

Устройство/
способ 
диагностики

Авторы Количество 
пациентов

Условия 
проведения

Технологии  
для сравнения

Чувствительность 
(%)

Специфичность 
(%)

Необходи-
мость 
дополни-
тельного 
ЭКГ-под-
тверждения

Регистрация 
ЭКГ 
с помощью 
умных часов

Автоматический 
алгоритм 
KardiaBand 

Bumgarner, 
2018

112 Пациенты, 
которым 
проводится 
кардиоверсия

ЭКГ в 12 
отведениях

93 84

Регистрация 
ритма 
с помощью 
устройств 
для 
измерения 
АД

Microlife Wiesel, 
2009

405 Амбулаторные 
кардиологические 
пациенты

ЭКГ в 12 
отведениях

95, 97  
(для одного  
или трех 
измерений, 
соответственно)

86, 89  
(для одного  
или трех 
измерений, 
соответственно)

+

Сокращения: АД — артериальное давление, ФПГ — фотоплетизмография, ЭКГ — электрокардиография. 
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При этом носимые патч-регистраторы успешно ис-
пользовались также для определения распространен-
ности субклинической ФП среди общей популяции 
(Rooney 2019).

Современные сенсорные патч-системы позволя-
ют осуществлять аналитику данных почти в реальном 
времени и  непрерывно передают регистрируемую 
информацию в облачное хранилище. Это значитель-
но ускоряет сбор данных и  диагностику нарушений 
ритма. Многопараметрический мониторинг может 
быть доступен в  период ношения регистрационных 
патчей в течение до 3 мес. (Stehlik 2020).

2.2.1.3. Сенсоры, интегрированные в одежду
Сенсорные системы для мониторинга ЭКГ, инте-

грированные в повседневные предметы из текстиля 
или различную одежду, изначально были разработа-
ны для обеспечения комфорта пациентов во время 
повседневной деятельности и ориентированы преж-
де всего на потребности людей, ведущих активный 
образ жизни. Подобные системы обычно представ-
ляют собой жилеты и  эластичные ленты, которые 
легко адаптируются к  движениям пациентов, что 
особенно важно для тех, кто выполняет физические 
нагрузки, которые могут быть при обычном мони-
торировании лимитированы наличием электродов. 
Эти биомедицинские устройства улавливают элек-
трокардиографический сигнал через электроды, 
встроенные в  одежду, что позволяет неинвазивным 
способом регистрировать сигнал ЭКГ в  течение 
периода до 30 дней. Кроме того, в подобных систе-
мах доступен выбор одного/нескольких отведений 
(вплоть до регистрации 12 отведений) и  активация 
событий по требованию пациента. Записи ЭКГ 
могут храниться на картах памяти и  впоследствии 
анализироваться, а  также передаваться в  режиме 
реального времени через функцию Bluetooth на 
смартфон (а  оттуда на облачную платформу) вме-
сте с другой информацией, включая данные акселе-
рометра и  GPS. Помимо стандартной регистрации 
ЭКГ некоторые устройства предоставляют данные 
об интенсивности физической активности (ФА), 
функции дыхания и  качестве сна. Возможен авто-
матический анализ данных с  последующей ручной 
верификацией. На рынке в  настоящий момент до-
ступно несколько систем для мониторинга ЭКГ 
на основе электродов, встроенных в  повседневные 
предметы из текстиля или одежду. Некоторые мо-
дели способны регистрировать сигнал со специ-
альных нагрудных ремней или пояса, оснащенного 
сенсорным датчиком. Возможной проблемой при 
использовании данных устройств представляется 
поддержание достаточного заряда мощности бата-
реи. Подобные системы применялись для испыта-
ния у  спортсменов во время физической нагруз-
ки, у  пациентов с  ESUS, а  также у  лиц, имеющих 

эпизоды ускоренного ритма предсердий по данным 
имплантированных кардиостимуляторов (Eliot 2019, 
Eysenck 2019, Fabregat 2014, Feito 2019, Pagola 2018).

Применяющиеся в  настоящее время носимые 
кардиовертеры-дефибрилляторы регистрируют 2 ка-
нала ЭКГ и  передают информацию в  онлайн-базу 
данных, что позволяет осуществлять УМ пациентов 
из группы высокого риска. Недавно было разработа-
но устройство, оснащенное системой оценки звуча-
ния сердечных тонов, которая может прогнозировать 
декомпенсацию СН. В  настоящий момент идет те-
стирование данной системы в проспективном иссле-
довании (исследование HEARIT-Reg ClinicalTrials.
gov, идентификатор: NCT03203629).

2.2.1.4. Смартфоны и устройства на базе умных часов
Совсем недавно появились устройства, сопряжен-

ные со смартфоном, но отличающиеся принципом 
использования от традиционных носимых мони-
торов. Подобные устройства (например, см. табл.  2 
и  работу Varma 2020) позволяют осуществлять “вы-
борочную регистрацию” короткой записи ЭКГ в од-
ном отведении, обычно продолжительностью до 30 
сек или дольше, помещая палец каждой руки на два 
сенсорных электрода, как правило, расположенных 
на корпусе телефона или внешней карте-носителе 
(рис.  3). Электрический сигнал ЭКГ передается по 
беспроводной сети на смартфон со встроенным при-
ложением для интерпретации данных. Записи ЭКГ 
в дальнейшем могут быть просмотрены на смартфо-
не, сохранены в электронном виде или переданы для 
просмотра провайдеру пользователя, если это необ-
ходимо. В  основном вышеописанные приложения 
направлены на скрининг ФП. 

Автоматизированные алгоритмы могут класси-
фицировать полученные записи как: “Вероятно на  личие 
ФП” на основе критериев наличия и отсутствия зубца 
P и неравномерности интервала RR; “Нормальный” 
или “Синусовый ритм” и  “Не  клас сифицированный 
ритм”, когда детектор указывает на слишком сильные 
помехи для адекватной записи, возможные вследствие 
движения тела или плохого контакта между электро-
дами и  кожей пациента. В  настоящий момент про-
тестировано несколько версий автоматизированных 
алгоритмов AliveCor (Chan 2016, Chan 2017, Desteghe 
2017, Lowres 2014, Tarakji 2015) на устройствах, разра-
ботанных как инструмент скрининга лиц, находящих-
ся в группе риск а развития ФП (Halcox 2017, Lowres 
2014). На практике при использовании часов Apple 
Watch алгоритм эффективен, когда частота сердеч-
ных сокращений (ЧСС) находится в  пределах от 50 
до 150 уд./мин, отсутствует или минимально выра-
жена экстрасистолия, а форма сигнала, время и про-
должительность каждого сокращения находятся 
в рамках нормальных индивидуальных значений для 
пациента (рис. 4).
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Чувствительность и  специфичность зависят от 
программного обеспечения (которое может быть 
при необходимости откалибровано по данным па-
раметрам), исследуемой популяции (например, у по-
жилых людей более выражен тремор и/или имеются 
трудности с  удерживанием устройства, что приво-
дит к большему количеству помех в записи) и общей 
распространенности ФП среди населения. Поэтому 
можно сделать вывод, что использование подобных 

устройств всегда требует тщательной оценки пока-
заний в  каждом предполагаемом варианте исполь-
зования. Для умных часов разработаны специальные 
дополнительные браслеты, позволяющие регистри-
ровать ЭКГ в  одном отведении с  автоматическим 
анализом наличия ФП посредством встроенных 
датчиков, которые передают информацию в  прило-
жение для часов, сопряженное с  мобильным теле-
фоном. Недавно для подобных часов был разработан 

Рис. 3. Мобильные приложения для регистрации ЭКГ для iPhone.
Примечание: слева — записи ЭКГ, регистрирующиеся при соприкосновении с кончиками пальцев, справа — карта для записи прижата к поверхности грудной 
клетки.

ЗАПИСЬ ЭКГ

УВЕДОМЛЕНИЕ О РЕГИСТРАЦИИ
ВЫСОКОЙ И НИЗКОЙ ЧСС,

ВЫХОДЯЩЕЙ ЗА РАМКИ
НОРМАЛЬНЫХ ЗНАЧЕНИЙ

Рис. 4. Технология Apple Watch.
Сокращения: ЧСС — частота сердечных сокращений, ЭКГ — электрокардиография.
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новый корпус с  6 отведениями, позволяющий запи-
сывать в течение 30 сек 6 канальную ЭКГ (отведения 
от конечностей) путем одновременного считывания 
сигнала с  каждого из трех электродов, соприкасаю-
щихся с  кожей пациента. Также на основании дан-
ного метода можно вычислить интервал QT (https://
cardiacrhythmnews.com/kardiamobile-6l-can-be-used-
to-measure-qt-duration-in-covid-19-patients/ (Chung 
2015, Garabelli 2016). Однако пока недостаточно 
данных, могут ли такие параметры, как корригиро-
ванный интервал QTc, зарегистрированный на ЭКГ 
в одном отведении (или при ограниченном числе от-
ведений), являться полноценной заменой информа-
ции, полученной при записи ЭКГ в  12 отведениях. 
В  одном из исследований интервал QT оценивался 
с помощью записи одного отведения ЭКГ по данным 
смартфона (Koltowski 2019), но результаты часто бы-
ли недостаточно достоверными. Но имеются пред-
варительные данные, указывающие на возможность 
мониторинга ST при ишемии с  помощью подобных 
смарт-устройств (рис. 3, Раздел 4.1).

Возможным преимуществом использования мо-
бильных устройств по сравнению с  ЭКГ в  12 отве-
дениях для клиницистов представляется быстрая 
регист рация короткой записи ритма, которую не-
трудно интерпретировать. Кроме того, пациенты 
могут использовать эти устройства для ситуацион-
ной или рутинной оценки своего ритма в домашних 
условиях. Данные ЭКГ могут быть мгновенно пере-
даны для автоматической интерпретации, но всегда 
остается возможность для пациента получить по за-
просу расшифровку от специалиста.

• Возможные ограничения метода
а. Устройства для регистрации ЭКГ в  одном от-

ведении, особенно при использовании активными 
пациентами, которые реже находятся в  состоянии 
покоя, часто двигаются и  меняют положение тела, 
могут иметь недостатки в  плане регистрации зна-
чительных электрических артефактов во время за-
писи. Как правило, получить четкую запись при от-
сутствии шумов будет сложнее у пожилых пациентов 
или людей с  физическими ограничениями (тремор, 
перенесенный инсульт и т.д.).

б. Хотя алгоритмы интерпретации ЭКГ обычно 
контролируются действующими практическими ре-
комендациями, они все равно нередко могут неверно 
классифицировать ритмы, ошибочно диагностируя 
ФП вместо синусового ритма и наоборот, что может 
принести потенциальный вред пациенту, если не по-
следует грамотная оценка записи со стороны клини-
циста. К  примеру, в  недавнем исследовании работы 
пользовательских устройств  — регистраторов ЭКГ, 
направленных на скрининг ФП, около одной трети 
записей расценивались прибором как “неклассифи-
цируемые”, однако оказалось, что они могут быть 
успешно классифицированы экспертами (Bumgarner 

2018), поэтому для некоторых типов мобильных 
устройств в настоящее время существуют ограничения 
в плане их диагностической значимости. Например, 
технология Apple Watch не может достоверно оце-
нить ЭКГ при ФП, если частота пульса >150 или <50 
уд./мин (https://www.apple.com/healthcare/docs/site/
Apple_Watch_Arrhythmia_Detection.pdf), поэтому по 
рекомендации Управления FDA, ее лучше использо-
вать у лиц с ранее недиагностированной ФП, т.к. это 
повышает информативность исследования (рис.  4) 
(https://support.apple.com/en-us/HT208931, по состо-
янию на 2 января 2020г) (См. Раздел 6: Клинические 
испытания).

в. Необходимо помнить, что при использова-
нии технологии “умных часов”, находящихся в  ши-
роком доступе для потребителей, ЭКГ диагностика 
ФП считается предварительной и  не может служить 
основанием для принятия каких-либо клинических 
решений без оценки записи специалистом.

г. Классификация других отдельных нарушений 
ритма (предсердная (ПЭ) и  желудочковая экстраси-
столия (ЖЭ), желудочковая тахикардия (ЖТ)) в  на-
стоящее время остается недоступной.

2.2.2. Методы мониторинга, основанные на других 
принципах, кроме регистрации ЭКГ
2.2.2.1. ФПГ

Использование устройств, доступных для широ-
кого потребления, таких как смартфоны и умные ча-
сы, нередко требует дополнительного программного 
обеспечения и аксессуаров, что часто сопровождает-
ся внеплановыми затратами и расходами. Напротив, 
технологии ФПГ позволяют обнаруживать аритмию 
с помощью оборудования, уже имеющегося на боль-
шинстве потребительских устройств (умных часов 
и  фитнес-браслетов), через загружаемое приложе-
ние. ФПГ представляет собой оптический метод, 
который можно использовать для обнаружения ФП 
путем измерения и  анализа формы периферической 
пульсовой волны. Используя источник света и фото-
детектор, форму импульса можно измерить на осно-
вании степени изменения интенсивности света, ко-
торые отражают объем кровотока в  поверхностных 
тканях (кончик пальца, мочка уха или лицевая об-
ласть) (Conroy 2017, McManus 2013). Автоматический 
алгоритм может впоследствии проанализировать 
сгенерированную форму импульса на предмет вы-
явления ФП. Применение ФПГ позволяет избежать 
нестабильности и двигательных артефактов, которые 
присущи регистрационным датчикам ЭКГ, и являет-
ся хорошей альтернативой, особенно при пассивной 
записи сигнала.

Технология совместима со смартфонами, ис-
пользующими камеру телефона для измерения фор-
мы пульсовой волны, регистрируемой на кончиках 
пальцев. Быстрая нерегулярная ФП может вызывать 
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изменения в  пульсовом давлении, что затрудняет 
диагностику в  отдельных случаях (Choi 2017). Было 
доказано, что эффективность алгоритмов интерпре-
тации сигналов ФПГ хорошо коррелирует с  данны-
ми коротких записей ЭКГ (ритмограмм), получен-
ных при помощи мобильных устройств (McManus 
2013, McManus 2016, Proesmans 2019). По данным 
литературы, приложения ФПГ для смартфонов ис-
пользовались у лиц группы риска для выявления ФП 
и в качестве инструмента скрининга среди общей по-
пуляции (Verbrugge 2019) (См. Раздел 6: Клинические 
исследования).

Технология ФПГ также интегрирована в  умные 
часы для измерения ЧСС и  оценки ритма (Dorr 
2019, Guo 2019). Рядом исследователей разработа-
ны прототипы манжеты, которая включает функ-
ции одновременной регистрации одноканальной 
ЭКГ, многоволновой ФПГ и  3D акселерометрии на 
частоте 128 Гц (Nemati 2016), в  то время как другие 
разработчики используют данные нейросетей на ос-
нове датчиков ФПГ для обнаружения ФП (https://
www.mobihealthnews.com/content/study-apple-watch-
paired-deep-neural-network-detects-atrial-fibrillation-
97-percent-accuracy; http://www.mrhythmstudy.org). 
Если результаты, полученные при анализе ФПГ или 
данных оптических регистраторов, будут соответ-
ствовать основным характеристикам ритма на ос-
нове стандартной ЭКГ, можно ожидать повышения 
качества медицинской помощи пациентам с ФП, что 
постепенно будет способствовать снижению при-
менения традиционной офисной или амбулаторной 
ЭКГ в целях скрининга ФП.

2.2.2.2. Осциллометрия
При нерегулярном пульсе можно ожидать менее 

точного измерения артериального давления (АД). 
Эта характеристика используется автоматическими 
осциллометрическими мониторами АД, которые ал- 
горитмически определяют регулярность сердечного 
ритма (Chen 2017). На основании этих данных мож-
но расценивать применение автоматизированных 
мониторов АД как дополнительное средство для 
выявления ФП. Исследования продемонстрирова-
ли, что ряд устройств от двух производителей заре-
комендовали себя более надежными с  чувствитель-
ностью и  специфичностью, превышающими 85% 
(Kane 2016). Считается, что подобные устройства 
для измерения АД со встроенными алгоритмами для 
обнаружения аритмий перспективны в  качестве ин-
струментов скрининга ФП, по сравнению с  ручной 
пальпацией пульса. Эти функции можно добавить 
и к устройствам непрерывной регистрации АД (Kario 
2016). Отдельно взятое устройство на основании ос-
циллометрии определяет ритм как возможную ФП, 
если, по крайней мере, два из трех последовательных 
измерений показывают нерегулярность пульсовой 

волны. Вопросы диагностической точности (Chan 
2017, Chen 2017, Gandolfo 2015, Kearley 2014, Marazzi 
2012, Stergiou 2009, Wiesel 2009, Wiesel 2014) при ис-
пользовании подобных устройств в качестве инстру-
мента скрининга ФП рассматриваются в  недавних 
клинических работах и  многоцентровых исследова-
ниях (Chan 2017, Omboni 2016, Wiesel 2017).

Предварительное изучение прошли следующие:

2.2.2.3. Механокардиография
Принцип механокардиографии основан на ис-

пользовании акселерометров и гироскопии для опре-
деления механической активности сердца. Точность 
этой технологии для обнаружения ФП с  помощью 
встроенного в  смартфон акселерометра и  датчиков 
гироскопа оценивалась в  рамках недавней экспери-
ментальной работы (Jaakkola 2018). В ходе исследова-
ния технологии Sony Experia датчик помещали на пе-
реднюю поверхность груди пациентам в  положении 
лежа на спине для регистрации микроамплитудных 
движений грудной клетки. Возможно, ношение это-
го устройства в кармане также может быть полезным 
в  плане выявления ФП, но при записи можно ожи-
дать наложение двигательных артефактов (например, 
при ходьбе).

2.2.2.4. Бесконтактная видеоплетизмография
Технология бесконтактного видеомониторинга 

дыхания и  пульса была разработана <15 лет назад 
(Takano 2007, Verkruysse 2008). В  2014г впервые ис-
следователи описали концепцию бесконтактной ви-
деодетекции ФП (Couderc 2015). Принцип метода за-
ключается в том, что тщательное изучение видео ли-
ца пациента может помочь идентифицировать ФП, 
исследуя нерегулярность пульсирующей перфузии 
подкожных сосудов (Yan 2018). Это метод мониторин-
га, воспринимающий сигналы, подобные фотопле-
тизмографическим, из стандартной цифровой ком-
понентной видеозаписи кожного покрова (в  част-
ности, лица пациента). Видеоплетизмографический 
сигнал регистрирует пик поглощения окружающего 
света гемоглобином кожи лица. Было проведено не-
сколько исследований для валидации метода, кото-
рый достаточно чувствителен в  плане регистрации 
каждого отдельного сердечного сокращения и  дает 
представление о вариабельности пульса для каждого 
удара. Технология HealthKam работает с  использо-
ванием шкалы цветового тона с видеокамер (Dautov 
2018, Tsouri 2015) и  может быть легко интегрирова-
на в  любое портативное компьютерное устройство 
с  камерой (смартфон, планшет и  т.д.). Благодаря 
использованию мобильных устройств, оснащенных 
виртуальными камерами, применение данной тех-
нологии становится простым и  воспроизводимым 
на практике, поскольку не требует использования 
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каких-либо дополнительных устройств. Подобная 
система может существенно изменить подходы 
к  скринингу ФП, который на данном этапе может 
проводиться только для одного пациента в единицу 
времени. Более высокая производительность в пла-
не обнаружения ФП у нескольких пациентов одно-
временно с использованием одной цифровой каме-
ры и  предварительно обученной глубокой нейрон-
ной сети (DCNN) продемонстрирована в пилотном 
исследовании (Yan 2020).

Возможные ограничения метода
Одно из основных требований для реализации 

данной технологии  — постоянная фокусировка 
на объекте: таким образом, движущиеся объекты 
представляют проблему. Важно избегать записи, 
отправки или передачи персональных видео с  па-
циентом, тем самым соблюдая принципы кон-
фиденциальности. Применение видеотехнологий 
в  телемедицине способствовало появлению ряда 
новых социальных и  этических проблем, которые 
постоянно пересмат риваются и  становятся бо-

лее актуальными, например, во время пандемии 
COVID-19. Вопросы, касающиеся приватности 
данных, конфиденциальности, а  также юридиче-
ских и  этических обязательств в  ходе лечения па-
циентов, являются решающими и требуют большо-
го внимания при широкомасштабном применении 
подобных технологий (Turakhia 2019).

2.2.2.5. Умные колонки
Представлены предварительные отчеты по ис-

пользованию интеллектуальной усовершенствован-
ной системы звуковых колонок для детекции аго-
нального дыхания (Chan 2019, Wang 2019). Выявление 
аномальных паттернов сердечного ритма может стать 
возможным посредством преобразования интеллек-
туальных динамиков в  гидролокатор, который спо-
собен генерировать звуковые волны неслышимых 
частот с  последующим их отражением и  приемом 
для детекции движения. Данные технологии не отно-
сятся к  бытовой сфере повседневного потребления, 
но потенциально имеют широкие возможности для 
применения. 
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3. Мобильные технологии mHEALTH  
для контроля аритмий

Как правило, большинство пациентов с  симпто-
мами учащенного сердцебиения и  головокружени-
ем обследуются с  использованием различных мо-
бильных технологий, подробно рассматриваемых 
в Разделе 2.1 (Steinberg 2017). Устройства, способные 
регистрировать, по крайней мере, одно отведение 
ЭКГ, позволяют клиницисту, интерпретирующему 
запись, различать ритмы с  широким и  узким ком-
плексом QRS, эпизоды брадикардии и  тахикардии 
и,  таким образом, разграничивать различные под-
лежащие аритмии. Кроме того, смарт-технологии 
могут быть полезны в  педиатрической практике 
(Gropler 2018).

3.1. Фибрилляция предсердий
Данная патология нередко является интер-

миттирующей и  может протекать бессимптомно, 

что приводит к  несвоевременной постановке диа-
гноза (McCabe 2015, Strickberger 2005, Verma 2013) 
и,  в  дальнейшем, к  неверной оценке аритмической 
нагрузки (Boriani 2015, Garimella 2015), тем самым 
увеличивая риск осложнений у  пациентов с  неле-
ченной ФП. Новые цифровые технологии здраво-
охранения и сенсорные устройства имеют хороший 
потенциал в  отношении раннего выявления ФП, 
открывая возможности для скрининга, который за-
тем может сопровождаться контролем аритмии на 
основе фактически зарегистрированных данных. 
Мобильные технологии могут быть адресованы 
различным группам пациентов: скрининг в  общей 
популяции, ведение пациентов с  уже диагностиро-
ванной ФП, оценка ответа на проводимое лечение, 
контроль сопутствующих заболеваний и модифика-
ция образа жизни (Раздел 4) (рис. 5). В целом, тех-
нологии мобильного здравоохранения могут облег-
чить понимание взаимосвязи между бременем ФП, 
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Антикоагуляция?
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Антиаритмическая терапия
и интервенционное лечение

Оценить частоту желудочкового ритма

Образ жизни

Сопутствующая
патология

Физическая
активность

Диета
Снижение
веса

Нарушения
сна

Известная
или

предполагаемая ФП

Фибрилляция
предсердий

Поддержание
СР Ишемия

СН

Артериальная
гипертония

Диабет

Обструктивное
апноэ сна

Общая популяция

Группа высокого риска
(криптогенный инсульт,

эмболии)

Восстановление нормального СР

Контроль ЧСС

Рис.  5. Применение мобильных технологий при ФП включает скрининг в  общей популяции и  среди групп высокого риска, контроль лечения сопутствующих 
заболеваний и коррекцию образа жизни, а также управление терапией у пациентов с уже диагностированной ФП.
Сокращения: СР — синусовый ритм, ФП — фибрилляций предсердий, СН — сердечная недостаточность, ЧСС — частота сердечных сокращений.
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ее прогрессированием и  риском сердечно-сосудис-
тых осложнений (Wong 2018).

3.1.1. Выявление недиагностированной ФП
Классические эпидемиологические данные ука-

зывают на то, что ранняя диагностика улучшает вы-
являемость ФП и, вероятно, способствует снижению 
показателей летальности. (1) Известно, что наличие 
ФП ассоциируется с  5-кратным увеличением рис-
ка инсульта (Wolf 1991) и  удвоением смертности 
(Kirchhof 2016); (2) Кроме того, распространен-
ность недиагностированной ФП составляет не 
<1,5% для пациентов старше 65 лет (Orchard 2018); 
(3) Примерно у  четверти пациентов, перенесших 
инсульт вследствие ФП, нарушения мозгового кро-
вообращения являются первым проявлением арит-
мии (Friberg 2014), в то время как у других пациен-
тов с  ФП сначала развивается застойная СН; (4) 
Риск инсульта не зависит от симптомов и остается 
одинаково высоким для любого типа ФП (Xiong 

2015); (5)  Диагностика аритмии часто требует по-
вторного или длительного мониторинга ЭКГ; в  то 
время как (6) пероральные антикоагулянты (ОАК) 
высокоэффективны в  снижении риска кардиоэм-
болического инсульта, смертности и, возможно, 
деменции у  пациентов с  ФП (Ding 2018, Friberg 
2018).

Выявление ФП зависит от факторов, связанных 
с  самой аритмией, т.е. комбинации распространен-
ности и  плотности ФП (Charitos 2012), а  также от 
факторов, связанных с  детекцией аритмии, таких 
как частота и продолжительность мониторинга и вы-
полнения диагностических тестов (Ramkumar 2018). 
В  нескольких исследованиях с  участием пациентов 
с  различными факторами риска (ФР) инсульта ис-
пользовались технологии mHealth для выявления 
недиагностированной ФП (табл.  2, 3), но, как пра-
вило, в  подобной ситуации может потребоваться 
подтверждение ЭКГ в  качестве золотого стандарта 
диагностики.

Таблица 3
Характеристика отдельных скрининговых исследований новых мобильных технологий в лечении ФП

Устройство/
способ 
диагностики

Авторы, год 
проведения

Условия проведения Критерии включения Количество 
пациентов

Средний 
возраст

Длительность 
мониторинга

Выявляемость 
впервые диа-
гностирован- 
ной ФП (%)

Портативные 
устройства 
для 
регистрации 
ЭКГ

Zenicor SL Berge, 2018 Систематическое 
исследование, 
Норвегия 

Возраст 63-65,  
риск CHADS-VaSC 
≥2 (мужчины)  
или ≥3 (женщины)

1510 64 Запись по 10 сек 
дважды в день 
в течение 2х нед.

0,9%

Zenicor SL Svennberg, 2015 Систематическое 
исследование, 
Швеция

Возраст 75-76 7173 75 Запись по 10 сек 
дважды в день 
в течение 2х нед.

3,0%

Zenicor SL Engdahl, 2013 Систематическое 
исследование, 
Швеция

Возраст 75-76, риск 
CHADS2 ≥2

403 75 Запись по 10 сек 
дважды в день 
в течение 2х нед.

7,4%

Zenicor SL Gudmundsdottir, 
2020

Систематическое 
исследование, 
Швеция

Возраст 75-76, 
уровень NT-proBNP 
≥125 нг/л

3766 75 Запись по 10 сек 
дважды в день 
в течение 2х нед.

4,4%

Zenicor SL Doliwa, 2012 Исследование 
в постгоспитальном 
периоде, Швеция

Недавний 
ишемический 
инсульт/ТИА 
и отсут ствие ранее 
документированной 
ФП 

249 72 Запись по 10 сек 
каждый день 
в течение  
30 дней

4,8%

My 
Diagnostick

Tieleman, 2014 Нидерланды Вакцинация против 
гриппа

676 74 Запись ЭКГ 
в течение 1 мин

1,6%

My 
Diagnostick

Kaasenbrood, 
2020

Альтернативный 
скрининг;
пациенты первичного 
звена;
Нидерланды

Возраст >65 лет 919 Запись ЭКГ 
в течение 1 мин

1,43%

My 
Diagnostick 
SL

Tavernier, 2018 Пациенты 
гериатрического 
отделения;
Бельгия 

Гериатрические 
пациенты

252 84 Запись ЭКГ 
ежедневно 
в течение  
1 мин во время 
госпитализации 
(в среднем  
5 мин записи)

13%
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Устройство/
способ 
диагностики

Авторы, год 
проведения

Условия проведения Критерии включения Количество 
пациентов

Средний 
возраст

Длительность 
мониторинга

Выявляемость 
впервые диа-
гностирован- 
ной ФП (%)

Сенсорные 
патчи  
для 
регистрации 
ЭКГ

ZioPatch 
iRhythm

Turakhia, 2015 
(STUDY-AF)

США Мужчины, возраст 
≥65 лет and ≥1 
фактора риска

75 69 Непрерывная 
запись ЭКГ 
в течение 2х 
нед.

5,3%

ZioPatch 
iRhythm

Steinhubl, 2018 Участники 
национальной 
программы 
медицинского 
страхования США

Возраст ≥75 лет  
или мужчины  
>55 лет/женщины  
>65 лет + наличие 
факторов риска

2659 72 Непрерывная 
запись ЭКГ 
в течение  
4х нед.

2,4%

Zio XT Patch Roney, 2019; 
исследование 
ARIC 

Участники 
наблюдательного 
исследования США

Отсутствие ранее 
документированной 
ФП 

386 79 Непрерывная 
запись ЭКГ 
в течение  
2-4х нед.

2,5%  
(при 
мониторинге 
в течение  
2 нед.) 4%  
(при 
мониторинге 
в течение  
4 нед.)

Zio Patch Heckbert, 2018 
исследование 
Multi-Ethnic 
Study of 
Atherosclerosis

Участники 
наблюдательного 
исследования США

Отсутствие ранее 
документированной 
ФП 

804 75 Непрерывная 
запись ЭКГ 
в течение  
2-4х нед.

4% (ФП/ТП)

Устройства 
для 
регистрации 
ЭКГ на основе 
смартфонов

AliveCor 
Kardia Mobile 
SL

Lowres, 2014 
(исследование 
SEARCH-AF)

Участники 
исследования 
альтернативного 
скрининга ФП
Австралия 

Возраст ≥65 лет 1000 76 Запись ЭКГ 
в течение  
30 сек

1,5%

AliveCor 
Kardia Mobile 
SL

Chan, 2016 Пациенты 
амбулаторных клиник 
Гонконга

Возраст ≥65 лет  
или АГ/диабет

1013 68 Запись ЭКГ 
в течение  
30 сек

0,5%

AliveCor 
Kardia Mobile 
SL

Halcox, 2017 
(исследование 
REHEARSE AF)

Участники 
рандомизированного 
исследования;
Великобритания

Возраст ≥65 лет + 
риск CHA2DS2-VASc 
≥2 

1001 73 Запись ЭКГ 
в течение  
30 сек
2 раза в нед. 
в течение 1 года

3,8%

Технологии 
регистрации 
ФПГ на основе 
смартфонов

CardioMobile 
app

Chan, 2016 Пациенты 
амбулаторных клиник 
Гонконга

Возраст ≥65 лет 
или АГ

1013 68 Запись ЭКГ 
в течение  
30 сек

0,5%

Наручный 
браслет 
Huawei 
(Honor Band 
4) или
часы Huawei 
Watch

Guo, 2019 Общая популяция 
Китай

Возраст >18 лет 187912 35 Запись ЭКГ 
в течение 
периода  
≥14 дней

0,23%

Смарт-часы Часы Apple 
smartwatch, 
iPhone app

Perez, 2019 Общая популяция 
США

Возраст >22 лет 419297 41 В среднем  
117 дней

0,52% от всех 
выявленных 
эпизодов 
нерегуляр-
ного ритма

Сокращения: АГ — артериальная гипертензия, ТИА — транзиторная ишемическая атака, ТП — трепетание предсердий, ФПГ — фотоплетизмография, ФП — 
фибрилляция предсердий, ЭКГ — электрокардиограмма.

Таблица 3. Продолжение
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Точность диагностических методов
Положительная прогностическая ценность выяв-

ления события ФП по данным портативного устрой-
ства будет различаться в  зависимости от предтесто-
вой вероятности ФП в  данной популяции (напри-
мер, у  лиц с  установленным диагнозом или одним 
или несколькими ФР). Это особенно справедливо 
для “здоровых лиц”, ранее не имевших признаков 
заболеваний. Многие технологии для выявления ФП 
в  настоящее время широко доступны, и  ими могут 
воспользоваться люди без сердечно-сосудистых за-
болеваний (ССЗ), поэтому они не рассматриваются 
как индивидуальные интервенционные вмешатель-
ства или проекты общественного здравоохранения. 
Скорее, потребители, владеющие этими техноло-
гиями, такими как умные часы или подключенные 
к смартфону регистраторы ЭКГ, сами предпочитают 
использовать эти технологии. Следовательно, иден-
тификация ФП по инициативе потребителей  — это 
не то же самое, что скрининг ФП по инициативе 
здравоохранения. Выявление ФП с  помощью по-
добных устройств требует подтверждения, т.к. эти 
инструменты скрининга ФП имеют различную спе-
цифичность (табл.  2), что повышает вероятность 
высокого уровня ложноположительных результатов 
в популяции с низкой распространенностью заболе-
вания и, тем самым, увеличивает риски ненужного 
лечения.

Как описано в недавних систематических обзорах 
(Giebel 2019, Lowres 2019, O’Sullivan 2020), было про-
ведено почти 500 исследований по оценке точности 
технологий мобильного здравоохранения в  отноше-
нии скрининга ФП. Их возможности варьировались 

в зависимости от используемых технологий, условий 
и  исследуемых групп. Недавно также сообщалось 
о двух крупномасштабных скрининговых исследова-
ниях по данной тематике (см. Раздел 6).

 
Клинические исходы
До настоящего времени не проводилось крупных 

исследований результатов скрининга ФП, детекти-
рованной по данным мобильных устройств, и также 
не были проанализированы значимые сердечно-со-
судистые исходы (включая инсульты и летальные ис-
ходы). 

Несмотря на то, что случайная диагностика ФП 
во время скрининга, по-видимому, ассоциирует-
ся с  повышением риска инсульта и  сопровождается 
назначением антикоагулянтной терапии (Freedman 
2016, Martinez 2014, Tsivgoulis 2019), клинические ис-
следования в  отношении роли мобильных техноло-
гий в выявлении аритмии еще не завершены и до сих 
пор продолжаются (Gudmundsdottir 2019, Steinhubl 
2018, Svennberg 2015, Heartline study https://www.
heartline.com). Текущие исследования направлены 
главным образом на подтверждение того факта, что 
ФП в  ходе скрининга может обнаруживаться у  па-
циентов с  исходно низким риском осложнений, по-
этому требуется тщательная переоценка показаний 
к  антикоагулянтной терапии, исходя из предпола-
гаемой эффективности профилактики и  соотноше-
ния риск/польза. Это необходимо делать до выдачи 
каких-либо рекомендаций. (В  настоящее время еще 
нет единого мнения о  том, как лечить эти аритмии, 
даже у пациентов с высокими показателями по шка-
ле CHA2DS2-VASc). 
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Европейские и американские рекомендации дей-
ствительно регламентируют направленный скри-
нинг для раннего выявления недиагностированной 
ФП у  пациентов в  возрасте ≥65 лет (Freedman 2017, 
January 2019, Kirchhof 2016). С  другой стороны, Ра -
бочей группой по профилактике в  США в  настоя-
щее время не установлено достаточно убедительных 
рекомендаций по систематическому скринингу ФП 
с  помощью ЭКГ, зарегистрированной мобильными 
устройствами (Jonas 2018).

3.1.2. Целенаправленный скрининг ФП у лиц с высоким 
риском

Криптогенный инсульт/Транзиторная ишемическая 
атака

Около трети всех ишемических инсультов ассо-
циируются с  эмболией головного мозга, развиваю-
щейся на фоне ФП (Hannon 2010). Кроме того, риск 
рецидива тромбоэмболии очень высокий, если ФП 
не выявляется и  не лечится (Furie 2012, Kolominsky-
Rabas 2001). Следовательно, важно проводить дли-
тельный мониторинг ритма, направленный на поиск 
ФП у пациентов, перенесших инсульт (January 2019, 
Kirchhof 2016, Schnabel 2019). Частота выявления ФП 
в постинсультном периоде неодинакова и зависит не 
только от типа используемого устройства для мони-
торинга и  продолжительности периода наблюдения, 
но также от формы перенесенного инсульта и  при-
верженности пациента к  выбранной тактике веде-
ния (Kishore 2014, Sanna 2014, Zungsontiporn 2018). 
Недавний метаанализ продемонстрировал, что по-
этапный подход к  выявлению ФП у  пациентов, пе-
ренесших инсульт, способствует обнаружению арит-
мии у 23,7% пациентов (Sposato 2015), в то время как 
комбинированный анализ двух рандомизированных 
клинических исследований (РКИ) и  двух обсерва-
ционных исследований показал снижение частоты 
случаев повторного инсульта на 55% после длитель-
ного мониторинга ритма сердца и коррекции такти-
ки лечения на фоне полученных данных (Tsivgoulis 
2019). Однако оптимальный порог продолжительно-
сти ФП для принятия решения о  начале антикоагу-
ляции в  настоящее время неизвестен и  может быть 
более низким в  популяции пациентов, перенесших 
инсульт, по сравнению с теми, кто имеет меньше ФР 
ССЗ (Kaplan 2019).

При развитии ESUS остается крайне высоким 
риск недиагностированной ФП, которая могла по-
служить причиной развития осложнений. В  насто-
ящее время проведено много исследований, оце-
нивающих эффективность эмпирической терапии 
новыми ОАК по сравнению с  антиагрегантной те-
рапией в  условиях, когда для старта терапии до-
казательство наличия ФП не требуется. При этом 
два из этих исследований, NAVIGATE ESUS (Hart 
2018) и  RESPECT-ESUS (Diener 2018), не доказали 

снижения частоты повторных инсультов у  пациен-
тов, получающих новые ОАК. Следует подчеркнуть, 
что простое обнаружение ФП после перенесенно-
го эмболического инсульта неясной этиологии не 
обязательно является доказательством положитель-
ной причинно-следственной связи. Третье крупное 
исследование продолжается в  настоящий момент 
и  включает пациентов с  предполагаемой миопатией 
предсердий (увеличенные размеры предсердия, по-
вышенный уровень NT-proBNP или уширение зуб-
цов P по ЭКГ) (Kamel 2019).

Эти результаты подчеркивают необходимость вы-
явления ФП до начала терапии ОАК у  пациентов 
с  ESUS, церебральными эмболиями неясной этио-
логии или ишемическим инсультом известного про-
исхождения, а  технологии мобильного здравоохра-
нения могут облегчить диагностический поиск в по-
добных ситуациях (Zungsontiporn 2018). При этом 
порог аритмической нагрузки на фоне ФП может 
очень сильно различаться у  пациентов, предполо-
жительно имеющих кардиоэмболический механизм 
инсульта, и  у  лиц без анамнеза тромботических со-
бытий (Kaplan 2019).

Остальные пациенты из группы высокого риска
Ключевую роль в  повышении эффективности 

выявления и  идентификации ФП на ранних ста-
диях или в  доклиническом периоде играет целена-
правленный отбор пациентов с  повышенной веро-
ятностью наличия недиагностированной ФП, а  не 
сплошной скрининг в  общей популяции. Так как 
в настоящее время часто применяются портативные 
электронные устройства (включая приложения для 
смартфонов или часы), их вполне можно исполь-
зовать в  качестве мобильных регистраторов и  осу-
ществлять кратковременную регулярную (например, 
30-секундную) запись ЭКГ на протяжении продол-
жительного периода времени. Подобные устройства 
особенно хорошо подходят для регистрации парок-
сизмальных нарушений ритма, которые возникают 
непостоянно, однако вполне вероятно, что потре-
буется частая активация функции записи периоди-
ческих приступов аритмии, и даже при ежедневном 
“моментальном” мониторинге ЭКГ возможно про-
пустить информацию почти по половине эпизодов 
ФП (Charitos 2012, Yano 2016). Общая аритмическая 
нагрузка (“бремя ФП”), которая все чаще призна-
ется мощным независимым предиктором инсульта 
(Chen 2018), хотя и  точно измеряется имплантиро-
ванными устройствами (Varma 2005), не может быть 
с уверенностью рассчитана на основании прерывис-
той регистрации ЭКГ. Использование умных часов 
с  пассивным периодическим наблюдением посред-
ством ФПГ с ЭКГ-подтверждением может быть бо-
лее эффективным инструментом скрининга ФП, 
но перспективы данного метода в настоящее время 
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только предстоит изу чить (Heartline Study https://
www.heartline.com).

По данным статистики, мобильный скрининг 
ЭКГ, проведенный надлежащим образом, гораз-
до чаще выявляет клинически значимые случаи 
впервые диагностированной ФП, по сравнению 
с  методикой регистрации офисной ЭКГ (табл.  3). 
Значимость выявления аритмии увеличивается 
в присутствии ФР, таких как пожилой возраст и вы-
сокий балл по шкале CHA2DS2-VASc. В нескольких 
исследованиях (Chan 2017, Chan 2017a, Proietti 2016) 
был проведен скрининг ФП на примере случайных 
групп населения, что способствовало выявлению 
впервые диагностированной ФП в менее чем 1% на-
блюдений. Но при направленном поиске аритмии 
среди лиц пожилого возраста (75-76 лет), имеющих 
более высокий риск, результаты шведских иссле-
дований демонстрируют выявление новых случаев 
ФП у  3% участников, тогда как при более строгом 
учете дополнительных ФР (помимо возраста) часто-
та выявляемости возрастает до 7,4% (Engdahl 2013, 
Gudmundsdottir 2019, Svennberg 2015). По данным 
метаанализа Lowres, et al. (2019), распространение 
ФП прогрессивно увеличивается с  возрастом: дан-
ный показатель составляет 0,34% для лиц моложе 
60 лет и достигает уровня 2,73% в возрастной груп-
пе старше 85 лет. Важно отметить, что количество 
пациентов, которых нужно направить на скрининг 
для выявления ФП, которая требует назначения 
антикоагулянтной терапии, составляет 1089 для лиц 
моложе 60 лет, в  то время как в  возрастной группе 
старше 65 лет данный показатель значительно мень-
ше — 83 человека.

3.1.3. Диагностика у лиц с ранее известной ФП
Мобильные технологии имеют важное значение 

для выбора тактики ведения пациентов с  уже диа-
гностированной ФП. С  помощью длительного не-
прерывного или периодического мониторинга ЭКГ 
можно оценить некоторые ключевые характеристики 
ФП, которые могут играть важную роль в  лечении 
пациентов.

Более того, несмотря на то, что в  нескольких ра-
ботах удалось продемонстрировать неплохую чув-
ствительность и  специфичность новых устройств 
для обнаружения ФП, на сегодняшний день ни 
одно исследование не было направлено на оценку 
клинической пользы мобильного здравоохране-
ния в  отношении влияния на исходы пациентов. 
Подобным вопросам будет посвящено текущее 
исследование iPhone, помогающее оценить ритм 
ФП с  помощью мобильных технологий (iHEART), 
представляющее собой одноцентровое проспек-
тивное контролируемое РКИ, а  также исследова-
ние Heartline (Caceres 2019, Hickey 2016, https://
www.heartline.com).

3.1.4. Лечение ФП
Бремя ФП
В настоящее время действующие рекомендации 

по антикоагулянтной терапии основаны преимуще-
ственно на наличии ФР и  факте подтвержденного 
диагноза клинической ФП, независимо от продол-
жительности, симптомности или тяжести аритмии 
(January 2019). Данный подход действует, даже если 
ФП длительное время оставалась бессимптомной 
или полностью исчезла в  результате реализации 
стратегии контроля ритма, включая антиаритми-
ческие препараты, катетерную аблацию или моди-
фикацию ФР (January 2019). Однако появляются 
данные, что объем аритмической нагрузки (бремя 
ФП) имеет значение: к  примеру, предполагается, 
что пароксизмальные эпизоды могут иметь мень-
ший риск тромбоэмболии, чем стойкая ФП (Chen 
2018). Это предположение было основано на данных 
непрерывного мониторинга с помощью ИЭУ, кото-
рые отображают эпизоды ФП с  высокой степенью 
детализации. Контрольные показатели аритмоло-
гической нагрузки “число дней ФП” изменились 
и  в  настоящее время включают более широкие па-
раметры: совокупное бремя аритмии (часы/дни) 
и ее плотность (частота регистрации приступов ФП 
в  ходе наблюдения) (Varma 2005). Эти показатели, 
вероятно, будут иметь важное значение для опреде-
ления тактики при выявлении ФП, обнаруженной 
мобильными устройствами.

Имплантируемые электронные устройства
Понятие аритмической нагрузки (бремя ФП) 

можно охарактеризовать как процент времени на-
хождения на нерегулярном ритме (на фоне общего 
времени мониторинга), с  учетом наибольшей про-
должительности и  плотности ФП. Данные, зареги-
стрированные с помощью ИЭУ, дают представление 
о  естественном течении ФП и  потенциально воз-
можных последствиях аритмии (Healey 2012, Kaplan 
2019, Van Gelder 2017, Varma 2005). В  связи с  этим 
проводились исследования по применению ОАК 
в  целях предотвращения инсульта, основываясь на 
длительности эпизодов зарегистрированной ФП 
(Lopes 2017, Martin 2015). Полученные данные позво-
ляют предположить, что существует определенный 
порог, ниже которого риск тромбоэмболического 
инсульта остается невысоким, а  предполагаемое со-
отношение риск/польза может не оправдывать хро-
ническое назначение ОАК. Так, анализ информации, 
зарегистрированной ИЭУ показывает, что короткие 
субклинические эпизоды ФП сопровождаются мень-
шим риском, чем более продолжительные (и, сле-
довательно, с  большей вероятностью симптомные) 
события (Al-Turki 2019). Детектируемые устройством 
“субклинические” эпизоды частого предсердного 
ритма продолжительностью от 6 мин до 24 ч ассоци-
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ируются с повышением риска инсульта, но при этом 
абсолютный риск значительно ниже, чем можно бы-
ло ожидать, если исходить только из имеющихся ФР 
(Glotzer 2003, Healey 2012, van Gelder 2017). Вопрос, 
требуется ли антикоагулянтная терапия лицам из 
группы высокого риска, остается предметом теку-
щих исследований и  до конца не ясен (Kirchof 2017, 
Lopes 2017, van Gelder 2017). Важно отметить, что 
очень короткие эпизоды ФП (начало и  завершение 
которых регистрировались в  пределах одной строки 
записи эндограммы) не ассоциировались с  неблаго-
приятными исходами (Swiryn 2016), что может быть 
важно для обоснования мониторинга, основанного 
на технологиях мобильного здравоохранения.

Технологии мобильного здравоохранения
Выявление ФП с помощью цифровых мобильных 

технологий позволяет получить дополнительную ин-
формацию о пациентах без показаний для импланта-
ции устройств. Тактика mHealth расширяет возмож-
ности скрининга ФП для более молодых пациентов 
без ССЗ, у которых тромбоэмболический риск может 
быть низким. Тем не менее, у  пациентов с  высокой 
аритмической нагрузкой (определяемой как общий 
процент времени ФП ≥11,4%; средняя продолжитель-
ность 11,7 ч), выявленной при 14-суточном беспро-
водном мониторировании ЭКГ, частота тромбоэмбо-
лических событий была выше по сравнению с теми, 
у кого бремя ФП было более низким (Go 2018). В на-
стоящее время нет единого мнения по лечению па-
циентов с ФП, детектированной по данным имплан-
тированных устройств, в плане использования анти-
коагулянтной терапии (Perino 2019). Это может быть 
связано с  отсутствием клинической определенности 
в отношении оптимальной точки отсчета длительно-
сти эпизода ФП для назначения ОАК, даже несмотря 
на то, что данные регистров показывают, что при-
ем антикоагулянтов способствует снижению риска 
инсульта для пароксизмов аритмии продолжитель-
ностью >24 ч и, возможно, для случаев регистрации 
ФП продолжительностью 6-24 ч (Perino 2019).

Таким образом, пока достоверно не разработано 
валидированных контрольных точек исследования 
или моделей риска, которые учитывали бы объем 
бремени ФП в ходе принятия решений относительно 
методов профилактики инсульта.

Имеющиеся ключевые нерешенные вопросы:
• Предстоит определить основные категории (про-

должительность, количество эпизодов/плотность 
аритмии) и ФР, которые определяют решение о при-
менении антикоагулянтов при ФП, обнаруженной 
с помощью мобильных электронных устройств.

Стратегии контроля ритма и контроля ЧСС
• Контроль ритма. Пока проводятся исследова-

ния по изучению роли и сроков назначения ОАК при 

ФП, обнаруженной с помощью мобильных электрон-
ных устройств, первое выявление подобной аритмии 
должно инициировать длительный мониторинг ЭКГ 
для оценки сохранения нормального синусового рит-
ма, продолжительности интервала QT (важно для па-
циентов, получающих некоторые антиаритмические 
препараты (Garebelli 2016)) и  обсуждение возмож-
ностей коррекции ФР ССЗ и  модификации образа 
жизни, поскольку ФП сосуществует с  сопутствую-
щими заболеваниями, которые могут способствовать 
возникновению приступов и влиять на естественное 
течение аритмии (см. Раздел 4). Доказано, что сни-
жение потребления алкоголя, лечение обструктив-
ного апноэ сна, умеренные физические упражнения 
и  снижение веса достоверно уменьшают степень 
аритмической нагрузки и  улучшают контроль сим-
птомов у  пациентов с  ФП (Congrete 2018, Kanagala 
2003, Pathak 2015, Voskoboinik 2020).

• Контроль ЧСС. Хотя основной целью контроля 
ЧСС является минимизация симптомов, связанных 
с ФП, продолжительная тахикардия может привести 
к  снижению толерантности к  физической нагрузке 
и/или формированию тахииндуцированной кардио-
миопатии, в то время как чрезмерно низкие целевые 
значения сердечного ритма могут увеличить риск 
брадиаритмий, которые также могут сопровождаться 
симптомами и потенциально потребовать импланта-
ции устройства. Европейское общество кардиологов 
(ЕОК) рекомендует мягкие целевые значения ЧСС 
для пациентов с ФП в состоянии покоя (<100-110 уд./
мин), тогда как американские рекомендации ACC/
AHA/HRS позиционируют более строгий конт роль 
ЧСС с целевыми значениями в пределах <80 уд./мин. 
Часто целевые показатели устанавливаются индиви-
дуально для каждого пациента на основании выра-
женности симптомов, наличия или предрасположен-
ности к  формированию осложнений, прежде всего 
признаков хронической сердечной недостаточности 
(ХСН). В данном случае мобильные технологии мож-
но использовать для оценки частоты желудочковых 
сокращений на фоне ФП в  рамках длительного мо-
ниторинга ритма, а  также с  целью контроля эффек-
тивности терапии, направленной на поддержание 
целевого уровня ЧСС (Kirchof 2016, January 2019). 

3.2. Внезапная сердечная смерть
(См. также Раздел 4.1. Ишемическая болезнь сердца)

Желудочковые аритмии
Возможности мобильного здравоохранения для 

диагностики желудочковых аритмий используются 
значительно реже, чем, к  примеру, в  лечении паци-
ентов с  ФП (Раздел 3.1). В  литературе есть сообще-
ния о  детекции симптомных ЖТ с  помощью кар-
диомонитора AliveCor (AliveCor, Сан-Франциско, 
США) и устройства SmartWatch (Ringwald 2019, Waks 
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2015). Сложный автоматический анализ 2-минутной 
записи ФПГ камерой коммерческого смартфона 
(iPhone 4S, Apple) позволяет отличить ФП, ПЭ и ЖЭ 
от синусового ритма с  высокой чувствительностью 
(0,733) и  специфичностью (0,976 для ЖЭ) (Chong 
2015, McManus 2016). Диагностика ЖЭ может быть 
затруднена для устройств, основанных на принци-
пе ФПГ, т.к. преждевременные эктопические желу-
дочковые сокращения могут сопровождаться сни-
жением перфузии, и  при аппаратной регистрации 
пульсовой волны возможны ошибки (Billet 2019). 
Следовательно, контроль записи ЭКГ в  любом слу-
чае необходим для облегчения диагностики ритма 
и предотвращения ошибочной классификации “мед-
ленной частоты пульса при ФПГ” (брадисфигмии) 
просто как “брадикардии”.

Синкопальные состояния
Ведение пациентов с  синкопами остается нере-

шенной проблемой в сфере мобильного здравоохра-
нения. В то время как длительный амбулаторный мо-
ниторинг с  использованием медицинских устройств 
(носимых и  имплантируемых) является основой 
диагностики сердечного ритма во время синкопаль-
ных эпизодов, активируемые пользователем системы 
должны либо активироваться пациентом во время 
продромальных симптомов (если есть и  позволяет 
время), либо иметь циклическую запись, позволяю-
щую регистрировать ЭКГ в постсинкопальном пери-
оде (Steinberg 2017). Но данная возможность не реа-
лизована в популярных в настоящее время носимых 
устройствах, распространенных на потребительском 
уровне. Тем не менее, конт ролируемое РКИ AliveCor, 
сравнивающее мобильный мониторинг с  обычным 
лечением у участников с учащенным сердцебиением 
или пресинкопе, продемонстрировало лучшую и бо-
лее быструю частоту выявления симптоматических 
аритмий в  группе вмешательства, предполагая, что, 
по крайней мере, при развитии пресинкопальных 
состояний, детекция ритма, активированная паци-
ентом при помощи имеющихся в продаже электрон-
ных устройств, имеет ценное значение (Reed 2019). 
Выявленные события, сообщаемые мобильными 
устройствами, которые основываются на анализе 
ЧСС, вероятно, потребуют дальнейшей медицин-
ской оценки и  валидации, с  регистрацией ЭКГ во 
время эпизода аритмии.

Часто могут выявляться схожие причины для пре-
ходящей потери сознания и  механических падений 
при ортостатической гипотензии, неврологических 
или ортопедических проблемах. Особенно выражен-
ные последствия это имеет у  пожилых пациентов, 
но при этом нередко данные эпизоды остаются не-
зарегистрированными (Davis 2010, Heinrich 2010). 
Мобильные приложения, которые объединяют функ-
ции анализа мониторинга сердечного ритма вместе 

с фиксацией эпизодов падений, определения место-
положения по GPS, видеозаписи с  отображением 
окружающей обстановки пациента и  возможностью 
отправки сигналов, инициируемых пациентом в слу-
чае появления симптомов или автоматически в  слу-
чае обнаружения падений, могут иметь крайне важ-
ное значение.

 
Внезапная остановка сердца
Диагностика внезапной остановки сердца (ВОС) 

и своевременная реакция на нее — это та сфера при-
менения, в которой приложения мобильного здраво-
охранения могут спасти жизнь пациента. Поскольку 
неотложное проведение лечебных мероприятий при 
остановке сердца достоверно ассоциируется с  улуч-
шением выживаемости, превентивное выявление 
лиц из группы риска, качественная детекция ЭКГ 
с возможностью своевременного обнаружения оста-
новки сердечной деятельности, оповещение находя-
щихся поблизости прохожих и  профессиональных 
специалистов по оказанию первой помощи, а  также 
обучение принципам сердечно-легочной реанима-
ции (СЛР) и  контроль качества выполнения реа-
нимационных мероприятий должны в  полной мере 
быть реализованы в  сфере мобильного здравоохра-
нения, особенно в  тех социальных группах, где мо-
бильные смартфоны распространены повсеместно.

Прогностическое значение
Возможно, что электронные мобильные устрой-

ства, которые непрерывно отслеживают сердечный 
ритм и  другие физиологические данные, смогут 
лучше прогнозировать вероятную ВОС, даже с  ис-
пользованием показателей, которые ранее не де-
монстрировали достаточной специфичности или 
чувствительности при периодических измерениях, 
к  примеру, вариабельность сердечного ритма (Lee 
2016). Однако подобный непрерывный мониторинг 
уже присутствует в ИЭУ, но пока не получено досто-
верных доказательств его прогностической ценности 
и  значимого клинического преимущества (Au-Yeung 
2018). Таким образом, прогнозирование вероятности 
жизнеугрожающих осложнений и  ВОС с  помощью 
технологий мобильного здравоохранения остается 
перспективным проектом, который еще только пред-
стоит реализовать.

Отправка уведомлений и способы реагирования
При остановке сердечной деятельности необхо-

димо обеспечить ее неотложную диагностику с  не-
медленным оповещением служб экстренной помо-
щи. Носимые устройства, которые сочетают в  себе 
возможности мониторинга основных физиологиче-
ских функций, передачу данных по GPS и  сотовую 
связь для взаимодействия с экстренными службами, 
хорошо подходят для обеспечения почти мгновен-
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ного оповещения, а  также передачи информации 
о  местоположении пациента (Kwon 2019, Praveen 
2019). Ранее устройства, использующие пьезоэлек-
трический датчик для обнаружения пульса, могли 
отправлять экстренные предупреждения в  систе-
му неотложной медицинской помощи или другим 
службам реагирования, если детекция пульса вне-
запно прекращалась, а  часы (и, следовательно, их 
владелец) оставались неподвижными (Rickard 2011). 
Предварительные результаты показывают, что ин-
теллектуальные динамики в  бытовых электронных 
смарт-устройствах возможно обучить детекции пат-
тернов агонального дыхания с  целью своевремен-
ной диагностики терминальных состояний, в  т.ч. 
внезапной сердечной смерти (ВСС) (Chan J 2019). 
Но обсуждать потенциальные преимущества дан-
ных алгоритмов пока преждевременно, и  в  даль-
нейшем потребуются более крупные исследования 
возможностей мобильных решений для пациентов 
с повышенным риском ВСС.

Повсеместное распространение мобильных теле-
фонов на современном этапе дает возможность бо-
лее быстрого уведомления служб экстренной помо-
щи в  случае неотложных ситуаций. В  ходе контакта 
с  диспетчером возможен более полноценный сбор 
информации о происходящем от очевидцев события 
с последующим их инструктированием и коррекцией 
действий по оказанию неотложной помощи и  СЛР. 
Внедрение данного принципа реагирования позво-
ляет значимо улучшить клинические исходы при раз-
личных чрезвычайных ситуациях (Wu 2012). Кроме 
того, мобильные устройства способны подавать раз-
личные сигналы с целью уведомления окружающих, 
находящихся в непосредственной близости от паци-
ента с  остановкой сердца. Слепое РКИ, проведен-
ное в  Стокгольме (Швеция), продемонстрировало, 
что использование подобных систем способствует 
увеличению частоты успешной СЛР, проводимой 
сторонними наблюдателями, оказавшимися рядом 
с  пациентом в  неотложной ситуации (Ringh 2015). 
Так, недавно проведено исследование, где в  течение 
18 мес. было включено почти 10 тыс. добровольцев, 
которых обучали пользоваться мобильными прибо-
рами, способными отправлять уведомления. Но за 
весь период наблюдения было проведено только 667 
активаций устройства, что говорит о  низком уровне 
использования данной технологии участниками ис-
следования, даже после получения сигналов преду-
преждения по мобильному телефону.

Независимо от того, с кем осуществляется связь 
по мобильному устройству в  неотложной ситуации 
(обученный профессионал или сторонний очевидец 
без навыков оказания неотложной помощи), по-
добные технологии также могут быть полезны для 
предоставления голосовых (или видео) инструкций 
от диспетчера или от самого устройства. Изучение 

эффективности подходов с  использованием пред-
варительно записанного аудио, видео в  реальном 
времени или инструкций на основе анимации по-
казало улучшение навыков населения в  отношении 
проведения СЛР и  использования автоматических 
наружных дефибрилляторов (АНД), хотя исследо-
вания в  данной области продолжаются (Bolle 2009, 
Choa 2008, Merchant 2010, You 2008). Одним из воз-
можных ограничений является отсутствие единых 
принципов регуляции работы подобных мобильных 
приложений, кроме того, в  ряде моделей не реали-
зованы алгоритмы базовой реанимационной помо-
щи, и  также они могут быть неудобны в  использо-
вании (Kalz 2014). Следует учитывать и  возможные 
временные задержки начала СЛР и  вызова службы 
экстренной помощи из-за отвлечения внимания 
спасателя на работу с  мобильным приложением 
(Paal 2012).

Использование АНД при остановке сердца до-
стоверно ассоциируется с  улучшением выживаемо-
сти, но их применение в реальности остается низким 
(Weisfeldt 2010). Возможным выходом представляет-
ся использование мобильных приложений, которые 
могут показывать информацию по местоположению 
и  правилам использования АНД. В  этом направ-
лении ведутся дальнейшие исследования, и  было 
разработано несколько приложений, помогающих 
оп ределять местоположение АНД в  непосредствен-
ной близости от пользователя, хотя результаты при 
их тестовом использовании были неоднозначны-
ми (Sakai 2011, Hatakeyama 2018, Neves Briard 2019). 
Возможными ограничениями метода являются сле-
дующие факторы: точность данных местоположения 
АНД, размер базы пользователей мобильных прило-
жений, интерфейс используемых приложений и  не-
достаточно широкая распространенность их при-
менения. Так, в  настоящее время доступны только 
несколько приложений, тогда как единый утверж-
денный региональный, национальный или между-
народный стандарт их использования отсутствует. 
В данной ситуации одним из возможных выходов яв-
ляется транспортировка АНД с  помощью специаль-
ных беспилотных устройств к месту неотложной си-
туации, где произошла остановка сердца. Этот под  ход, 
как ожидается, сократит время до дефибрилляции, 
особенно в сельской местности (Boutilier 2017), и при 
этом его реализация является выполнимой задачей, 
как продемонстрировано в  недавнем исследовании 
(Claesson 2017).

Клинические исследования
Полная последовательность работы данного ал-

горитма с активацией мобильного приложения сре-
ди гражданских респондентов была протестирована 
в исследовании Heartrunner (Andelius 2020) в реги-
оне с населением почти 2 млн человек. Результаты 
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показали, что участники, в  итоге проводившие 
первые реанимационные мероприятия при внего-
спитальной остановке сердца, прибывали на место 
происшествия в  42% случаев раньше, чем службы 
экстренной помощи, что сопровождалось трех-
кратным увеличением числа случаев успешной де-
фибрилляции со стороны непрофессионалов, ока- 

завшихся случайными свидетелями, и  в  дальней-
шем также приводило к  улучшению 30-дневной 
выживаемости пациентов. Данная тенденция была 
более заметной, когда время прибытия специали-
зированных бригад неотложной помощи в чрезвы-
чайной ситуации оказывалось более долгим, на-
пример, в сельской местности.
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4. Сопутствующие заболевания
Известно, что довольно большая часть наруше-

ний ритма сердца возникает под влиянием сопут-
ствующих заболеваний. Их лечение может напрямую 
отражаться на частоте рецидивов аритмий и  клини-
ческих исходах. Таким образом, модификация об-
раза жизни и  коррекция сопутствующей патологии 
(рис. 5) становится одной из основных целей в лече-
нии аритмий (Chung 2020), при этом данный подход 
имеет высокий уровень доказательности (Класс I) 
в  современных руководствах по ведению пациентов 
с нарушениями ритма (January 2019). Использование 
технологий мобильного здравоохранения также по-
тенциально может способствовать повышению эф-
фективности контроля сопутствующих заболеваний 
(рис. 6).

4.1. Ишемическая болезнь сердца
Раннее вмешательство (например, первичная 

ангиоплоастика) при остром коронарном синдро-
ме (ОКС) может уменьшить объем зоны инфаркта 
и снизить вероятность развития желудочковых арит-
мий, таким образом, способствуя улучшению кли-
нических исходов. При этом считается, что развитие 
ФП после перенесенного инфаркта миокарда (ИМ) 
ухудшает прогноз пациентов (Pizzetti 2011).

Амбулаторный этап
По данным перекрёстных РКИ, оценивающих 

эффективность технологии мониторинга сегмен-
та ST, которая интегрирована в  стандартные ИКД-
аппараты, в  экспериментальной группе получено 
явное клиническое преимущество, т.к. наблюдается 
сокращение времени от начала возникновения ише-
мии до обращения в стационар (Gibson 2019, Holmes 
DR Jr 2019). Система AngelMed Guardian (Angel 
Medical Systems, Итонтаун, Нью Джерси) одобре-
на к  применению в  США у  пациентов с  первичным 
ОКС и  с  высоким риском повторного ОКС. У  па-
циентов из группы более низкого риска технологии 
мобильного здравоохранения могут способствовать 
своевременному распознаванию клинических сим-
птомов и, тем самым, ускорять обращение в стацио-
нар, улучшая важные временные показатели, к при-
меру “время от начала симптомов до госпитализа-
ции” (Moser 2006).

Носимые устройства с  функцией непрерывно-
го мониторирования физиологических параметров 
имеют большие перспективы в  плане диагностики 
и  возможного предотвращения острого ИМ на ран-
них стадиях путем раннего оповещения пациента и/
или бригады скорой помощи. Недавно было разрабо-
тано неинвазивное устройство, регистрирующее три 
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канала ЭКГ, с беспроводным подключением к специ-
альному смартфону (Van Heuverswyn 2019). Кроме то-
го, три основных отведения ЭКГ (а также производ-
ные от них усиленные отведения) могут быть запи-
саны при помощи доступных в продаже смарт-часов 
(Avila 2019). Однако возможность применения дан-
ных технологий ограничена ситуациями, когда паци-
ент или оказывающий помощь специалист постоян-
но имеют при себе регистрирующее устройство или 
мобильное приложение, а также умеют ими правиль-
но воспользоваться при возникновении симптомов.

Перспективной является технология (www.heartbeam.
com) по применению устройства размером с кредитную 
карту, которое необходимо прижать к грудной клетке 
для регистрации записи ЭКГ (рис.  3). Данное при-
ложение воспринимает и  записывает ЭКГ-сигналы, 
применяя новый трехмерный векторный метод. 
Далее информация перенаправляется в облачное хра-
нилище, где данные анализируются и сопоставляют-
ся с образцом рутинной записи ЭКГ этого пациента, 
зарегистрированной заранее в  момент отсутствия 
симптомов. Специальный алгоритм объединяет ана-
лиз сигналов с  анамнезом пациента и  указанными 
симптомами. Полученная информация вместе с диа-
гностическими рекомендациями и записью ЭКГ от-
правляется лечащему врачу пациента, который вы-
носит окончательное заключение и сообщает его па-
циенту. Подобная система применяется в  условиях 
телемедицинского наблюдения пациентов с  ишеми-
ческой болезнью сердца (ИБС) для исключения ИМ 
при болевом синдроме в грудной клетке.

Неотложная помощь
На следующем этапе ведения пациентов ис-

пользование мобильных технологий для переда-
чи зарегистрированной ЭКГ в  стационар с  целью 

оценки и принятия клинического решения способ-
ствует значительному снижению затрат времени до 
выполнения реваскуляризации, менее выраженно-
му повышению уровня маркеров некроза миокарда 
(тропонина и  креатинфосфокиназы), предотвра-
щает снижение уровня фракции выброса левого 
желудочка в  постинфарктном периоде, а  также 
сокращает продолжительность госпитализации по 
сравнению с  пациентами, чьи ЭКГ не передава-
лись в  стационар на этапе появления симптомов 
(Clemmensen 2010, Sanchez-Ross 2011). В настоящее 
время этот подход получил широкое распростра-
нение, тогда как основными препятствиями к  его 
внедрению остаются технические причины, такие 
как возможные ошибки в момент передачи данных 
и недостаточная область интернет-покрытия и мо-
бильной связи.

Наблюдение после выписки из стационара 
Этап после выписки из стационара, особенно 

в  первые дни, часто тревожит пациентов, которые 
плохо разбираются в  назначенных им препаратах, 
последующих обследованиях и  дальнейших на-
значениях (Horwitz 2013, Ziaeian 2013). Это может 
приводить к  частым повторным госпитализациям. 
В  этой ситуации мобильные технологии могут обе-
спечить индивидуальный контакт между пациента-
ми и медицинскими работниками. В крупном РКИ 
было продемонстрировано, что возможность кон-
такта с  врачом по телефону способствует повыше-
нию комплаентности у  пациентов с  ИБС (Vollmer 
2014). Также было показано, что возможность об-
мена текстовыми сообщениями со специалистом 
повышает приверженность к  приему лекарств 
и  снижает сердечно-сосудистые ФР (Chow 2015, 
Unal 2018). Но, вероятно, имеющиеся данные по 

Пациент дома
Дистанционная обработка

Быстрый ответ

Начало/завершение лечения

Комплаентность
в интерактивной форме

Мотивационное
анкетирование

Исследователь/врач

Стационар/
научно-исследовательский институт

Данные Анализ

Рис. 6. Цифровые приложения могут интегрировать ретранслируемую пациентом информацию датчиков и клиническую информацию с автоматическим удален-
ным анализом, а также позволяют пациентам получать консультации и коррективы лечения непосредственно от врачей.
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проблеме ведения пациентов на постгоспитальном 
этапе характеризуются рядом ограничений: корот-
кий период наблюдения, различное восприятие ре-
комендаций пациентами и  само оценка привержен-
ности к лечению по данным опросников, т.е. полу-
ченная информация не всегда объективна (Shariful 
Islam 2019). Поэтому эффективность метода может 
быть увеличена с помощью персонализации тексто-
вых сообщений с указаниями от специалистов и их 
своевременности, особенно в случае изменения до-
зировок препаратов, увеличения частоты перепис-
ки и  использования дополнительных приложений 
или интернет-ресурсов (Park 2014). Именно в  дан-
ном контексте применение электронных медицин-
ских регистрирующих устройств может значительно 
упростить подходы к ведению пациентов.

Реабилитация пациентов с ИБС
Было продемонстрировано, что комплексная ре-

абилитация способна значительно улучшить исходы 
и результаты лечения у пациентов с заболеваниями 
сердца, но данный метод до сих пор недостаточ-
но применяется на практике. Целью инициативы 
Million Hearts Cardiac Rehabilitation Collaborative 
является включение в  реабилитационный процесс 
≥70% пациентов с  кардиологической патологи-
ей к  2022г (Ritchey 2020). Мобильные приложения 
и  интегрированные датчики для измерения ЧСС, 
показателей дыхания и  других физиологических 
парамет ров, как правило, лишены основных огра-
ничений, характерных для традиционных подходов, 
являются доступными по стоимости и  удобными 
в использовании, и поэтому могут быть более при-
емлемыми для пациентов с  ИБС во многих клини-
ческих ситуациях (Zwisler 2016). Контролируемое 
РКИ эффективности традиционного госпитального 
этапа реабилитации при дополнительном использо-
вании мобильных технологий продемонстрировало 
улучшение восприятия врачебных рекомендаций, 
приверженности к терапии и увеличение количества 
пациентов, продолжающих реабилитацию в домаш-
них условиях после перенесенного ИМ (Varnfield 
2014). (См. также гибридную телереабилитацию 
у пациентов с ХСН. Раздел 4.2.2.).

4.2. Сердечная недостаточность
ХСН имеет довольно высокую распространен-

ность, сопровождается дорогостоящими затрата-
ми на лечение и  ухудшает исход пациентов с  ССЗ 
(Benjamin 2017, Albert 2019). ХСН может быть триг-
гером ФП и  желудочковых аритмий, а, в  свою оче-
редь, наличие ФП способствует возникновению 
или прогрессированию имеющейся СН. УМ, на-

правленный, к  примеру, на контроль соблюдения 
диеты и  приверженности к  приему медикаментов 
(см. Раздел 4.6.2), детекцию возможных аритмий 
(см. Раздел 3), выявление преходящей ишемии (см. 
Раздел 4.1), диагностику ортопноэ, изменений ЧСС 
во время ФА и  во сне (см. Раздел 4.5), может по-
зволить дистанционно корректировать лечение для 
сокращения вызовов бригады неотложной помощи 
и незапланированных госпитализаций, обусловлен-
ных прогрессированием ХСН.

Однако, несмотря на многообещающие пер-
спективы, большинство многоцентровых РКИ 
достоверно не продемонстрировали улучшения 
результатов лечения у  пациентов с  ХСН и  устрой-
ствами УМ (табл.  4) (Boyne 2012, Chaudhry 2010, 
Dickinson 2018, Koehler 2011, Ong 2016, Takahashi 
2012). По-видимому, необходимо использовать 
комбинацию алгоритмов, основанных на анализе 
множества параметров (Ono 2017). Из общего ряда 
выделяется одно исследование TIM-HF2, где паци-
енты с  СН были рандомизированы либо в  группу 
дистанционного ведения в  сочетании с  обычными 
визитами, либо в  обычную амбулаторную группу, 
где наблюдение продолжалось около года (Koehler 
2018). Результаты показали снижение частоты до-
стижения комбинированной конечной точки (не-
запланированной госпитализации и смертности от 
всех причин) в  экспериментальной группе. Тем не 
менее, сердечно-сосудис тая смертность была оди-
наковой между группами УМ и группами стандарт-
ной медицинской помощи. В  следующих работах 
показано, что имплантированные устройства для 
контроля легочного АД могут быть полезны у  от-
дельных пациентов при использовании в  структу-
рированных программах наблюдения (Dickinson 
2018). Положительные результаты исследования 
CHAMPION (CardioMEMS Heart Sensor Allows 
Monitoring of Pressure to Improve Outcomes in NYHA 
Functional Class III Heart Failure Patients) и  после-
дующее одобрение FDA способствовали возобнов-
лению интереса к  применению удаленных техно-
логий в  ведении пациентов с  ХСН (Abraham 2016, 
Carbo 2018, Desai 2017). Реализация программ УМ 
требует ежедневной загрузки данных гемодинами-
ки с  последующим их анализом, а  также заранее 
определенного плана лечения, в  котором возмож-
ны коррекции, исходя из полученных результатов. 
Кроме того, в настоящее время доступны приложе-
ния, которые оценивают комплаентность пациен-
тов, пре дупреждают пациента об ошибках отправ-
ки сообщений, напоминают о  приеме лекарств 
и  позволяют проводить проверку дозировки и  ти-
трацию медикаментов.
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Таблица 4
Независимые РКИ эффективности УМ пациентов 

Название 
исследования

Размер 
выборки

Дизайн исследования и оцениваемые методы Возможное объяснение отсутствия преимущества метода

TIM-HF  
(Koehler 
Circulation  
2011)

N=710  
(355 на УМ)

Рандомизированное исследование 
эффективности устройства с поддержкой 
Bluetooth, предназначенного для отслеживания 
ЭКГ в 3 отведениях, АД и веса

Участники исследования имели стабильную ХСН, поэтому возможно, 
что удаленное наблюдение не так эффективно у пациентов из группы 
низкого риска

Tele-HF 
(Chaudhry  
N Engl J Med 
2010)

N=1653  
(826 на УМ)

Телефонная интерактивная система голосового 
ответа для группы пациентов более высокого 
риска, чем в исследовании TIM-HF

Наблюдалась плохая приверженность пациентов к лечению,  
<55% испытуемых пользовались этой технологией в течение хотя бы 
3-х дней в нед. к концу исследования. Интересно, что предыдущее 
менее крупное исследование показало пользу данного метода; 
подобная разница в результатах означает, что способ внедрения 
технологии может определять потенциальное преимущество

BEAT-HF 
(Ong  
JAMA Intern Med  
2016)

N=1437  
(715 на УМ)

Телефонные консультации для получения 
рекомендаций медицинского инструктора  
по вопросам здоровья, мониторингу веса, АД, 
ЧСС и симптомов в группе высокого риска 
с частотой повторных госпитализаций на уровне 
50%

Несоблюдение режима лечения было основным ограничением, 
и только 61% пациентов соблюдали режим лечения более чем 
наполовину в течение первых 30 дней

Mayo Clinic Study 
(Takahashi Arch 
Intern Med 2012)

N=205  
(102 на УМ)

Дистанционный мониторинг на этапе 
первичной медицинской помощи (включая 
различные заболевания, не только сердечную 
недостаточность) среди первых 10% пациентов 
из группы участников программы индекса 
оценки риска среди лиц пожилого возраста 
оценивал биометрические данные (АД, ЧСС, 
вес, пульсоксиметрия и т.д.) в дополнение 
к ежедневной оценке симптомов. Также 
присутствовала возможность видеоконференции

При выявлении отклонений от нормальных параметров 
телеметрических данных, информация направлялась специалистам 
звена первичной медицинской помощи, но не всегда ясно, какими 
действиями это сопровождалось на следующих этапах. В ряде 
случаев это могло привести к тому, что провайдер на первичном 
этапе оказания медицинской помощи направлял пациента напрямую 
в отделение неотложной помощи или в больницу. Остается вопрос, 
может ли раннее обнаружение симптомов на самом деле приводить 
к увеличению использования ресурсов здравоохранения

TEHAF  
(Boyne  
Eur J Heart Fail 
2012)

N=382  
(197 на УМ)

Дистанционный мониторинг с помощью 
электронного устройства для оценки 
симптомов и обучения пациентов с сердечной 
недостаточностью. При обнаружении 
патологических симптомов информация 
направлялась медицинской сестре — куратору 
мониторинга. Работа устройства адаптирована 
к уровню знаний пациента

Отличная приверженность к использованию устройства. 
Запланированные и незапланированные очные визиты  
для наблюдения медицинскими сестрами 
происходили чаще в контрольной группе. Частота выявления событий 
для обеих групп была ниже ожидаемой. Основным ограничением 
было то, что в группе контроля также регистрировались хорошие 
результаты лечения

LINK-HF 
(Stehlik,  
CIrc HF  
2020)

N=100 Использование одноразовых мультисенсорных 
нагрудный патчей в течение 3-х мес. 
с подключением через смартфон к облачному 
хранилищу с последующим анализом данных. 
Применение алгоритмов машинного обучения

Это пилотное исследование, компланс пациентов снижен. Однако 
данный метод позволил выявить предикторы госпитализации  
по поводу декомпенсации ХСН с чувствительностью от 76% до 88% 
и специфичностью 85%

Сокращения: АД — артериальное давление, УМ — удаленный мониторинг, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЧСС — частота сердечных сокра-
щений, ЭКГ — электрокардиография. 
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4.2.1. Мобильные технологии в  ведении пациентов с  СН
Концепция объединения УМ и мобильных техно-

логий является привлекательной в плане наблюдения 
и  лечения пациентов с  ХСН (Carbo 2018, Cipresso 
2012). Как правило, наиболее часто регистрируемые 
параметры включают определение ЧСС по данным 
ЭКГ, уровня АД и оценку динамики веса. Кроме то-
го, у пациентов с ХСН могут также применяться сен-
сорные устройства, определяющие частоту и паттерн 
дыхательных движений посредством оценки экскур-
сии грудной клетки с  помощью датчиков давления, 
растяжения или акселерометрии. Определение на-
рушений дыхания с  использованием специального 
микрофона (с  помощью оценки звуков), выявление 
изменения импеданса или пульсоксиметрия также 
могут использоваться для контроля дыхательной 
функции. Последние разработки включают возмож-
ность интеграции ряда перечисленных опций в  раз-
личные предметы из текстиля или одежду (Molinaro 
2018).

Некоторые исследования направлены на внедре-
ние технических средств повышения приверженно-
сти к  терапии, включая предупреждения о  приеме 
лекарств, голосовые подсказки, обучающие видео-
ролики и  различные формы отслеживания ФА (см. 
Раздел 4.6.1). В большинстве работ период наблюде-
ния пациентов составлял 6 мес., тогда как монито-
рирование витальных функций и оценка комплайнса 
проводились ежедневно. Установлено, что подобный 
подход позволяет снизить продолжительность госпи-
тализаций, связанных с декомпенсацией ХСН (Carbo 
2018). Еще в ряде исследований сообщалось о высо-
кой приверженности пациентов и  хорошей частоте 
использования мобильных технологий при ХСН, но 
подобных результатов не так много (Chaudhry 2010, 
Hamilton 2018).

Предварительные итоги применения одноразово-
го мультисенсорного нагрудного регистратора собы-
тий в исследовании LINK-HF были обнадеживающи-
ми (Stehlik 2020). Так, ношение прибора позволило 
выявлять предварительные признаки декомпенсации 
ХСН примерно за неделю до развития клинических 
проявлений, что способствовало уменьшению ко-
личества госпитализаций за счет своевременной 
амбулаторной коррекции выявленных нарушений 
(чувствительность метода в  пределах от 76% до 88% 
и специфичность 85%).

4.2.2. Гибридная телереабилитация у больных СН
Несмотря на то, что физические упражнения ре-

комендованы всем пациентам со стабильным тече-
нием ХСН (Piepoli 2011, Ponikowski 2016), гибридная 
кардиологическая телереабилитация представляет 
собой качественно новый подход в  ведении паци-
ентов. Телереабилитации  — это удаленная курация 
пациентов и  проведение комплексной кардиоло-

гической реабилитации на расстоянии, включая: 
телемониторинг (минимально инвазивный, как пра-
вило, с  использованием сенсорных датчиков), дис-
танционную оценку физического статуса (общего 
состояния пациента), дистанционные рекоменда-
ции (посредством телеконсультаций среднего меди-
цинского персонала, психологической поддержки), 
телетерапию (коррекция лечения в  диалоге с  паци-
ентом), телетренировку (с  проведением предвари-
тельного инструктажа и  поддержкой специалиста), 
дистанционное консультирование и  дистанционное 
наблюдение за выполнением физических упражне-
ний (Piotrowicz 2016). В данных условиях применимы 
подходы с  использованием различных электронных 
устройств, начиная от мониторирования ЧСС (Smart 
2005) и  телефонного ЭКГ-мониторирования (Kouidi 
2006), до телемониторирования ЭКГ при помощи 
удаленных технологий (Piotrowicz 2015), регистрации 
ЭКГ в режиме реального времени, а также голосовой 
записи информации и ее передачи посредством теле-
фонной связи (Ades 2000).

Телереабилитация в  домашних условиях про-
демонстрировала безопасность и  эффективность 
при условии высокой приверженности пациентов. 
Доказано, что подобный подход улучшает физиче-
скую работоспособность (Piotrowicz 2015) и психоло-
гический статус пациентов (Piotrowicz 2016), причем 
улучшение качества жизни сопоставимо со стандарт-
ной реабилитацией (Piotrowicz 2015). Первое про-
спективное многоцентровое РКИ (TELEREH-HF) 
показало, что гибридная телереабилитация в сочета-
нии с  удаленной поддержкой пациентов с  ХСН бы-
ла более эффективна, чем обычная тактика ведения, 
что проявлялось в улучшении основных клинически 
значимых показателей: пикового потребления O2, 
расстояния теста 6-мин ходьбы и результатов опрос-
ника качества жизни, хотя и не было ассоциировано 
со снижением 24-мес. смертности и госпитализации, 
за исключением самых опытных центров (Piotrowicz 
2019, Piotrowicz 2019).

Данному вопросу был посвящен ряд публика-
ций, где основное значение имеет недавний кон-
сенсус Американской Ассоциации реабилитации 
пациентов с  сердечно-сосудистой и  легочной пато-
логией, разработанный совместно с  Американской 
Ассоциацией сердца, также поддерживающий мне-
ние, что комплексная реабилитация в  домашних 
условиях с  использованием телемедицины является 
перспективным новым направлением в  ведении па-
циентов с ХСН и другими ССЗ (Thomas 2019).

4.3. Сахарный диабет
Сахарный диабет (СД) является важным ФР забо-

леваемости и  смертности от кардиологических при-
чин и ассоциируется с целым рядом ССЗ. Патогенез 
метаболического синдрома (повышение уровня глю-
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козы крови в сочетании с инсулинорезистентностью) 
включает опосредованные механизмы, приводящие 
к  развитию микро- и  макрососудистых осложне-
ний, формированию вегетативной нейропатии, диа-
столической дисфункции, почечной недостаточно-
сти, а  также увеличивает риск возникновения ФП. 
Важными целями в  ведении таких пациентов явля-
ются изменения образа жизни (к  примеру, коррек-
ция диеты и увеличение ФА: см. следующий Раздел) 
для предотвращения развития заболевания и  дости-
жения жесткого контроля гликемии, особенно при 
СД 1 типа, который требует пожизненного строго-
го самоконтроля (Balakumar 2016, Donnelan 2019, 
Goudis 2015, Wang 2019, Wilkinson 2019, Wingerter 
2019). Оптимальные технологии самоконтроля гли-
кемии и оценки динамики заболевания при помощи 
мобильных устройств подробно рассматриваются 
в  недавно опубликованных Рекомендациях ЕОК, 
посвященных лечению СД и  других ССЗ (Cosentino 
2019).

Адекватный контроль гликемии способен сни-
жать риск развития ФП и  частоту рецидивов арит-
мии (Chao 2012, Chang 2014, Gu 2011, Otake 2009).

Мобильные приложения могут способствовать 
улучшению самоконтроля у  пациентов с  СД, напо-
миная о регулярной оценке необходимых параметров 
и  приеме лекарств, а  также предоставляя дополни-
тельные образовательные материалы и  мотивацион-
ную поддержку пациентов. Регулярная передача ин-
формации по мониторингу уровня глюкозы крови от 
пациентов к  лечащему врачу может осуществляться 
посредством SMS-оповещений, электронной почты 
или различных веб-сервисов. Широко распростра-
нены глюкометры с  поддержкой Bluetooth (Andres 
2019, Garabedian 2015). BlueStar (Welldoc, Columbia, 
MD), впервые получившие разрешение FDA США 
на применение у  пациентов с  СД, которые постав-
ляются с  приложением, требующим рецепта врача 
и позволяющим пациентам титровать дозировку ин-
сулина с  помощью фирменного калькулятора инсу-
лина. Также используется на практике приложение 
Freestyle Libre Link (Abbott Laboratories, Abbott Park, 
IL), которое считывает информацию, предоставля-
емую устройством непрерывного мониторинга глю-
козы, и  отображает тренды гликемии во времени 
(Fokkert 2017).

Недавно был опубликован обзор имеющихся 
мобильных приложений для самоконтроля состо-
яния пациентов с  СД (Fleming 2020). Качество из-
мерений и  краткосрочного мониторинга таких па-
раметров, как гликированный гемоглобин, можно 
значимо улучшить при использовании подобных 
приложений, особенно в  сочетании с  клинической 
поддержкой, но ограничение заключается в том, что 
многие из них неудобны в  использовании (Veazie 
2018). Эффективным способом улучшения глике-

мического контроля является регулярный телефон-
ный контакт специалистов клинической поддержки 
с  пациентами, который позволяет значимо повы-
сить степень соблюдения врачебных рекомендаций 
по сравнению со стандартным лечением (Liang 2011, 
Pillay 2015, Saffari 2014). Тем не менее, общая эф-
фективность контроля гликемии с  помощью мо-
бильных технологий в  контролируемых РКИ по-
казала смешанные результаты (Agarwal 2019, Quinn 
2011). Один из метаанализов показал, что приме-
нение смартфонов в   целью самоконтроля при СД 
незначительно снижает уровень гликированного 
гемоглобина (в  среднем на 0,2-0,5% в  течение 6 
мес. наблюдения), где более выраженный эффект 
наблюдается у пациентов с СД 2 типа по сравнению 
с  пациентами с  СД 1 типа (Pal 2014). На клиниче-
ские результаты также влияет динамика расходов 
на медицинское обслуживание, которые снижаются 
при использовании мобильных технологий за счет 
уменьшения потребности личного контакта с  ме-
дицинскими работниками, предотвращения новых 
госпитализаций и  улучшения прогноза пациентов. 
Так, в  ретроспективном исследовании использова-
ние технологий mHealth было связано с  сокраще-
нием медицинских расходов на 21,9% по сравне-
нию с контрольной группой в течение первого года 
(Whaley 2019). По-видимому, ключевыми фактора-
ми, определяющими успешное внедрение мобиль-
ных приложений поддержки принятия решений, 
будут их удобство и  доступность для пользователя, 
а  также возможность обмена электронными сооб-
щениями и обратной связи между пациентом и кли-
ническими специалистами.

4.4. Артериальная гипертония
Учитывая высокую распространенность артери-

альной гипертонии, данная патология считается наи-
более значимым ФР развития ФП (Huxley 2011).

Методы мобильного здравоохранения, использу-
емые в лечении артериальной гипертонии, включа-
ют в  себя ряд технологий, адресованных как про-
фессионалам, так и  широкому кругу потребителей 
и, как правило, представляют собой беспроводные 
электронные диагностические и  клинические ин-
струменты поддержки принятия решений, направ-
ленные на мониторинг состояния здоровья и  улуч-
шение результатов лечения. УМ АД является одним 
из наиболее часто используемых методов и включа-
ет в себя дистанционную передачу данных об уров-
не АД в  комбинации с  клинической информацией 
от пациентов из дома или из специальных пунктов 
связи в  центральную службу, где они рассматрива-
ются и анализируются лечащим врачом с последую-
щим принятием решений по тактике. В ряде клини-
ческих исследований показано, что телемониторинг 
АД может быть более эффективным, чем обычная 
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тактика ведения в  плане достижения целевых зна-
чений АД (Bosworth 2011, Kim 2015, McManus 2010). 
Недавний метаанализ продемонстрировал, что по 
сравнению с  обычным лечением УМ АД способ-
ствовал достоверному снижению офисного систо-
лического и  диастолического АД на 3,99  мм рт.ст. 
(95% доверительный интервал (ДИ): 5,06-2,93; 
Р<0,001) и 1,99 мм рт.ст. (95% ДИ: от -2,60 до -1,39; 
Р<0,001), соответственно (Duan 2017). Кроме того, 
телемониторинг АД в  совокупности с  более слож-
ными вмешательствами, включая дополнительную 
клиническую поддержку, такую как очное консуль-
тирование, телеконсультации, обучение пациентов, 
контроль поведения и оценку приверженности к те-
рапии, характеризуется дополнительными преиму-
ществами и более устойчивым клиническим эффек-
том (Duan 2017, Tucker 2017).

Технологии мобильного здравоохранения потен-
циально могут улучшать самоконтроль симптомов 
у пациентов с АГ и, при использовании в дополнение 
к  врачебным назначениям, подчеркивают централь-
ную роль пациента как активного участника лечеб-
ного процесса с  возможностью принятия решений 
по выбору клинической тактики. Действительно, от-
крытое контролируемое РКИ TASMINH4 показало, 
что пациенты, которые практиковали самоконтроль 
АД для титрования дозы антигипертензивных пре-
паратов, с  телемониторингом или без него, дости-
гали лучшего контроля АД, чем те, кто использовал 
стандартные подходы к  лечению (McManus 2018). 
Пациенты в  группе самоконтроля, применяющие 
телемониторинг, быстрее достигали снижения АД до 
целевых значений, чем пациенты в группе самокон-
троля, не имевшие поддержки телемониторинга, но 
через 1 год наблюдения показатели достоверно не от-
личались. Анализ стоимости затрат на лечение пока-
зывает, что самоконтроль в данном контексте являет-
ся экономически эффективным по NICE критериям, 
т.е. стоит значительно меньше 20 тыс. фунтов стер-
лингов по показателю QALY, отражающему скоррек-
тированные на качество жизни годы (Monahan 2019). 

Несмотря на потенциальную эффективность 
и  возможности мобильного здравоохранения в  ле-
чении гипертонии, технологические барьеры, высо-
кая стоимость, разнообразие электронных устройств 
и  приложений на современном рынке и  отсутствие 
единых стандартов затрудняют их клиническое при-
менение. Действующие Рекомендации ЕОК 2019г по 
лечению артериальной гипертонии подчеркивают 
важность самоконтроля АД пациентами и регламен-
тируют возможное использование мобильных тех-
нологий на базе смартфонов. Тем не менее они не 
рекомендуют использовать подобные мобильные 
приложения в качестве независимого средства изме-
рения АД без дополнительной валидации результа-
тов (Williams ESC/ESH Guidelines 2018).

4.5. Другие расстройства, включая апноэ сна 
(См. также Раздел по ХСН 4.2.1.)

Нарушения сна широко распространены в  кли-
нической практике и вносят свой вклад в повышение 
сердечно-сосудистого риска и  риска развития арит-
мий, особенно ФП (Daghlas 2019, Hirshkowitz 2015, 
Mehra 2006, May 2016, May 2017), (Institute of Me -
dicine Report: Sleep Disorders and Sleep Deprivation: An 
Unmet Public Health Problem), (Institute of Medicine 
(US) Committee on Sleep Medicine and Research. www.
ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK19961). Возможно, это 
обусловлено тесной взаимосвязью нарушений сна 
с  циркадными ритмами и  балансом вегетативной 
нервной системы (Burgess 1997). В  настоящее время 
разработан и валидирован стандарт диагностики на-
рушений сна, но подобные системы требует техниче-
ской поддержки для облегчения сбора данных и ана-
лиза полученных результатов. К  примеру, полисом-
нография уже давно признана золотым стандартом 
для получения обширных мультимодальных кардио-
нейрореспираторных объективных физиологических 
данных с целью определения структуры сна, общего 
времени сна и  диагностики кардиореспираторных 
нарушений и  в  первую очередь используется в  вы-
явлении обструктивного апноэ сна. Актиграфия  — 
метод регистрации движений с  помощью актигра-
фа имеет преимущество сбора объективных данных 
в дневное и ночное время и применяется для измере-
ния времени сна и бодрствования, с анализом струк-
туры и  эффективности сна, в  дополнение к  основ-
ным показателям циркадных ритмов. Однако данные 
методики могут быть слишком нагрузочны для паци-
ентов и имеют высокую стоимость.

• Лечение сонного апноэ способствует уменьше-
нию общей аритмической нагрузки (бремени ФП) 
(Qureshi 2015, Youssef 2018).

Современные пользовательские мобильные тех-
нологии, применяемые в медицине сна, могут иметь 
революционное значение в  диагностике и  лечении 
указанных нарушений. Поскольку подобные при-
ложения предустановлены на многих смартфонах, 
отслеживание сна может быть одним из наиболее 
широко применяемых направлений мобильного 
здравоохранения (Khosla 2018). Разработки в указан-
ной области включают приложения для мобильных 
телефонов, носимые и  встроенные устройства (ис-
пользуются в зоне сна пациента), наручные браслеты 
и кольца (https://bodimetrics.com/product/circul-sleep-
and-fitness-ring) с интеграцией вспомогательных диа-
гностических сенсоров (например, для мониторинга 
оксиметрии, регистрации ЭКГ), а  также способы 
оценки приверженности к  терапии при расстрой-
ствах сна. Некоторые коммерчески доступные но-
симые устройства точно измеряют общее время сна, 
но не оценивают конкретные параметры, такие как 
эффективность сна и его различные стадии (Mantua 
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2016). Предварительные данные исследований свиде-
тельствуют о том, что носимые устройства способны 
диагностировать апноэ сна с  хорошей точностью, 
сравнимой с  золотым стандартом  — полисомногра-
фией (Selvaraj 2014), и  могут в  будущем изменить 
подходы к  скринингу, диагностике и  лечению рас-
стройств сна. Доказано, что нарушения сна, диа-
гностированные при 7-дневной записи актиграфии 
с помощью портативных устройств на запястье, ассо-
циируются с повышенным риском неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий (Huang 2020). Кроме 
того, в  недавних работах продемонстрировано, что 
использование носимых устройств может способ-
ствовать изменению модели поведения пациентов 
и  улучшению качества сна (Berryhill 2020). В  связи 
с  этим мобильные приложения и  другие техноло-
гии электронного здравоохранения для диагностики 
и лечения нарушений сна перспективны с точки зре-
ния контроля ритма сердца.

4.6. Модификация образа жизни (См. рис. 5)
4.6.1. ФА

ФА — это любое движение тела за счет сокращения 
скелетных мышц, приводящее к повышению расхода 
энергии выше базального уровня. Спортивная ак-
тивность варьирует от любительского спорта до со-
ревновательного уровня. Имеются убедительные до-
казательства того, что регулярные аэробные упраж-
нения на уровне, рекомендованном Комитетом по 
ФА (Physical Activity Guidelines Advisory Committee), 
снижают риск развития различных ССЗ, в  т.ч. ФП 
(Everett 2011, Mozaffarian 2008, Piercy 2018). Однако 
большинство населения не поддерживает индивиду-
альную ФА на рекомендуемом уровне (Piercy 2018). 
Доказано, что среди пациентов с  ССЗ уровень ФА, 
оцениваемой автоматически с помощью ИКД, корре-
лировал с выживаемостью после имплантации ИКД 
(Kramer 2015). В настоящее время в сфере фитнеса на 
рынке представлено огромное количество электрон-
ных мобильных устройств, которые потенциально 
могут внести значительный вклад в  улучшение кон-
троля состояния здоровья широкого круга пользова-
телей цифровых технологий. Так, уже в  2017г было 
доступно >318 тыс. приложений из сферы “Фитнес 
и  здоровье”, что почти вдвое больше, чем два го-
да назад (IQUIVA Institute 2017). Многие подобные 
приложения, доступные в  настоящее время, отсле-
живают ежедневную ФА пользователей и  мотиви-
руют к  поддержанию здорового образа жизни, под-
считывая количество шагов в день с возможностями 
регулярных онлайн-тренировок и  индивидуального 
консультирования участников (McConnell 2018).

• Кардиореспираторные нагрузки имеют об-
ратную взаимосвязь с  частотой развития ФП, т.е. 
способствуют снижению риска ее возникновения 
(Faselis 2015).

• Повышение толерантности к  физической на-
грузке на 2 метаболических единицы у людей с избы-
точным весом может удвоить вероятность удержания 
синусового ритма (Pathak 2015).

Наиболее распространенные фитнес-техноло-
гии для потребителей включают в  себя индиви-
дуальные фитнес-трекеры, которые могут приме-
няться самостоятельно; устройства, сопряженные 
с  соответствующим приложением, а  также авто-
номные программы, которые можно загрузить на 
мобильный телефон с  последующим использо-
ванием функционала смартфона для измерения 
уровня ФА и  оценки сна. Точность этих измере-
ний варьируется между различными устройствами 
и  даже отличается для измерений одним и  тем же 
устройством (Rosenberger 2016). Кроме того, в  то 
время как методика суточной оценки количества 
шагов хорошо известна, оценка интенсивности фи-
зических упражнений с помощью смарт-устройств 
более сложна. Хотя подобные фитнес-технологии 
имеют великолепный потенциал для повышения 
уровня ФА среди населения, их эффективность 
в  мотивации изменения поведения остается не до 
конца изученной (Sullivan 2017).

В недавней работе оценивалась эффективность 
модификации образа жизни при использовании фит-
нес-трекеров по сравнению со стандартными подхо-
дами (Jakicic 2016). Две группы участников получали 
сходные инструкции по увеличению ФА и изменению 
питания. Через 6 мес. после вмешательства половина 
участников была обеспечена наручными фитнес-тре-
керами с  системой мобильной онлайн-поддержки. 
Другая половина регистрировала и отслеживала свою 
ФА и эффективность диеты на веб-сайте исследова-
ния. Следует отметить, что в группе пациентов, кото-
рые носили фитнес-трекеры, удалось достичь мень-
шего снижения веса, чем в  группе, где не применя-
лись данные приборы. Более того, изменения в  ФА 
между двумя группами существенно не различались. 
Эти результаты ставят под сомнение роль фитнес-тре-
керов в повышении ФА населения, следовательно, не-
обходимы дополнительные исследования для оценки 
эффективности подобного подхода (см. Раздел 5).

Профессиональные спортсмены
Люди, профессионально занимающиеся спортом, 

представляют собой уникальную категорию пациен-
тов. Спортсмены, тренирующиеся в  силовых видах 
спорта и  выполняющие упражнения на выносли-
вость, могут иметь повышенный риск ФП (Abdulla 
2009, Andersen 2013). Дистанционная оценка записей 
ЭКГ может быть полезна в тех условиях, когда перед 
соревнованиями проводится предварительный ЭКГ-
скрининг всем участникам (Brunetti 2014, Orchard 
2019). Различные электронные устройства и мобиль-
ные приложения способны регистрировать комплекс 
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клинических и  физиологических данных, которые 
могут быть использованы для самоконтроля в  ходе 
тренировочного процесса (Aroganam 2019, Li 2016, 
Peake 2018, Peart 2019, Seshadri 2019). Полученные 
данные о  степени физической нагрузки и  уровне 
производительности участников тренировок могут 
регулярно оцениваться как тренерами, так и самими 
спортсменами. Также была предложена коррекция 
программы тренировок, основываясь на ежедневном 
мониторинге параметров вариабельности сердечно-
го ритма (ВСР), но доказательных данных в  пользу 
подобного подхода пока недостаточно (Coppetti 2017, 
Dobbs 2019, Singh 2018). Мобильные устройства обе-
спечивают возможность оперативного мониторинга 
основных физиологических показателей в  режиме 
реального времени во время тренировок и  соревно-
ваний в  помещении и  на открытом воздухе. Оценка 
ЧСС дает информацию как об интенсивности на-
грузки, так и  об уровне подготовки спортсмена, 
и  также может иметь ценное значение в  плане вы-
явления нарушений сердечного ритма. Диагностика 
любого вида пароксизмальной аритмии у  спортсме-
нов, выявленной при помощи мобильного монито-
ринга, который, как правило, предназначен только 
для оценки ЧСС, должна сопровождаться дальней-
шим полным кардиологическим обследованием. 
Учитывая более высокий риск развития ФП у  про-
фессиональных спортсменов, мобильные устройства 
могут служить ценным инструментом скрининга для 
ее выявления. 

Важно отметить, что технологии мобильного здра -
воохранения обеспечивают возможность  быстрого 
доступа к  медицинским данным спортсменов. По- 
добный подход может представлять особый интерес 
для контроля за здоровьем профессиональных ат-
летов во время соревнований, в  т.ч. проводимых за 
рубежом.

4.6.2. Диета
В 2010г Американская Ассоциация сердца об-

народовала стратегию “Life’s Simple 7” как проект 
общественного здравоохранения по улучшению 
сердечно-сосудистого здоровья населения под деви-
зом: “7 маленьких шагов к большим переменам. Это 
легко и  просто. Любой может это сделать. Начните 
с одного или двух!” К сожалению, исследования по-
казали, что соответствовать подобной стратегии не 
так просто: практически ни один взрослый (<1% 
населения) не следует всем рекомендациям, а среди 
пациентов только 42% выполняют часть рекомендо-
ванных мероприятий (в среднем, от 0 до 2) (Folsom 
2011). Хотя достоверно доказано, что снижение ве-
са и  поддержание идеальной массы тела позволяет 
снизить бремя симптомов ФП, эта рекомендация 
выполняется неудовлетворительно; в  числе при-
чин среди прочего неспособность объективно от-

слеживать объем питания пациентами (Abed 2013, 
Donnellan 2019, Pathak 2015).

• Подход, включающий снижение веса в сочета-
нии с модификацией ФР, имеет высокий уровень до-
казательности при лечении ФП (Класс Рекомендаций 
I) (B-R) (January 2019).

• Снижение веса более чем на 10% и/или дости-
жение целевых значений индекса массы тела <27 кг/
м2 

достоверно уменьшает вероятность развития ФП 
(Pathak 2015).

В настоящее время существует множество ори-
ентированных на потребителя мобильных приложе-
ний для смартфонов (apps), предназначенных для 
контроля питания, но польза в  подсчете углеводов 
ограничена из-за их дизайна (El-Gayar 2013). Как 
правило, подобные ориентированные на потребите-
ля приложения требуют пошагового руководства по 
их использованию. Например, пользователь вводит 
тип и  объем потребляемых продуктов, а  затем про-
кручивает результаты поиска в соответствии с базой 
данных продуктов питания и  ценности питательных 
веществ, отображаемых в  функционале программы. 
Затем, найдя подходящий тип продуктов, пользова-
тель должен оценить и ввести количество. Подобные 
приложения требуют пошагового введения комплек-
са данных пользователем и довольно больших затрат 
времени, при этом допуская вероятность ошибки. 
Кроме того, они также проигрывают в  точности 
определения калорийности продуктов. Недавние 
исследования показали, что калькуляторы нутриен-
тов от ведущих мобильных приложений отслежива-
ния питания, как правило, занижали результаты, по 
сравнению с  результатами использования класси-
фикации системы Nutrition Data System for Research 
(NDSR), которая применяется для анализа состоя-
ния питания на уровне официальных исследований 
(Griffiths 2018).

В отличие от ранее разработанных программ, мо-
бильные приложения, основанные на визуализации 
с  помощью технологии Assisted Dietary Assessment 
(TADA), лишены вышеупомянутых недостатков 
(Boushey 2017, Six 2010, Zhu 2010). Данный проект 
находится в  стадии оценки клинической эффектив-
ности. Система TADA состоит из двух основных 
компонентов: (1) приложения для смартфонов, ко-
торое работает на базе устройств iPhone (iOS) или 
Android: Mobile Food Record (mFR) и  (2) облачного 
сервера, который взаимодействует с  mFR, обраба-
тывает и  хранит изображения продуктов питания. 
Используя систему TADA, пользователь делает сни-
мок продуктов с  помощью камеры своего смартфо-
на. Затем, на основании анализа и сравнения геомет-
рических моделей, система TADA оценивает размер 
каждой порции продуктов с  точностью до 15% от 
фактического количества (Dounavi 2019). Таким об-
разом, современные цифровые технологии на базе 
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смартфонов могут эффективно способствовать конт-
ролю веса за счет облегчения отслеживания состоя-
ния питания пользователей.

Несмотря на большое разнообразие мобильных 
приложений, имеющихся на рынке и  позволяющих 
осуществлять коррекцию диеты и  контролировать 

вес, а  также тенденции к  популяризации здорово-
го образа жизни во многих социальных сферах, на 
данном этапе недостаточно доказательств того, что 
подобные приложения действительно эффективны 
(Fang 2015), в  связи с  чем требуется планирование 
и проведение дальнейших исследований.
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5. Самоконтроль пациентов  
как интегрированный длительный подход 
к терапии

Как правило, структурированные программы конт-
роля, включающие интенсивное обучение пациен-
тов, способны улучшить результаты лечения (Hen-
driks 2012, Lin 2014, Angaran 2015). Этому может 
спо  собствовать применение технологий цифрового 
здравоохранения.

5.1. Активная роль пациента 
Использование мобильных технологий в  лече-

нии дает возможность более эффективно охватить 
большее число пациентов. Данные программы мо-
гут способствовать активному вовлечению в  лечеб-
ный процесс пациентов, особенно в  регионах, где 
затруднен доступ к  высокотехнологичным методам 
вследствие высокой стоимости терапии, временных 
затрат, отдаленных расстояний, различий социаль-
ных классов, неодинакового доступа к  возможно-
стям здравоохранении и  т.д. Таким образом, техно-
логии mHealth могут облегчить информирование 
пользователей о  различных видах нарушений ритма 
и способах их коррекции и обеспечить двустороннее 
взаимодействие между пациентами и  медицински-
ми работниками без необходимости задействовать 
сложную инфраструктуру (Chow 2016, Walsh 2014) 
(рис.  6). Приложения могут помочь медицинскими 
работниками объяснить состояние здоровья и  раз-
личные варианты лечения, используя видео, аватары 
и  шкалы индивидуальной оценки риска, позволяя 
лучше понять состояние здоровья и психологические 
особенности пациентов, поощряя обоюдный обмен 
информацией для достижения согласованного реше-
ния по выбору лечебного алгоритма.

Доступ пациентов к  собственным медицинским 
данным

Недавно опубликованный консенсус Ассоциации 
ритма сердца постулирует необходимость прозрачно-
го и безопасного доступа пациентов к своим цифро-
вым данным (Slotwiner 2019). Это обеспечивает ак-
тивное участие пациента в  ходе лечебного процесса 
и соответствующий самоконтроль. Например, многие 
пациенты с ФП заинтересованы в том, чтобы следить 
за частотой возникновения приступов аритмии, тяже-
стью симптомов и основными физиологическими па-
раметрами, подобно тому, как пациенты с гипертони-
ей отслеживают свой уровень АД или пациенты с СД 
контролируют свой уровень глюкозы крови. Недавние 
систематические обзоры возможных пациент-ориен-
тированных технологий, направленных на лечение 
ССЗ, свидетельствуют о том, что пациентов привле-
кает возможность самоконтроля симптомов и измере-
ний основных физиологических параметров, а также 
ежедневное отслеживание модели поведения в отно-

шении здоровья, получение информации о своем за-
болеваний, функции напоминания и онлайн-взаимо-
действие с медицинскими работниками (Coorey 2018, 
Gandhi 2017, Park 2016, Pfaeffli 2016). При некоторых 
ССЗ изолированный самоконтроль состояния здо-
ровья и процесса лечения пациентом (без какого-ли-
бо участия медицинских работников) достоверно спо-
собствует улучшению результатов терапии (Hagglund 
2015, Varnfield 2014). 

В теории предполагается, что при использовании 
технологий мобильного здравоохранения пациенты 
берут на себя ответственность за своевременный 
самоконтроль состояния здоровья и  отслеживание 
симптомов с  проведением коррекции лечения, если 
это необходимо. Данный подход возможно реализо-
вать, если основные данные, отражаемые в  мобиль-
ном приложении, будут изложены в формате, понят-
ном для широкого круга пользователей, не имеющих 
профессионального медицинского образования. 
Активная роль пациента в  процессе принятия ре-
шений по выбору тактики особенно подчеркивает-
ся современными клиническими руководствами по 
лечению ФП. Так, повышение информированности 
пациентов о своем заболевании позволяет улучшить 
понимание возможных вариантов развития сим-
птомов, принципов их коррекции и  профилактики 
осложнений, а  также помогает наладить взаимодей-
ствие пациентов и членов их семей с клиническими 
специалистами, что сопровождается лучшей при-
верженностью к  назначаемой терапии. В  настоящее 
время консорциумом CATCH ME в  сотрудничестве 
с  ЕОК (Kotecha 2018) разработаны два цифровых 
приложения, посвященных вопросам ФП  — одно 
для пациентов, а  другое для медицинских работни-
ков, но они пока не прошли официальное тестиро-
вание. В  работе китайских авторов (Guo 2017) про-
демонстрировано, что мобильное приложение для 
лечения ФП (mAFA), включающее поддержку при-
нятия решений и  обучение пациентов, значительно 
улучшает информированность лиц с ФП о своем за-
болевании, повышает приверженность к медикамен-
тозной терапии, качество жизни и позволяет достичь 
лучшего режима приема антикоагулянтов по сравне-
нию с обычным подходом.

Следует отметить возможные ограничения:
• Самоконтроль с помощью мобильных устройств 

в ряде случаев может быть сложным даже для моти-
вированных пациентов. Поэтому работа с  приложе-
нием должна быть достаточно простой для пользова-
теля, функции должны быть понятны, а интерпрета-
ция данных и смена настроек при необходимости не 
должны вызывать затруднений.

5.2. Модификация поведения
В настоящее время индивидуальный статус здо-

ровья пациента рассматривается как наиболее силь-
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ный предиктор смертности и  неблагоприятных сер-
дечно-сосудистых событий (Rumsfeld 2013).

Активное применение цифровых технологий 
может способствовать повышению эффективности 
лечения за счет достижения положительных измене-
ний в  поведении пациента. Этим можно объяснить 
лучшую выживаемость пациентов с сердечными им-
плантированными устройствами, вероятно, за счет 
более тщательного дистанционного мониторинга 
(Varma 2015). Мобильные приложения могут конт-
ролировать процесс лечения пациентов с  помощью 
отправки текстовых сообщений (Chow 2015), напо-
минаний о  дозах и  времени приема лекарств, а  так-
же о  запланированных медицинских осмотрах (но 
не всегда удается достичь синхронизации данных 
с  провайдерами медицинских услуг и/или стати-
стикой электронных медицинских регистраторов). 
Оптимальным представляется использование прин-
ципа “Just in time adaptive intervention: своевременное 
адаптационное вмешательство”, который заключает-
ся в предоставлении соответствующей индивидуаль-
ной клинической и  психологической поддержки па-
циентам в нужное время, с возможностью адаптации 
в  зависимости от текущих индивидуальных и  ситуа-
ционных факторов (Nahum-Shani 2018). Тех  нологии 
цифрового здравоохранения являются идеальной 
платформой для реализации данного принципа за 
счет возможности предоставления персонализиро-
ванной информации в  режиме реального времени, 
которая может быть использована в целях повышения 
эффективности лечения пациентов. Использование 
данной программы перспективно в отношении под-
держки изменения образа жизни пациентов, но до-
казательства ее эффективности пока ограничены 
(Gustafson 2014, Patrick 2009, Riley 2008). Важным 
является четкое соблюдение расписания по свое-
временному приему препаратов, режиму ФА и готов-
ность пациентов к сотрудничеству в онлайн-режиме 
(Nahum-Shani 2015). Как правило, наиболее эффек-
тивно мобильные технологии реализуются в игровой 
форме с  использованием интер активных мотиваци-
онных сообщений и  других видов индивидуального 
взаимодействия (Coorey 2018, Gandhi 2017, Park 2016, 
Pfaeff li 2016).

Модификация поведенческой модели пациента 
с  помощью включения игровых стратегий (напри-
мер, использования электронных вознаграждений, 
призов, стикеров, проведения виртуального сорев-
нования лидеров и  других форм интерактивного 
взаимодействия) более привлекательна с  точки зре-
ния участников и способствует достижению здорово-
го поведения на более ранних этапах (Blondon 2017, 
Cugelman 2013, Edwards 2016, Johnson 2016, Sardi 2017). 
Тем не менее, этот подход пока не является широко 
распространенным, и  только 4% (64 из 1680) наи-
более популярных англоязычных мобильных при-

ложений для самоконтроля здоровья включают хотя 
бы одну игровую функцию (Edwards 2016), в  то вре-
мя как доказательных данных по влиянию подобных 
технологий на эффективность лечения пациентов 
с нарушениями ритма пока не достаточно.

Методы изменения саморегуляции поведения, 
такие как обратная связь и мониторинг (включая са-
моконтроль), сравнение поведения, вознаграждения, 
стимулы и  угрозы, а  также социальная поддержка, 
являются наиболее распространенными методами 
изменения поведения, используемыми в приложени-
ях геймификации, и часто используются в успешных 
приложениях без игр, нацеленных на укрепление 
здоровья и  вторичную профилактику (Conroy 2014, 
Direito 2014, Edwards 2016). Отдельным аспектом 
положительного влияния мобильных приложений 
в  игровом формате на комплайнс пациентов счи-
тается улучшение их психологического статуса, что 
приводит к  лучшему соблюдению врачебных реко-
мендаций (Johnson 2016).

5.3. Пациент как участник сообщества  
(врач-пациент) 

Для пациента важным преимуществом при ис-
пользовании мобильных приложений является воз-
можность стать участником социального онлайн-со-
общества, включающего остальных пользователей, 
врачей-консультантов и  других специалистов, зани-
мающихся лечением нарушений ритма (Fox 2011). 
Подобные онлайн-группы позволяют людям об-
щаться в виртуальном пространстве, делиться своим 
опытом, обсуждать лечение, а также получать допол-
нительную поддержку от медицинских работников 
или организаций пациентов (Fox 2011, Swan 2009, 
Swan 2012). Но следует учитывать, что при создании 
подобных групп и  привлечении внимания обще-
ственности через интернет и  социальные сети, ког-
да происходит обмен информацией среди большого 
количества людей, нужно во многом более критично 
относиться к  поступающим данным, т.к. проверить 
достоверность и точность информации в  значитель-
ной степени не удается (Besaleva & Weaver 2014).

5.4. Поддержание активной роли пациента 
Поддержание здоровой модели поведения и  ми-

нимизация отклонений от предписанных врачебных 
назначений имеют первостепенное значение для 
обеспечения качества лечения, особенно в  долго-
срочной перспективе. Хотя технологии мобильного 
здравоохранения помогают сохранить мотивацию 
пациентов к  лечению, имеющиеся данные демон-
стрируют, что для пациентов возможен синдром так 
называемого “выгорания”, когда они теряют интерес 
к  проводимой терапии с  последующим снижением 
комплайнса в  ходе лечебных мероприятий, направ-
ленных на модификацию ФР и коррекцию хрониче-
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ских заболеваний, даже когда люди говорят, что им 
нравится методика и  отрицают подобную возмож-
ность снижения эффективности лечения (Chaudhry 
2010, Flores Mateo 2015, Fukuoka 2015, Morgan 2017, 
Owen 2015, Simblett 2018, Whitehead 2016, Endeavour 
Partners, Perez 2019). 

Наглядный опыт одного из пациентов описан ниже:

 “Несколько лет назад (в 2017г) один мой друг рас-
сказал мне о новом приложении, которое он уста-
новил на свой iPhone, и  которое позволяет ему 
измерять частоту сердечных сокращений с  по-
мощью детекции пульсации на кончике пальца. 
Так как у меня диагностирована аритмия, контро-
лируемая с  помощью лекарств, мне было очень 
интересно попробовать новое приложение. Я ду-
мал, что это даст мне возможность узнать больше 
о  себе, особенно о  том, как мое сердце работает 
в  условиях стресса и  в  разное время дня, до, во 
время и  после физических нагрузок и  спорта, 
включая мой любимый теннис, гольф, велосипед 
и рыбалку.

 Поначалу я  был вполне доволен элементарными 
расчетами. Затем во время командировок и дело-
вых поездок я  заметил, что устройство часто не 
работает в  ночное время, и  поначалу думал, что 
это обусловлено обновлением приложения. Я так-
же заметил, что несколько раз показания прибора 
были абсолютно неточными, особенно в  ранние 
утренние часы. Приложение просто не соответ-
ствовало стандартам традиционных устройств 
мониторинга. Я  также обнаружил повышенное 
внимание со стороны компании-производителя 
продукта, которые предпринимали навязчивые 
возрастающие попытки повысить продажи преми-
альных пакетов услуг и других онлайн-инструмен-
тов управления здоровьем, что совсем удручало.

 Вскоре я  почувствовал себя почти зависимым от 
этого устройства и  в  конце концов совсем бро-
сил его применять. Оглядываясь назад, я  думаю, 
что, если бы я  должным образом ознакомился 
с  устройством с  помощью консультации квали-
фицированного специалиста, у  меня, возможно, 
были бы другие ожидания от этого онлайн-ин-
струмента, как его использовать и  как интерпре-
тировать его результаты работы.”

Данный пример еще раз иллюстрирует, что по-
нимание основ здоровой модели поведения, в  т.ч. 
при пользовании мобильными устройствами, имеет 
жизненно важное значение для эффективного конт-
роля заболевания (Dunton 2018). Многие приложе-
ния, в  т.ч. доступные на веб-сайтах национальных 

кардио логических сообществ, способны эффективно 
работать в плане поддержания здорового образа жиз-
ни, но их эффективность во многом остается непро-
веренной или ограничена дизайном исследования 
(т.е., небольшие размеры выборки, неверные кри-
терии отбора и т.д.). Стоимость подключения услуги 
и  достоверность получаемой информации являются 
важными факторами. И  немаловажно, что активное 
использование подобных технологий пациентами 
может быть поставлено под угрозу из-за беспокой-
ства о  конфиденциальности и  безопасности персо-
нальных данных (Burke 2015, Chow 2016, Kumar 2013, 
Steinhubl 2015).

Продолжение клинической поддержки
Уровень и  продолжительность необходимой кли-

нической поддержки, скорее всего, будут зависеть 
от исходного состояния здоровья пациента и  це-
лей лечения. Сокращение обязательных рутинных 
обследований, требующих обращения в  клинику, 
и смещение акцента на длительный дистанционный 
мониторинг достоверно улучшают качество наблю-
дения пациентов с  имплантированными сердеч-
ными устройствами на долгосрочном этапе (Varma 
2014). В  одном из исследований, посвященных СН, 
прирост ФА пациентов был связан с  длительностью 
дистанционного обучения. Указывает ли это на то, 
что эффективность активной программы наблюде-
ния на определенном этапе достигает пика и  стаби-
лизируется, или что, напротив, ее необходимо про-
должать, пока неясно (Varma 2020). В  идеале, про-
грамма поддержки должна быть все-таки ограничена 
по времени, а  результат обучения на выходе должен 
сохраняться как можно дольше в  целях повышения 
эффективности. 

5.5. Электронно-цифровой барьер (цифровое 
неравенство)

Хотя электронные приложения и  мобильные 
устройства представляют собой весьма перспектив-
ный инструмент, способный изменить структуру тра-
диционного здравоохранения, их использование по-
тенциально может усугубить определенный барьер, 
заключающийся в  неодинаковой доступности циф-
ровых технологий для разных социально-демографи-
ческих групп населения. 

Считается, что пожилым людям менее доступ-
ны подобные программы, и  они реже пользуются 
мобильными приложениями. Опрос Pew Research 
Center 2017г показал, что 92% людей в  возрасте 18-
29 лет владеют смартфонами, в  то время как в  воз-
расте 50-64 лет таких людей только 74% (Smith 2017). 
Однако основным препятствием все-таки являет-
ся не отсутствие интереса к  цифровым технологи-
ям, а,  прежде всего, техническое отсутствие навы-
ков пользования ими и  даже отсутствие мобильных 
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устройств (Coorey 2018, Gallagher 2017, Tarakji 2018). 
Пожилые пользователи, как правило, предпочитают 
получать персонализированную информацию, кото-
рая четко представлена и в которой легко ориентиро-
ваться (Neubeck 2015).

Кроме того, пользователи могут иметь неодина-
ковый уровень образования: смартфонами пользу-
ются 57% населения с  неполным средним образо-
ванием и  91% людей, окончивших высшие учебные 
заведения.

Частота использования смартфонов различается 
в  зависимости от уровня доходов, при этом смарт-
фонами пользуются 67% населения с  годовым до-
ходом ≤ $30 тыс. и  93% населения с  доходом ≥ $75 
тыс. (PR.C Mobile 2018). В США предполагается, что, 
хотя существуют некоторые различия в  использова-
нии мобильных технологий, связанные с этнической 
принадлежностью, в  целом все пациенты находятся 
примерно в  одинаковом положении (Martin 2012). 
Современный дизайн цифровых приложений позво-
ляет адаптировать интерфейс приложения к  любым 
языкам, включая функцию речевого воспроизведе-
ния текста, а также учитывать возможные особенно-
сти и культурные различия с целью облегчения адап-
тации пациентов к  лечению (Coorey 2018, Neubeck 
2017, Redfern 2016). 

Также необходимо принимать во внимание не-
одинаковую доступность технологий mHealth в  раз-
ных странах и  регионах (Varma 2020). Некоторые из 
часто используемых и  одобренных FDA технологий, 
имеющих марку CE, могут быть в  настоящее время 
не везде доступны из-за нормативных или маркетин-
говых правил или просто иметь высокую стоимость 
как для отдельных пользователей, так и для всей си-
стемы здравоохранения в целом.

Поскольку на современном этапе структура здра-
воохранения в большинстве стран включает элемен-
ты, основанные на цифровых принципах, крайне 
важным является формирование стратегии по обе-
спечению надлежащей высококачественной меди-
цинской помощью тех групп населения, кто не име-
ет доступа к подобным технологиям. Эта важнейшая 
инициатива требует согласованных действий всех 
заинтересованных сторон, включая специалистов 
здравоохранения, госпитальных систем, страховых 
компаний, а  также государственных и  федеральных 
правительственных организаций. Таким образом, 
предполагается, что мобильные технологии во мно-
гом способны улучшить результаты лечения пациен-
тов, особенно в условиях ограниченных ресурсов или 
отсутствия возможности очных визитов и регулярных 
посещений клинических учреждений (Bhavnani 2017).
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6. Клинические исследования
Технологии мобильного здравоохранения могут 

иметь важное значение для организации и  про-
ведения исследований у  пациентов с  нарушения-
ми сердечного ритма. Традиционно, клинические 
испытания, оценивающие эффективность меди-
каментозного лечения или работу электронных 

устройств для выявления и  лечения аритмий, ос-
новываются на результатах анализа времени до 
наступления события и  исходов, к  примеру, пер-
вый рецидив ФП после “слепого периода” (Piccini 
2017). Пациенты, рандомизированные в  группы 
вмешательства и  конт роля, обычно периодически 
контролируются либо с  по мощью амбулаторных 
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методов наблюдения, либо при посещении кли-
ники. Подобный мониторинг имеет ограничен-
ную чувствительность в  отношении рецидивиру-
ющих аритмий как при наличии симптомов, так 
и в бессимптомных эпизодах. Кроме того, время до 
первого события может не совсем точно отражать 
снижение бремени аритмии, что также было пока-
зано в  недавних РКИ (Andrade 2019). Несмотря на 
то, что электронные имплантируемые устройства, 
такие как кардиостимуляторы и  дефибрилляторы, 
можно использовать для непрерывного монито-
ринга (Varma 2005), эти исследования не распро-
страняются на более крупные популяционные 
группы без ИЭУ. Имплантируемые регистраторы 
событий могут иметь потенциальную роль в  орга-
низации наблюдения пациентов, но являются до-
рогостоящими и, если не используются по клини-
ческим показаниям, их применение часто трудно 
оправдать только необходимостью фиксации собы-
тия во времени в ходе исследования.

Существует множество видов портативных мо-
ниторов ЭКГ, некоторые из которых имеют встро-
енные алгоритмы автоматического определения ФП 
(табл.  1). Однако многие из них не имеют возмож-
ности передавать информацию по сотовой связи или 
через интернет и поэтому обычно не могут трансли-
ровать результаты исследования в  реальном време-
ни. Именно здесь технологии обнаружения аритмии 
и  пульса с  использованием смарт-устройств имеют 
большие перспективы. Подобный подход может 
способствовать улучшению диагностики событий, 
а  также сделать возможным удаленный или вирту-
альный сбор данных без необходимости посеще-
ния исследовательских центров. Примером может 
служить удаленная оценка ритма с  помощью реги-
страции ЭКГ в  одном или нескольких отведений 
с  помощью смартфонов или смарт-часов, а  также 
автоматическое определение места госпитализации 
с  использованием функции геолокации на смарт-
фоне (Nguyen 2017). Внедрение похожих техноло-
гий для улучшения контроля заболевания, в  свою 
очередь, способно повысить информированность 
пользователей о  своем здоровье, снизить затраты 
на лечение и  организовать мониторинг больших 
групп населения одновременно. Примером явля-
ется продолжающееся исследование Health eHeart, 
включающее пациентов с  ССЗ, в  котором прово-
дится анализ данных, полученных от самих пациен-
тов, информации беспроводных носимых сенсоров, 
электронных медицинских записей и других импор-
тируемых больших массивов данных, с формирова-
нием быстрых периодических отчетов (https://www.
health-eheartstudy.org/). Показано, что этот подход 
позволяет значимо уменьшить расходы на проведе-
ние интервенционных и  обсервационных исследо-
ваний при сердечно-сосудистой патологии.

Этап скрининга пациентов
Результаты двух недавних наиболее крупных РКИ 

подчеркивают потенциальные преимущества ис-
пользования технологий мобильного здравоохране-
ния для скрининга и лечения ФП.

• Исследование Apple Heart Study
Это уникальное крупномасштабное практиче-

ское исследование, направленное на оценку эффек-
тивности и  безопасности алгоритма обнаружения 
нерегулярного ритма и  выявления ФП на основе 
ФПГ с помощью устройства Apple Watch (Perez 2019, 
Turakhia 2019). Исследование проводилось дистан-
ционно, соблюдая концепцию использования соб-
ственных устройств, когда для того, чтобы присо-
единиться к  проекту, всем участникам требовалось 
зарегистрировать онлайн свой личный смартфон 
и  связанные с  ним часы для регистрации инфор-
мации. Все этапы исследования, включая проверку 
корректности полученной информации, обработку, 
регистрацию и  оценку данных, выполнялись через 
специальное мобильное приложение для исследо-
вания, которое можно было загрузить из магазина 
приложений. Если участник получал уведомление 
о  выявлении нерегулярного пульса, последующие 
визиты в  исследовании проводились с  примене-
нием видеоконференцсвязи для оценки состояния 
пациента лечащим врачом непосредственно с  по-
мощью приложения. В  исследование было включе-
но >419 тыс. участников без анамнеза предшествую-
щей ФП всего за 8 мес., во многом благодаря прак-
тически ориентированному виртуальному дизайну, 
доступности и  удобству использования (рис.  4). 
Установлено, что алгоритм имеет положительную 
прогностическую ценность в  плане выявления ФП 
по данным однократной записи ЭКГ, равную при-
близительно 0,84 (Perez 2019). За время исследова-
ния только 0,5% среди всех участников получали 
уведомления о нерегулярном пульсе, но в пересчете 
на пациентов в возрасте ≥65 лет данный показатель 
составил уже 3,2%. Тем не менее, среди всех случаев 
регистрации нерегулярного ритма только у  153/450 
(34%) пациентов в  дальнейшем была верифициро-
вана ФП на ЭКГ. Но это можно объяснить не высо-
кой частотой ложноположительных результатов, а, 
более вероятно, редкими пароксизмами ФП на ран-
ней стадии заболевания. Поскольку в исследовании 
проводился мониторинг ЭКГ только пациентам 
с  уведомлением о  нерегулярном ритме, а  не всей 
когорте участников, и  также отсутствовала группа 
контроля, прогностическая ценность отрицательно-
го результата не оценивалась. Следует отметить, что 
исследование Apple Heart Study проводилось среди 
людей без анамнеза ФП, поэтому выявленные в ре-
зультате испытаний характеристики и  диагности-
ческая ценность подобных тестов могут значитель-
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но отличаться в  популяции с  уже известной ФП, 
и, кроме того, данное программное обеспечение не 
валидировано к  использованию для контроля ФП 
при уже установленном диагнозе.

• Исследование Huwaei heart study
Аналогичное исследование было проведено с ис-

пользованием технологии ФПГ на базе электронных 
смарт-устройств (фитнес-браслет Huawei или умные 
часы) (Guo JACC 2019). Предварительно алгоритм 
был отработан с  помощью анализа более чем 29485 
сигналов ФПГ перед началом исследования. Всего 
>246 тыс. человек загрузили на телефон мобильное 
приложение для скрининга ФПГ, из которых ~187 
тыс. участников отслеживали свой ритм в  течение 
7 мес. Предположительный диагноз ФП была запо-
дозрен у  0,23% участников (что немного ниже, чем 
в  исследовании Apple Heart Study, возможно, из-за 
более молодой и  здоровой когорты исследуемых). 
Диагноз подтвердился в  дальнейшем в  87% случаев 
(положительная прогностическая ценность >90%) по 
сравнению с результатом в 34% в проекте Apple Heart 
Study. На основании полученных данных можно 
считать предложенный фотоплетизмографический 
метод частого непрерывного мониторинга ритма эф-
фективным для скрининга и раннего выявления ФП 
в большой популяции.

Важно, что на основании результатов мониторин-
га инструменты поддержки клинических решений 
обеспечивали возможность изменений в тактике ве-
дения пациентов, например, почти у 80% пациентов 
с высоким риском были назначены антикоагулянты. 
В дальнейшей исследование mAFA II продемонстри-
ровало значительное снижение риска повторных го-
спитализаций и  клинических побочных эффектов 
терапии у  пациентов с  регулярным мониторингом 
ритма (Guo JACC 2020). Следовательно, возможно 
эффективное использование подобных технологий 
в  лечении ФП на нескольких уровнях, например, 
для скрининга и раннего выявления аритмии, а так-
же для контроля своевременного старта терапии, 
направленной на снижение вероятности инсульта 
и других ассоциированных осложнений.

• Исследование Fitbit Heart Study
Еще одно крупномасштабное виртуальное иссле-

дование для выявления эпизодов нерегулярного сер-
дечного ритма, позволяющих предположить наличие 
ФП, было инициировано компанией Fitbit в  мае 
2020г (https://www.mobihealthnews.com/news/fitbit-
launches-large-scale-consumer-health-study-detect-fib-
heart-rate-sensors-algorithm и Varma 2020).

Действия при выявлении аритмии
Следующим шагом после выявления аритмии 

и  определения ее параметров и  степени опасности 

является формирование алгоритма действий на эта-
пе оказания помощи (рис. 6). Например, если паци-
ент при развитии пароксизма ФП принимает пре-
парат для купирования аритмии (прием флекаинида 
в рамках тактики “таблетка в кармане”), регистрация 
ритма важна до и  после назначения антиаритмиче-
ской терапии для того, чтобы зафиксировать ФП на 
ЭКГ, оценить параметры, влияющие на безопасность 
(убедиться в  отсутствии уширения комплекса QRS), 
и  подтвердить восстановление синусового ритма. 
Аналогичный подход был предложен для контроли-
руемого использования прямых ОАК у  пациентов 
низкого риска с  редкими эпизодами ФП, которые 
либо исходно имеют редкие пароксизмы аритмии, 
либо хорошо удерживают синусовый ритм на фоне 
лекарственной терапии или после проведения кате-
терной аблации; данное РКИ находится в настоящее 
время в  стадии разработки (Passman 2016). Также 
планируется тестирование стратегии контроля ЧСС 
с помощью смарт-часов в ходе лечения ФП, посколь-
ку данный метод может обеспечить более персона-
лизированный подход по сравнению с предыдущими 
алгоритмами, разработанными на основании иссле-
дований мягкого и  строгого контроля ЧСС (когда 
использовались нормы для общей популяции, а  не 
персонализированные границы сердечного ритма) 
(Van Gelder 2010).

Нерешенные вопросы
• Возможность экстраполирования результатов 

на общую популяцию
Ключевое значение имеет тот факт, что технологии 

мобильного здравоохранения доступны для широкого 
использования, тогда как большинство из них просты 
и удобны для применения пользователями.

А) Тем не менее, пожилые люди либо пользова-
тели с  недостаточной медицинской грамотностью 
могут столкнуться с  трудностями в  использовании 
цифровых технологий (См. Раздел 5.4.2 Цифровое 
неравенство), что может усугубляться на фоне раз-
личных патологических состояний, например, после 
перенесенного инсульта.

Б) Стоимость электронных устройств и  тариф-
ных планов по их обслуживанию может быть опреде-
ленным ограничением для использования смартфо-
нов и умных часов среди населения с низким уровнем 
дохода: такие социальные группы уже недостаточно 
представлены в клинических исследованиях, что так-
же зависит от географического региона проживания.

Таким образом, те пациенты, которые доброволь-
но участвуют в исследованиях мобильного здравоох-
ранения в США, с большей вероятностью будут иметь 
более высокий уровень образования и  социально-
экономический статус, этнически будут относиться не 
к латиноамериканцам и, по предварительной оценке, 
будут иметь меньший риск выявления ФП.
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• Приверженность к терапии
Достоверная оценка результатов на основании 

анализа клинических конечных точек при исполь-
зовании технологий мобильного здравоохранения 
может быть затруднена в  случае низкой привержен-
ности пациентов, особенно при отсутствии альтерна-
тивных средств оценки конечных точек (Guo X 2017). 
Как правило, в исследованиях с виртуальным дизай-
ном, не предполагающих очных визитов, риск ис-
ключения пациентов из исследования в ходе периода 
наблюдения более высокий. Соответственно, если 
мониторинг полностью зависит от мобильных техно-
логий и отсутствуют традиционные способы наблю-
дения для оценки аритмии, то анализ полученных 
данных может быть затруднен вследствие недоста-
точной приверженности участников исследования, 
что ставит под угрозу достоверность данных и  воз-
можность обобщения результатов. К примеру, среди 
2161 из 419297 участников, получивших уведомление 
о  нерегулярном ритме в  проекте Apple Heart Study, 
в дальнейшем только 945 человек завершили до кон-
ца первый визит в  рамках протокола исследования. 
И  среди этой группы, в  которой было выдано 658 
беспроводных ЭКГ регистраторов, обратная связь 
была получена только у  450 участников, где были 
получены пригодные к  анализу данные (Perez 2019).

Таким образом, разработка и  внедрение эффек-
тивных стратегий повышения приверженности к те-
рапии при использовании мобильных приложений 
остаются чрезвычайно актуальным вопросом, тре-
бующим проведения дополнительных исследований.

• Клинические исходы
Данный вопрос является ключевым. До настоя-

щего времени клиническая и  прогностическая роль 
результатов, полученных при использовании мо-
бильных приложений и  портативных электронных 
устройств, остается не полностью ясной. 

Особенно важно оценивать исходы у  пациен-
тов с  ФП. Например, меняется ли время до дебю-
та устойчивой симптомной ФП в  зависимости от 

степени выявленной аритмической нагрузки (бре-
мени ФП), и  как соотносятся между собой данные 
показатели? Следует ли считать ФП, выявленную 
при длительном мониторинге с  помощью умных 
часов, эквивалентом ФП, диагностированной при 
госпитализации или на очном визите в  клинике? 
Появляется все больше литературы о том, что увели-
чение бремени ФП имеет значение для ряда важных 
клинических конечных точек, включая инсульт, СН 
и  смертность (см. Раздел 3.1.3) (Chen 2018, Glotzer 
2009, Kaplan 2019, Piccini 2019, Wong 2018). Является 
ли достаточным прерывистый прием новых ОАК 
по требованию на фоне редких пароксизмов ФП 
(на основании данных контроля ритма) в  плане 
адекватного снижения риска инсульта? Некоторые 
вопросы еще менее изу чены: например, достовер-
ность диагностики нарушений ритма с  помощью 
беспроводного мониторинга пульса, особенно при 
отсутствии ЭКГ подтверждения. 

Поскольку подобные технологии мобильного 
скрининга и  диагностики нарушений ритма играют 
важное значение для принятия решения о  старте, 
изменении или прекращении терапии, потребуется 
тщательная оценка их клинической безопасности 
и  эффективности, а  в  некоторых случаях  — одобре-
ние регулирующих органов здравоохранения.

Несмотря на данные ограничения, у  пациентов 
есть огромный потенциал для использования мо-
бильных технологий для самоконтроля симптомов 
и  лечения аритмий, а  также других сопутствующих 
заболеваний (см. Раздел 4). В  период пандемии 
SARS-CoV-2 введенные ограничения посещения 
клиники способствовали более ускоренному внедре-
нию решений мобильного здравоохранения в  кли-
ническую практику (Varma JACC 2020). В  сложив-
шихся условиях ЭКГ в  рамках клинических иссле-
дований регистрировалась с  помощью портативных 
смарт-устройств и оценивалась дистанционно в ходе 
виртуальных визитов, а  не при обычном очном об-
следовании, причем в  ряде случаев весь монито-
ринг исследований осуществлялся в онлайн-режиме.
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7. Эксплуатационные задачи (операционные 
задачи)
7.1. Система здравоохранения — мониторинг 
электронного здравоохранения и госпитальная 
экосистема

Трансляция данных
Фундаментальная, но пока не решенная пробле-

ма внедрения мобильного здравоохранения в  кли-
ническую практику — это способы передачи данных 
между пациентом и  поставщиком медицинских ус-
луг. Формат связи может различаться в зависимости 
от того, адресованы ли данные врачу (например, для 
ИЭУ) или самому пациенту (потребительские циф-
ровые товары для здоровья, например, Apple Watch 
(Apple Inc., Купертино, Калифорния).

ИЭУ в кардиологии: передача и анализ данных ос-
нованы на опыте работы с традиционными ИЭУ, ко- 
торые способны генерировать огромные объемы ин-
формации в  цифровом здравоохранении. Зачастую 
у  одного пациента клинические данные можно по-
лучить из разных источников, например, как по ре-
зультатам УМ, так и  в  ходе очного осмотра. В  кли-
нической практике трансляция информации при 
дистанционном наблюдении хорошо отработана: 
происходит передача сигнала от ИЭУ на удален-
ную станцию приёма и передачи данных, а затем на 
сервер производителя, где осуществляется доступ 
к данным в индивидуальном порядке. К сожалению, 
обычно выполняется конвертирование информации 
в  формат изображения, что делает невозможным 
интерпретацию ЭМК. Затем файл отправляется па-
циенту и  публикуется на портале ЭМК в  виде изо-
бражения, что неудобно для интерпретации меди-
цинскими специалистами и практически недоступно 
для обычных пользователей. Следовательно, для того 
чтобы привлечь к  подобным программам наблюде-
ния пациентов и  специалистов здравоохранения, 
данные должны быть представлены в  доступном 
формате, который позволит рядовому пользователю 
получать информативную сводку ключевых парамет-
ров (таких как состояние батареи и  результаты УМ) 
с пояснениями и возможностью детализации данных 
по запросу. 

Доступные для пользователей устройства цифрово-
го здравоохранения. В настоящее время пользователи 

быстро осваивают всевозможные цифровые про-
дукты для мониторинга состояния своего здоровья 
и скрининга возможной патологии, а также для конт-
роля лечения хронических заболеваний. Подобные 
инструменты повышают приверженность пациентов 
к  терапии и  способствуют поддержанию здорового 
образа жизни, но, тем не менее, самая основная за-
дача электронного здравоохранения  — возможность 
быстрого обмена данными с  поставщиками меди-
цинских услуг и  клиническими специалистами  — 
остается нерешенной. С  технической точки зрения 
многие порталы регистрации ЭМК неудобны для 
пользования и  не позволяют пациентам отправлять 
вложенные файлы. Таким образом, пациенту и  по-
ставщику услуг остается использовать электронную 
почту, которая не считается безопасной и  не соот-
ветствует требованиям по защите персональной ин-
формации HIPPA или GDPR. Даже если портал ре-
гистрации ЭМК имеет возможность принимать при-
крепленные вложения, остается много вопросов по 
регистрации цифровых данных ЭМК, полученных 
с  помощью мобильных устройств, на выделенном 
сервере для пациентов. Есть опасения, что подоб-
ные логистические и  практические проблемы могут 
быть причиной отказа от использования технологий 
мобильного здравоохранения многими пациентами 
и  медицинскими работниками. Со стороны компа-
ний-поставщиков медицинских услуг также имеется 
беспокойство по поводу возможной перегрузки сайта 
необоснованными передачами данных для проверки, 
а также путаницы в отправке информации пациента-
ми (например, неверная адресация результатов мони-
торинга АД или глюкозы своему электрофизиологу). 
Возможным выходом представляется использование 
облачного хранилища данных для работы и  анализа 
информации с мобильных устройств.

Проблемы взаимодействия — отсутствие организо-
ванной инфраструктуры для приема входящих данных

Проблема восприятия и обработки данных, полу-
ченных с  помощью цифровых инструментов здра-
воохранения, имплантируемых или носимых, пред-
ставляет собой одно из наиболее серьезных клини-
ческих препятствий при использовании мобильных 
технологий. Клиницисты чувствуют себя все более 



136

Российский кардиологический журнал 2021; 26 (S1)

перегруженными по мере увеличения объема ана-
лизируемых данных, а  также расширения возмож-
ных источников информации за счет постоянного 
роста числа используемых технологий мобильного 
здравоохранения. Следовательно, необходимо фор-
мирование единой номенклатуры данных и моделей 
их систематизации, которые позволят интегриро-
вать поступающую информацию в  формате ЭМК. 
Представленный вопрос является сложным не столь-
ко технически, сколько с политической стороны, т.к. 
требует от медицинского сообщества принять единое 
мнение в отношении системы условных обозначений 
и  терминологии, а  также формы оцениваемых дан-
ных. Например, для кардиостимуляторов должны 
быть разработаны определенные правила оценки сро-
ка службы батареи, порогов стимуляции, переклю-
чения режимов и т.д. Для ИЭУ подобные стандарты 
уже созданы (https://www.iso.org/standard/63904.html, 
Slotwiner 2019).

Следующим шагом для разработчиков ЭМК явля-
ется следование принципам принятой номенклату-
ры и поддержание определенного стандарта данных, 
в  котором они передаются. С  помощью этих подхо-
дов цифровая информация о здоровье пользователей 
может быть ассимилирована в клинический рабочий 
процесс, что позволяет поставщикам медицинских 
услуг просматривать и  документировать клиниче-
ские симптомы, а также управлять дальнейшими ре-
комендациями с помощью базы данных ЭМК. Работа 
в данном направлении уже ведется для используемых 
в  кардиологической практике ИЭУ, но еще пока не 
коснулась направления беспроводных носимых циф-
ровых регистраторов и мобильных приложений. Для 
реализации подобного проекта необходимо сотруд-
ничество профессиональных медицинских органи-
заций, врачей, инженеров, регулирующих органов, 
а также согласование нормативных принципов и фи-
нансовой составляющей вопроса для поставщиков 
оборудования и  цифровых услуг. В  качестве плат-
формы для хранения и  обработки огромных масси-
вов данных можно эффективно использовать интел-
лектуальные компьютерные системы с  прогнозно-
аналитическим программным обеспечением.

Проблемы взаимодействия  — отсутствие органи-
зованной инфраструктуры для приема передачи данных 
и поддержки пациентов

Технологии мобильного здравоохранения позво-
ляют контролировать процесс лечения пациентов, 
обеспечивая клиническую поддержку при помо-
щи отправки текстовых сообщений пользователям 
(Chow 2015) или через мобильные приложения, пред-
назначенные для напоминания пациентам о  дозах 
и времени приема лекарств или о назначениях врача. 
Для повышения эффективности курации пациентов 
необходима ее синхронизация с провайдерами циф-

ровых технологий, в  идеале путем интеграции ин-
формации в  ЭМК на интернет-портале, что позво-
ляет своевременно корректировать прием лекарств 
и дозировки препаратов, а также обеспечить двусто-
роннюю связь между врачом и пациентом (Spaulding 
2019). Однако на данный момент системному про-
граммному обеспечению сервисов ЭМК не хватает 
подобной функциональности (Ratwani 2018).

7.2. Рекомендации по кибербезопасности 
для устройств мобильного здравоохранения

Применение мобильных устройств для обмена 
клиническими данными значительно расширяет воз-
можности медицинского наблюдения за пациентами, 
но также потенциально представляет угрозу для без-
опасности данных пользователей, особенно в  пла-
не возможности доступа сторонних лиц к  частной 
медицинской информации (Jalali 2019, Kruse 2017). 
В  качестве основных причин беспокойства за со-
хранность электронной медицинской информации 
выделяют, прежде всего, финансовую составляющую, 
поскольку компании, производящие дорогостоящее 
электронное медицинское оборудование, представ-
ляют собой привлекательные цели для компьютер-
ных атак, взлома программных систем и кражи дан-
ных. Виды возможных хакерских атак включают:

1) Вредоносные вирусные программы с  требова-
нием выкупа. Госпитальные электронные системы 
и  базы данных больницы могут быть заблокирова-
ны (например, данные могут быть зашифрованы) 
до тех пор, пока злоумышленник не получит деньги 
(Mansfield 2016, Mansfield-Devine 2016).

2) Кража и  продажа частной информации паци-
ента (например, продажа медицинской информа-
ции).

3) Атаки, направленные на медицинские компа-
нии-производители. Взломщики могут тщательно 
изучить работу системы с  целенаправленным вы-
явлением недостатков в  определенном электронном 
устройстве или мобильном приложении, сократить 
или способствовать продаже акций, а затем обнаро-
довать недостатки, что будет причиной падения до-
ходов и  стоимости акций компании. Другая схема 
может быть реализована, когда представители крими-
нальных компаний будут искать возможные подходы 
для получения инсайдерской информации из сети 
взломанной компании. Наконец, злоумышленники 
могут иметь компрометирующие данные на опреде-
ленную медицинскую компанию, но не предпринять 
ни одного из перечисленных выше действий. Вместо 
этого они могут продавать свои методы или учетные 
данные другим участникам рынка электронных тех-
нологий, которые уже будут использовать получен-
ную информацию (Perakslis 2014). К  счастью, сце-
нарии, когда кибератака приводит к  непоправимым 
последствиям (например, из-за повреждения про-
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граммного обеспечения кардиостимулятора или ин-
сулиновой помпы), на сегодняшний день в реальном 
мире неизвестны, и их вероятность изучается только 
в  исследовательских целях, чтобы предотвратить их 
возможную реализацию (Klonoff 2015). Возможно, 
это связано с  тем, что атаки на крупные электрон-
ные корпорации и  организации представляются для 
правонарушителей в  киберпространстве более фи-
нансово прибыльными, чем взлом данных отдельных 
пользователей.

Поэтому чрезвычайно важно разрабатывать и вне -
дрять современные эффективные технологии защи-
ты информации и  конфиденциальности пациентов 
в  условиях этой новой электронной реальности 
удаленно управляемых устройств и массового сбора 
данных.

7.2.1. Стратегии взлома данных в технологиях мобильного 
здравоохранения 

Часто злоумышленники не могут напрямую по-
ставить под угрозу компьютерную систему, которая 
является целью их кибератаки. Вместо этого они 
начинают реализовывать схему компрометации бо-
лее слабого звена системы. Например, если целью 
является получение частной медицинской инфор-
мации о  конкретном пациенте (например, персо-
нальные данные о состоянии здоровья), они могут 
попытаться заставить пользователя (или сотрудни-
ка компании) установить вредоносное мобильное 
или интернет-приложение, подвергая опасности 
все остальные данные, которые хранятся на теле-
фоне или компьютере, включая электронную по-
чту, пароли и  другие учетные данные. С  момента 
установки подобной вредоносной программы зло-
умышленник может иметь технологически неслож-
ный доступ к  информации, которая представляет 
собой истинную цель кибератаки. В  информаци-
онных технологиях процесс объединения компью-
терных кодов для взлома работы системы носит 
название “программы разворота”. В  дальнейшем 
каждый подобный “разворот” или “разрыв” спо-
собствует переходу на новый уровень доступа к за-
шифрованной информации, которые приближают 
хакера к желаемым целям.

Наиболее простым ходом для взломщиков являет-
ся использование электронных фишинговых ссылок. 
После того, как пользователь откроет на устройстве 
компьютерный код взлома, скомпрометированная 
учетная запись электронной почты может исполь-
зоваться для сброса паролей для других служб и для 
распространения более реалистичных фишинговых 
сообщений. Более технически сложные способы 
кибератаки используются для компрометации ком-
понентов систем УМ в  здравоохранении, напри-
мер, беспроводных каналов (Bluetooth, Wi-Fi и т.д.), 
Интернет- и  локальных сетевых коммуникаций или 

серверов (баз данных, веб-интерфейсов, файловых 
серверов и т.д.).

7.2.2. Рекомендации по защите информации  
для медицинских компаний-производителей

Невозможно создать электронную систему, ко-
торая не будет иметь недостатков и  которую нельзя 
взломать. Однако цифровые системы/мобильные 
устройства должны быть спроектированы таким об-
разом, чтобы в случае кибератаки существовал план 
корректного завершения работы без потери данных. 
Подобный подход позволит быстро исправить ситу-
ацию в  случае непредвиденных обстоятельств и  по-
пыток взлома системы.

Деловые обстоятельства (например, бюджет про-
екта, сроки) не должны преобладать над безопас-
ностью работы системы, которая должна быть прио-
ритетом. Кроме того, попытки закрыть общий 
доступ к  информации мобильного здравоохране-
ния или использовать скрытые устройства/защи-
щенные протоколы не являются лучшим решением, 
и  не доказали своей эффективности (Shanon 1949). 
Необходимо тщательно соблюдать баланс между 
удобством использования устройства и  правилами 
кибербезопасности. Защита мобильных устройств 
от злоумышленников и  одновременно сохранение 
их доступности для врачей и  пользователей являет-
ся сложной задачей. В  мобильном здравоохранении 
эти трудности могут потенциально усугубляться на 
фоне зависимости пациентов от цифровых техноло-
гий (например, смартфонов, когда нельзя ожидать 
их использования только в  медицинских целях) или 
при реализации практических подходов, которые 
находятся вне контроля IT-систем. Примером инже-
нерного компромисса в  ИЭУ может служить реше-
ние, когда беспроводная связь для обмена ключевой 
информацией работает только на очень малых рас-
стояниях. Подобные технологии могут быть более 
безопасными, но менее комфортными для исполь-
зования (например, требуя применения проводов 
и  электродов) или менее безопасными, но более 
удобными (например, с  использованием Bluetooth).

7.2.3. Рекомендации по защите информации  
для клиницистов и администраторов

Организация работы всегда должна включать 
многоуровневую схему безопасности (также назы-
ваемую глубокой защитой), где каждая система за-
щищена более чем одним уровнем безопасности. 
В  подобных случаях, если какой-то один из блоков 
выйдет из строя, это не обязательно приведет к пол-
ному нарушению системы безопасности. К примеру, 
работу электронной базы данных можно формиро-
вать таким образом, что при входе в сеть: 1) требует-
ся пароль; 2) предоставляется только минимальный 
уровень доступа каждому пользователю; 3) для связи 
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используется только локальное соединение. Таким 
образом, если пароль пользователя скомпромети-
рован (ошибка № 1), злоумышленник все равно не 
сможет использовать его удаленно. Если сервер слу-
чайно открывается для удаленного доступа (ошибка 
№ 3), взломщик может получить ключ только к дан-
ным одного пользователя. Другие инновационные 
решения включают повышение безопасности с  по-
мощью персональной базовой станции, использую-
щей новую конструкцию радиосвязи, которая может 
действовать как средство радиоэлектронного пода-
вления с  помощью активных дезинформирующих 
помех (Gollakotta 2015).

В целом, рекомендуя пациентам то или иное 
электронное устройство, важно учитывать потенци-
ально более слабую степень конфиденциальности/
безопасности данных (по сравнению с  альтернатив-
ными методами наблюдения), убедиться, что паци-
ент проинформирован об этих возможных негатив-
ных последствиях, и  проанализировать статистику, 
как производитель реагировал на случаи нарушения 
безопасности мобильных данных в  прошлом, если 
подобные инциденты имели место (Saxon 2018). Тем 
не менее, отсутствие данных по реальным случаям 
фактических нарушений кибербезопасности при ис-
пользовании мобильных устройств или внешнего 
оборудования (программаторы, домашние коммуни-
каторы, электронные базы данных, протоколы связи 
и т.д.) серьезно затрудняет оценку реального соотно-
шения риск/польза как для клиницистов, так и  для 
пациентов.

Нормативно-правовая база в  области кибербез-
опасности быстро меняется (Voelker 2018). Ас социа-
ция FDA (как и  другие надзорные организации) 
в  настоящее время регламентирует оценку безопас-
ности электронных мобильных технологий как не-
обходимый этап их сертификации и  клинического 
внедрения, поэтому пользователям и  медицинским 
специалистам следует сообщать о  всех выявленных 
проблемах безопасности производителям и  регули-
рующим организациям (например, через портал FDA 
Medwatch) (Shuren 2018).

7.2.4. Рекомендации в отношении пациентов
При получении официального информированного 

согласия со стороны пациента на использование циф-
ровых мобильных устройств для контроля здоровья 
всегда следует предоставлять полную информацию 
относительно кибербезопасности и  потенциальных 
рисков в  отношении защиты персональных данных.

7.3. Возмещение расходов
Компенсация затрат играет важную роль при вне-

дрении новых клинических методов и обычно реали-
зуется на том этапе, когда вмешательство признается 
эффективным, научно обоснованным и  рентабель-

ным (Treskes 2016). Так как мобильное здравоохране-
ние развивается сравнительно недавно, процесс воз-
мещения расходов только начинает формироваться, 
и, следовательно, его сложнее оценить, учитывая 
широкий спектр телемедицинских технологий.

• Снижение затрат на фоне применения мобильно-
го здравоохранения

Мобильные технологии рассматриваются как 
эффективный инструмент ранней диагностики 
и  конт роля лечения аритмий и  связанных с  ними 
сопутствующих заболеваний, позволяя достичь всех 
преимуществ своевременного скрининга, профи-
лактики и  инициации терапии, тем самым умень-
шая побочные эффекты, связанные с  отсроченным 
назначением лечения и  использованием дорогосто-
ящих ресурсов здравоохранения (например, вызо-
вы скорой помощи или госпитализации). Методы 
цифрового здравоохранения имеют важное значение 
для поддержания здорового образа жизни среди на-
селения, изменения профиля риска ССЗ и  увеличе-
ния приверженности к  медикаментозной терапии 
(Feldman 2018). Наряду с традиционными подходами 
применение мобильных устройств может способ-
ствовать снижению бремени хронических заболева-
ний и связанной с ними длительной инвалидизации 
населения, особенно трудоспособного возраста. Тем 
не менее, оценка этих преимуществ в  долгосрочной 
перспективе является сложной задачей, и стоимость 
затрат будет варьироваться в зависимости от геогра-
фического региона и особенностей системы здраво-
охранения.

• Повышение расходов в мобильном здравоохранении
Существуют ряд факторов, которые могут повы-

шать расходы на цифровое здравоохранение, связан-
ные, прежде всего, с  администрированием мобиль-
ных программ и приложений. Широкое распростра-
нение смартфонов и других коммерчески доступных 
мобильных устройств, к примеру, для контроля ЭКГ, 
с  течением времени приводит к  регистрации значи-
тельного количества сомнительных или ложнополо-
жительных результатов, что обусловливает, в  свою 
очередь, дополнительные тестирования оборудова-
ния с  целью его валидации, тем самым увеличивая 
использование ресурсов здравоохранения. Широкое 
внедрение программ мобильного скрининга потре-
бует дополнительного распределения затрат, свя-
занных с  наблюдением новых пациентов, у  которых 
обнаружат аритмию, но которые раньше не входили 
в  целевые группы для скрининга нарушений рит-
ма. Компании-провайдеры медицинских услуг так-
же должны будут тратить время на анализ и  интер-
претацию потенциально больших массивов данных 
(и,  соответственно, большого количества телефон-
ных звонков и сообщений пользователей) перед тем, 
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как станет возможным принятие дополнительных 
решений по оценке состояния пациента и  дальней-
шему ведению. Поэтому данные этапы будут сопро-
вождаться финансовыми расходами для поддержания 
жизнеспособности мобильных проектов и их реали-
зации.

• УМ имплантированных устройств 
Клиническая информация, полученная посред-

ством УМ ИЭУ, имеет ценное значение и может быть 
использована на дальнейших этапах ведения пациен-
та. Крупные РКИ на протяжении многих лет демон-
стрируют безопасность и  эффективность подобных 
дистанционных технологий, которые можно рассмат-
ривать как замену традиционных очных врачебных 
осмотров, и  которые имеют особенно важную роль 
в  выявлении бессимптомных клинических событий 
(Varma 2010). Исследования в  области экономики 
здравоохранения, такие как EuroEco (включающие 
пациентов с  ИКД), показали, что время, необходи-
мое в  клинике для проверки онлайн-информации 
в  сети, проведения телефонных контактов и, при 
необходимости, очных осмотров, уравновешива-
лось меньшим количеством запланированных ви-
зитов по сравнению с традиционным амбулаторным 
подходом, в  результате чего стоимость обеих про-
грамм наблюдения для медицинского учреждения 
была одинаковой (Heidbuchel 2014). С  точки зрения 
оплаты финансовых расходов, наблюдалась тенден-
ция к  экономии средств при меньшем количестве 
госпитализаций и  сокращении продолжительности 
госпитализации, что также прослеживалось в других 
исследованиях (Crossley 2011, Guedon-Moreau 2014, 
Hindricks 2014, Mabo 2012). Однако, если на практике 
работает программа только прямого возмещения за-
трат, то меньшее количество амбулаторных посеще-
ний врача (и госпитализаций) вследствие УМ приве-
дет к  снижению доходов клинических специалистов 
и медицинских учреждений, если не проводить сво-
евременную адаптацию действующей экономической 
системы к  условиям цифрового здравоохранения.

В настоящее время возмещение расходов при ис-
пользовании технологий удаленного наблюдения 
(например, в  США, Германии, Франции, Велико-
британии) осуществляется дискретным образом в со-
ответствии с  протоколами РКИ, таких как TRUST 
или IN-TIME (Hindricks 2014, Varma 2010), с выстав-
лением счетов после получения результатов дистан-
ционного мониторинга, исходя из максимального 
количества пациентов в  год. Учитывая сложившую-
ся технологическую тенденцию к  более длительным 
периодам передачи информации с  использованием 
серверных систем поддержки принятия решений, 
которые предупреждают медицинского провайдера 
о  регистрации потенциально важной информации, 
возможно, регулярно обновляемые компьютерные 

приложения могут быть более экономически эф-
фективны. Распределение бюджета должно быть оп-
тимальным как для страховых компаний, так и  для 
поставщиков медицинских услуг, а выделяемые сред-
ства должны покрывать расходы на оборудование, 
программное обеспечение и  другие услуги (напри-
мер, возможное использование сторонних центров 
мониторинга данных). Эта схема является наиболее 
подходящей для реализации мобильных технологий 
в здравоохранении.

Ожидается, что мобильные медицинские техноло-
гии могут обеспечить более эффективный и  эконо-
мически оправданный подход к  оказанию медицин-
ской помощи, который способствует оптимизации 
лечебного процесса и  улучшению контроля состоя-
ния пациентов при интеграции в клиническую прак-
тику (Jiang 2019). Поэтому улучшение результатов 
терапии будет важным фактором для оценки воз-
мещения расходов, например, для данных, ведущих 
к смене стратегии лечении аритмии (но не при скри-
нинге большой бессимптомной популяции без ФР). 
Текущие исследования, оценивающие роль мобиль-
ных технологий для регистрации ЭКГ с  по мощью 
смартфона в  целях скрининга ФП, к  примеру ис-
следование AF SMART II (Скрининг ФП, терапия 
и  рекомендованная терапия), на современном этапе 
включают развернутый анализ экономической эф-
фективности метода (Orchard 2018). Иногда финан-
совые обязанности по возмещению расходов могут 
выходить за рамки традиционных соглашений сто-
рон в  сфере здравоохранения с  поиском новых воз-
можных путей решения, например, взаимодействия 
со страховыми компаниями и  другими потенциаль-
ными инвесторами (Bruining 2014). Действующие 
финансовые инициативы, реализованные в  настоя-
щее время в США, описаны в Приложении 1.

7.4. Нормативно-правовая база в электронном 
здравоохранении

В настоящее время наблюдается бурный про-
гресс цифровых технологий, которые постоянно 
совершенствуются. Прогнозируется, что с  распро-
странением сотовой технологии 5G удастся пре-
одолеть новые границы в  области потоковой пере-
дачи данных и  связанной с  ней аналитики. К  со-
жалению, в  области мобильного здравоохранения 
темп роста пока более медленный, чем хотелось бы. 
В  США причины могут быть связаны с  особенно-
стями системы здравоохранения, когда цифровыми 
технологиями в  первую очередь руководят частные 
организации, работающие в  условиях финансовых 
ограничений (рекомендации по возмещению рас-
ходов CMS), а  также с  вопросами конфиденци-
альности данных пациентов (Закон об ответствен-
ности и  переносе данных о  страховании здоровья 
граждан) и  правилами безопасности (Управление 
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по санитарному надзору за качеством пищевых 
продуктов и медикаментов, FDA). Эти ограничения 
устарели на фоне прогресса цифровых технологий 
и  устройств мобильного здравоохранения, поэто-
му формируются новые принципы регулирования 
электронного оборота данных.

Недавно организацией FDA был основан совер-
шенно новый раздел в  категории “Медицинские 
устройства” под названием “Цифровое здравоохра-
нение”, который находится под контролем Центра 
медицинских устройств и  радиологического здо-
ровья (Shuren 2018, FDA. Gov). Проект был иници-
ирован и  поддерживается Законом о  методах лече-
ния (21st Century Cures Act), который вступил в силу 
13  декабря 2016г. Данный документ регламентирует 
разработку новых медицинских продуктов и  тех-
нологий, что позволит пациентам получить доступ 
к  современным достижениям и  инновациям в  об-
ласти мобильного здравоохранения. Политика FDA 
в  области цифрового здравоохранения в  настоящее 
время включает три основных направления: общие 
принципы поддержания здорового образа жизни, 
мобильные медицинские приложения и  электрон-
ные системы поддержки принятия клинических ре-
шений. Устройства mHealth входят в эти три катего-
рии, которые определены следующим образом:

Мобильные устройства для поддержания здоро-
вого образа жизни разработаны “для контроля об-
щего состояния здоровья и не имеют задач диагно-
стики, лечения, облегчения симптомов, профилак-
тики или терапии патологических состояний” (21 
CCA Section 3060 (a)(o)(1)(B)). С  другой стороны, 
мобильные медицинские приложения, ранжирован-
ные организацией FDA как программное обеспече-
ние, ориентированное на традиционно регулиру-
емые функции здравоохранения, относятся к  ка-
тегории программного обеспечения, являющегося 
медицинским устройством. Подобное программное 
обеспечение разрабатывается по четко определен-
ным принципам, включающим конкретные этапы 
создания программных систем (IEC-62304), оценку 
рисков, демонстрацию надежности и безопасности, 
включая вопросы кибербезопасности. Системы 
поддержки принятия клинических решений также 
могут быть основаны на технологиях цифрового 
здравоохранения либо быть интегрированы в  мо-
бильные устройства. Подробные определения и но-
менклатура приведены ниже (21 CCA Section 520 (о)
(1)(Е)). Краткая информация включает представле-
ние о  типах медицинских данных и  рекомендации 
для клинических специалистов по методам про-
филактики, диагностики и  лечения определенных 

патологических состояний или заболеваний. Это не 
означает, что медицинский работник в первую оче-
редь полагается на предоставленную информацию 
для постановки клинического диагноза или реше-
ния о тактике лечения, а напротив, подход к выбору 
способов диагностики и  терапии определяется ин-
дивидуально с  учетом всех известных клинических 
факторов. Важно отметить, что обычные фитнес-
устройства для контроля здорового образа жизни не 
требуют обязательного одобрения FDA, в  то время 
как мобильные приложения и  системы поддержки 
клинических решений перед коммерческой реали-
зацией во всех случаях должны получить подобное 
одобрение.

Принципы регуляции мобильного здравоохра-
нения меняются и  адаптируются со временем, что-
бы соответствовать технологическому развитию со-
временных цифровых устройств. Но сегодня время, 
которое требуется для одобрения и  реализации но-
вых технологий, может значительно запаздывать по 
сравнению с  темпами прогресса в  сфере электрон-
ного здравоохранения. Следовательно, важна опти-
мизация процесса подачи и обработки нормативных 
документов для ускорения процесса регистрации мо-
бильных устройств. Одной из самых последних ини-
циатив в США, направленных на решение этой про-
блемы, является программа FDA по предваритель-
ной сертификации программного обеспечения для 
цифрового здравоохранения (Pre-CERT) (Lee 2018). 
Проект Pre-CERT предлагает ускорить обзор нор-
мативных документов для компаний, которые могут 
обеспечить быструю сертификацию разработанного 
программного продукта, предоставить данные пост-
маркетинговых исследований и продемонстрировать 
реальные доказательства эффективности внедряемых 
технологий. Ожидается, что компания, получившая 
одобрение FDA Pre-CERT, сможет в  конечном ито-
ге отменить или упростить процесс подачи заявки 
в  регулирующие органы, в  зависимости от степени 
рисков, связанных с использованием их программно-
го обеспечения или мобильных технологий. Эта ини-
циатива, получившая свое начало в 2019г, в настоящее 
время включает несколько международных компаний, 
которые продвигают свои мобильные технологиче-
ские решения в области цифрового здравоохранения. 
Такой тип новой нормативно-правовой базы, безус-
ловно, поможет крупным медицинским корпораци-
ям ускорить коммерциализацию своих продуктов, но 
доступ к Pre-CERT может быть намного сложнее для 
небольших компаний, у которых нет ресурсов, чтобы 
продемонстрировать необходимые критерии, которые 
требует протокол Pre-CERT.
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8. Прогностический анализ данных 
ИИ  — это термин, имеющий широкое значе-

ние, который описывает любые вычислительные 
программы, которые обычно требуют человеческо-
го интеллекта, такие как восприятие изображений, 
распознавание образов, построение логических вы-
водов или прогнозирование исходов (Oxford English 
Dictionary; Kagiyama 2019). Чаще всего ИИ реализу-
ется с  использованием аналитических методов ма-
шинного обучения или технологий глубоких нейрон-
ных сетей. Эти методы хорошо подходят для класси-
фикации определенных диагностических паттернов, 
таких как изображения, включая ЭКГ.

Потенциальная возможность взаимодействия меж-
ду технологиями ИИ и мобильным здравоохранением 
серьезно взволновала медицинское сообщество, по-
скольку это может позволить решить одну из основ-

ных задач — улучшить результаты лечения пациентов 
за счет повышения его эффективности при снижении 
затрат на оказание медицинской помощи (Davenport 
2019, Marcolino 2018). Очевидно, что приложения для 
смартфонов и  носимые устройства могут генериро-
вать огромные массивы данных, которые превышают 
человеческие возможности интеграции и интерпрета-
ции (Steinhubl 2015). На основании мобильных техно-
логий могут быть составлены биометрические наборы 
данных астрономических размеров. В  клиническом 
аспекте подобные знания могут быть направлены как 
на разработку индивидуальных подходов к лечению, 
так и на понимание популяционных законов для от-
дельных процессов. Примером может служить анализ 
данных 6 млрд записей ночного сна, накопленных 
в  течение длительной глобальной депривации сна, 
которые потенциально могут быть полезны для обо-
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снования инициатив общественного здравоохранения 
(https://aasm.org/fitbit-scientists-reveal-results-analysis-
6-billion-nights-sleep-data). В  свою очередь, техноло-
гии мобильного здравоохранения, основанные на 
интернет-подключении, позволяют осуществлять 
прогнозирование определенных процессов и исходов 
на основе индивидуальной информации в облачном 
хранилище данных (Bumgarner 2018, Nascimento 2018, 
Ribeiro 2019).

Исторически кардиология была одной из первых 
научных сфер, где проводились исследования ИИ 
из-за обилия данных, хорошо подходящих для клас-
сификации и  прогнозирования (Seetharam 2019). 
С помощью нейронных сетей удалось решить задачи 
по распознаванию образов, и  прежде всего изобра-
жений, когда после проведения тестирования, обуче-
ния и валидации программного комплекса результат 
был сравним с показателями расшифровки и анали-
за ЭКГ клиническими специалистами в  отношении 
диагностики наличия аритмий при однократной за-
писи ритма по данным портативных устройств или 
при амбулаторной регистрации ЭКГ (Hannun 2019, 
Ribeiro 2019, Smith 2019). Также было показано, что 
после обучения нейросетей возможно достичь авто-
матического анализа фракции выброса, выявления 
дисфункции левого желудочка и  даже диагностики 
таких заболеваний, как гипертрофическая кардио-
миопатия, на основе эхокардиографии (Zhang 2018). 
Совсем недавно нейронные сети также получили 
возможность интерпретировать новый вид информа-
ции, например, проводить оценку геометрии левого 
желудочка с  диагностикой степени его дисфункции 
(Attia 2019a). Подобные технологии потенциально 
могут использоваться для быстрого диагностическо-
го анализа данных беспроводных носимых регистра-
торов, хотя может потребоваться строгая оценка без-
опасности их рутинного применения. В  последнее 
время также рассматривается прогностическая цен-
ность методов ИИ, например, для прогнозирования 
риска ФП на основании анализа отдельных ЭКГ за-
писей в 12 отведениях с тщательной предварительной 
оценкой электрокардиологических параметров на 
ЭКГ с синусовым ритмом (Attia 2019b).

Принципы ИИ уже используются в работе прило-
жений мобильного здравоохранения, таких как ум-
ные часы, или при полуавтоматической диагностике 
аритмий по записям ЭКГ с  подключением к  смарт-

фону (Bumgarner 2018, Halcox 2017). Надо обратить 
внимание, что полученные диагнозы отражают ре-
зультаты предварительного скрининга и  должны со-
провождаться дальнейшим дообследованием, а  не 
заменяют консультации врача и  профессиональной 
интерпретации данных. В ультразвуковой диагности-
ке и  эхокардиографии методы ИИ могут также оп-
тимизировать процесс получения и  интерпретации 
большого объема изображений и повысить точность 
диагностики с  помощью разработки систем машин-
ного обучения (Chamsi-Pasha 2017). Построение 
прогностических моделей на основе технологий ИИ 
впервые применялось у пациентов с ХСН и ФП, хотя 
иногда точность моделей не превосходила те значе-
ния, которые были получены с помощью традицион-
ных методов (Awan 2019, Clifton 2015, Frizzel 2017, Goto 
2019, Safavi 2019, Tripoliti 2019). Специальных иссле-
дований ИИ в  сфере мобильного здравоохранения 
было немного. Результаты исследования LINK-HF 
представлялись обнадеживающими. В  исследовании 
рассматривался анализ данных облачного хранили-
ща с  применением машинного обучения и  модели-
рования по методу подобия, когда моделируется по-
ведение сложных систем (например, авиационных 
двигателей) для создания алгоритма прогнозирова-
ния декомпенсации ХСН с использованием данных, 
передаваемых с портативного беспроводного нагруд-
ного регистратора.

Пока существуют определенные ограничения, ко-
торые нужно преодолеть, прежде чем стратегии мо-
бильного здравоохранения на основе ИИ станут бо-
лее широко использоваться в клинической практике 
(Kagiyama 2019, Powell 2019, Ribeiro 2019, Steinhubl 
2015). Доказательная база в области ИИ по-прежнему 
немногочисленна и основывается на наблюдательных 
исследованиях и  вторичном анализе наборов дан-
ных. Кроме того, валидация методов ИИ в реальных 
клинических условиях, как правило, не проводится, 
и большинство алгоритмов могут работать по прин-
ципу “черного ящика”, т.е. быть не до конца изу-
ченными, что особенно важно если алгоритмы ис-
ходно были разработаны для среды, отличной от той, 
в которой находится реальный пациент (Ribeiro 2019, 
Weng 2017). Вопросы относительно рентабельности, 
принципов реализации, этики, конфиденциально-
сти и  безопасности использования алгоритмов ИИ 
до сих пор не решены.
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9. Возможные перспективы развития
Использование современных цифровых технологий 

позволяет совершить прорыв в практическом здраво-
охранении, но требует значительных инвестиций на 
этапах валидации данных и  демонстрации клиниче-
ской ценности исследуемых методов. В процессе вза-
имодействия между пользователями, медицинскими 
компаниями-провайдерами и  клиническими специ-
алистами всегда имеются независимые ограничения 
(табл.  5), не хватает консенсуса или согласованности 
действий с четко определенным дизайном, вариантами 
принятия решений и  их реализацией (рис.  7). Таким 
образом, формальные рекомендации по интеграции 
мобильного здравоохранения в клиническую практику 
в настоящее время не могут быть осуществлены в пол-
ной мере. Это подтверждается заявлением Рабочей 
группы по профилактике в США о том, что “при на-
личии ФП, обнаруженной с  помощью мобильных 
устройств, недостаточно клинических доказательств 
для начала терапии” — несмотря на тот факт, что скри-
нинг ФП был одним из первых показаний для исполь-
зования цифровых регистраторов, вызывающих боль-
шой интерес у пациентов и клиницистов (Curry 2018). 
Таким образом, технологии мобильного здравоохране-
ния в настоящее время представляют собой скорее все-
го устройства, отпускаемые без рецепта врача, которые 
продаются напрямую потребителям для отслеживания 
данных о состоянии здоровья без возможности клини-
ческого вмешательства.

Ниже представлены возможные варианты этапов 
стандартизации приложений мобильного здравоох-
ранения.

1. Валидация данных
•  Необходимо разрабатывать клинические стан-

дарты для сравнительной оценки функцио-

нальности цифровых устройств медицинского 
назначения.

При этом нужно помнить, что могут быть разли-
чия в применяемых мобильных методах диагностики 
при одной и той же патологии — к примеру, принцип 
регистрации ФП на основании ЭКГ или ФПГ отли-
чается, что нужно учитывать при дальнейшем при-
нятии клинических решений.

2. Определение оптимальной клинической тактики
• Скрининг 
А.  Оценить диагностическую ценность методики 

в  зависимости от характеристик исследуемой 
популяции.

Б.  Установить единый набор критериев клиниче-
ской значимости (Slotwiner 2019).

Скрининг должен быть оправдан с  медицинской 
точки зрения, а не зависеть от финансовых аспектов 
исследования. Следует проявлять осторожность при 
экстраполировании данных, полученных в  когортах 
пациентов с  клинически диагностированной ФП 
(обычно на основе клинических или госпитальных 
регистров), на тактику ведения ФП, выявленной 
с помощью технологий мобильного здравоохранения 
(“здоровые потребители”). Результаты, позволяю-
щие предположить ФП в группах с низким исходным 
уровнем риска, могут с  высокой долей вероятности 
оказаться ложноположительными, что может стать 
причиной дополнительных тестов, которые могут 
привести к  клиническому риску для пациента (даже 
вызвать тревогу, а не успокоить), риску чрезмерного 
лечения и  необоснованным финансовым расходам. 
Существует опасность, что скрининг ФП с  исполь-
зованием цифровых мобильных технологий, если 
он не направлен на группу повышенного риска, мо-
жет быть в  определенной степени дискредитирован 
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и  повторить судьбу многих программ медицинского 
скрининга в истории здравоохранения.

•  Вопросы, требующие дальнейшего изучения
Определение основных клинических характе-

ристик (продолжительность, количество эпизодов/
плотность аритмии) и  ФР, которые оправдывают 

антикоагулянтную терапию при ФП, обнаруженной 
с по мощью мобильных тех  нологий.

• Контроль заболевания
А.  Определить показания, периодичность и  ус-

ловия реализации терапевтических страте-
гий, которые могут уменьшить потребность 

Таблица 5
Принципы мобильного здравоохранения, возможные участники и перспективы 

Практическое использование/
Условия применения

Возможности Проблемы, требующие решения

Мониторируемые 
биоэлектрические 
параметры

Разнообразные анализируемые 
параметры

Регистрация трендов нескольких 
параметров
Бесконтактный скрининг

Недостаточная валидация 
Частота передачи данных
Этические вопросы

Целевые показания Аритмии
Контроль терапии
Динамическое наблюдение
Реабилитация
Модификация образа жизни
Контроль хронических 
заболеваний

Скрининг
Профилактика
Оптимизация лечения

Недостаточно данных о влиянии на прогноз 
пациентов

Пользователи “Здоровые потребители” Повышение частоты применения 
устройств среди пациентов

Нет тактики ведения “обеспокоенных своим 
состоянием здоровых людей”

Ожидания пациента Повышение уверенности в себе 
вследствие лучшего контроля 
заболевания
Активное участие в лечении
Повышение информированности 
о заболевании

Доступ к собственным данным
Онлайн-коррекция лечения
Самоконтроль терапии

Проблемы доступа к данным
Технологии ориентированы на массового 
потребителя
Чрезмерное внимание к полученным электронным 
данным без учета клинического контекста
Цифровое неравенство
Возможные ограничения доступа в Интернет

Ожидания клиницистов Многоцелевое назначение Валидация результатов
Улучшение клинических исходов 
пациентов
Сокращение очных посещений клиники
Коррекция лечения пациентов 
в режиме реального времени 
Возможность прогностического 
анализа
Персонализированная медицина 

Отсутствие одобрение организации FDA
Недостаточно данных о влиянии на прогноз 
пациентов
Не установлена оптимальная частота передачи 
данных 
Вопросы клинического применения на практике
Тактика при получении ложноположительных 
результатов 
Стандартизация потока данных Обработка 
большого массива данных 
Управление электронными медицинскими картами 
Механизм обратной связи с пациентами  
для принятия клинических решений
Гарантия соблюдения пациентом режима лечения
Нет единого мнения относительно обязательств 
клиницистов и производителей
Возмещение расходов
Юридическая ответственность

Медицинские 
учреждения

Повышение эффективности 
лечения
Улучшение доступности 
технологий

Возможность прогностического 
анализа  
Функциональная совместимость 
Вопросы кибербезопасности
Возмещение расходов

Недостаточно данных о влиянии на прогноз 
пациентов
Проблемы оценки качества
Юридическая ответственность

Технологии/
Производители

Продажи напрямую потребителю Тактика ведения пациентов
Социальные программы

Изучение возможных направлений лечения
Взаимное сотрудничество с клиническими 
учреждениями
Юридическая ответственность 
Возможность прогностического анализа

Плательщик Снижение затрат
Улучшение исходов

Анализ экономической эффективности
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в  очных клинических визитах (по аналогии 
с ИЭУ).

Б.  Выявить предикторы, которые могут указы-
вать на вероятную декомпенсацию заболева-
ния, и предложить возможные профилактиче-
ские вмешательства.

В. Оценить эффективность лечения.
• Влияние на клинические исходы
    Преимущества использования технологий мо-

бильного здравоохранения включают:
А.  Повышение эффективности контроля заболе-

вания.
Б.  Модификация ассоциированных ФР (напри-

мер, сопутствующие заболевания, изменение 
образа жизни).

3. Практическая реализация
•  Анализ стоимость/эффективность. Например, 

анализ эффективности оптимизации рабоче-
го процесса и  улучшения качества лечения на 
индивидуальном уровне (Jiang 2019), оценка 
возмещения затрат в  условиях действующей 
системы здравоохранения, возможность сни-
жения затрат пациента или потребителя.

•  Инициативы общественного здравоохранения 
и  профессиональных сообществ. Обучение па-
циентов и  повышение информированности 

о своем заболевании, комплексное взаимодей-
ствие заинтересованных сторон-участников 
процесса лечения, подготовка клинических ре-
комендаций.

4. Методы самоконтроля для пациентов
Пациенты контролируют интенсивность мони-

торинга и  действуют в  соответствии с  полученной 
персональной информацией о  состоянии здоровья. 
Частота сбора данных носит спорадический харак-
тер и определяется, например, удобством, периодич-
ностью и  обстоятельствами возникновения симпто-
мов или временем активного отдыха и  спортивных 
нагрузок. Данная стратегия, вероятно, недостаточно 
эффективна в плане обнаружения редких симптомов 
и не всегда способна обеспечить быстрое изменение 
клинической тактики при угрожающих жизни состо-
яниях. 

Возможные способы коррекции ограничений:
•  Обучение пациентов и  информирование их 

о  своем заболевании, после чего анализируе-
мые данные могут рассматриваться в  индиви-
дуальном клиническом контексте.

•  Составление индивидуального графика мони-
торинга.

•  Демонстрация безопасности используемых ме-
тодов.

Регуляция данных

“Здоровый
пользователь”

Прогностический
анализ

Производитель

Общая
популяция

Источник
финансирования

Валидация?

Контроль данных?

Клиника

Пациент

Рис. 7. Нерешенные вопросы при использовании мобильных технологий.
Примечание: чтобы полностью использовать огромный потенциал мобильного здравоохранения, необходимо продуктивное многоэтапное сотрудничество 
специалистов и  представителей различных заинтересованных сторон, но многие вопросы до сих пор остаются без ответа. Среди потребителей цифровых 
продуктов увеличивается доля здоровых лиц, которые в итоге преобладают в структуре пользователей мобильного здравоохранения. В то же время пациентам 
подобные цифровые инструменты контроля здоровья рекомендуют достаточно редко. Потенциальные преимущества мобильных технологий для улучшения 
здоровья пациентов могут быть реализованы, когда производитель совместно с медицинскими учреждениями проводит тестирование и валидацию программ-
ного обеспечения при определенных заболеваниях. Необходимо определить участников, ответственных за контроль сбора и анализа данных и, следовательно, 
за прогнозирование клинических исходов. В конечном счете, пользователи и медицинские специалисты должны быть уверены в потенциальной клинической 
пользе используемых цифровых технологий, прежде чем рекомендовать их рутинное применение на практике.
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В одном недавнем исследовании показан пример 
использования мобильных технологий в  режиме по 
требованию. Приложение Fibricheck использовалось 
пациентами для мониторинга ЧСС и  ритма в  тече-
ние недели до запланированной телеконсультации 
во время пандемии COVID-19, чтобы обеспечить 
возможность удаленной оценки клинического со-
стояния и  принятия решений о  дальнейшей так-
тике. Периодичность мониторинга регулировалась 
согласно заранее определенному расписанию, что 
позволяло избежать ненужной загрузки данных 
и  дополнительных контрольных визитов пациентов 
(Pluymaekers 2020).

•  Пациенты имеют законное право на предо-
ставление персональных данных о  состоянии 
здоровья, полученных с  помощью немедицин-
ских (т.е. потребительских) мобильных техно-
логий, которые могут быть включены в их ме-
дицинские карты.

5. Правила для компаний-провайдеров медицин-
ских услуг

В сфере цифрового здравоохранения производи-
тель медицинских технологий имеет определенные 
обязательства перед пользователями. Инструменты 
мо  бильного здравоохранения разрабатывались, в ос-
новном, как ориентированные на обычного пользо-
вателя технологии, доступные для более широкого 
рынка через розничные каналы, а  не для специаль-
ных медицинских поставок. Этот факт могут исполь-
зовать провайдеры мобильных медицинских техно-
логий, учитывая высокую распространенность пор-
тативных смарт-устройств в  современном обществе 
(каждый десятый житель США имеет соответствую-
щее мобильное приложение или смарт-часы, что со-
ставляет ~30 млн человек). Однако прямая доступ-
ность медицинских услуг для рядового пользователя 
(в  обход клинических специалистов, системы здра-
воохранения и  страховых компаний) имеет опреде-
ленные недостатки, т.к. ответственность за принятие 
клинических решений на основе полученных данных 
должны нести все-таки квалифицированные меди-
цинские работники. Оптимизация работы медицин-
ских мобильных приложений (помимо того, что их 
рассматривают как средство мониторинга состояния 
здоровья у  обеспеченных пользователей/обеспоко-
енных собственным здо ровьем пациентов) потребует 
выполнения ряда условий: 

•  Обеспечение доступности цифровых техноло-
гий для широкого круга пользователей.

•  Взаимодействие с медицинскими специалиста-
ми для адаптации мобильных устройств в соот-
ветствии с клиническими потребностями и со-
вместная оценка их эффективности. Это очень 
важно, т.к. врач несет полную ответственность 
за медицинские решения и контролирует стра-
тегии лечения.

•  Регламентирование операций с  персональ-
ными данными пользователей (например, Ге -
неральный регламент ЕС о  защите персональ-
ных данных в Европе).

6. Распределение обязанностей
•  Распределение обязанностей среди участников 

мобильного наблюдения (компании-произво-
дителя, госпиталя, других представителей), от-
ветственных за кибербезопасность и  защиту 
данных, которые могут нести ответственность 
в  случае неправильной диагностики или про-
пуска патологии.

•  Определение стандартных сроков ответа кли-
ники в  зависимости от состояния пациента 
и  полученной диагностической информации. 
Этот вопрос является важным, поскольку с ис-
пользованием облачных интернет-ресурсов 
и  повышенных скоростей передачи данных 
(формат 5G) и  технологии Internet of Things 
(IoT) клинические решения становятся доступ-
ными в режиме реального времени.

•  При повторных исследованиях и  многократ-
ном скрининге населения следует учитывать 
этические и  социальные аспекты (Yan 2019, 
Turakhia 2020).

7. Оказание медицинской помощи
Варианты интегрирования индивидуальных мо-

бильных приложений в действующую структуру здра- 
воохранения.

•  “Амбулаторное лечение, основанное на исклю-
чительных обстоятельствах”, т.е. проведение 
амбулаторных визитов пациентов только по 
показаниям. 

•  Централизованная обработка информации в об- 
лачном хранилище с  последующей отправкой 
медицинскому специалисту/в клинику только 
клинически значимых данных.

•  Раннее выявление пациентов из группы риска 
(даже до появления симптомов) с  последую-
щим решением о  профилактической терапии 
(Boehmer 2017, Rosier 2016).

•  Объединенный скрининг населения  — изме-
нение парадигмы индивидуального скрининга 
(Yan 2019, Turakhia 2020).

•  Расширение роли беспроводных портативных 
устройств от амбулаторного лечения до стаци-
онарного этапа, например, возможно заменить 
традиционный проводной мониторинг отдель-
ных индивидуальных параметров на беспро-
водной мониторинг нескольких параметров.

Например, технология наблюдения с  примене-
нием специального водонепроницаемого кольца 
(Bodimetrics) использовалась для многопараметриче-
ского мониторинга (ЧСС, сон, индекс десатурации 
содержания кислорода, счетчик шагов и  калорий) 
в  отделении интенсивной терапии для пациентов 
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с COVID-19. Кольцо подключается к смартфону или 
централизованному узловому распределителю дан-
ных в  структуре госпиталя и  позволяет совершать 
обмен информацией и  принимать решения по кор-
рекции терапии (https://bodimetrics.com/product/
circul-sleep-and-fitness-ring/).

•  Расширение функции мобильного мониторин-
га до проведения клинического вмешательства. 

•  Обеспечение удаленного программирования 
терапевтических ИЭУ в кардиологии.

Например, ИЭУ, применение новых носимых 
кардиовертеров-дефибрилляторов, которые вклю-
чают возможность подключения смартфона на ос-
нове технологии Bluetooth® Low Energy (BLE) для 
передачи и  отображения данных пациентов и  их 
интерпретации клиническими специалистами. Это 
позволяет дистанционно внести изменения при про-
граммировании в  такие параметры, как диагности-
ческие данные, зоны детекции, произвести сброс 
счетчиков; регулировка AV задержки/PVARP интер-
вала, настройка минимальной частоты стимуляции 
и верхней частоты отслеживания, коррекция ампли-
туды стимуляции; перевод в  МРТ режим, а  также 
активация экстренной терапии или отключение не-
обоснованной терапии, наносимой вследствие пере-
лома электрода/непрерывной суправентрикулярной 
тахикардии/нарушения сенсинга.

А.  Организация удаленных интервенционных 
вмешательств, например, дистанционной 
роботизированной аблации, которая может 
быть доступна пациентам, живущим в  отда-
ленных районах, под удаленным контролем 
высококвалифицированных профессиона-
лов, имеющих большой опыт работы в  экс-
пертных центрах (Choi 2018, Haidegger 2011, 
Shinoda 2020).

Б.  Обеспечение персонализации медицинского 
подхода за счет беспрепятственной интеграции 
более широкого диапазона данных, получен-
ных с  помощью мобильных технологий, в  ге-
нетический и  клинический профиль пациен-
та, включая информацию о факторах внешней 

среды и образе жизни (“big data”). (https://ghr.
nlm.nih.gov/primer/precisionmedicine/initiative).

Заключение
Внедрение мобильных технологий в  работу циф-

рового здравоохранения происходит неодинаковыми 
темпами в различных регионах и странах. Некоторые 
из описанных выше технологий одобрены повсемест-
но и могут быть доступны во всех странах. Поэтому, 
несмотря на то, что данный документ отражает, глав-
ным образом, точку зрения США, описанный опыт 
применения и  регулирования мобильных устройств 
может служить ориентиром и  для других междуна-
родных профессиональных организаций, одобряю-
щих принципы изложенного консенсуса экспертов. 
Всемирная Организация Здравоохранения предпо-
лагает, что повышение потенциала для внедрения 
и  расширения рентабельных инновационных тех-
нологий цифрового здравоохранения может сыграть 
важную роль в обеспечении доступа к качественным 
медицинским услугам для всего населения, в  то же 
время учитывая возможные ограничения, подоб-
ные тем, которые обсуждались в  данном документе. 
Некоторые из проблем могут быть решены быстро, 
как видно из реакции на недавнюю глобальную пан-
демию SARS-CoV-2, которая вызвала необходимость 
в  бесконтактном мониторинге пациентов и, как 
следствие, способствовала внедрению цифровых ин-
струментов наблюдения (DHSS, FDA, Varma 2020). 
Регулирующие органы отреагировали также свое-
временно, смягчая правила регистрации телемеди-
цинских технологий и формируя временную систему 
возмещения расходов, демонстрирующую, что при 
необходимости могут быть приняты соответствую-
щие решения.

В будущем потенциальная клиническая польза 
на фоне применения мобильных решений в  здра-
воохранении может иметь революционное значение 
и  способствовать улучшению терапии многих забо-
леваний за счет своевременного и эффективного ре-
гулирования взаимодействия пациентов, клиници-
стов и системы здравоохранения во всем мире.
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Приложение 1
В США возмещение медицинских услуг регули-

руется в  первую очередь центрами услуг Medicare 
и  Medicaid (CMS). Комитет по текущей процедур-
ной терминологии (CPT) Американской медицин-
ской ассоциации разрабатывает описательные коды 
для каждой медицинской услуги и  присваивает код 
CPT. Затем каждый код CPT передается в  Комитет 
ассоциации по обновлению относительной стои-
мости для разработки рекомендуемой единицы от-
носительной стоимости, которая определяет размер 
компенсации расходов. Центры Medicare и Medicaid 
обычно следуют рекомендациям, разработанным 
Американской медицинской ассоциацией. В насто-
ящее время идет работа по разрабатыванию кодов, 
отражающих внедрение технологий мобильного 
здравоохранения в  клиническую практику. Затем 
после анализа кодов им будут присвоены значения 
единицы относительной стоимости. Если Центры 
Medicare и Medicaid их одобрят, они будут включены 
в  Таблицу выплат Medicare и  будут использоваться 
в  клинической практике. Обычно этот процесс за-
нимает около 2-х лет. После того, как коды и услуги 
будут утверждены и  опубликованы в  официальном 
прейскуранте, другие страховщики также обычно 
принимают их без ограничений (на момент напи-
сания данного документа CPT 99091 и  CPT 99457 
получили одобрение).

В 2015г Центры страховых услуг Medicare 
и  Medicaid в  США инициировали новый код, ре-
гламентирующий медицинскую помощь при хро-
нических заболеваниях, который возмещает рас-
ходы по первичной медико-санитарной помощи 
при использовании дистанционных технологий для 
консультации и  лечения пациентов. Далее в  ноябре 
2018г были завершены планы по возмещению рас-
ходов медицинским провайдерам за определенные 
услуги УМ пациентов и  телемедицинские консуль-
тации. Эти изменения касались трех новых кодов 
CPT, которые отделяют услуги удаленного наблю-
дения пациентов от услуг телездравоохранения (A.) 
Новые коды CPT включают #99453, 99454 и  99457. 
Первые два кода описывают УМ физиологических 
парамет ров, но не включают конкретно мониторинг 
ЭКГ. Третий код характеризует услуги наблюдения 
и  лечения, продолжительностью >20 мин времени, 
затрачиваемого медицинским персоналом/врачом/

другими квалифицированными медицинскими ра-
ботниками в календарном месяце, требующего инте-
рактивного общения с  пациентом/его представите-
лями в течение каждого прошедшего месяца; однако 
неясно, можно ли использовать этот код для служб 
мониторинга ЭКГ с помощью мобильных устройств. 
Существующий ранее код CPT 93040 (используемый 
для отчета по записи ЭКГ в 1-3 отведениях, без ин-
терпретации и анализа) не подходит для регистрации 
событий мобильного устройства, инициированных 
пациентом, поскольку для этого потребуется другой 
порядок, который запускается событием, за которым 
следует отдельный сформированный отчет. Также 
было предложено создать новый виртуальный сер-
висный код HCPCS, GRAS1, для “Удаленной оцен  - 
ки предварительно записанной информации о  па-
циенте”, который возместит поставщику расходы 
на асинхронный просмотр “записанного видео и/
или изображений, снятых пользователем для оцен-
ки состояния здоровья” и  определить, необходи-
мо ли очное посещение врача в  клинике (веб-сайт 
Telemedicine and Health B.) Счет за этот код может 
быть выставлен отдельно, если в  течение предыду-
щих семи дней не было посещения врача для реги-
страции ЭКГ. CMS завершают отдельные выплаты 
по коду CPT 99091 (сбор и интерпретация физиоло-
гических данных, например, ЭКГ, АД, мониторинг 
глюкозы), хранящиеся в цифровом виде и/или пере-
данные пациентом и/или лицом, осуществляющим 
уход, врачу или другому квалифицированному спе-
циалисту в  области здравоохранения (А.). Однако 
в  этом случае должна быть клинически значимая 
причина, по которой врач будет проводить просмотр 
и  анализ данных регулярно через определенные пе-
риоды времени.
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