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Семейный случай синдрома Нунан с множественными лентиго, вызванный мутацией в гене 
PTPN11: клиническое наблюдение

Головина Г. А.1,2, Точеная А. С.1, Татаринцева З. Г.1,2, Хуако М. Ш.1,2, Космачёва Е. Д.1,2, Бабичева О. В.1,2

Введение. Дифференциальный диагноз гипертрофической кардиомиопатии 
(ГКМП) требует исключения фенокопий. Синдром Нунан с множественными лен-
тиго (СНМЛ) это редкое генетическое заболевание с аутосомно-доминантным 
типом наследования, относящееся к RAS-патиям. Причиной СНМЛ в 85% слу-
чаев являются мутациями гена PTPN11, который кодирует ключевой фермент 
РАС-пути — ​протеинтирозинфосфатазу SHP2, остальные случаи связаны с мута-
циями генов RAF1 и BRAF. Как и другие RAS-патии, СНМЛ проявляется феноти-
пической триадой — ​лицевым дисморфизмом, кардиопатией, задержкой роста. 
Отличительными чертами СНМЛ являются кожные проявления в виде лентиго 
в 90% случаев и высокая (до 80% случаев) частота развития фенокопии ГКМП.
Краткое описание. Мы описали семейный случай СНМЛ, вызванный мута-
цией Thr468Met в  гене PTPN11. Пробанд  — ​женщина 38  лет, с  длительным 
анамнезом ГКМП. Лицевой дисморфизм был слабо выражен, а  множествен-
ные лентиго не ассоциировались с заболеванием. Гипертрофия левого желу-
дочка имела концентрический характер с максимальной толщиной миокарда 
34,5  мм. Течение заболевания осложнилось предобморочными состояниями 
вследствие пароксизмов желудочковой тахикардии. Все дети нашей пациент-
ки унаследовали СНМЛ, имели типичный фенотип лица, лентиго, фенокопию 
ГКМП. Кроме фенокопии ГКМП, старший сын и младшая дочь пациентки име-
ли различной степени тяжести стеноз легочной артерии.
Дискуссия. Диагностика СНМЛ у пробанда была затруднена в связи с умень-
шением выраженности внешних признаков с возрастом и плохой информиро-
ванностью кардиологов о внешних проявлениях синдрома. Данный случай де-
монстрирует вариабельность патологии сердца в  пределах семьи, важность 
проведения семейного скрининга и наблюдения за членами семьи для свое
временной диагностики патологии сердца.

Ключевые слова: синдром Нунан с  множественными лентиго, синдром 
LEOPARD, RAS-патии, клинический случай, фенокопии гипертрофической 
кардиомиопатии.
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A familial case of Noonan syndrome with multiple lentigines caused by a PTPN11 gene mutation:  
a case report

Golovina G. A.1,2, Tochenaya A. S.1, Tatarintseva Z. G.1,2, Khuako M. Sh.1,2, Kosmacheva E. D.1,2, Babicheva O. V.1,2

Introduction. The differential diagnosis of hypertrophic cardiomyopathy (HCM) 
requires the  ruling out phenocopies. Noonan syndrome with  multiple lentigi-
nes (NSML) is a  rare genetic disorder with  an autosomal dominant inheri-
tance pattern, classified as  a  RASopathies. In 85% of  cases, NSML is caused 
by  mutations in  the PTPN11 gene, which encodes the  key enzyme in  the RAS 
pathway, protein tyrosine phosphatase SHP2. The remaining cases are asso-
ciated with  mutations in  the RAF1 and  BRAF genes. Like other RASopathies, 
NSML presents with  a  phenotypic triad of  facial dysmorphism, cardiopathy, 
and  growth retardation. Distinctive features of  NSML include cutaneous mani
festations in  the form of  lentigines (90%) and  a  high (up  to  80%) incidence 
of  HCM phenocopy.
Brief description. We described a  familial case of  NSML caused by  the 
Thr468Met mutation in the PTPN11 gene. The proband was a 38‑year-old woman 
with  a  long-term history of  HCM. Facial dysmorphism was mild, and  multiple 
lentigines were not associated with  the disease. Left ventricular hypertrophy 

was concentric, with  a  maximum myocardial thickness of  34,5 mm. The di
sease course was complicated by  presyncope due to  ventricular tachycardia 
episodes. All of  the patient’s children inherited NSML, had a  typical facial 
phenotype, lentigo, and  a  phenocopy of  HCM. In addition to  HCM phenocopy, 
the  patient’s eldest son and  youngest daughter had pulmonary artery stenosis 
of  varying severity.
Discussion. Diagnosis of  NSML in  the proband was difficult due to  a  de-
crease in  the severity of  external signs with  age and  poor awareness 
among cardiologists of  the external syndrome manifestations. This case 
demonstrates the  variability of  cardiac pathology within families and  the 
importance of  family screening and  monitoring of  family members for  the 
timely diagnosis of  cardiac pathology.

Keywords: Noonan syndrome with  multiple lentigines, LEOPARD syndrome, 
RASopathies, case report, hypertrophic cardiomyopathy phenocopies.
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Введение
В  диагностическом алгоритме гипертрофической 

кардиомиопатии (ГКМП) важнейшее значение име-
ет исключение фенокопий  — ​системных заболева-
ний и синдромов, протекающих с гипертрофией ле-
вого желудочка (ГЛЖ) [1, 2]. Фенокопии ГКМП ха-
рактерны для RAS-патий  — ​группы наследственных 
заболеваний с аутосомно-доминантным типом насле-
дования, вызванных мутациями в генах, кодирующих 

белки универсального сигнального пути RAS-MAPK, 
регулирующего рост, дифференцировку, пролифера-
цию и апоптоз клеток [3-8]. К RAS-патиям относят-
ся синдром Нунан (СН), СН с множественными лен-
тиго (СНМЛ), кардио-фациально-кожный синдром 
и синдром Костелло [2]. Эти заболевания изучаются 
>50  лет, информация суммирована в  обзорах [5-7].

Вследствие общего патогенетического механиз-
ма RAS-патии объединяет характерный фенотип  — ​
фенотипическая триада: дисморфические черты ли-
ца, кардиопатии и задержка роста. Дисморфия лица 
включает гипертелоризм, плоскую, вдавленную пере-
носицу, короткий нос с  широким основанием, птоз 

• � Синдром Нунан с  множественными лен-
тиго (СНМЛ), ранее назывался синдромом 
LEOPARD, это редкое генетическое заболева-
ние с  аутосомно-доминантным типом насле-
дования, относящееся к RAS-патиям, главны-
ми фенотипическими проявлениями которого 
являются кожные проявления в  виде ленти-
го и пятен цвета "кофе с молоком", гипертро-
фическая кардиомиопатия (ГКМП) и  задерж-
ка роста.

• � ГКМП при СНМЛ наблюдается в 80% случаев, 
развивается, как правило, в детстве, чаще име-
ет концентрический характер, нередко наблю-
дается бивентрикулярная гипертрофия, возмо-
жен частичный регресс гипертрофии в детстве, 
а прогрессирующее течение связано с неблаго-
приятным прогнозом.

• � Пробанд — ​женщина 38 лет с длительным анам-
незом ГКМП. Диагностика СНМЛ у  пробан-
да была затруднена в связи с уменьшением вы-
раженности внешних признаков с  возрастом 
и  плохой информированностью кардиологов 
о внешних проявлениях синдрома.

• � Все дети пробанда унаследовали СНМЛ и име-
ли характерный фенотип: лицевой дисморфизм, 
лентиго и  пятна цвета "кофе с  молоком", фе-
нокопию ГКМП.

• � Характерные внешние признаки позволяют за-
подозрить СНМЛ на ранних стадиях, а обследо-
вание сердца в динамике необходимо для сво-
евременной диагностики ГКМП и врожденных 
пороков сердца.

• � Noonan syndrome with multiple lentigines (NSML), 
previously known as LEOPARD syndrome, is a ra-
re genetic disorder with an autosomal dominant in-
heritance pattern. It is a  RASopathy whose main 
phenotypic manifestations include cutaneous mani
festations of  lentigines and  café-au-lait spots, hy-
pertrophic cardiomyopathy (HCM), and  growth 
retardation.

• � HCM in  NSML is observed in  80% of  cases. It 
typically develops in childhood, is often concentric, 
and  biventricular hypertrophy is common. Partial 
regression of hypertrophy is possible during child-
hood, and a progressive course is associated with an 
unfavorable prognosis.

• � The proband was a 38‑year-old woman with a long-
term history of HCM. Diagnosis of NSML in the 
proband was difficult due to  a  decrease in  the se-
verity of  external signs with  age and  poor aware-
ness among cardiologists of the syndrome external 
manifestations.

• � All of  the proband’s children inherited NSML 
and  had a  characteristic phenotype as  follows: fa-
cial dysmorphism, lentigines, and café-au-lait spots, 
a phenocopy of HCM.

• � The characteristic external signs allow one to  sus-
pect NSML in early stages, and a dynamic cardi-
ac examination is necessary for the timely diagno-
sis of HCM and congenital heart defects.

Ключевые  моменты Key  messages
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век, эпикантус, нисходящие глазные щели, толстые 
губы, низко посаженные и/или ротированные кзади 
уши с выраженной складчатостью завитка, глубокие 
носогубные складки, широкий лоб и узкий подборо-
док, дугообразные ромбовидные брови, верхняя губа 
в  форме "лука Купидона". Патология сердца наблю-
дается у 70-80% пациентов, наиболее распространен-
ными являются стеноз легочной артерии и ГКМП [6]. 
В то же время RAS-патии в целом и каждое заболева-
ние в отдельности характеризуются фенотипической 
гетерогенностью вследствие различной выраженно-
сти основных признаков и присоединения других де-
фектов развития.

Распространенность СНМЛ 1:100000, в 85-90% слу-
чаев он связан с мутациями гена PTPN11, остальные 
случаи связаны с мутациями генов RAF1 и BRAF [6]. 
Ранее СНМЛ назывался синдромом LEOPARD —  это 
аббревиатура его главных клинических проявлений: 
Lentiginosis, Electrocardiographic abnormalities, Ocular 
hypertelorism, Pulmonary stenosis, Abnormal genitalia, 
Retardition of growth, Deafness [8-10]. Кожные прояв-
ления —  лентиго и пятна цвета "кофе с молоком" —
являются ключевыми внешними признаками этого 
заболевания, выявляются у 90% пациентов. Для кар-
диологов особый интерес представляет очень высо-
кая частота ГКМП при СНМЛ, достигающая 80% 
случаев. ГКМП при СНМЛ развивается, как прави-
ло, в  детстве, чаще имеет концентрический харак-
тер, нередко наблюдается бивентрикулярная гипер-
трофия, возможен частичный регресс гипертрофии 
в  детстве, прогрессирующее течение связано с  не-
благоприятным прогнозом [11-13]. Стеноз легочной 
артерии при СНМЛ встречаются реже, чем при СН. 
Нарушения электрокардиограммы (ЭКГ) встречаются 
примерно у 75% пациентов с СНМЛ и включают по-
мимо признаков ГЛЖ патологический зубец Q, удли-

нение интервала QTc, нарушения проводимости [11]. 
Среди других дефектов развития для СНМЛ харак-
терны двусторонний крипторхизм, встречающийся 
у 50% мужчин, сенсоневральная тугоухость, развива-
ющаяся у 25% пациентов. Умственная отсталость, ес-
ли она присутствует, обычно носит легкий характер. 
В  отечественной литературе встречаются лишь еди-
ничные описания спорадического и  семейного слу-
чаев данного заболевания [14, 15].

Мы представляем семейный случай СНМЛ, вы-
званный мутацией Thr468Met в гене PTPN11. Период 
наблюдения пробанда составил 2 года.

Описание клинического наблюдения 
семейного случая СНМЛ

Пробанд —  пациентка Ч., 38 лет, госпитализирова-
на в августе 2023г с диагнозом ГКМП, который был 
установлен в возрасте 21 года. Хронология ключевых 
событий в жизни пациентки представлена на рисун-
ке 1. Течение заболевания было бессимптомным до 
2023г, когда возник приступ сердцебиений с предоб-
морочным состоянием, зарегистрирована желудочко-
вая тахикардия. При осмотре: множественные лентиго 
и пятна цвета "кофе с молоком" на коже лица, туло-
вища, рук и  ног. Их появление пациентка отметила 
в возрасте 10 лет. Прицельный осмотр выявил неярко 
выраженный лицевой дисморфизм. Рост 162 см, вес 
70 кг. Тест 6-минутной ходьбы (ТШХ) 300 м. У паци-
ентки было 2 брака, по 2 беременности в каждом бра-
ке, родов 4 (вторая беременность закончилась мерт-
ворождением). Пациентка сообщила, что сын и млад-
шая дочь страдают синдромом LEOPARD.

На ЭКГ синусовый ритм, полная блокада левой 
ножки пучка Гиса. При холтеровском мониториро-
вании ЭКГ зарегистрированы неустойчивые паро-
ксизмы желудочковой тахикардии. Эхокардиография 

Рис. 1. Пациентка Ч., хронология ключевых событий.
Сокращения: ГКМП  —  гипертрофическая кардиомиопатия, ИКД  —  имплантируемый кардиовертер- дефибриллятор, ОТС  —  ортотопическая трансплантация 
сердца, СНМЛ —  синдром Нунан с множественными лентиго.
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(ЭхоКГ): камеры сердца не расширены, фракция вы-
броса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ) 41%, определяет-
ся акинез верхушки ЛЖ, межжелудочковая перегород-
ка (МЖП) асимметрично утолщена (19 мм в среднем 
отделе, 24  мм в  области верхушки), толщина задней 
стенки ЛЖ (ЗСЛЖ) 11  мм, на уровне средней тре-
ти ЛЖ лоцируется ускоренный турбулентный поток 
с максимальным градиентом 16-18 мм рт.ст. При коро-

нароангиографии патологии не выявлено. Магнитно- 
резонансная томография сердца с контрастным уси-
лением выявила признаки ГЛЖ (в систолу передняя 
стенка 29,5  мм, задняя стенка 32,5  мм; в  диастолу 
передняя стенка 31 мм, задняя стенка 34,5 мм, масса 
миокарда ЛЖ 254 грамма) (рис. 2).

Сын пациентки Ч. от первого брака 2006г рож-
дения, учащийся техникума, ключевые события его 

Рис. 2. Магнитно- резонансная томография сердца с контрастным усилением пациентки Ч. 38 лет.

Рис. 3. Дети пациентки Ч., хронология ключевых событий.
Сокращения: ВПС —  врожденный порок сердца, ГЛЖ —  гипертрофия левого желудочка, СНМЛ —  синдром Нунан с множественными лентиго.
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жизни отражены на рисунке 3. Наблюдался в нашем 
центре с  11  лет, когда были выявлены стеноз легоч-
ной артерии и ГЛЖ. В 3 года у него диагностирована 
двусторонняя нейросенсорная тугоухость. С 6 лет от-
мечает "ночную слепоту". С 8 лет отмечено появление 
множественных мелких коричневых пятен на коже ли-
ца, рук и туловища. При молекулярно- генетическом 
исследовании в  2022г выявлена мутация Thr468Met 
в  гене PTPN11. При осмотре: рост 169 см, вес 50 кг, 
множественные лентиго на коже лица, туловища, рук 
и ног, пятна "кофе с молоком" на коже туловища и ко-
нечностей, дисморфизм лица. ТШХ 560  м. ЭКГ без 
патологии. По ЭхоКГ в декабре 2023г камеры сердца 
не расширены, концентрическая ГЛЖ (МЖП 15 мм, 
ЗСЛЖ 13  мм), ФВ >55%, открытое овальное окно, 
стеноз и  недостаточность клапана легочной артерии 
(vena contracta 3  мм, максимальный градиент давле-
ния 20  мм рт.ст., максимальная скорость кровотока 
230 м/с). Динамика параметров ЭхоКГ за период на-
блюдения представлена на рисунке 4.

Старшая дочь пациентки от второго брака, 2017г 
рождения, ключевые события ее жизни отражены на 
рисунке 3. Была обследована в возрасте 5 лет и при-
знана здоровой. Однако с учетом знаний об аутосомно- 
доминантном типе наследования СНМЛ, подтверж-
денном диагнозе у  сибсов, необязательном при-
сутствии внешних признаков, возможности ГКМП 
манифестировать в  любом возрасте мы настояли на 
повторном обследовании. В  апреле 2024г выявлена 
ГЛЖ (МЖП 12  мм, ЗСЛЖ 10  мм). Генетическое те-
стирование выполнено в  2024г, выявлена мутация 
Thr468Met в гене PTPN11.

Младшая дочь пациентки 2021г рождения, клю-
чевые события ее жизни отражены на рисунке 3. 
В  3  мес. установлен диагноз: "Врожденный порок 
сердца. Надклапанный стеноз легочной артерии, вы-
раженный". Генетическое тестирование в 2022г выя-
вило мутацию Thr468Met в гене PTPN11. В 2023г вы-
полнена баллонная ангиопластика легочной артерии. 
Значимого снижения градиента давления не достиг-

нуто. В 2025г проведена хирургическая коррекция по-
рока: инфундибулэктомия, комиссуротомия клапана 
легочной артерии, пластика ствола легочной артерии. 
При осмотре: единичные пятна "кофе с молоком" на 
коже туловища, одиночное лентиго на коже левой яго-
дичной области, характерный дисморфизм лица. Рост 
100 см, вес 16 кг. На ЭКГ синусовый ритм, отклоне-
ние электрической оси сердца вправо. ЭхоКГ: каме-
ры сердца не расширены; ГЛЖ (МЖП 12 мм, ЗСЛЖ 
8  мм), ФВ 67%; функционирующее овальное окно.

Мать пациентки, 61 год. Страдает гипертонической 
болезнью в течение многих лет. Внешних признаков 
СНМЛ нет. ТШХ 380 м. ЭКГ без патологии. ЭхоКГ: 
МЖП 10 мм, ЗСЛЖ 10 мм, ФВ ЛЖ >55%.

Отец пациентки, 63  года. Страдает гипертониче-
ской болезнью. Внешних признаков СНМЛ нет. ТШХ 
420 м. ЭКГ без патологии. ЭхоКГ: МЖП 10 мм, ЗСЛЖ 
10 мм. ФВ ЛЖ >55%.

При составлении генеалогического древа обна-
ружено: вторая беременность пробанда (от  первого 
брака, 2013г) закончилась мертворождением; неиз-
вестные врожденные пороки сердца у  сына родной 
сестры пробанда, двоюродного брата пробанда со 
стороны матери; внезапная сердечная смерть у  деда 
со стороны матери в 46 лет; родной брат матери про-
банда умер в возрасте 6 мес. по неизвестной причи-
не; неизвестный порок сердца у бабушки пробанда со 
стороны отца; неизвестная патология сердца у двою-
родного брата пробанда со стороны матери; смерть 
от онкологических заболеваний у деда со стороны от-
ца (64 года) и брата матери (59 лет). Генеалогическое 
древо представлено на рисунке 5.

На момент обследования пробанда в 2023г ДНК-
диагностика была проведена только у  сына и  млад-
шей дочери пациентки. Учитывая выявленную у них 
мутацию в гене PTPN11 в гетерозиготном состоянии, 
а также характерный фенотип пациентки и её детей, 
мы предположили семейный случай СН, вызванный 
мутацией в гене PTPN11. Наши предположения под-
твердились: при генотипировании в  2024г у  нашей 
пациентки и  ее старшей дочери выявлена мутация 
Thr468Met в гене PTPN11.

Пациентка Ч. консультирована кардиохирурга-
ми нашего центра и НМИЦ ССХ им. А. Н. Бакулева 
в 2023 г. С учетом концентрического характера ГЛЖ 
редукция МЖП не показана. Поскольку наблюдалось 
снижение ФВ ЛЖ (с 55 до 41% в течение 2 мес.) паци-
ентка поставлена в лист наблюдения для трансплан-
тации сердца. С целью профилактики внезапной сер-
дечной смерти в 2024г была выполнена имплантация 
кардиовертера- дефибриллятора. За период наблюде-
ния эпизодов декомпенсации сердечной недостаточ-
ности не было, в  декабре 2025г возник устойчивый 
пароксизм желудочковой тахикардии с предобмороч-
ным состоянием, купированный имплантированным 
кардиовертером- дефибриллятором.

Рис. 4. Динамика толщины МЖП и ЗСЛЖ по данным ЭхоКГ сына пациентки Ч. 
за период наблюдения.
Сокращения: ЗСЛЖ  —  задняя стенка левого желудочка, МЖП  —  межжелу-
дочковая перегородка.
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Обсуждение
Представленный семейный случай продемонстри-

ровал позднее распознавание синдромной природы 
фенотипа ГКМП. ГКМП у  нашей пациентки была 
диагностирована в  возрасте 21  года, во время пер-
вой беременности и  длительно трактовалась как са-
мостоятельная нозология. Генетическое мультиси-
стемное заболевание заподозрено только в  возрас-
те 38  лет на основе выявленного у  старшего сына 
и  младшей дочери СНМЛ, вызванного мутациями 
в  гене PTPN11. Диагностика СНМЛ у  пробанда бы-
ла затруднена в связи с уменьшением выраженности 
внешних признаков с возрастом и плохой информиро-
ванностью кардиологов о внешних проявлениях син-
дрома. Между тем именно кожные проявления явля-
ются наиболее характерными и частыми признаками 
этого заболевания, играют ключевую роль в возник-
новении подозрения на него и  определении показа-
ний для направления на генетическое исследование. 
Лентигины могут быть врожденными, но обычно по-
являются приблизительно в 5 лет, количество их уве-
личивается с  возрастом. Именно такую закономер-
ность мы видим в данном случае.

Дисморфизм лица у  пациентов с  СНМЛ наиболее 
ярко выражен с момента рождения до среднего детско-

го возраста и становится менее заметными во взрослом 
возрасте. Это в полной мере характерно для нашей па-
циентки и ее детей. Для СНМЛ характерна умеренная 
задержка роста, однако все члены семьи пробанда име-
ли средний рост. У сына пациентки имеются характер-
ные для СНМЛ крипторхизм и тугоухость. Что касает-
ся выявленной у него беспигментной периферической 
амиотрофии сетчатки, то известно, что периферические 
дегенерации сетчатки редко упоминается при СНМЛ.

СН —  это вторая по распространенности синдром-
ная причина врожденных кардиопатий после трисо-
мии 21. К сожалению, ГКМП развилась у всех детей 
нашей пациентки, мы наблюдали различный возраст 
манифестации ГЛЖ, а у сына пациентки —  ее посте-
пенное прогрессирование. Кроме фенокопии ГКМП, 
старший сын и младшая дочь пациентки имеют раз-
личной степени тяжести стеноз ЛА. Наш случай де-
монстрирует вариабельную экспрессивность СНМЛ 
в отношении патологии сердца, поскольку и пациент-
ка, и ее дети имели сходную мутацию. Выраженность 
клинических проявлений СНМЛ у пациентки Ч. и ее 
детей представлена в таблице 1. Закономерность про-
явлений фенотипических признаков СНМЛ с увели-
чением возраста, которую мы наблюдали у наших па-
циентов, схематически отражена на рисунке 6.

Рис. 5. Генеалогическое древо пациентки Ч. 38 лет.

Таблица 1
Выраженность клинических проявлений СНМЛ у пациентки Ч. и ее детей

Клинические порявления Пациентка Ч. Старший сын Старшая дочь Младшая дочь
L (Lentiginosis) +++ +++ + +
E (Electrocardiographic abnormalities) полная блокада левой 

ножки пучка Гиса
без патологии без патологии отклонение 

электрической оси 
вправо

O (Ocular hypertelorism) + + + +
P (Pulmonary stenosis) нет + нет ++
A (Abnormal genitalia) нет крипторхизм нет нет
R (Retardition of growth) нет нет нет нет
D (Deafness) нет + нет нет
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Наша пациентка  —  дочь здоровых родителей. 
Предполагается возникновение у нее мутации de novo. 
Однако с учетом данных анамнеза не исключено на-
следование с материнской стороны. Для определения 
механизма необходимо генетическое обследование.

Своевременная диагностика СНМЛ важна по не-
скольким причинам. Во-первых, таким пациентам 
необходимо медико- генетическое консультирование 
с  предупреждением о  50-процентном риске пере-
дачи заболевания потомкам. Во-вторых, пациентам 
с  СНМЛ необходимо проводить кардиологическое 
обследование в  динамике, поскольку ГКМП может 
развиться в  любом возрасте, а  с  увеличением воз-
раста риск возникновения увеличивается. В-третьих, 
RAS-патии сопряжены с повышенным риском гема-
тологических новообразований и солидных опухолей, 
который, по текущим оценкам, в 8,1 раза выше (95% 
доверительный интервал: 3,5-16), чем в общей попу-
ляции, что требует соответствующего скрининга [16]. 
Наконец, разрабатывается таргетная терапия траме-
тинибом при тяжелых сердечных и  лимфатических 
проявлениях RAS-ассоциированных заболеваний [17].

Заключение
Диагностика СНМЛ у  пробанда была затрудне-

на в  связи с  уменьшением выраженности внешних 
признаков с  возрастом и  плохой информирован-
ностью кардиологов о внешних проявлениях синдро-
ма. Данный случай демонстрирует гетерогенность па-
тологии сердца в пределах одной семьи, наследование 
ГКМП всеми детьми пробанда, манифестацию ГКМП 
в различном возрасте, важность семейного скрининга 
и  наблюдения за членами семьи для свое временной 
диагностики патологии сердца (прежде всего фено-
копии ГКМП).

Информированное согласие. От пациентки получе-
но письменное добровольное информированное со-
гласие на публикацию описанного клинического слу-
чая, данных результатов обследования и наблюдения 
пациентки и ее детей 15.12.2025.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Успешное применение кардионейроаблации у пациентки с бинодальной болезнью сердца 
после деимплантации электрокардиостимулятора. Клинический случай

Шадрина Ю. Л., Усенков С. Ю., Ситкова Е. С., Эшматов О. Р., Атабеков Т. А., Баталов Р. Е., Анциферова Е. Л.

Введение. Проблема нейрогенных брадикардий среди лиц молодого возрас-
та является социально значимой, поскольку ассоциирована с  потребностью 
хирургического лечения, единственным вариантом которого длительно была 
имплантация электрокардиостимулятора. Кардионейроаблация является но-
вым методом, продемонстрировавшим свою эффективность и  безопасность 
в лечении нейрогенных брадикардий.
Краткое описание. В материале представлен клинический случай успешной 
коррекции бинодальной болезни сердца нейрогенного характера у  молодой 
пациентки после деимплантации системы электрокардиостимуляции в связи 
с инфекционным осложнением. Проведение кардионейроаблации позволило 
достичь улучшения автоматизма синоатриального и проводимости атриовен-
трикулярного узлов с устранением клинической симптоматики, обусловленной 
брадикардией. Последующее наблюдение констатировало сохранение устой-
чивого эффекта до 3 мес. с повышением качества жизни при отсутствии по-
требности в реимплантации электрокардиостимулятора.
Дискуссия. Потенциал устранения ваготонических влияний на проводящую 
систему сердца, реализуемый путем деструкции парасимпатических ганглио
нарных сплетений предсердий, лежит в основе метода кардионейроаблации. 
Достигаемое улучшение функционального состояния синоатриального и атрио
вентрикулярного узлов по данным ряда исследований является устойчивым 
в долгосрочном наблюдении. Альтернатива устранения брадикардии без им-
плантации системы электрокардиостимулятора позволяет избежать неоправ-
данных инфекционных осложнений при улучшении качества и  клинического 
статуса пациента.
Заключение. Клинический случай наглядно отражает важность диагностики 
вегетативных причин дисфункции проводящей системы сердца у молодых па-
циентов и потенциала их устранения методом кардионейроаблации, что соз-
дает возможность избежать имплантации электрокардиостимулятора и риска 
ассоциированных с ним осложнений.

Ключевые слова: бинодальная болезнь, ваготония, кардионейроаблация, 
клинический случай, электрокардиостимуляция.
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Successful use of cardioneuroablation in a female patient with binodal disease after pacemaker 
extraction. A case report

Shadrina Yu. L., Usenkov S. Yu., Sitkova E. S., Eshmatov O. R., Atabekov T. A., Batalov R. E., Antsiferova E. L.

Introduction. The problem of neurogenic bradycardia among young adults is so-
cially significant, as  it is associated with  the need for  surgical treatment, the  on-
ly option for  which has long been pacemaker implantation. Cardioneuroablation 
is a  new method that has demonstrated its efficacy and  safety in  the treatment 
of neurogenic bradycardia.
Brief description. This article presents a case of successful treatment of neuro-
genic binodal disease in a young patient after pacemaker extraction due to an in-
fectious complication. Cardioneuroablation improved sinoatrial and atrioventricular 
node automaticity and  eliminated clinical symptoms associated with  bradycardia. 
Follow-up demonstrated a sustained effect lasting up to 3 months, with  improved 
quality of  life and no need for pacemaker reimplantation.

Discussion. The potential to eliminate vagotonic effects on the cardiac conduction 
system through destruction of  the parasympathetic atrial ganglionic plexuses un-
derlies the cardioneuroablation method. According to several studies, the achieved 
improvement in  the functional state of  the sinoatrial and  atrioventricular nodes is 
sustainable during long-term follow-up. The alternative of eliminating bradycardia 
without pacemaker implantation allows for  the avoidance of  unnecessary infec-
tious complications while improving the patient’s quality of  life and clinical status.
Conclusion. This case clearly demonstrates the importance of diagnosing the auto
nomic causes of cardiac conduction system dysfunction in young patients and the 
potential for  their elimination using cardioneuroablation, which makes it possible 
to avoid pacemaker implantation and the risk of related complications.
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Брадиаритмия  — ​это состояние, характеризу-
ющееся низкой частотой сердечных сокращений 
(ЧСС), основным методом лечения которого явля-
ется имплантация электрокардиостимулятора (ЭКС). 
У  лиц молодого возраста брадиаритмия, в  боль-
шинстве случаев, имеет функциональный характер, 
обусловленный преобладанием тонуса парасимпати-
ческого отдела вегетативной нервной системы [1]. 
В  последние годы в  качестве альтернативы ЭКС 
у  пациентов с  ваготонией и  брадиаритмией при-
меняется радиочастотная (РЧ) аблация ганглио-
нарных сплетений предсердий — ​кардионейроабла-
ция (КНА). В клинической практике данный метод 
впервые был применен в  2015г, активно внедряет-
ся с  2018г. В  настоящее время есть литературные 
данные, подтверждающие эффективность примене-
ния аблации ганглионарных сплетений в  лечении 
нейрогенных причин брадиаритмии у молодых лиц 
[2], что, согласно новым клиническим рекоменда-
циям по брадиаритмиям, позволяет рассматривать 
возможность применения КНА у  данной катего-
рии пациентов [3].

Представлен клинический случай успешного 
применения КНА у  пациентки с  бинодальной бо-
лезнью сердца, которой ранее был имплантиро-
ван ЭКС с  последующим развитием инфекцион-
ного осложнения.

Клинический случай
Женщина 36  лет госпитализирована в  плановом 

порядке в  отделение хирургического лечения слож-
ных нарушений ритма сердца и  электрокардиости-
муляции с  жалобами на преходящую слабость, пре-
синкопе, брадикардию до 45 уд./мин.

В  анамнезе с  2011г бинодальная болезнь сердца: 
синдром слабости синусового узла (СУ) 1 типа, атрио
вентрикулярная (АВ) блокада 2 степени Мобитц 1. 
Диагноз выставлен в  23  года на основании данных 
холтеровского мониторирования электрокардиограм-
мы (ХМ ЭКГ) (синусовый ритм, ЧСС 31-147 уд./мин, 
АВ блокада 1 степени, PQ 279 мс, 2 степени Мобитц 1, 
паузы до 2976 мс); чреспищеводного электрофизиоло-
гического исследования (ЧПЭФИ) (на начало исследо-
вания ритм синусовый ЧСС 47 уд./мин, время восста-
новления функции СУ (ВВФСУ) 1910 мс, корригиро-
ванное ВВФСУ (КВВФСУ) 635 мс, точка Венкенбаха 
110 импульсов в минуту, эффективный рефрактерный 
период (ЭРП) АВ соединения 520 мс, проба с атропи-
ном не проводилась). 06.04.2011 выполнена первичная 
имплантация ЭКС ADAPTА DR с достижением клини-
ческого улучшения состояния пациентки. В последую-
щем ежегодно проходила проверку ЭКС (от 26.09.2019: 
режим стимуляции AAIR-DDDR, процент предсерд-
ной и  желудочковой стимуляции не указан). 09.2024 
документировано истощение заряда батареи ЭКС. 
Замена на двухкамерный ЭКС Кардиоэлектроника 
Apollo DR от 11.10.2024. Ухудшение 20.10.2024 с появ-

• � Одной из ведущих причин брадиаритмии у лиц мо-
лодого возраста является вегетативная дисфункция.

• � Правильный диагностический поиск позволяет 
дифференцировать вегетативные нарушения от 
органического генеза брадиаритмии и обосно-
ванно подойти к  выбору метода лечения (им-
плантация электрокардиостимулятора или кар-
дионейроаблация).

• � Пересмотр показаний к  имплантации системы 
электрокардиостимулятора после ее удаления 
позволяет объективно оценить потребность в ре-
имплантации и  возможность коррекции с  ис-
пользованием кардионейроаблации.

• � Autonomic dysfunction is one of the leading causes 
of bradyarrhythmia in young adults.

• � A  proper diagnostic evaluation allows us to  diffe
rentiate autonomic disorders from  organic causes 
of  bradyarrhythmia and  select the  optimal treat-
ment method (pacemaker implantation or cardio-
neuroablation).

• � Revision of  indications for  pacemaker implanta-
tion after extraction makes it possible to  assess 
the  need for  reimplantation and  consider cardiac 
neuroablation.

Ключевые  моменты Key  messages
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лением гиперемии и  отека над областью импланти-
рованного ЭКС. 14.11.2024 диагностирован свищ ло-
жа с сукровичным отделяемым. Экстракция имплан-
тированной системы от 29.11.2024: аппарат извлечен 
и  отсоединен от электродов, с  помощью механиче-
ского ротационного экстрактора проведена экстрак-
ция предсердного и  желудочкового электродов. ХМ 
ЭКГ перед выпиской от 05.12.2024: Синусовый ритм, 
ЧСС 63-119  уд./мин, пауз не было. Ввиду отсутствия 
симптоматики брадиаритмии и клинически значимой 
брадикардии после удаления ЭКС, принята тактика 
динамического наблюдения [3].

Через 3 мес. после выписки возобновились эпи-
зоды слабости, пресинкопе, брадикардии в покое до 
45 уд./мин. По ХМ ЭКГ от 17.04.2025 ритм синусо-
вый ЧСС 34-124 в минуту, 20 эпизодов синоатриаль-
ной блокады 2 степени, 1 эпизод АВ блокады 2 сте-
пени Мобитц 1, паузы до 2126 мс. Была госпитализи-
рована в отделение хирургического лечения сложных 
нарушений ритма в сентябре 2025г для решения во
проса о дальнейшей тактике.

Данные обследования
Данные объективного статуса и лабораторного те-

стирования при поступлении без клинически значи-
мых отклонений.

На электрокардиограмме (ЭКГ) при поступле-
нии — ​ритм синусовый, ЧСС 48 уд./мин. При транс-
торакальной эхокардиографии фракция выброса 62%, 
без структурных и функциональных нарушений. ХМ 
ЭКГ — ​синусовый ритм, ЧСС 37-108 уд./мин, мини-
мальная ЧСС 37 уд./мин в  3:01:48, преходящая АВ 
блокада 2 степени Мобитц 1 (зафиксирована 1 пауза 
2176 мс в 4:21:06). За период мониторирования паци-

ентка жаловалась на головокружения, соответствовав-
шие документированным эпизодам брадиаритмии.

При проведении ЧПЭФИ на начало исследования 
ритм синусовый ЧСС 49 уд./мин, ВВФСУ 1560  мс, 
КВВФСУ 350 мс, точка Венкебаха 90 импульсов в ми-
нуту, ЭРП АВ соединения 400 мс. После введения 
атропина прирост ЧСС на 45% до 83 уд./мин, нор-
мализация функции СУ, АВ узла, ВВФСУ 889  мс, 
КВВФСУ 170 мс, точка Венкенбаха 160 импульсов 
в минуту, ЭРП АВ соединения 290 мс. Тилт тест от-
рицательный. На основании полученных результатов 
и реакции на атропин диагностирована ваготониче-
ская дисфункции СУ и  АВ узла. Методом лечения 
выбрана КНА [3].

18.09.2025 пациентке проведена РЧ аблация ганглио
нарных сплетений предсердий. На начало операции до-
кументирован синусовый ритм, R-R 1275 мс, ВВФСУ 
2636 мс, КВВФСУ 1361 мс, точка Венкебаха 100 имп/
мин, ЭРП АВ соединения 590 мс. Проба с мезатоном 
положительная. Проведено нефлюороскопическое кар-
тирование с применением Carto 3 с 3D-реконструкцией 
левого и  правого предсердий с  использованием мно-
гополюсного диагностического электрода Pentаray. 
Область ганглионарных сплетений верифицировалась 
по анатомическим и  электрофизиологическим кри-
териям (наличие фрагментированных потенциалов). 
На область ганглионарных сплетений левого предсер-
дия (по задней стенке у нижнего полюса нижней левой 
легочной вены (ЛВ), у нижнего полюса нижней правой 
ЛВ, у верхнего полюса верхней левой ЛВ и по передней 
стенке у основания верхней правой ЛВ) (рис. 1), право-
го предсердия (задняя стенка у основания верхней по-
лой вены, задняя стенка у  устья коронарного синуса) 

Рис. 1. Трехмерная реконструкция левого предсердия, стрелками указаны точки воздействия на области ганглионарных сплетений: А) вид сзади, Б) вид спереди.
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(рис.  2)  нанесена серия РЧ-аппликации 50  C -45  Вт, 
воздействие прекращалось при достижении показате-
ля индекса аблации 450 единиц. При контрольной сти-
муляции: R-R 842 мс, ВВФСУ 1184 мс, КВВФСУ 342 
мс, точка Венкебаха 150 имп/мин, ЭРП АВ соединения 
240 мс. Проба с мезатоном отрицательная. Ввиду тран-
зиторного характера нарушений функционирования 
проводящей системы сердца, синусовый ритм реги-
стрировался на протяжении всей операции. Улучшение 
функционального состояния СУ и АВ узла оценивалось 
на основании данных ВСЭФИ.

В послеоперационном периоде самочувствие улуч-
шилось, эпизоды брадикардии не регистрировались, 
слабость и  головокружение отсутствовали. На ЭКГ 
после операции — ​ритм синусовый, ЧСС 76 уд./мин. 
На ХМ ЭКГ — ​синусовый ритм, ЧСС 56-120 уд./мин, 
нарушений функции СУ и  АВ узла не выявлено. 
Выписана с  улучшением и  рекомендациями о  кон-
трольной ХМ ЭКГ через 3 мес.

Через 2 мес. после выписки пациентка жалоб не 
предъявляла, отметила расширение физической ак-
тивности до привычной без ограничений. По резуль-
татам домашнего контроля ЧСС в  покое не менее 
58  уд./мин. ХМ ЭКГ от 20.11.2025: синусовый ритм, 
ЧСС 56-119 уд./мин. Пауз не выявлено.

Обсуждение
Имплантация ЭКС ассоциирована с риском разви-

тия инфекционных осложнений, составляющих 1,18% 

при первичной имплантации и  2,37%  — ​при замене 
устройства [4]. Согласно действующим рекомендаци-
ям, имплантация ЭКС оправдана при отсутствии по-
тенциально устранимых, в т.ч. физиологических, при-
чин брадикардии [3]. При этом КНА может быть рас-
смотрена в  качестве альтернативы постоянной ЭКС 
при отсутствии травмирующих пациента обморочных 
эпизодов. Учитывая скудность убедительных данных, 
касающихся долгосрочного (>24 мес.) наблюдения па-
циентов после КНА, подобная тактика должна быть 
принята в  согласии с  пациентом после уведомления 
о пользе и рисках. Согласно результатам метаанали-
за, после проведения КНА в  91,9% не наблюдалось 
рецидива в течение 22 мес. [5]. Положительный эф-
фект связан с  денервацией нейрогенных сплетений 
сердца и восстановлением нормальной работы пара-
симпатической нервной системы, которая оказывает 
влияние на СУ и АВ узел [2, 6].

В  представленном случае пациентке проводилась 
постоянная ЭКС в течение 13 лет по поводу симптом-
ной бинодальной болезни сердца, выявленной в моло-
дом возрасте. Последующая смена ЭКС в 2024г приве-
ла к развитию инфекционных осложнений, потребо-
вавших эксплантации системы. Ввиду возобновления 
проявлений брадиаритмии через несколько месяцев 
произведена переоценка показаний к ЭКС. Учитывая 
ваготоническую этиологию брадиаритмии, КНА опре-
делена как альтернативный метод лечения. В описан-
ном случае пересмотр стратегии ведения пациентки 

Рис. 2. Трехмерная реконструкция правого предсердия, стрелками указаны точки воздействия на области ганглионарных сплетений: А) левая боковая позиция, 
Б) вид сзади.
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после удаления ЭКС с выбором тактики в пользу КНА 
позволил достичь клинического улучшения и норма-
лизации функции СУ и  АВ узла с  сохранением до-
стигнутого эффекта до 2 мес. наблюдения.

Заключение
В  представленном клиническом случае наглядно 

показаны возможности нового метода лечения бра-
диаритмии — ​КНА, позволяющей устранить избыточ-
ные влияния блуждающего нерва на проводящую си-
стему сердца. Применение стратегии без импланта-
ции системы постоянной ЭКС позволило не только 
улучшить качество жизни больной и  достичь устой-
чивой нормализации функции проводящей системы 
сердца, но и  избежать сопряженных с  ЭКС инфек-
ционных осложнений.

Представленный клинический случай подтверждает 
важность правильной и  своевременной диагностики 
вегетативных нарушений у  пациентов с  брадиарит-
миями. При этом каждый случай и определение мето-
да выбора лечения пациента (ЭКС или КНА) должны 
обсуждаться индивидуально с оценкой потенциальных 
рисков и  ожидаемой пользы ввиду отсутствия убеди-
тельных данных о долгосрочной эффективности КНА.

Прогноз для пациента — ​благоприятный. Пациент 
подписал информированное согласие на публикацию 
клинического случая.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Введение
Стандартная 12‑канальная электрокардиография 

(ЭКГ)  — ​незаменимый инструментальный скрининг 
при подозрении на патологию органов сердечно-
сосудистой системы. Особенно высока ее клиническая 
значимость в диагностике острых форм ишемической 

болезни сердца (ИБС). Как известно, очаговая гипо
ксия миокарда сопровождается формированием разно-
сти потенциалов между его интактной и ишемизиро-
ванной частью, что инициирует смещение направления 
суммарного результирующего вектора реполяризации 
и  приводит к  качественным и  количественным из-
менениям конечной части желудочкового комплекса.

• � У больных с подозрением на острый коронар-
ный синдром при трактовке электрокардио-
граммы следует обращать внимание на син-
дром TV1 ≥TV6.

• � Клинический случай демонстрирует, что син-
дром TV1 ≥TV6 может быть "изолированным" 
проявлением ишемии миокарда.

• � In patients with suspected acute coronary syndrome, 
attention should be paid to  the TV1≥TV6 pheno
menon when interpreting the  electrocardiogram.

• � A  case demonstrates that TV1≥TV6 phenomenon 
can be an  "isolated" manifestation of  myocardi-
al ischemia.

Ключевые  моменты Key  messages
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Поскольку ЭКГ отличается высокой чувствитель-
ностью при диагностике ишемии миокарда (ИшМ) ле-
вого желудочка (ЛЖ), то отсутствие ЭКГ-изменений 
на фоне персистирующего кардиалгического синдро-
ма с  очень высокой вероятностью исключает анги-
нозную причину боли.

Важно помнить о тех случаях, когда диагностиче-
ская ценность ЭКГ в  документировании миокарди-
альной ишемии снижается по причине значительного 
отклонения проекции вектора электродвижущей силы:

—  нарушение геометрии сокращения желудочков 
на фоне их артифициальной стимуляции, при фено-
мене Вольфа-Паркинсона-Уайта или блокаде левой 
ножки пучка Гиса;

—  наличие диффузных дистрофических процес-
сов в  миокарде (например, при насыщении дигита-
лисом, феномене Шатерье и др.).

Известно, что девиация сегмента S-T относитель-
но точки j и изменения в пределах зубца T относят-
ся к "классическим" ЭКГ-признакам очаговой ИшМ 
в контексте ангинозного приступа. Вместе с тем спо-
радически эпизоды коронарной недостаточности мо-
гут проявляться в  виде преходящей блокады левой 
ножки пучка Гиса, резкого отклонения электриче-
ской оси сердца влево, появления тахизависимой же-
лудочковой эктопии или уменьшения вольтажа зубца 
R [1, 2]. Также одним из возможных ЭКГ-маркеров 
ИшМ является синдром TV1 ≥TV6.

Клинический случай
Пациент 57  лет 11.09.2025 доставлен бригадой 

Скорой медицинской помощи (СМП) в приемное от-
деление Краевой клинической больницы с диагнозом 
"ИБС: прогрессирующая стенокардия". Из анамнеза: 
курит по одной пачке сигарет в день; страдает мало-
симптомной артериальной гипертонией с  цифрами 
артериального давления 140-150/90-100 мм рт.ст.), ле-
карств не принимает; социализирован: работает, со-
стоит в браке. Рост 178 см, вес 102 кг.

Со слов больного, в  течение последних 12 ч его 
беспокоит постоянная давящая боль за грудиной. 
На вопрос "усиливалась ли эта боль при нагрузках", 
был получен отрицательный ответ: на фоне болевого 
синдрома пациент совершал пешие прогулки по ули-
це и  при ходьбе не останавливался. Более того, до-
ма в  состоянии покоя (в  т.ч. лежа) отмечалось уси-
ление боли. К моменту приезда СМП боль достигла 
максимальной интенсивности: по условной 10‑балль-
ной шкале больной оценил ее силу в 9 баллов. Дача 
сублингвального нитроглицерина на догоспитальном 
этапе "почти сразу" привела к значительному ослабле
нию боли.

С  диагностических позиций важно было узнать 
от пациента, что в  момент регистрации ЭКГ №  1 
(рис.  1)  бригадой СМП интенсивная боль сохраня-
лась. Проведено сравнение этой ЭКГ с  ЭКГ №  2 
(рис.  2), снятой 06.09.2025 во время прохождения 

Рис. 1. ЭКГ № 1, зарегистрированная бригадой СМП в момент максимально выраженного болевого синдрома.
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диспансеризации (когда пациент был субъективно 
здоров) и с ЭКГ № 3 (рис. 3), снятой в момент по-
ступления в приемный покой на фоне "стихающей" 
боли (ее  сила по 10‑балльной шкале оценивалась 
больным в  2 балла). На всех ЭКГ зарегистрирован 
синусовый ритм, отмечается горизонтальное положе-
ние электрической оси (угол α составляет 15), нор-
мальное положение сердца в горизонтальной и сагит-
тальной плоскости, отсутствие значимого смещения 

сегмента S-T. На ЭКГ №  1 обращали на себя вни-
мание положительные зубцы Т в грудных отведени-
ях похожих по фенотипу на "коронарные". Однако, 
учитывая не высокую специфичность указанных из-
менений в  диагностике ИшМ, им не было уделено 
должного внимания при первичном осмотре боль-
ного. Следует подчеркнуть, что на протяжении всей 
госпитализации ЭКГ больного не претерпевала из-
менений и соответствовала ЭКГ № 3.

Рис. 2. ЭКГ № 2, зарегистрированная за несколько дней до манифестации болевого синдрома.

Рис. 3. ЭКГ № 3, зарегистрированная при поступлении в стационар в момент стихания болевого синдрома.
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Учитывая отсутствие связи прекардиальной боли 
с физической нагрузкой и нормальную ЭКГ-картину, 
было предположено неангинозное происхождение бо-
левого синдрома. При проведении дифференциаль-
ной диагностики исключены психогенная и суставно-
мышечная причина боли. Психогенная кардиалгия от-
вергнута на основании следующих критериев:

—  отсутствовали характерологические, поведен-
ческие и соматоформные вегетативные признаки не-
вроза, основанные на экспрессии тревожного аффек-
та (личностный преморбид больного скорее соответ-
ствовал D-психотипу),

—  анамнестически не прослеживалось дистресса,
—  боль отличалась мономорфной перцепцией 

и воспринималась как очень интенсивная, что не ха-
рактерно для психогенной кардиалгии.

Боль не соответствовала критериям миофасциаль-
ной или вертеброгенной кардиалгии, поскольку она 
не была связана с движением туловища, верхних ко-
нечностей, шеи; отсутствовала болезненность при 
пальпации левой половины грудной клетки и  пара-
вертебрального пространства.

Обычно наибольшие сложности возникают при 
ранжировании ангинозной и "пищеводной" боли, по-
скольку анатомическое соседство сердца и пищевода 
подразумевает стереотипную локализацию болевого 
синдрома. Кроме того, наличие общих факторов рис
ка ИБС и гастроэзофагорефлюксной болезни предпо-
лагает одинаково высокую предтестовую вероятность 
этих заболеваний в определенной когорте больных [3].

Поскольку на стандартных ЭКГ не верифицирова-
лись ишемические изменения, боль не реагировала на 
ходьбу и усиливалась в положении лежа, то был предпо-
ложен ее пищеводный генез. Положительный купирую-
щий эффект Нитроглицерина расценен как косвенный 
признак имеющейся спастической дискинезии пище-
вода. Для окончательного исключения ангинозной при-
чины боли проведен эхокардиографический скрининг 
и тест, отличающийся высокой положительной прогно-
стической ценностью результата при затянувшемся ан-
гинозном приступе — ​определение концентрации тро-
понина в крови. По данным ультразвукового исследова-
ния сердца выявлена диастолическая дисфункция ЛЖ 
по 1‑му типу и незначительная (~1,2 см) концентриче-
ская гипертрофия миокарда ЛЖ (ГМЛЖ); остальные 
параметры соответствовали норме. Уровень тропони-
на оказался повышенным — ​0,37 мг/мл (его референс-
ное значение в лаборатории — ​≤0,1 мг/мл).

Из-за повышенного уровня тропонина клиниче-
ская ситуация была переосмыслена: больной госпи-
тализирован в  отделение неотложной кардиологии 
с  диагнозом "ИБС: впервые возникшая стенокар-
дия". Проведена коронарография. На ангиограммах: 
Ствол левой коронарной артерии: без ангиографиче-
ски значимых стенозов. Передняя нисходящая арте-
рия (ПНА): неровность контуров на всем протяжении, 

от средней трети окклюзия (хроническая по косвен-
ным признакам). Дистальное русло заполняется из 
внутри и  межсистемных коллатералей. Огибающая 
артерия: без ангиографически значимых стенозов, пе-
ретоки к  ПНА. Правая коронарная артерия (ПКА): 
в  средней трети субтотальный стеноз, в  дистальной 
трети стеноз до 75%. Перетоки к  ПНА. Правый тип 
кровотока. Принято решение о стентировании ПКА. 
Имплантировано 2 стента: в стеноз в средней и дис-
тальной трети. В послеоперационном периоде анги-
нозные боли не рецидивировали. Больной выписан 
домой в  удовлетворительном состоянии на 6 сутки.

Обсуждение
В представленном клиническом случае загрудинная 

боль была ошибочно трактована как "неангинозная" 
по нескольким причинам: отсутствие связи симпто-
ма с физической нагрузкой, ее персистирующий (а не 
приступообразный) характер и недооценка имеющих-
ся ЭКГ-отклонений за счет их минимальной выражен-
ности. Только постфактум изменения конечной части 
желудочкового комплекса на ЭКГ №  1 были тракто-
ваны как "ишемические". При внимательном анали-
зе данной ЭКГ обращает на себя внимание наличие 
синдрома TV1 ≥TV6. Известно, что в  отсутствие на-
рушений проводимости в системе Гиса-Пуркинье зу-
бец  Т в  отведении V1 всегда меньше зубца в  Т отве-
дении V6 [4]; а соотношение TV6/TV1 в норме равно 
2±0,5. Увеличение амплитуды зубца Т в V1 обусловле-
но смещением суммарного результирующего вектора 
реполяризации несколько вправо и вперед. Какие кли-
нически состояния чаще всего сопровождаются дан-
ным синдромом в виде перманентного ЭКГ-паттерна?

—  ГМЛЖ, особенно если она преобладает в меж-
желудочковой перегородке [5]; более того, "прибли-
жение" соотношения TV6/TV1 к единице — ​когда TV6 
еще формально больше TV1 — ​может являться самым 
ранним "невольтажным" критерием ГМЛЖ [6];

—  постинфарктное ремоделирование миокарда 
ЛЖ после перенесенного инфаркта передней лока-
лизации [7];

—  хроническая ИБС без перенесенного инфар-
кта миокарда, когда персистирующая ИшМ приво-
дит к стойкому отклонению результирующего вектора 
реполяризации в  сторону межжелудочковой перего-
родки. На данную связь указывает в своей моногра-
фии Арустамов А. С. [6]. Причем по его наблюдениям, 
ГМЛЖ ассоциируется со "статичным" синдромом TV1 
≥TV6, тогда как эффективное лечение ИБС иногда 
приводит к нормализации соотношения TV6/TV1.

С  учетом векторного анализа ЭКГ представляет-
ся: за исключением транзиторной субэпикардиальной 
ишемии передне-перегородочного сегмента (прояв-
ляющейся ЭКГ-паттерном Велленса), синдром TV1 
≥TV6 может верифицироваться при ИшМ разной ло-
кализации, но при условии, что объем ишемизиро-
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ванной ткани достигает некой "критической" величи-
ны, приводящей к смещению результирующего век-
тора реполяризации.

В  контексте ангинозного статуса положительные 
коронарные зубцы Т (обычно в сочетании с депресси-
ей сегмента S-T) в отведениях V1-V3 регистрируются, 
во‑первых, как прямой признак субэндокардиальной 
ишемии передней стенки ЛЖ (паттерн де  Винтера), 
во‑вторых, как реципрокное проявление острого 
трансмурального инфаркта миокарда нижней лока-
лизации с прямыми маркерами повреждения в отве-
дениях III и aVF [7].

В  представленном случае в  момент интенсивной 
боли на ЭКГ № 1 регистрировались только реципрок-
ные проявления ИшМ нижней стенки — ​положитель-
ные "коронарные" зубцы Т в V1-V3. Для клинической 
трактовки принципиальное значение имело интер-
миттирование синдрома TV1 ≥TV6, когда вне анги-
нозной боли и после реваскуляризации соотношение 
TV6/TV1 нормализовалось, но было близко к едини-
це, вероятно, за счет ГМЛЖ.

Отсутствие смещения сегмента S-T, возможно, обу-
словлено нивелировкой ишемических ЭКГ-изменений 
передней и нижней стенок миокарда ЛЖ за счет ге-
модинамически равнозначных (по ангиографическим 
критериям) обструктивных поражений в системе ПНА 
и  ПКА. Также одной из вероятных причин "мини-
мальных" проявлений ишемии является хорошо раз-
витые межсистемные коронарные коллатерали, вслед-
ствие чего электрофизиологические проявления ИшМ 
нижней стенки были "ограничены" замедлением ре-

поляризации только в  3‑ю фазу трансмембранного 
потенциала действия.

Заключение
Стандартная ЭКГ остается незаменимым методом 

верификации острых форм ИБС. Следует помнить, 
что в  ряде случаев ишемическая очаговость имеет 
"стертые" проявления, которые регистрируются бук-
вально в  одном-двух отведениях. Представленный 
клинический пример показывает, что синдром TV1 
≥TV6 может носить преходящий характер и  являть-
ся отражением приступа ИшМ нижней стенки ЛЖ. 
Данный ЭКГ-синдром не характерен для здорового 
человека. Поэтому при скрининговой диагностике 
его следует квалифицировать как "не норму", и сфо-
кусировать внимание на клинико-анамнестических 
характеристиках.

Информированное согласие. На публикацию све-
дений о  здоровье в  период госпитализации от па-
циента не было получено информированное согла-
сие. Причина  — ​решение о  написании статьи было 
принято после выписки пациента из стационара; не 
удалось установить связь с  пациентом (номер теле-
фона, указанный в истории болезни, заблокирован). 
Все представленные сведения обезличены, фотогра-
фии не публикуются.

Отношения и деятельность: автор заявляет об от-
сутствии потенциального конфликта интересов, тре-
бующего раскрытия в данной статье.
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Фатальная фибрилляция желудочков при проведении амбулаторного суточного мониторирования 
электрокардиограммы. Клинический случай

Иванова Э. В.1, Илларионова М. К.1, Хрипунова О. Н.2, Прокопьева В. Р.3, Гавричков В. Ю.4, Солёнова Е. А.5, Уфукова Г. И.6

Введение. Своевременная диагностика жизнеопасных желудочковых нару-
шений ритма (ЖНР) сердца важна для назначения лечения с  целью предот-
вращения внезапной сердечной смерти.
Краткое описание. В  представленном клиническом случае оценены дан-
ные анамнеза и  результаты многократно проведенного суточного монито-
рирования электрокардиограммы (СМЭКГ) пациентки 26  лет с  ЖНР в  виде 
частой экстрасистолии и неустойчивых эпизодов разнонаправленного уско-
ренного желудочкового ритма, неустойчивых пароксизмов желудочковой та-
хикардии. Объективный статус не оценивали ввиду ретроспективной оценки 
после смерти пациентки. Изучение случая проводилось с помощью амбула-
торной карты пациентки за период наблюдения с рождения до 26 лет, выпи-
сок из истории болезней, а  также на основании данных СМЭКГ. С  возраста 
14  лет и  до момента фатальной фибрилляции желудочков проводились не-
однократные исследования — ​электрокардиография, СМЭКГ, эхокардиогра-
фия, а  также магнитно-резонансная томография сердца. Пациентка обсле-
дована в медицинских организациях регионального и федерального уровня, 
получала рекомендованную комбинированную терапию с достигнутым анти-
аритмическим эффектом, подтвержденным при регулярном СМЭКГ. Тем не 
менее, несмотря на проводимую терапию, у  пациентки случилась фибрил-
ляция желудочков, зарегистрированная при амбулаторном СМЭКГ в  день 
смерти. Оценка приверженности к  терапии в  данном случае не применима 
ввиду известного исхода.
Дискуссия. Клиническое наблюдение демонстрирует актуальность профи-
лактики внезапной сердечной смерти у  пациентов с  диагностированными 
ЖНР, а  также необходимость более частого СМЭКГ (в  т.ч. многосуточного) 
для своевременного обнаружения фатальных тахикардий (желудочковая та-
хикардия, фибрилляции желудочков) и  определения показаний к  импланта-
ции кардиовертера-дефибриллятора.

Ключевые слова: фибрилляция желудочков, желудочковая тахикардия, же-
лудочковая экстрасистолия, внезапная сердечная смерть, суточное монито-
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Fatal ventricular fibrillation during 24‑hour ambulatory electrocardiographic monitoring. A case report

Ivanova E. V.1, Illarionova M. K.1, Khripunova O. N.2, Prokopyeva V. R.3, Gavrichkov V. Yu.4, Solenova E. A.5, Ufukova G. I.6

Introduction. Timely diagnosis of  life-threatening ventricular arrhythmias (VAs) is 
important for prescribing treatment to prevent sudden cardiac death
Brief description. In the presented case, the history and multiple 24‑hour electrocar-
diographic (ECG) monitoring data of a 26‑year-old female patient with VAs in the form 
of frequent premature ventricular contractions and nonsustained episodes of multidirec-
tional accelerated ventricular rhythm, nonsustained episodes of ventricular tachycardia 
were assessed. Physical examination was not assessed due to retrospective assessment 
after the patient’s death. The case study was carried out using the patient’s outpatient 
records from birth to 26 years, extracts from the medical history, and also based on ECG 
monitoring data. From the age of 14 years until the moment of fatal ventricular fibrilla-
tion, repeated studies were carried out — ​electrocardiography, ECG monitoring, echo-
cardiography, as well as cardiac magnetic resonance imaging. The patient was exami
ned in medical facilities at  the regional and  federal levels, received the  recommended 

combination therapy with an antiarrhythmic effect achieved, confirmed by regular ECG 
monitoring. However, despite the therapy, the patient experienced ventricular fibrillation, 
which was recorded during 24‑hour ECG monitoring on the day of death. Assessment 
of medication adherence is not applicable in this case due to the known outcome.
Discussion. Clinical follow-up demonstrates the relevance of the prevention of sud-
den cardiac death in  patients with  diagnosed VAs, as  well as  the need for  more 
frequent 24‑hour ECG monitorings for  the timely detection of  fatal tachycardias 
(ventricular tachycardia, ventricular fibrillation) and  determination of  indications 
for a cardioverter-defibrillator implantation.

Keywords: ventricular fibrillation, ventricular tachycardia, premature ventricu-
lar contractions, sudden cardiac death, 24‑hour electrocardiographic monito
ring, case report.
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Введение
Внезапная сердечная смерть (ВСС) составляет 

половину от всех смертей при сердечно-сосудистых 
заболеваниях; по расчетам, ~7  млн. человек умира-
ет внезапно во всем мире. В  год у  300  тыс. человек 
в Европе происходит остановка сердца вне медицин-
ского учреждения. В Европе на ВСС приходится ~10-
20% всех смертей1,2.

Эпидемиология ВСС в Европе тесно связана с ише-
мической болезнью сердца (ИБС), на долю которой 
приходится 75-80% случаев ВСС [1]. Хотя распростра-
ненность ИБС не уменьшилась, произошло значи-
тельное снижение смертности по этой причине [2]. 
Статистически частота ВСС снижается [1], но доля 

1	 Клинические рекомендации Минздрава России "Желудочковые нарушения 
ритма сердца. Внезапная сердечная смерть", 2025 год. Доступно по ссыл-
ке: https://cr.minzdrav.gov.ru/preview-cr/569_2.

2	 Рекомендации Европейского общества кардиологов 2022г по ведению па-
циентов с  желудочковыми аритмиями и  профилактике ВСС (2022 ESC 
Guidelines for the management of patients with ventricular arrhythmias and the 
prevention of  sudden cardiac death) опубликован: European Heart Journal 
(2022) 43, 3997-4126. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehac262.

ВСС от общего числа смертей от сердечно-сосудистых 
заболеваний, вероятно, увеличивается [3].

Данные о распространенности ВСС в России огра-
ничены, в т.ч. особенностями регистрации ВСС в раз-
ных странах. Количество случаев ВСС увеличивается 
с возрастом. В младенческом и детском возрасте ВСС 
составляет 1 на 100 тыс. человеко-лет. В среднем воз-
расте (5-6‑й декады жизни) частота ВСС составляет 
~50 на 100 тыс. человеко-лет [4], достигая к 8‑й дека-
де жизни частоты 200 на 100 тыс. человеко-лет. В лю-
бом возрасте среди мужчин частота ВСС выше, чем 
среди женщин, даже при поправке на такой фактор 
риска, как ИБС [5, 6]. В течение четвертого десяти-
летия жизни половина случаев ВСС связана с  ИБС, 
особенно с острым коронарным синдромом. У пожи-
лых людей преобладают хронические структурные за-
болевания (острые и  хронические формы ИБС, по-
роки сердца, сердечная недостаточность), в то время 
как у  людей в  возрасте до 50  лет >50% ВСС могут 
быть вызваны каналопатиями или структурными не-
ишемическими заболеваниями. Распространенность 
ВСС в возрасте от 1 до 45 лет составила 27,5% (2790 
из 10132 вскрытий) [7].

Своевременная диагностика жизнеопасных желу-
дочковых нарушений ритма (ЖНР) сердца необходи-
ма для назначения лечения с целью предотвращения 

• � В представленном случае описана рецидивиру-
ющая неустойчивая пароксизмальная желудоч-
ковая тахикардия у  молодой пациентки с  ле-
тальным исходом.

• � Клиническое наблюдение иллюстрирует неэф-
фективность комбинированной антиаритмиче-
ской терапии у  пациентки с  желудочковыми 
нарушениями ритма сердца для профилакти-
ки внезапной сердечной смерти.

• � При наличии желудочковых нарушений рит-
ма сердца в виде частой экстрасистолии и не-
устойчивых эпизодов разнонаправленного уско-
ренного желудочкового ритма, неустойчивых 
пароксизмов желудочковой тахикардии необ-
ходимо регулярное проведение суточного мо-
ниторирования электрокардиограммы (в  т.ч. 
многосуточного) для своевременного обнару-
жения фатальных тахикардий.

• � The presented case describes recurrent unsustained 
paroxysmal ventricular tachycardia in a young pa-
tient with a  fatal outcome.

• � A  clinical follow-up shows the  ineffectiveness 
of  combined antiarrhythmic therapy in  a  patient 
with  ventricular cardiac arrhythmias for  the pre-
vention of sudden cardiac death.

• � In the presence of ventricular cardiac arrhythmias 
in  the form of  frequent extrasystoles and  nonsus-
tained episodes of multidirectional accelerated ven-
tricular rhythm, nonsustained episodes of ventricu-
lar tachycardia, regular 24‑hour electrocardiograph-
ic monitoring (including multiday monitoring) is 
necessary for timely detection of fatal tachycardias.

Ключевые  моменты Key  messages
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ВСС. ЖНР (частая желудочковая эктопия, желудоч-
ковые тахикардии (ЖТ)) являются состояниями, ко-
торые ассоциированы с увеличением риска ВСС [8].

Остановка кровообращения, как механизм ВСС, 
более чем в  80% случаев возникает в  результате фи-
брилляции желудочков (ФЖ) или ЖТ, существенно 
реже (<20%) — ​в результате асистолии1.

Дощицин В. Л. в  своем литературном обзоре от-
мечает, что, несмотря на достигнутые успехи, выя-
вить потенциальные жертвы внезапной аритмической 
смерти во многих случаях не удается [9].

Цель исследования — ​демонстрация клиническо-
го случая неэффективности комбинированной анти-
аритмической терапии у пациентки с частыми ЖНР 
в  виде частой экстрасистолии, неустойчивых эпизо-
дов разнонаправленного ускоренного желудочкового 
ритма (ЖР), неустойчивых пароксизмов ЖТ и  акту-
альности многократного суточного мониторирования 
электрокардиограммы (СМЭКГ) для своевременного 
обнаружения фатальных ЖНР.

Клинический случай
Пациентка 26  лет, русская, городская житель

ница, родом из села, обратилась в федеральный трав
матолого-ортопедический центр (Центр) 07.04.2021 
для проведения СМЭКГ.

Данные физикального осмотра пациентки не оце-
нивались ввиду обращения на диагностическое ис-
следование.

Постмиокардитический кардиосклероз. Осложне
ния: Желудочковая экстрасистолия (ЖЭС). Пароксиз
мальная неустойчивая ЖТ. Неполная блокада правой 
ножки пучка Гиса (НБПНПГ). Сопутствующий диа-
гноз: "Детский церебральный паралич (ДЦП) с уме-
ренным нижним спастическим парапарезом, эквино-
вальгусной деформацией стоп, сгибательными кон-
трактурами коленных суставов".

Диагностическая оценка
Для оценки нарушений ритма и  проводимости 

сердца изучены данные медицинской документации 
пациентки, начиная с  детского возраста; результа-
ты неоднократного амбулаторного СМЭКГ за пери-
од с 2009 по 2021гг.

Клинический диагноз
Постмиокардитический кардиосклероз. Осложне

ния: ЖЭС. Пароксизмальная неустойчивая ЖТ. Полная 
блокада правой ножки пучка Гиса (ПБПНПГ). Сопут
ствующий диагноз: ДЦП с умеренным нижним спа-
стическим парапарезом, эквино-вальгусной дефор-
мацией стоп, сгибательными контрактурами колен-
ных суставов.

Дифференциальная диагностика
Проводилась ретроспективно на основании изуче-

ния медицинской карты пациента, получающего ме-
дицинскую помощь в амбулаторных условиях (амбу-
латорная карта) и выписных эпикризов.

Медицинские вмешательства
С 07.04.2021 по 08.04.2021 пациентке проводилось 

амбулаторное СМЭКГ.
08.04.2021 стало известно, что в 08:50 констатиро-

вана биологическая смерть.
С учётом полученных результатов СМЭКГ прове-

ден ретроспективный анализ имеющейся медицин-
ской документации пациентки.

Из наследственного анамнеза известно, что паци-
ентка имела одного кровного брата, одного сводного 
брата и  одну сводную сестру, двое из которых про-
живают в  соседнем регионе и  наблюдаются по мес
ту проживания. Старший сводный брат умер в  воз-
расте 21  лет от рака поджелудочной железы. Другой 
сводный младший брат 17 лет предоставил результа-
ты своих исследований в областной больнице (элек-
трокардиографии (ЭКГ), эхокардиографии (ЭхоКГ) 
и  СМЭКГ), по данным которых заболеваний серд-
ца нет. Родители и сводная сестра не имеют заболе-
ваний сердца.

Впервые нарушения ритма и проводимости в виде 
ЖЭС по типу бигеминии, НБПНПГ и укорочения ин-
тервала PQ до 0,1 сек у пациентки выявлены в 2009г 
(в  возрасте 14  лет) на ЭКГ при подготовке к  опера-
тивному лечению по поводу эквино-вальгусной де-
формации стоп на фоне ДЦП. По данным СМЭКГ 
в  2009г, на фоне синусового ритма зарегистрирова-
на ЖЭС: днем (n=2754), ночью (n=3106). Тогда же 
диагностировано открытое овальное окно размером 
3 мм, в последующем не визуализировалось. Врачом-
кардиологом рекомендован прием амиодарона, паци-
ентка не принимала.

Имеется запись, датированная сентябрём 2010г, 
о  впервые зарегистрированных нарушениях ритма 
при СМЭКГ, неустойчивый эпизод разнонаправлен-
ного ускоренного ЖР (n=3) и  неустойчивый парок-
сизм ЖТ (n=1). Известно, что пациентка наблюда-
лась у  кардиолога Республиканской детской клини-
ческой больницы.

В декабре 2014г обследована в стационаре Республи
канского кардиологического диспансера, где по ре-
зультатам исследований при наличии жалоб в  виде 
кардиалгий диагностировано: при ЭКГ — ​полиморф-
ная ЖЭС; при СМЭКГ  — ​единичные политопные 
предсердные экстрасистолы (n=18), одиночная поли-
топная полиморфная ЖЭС, с эпизодами би-, триге-
минии (n=2728); парная моно- и полиморфная ЖЭС 
(n=89); при ЭхоКГ  — ​снижение фракции выброса 
(ФВ) по Тейхольцу до 52%, фракции укорочения до 
26,92%, гипокинезия базального нижнего сегмента. 
Проводилось исключение миокардита при отсутствии 
возможности проведения магнитно-резонансной то-
мографии (МРТ) сердца и  сцинтиграфии миокарда. 
Установлен клинический диагноз: "Миокардитический 
кардиосклероз с  нарушением ритма по типу частой 
одиночной, парной ЖЭС, неустойчивых пробежек ЖТ. 
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Временна́я шкала

Дата 
(время)

Состояние пациентки, диагноз Проведенные исследования/операции Результаты исследований Лечение

10.09.2009 Осмотр врача- травматолога-
ортопеда в Центре, основной 
диагноз: эквино- вальгусная 
деформация обеих стоп 
на фоне ДЦП. Hallus valgus 
обеих стоп.
Осмотр врача- педиатра 
в Центре, основной диагноз: 
Болезнь сердца неуточненная.
Жалоб нет

Назначено обследование перед 
оперативным лечением
ЭКГ Ритм синусовый с ЧСС 69 уд./мин, нормальное 

положение ЭОС. Частая полиморфная ЖЭС 
(эпизоды желудочковой бигеминии). НБПНПГ. 
Укорочение PQ-интервала до 0,1 сек

24.09.2009 Поликлиника ЭКГ Синусовый ритм с ЧСС 76 уд./мин. Нормальное 
положение ЭОС. НБПНПГ, частые одиночные 
полиморфные ЖЭС, временами по типу 
бигеминии, парные ЖЭС, одиночная ПЭС. 
Укороченный интервал PQ=0,1 сек.

СМЭКГ ЖЭС: днем (n=2754), ночью (n=3106).
ЭхоКГ ООО размером 3 мм

Сентябрь 
2010

РДКБ СМЭКГ ЖЭС днем (n=3375), ночью (n=4664), 
неустойчивый эпизод разнонаправленного 
ускоренного ЖР (n=3), неустойчивый пароксизм 
ЖТ (n=1)

01.12.2014-
12.12.2014

Стационарное лечение 
в РКД, основной диагноз: 
Миокардитический 
кардиосклероз с нарушением 
ритма по типу частой 
одиночной, парной ЖЭС, 
неустойчивых пробежек ЖТ. 
Осложнения: ХСН IIА. ФК II.
Сопутствующий диагноз: ВПС: 
ООО не исключается. ПМК 
1 степени. ДЦП с умеренным 
нижним спастическим 
парапарезом, эквино-
вальгусной деформацией стоп, 
сгибательными контрактурами 
коленных суставов. Жалобы 
при поступлении — ​
колющие, ноющие боли 
в области сердца вне связи 
с физической нагрузкой, 
проходят самостоятельно 
или после приема седативных 
препаратов, одышку и перебои 
в работе сердца отрицает

Электролиты

ТТГ
Свободный Т4
ЭКГ № 1

ЭКГ № 2

СМЭКГ

ЭхоКГ

Калий: 4,76 ммоль/л, 
Натрий: 144 ммоль/л
3,4 мМЕ/мл
12,5 пмоль/л
Предсердный ритм. Горизонтальное положение 
ЭОС. Нарушение процессов реполяризации 
в нижнебоковой стенке ЛЖ.
Одиночная мономорфная, парная поли-, 
мономорфная ЖЭС по типу бигеминии, 
временами политопная.
Синусовый ритм с ЧСС 48-117 уд./мин, эпизоды 
предсердного ритма с ЧСС 40-78 уд./мин 
(средняя ЧСС днем —  66 уд./мин, ночью — 
  54 уд./мин), а также:
единичная политопная ПЭС (n=18), одиночная 
политопная полиморфная ЖЭС, в т.ч. 
интерполированная, и единичные эпизоды 
аллоритмии по типу би-, тригеминии (n=2728), 
парная моно- и полиморфная ЖЭС (n=89). 
Нарушений проводимости не зарегистрировано. 
Ишемические изменения сегмента ST 
не зарегистрированы.
ФИ —  52,16%, ФУ —  26,92%. Оценка сердечной 
недостаточности: максимальная скорость 
быстрого наполнения (Ve) —  0,53 м/с, 
максимальная скорость медленного наполнения 
(Va) —  0,46 м/с. Ve/Va —  1,15.
Базальный и средний заднебоковые сегменты 
уплотнены в области эндокарда, гипокинетичны, 
аналогично —  базальный нижний сегмент.
ТД ЗСЛЖ —  0,60 см.
ТД МЖП —  0,70 см.
Относительная толщина стенок ЛЖ: 0,25.
ИММЛЖ —  88,92 г/м2.
Гипокинезия базального и среднего передне-
перегородочных сегментов.
МК —  пролабирование ПСМК в полость 
ЛП до 3 мм, митральная регургитация I ст. 
ТК —  створки не изменены, трикуспидальная 
регургитация I ст. Степень легочной гипертензии 
по систолическому градиенту через ТК — ​
15,00 мм рт.ст. Клапан легочной артерии

Проведенное лечение:
—  эгилок- ретард 100 мг по 
1/4 табл. 2 раза в день с 01.12.2014 
по 04.12.2014;
—  сотагексал 160 мг по 1/4  табл. 2 раза 
в день с 04.12.2014 по 12.12.2014;
—  пирацетам 200 мг/мл 5 мл в/в 
струйно 1 раз в день с 05.12.2014 
по 11.12.2014.

При выписке рекомендовано 
продолжить прием:
—  соталол 80 мг по 1/2 табл. 2 раза 
в день,
—  периндоприл 2 мг по 1/2 табл. 
в 20:00, явиться на прием с перечнем 
исследований для направления в ФГБУ 
"РКНПК" Минздрава России
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КЛИНИЧЕСКИЕ СЛУЧАИ

Дата 
(время)

Состояние пациентки, диагноз Проведенные исследования/операции Результаты исследований Лечение

Осмотр кардиохирурга-  аритмолога

без особенностей. КЛА —  легочная регургитация 
I ст. СДЛА —  20,00 мм рт.ст. Легочная 
артерия и ее ветви без нарушений структуры. 
Перикард без особенностей. Дополнительные 
особенности: частая экстрасистолия.
Заключение: Невыраженное снижение 
систолической функции ЛЖ. ПМК 1 ст., 
митральная регургитация 1 ст. Трикуспидальная, 
легочная регургитация 1 ст.
Показаний к интервенционному лечению 
нарушений ритма нет

Июнь 2016 СМЭКГ Одиночная полиморфная ЖЭС (n=7409), 
неустойчивый пароксизм ЖТ (n=1)

Соталол 160 мг в сутки

08.02.2019-
23.02.2019

Стационарное лечение 
в РКД, основной диагноз: 
Миокардитический 
кардиосклероз с нарушениями 
ритма по типу частой 
одиночной полиморфной 
ЖЭС, редкой парной, 
групповой ЖЭС, неустойчивых 
пароксизмов ЖТ с ЧСС 
135 уд./мин по СМЭКГ. КАГ 
от 15.02.2019: коронарные 
артерии интактны.
Диагноз конкурирующий:
ДЦП с умеренным нижним 
спастическим парапарезом, 
эквино- вальгусной 
деформацией стоп, 
сгибательными контрактурами 
коленных суставов. 
Осложнения:
ХСН I c сохранной ФВ 55%, 
ФК II. Пресинкопальное 
состояние от 12.02.2019.
Сопутствующие диагнозы:
Синдром 
соединительнотканной 
дисплазии: аневризма МПП.
При поступлении: колющие, 
ноющие боли в левой 
половине грудной клетки вне 
связи с физической нагрузкой, 
проходят самостоятельно 
или после приема седативных 
препаратов,
—  одышка при подъеме на 5 
этаж,
—  перебои в работе сердца 
отрицает

Электролиты

Липидограмма:
ХС общий
Триглицериды
ХС ЛОНП
ХС ЛНП
ХС ЛВП
Тропонин I
ТТГ
Свободный Т4
Антитела к миокарду
ЭКГ № 1

ЭКГ №№ 2, 3

ЭКГ №№ 4-7
СМЭКГ

ЭхоКГ

Калий: 4,49 ммоль/л, 
Натрий: 147 ммоль/л, 
Магний общий: 0,73 ммоль/л

3,67 ммоль/л
0,53 ммоль/л
0,24 ммоль/л
2,27 ммоль/л
1,29 ммоль/л
0,01 нг/мл
2,80 мкМЕ/мл
20,80 пмоль/л
Титр <1:10
Синусовый ритм. Горизонтальное положение 
ЭОС. Одиночная полиморфная ЖЭС.
Одиночная ЖЭС.
Нарушение процессов реполяризации 
в переднебоковой стенке ЛЖ (депрессия с. ST 
0,5-1,0 в I, II, V2-V6)
Предсердный ритм. НБПНПГ.
ЧСС днем 46-121 уд./мин, ЧСС ночью 
42-79 уд./мин. Брадикардия в течение 
суток, днем выраженная. Синусовый ритм 
с интермиттирующей НБПНПГ с ЧСС 62-121 уд./
мин. Предсердный ритм с интермиттирующей 
НБПНПГ с ЧСС 42-82 уд./мин. На фоне 
синусового ритма регистрировался феномен 
укорочения PQ. Зарегистрирована одиночная 
полиморфная ЖЭС, в т.ч. интерполированная 
(n=1590), днем (n=94), ночью (n=65). 
Ишемические изменения ЭКГ не обнаружены. 
В течение суток наблюдалось удлинение 
корригированного QT-интервала свыше 
450 мс в течение 3 ч 47 мин (44% времени). 
Вариабельность ритма сохранена. Соотношение 
высокочастотного и низкочастотного 
компонентов сбалансировано. Ночной 
прирост высокочастотной составляющей 
вариабельности отсутствует.
По методу Симпсона: ФВ 43%, сократительная 
способность ЛЖ снижена, все задние сегменты, 
базальный и средний нижние сегменты 
гипо-акинетичны; средние заднебоковые 
и переднебоковые сегменты гипокинетичны, 
базальные и средние перегородочные сегменты 
гипокинетичны; межжелудочковая перегородка 
сокращается асинхронно, вероятно, из-за 
нарушения внутрижелудочковой проводимости.

Проведенное лечение:
—  метопролол 100 мг, внутрь 
по 1/4 табл. 3 раза в день с 08.02.2019 
по 13.02.2019;
по 1/8 табл. 2 раза в день с 13.02.2019 
по 18.02.2019;
по 1/8 табл. 1 раз в день с 18.02.2019;
—  эналаприл 5 мг, внутрь по 
1/2 табл. 1 раз в день с 08.02.2019 
по 12.02.2019; по 1/4 табл. 1 раз в день 
с 13.02.2019;
—  лизиноприл 20 мг, внутрь 
по 1/2 табл. 1 раз в день с 12.02.2019 
по 13.02.2019;
—  промедол 15.02.2019 по 20 мг/мл 
1 мл, в/м 1 мл № 1;
—  амиодарон 200 мг, внутрь 
1 табл. 3 раза в день в с 11.02.2019;
—  спиронолактон 25 мг внутрь 1 табл. 
в день с 11.02.2019;
—  аспаркам 10 мл, в/в капельно 1 раз 
в день с 09.02.2019 по 18.02.2019; 
далее —  по 1 табл. 3 раза в день;
—  элзепам 1 мг, внутрь 1 табл. в 21:00 
12.02.2019,
по 1/2 табл. в 21:00 с 13.02.2019 
по 15.02.2019;
—  амитриптилин 25 мг, внутрь 
по 1/4 табл. в 13:00 с 15.02.2019.

При выписке рекомендовано:
—  метопролол 25 мг по 1/2 табл. 1 раз 
в день постоянно утром;
—  амиодарон 200 мг по 1 табл. 2 раза 
в день в течение 1 нед., затем по 1 табл. 
в день постоянно по 5 дней в нед., 
перерыв 2 дня;
—  периндоприл 4 мг по 1/2 табл. 1 раз 
в день в 20:00.

Пакет документов направлен в ФГБУ 
"НМИЦ им. В. А. Алмазова" Минздрава 
России

Временна́я шкала. Продолжение
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Дата 
(время)

Состояние пациентки, диагноз Проведенные исследования/операции Результаты исследований Лечение

GLS

УЗДГ БЦА

Селективная КАГ 15.02.2019

Незначительное снижение продольной 
глобальной деформации: (-11,83%) при норме 
(-18%). КДО ЛЖ 103 мл, КСО ЛЖ 55 мл; размеры 
правого желудочка, объемы его и толщина 
миокарда правого желудочка в пределах 
нормальных величин.
Позвоночные артерии с обеих сторон малого 
диаметра, непрямолинейный ход правой ПА.
Тип кровоснабжения миокарда — ​
сбалансированный ЛКА. Коронарные артерии 
без особенностей

02.04.2019-
17.04.2019

Стационарное лечение в ФГБУ 
"НМИЦ им. В. А. Алмазова" 
Минздрава России.
Основной диагноз:
Постмиокардитический 
кардиосклероз. Осложнения: 
ЖЭС. Пароксизмальная 
неустойчивая ЖТ. ПБПНПГ. 
Сопутствующий диагноз: 
ДЦП с умеренным нижним 
спастическим парапарезом, 
эквино- вальгусной 
деформацией стоп, 
сгибательными контрактурами 
коленных суставов

ХС общий
Триглицериды
Калий
Натрий
СМЭКГ

ЭхоКГ

МРТ сердца

4,15 ммоль/л
0,76 ммоль/л
4,47 ммоль/л
138 ммоль/л
БПНПГ, одиночная политопная ЖЭС (n=437), 
парная политопная ЖЭС (n=2), одиночная ПЭС 
(n=1), PQ средний днем 128 мс, при физической 
нагрузке и синусовой тахикардии 
регистрируется диагностически незначимая 
депрессия сегмента ST в II, III, aVF, V5, V6, чётко 
связанная с увеличением ЧСС.
Миокард не утолщен. Незначительно снижена 
сократительная способность миокарда ЛЖ 
за счёт гипокинезии нижней и задней стенок 
(очаги фиброза в этих зонах).
ФВ 52% по Симпсону, 55% по Тейхольцу, ФИ — ​
28%, кинетика нарушена.
КДР ЛЖ 47 мм.
Накопление контрастного препарата 
в субэпикардиальных отделах боковой 
и задней стенках ЛЖ, нельзя исключить 
поствоспалительные фиброзные изменения 
в субэпикардиальных отделах боковой и задней 
стенках ЛЖ

Проведенное лечение: периндоприл, 
амиодарон, метопролол.
Заключение консилиума —  нельзя 
исключить перенесенный миокардит 
от 14.01.2019. С учётом положительной 
динамики восстановления глобальной 
сократимости миокарда, а также 
стабильной гемодинамики, показаний 
для эндомиокардиальной биопсии 
в настоящее время нет.
Рекомендации при выписке:
—  метопролол 12,5 мг/сут.,
—  амиодарон 200 мг/сут.,
—  периндоприл 2 мг/сут.

29.10.2019 Осмотр врача- кардиолога 
поликлиники по месту 
жительства, основной диагноз:
Миокардитический 
кардиосклероз с нарушением 
ритма по типу частой ЖЭС, 
пароксизмы ЖТ по СМЭКГ.
Осложнения: ХСН 1 ФК II.
Жалоб нет

ХС общий
ХС ЛНП
Триглицериды
Калий
Натрий
УЗИ щитовидной железы 
и паращитовидных желез

4,10 ммоль/л
2,61 ммоль/л
0,58 ммоль/л
4,6 ммоль/л
144,0 ммоль/л
Диффузно- гетерогенные изменения 
щитовидной железы по типу аутоиммунного 
тиреоидита, узел левой доли щитовидной 
железы

Рекомендовано:
—  беталок-зок 25 мг по 1/2 табл. 1 раз 
в день утром,
—  амиодарон 200 мг по 1 табл. 2 раза 
в день,
—  периндоприл 4 мг по 1/2 табл. 1 раз 
в день,
—  аспаркам по 1 табл. 3 раза в день 
10 дней,
—  триметазидин 35 мг по 1 табл. 2 раза 
в день 2 мес.

12.11.2019 ТТГ
Свободный Т4

3,29 мкМЕ/мл
31,47 пмоль/л

13.11.2019 Кабинет функциональной 
диагностики в Центре, 
самостоятельное обращение

СМЭКГ на фоне приема препаратов 
(амиодарон, беталок-зок — ​
по дневнику пациента)

Синусовый ритм, БПНПГ. Средняя ЧСС — 
  66 уд./мин, максимальная ЧСС синусового 
ритма —  131 уд./мин, минимальная ЧСС — ​ 
45 уд./мин во время ночного сна. Динамика 
ЧСС —  без особенностей. На фоне синусового 
ритма с блокадой ПНПГ зарегистрированы 
следующие аритмии:
—  одиночная политопная НЖЭС (n=18), в т.ч. 
парная (n=1),
—  одиночная полиморфная ЖЭС (n=114)

Временна́я шкала. Продолжение
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Дата 
(время)

Состояние пациентки, диагноз Проведенные исследования/операции Результаты исследований Лечение

06.12.2019 Осмотр врача- кардиолога 
поликлиники по месту 
жительства, основной 
диагноз: Миокардитический 
кардиосклероз с нарушением 
ритма по типу частой ЖЭС, 
пароксизмы ЖТ по СМЭКГ.
Осложнения: ХСН 1 ФК II.
Жалоб нет

Рекомендовано:
—  метопролола сукцинат 25 мг 
по 1/2 табл. 2 раза в день утром;
—  триметазидин 35 мг по 1 табл. 2 раза 
в день 6 мес.;
—  периндоприл 4 мг по 1/2 табл. 1 раз 
в день;
—  аспаркам по 1 табл. 3 раза в день 
10 дней

14.02.2020 Кабинет функциональной 
диагностики в Центре, 
самостоятельное обращение

СМЭКГ на фоне приема препаратов 
(по дневнику пациента —  беталок-зок)

Синусовый ритм, средняя ЧСС —  65 уд./мин, 
максимальная ЧСС —  125 уд./мин, минимальная 
ЧСС —  47 уд./мин во время ночного сна. 
Зарегистрированы следующие аритмии:
—  одиночная политопная НЖЭС (n=32),
—  одиночная полиморфная ЖЭС (n=2757, 3% 
от общего количества QRS). Максимальное 
количество ЖЭС (n=411) было обнаружено 
13.02.20 около 15:05, в т.ч. эпизоды аллоритмии 
(би- и тригеминии), в т.ч. вставочные, в т.ч. 
парная полиморфная ЖЭС (n=8). ЖЭС 
регистрируется неравномерно в течение суток, 
преимущественно в дневные часы, четкой 
связи с физической нагрузкой не наблюдается. 
Ишемических изменений ST-T не выявлено

08.04.2021 Кабинет функциональной 
диагностики в Центре, 
самостоятельное обращение

СМЭКГ на фоне приема препаратов 
(амиодарон, беталок-зок — ​
по дневнику пациента)

Синусовый ритм, блокада ПНПГ по 3‑м 
модифицированным отведениям (A, I, D), 
степень блокады ПНПГ в течение обследования 
менялась.
Средняя ЧСС во время синусового ритма — ​ 
78 уд./мин, максимальная ЧСС синусового 
ритма 133 уд./мин, минимальная ЧСС 
синусового ритма 68 уд./мин.
Утром в 08:08 —  пароксизм ЖТ с ЧСС  
202 уд./мин, в дальнейшем с трансформацией 
в ФЖ с ЧСС 220 уд./мин с последующим 
урежением ЧСС до 174 уд./мин, переход 
в мерцание желудочков со средней ЧСС  
192-220 уд./мин. В 08:17 —  асистолия 
желудочков на 68 сек. С 08:17 до 08:50 — ​
периодически возобновление эпизодов 
мерцания желудочков. Окончательная остановка 
сердца в 08:50.
На фоне синусового ритма с 13:28 07.04.2021 
до 08:08 08.04.2021 были зарегистрированы:
—  одиночная полиморфная ЖЭС № 138, в т.ч. 
вставочные. Значимых изменений ST-T в плане 
ишемических изменений не зарегистрировано

08.04.2021 в 08.50 констатирована 
биологическая смерть

Сокращения: БПНПГ — ​блокада правой ножки пучка Гиса, БЦА — ​брахиоцефальные артерии, ВПС — ​врожденный порок сердца, ДЦП — ​детский церебральный 
паралич, ЖТ — ​желудочковая тахикардия, ЖЭС — ​желудочковая экстрасистолия, ЖР — ​желудочковый ритм, ЗСЛЖ — ​задняя стенка левого желудочка, ИММЛЖ — ​
индекс массы миокарда левого желудочка, КАГ  — ​коронароангиография, КДО  — ​конечно-диастолический объём, КДР  — ​конечно-диастолический размер, 
КЛА — ​клапан лёгочной артерии, КСО — ​конечно-систолический объём, ЛЖ — ​левый желудочек, ЛКА — ​левая коронарная артерия, ЛП — ​левое предсердие, 
ЛВП — ​липопротеиды высокой плотности, ЛНП — ​липопротеиды низкой плотности, ЛОНП — ​липопротеиды очень низкой плотности, МЖП — ​межжелудочковая 
перегородка, МК — ​митральный клапан, МПП — ​межпредсердная перегородка, МРТ — ​магнитно-резонансная томография, НЖЭС — ​наджелудочковая экстраси-
столия, НБПНПГ — ​неполная блокада правой ножки пучка Гиса, НМИЦ — ​национальный медицинский исследовательский центр, ООО — ​открытое овальное окно, 
ПА — ​позвоночная артерия, ПБПНПГ — ​полная блокада правой ножки пучка Гиса, ПМК — ​пролапс митрального клапана, ПСМК — ​передняя створка митрального 
клапана, ПЭС — ​предсердная экстрасистолия, РДКБ — ​Республиканская детская клиническая больница, РКД — ​Республиканский кардиологический диспансер, 
СДЛА — ​систолическое давление в лёгочной артерии, СМЭКГ — ​суточное мониторирование электрокардиограммы, ТД — ​толщина диастолическая, ТК — ​три-
куспидальный клапан, ТТГ — ​тиреотропный гормон, УЗДГ — ​ультразвуковая допплерография, УЗИ — ​ультразвуковое исследование, ФВ — ​фракция выброса, 
ФЖ — ​фибрилляция желудочков, ФИ — ​фракция изгнания, ФК — ​функциональный класс, ФУ — ​фракция укорочения, ХС — ​холестерин, ХСН — ​хроническая сер-
дечная недостаточность, ЧСС — ​частота сердечных сокращений, ЭКГ — ​электрокардиография, ЭОС — ​электрическая ось сердца, ЭхоКГ — ​эхокардиография, 
GLS — ​стрейн-ЭхоКГ (ультразвуковое исследование сердца с оценкой глобальной продольной деформации (GLS)).

Временна́я шкала. Продолжение
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Осложнения: хроническая сердечная недостаточность 
IIА. Функциональный класс II. Сопутствующий диа-
гноз: Врожденный порок сердца: открытое овальное 
окно не исключается. Пролапс митрального клапана 
1 степени. ДЦП с умеренным нижним спастическим 
парапарезом, эквино-вальгусной деформацией стоп, 
сгибательными контрактурами коленных суставов". По 
данным осмотра врача-аритмолога, показаний к ин-
тервенционному лечению нарушений ритма не опре-
делено. При выписке рекомендована терапия — ​сота-
лол 80 мг/сут. и периндоприл 1 мг/сут. и обследование 
в условиях Национального медицинского исследова-
тельского центра (НМИЦ) кардиологии.

При СМЭКГ в  июне 2016г (дневника пациен-
та нет)  — ​одиночная полиморфная ЖЭС (n=7409), 
неустойчивый пароксизм ЖТ (n=1). Известно, что 
в 2016г с антиаритмической целью назначен соталол 
160 мг/сут.

Спустя 3  года, в  феврале 2019г, повторно обсле-
дована в  стационарных условиях Республиканского 
кардиологического диспансера. При поступлении 
пациентка отмечала боли в  левой половине грудной 
клетки ноющего и колющего характера, ни с чем не 
связанные, одышку при подъеме на 5 этаж, 1 мес. на-
зад перенесла острую респираторную вирусную ин-
фекцию. При ЭКГ отмечена однократно депрессия 
сегмента ST до 0,5-1,0  мм в  отведениях I, II, V2-V6, 
НБПНПГ, а  также одиночная полиморфная ЖЭС. 
При СМЭКГ — ​частота сердечных сокращений (ЧСС) 
днем 46-121 уд./мин, ночью 42-79 уд./мин, брадикар-
дия в течение суток; синусовый и предсердный ритм 
с  интермиттирующей НБПНПГ; феномен укороче-
ния PQ; одиночная полиморфная ЖЭС (n=1590); 
удлинение корригированного QT-интервала >450 мс 
в течение 3 ч 47 мин (44% времени) в течение суток. 
При ЭхоКГ по методу Симпсона: ФВ 43%, сократи-
тельная способность левого желудочка (ЛЖ) сниже-
на, все задние сегменты, базальный и средний ниж-
ние сегменты гипо-, акинетичны; средние заднебо-
ковые и  переднебоковые сегменты гипокинетичны, 
базальные и средние перегородочные сегменты гипо-
кинетичны; межжелудочковая перегородка сокраща-
ется асинхронно, вероятно, из-за нарушения внутри-
желудочковой проводимости. Показатель глобальной 
продольной деформации, или global longitudinal strain: 
незначительное снижение (-11,83%) при норме (-18%). 
Конечно-диастолический объем ЛЖ 103 мл, конечно-
систолический объем ЛЖ 55 мл; размеры правого 
желудочка (ПЖ), объемы его и  толщина миокарда 
ПЖ в пределах нормальных величин. Проведена ко-
ронароангиография: коронарные артерии интактны. 
12.02.2019 впервые в стационаре — ​пресинкопальное 
состояние с  потемнением в  глазах и  предшествую-
щим шумом в ушах, при этом артериальное давление 
115/70 мм рт.ст., ЧСС 70 уд./мин; при ЭКГ — ​синусо-
вый ритм, одиночная ЖЭС. Пациентке отменен сота-

лол, назначен амиодарон по схеме насыщения. При 
контрольном СМЭКГ — ​снижение количества ЖЭС 
до 159 в сутки; при повторной ЭхоКГ — ​зон гипоки-
незии нет, ФВ 55%. Установлен клинический диа-
гноз: "Миокардитический кардиосклероз с  наруше-
ниями ритма по типу частой одиночной полиморф-
ной желудочковой, редкой парной, групповой ЖЭС; 
неустойчивых пароксизмов ЖТ с  ЧСС 135 уд./мин 
по СМЭКГ. Коронароангиография от 15.02.2019: ко-
ронарные артерии интактны. Осложнения: хрониче-
ская сердечная недостаточность I  c сохранной ФВ 
55%, функциональный класс II. Пресинкопальное 
состояние от 12.02.2019. Сопутствующий диагноз: 
Синдром соединительно-тканной дисплазии: анев-
ризма межпредсердной перегородки. Диагноз конку-
рирующий: ДЦП с умеренным нижним спастическим 
парапарезом, эквино-вальгусной деформацией стоп, 
сгибательными контрактурами коленных суставов". 
22.02.2019 решением консилиума Республиканского 
кардиологического диспансера рекомендовано ис-
ключить аритмогенную дисплазию ПЖ, синдром 
Бругада, провести МРТ сердца, продолжить комби-
нированную антиаритмическую терапию — ​метопро-
лола сукцинат 12,5  мг/сут. и  амиодарон 200  мг/сут., 
а также периндоприл 1 мг/сут. Согласована госпита-
лизация в НМИЦ кардиологии.

В апреле 2019г в стационаре НМИЦ кардиологии 
при СМЭКГ на фоне приёма метопролола сукцината 
12,5 мг/сут. и амиодарона 200 мг/сут. — ​ПБПНПГ, оди-
ночная, парная политопная ЖЭС (n=439), PQ сред-
ний 128 мсек, при физической нагрузке и синусовой 
тахикардии регистрируется диагностически незначи-
мая депрессия сегмента ST в II, III, aVF, V5, V6, чётко 
связанная с увеличением ЧСС. При ЭхоКГ — ​лёгкое 
снижение сократительной способности миокарда ЛЖ 
за счёт гипокинезии нижней и задней стенок, очаги 
фиброза в этих зонах, ФВ 52% по Симпсону, 55% по 
Тейхольцу, фракция изгнания — ​28%. При МРТ серд-
ца с гадолинием — ​накопление контрастного препа-
рата в субэпикардиальных отделах боковой и задней 
стенках ЛЖ; нельзя исключить поствоспалительные 
фиброзные изменения в субэпикардиальных отделах 
боковой и задней стенках ЛЖ. Установлен клиниче-
ский диагноз: "Постмиокардитический кардиоскле-
роз. Осложнения: ЖЭС. Пароксизмальная неустой-
чивая ЖТ. ПБПНПГ. Сопутствующий диагноз: ДЦП 
с  умеренным нижним спастическим парапарезом, 
эквино-вальгусной деформацией стоп, сгибатель-
ными контрактурами коленных суставов". Решение 
консилиума: нельзя исключить перенесенный мио-
кардит от 14.01.2019; с  учётом положительной дина-
мики восстановления глобальной сократимости мио-
карда, а также стабильной гемодинамики, показаний 
для эндомиокардиальной биопсии в настоящее время 
нет. При выписке рекомендована комбинированная 
антиаритмическая терапия  — ​метопролола сукцинат 
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12,5 мг/сут. и амиодарон 200 мг/сут., а также перин-
доприл 2 мг/сут.

При неоднократных обследованиях калий и  маг-
ний в крови в пределах референсных значений, дис-
липидемии нет; тропонин I, определенный высоко-
чувствительным методом, не увеличен; тиреотропный 
гормон и свободные фракции Т4, Т3 —  в пределах ре-
ференсных значений.

После выписки из НМИЦ кардиологии пациент-
ка продолжила наблюдение по месту проживания 
у врача- кардиолога, применяла рекомендованную те-
рапию, ежегодно проходила СМЭКГ.

При амбулаторном СМЭКГ в Центре 13.11.2019 на 
фоне терапии (метопролола сукцинат, амиодарон): 
ритм синусовый, блокада правой ножки пучка Гиса 
(БПНПГ), средняя ЧСС —  66 уд./мин, максимальная 
ЧСС синусового ритма —  131 уд./мин, минимальная 
ЧСС —  45 уд./мин ночью; зарегистрирована одиночная 
политопная наджелудочковая экстрасистола (n=18), 
одиночная полиморфная ЖЭС (n=114).

При амбулаторном СМЭКГ в  Центре 14.02.2020 
на фоне приема беталок-зок: ритм синусовый, мак-
симальная ЧСС —  125 уд./мин, минимальная ЧСС —
47 уд./мин ночью; зарегистрированы одиночные по-
литопные наджелудочковые экстрасистолии (n=32), 
одиночная, парная полиморфная ЖЭС (n=2765) с эпи-
зодами би- и тригеминии. ЖЭС —  преимущественно 
в  дневные часы, четкой связи с  физической нагруз-
кой не наблюдалось.

При амбулаторном СМЭКГ в  Центре 07.04.2021-
08.04.2021 на фоне приема препаратов беталок-зок 
и амиодарон (указано в дневнике пациента): синусо-
вый ритм, БПНПГ; степень БПНПГ в течение обсле-
дования менялась. 08.04.2021 утром в  08:08  —  паро-
ксизм ЖТ с ЧСС 202 уд./мин, в дальнейшем с транс-
формацией в ФЖ с ЧСС 220 уд./мин с последующим 

Рис. 1. СМЭКГ от 09.06.2016 и  10.06.2016: одиночная, парная полиморфные 
ЖЭС (Б), пароксизм полиморфной неустойчивой ЖТ с ЧСС 125 уд./мин (В).

Рис. 2. СМЭКГ от 06.02.2019 и  07.02.2019: одиночная, парная полиморфные 
ЖЭС (А), парная полиморфная ЖЭС (Б), пароксизм мономорфной неустойчи-
вой ЖТ с ЧСС 107 уд./мин (В).

Рис. 3. СМЭКГ от 13.02.2020 и  14.02.2020: минимальная ЧСС 47 уд./мин, 
НБПНПГ (А), максимальная ЧСС 124 в мин, НБПНПГ (Б), одиночная полиморф-
ная ЖЭС (В), одиночная, парная полиморфная ЖЭС (Г).
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урежением ЧСС до 174 уд./мин; переход в  мерца-
ние желудочков со средней ЧСС 192-220 уд./мин; 
в 08:17 — ​асистолия желудочков на 68 сек, с 08:17 до 
08:50 — ​периодически возобновление эпизодов мер-
цания желудочков, окончательная остановка сердца 
в 08:50. На фоне синусового ритма с 13:28 07.04.2021 
до 08:08 08.04.2021 были зарегистрированы одиноч-
ные полиморфные ЖЭС (n=138), ишемических из-
менений не зарегистрировано.

08.04.2021 в  08:50 констатирована биологическая 
смерть.

По данным гистологического исследования серд-
ца — ​диффузный сетчатый миокардитический кар-
диосклероз, со стромальным липоматозом, очаго-
вой гипертрофией миокарда; острая ишемическая 
дистрофия субэндокардиального отдела миокарда; 
морфологические признаки релаксации волокон 
сердца. При описании отмечено: в  миокарде по-

лиморфные поля стромального и паренхиматозного 
склероза, с  мелкими очагами или тяжами постне-
кротического склероза в сочетании с полиморфны-
ми полями стромального липоматоза и  гипертро-
фии кардиомиоцитов; миоциты полиморфны по 
размеру, с  мутной белковой дистрофией, очагами 
релаксации, разной толщины; в  субэндокардиаль-
ном отделе миоциты с  гидропической дистрофи-
ей; сосудисто-капиллярное русло кровенаполнено 
слабо, артерии дистоничные; в некоторых объектах 
эндокард утолщен; неравномерная воздушность лег-
ких с острой эмфиземой, ди- и ателектазом, спазм 
бронхов, морфологические признаки легочной ги-
пертензии, негрубый интерстициальный ателекта-
тический пневмосклероз.

Молекулярно-генетическое тестирование на на-
следственные электрические заболевания сердца (ка-
налопатии) при жизни и посмертно не проводилось.

Рис. 4. СМЭКГ от 08.04.2021: одиночная полиморфная ЖЭС (А), синусовая тахикардия с ЧСС 130 уд./мин, ЖЭС и начало пароксизма ЖТ (Б), пароксизмы ЖТ 
с ЧСС 131-220 уд./мин (В), пароксизм ЖТ с ЧСС 110-141 уд./мин (Г), ФЖ с ЧСС 153-227 уд./мин (Д), ФЖ с ЧСС 115-214 уд./мин (Е), ФЖ, трепетание желудочков, 
асистолия (Ж).
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Единственная ЭКГ покоя у  пациентки сохрани-
лась в нечитабельном виде, имеются скрины резуль-
татов СМЭКГ в хронологическом порядке, представ-
лены ниже.

СМЭКГ с 09.06.2016 по 08.04.2021: (рис. 1-4).
Динамика и исходы
На фоне проводимой комбинированной анти

аритмической терапии β-блокатором и  препаратом 
III класса у пациентки с жизнеопасными ЖНР сердца 
произошла ЖТ с переходом в фатальную ФЖ.

Обсуждение
Исследований, посвященных случаям развития 

ВСС после перенесенного миокардита у  пациентов 
с  рецидивирующими ЖНР на фоне комбинирован-
ной антиаритмической терапии, в  российской и  за-
рубежной научной литературе крайне мало. Описаны 
случаи ВСС, связанной с ИБС, каналопатиями, мио
кардитами [10, 11].

Наиболее часто (90% случаев) ЖТ возникают на 
фоне структурной патологии сердца, когда форми-
руются условия для образования аритмогенного суб-
страта (например, у  больных с  ранее перенесенным 
инфарктом миокарда или врожденными пороками 
сердца). Однако при некоторых заболеваниях миокар-
да (например, при миокардите, аритмогенных и  ди-
латационных кардиомиопатиях) нарушения ритма, 
особенно ЖТ, могут предшествовать структурным из-
менениям, что затрудняет диагностику и лечение [12, 
13]. В  нашей работе представлено описание клини-
ческого случая пациентки с хроническим миокарди-
том, первым и единственным проявлением которого 
в течение нескольких лет являлась рецидивирующая 
резистентная к медикаментозной терапии и катетер-
ной аблации ЖТ.

Заболевания сердца, ассоциированные с ВСС, варь
ируют в зависимости от возраста. У молодых преоблада-
ют каналопатии и кардиомиопатии, а также миокарди-
ты и аномалии коронарных артерий. Наиболее частый 
механизм ВСС  — ​ЖТ. ВСС, как необратимый исход 
и результат внезапной остановки сердца, достигает 50% 
среди других исходов у лиц 35-50 лет, преимуществен-
но мужского пола, однако в последнее время наблюда-
ется тенденция к  увеличению доли лиц женского по-
ла, а  также лиц подросткового и  юношеского возрас-
та1,2. Именно такой механизм ВСС вследствие ФЖ на 
фоне перенесенного миокардита у  молодой пациент-
ки мы описываем в данном клиническом наблюдении.

Лечение ЖНР проводится в  соответствии с  кли-
ническими рекомендациями1, в  т.ч. с  применением 
комбинированной терапии β-блокатором и препара-
том III класса [14, 15]. В  данном случае упомянутая 
антиаритмическая комбинация не принесла эффекта.

В идеале случаи, подозрительные на ВСС, должны 
регистрироваться, с последующим проведением ауто
псии, что позволит достоверно исключить внесер-
дечные причины внезапной смерти, а  проведение 
молекулярно-генетического тестирования при жиз-
ни в  случае аутопсии позволит верифицировать на-
личие/отсутствие каналопатий [10, 11, 16, 17]. К  со-
жалению, молекулярно-генетическое тестирование на 
наследственные электрические заболевания сердца 
(каналопатии) у  нашей пациентки при жизни и  по-
смертно не проводилось.

Уникальность представленного клинического на-
блюдения заключается в неэффективности антиарит-
мической комбинированной терапии β-блокатором 
и  препаратом III класса у  пациентки с  рецидивиру-
ющими эпизодами неустойчивой ЖТ, что не позво-
лило избежать ВСС [9, 18].

Ключевыми особенностями оказания медицин-
ской помощи пациентке явились полнота проведен-
ных исследований и  вывод о  целесообразности бо-
лее раннего определения показаний к  имплантации 
кардиовертера-дефибриллятора у  таких пациентов 
[6, 14, 15].

Заключение
Клинический случай демонстрирует актуальность 

профилактики ВСС при наличии диагностированных 
ЖНР в  виде частой экстрасистолии, неустойчивых 
эпизодов разнонаправленного ускоренного ЖР, не-
устойчивых пароксизмов ЖТ с  применением меди-
каментозной терапии, а  также необходимость более 
частого СМЭКГ (в т.ч. многосуточного) для своевре-
менного обнаружения фатальных тахикардий и опре-
деления показаний к  имплантации кардиовертера-
дефибриллятора у  пациентов после перенесенного 
миокардита.

Информированное согласие
От пациента получено письменное доброволь-

ное информированное согласие на обследование 
и лечение (дата подписания 13.02.2020). Ввиду чрез-
вычайной актуальности представления результатов 
данного клинического наблюдения широкой меди-
цинской общественности и  невозможности полу-
чения согласия по причине смерти пациентки её 
данные деперсонализированы, а  возможность пу-
бликации одобрена Этическим комитетом ФГБУ 
"ФЦТОЭ" Минздрава России (г.  Чебоксары), про-
токол №  15 от 01.09.2025.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Успешное хирургическое лечение гигантской ложной аневризмы левого желудочка.  
Клинический случай

Князев Р. С., Давлетбаева А. И., Сурков В. А., Николаева И. Е.

Введение. Представлен результат хирургического лечения ложной аневриз-
мы левого желудочка у пациентки 75 лет после ранее перенесенного биопро-
тезирования митрального клапана.
Краткое описание. Это жизнеугрожающее состояние, которое крайне редко 
наблюдается после перенесенной операции на сердце и  не входит в  рутин-
ную практику кардиохирурга.
Дискуссия. Хирургическое лечение является единственным радикальным ва-
риантом спасения больных данной категории, хотя и сопряженным с высокой 
степенью риска. Целью работы является демонстрация опыта успешного хи-
рургического лечения ложной аневризмы левого желудочка у пациента стар-
ческой возрастной группы.

Ключевые слова: ложная аневризма, хирургическое лечение, протезирование 
митрального клапана, осложнение, старческий возраст, клинический случай.
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Successful surgical treatment of a giant left ventricular pseudoaneurysm. A case report

Knyazev R. S., Davletbaeva A. I., Surkov V. A., Nikolaeva I. E.

Introduction. This paper presents the  results of  surgical treatment of  a  left 
ventricular pseudoaneurysm in  a  75‑year-old female patient after bioprosthetic 
mitral valve replacement.
Brief description. This life-threatening condition is extremely rare after heart 
surgery and  is not part of  the routine practice of cardiac surgeons.
Discussion. Surgical treatment is the  only radical option for  saving this category 
of patients, although it is associated with a high risk. The aim was to demonstrate 
the  successful surgical treatment of  a  left ventricular pseudoaneurysm in  an 
elderly patient.

Keywords: pseudoaneurysm, surgical treatment, mitral valve replacement, 
complication, elderly age, clinical report.
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Формирование ложной аневризмы (ЛА) левого же-
лудочка (ЛЖ) является редким и  фатальным ослож-
нением после замены митрального клапана (МК), 
встречающимся в 0,5-2,0% случаев и имеющим чрез-
вычайно высокий уровень смертности — ​65-75% [1]. 
Основным и  полноценным способом лечения явля-
ется хирургический [2-4], но описаны и  успешные 
случаи консервативной терапии острой аневризмы 
[5]. Хирургическая коррекция также является един-
ственным способом радикального лечения симптом-
ных пациентов с ЛА ЛЖ в позднем послеоперацион-

ном периоде, хотя и сопряжена с высоким риском ле-
тального исхода [6-8].

Временная шкала
Больная У., 75 лет, обратилась в поликлинику кар-

диоцентра 24.09.2025 с жалобами на одышку при не-
значительной нагрузке, при ходьбе до 10 метров, вы-
раженную слабость, кровохарканье.

Ранее 17.03.2025 было выполнено биопротезиро-
вание МК (Юнилайн‑26) по поводу ревматического 
порока. Выписана в  удовлетворительном состоянии 
на амбулаторный этап лечения на 18‑е сут. после опе-
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рации. Ухудшение состояния отмечает с конца апре-
ля, за помощью в  лечебные учреждения не обраща-
лась. В  связи с  нарастанием явлений сердечной не-
достаточности (СН) и  подозрением на дисфункцию 
искусственного клапана экстренно госпитализиро-
вана в  кардиохирургическое отделение для решения 
вопроса о хирургическом лечении.

Презентация случая
При поступлении в  стационар в  состоянии сред-

ней степени тяжести. Рост 150  см, вес 53  кг, индекс 
массы тела 23,6, площадь поверхности тела 1,47  м2. 
При физикальном обследовании было выявлено ве-
зикулярное дыхание, в  нижних отделах с  обеих сто-
рон дыхание не выслушивалось. Хрипы отсутствовали. 
Частота дыхательных движений составила 24 в мину-

ту. Тоны сердца были приглушены, ритм неправиль-
ный, частота сокращений желудочков 98-116 ударов 
в  минуту. В  пятом межреберье по левой среднеклю-
чичной линии выслушивался систолический шум. 
Артериальное давление (АД) на левой и правой верх-
них конечностях составляло 130/80  мм рт.ст. Отеки 
не обнаружены.

На основании физикальных данных был выстав-
лен предварительный диагноз — ​ревматический порок 
МК. Биопротезирование МК 17.03.2025. Дисфункция 
биопротеза.

Осложнения: хроническая СН с сохранной фрак-
цией выброса (ФВ) стадия 1, функциональный класс 3. 
Постоянная фибрилляция предсердий.

Сопутствующий: Гипертоническая болезнь 3 ста-
дии, целевой уровень АД достигнут. Риск 4.

 
Рис. 1. Компьютерная томография сердца.  
Примечание: стрелкой указана ложная аневризма левого желудочка на МС КТ и трехмерной визуализации.  

 

 
Рис. 2. Интраоперационная картина сердца. 
Примечание: белой стрелкой указан участок ЛА ЛЖ после выполнения кардиолиза.  
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Для дифференциальной диагностики было реше-
но выполнить трансторакальную эхокардиографию 
(ЭхоКГ). По данным ЭхоКГ функция биопротеза МК 
не нарушена, градиент давления на биопротезе пи-
ковый 12 мм рт.ст., средний 4 мм рт.ст., створки эла-
стичные, площадь потока по допплерографии 27 мм2, 

митральная регургитация центральная струей, узкая 
+(++), в  проекции фиброзного кольца парапротез-
ные фистулы и  вегетации не выявлены, конечно-
диастолический размер 3,9  см, правый желудочек 
(ПЖ) 2,1 см, ФВ 56%, конечно-диастолический объ-
ем 65 мл. Расчетное давление в ПЖ составляет 50 мм 
рт.ст. В  плевральных полостях определяется выпот: 
справа около 1  л, слева 190 мл. В  проекции базаль-
ных нижнего и  бокового сегментов лоцируется пе-
рерыв эхо сигнала шириной 2,0  см с  формировани-
ем полости размером 7,6*4,3  см с  двунаправленным 
сбросом, распространением вдоль боковой стенки 
левого предсердия (ЛП).

По данным многосрезовой компьютерной томо-
графии органов грудной клетки визуализируется ги-
гантская ЛА ЛЖ размерами 48×90×67  мм через де-
фект миокарда базального нижнебокового сегмента, 
деформирующая заднюю стенку ЛП. В полости пери-
карда жидкостной компонент объемом до 40 мл плот-
ностью 12-14 HU. МК протезирован. Дефектов кон-
трастирования полостей сердца не выявлено.

В плевральной полости скопление жидкости спра-
ва 850 мл, слева 150 мл. В  поддиафрагмальном про-
странстве справа ободок свободной жидкость толщи-
ной до 2 см (рис. 1).

По результатам дообследования был выставлен 
клинический диагноз  — ​ревматический комбиниро-
ванный порок МК с  преобладанием недостаточно-
сти. Биопротезирование МК 17.03.2025.

Осложнения: хроническая СН с сохранной ФВ ста-
дия 1, функциональный класс 3. ЛА ЛЖ. Постоянная 
фибрилляция предсердий нормосистолическая фор-
ма. EHRA 2b. Недостаточность трикуспидального 
клапана. Легочная гипертензия. Двусторонний ги-
дроторакс. Асцит.

Сопутствующий диагноз: гипертоническая болезнь 
3 стадии, целевой уровень АД достигнут. Риск 4.

На вторые сутки пациентке выполнена реконструк-
ция ЛЖ. Риск по шкале EuroSCORE II составил 9,47%.

В  ходе операции была выделена и  канюлирова-
на общая бедренная артерия слева, выполнена про-
дольная рестернотомия. Для венозного подключения 
были заканюлированы полые вены и  начато искус-
ственное кровообращение. Кардиолиз было реше-
но выполнять на остановленном сердце ввиду риска 
развития фатального кровотечения. После пережа-
тия аорты фармакохолодовая кардиоплегия поступа-
ла в  корень аорты. В  ходе кардиолиза была обнару-
жена мешковидная рубцовая аневризма заднебоковой 
стенки ЛЖ 7×7×5 см (рис. 2). Вскрыта стенка анев-
ризмы разрезом 6,0 см. Обнаружено сообщение с по-
лостью ЛЖ диаметром около 1 см, расположенное со 
стороны ЛЖ возле стойки биопротеза МК, сращен-
ной с рубцовой тканью. Устье аневризмы ушито тремя 
"П"-образными швами на прокладках. Стенки анев-
ризматического мешка частично иссечены и  сшиты 
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Таблица 1
Динамика ЭхоКГ в период госпитализации

Показатель 26.09.2025 02.10.2025 16.10.2025
КДР ЛЖ, мм 44 40
ФВ ЛЖ, % 37 25 33
ПЖ, мм 24 2,3
TAPSE, см 1,7 1,3 1,6
НПВ, см 1,7 – –
ТР ++ – +
СДПЖ, мм рт.ст. 37 – –
ГД МК, мм рт.ст. 11/5 7/3 9/3
МР ++ ++ +
ЛП – в полости ЛП 

лоцируется 
гиперэхогенное 
образование 
размером 
2,9*2,6 см

–

Выпот 
в перикарде, см

0,46 0,3 0

Выпот 
в плевральной 
полости, л

0,42+0,28 0,6+0,6 0,4*0,55

Сокращения: ГД МК  — ​градиент давления на митральном клапана, КДО  — ​
конечно-диастолический объем, КДР  — ​конечно-диастолический размер, 
ЛЖ  — ​левый желудочек, ЛП  — ​левое предсердие, МР  — ​митральная регур-
гитация, НПВ  — ​нижняя полая вена, ПЖ  — ​правый желудочек, ПП  — ​правое 
предсердие, СДПЖ  — ​среднее давление в  правом желудочке, ТР  — ​три
куспидальная регургитация, ФВ — ​фракция выброса, TAPSE — ​систолическая 
экскурсия кольца трикуспидального клапана.

Рис. 2. Интраоперационная картина сердца.
Примечание: белой стрелкой указан участок ЛА ЛЖ после выполнения кар-
диолиза.
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между собой двухрядным швом. После снятия зажи-
мов с  аорты сердечная деятельность восстановилась 
спонтанно. Отход от искусственного кровообращения 
был без особенностей и проходил в стандартном ре-
жиме: грудина ушита лесочными швами, наложены 
послойные швы на рану. Продолжительность опера-
ции составила 200 мин, время искусственного кро-
вообращения  — ​88 мин, время пережатия аорты  — ​
57 мин, кровопотеря — ​200 мл.

В  послеоперационном периоде на 3 сут. у  паци-
ентки развилась острая СН с  выраженным сниже-
нием сократительной способности обоих желудоч-
ков (табл.  1)  и потребностью в  кардиотонической 
поддержке (дофамин 5-7 мкг/кг/мин, норадреналин 
0,05-0,2 мкг/кг/мин, адреналин 0,03 мкг/кг/мин), 
а  также дыхательная недостаточность, потребовав-

шая длительной искусственной вентиляцией легких 
(длительность после первичной интубации состави-
ла 3 сут., а после повторной 5 сут.). Проводилась по-
синдромная, симптоматическая, антикоагулянтная, 
антибактериальная терапия. На 7‑е сут. по данным 
ЭхоКГ обнаружено внутриполостное образование 
(тромб?) в ЛП, заполняющий 2/3 его объема, в связи 
с чем к эноксапарину был добавлен варфарин 5 мг. 
На 3 сут. после диагностики тромба уровень меж-
дународного нормализованного отношения достиг 
2 и эноксапарин был отменен (рис. 3). Полный ли-
зис тромба произошел 16.10.2025. С 09.10.2025 посте-
пенно снижались дозы кардиотонических препара-
тов. Пациентка переведена в  кардиохирургическое 
отделение. Длительность пребывания в  отделении 
реанимации составила 20 дней.

Пациентка была выписана из стационара 23.10.2025 
на 26‑е сут. после оперативного вмешательства. На 
момент выписки зафиксирована положительная кли-
ническая динамика на фоне оптимально подобран-
ной медикаментозной терапии. По данным кон-
трольной ЭхоКГ перед выпиской отмечалось улуч-
шение сократительной функции миокарда как ЛЖ, 
так и  ПЖ, отсутствие выпота в  полости перикарда, 
уменьшение количества выпота в плевральных поло-
стях, внутриполостное образование (тромб) ЛП ли-
зировалось (табл. 2).

Дискуссия
ЛА ЛЖ — ​это ограниченный разрыв ЛЖ, окружен-

ный прилегающим перикардом или рубцовой тканью. 
Это редкое и грозное осложнение после кардиохирур-
гических операций, возникающее в основном после 
перенесенного протезирования МК и  сопряженное 
с высоким риском летального исхода [1-4].

Факторами риска формирования ЛА ЛЖ явля-
ются повторная операция, инфекционный эндокар-
дит, выраженная кальцификация кольца, плохая ви-
зуализация операционного поля, малый размер ЛЖ 
и  чрезмерный размер протеза клапана. Другие при-
чины разрыва свободной стенки ЛЖ включают отрыв 
фиброзных структур ЛЖ во время резекции створок 
МК, увеличение сократительной способности ЛЖ по-
сле пережатия аорты, усиление напряжения стенки 
ЛЖ за счет действия инотропных препаратов и дру-
гие механические травмы [9].

Патогенез возникновения аневризмы в нашем слу-
чае, вероятно, был связан с внедрением стойки био-
протеза в миокард ЛЖ с последующей его перфора-
цией, диссекцией и  образованием субэпикардиаль-
ной полости, которая увеличивалась со временем за 
счет кровяного давления. Приобретя огромные раз-
меры, она начала оказывать механическое давление 
на стенку ЛЖ и  ЛП, что послужило причиной про-
грессирующей СН и определило показания к опера-
тивному лечению.

Рис. 3. ЭхоКГ тромба в полости ЛП.
Примечание: белой стрелкой показана стойка биопротеза. Красной стрелкой 
показан тромб в полости ЛП.
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Паспорт доверия статьи 
Параметр Результат 
Раскрытие вклада каждого автора Присутствует 
Раскрытие конфликта интересов Присутствует 
Предоставление декларации ИИ Присутствует 
Проверка литературных источников Присутствует 
Проверка на заимствования и генерацию Присутствует 
Постпубликационный мониторинг Присутствует 
 
 

Таблица 2
ЭхоКГ при выписке 

из стационара 21.10.2025

Показатель Значение
КДР ЛЖ, мм 39
ФВ ЛЖ, % 39
TAPSE, см 1,8
НПВ, см 1,67
ТР +/++
СДПЖ, мм рт.ст. 38
ГД МК, мм рт.ст. максимальный 9/средний 4
МР +/++
Выпот в перикарде, см 0
Выпот в плевральной полости, л 0,42+0,1

Сокращения: ГД МК  — ​градиент давления на митральном клапана, КДО  — ​
конечно диастолический объем, КДР  — ​конечно-диастолический размер, 
ЛЖ — ​левый желудочек, МР — ​митральная регургитация, НПВ — ​нижняя полая 
вена, СДПЖ — ​среднее давление в правом желудочке, ТР — ​трикуспидальная 
регургитация, ФВ  — ​фракция выброса, TAPSE  — ​систолическая экскурсия 
кольца трикуспидального клапана.
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По данным литературы в качестве стратегии пер-
вого выбора рекомендуется хирургическое вмешатель-
ство, даже несмотря на высокий уровень летальности 
[1-3]. В  литературе также описаны случаи чрескож-
ного закрытия ЛА ЛЖ [9, 10]. В случаях небольшого 
размера ЛА и  ее устья, т.е. собственно места разры-
ва миокарда, при стабильном клиническом состоянии 
и отсутствии симптомов СН может быть возможной 
консервативная терапия с  положительными резуль-
татами [5, 9].

Учитывая большие размеры ЛА ЛЖ, широкое 
устье ЛА (интраоперационно 1  см), нарастание яв-
лений СН, консервативная терапия в  нашем случае 
была бы не рациональной и привела к гибели паци-
ента. Но даже после успешно проведенной опера-
ции больная имела высокий риск послеоперацион-
ных осложнений и смерти. В нашем случае в раннем 
послеоперационном периоде развилась острая ды-
хательная недостаточность, СН, а  также произошёл 
тромбоз ЛП. Вероятнее всего, это произошло на фо-
не снижения сократимости ЛЖ, фибрилляции пред-
сердий и недостаточной антикоагуляции [8]. Однако 
на фоне оптимизации антикоагулянтной терапии от-
мечен лизис тромба

Заключение
Хирургическое лечение является единственным 

радикальным вариантом спасения больных данной 
категории, хотя и сопряженным с высокой степенью 

риска как смерти, так и осложнений, связанных с ре-
стернотомией, искусственным кровообращением, дли-
тельной искусственной вентиляцией легких и исход-
ным состоянием пациента. Решение о  возможности 
операции должно приниматься мультидисциплинар-
ной командой (сердечно-сосудистый хирург, кардио-
лог, анестезиолог, врач функциональной диагностики, 
специалист лучевой диагностики), основываясь на 
опыте хирурга и  центра. Наш опыт может повысить 
осведомленность врачей о таком редком осложнении 
после хирургических вмешательств на МК, как ЛА 
ЛЖ, и способствовать его своевременной диагности-
ке и направлению в кардиохирургический центр для 
решения о возможном оперативном лечении.
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Расхождения в определении международного нормализованного отношения у пациента 
после замены аортального клапана как индикатор наличия волчаночного антикоагулянта: 
диагностическая и терапевтическая проблема (клинический случай)

Исмагилов Р. Р.1, Иванова Е. Ю.1, Шабрина Ю. А.2, Сарбаева Л. Ю.2, Билалов Ф. С.2

Введение. Мониторинг терапии антагонистами витамина К с помощью между-
народного нормализованного отношения (МНО) является стандартом ведения 
пациентов после протезирования аортального клапана. Наличие волчаночного 
антикоагулянта (ВА) может приводить к ложным изменениям показателя МНО 
в зависимости от состава реагента, что создаёт риск ятрогенных осложнений.
Краткое описание. У  пациента 61  года, перенесшего протезирование аор-
тального клапана, с двумя эпизодами ишемического инсульта в анамнезе бы-
ли выявлены значительные расхождения в значениях МНО при исследованиях, 
проведённых в  разных лабораториях, что привело к  ограничению достовер-
ной оценки адекватности проводимой антикоагулянтной терапии варфарином 
и профиля ее безопасности. В ходе дальнейшего обследования с использова-
нием тромбопластинов разного происхождения (рекомбинантный и тканевой 
из мозга кролика) в составе реагента для проведения исследований на МНО 
и постановки микс-теста была выявлена разная чувствительность тест-систем 
к интерферирующему фактору. Комбинация стойких расхождений в микс-тесте 
и стабильно более высоких значений МНО при использовании рекомбинант-
ного тромбопластина послужила косвенным доказательством влияния ВА. Для 
последующего контроля терапии были приняты значения МНО, полученные 
с использованием тканевого тромбопластина, как менее чувствительного к ВА.
Заключение. Представленный клинический случай демонстрирует важность 
осознания влияния преаналитических и аналитических факторов, в частности 
ВА, на результаты определения МНО. При получении необъяснимых или про-
тиворечивых результатов у пациентов высокого тромботического риска необ-
ходим персонализированный лабораторный подход, включающий сравнение 
реагентов, микс-тест (тест на смешивание), выполнение дополнительных ис-
следований на определение наличия ВА. Выявление причины интерференции 
позволяет выбрать корректную стратегию мониторинга и  предотвратить не-
благоприятные последствия для пациента

Ключевые слова: международное нормализованное отношение, волчаноч-
ный антикоагулянт, варфарин, тромбопластин, лабораторная интерференция.
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Discrepancies in international normalized ratio measurement in a patient after aortic valve replacement 
as a lupus anticoagulant indicator: a diagnostic and therapeutic problem (a case report)

Ismagilov R. R.1, Ivanova E. Yu.1, Shabrina Yu. A.2, Sarbaeva L. Yu.2, Bilalov F. S.2

Introduction. Vitamin K antagonist therapy monitoring using the international nor-
malized ratio (INR) is the standard for patient management after aortic valve replace-
ment. Lupus anticoagulant (LA) can lead to false changes in the INR value depen
ding on the reagent composition, which creates a risk of iatrogenic complications.
Brief description. A 61‑year-old patient with a history of aortic valve replacement 
and  two episodes of  ischemic stroke demonstrated significant INR discrepancies ​​
across laboratories, limiting the ability to reliably assess the adequacy of warfarin 
anticoagulation therapy and its safety profile. Further testing using thromboplastin 
of different origins (recombinant and rabbit brain tissue) in the INR assay reagent 
and  a  mixed assay revealed differences in  the assay system sensitivity to  the in-
terfering factor. The combination of  persistent discrepancies in  the mixed assay 
and consistently higher INR values ​​with recombinant thromboplastin served as in-
direct evidence of LA influence. INR values ​​obtained using tissue thromboplastin, 
as  less sensitive to LA, were used for subsequent therapy monitoring.
Conclusion. This case demonstrates the  importance of  understanding the  influ-
ence of  preanalytical and  analytical factors, particularly LA, on  INR results. When 
unexplained or conflicting results are obtained in patients at high thrombotic risk, 
a  personalized laboratory approach is necessary, including reagent comparison, 

a mixing test, and additional testing to detect LA. Identifying the interference cause 
allows for  the selection of  an appropriate monitoring strategy and  the prevention 
of adverse consequences for  the patient.

Keywords: international normalized ratio, lupus anticoagulant, warfarin, thrombo-
plastin, laboratory interference.
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Введение
Пероральная антикоагулянтная терапия с исполь-

зованием антагонистов витамина К рекомендуется по-
жизненно всем пациентам после установки механиче-
ского протеза аортального клапана [1]. Международное 
нормализованное отношение (МНО) рассматривается 
как наиболее информативный и  предпочтительный 
показатель для оценки антикоагулянтного эффекта 
терапии варфарином [2].

Стабильность и точность этого показателя крити-
чески важна для терапевтической антикоагуляции, 
чтобы избежать осложнений.

Однако на результат определения протромбино-
вого времени (ПВ) и расчетного МНО могут влиять 
различные интерферирующие факторы, среди кото-
рых особое место занимает волчаночный антикоагу-
лянт (ВА)  — ​гетерогенная группа антифосфолипид-
ных антител. ВА способен in vitro взаимодействовать 
с  фосфолипидами реагентов, приводя к  удлинению 
коагуляционных тестов, что может ложно трактовать-
ся как гипокоагуляция. Чувствительность ПВ/МНО 
к ВА варьирует в зависимости от источника и состава 
тромбопластина, используемого в тест-системе: реком-
бинантные тромбопластины, по данным ряда иссле-
дований, демонстрируют большую чувствительность 
к  ВА по сравнению с  тканевыми (из  мозга кролика 
или других органов) [3, 4]. В  клинической практике 
это может обусловливать выраженную межлабора-
торную вариабельность значений МНО при исполь-
зовании различных реагентов, формируя существен-
ные диагностические и терапевтические затруднения.

Клинический случай
Пациент: мужчина, 61 год.
Анамнез. В  сентябре 2022г перенес операцию по 

замене аортального клапана механическим протезом. 
Назначена пожизненная антикоагулянтная терапия 
варфарином с целевым терапевтическим диапазоном 
МНО 3,0-4,5. В  апреле 2024г перенес ишемический 
инсульт, повторно — ​в апреле 2025г.

При плановом мониторинге были выявлены кри-
тические расхождения в значениях МНО, определён-
ных в двух независимых лабораториях.

15.07.2025: Лаборатория А  — ​МНО 4,65; Лабора
тория Б — ​МНО 2,7.

25.07.2025: Лаборатория А  — ​МНО 3,2; Лабора
тория Б — ​МНО 2,61.

Ключевыми факторами, осложнявшими приня-
тие решений в  условиях выраженной клинико-диа
гностической неопределенности, обусловленной рас-
хождениями лабораторных показателей, являлись: аб-

солютная необходимость поддержания эффективной 
антикоагуляции при механическом протезе аорталь-
ного клапана и высокий тромботический риск, под-
твержденный двумя ишемическими инсультами на 
фоне проводимой терапии варфарином.

С целью верификации причины выявленных меж-
лабораторных расхождений показателей МНО был 
проведен комплекс диагностических мероприятий:

1. Сравнительный анализ тромбопластинов: оценка 
ПВ и расчет МНО осуществлялась параллельно с ис-
пользованием двух типов тест-систем, различающих-
ся по происхождению основного реагента:

—  Тест-система 1 (Лаборатория А): на основе ре-
комбинантного тканевого фактора;

—  Тест-система 2 (Лаборатория Б): на основе тка-
невого тромбопластина, полученного из мозга кролика.

2. Микс-тест (тест со смешиванием):
Для дифференциальной диагностики дефицита 

факторов свёртывания крови и наличия ингибитора 
проведено исследование ПВ/МНО в  смеси (1:1) ис-
следуемой плазмы пациента с пулом нормальной бед-
ной тромбоцитами плазмы.

В  клинической практике проба со смешиванием 
плазм выполняется при выявлении аномального удли-
нения ПВ и/или активированного частичного тром-
бопластинового времени (АЧТВ) путём соединения 
равных объёмов плазмы пациента и нормальной пу-
лированной плазмы с последующим повторным опре-
делением ПВ и/или АЧТВ в  смеси. Индекс Рознера 
(ИЦА) применяется для количественной оценки сте-
пени коррекции коагуляционных показателей: значе-
ния ≤15% указывают на коррекцию (дефицит фактора 
свёртывания), ≥15% — ​на отсутствие коррекции (на-
личие ингибитора) [5].

У  представленного пациента проба со смешива-
нием выявила отсутствие коррекции (ИЦА =35%), 
что подтверждает присутствие ингибитора. С учётом 
анамнеза и  клинической картины наиболее вероят-
ным ингибитором является ВА.

3. С  целью верификации природы выявленного 
ингибитора в  дальнейшем было проведено исследо-
вание с использованием теста с разведённым ядом га-
дюки Рассела (dRVVT) и теста чувствительного к ВА. 
ВА был обнаружен в dRVVT (нормализованное отно-
шение LA1/LA2 =1,86).

Значения МНО, полученные с помощью рекомби-
нантного тромбопластина, при проведении повтор-
ных измерений стабильно превышали значения, по-
лученные с  тканевым тромбопластином, на 25-40%. 
Данная картина (стойкое расхождение, неполная кор-
рекция в тесте со смешиванием, положительный ре-
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зультат dRVVT) явилась характерным признаком вли-
яния ВА на результаты тестирования, согласующимся 
с  литературными данными о  разной чувствительно-
сти реагентов [3, 4].

Обсуждение
Данный клинический случай иллюстрирует про-

блему взаимодействия между клиническими потреб-
ностями и возможностями лабораторной диагностики. 
Стандартизация МНО посредством международного 
индекса чувствительности эффективно устраняет меж-
реагентную вариабельность для плазм без ингибито-
ров, однако не способна полностью компенсировать 
влияние интерферирующих факторов, таких как ВА.

ВА представляет собой неспецифический плазмен-
ный ингибитор, ассоциированный преимущественно 
с  повышенным тромботическим риском; тем не ме-
нее геморрагические осложнения возможны при его 
сочетании с гипопротромбинемией [6].

ВА редко влияет на измерение ПВ/МНО в отличие 
от АЧТВ. Это обусловлено более высокой концентра-
цией фосфолипидов в реагентах для ПВ по сравнению 
с реагентами для АЧТВ, что обеспечивает нейтрали-
зацию эффекта ВА. Тем не менее у отдельных паци-
ентов значения ПВ/МНО могут подвергаться влия-
нию ВА в связи с различиями в составе реагентов [3].

В соответствии с требованиями ГОСТ Р ИСО 18113-
2-2015, устанавливающего стандарты к инструкциям 
по применению медицинских изделий для диагнос-
тики in vitro, производитель обязан указывать в экс-
плуатационной документации все известные огра-
ничения методики, включая информацию о  влия-
нии интерферирующих факторов (таких как гемолиз, 
билирубин, липиды и в т.ч. наличие ВА). Таким об-
разом, анализ инструкции к  используемому реаген-
ту является обязательным этапом преаналитической 
оценки, позволяющим заранее предположить возмож-
ность искажения результатов при конкретной клини-
ческой ситуации у пациента. В представленном слу-
чае рекомбинантные тромбопластины демонстри-
руют повышенную чувствительность к  присутствию 
ВА, что обусловлено особенностями фосфолипидно-
го состава и концентрации [7, 8]. Напротив, тромбо-
пластины тканевого происхождения могут содержать 
следы фактора VII (FVII) и  активированного FVII 
(FVIIa), что снижает их чувствительность к дефици-
ту FVII по сравнению с  рекомбинантными аналога-
ми [7]. Альтернативной причиной межлабораторных 
расхождений ПВ/МНО выступает возможное взаи-
модействие ВА с  рекомбинантно реплицированным 
тканевым фактором [3].

Рекомбинантные человеческие тромбопластины де-
монстрируют повышенную чувствительность к  при-
сутствию ВА, что обусловлено особенностями фосфо-
липидного состава и концентрации [7, 8]. Напротив, 
тромбопластины тканевого происхождения могут со-

держать следы фактора VII (FVII) и активированного 
FVII (FVIIa), что снижает их чувствительность к де-
фициту FVII по сравнению с рекомбинантными ана-
логами [7]. Альтернативной причиной межлаборатор-
ных расхождений ПВ/МНО выступает возможное вза-
имодействие ВА с рекомбинантно реплицированным 
тканевым фактором [3].

Наличие в анамнезе двух эпизодов ишемического 
инсульта повышает вероятность антифосфолипидно-
го синдрома (АФС) как сопутствующего заболевания. 
АФС характеризуется артериальными и/или веноз-
ными тромботическими осложнениями, часто ассо-
циированными с  ВА, что требует дифференциаль-
ной диагностики на фоне антикоагулянтной терапии. 
Выявление лабораторной интерференции, связанной 
с присутствием ВА, может являться диагностическим 
маркером, который позволяет не только объяснить 
расхождения в показателях МНО, но и предположить 
наличие у  пациента АФС. Данное наблюдение слу-
жит основанием для направления диагностического 
поиска в соответствующее русло с целью верифика-
ции аутоиммунного процесса и определения дальней-
шей терапевтической тактики.

АФС представляет собой аутоиммунное заболева
ние, характеризующееся тромбоэмболическими собы-
тиями и/или осложнениями беременности на фоне 
стойких антифосфолипидных аутоантител (антикар-
диолипиновых антител и/или антител к  β2‑глико
протеину I, ВА) [9]. Гетерогенность заболевания ус-
ложняет диагностику в  клинических условиях [10]. 
Некоторые клинические проявления АФС не были 
учтены в пересмотренных классификационных крите-
риях Сидней/Саппоро; в 2023г Американский колледж 
ревматологии (ACR) и  Европейская антиревматиче-
ская лига (EULAR) разработали обновлённые крите-
рии, включающие 6 клинических и  2 лабораторных 
домена для оптимизации идентификации пациентов 
в исследованиях [11]. Данный пациент направлен на 
дальнейшую верификацию АФС в соответствии с ука-
занными рекомендациями.

Заключение
Представленный клинический случай подчёрки-

вает клиническую значимость учёта преаналитиче-
ских и  аналитических факторов, влияющих на ре-
зультаты определения МНО, в частности наличия ВА. 
Значительные межлабораторные расхождения в  зна-
чениях МНО у  пациента высокого тромботического 
риска с механическим протезом аортального клапана 
и рецидивирующими ишемическими инсультами соз-
дали ситуацию диагностической неопределённости, 
угрожавшую ятрогенными осложнениями.

Применение персонализированного лабораторного 
подхода: сравнительного анализа реагентов различно-
го происхождения, микс-теста с расчётом ИЦА и ве-
рификации интерферирующих факторов — ​позволи-
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ло установить влияние ВА как причины расхождений 
и выбрать оптимальную стратегию мониторинга (ре-
агенты на основе тканевого тромбопластина).

Полученные данные акцентируют необходимость 
повышенной насторожённости при противоречи-
вых результатах коагулогических тестов у  пациен-
тов с высоким тромботическим риском: обязатель-
ного проведения микс-теста, оценки чувствитель-
ности тест-систем и  скрининга на АФС согласно 

обновлённым классификационным критериям ACR/
EULAR 2023г. Такой алгоритм обеспечивает точ-
ную оценку адекватности антикоагулянтной тера-
пии, минимизируя риск тромботических и  гемор-
рагических осложнений.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Комплексный подход к мультиморбидному пациенту с экстремальным риском сердечно-
сосудистых осложнений. Клинический случай

Ларина В. Н.1, Варламова Ю. Ю.2, Каландаров И. А.1

Введение. Ишемическая болезнь сердца (ИБС) остаётся одной из ведущих 
причин смертности и инвалидизации в мире. Несмотря на достижения кардио
логии, значительная часть пациентов с  прогрессирующим атеросклерозом 
коронарных артерий нуждается в  многократных хирургических и  эндоваску-
лярных вмешательствах. Долгосрочная смертность после чрескожного коро-
нарного вмешательства (ЧКВ) остаётся высокой, а  успешное ведение таких 
пациентов требует не только выбора тактики вмешательства, но и эффектив-
ной вторичной профилактики, главным элементом которой является достиже-
ние целевых уровней холестерина липопротеинов низкой плотности (ХС ЛНП).
Краткое описание. Пациент, 73  лет, с  длительным анамнезом ИБС, арте-
риальной гипертонии, множественными факторами риска и неоднократными 
эпизодами рестеноза и тромбоза стентов после аортокоронарного шунтиро-
вания и серии ЧКВ в 2013-2018гг. На фоне выявленной резистентности к кло-
пидогрелу выполнена эскалация антитромбоцитарной терапии в виде назна-
чения тикагрелора, что позволило контролировать тромботические осложне-
ния. Несмотря на терапию розувастатином в дозе 20 мг и эзетимибом 10 мг, 
уровень ХС ЛНП сохранялся повышенным (3,02 ммоль/л), что не соответство-
вало целевому значению <1,0 ммоль/л для пациентов экстремального риска. 
В феврале 2023г инициировано лечение инклисираном. Через 2 года (6 вве-
дений препарата) достигнуто снижение ХС ЛНП до 0,83 ммоль/л, что соответ-
ствует уменьшению на 72,5% от исходного уровня, при отсутствии повторных 
госпитализаций по поводу ишемических событий.
Обсуждение. Клиническое наблюдение демонстрирует не только важность 
определения резистентности к  клопидогрелу при рестенозах, но и  эффек-
тивность инклисирана как варианта долгосрочного контроля липидов у  па-
циентов с  ИБС, дислипидемией и  непереносимостью высоких доз статинов.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, гиполипидемическая тера-
пия, инклисиран, рестеноз, резистентность к  клопидогрелу, липопротеины 
низкой плотности, экстрeмальный сердечно-сосудистый риск.
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An integrated approach to a multimorbid patient with extreme risk of cardiovascular events.  
A case report

Larina V. N.1, Varlamova Yu. Yu.2, Kalandarov I. A.1

Introduction. Coronary artery disease (CAD) remains one of the leading causes of mor-
tality and  disability worldwide. Despite advances in  cardiology, a  significant proportion 
of patients with progressive coronary atherosclerosis require multiple surgical and en-
dovascular interventions. Long-term mortality after percutaneous coronary interven-
tion (PCI) remains high. Successful management of  these patients requires not on-
ly the  choice of  interventional tactics but also effective secondary prevention, the  key 
element of which is achieving target low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) levels.
Brief description. A 73‑year-old patient with a long-standing history of CAD, hyper-
tension, multiple risk factors, and multiple episodes of stent restenosis and throm-
bosis after coronary artery bypass grafting and a series of PCIs in 2013-2018. Due 
to identified resistance to clopidogrel, antiplatelet therapy was escalated with ticagre-
lor, which enabled control of thrombotic events. Despite therapy with rosuvastatin 
20 mg and ezetimibe 10 mg, LDL-C levels remained elevated (3,02 mmol/L), which 
did not meet the target value of <1,0 mmol/L for extreme-risk patients. In February 
2023, treatment with  inclisiran was initiated. After two years (six drug administra-
tions), LDL-C was reduced to  0,83 mmol/L, corresponding to  a  72,5% reduction 
from baseline, with no rehospitalizations for  ischemic events.
Discussion. This case demonstrates not only the importance of identifying clopidogrel 
resistance in restenosis but also the efficacy of inclisiran as a long-term lipid manage-
ment option in patients with CAD, dyslipidemia, and intolerance to high doses of statins.

Keywords: coronary artery disease, lipid-lowering therapy, inclisiran, resteno-
sis, clopidogrel resistance, low-density lipoproteins, extreme cardiovascular risk.
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Ишемическая болезнь сердца (ИБС) остаётся од-
ной из ведущих причин смертности и  инвалидиза-
ции во всём мире. Несмотря на достижения совре-
менной кардиологии, значительная часть пациентов 
с прогрессирующим атеросклеротическим поражени-
ем коронарных артерий нуждается в  многократных 
вмешательствах  — ​как хирургических, так и  эндова-
скулярных. В  2000г на 100  тыс. населения проводи-
лось аортокоронарное шунтирование (АКШ) и чрес
кожное коронарное вмешательство (ЧКВ) 2,68 и 2,90, 
соответственно, а к 2018г число увеличилось — ​27, 45 
и 146,4, соответственно [1]. Однако смертность после 
проведенных ЧКВ остается высокой: у пациентов, пе-
ренесших ЧКВ, 10‑летний риск смертности в зависи-
мости от пола и возраста на 76% выше, чем в общей 
популяции [2]. Ведение пациентов с множественными 
реваскуляризациями требует не только продуманно-
го выбора тактики вмешательства, но и  тщательной 
вторичной профилактики, ключевым элементом ко-
торой является достижение целевых уровней липо-
протеинов низкой плотности (ХС  ЛНП). Контроль 
липидного профиля и агрессивное снижение уровня 
ХС ЛНП до рекомендованных значений (<1,0 ммоль/л 
при экстремальном риске согласно современным ре-
комендациям Европейского общества кардиологов) 
позволяют существенно снизить риск рестеноза, про-
грессирования атеросклероза и  развития повторных 
ишемических событий. Гиполипидемическая терапия 
первой линии  — ​статины [3]. Однако не всегда уда-
ется достичь целевые значения ХС ЛНП при приеме 
статинов. Согласно представленному анализу дан-

ных 165411 пациентов без сердечно-сосудистых за-
болеваний, принимавших статины, показано, что 
у 51,2% пациентов не удалось достичь целевых пока-
зателей уровня ХС ЛНП [4]. В  амбулаторном звене 
среди статинов на первом месте по приему оказал-
ся аторвастатин в  рекомендованной дозе в  стацио-
наре 20 (20; 40) мг. Достижение целевого уровня ХС 
ЛНП ≤1,4  ммоль/л наблюдалось у  3,68% пациентов 
[5]. Недостижение целевых цифр ХС ЛНП для паци-
ентов с экстремальным сердечно-сосудистым риском 
(ССР) может стать причиной множественных рестено-
зов, которые в т.ч. могут привести к развитию остро-
го инфаркта миокарда 4с типа.

Цель: продемонстрировать особенности ведения 
пациента с  очень высоким (экстремальным) ССР c 
множественными коронарными вмешательствами 
и лекарственной резистентностью.

Клинический случай
Мужчина, 73  года, постоянно проживает на тер-

ритории г. Москва, пенсионер. Предъявляет жалобы 
на одышку при ускорении темпа ходьбы, подъёме по 
лестнице на 3 этаж. В анамнезе c 2012г гипертониче-
ская болезнь с максимальным значением артериаль-
ного давления 180/100  мм рт.ст., ИБС: стенокардия 
напряжения II функционального класса. С диагнозом 
"сахарный диабет" на диспансерном наблюдении не 
состоит. Наследственность отягощена — ​острое нару-
шение мозгового кровообращения у  отца. Курит 30 
сигарет в день в течение 40 лет.

Анамнез заболевания
В 2007г — ​каротидная эндартерэктомия из правой 

внутренней сонной артерии, стентирование левой 
подключичной артерии. В  2013г впервые выявлена 
стенокардия напряжения II функционального клас-
са. Проведена коронароангиография (КАГ), на кото-
рой — ​многососудистое поражение коронарного русла 
со стенозом ствола левой коронарной артерии (ЛКА) 

• � Высокое значение липопротеинов низкой плот-
ности ухудшает прогноз у  людей с  ишемиче-
ской болезнью сердца.

• � Достижение целевых значений липопротеинов 
низкой плотности является важным моментом 
в лечении пациентов с экстремальным риском 
сердечно-сосудистых осложнений.

• � Одним из факторов развития рестеноза после 
чрескожного коронарного вмешательства яв-
ляется высокое значение липопротеинов низ-
кой плотности.

• � Резистентность к клопидогрелу — ​нередкое яв-
ление и может потенциально привести к тром-
бозу стента.

• � Инклисиран — ​препарат выбора при неэффек-
тивности или непереносимости статинов в рам-
ках гиполипидемической терапии, с помощью 
которого значимо снижается уровень липопро-
теинов низкой плотности.

• � High low-density lipoprotein levels worsen the pro
gnosis in patients with CAD.

• � Achieving target low-density lipoprotein levels is 
important in the treatment of extreme-risk patients.

• � High low-density lipoprotein levels are a  factor 
in  the development of  restenosis after percutane-
ous coronary intervention.

• � Resistance to clopidogrel is common and can po-
tentially lead to stent thrombosis.

• � Inclisiran is the drug of choice for patients who are 
ineffective or intolerant to statin therapy for  lipid-
lowering therapy, which significantly reduces low-
density lipoprotein levels.

Ключевые  моменты Key  messages
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до 75%. Проведено: маммарокоронарное шунтирова-
ние передней межжелудочковой ветви (ПМЖВ), АКШ 
ветви тупого края, правой коронарной артерии. На 
ультразвуковой допплерографии артерий нижних ко-
нечностей —  стенозирование артерий нижних конеч-
ностей до 70%. Через год, в 2014г —  прогрессирование 
стенокардии напряжения. На шунтографии определя-
ется критический стеноз АКШ-ветви тупого края в об-
ласти дистального анастомоза. Маммарокоронарное 
шунтирование —  ПМЖВ редуцирован. АКШ к пра-
вой коронарной артерии функционирует удовлетво-
рительно. Проведена транслюминальная ангиопла-
стика (ТЛАП), стентирование ствола ЛКА с перехо-
дом на ПМЖВ и  огибающую ветвь (ОВ). В  раннем 
послеоперационном периоде развился острый тром-
боз стента, острый инфаркт миокарда без подъема ST 
передней локализации. Проведена баллонная ангио-
пластика ПМЖВ в  стенте. Несмотря на проведен-
ное лечение, в марте 2015г вновь рецидив стенокар-
дии напряжении, уменьшение дистанции безболе-
вой ходьбы до 100 м. КАГ, баллонная ангиопластика 
в стентах ствола ЛКА, ПМЖВ. Через 8 месяцев (но-
ябрь 2015г) —  рецидив стенокардии напряжения. На 
КАГ  —  подострый тромбоз ствола ЛКА. Проведены 
ТЛАП ствола, стентирование ОВ. Очередной рецидив 
стенокардии напряжения через год в 2016г. Проведено: 
КАГ, ТЛАП ОВ и  ПМЖВ. Январь 2018г  —  рецидив 
стенокардии напряжения. КАГ-множественные ре-
стенозы. Май 2018г  —  рецидив стенокардии напря-
жения, головокружение. ТЛАП ствола ЛКА, ПМЖВ, 
стентирование ОВ. Впервые за этот период времени 
(с  2013 по 2018гг) выполнен тест агрегации тромбо-
цитов, благодаря которому выявлен высокий процент 
агрегации на фоне приема клопидогрела 75  мг. Как 

альтернатива, назначен тикагрелор в дозе 90 мг 2 раза 
в день в комбинации с ацетилсалициловой кислотой 
100 мг в сутки. С мая 2018г госпитализаций по пово-
ду острых сосудистых событий не было.

На 2023г, несмотря на отсутствие госпитализаций, 
сохраняются жалобы на одышку при ускорении тем-
па ходьбы, подъеме на 3 этаж. На липидограмме от 
20.02.2023: ХС ЛНП —  3,02 ммоль/л, электрокардио-
графия —  без специфических особенностей. Учитывая 
анамнез пациента, ССР считается экстремальным, ре-
комендуемый уровень ХС ЛНП <1,0 ммоль/л. Ввиду 
непереносимости высоких доз статинов и  недости-
жения целевых значений статинами в  комбинации 
с  эзетимибом, рекомендовано применение инкли-
сирана. Первая инъекция препаратом инклисиран: 
22.02.2023. Спустя 2  года, после 6 инъекций, липи-
дограмма от 06.10.2025: ХС ЛНП  —  0,83  ммоль/л. 
Снижение уровня ХС ЛНП к  исходному на 72,5%. 
Результаты лабораторных исследований: мочевая кис-
лота 327 мкмоль/л (02.2024), гликированный гемогло-
бины 6,3%, уровень глюкозы натощак 5,38 ммоль/л, 
креатинин 76,6 мкмоль/л, скорость клубочковой филь-
трации (по  формуле CKD-EPI): 86 мл/мин/1,73  м2

(12.02.2026). Временная шкала заболевания представ-
лена на рисунке 1.

Дифференциальный диагноз
Дифференциальный диагноз не проводился вви-

ду подтвержденного на КАГ атеросклероза коронар-
ных артерий.

Исход и последующее наблюдение
На фоне проведенного лечения тромботические 

ослож нения у пациента не регистрировались, увели-
чилась толерантность к физическим нагрузкам, умень-

Временная шкала

2013 2014-2018 2018 2019 2023 2025

1
Выявлено: 

Стенокардия II ФК, 
стеноз ствола ЛКА 75%

2
Выявлено: 

Рестенозы и 
тромбозы стентов

Сделано:
Серия ЧКВ, ТЛАП, 

БАП

3 4

Сделано: 
АКШ × 3 (ПМЖВ, ВТК, 

ПКА)

Выявлено: 
Резистентность к 

клопидогрелу

Сделано:
Назначен тикагрелор

Достигнуто:
КАГ – без значимых 

стенозов

Решено: 
Продолжено

консервативное 
лечение

Выявлено:
Недостижение 

целевого ХС ЛНП 
(3,02 ммоль/л)

Сделано:
Назначен 

инклисиран 284 мг 
п/к

Сделано:
6 инъекций 

Достигнуто:
ХС ЛНП 0,83 ммоль/л 

(-72,5 %)

5 6

Рис. 1. Временная шкала динамики ИБС. 
Сокращения: АКШ — аортокоронарное шунтирование, БАП — баллонная ангиопластика, ВТК — ветвь тупого края, КАГ — коронароангиография, ЛКА — левая 
коронарная артерия, ПМЖВ — передняя межжелудочковая ветвь, ПКА — правая коронарная артерия, ТЛАП — транслюминальная ангиопластика, ФК — функци-
ональный класс, ХС ЛНП – холестерин липопротеинов низкой плотности, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.
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шилась выраженность одышки, достигнуты целевые 
значения ХС ЛНП для пациентов с  экстремальным 
риском сердечно-сосудистых осложнений.

Обсуждение
Рестеноз после ЧКВ остаётся клинически значи-

мой проблемой, по разным данным встречающийся 
в  10-30% случаях [6]. К  числу факторов риска раз-
вития рестеноза относят в т.ч. высокие значения ХС 
ЛНП [7]. Влияние резистентности к клопидогрелу на 
развитие рестенозов до конца не изучено. В представ-
ленном клиническом случае многократные рестенозы 
у пациента могут быть обусловлены резистентностью 
к  клопидогрелу и  недостижением целевых значений 
ХС ЛНП. Резистентность к клопидогрелу в стандарт-
ных дозировках встречается у 4-30% пациентов, полу-
чающих данный препарат [8], в свою очередь, рези-
стентность ассоциирована с увеличением числа тром-
бозов стента [9]. Явление резистентности, вероятно, 
связано с низкой активностью ферментов цитохрома 
P450 (в частности с аллелью CYP2C19*2), т.к. клопи-
догрел — ​пролекарство и антитромботический эффект 
характерен для его метаболита [10]. У  данной попу-
ляции людей антитромботический эффект успешно 
достигается применением тикагрелора ввиду прямо-
го влияния на метаболизм аденозина [11], что было 
продемонстрировано у данного пациента.

У  пациентов с  очень высоким (экстремальным) 
риском и недостижением целевого уровня ХС ЛНП на 
фоне максимально переносимых доз статина в  ком-
бинации с  эзетимибом, препаратом выбора явля-
ется алирокумаб, эволокумаб или инклисиран [3]. 
В  представленном наблюдении применение инкли-
сирана в  амбулаторных условиях позволило достичь 
выраженного и  устойчивого снижения уровня ХС 
ЛНП. Инклисиран представляет собой синтетиче-
скую миРНК, конъюгированную с  углеводородом 
трёхантенного N-ацетилгалактозамина (GalNAc), 
которая задействует естественный механизм РНК-

интерференции для расщепления мРНК фермента 
PCSK9 и предотвращения её трансляции в белковую 
молекулу, тем самым увеличивая количество рецеп-
торов к  ЛНП и  снижая их содержание в  крови [12]. 
Эффективность и  безопасность применения инкли-
сирана для ингибирования экспрессии белка PCSK9 
в  гепатоцитах, соответствующего снижения концен-
трации ХС ЛНП в  крови и  влияния на риск разви-
тия клинических осложнений атеросклероза, были 
изучены в  рамках комплексной программы ORION, 
включающей большое число клинических исследо-
ваний от I  до III фазы [13]. В  данный момент про-
ходит исследование ORION‑4, целью которого явля-
ется определение влияния инклисирана на риск раз-
вития инфарктов и  инсультов у  людей, которые уже 
перенесли одно из этих состояний или которым бы-
ла проведена операция по реваскуляризации стено-
зированных артерий.

Заключение
В условиях сохраняющейся тенденции к увеличе-

нию числа ЧКВ и сохраняющегося риска развития ре-
стеноза возрастает необходимость дальнейшего изуче-
ния факторов, ассоциированных с его формировани-
ем, а также разработки алгоритмов ведения пациентов 
группы экстремального риска. Представленный кли-
нический случай подчёркивает значимость персона-
лизированного подбора антиагрегантной и  гиполи-
пидемической терапии у пациентов с экстремальным 
ССР с множественными рестенозами.

Информированное согласие. От пациента полу-
чено письменное добровольное информированное 
согласие на публикацию результатов обследования 
и  лечения.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Инфаркт миокарда без обструктивного поражения коронарных артерий у пациента, 
принимающего золмитриптан. Клинический случай

Яковлев С. А., Гвоздева А. Д., Близнюк С. А., Глухов С. В., Исаков М. Н., Комарова А. Г.

Введение. Триптаны являются препаратами первой линии для купирования 
острых приступов мигрени. Их фармакологическое действие обусловлено 
селективной активацией серотониновых 5-HT1B/1D-рецепторов, что приво-
дит к  вазоконстрикции церебральных сосудов и  уменьшению выраженности 
болевого синдрома. Вместе с тем аналогичный вазоконстрикторный эффект 
реализуется и  в  коронарном русле, что определяет противопоказания к  их 
применению у  пациентов с  ишемической болезнью сердца и  перенесённым 
инфарктом миокарда (ИМ). Несмотря на это, у лиц без сердечно-сосудистых 
заболеваний триптаны традиционно рассматриваются как безопасные препа-
раты с крайне низким риском кардиоваскулярных осложнений.
Краткое описание. Представлен клинический случай ИМ без обструктивного 
поражения коронарных артерий, осложненного транзиторной атриовентрику-
лярной блокадой III степени у  пациента 44  лет без сердечно-сосудистых за-
болеваний и факторов риска. Ишемическое повреждение миокарда было ве-
рифицировано с помощью магнитно-резонансной томографии сердца с кон-
трастированием, в то время как при проведении коронарографии у пациента 
были выявлены интактные коронарные артерии. С  учётом временной связи 
и  исключения альтернативных причин наиболее вероятным механизмом ИМ 
признан коронарный вазоспазм. После отмены золмитриптана рецидивиро-
вания симптомов или нарушений проводимости не отмечалось.
Дискуссия. Представленный случай демонстрирует редкое осложнение те-
рапии золмитриптаном у  пациента, не имеющего факторов риска сердечно‐
сосудистых заболеваний. Несмотря на благоприятный профиль безопасно-
сти триптанов, их применение, особенно в более высоких дозах, может при-
водить к развитию коронарного вазоспазма и жизнеугрожающих осложнений.

Ключевые слова: мигрень, инфаркт миокарда без обструкции коронарных 
артерий, триптаны, коронарный вазоспазм, клинический случай.
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Myocardial infarction without obstructive coronary artery disease in a patient taking zolmitriptan. 
A case report

Yakovlev S. A., Gvozdeva A. D., Bliznyuk S. A., Glukhov S. V., Isakov M. N., Komarova A. G.

Introduction. Triptans are first-line medications for acute migraine attacks. Their 
pharmacological action is due to  the selective activation of  serotonin 5-HT1B/1D 
receptors, leading to vasoconstriction of cerebral vessels and pain relief. However, 
a  similar vasoconstrictor effect also occurs in  the coronary arteries, which speci-
fies their contraindications in patients with coronary artery disease and prior myo-
cardial infarction (MI). Despite this, in  individuals without cardiovascular disease, 
triptans are traditionally considered safe drugs with  an extremely low risk of  car-
diovascular events.
Brief description. This is a clinical case of non-obstructive coronary myocardial in-
farction complicated by transient third-degree atrioventricular block in a 44‑year-old 
patient with no history of cardiovascular disease or risk factors. Ischemic myocar-
dial injury was verified by contrast-enhanced cardiac magnetic resonance imaging, 
while coronary angiography revealed intact coronary arteries. Taking into account 
the temporal association and ruling out of alternative causes, coronary vasospasm 
was considered the  most likely mechanism of  MI. No recurrence of  symptoms or 
conduction disorders was observed after zolmitriptan discontinuation.
Discussion. This case demonstrates a  rare complication of  zolmitriptan therapy 
in a patient with no cardiovascular risk factors. Despite the favorable safety profile 
of  triptans, their use, especially at higher doses, can lead to coronary vasospasm 
and  life-threatening complications.

Keywords: migraine, myocardial infarction with non-obstructive coronary arteries, 
triptans, coronary vasospasm, case report.
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Введение
Инфаркт миокарда (ИМ) без обструктивного по-

ражения коронарных артерий (ИМбоКА) составляет 
около 5-10% всех случаев ИМ [1]. Среди основных 
причин ИМбоКА выделяют коронарный вазоспазм, 
эмболию, спонтанную диссекцию коронарных арте-
рий, разрыв атеросклеротической бляшки или ми-
крососудистую дисфункцию [1]. Считается, что од-
ной из ведущих причин данного состояния является 
спазм коронарных артерий. Например, в  исследова-
нии Montone RA, et al. коронарный спазм был вы-
явлен с помощью провокационных тестов у 46% па-
циентов с ИМбоКА [2].

Триптаны относятся к  препаратам первой линии 
для купирования острых приступов мигрени. Их ме-
ханизм действия связан с селективной активацией се-
ротониновых 5-HT1B/1D-рецепторов, что приводит 
к  вазоконстрикции преимущественно церебральных 
сосудов [3]. Экспериментальные исследования in vitro 
показали, что триптаны обладают выраженным вазо-
констрикторным эффектом в  церебральных артери-
ях и  в  меньшей степени  — ​в  коронарном русле [4]. 
У 1-7% пациентов прием триптанов может сопрово-
ждаться возникновением болевого синдрома в груд-
ной клетке, обычно имеющего транзиторный харак-
тер и не сопровождающегося стойкой ишемией мио
карда [5].

Несмотря на благоприятный профиль безопасно-
сти триптанов, в  литературе описаны случаи разви-
тия ИМ, обусловленного коронарным вазоспазмом 
на фоне их применения [6-8]. В  связи с  этим дан-
ные препараты противопоказаны при ишемической 
болезни сердца, а при наличии сердечно-сосудистых 
факторов риска их назначение требует осторожно-
сти [9]. В то же время у пациентов без факторов рис
ка сердечно-сосудистых заболеваний вероятность 

серьёзных кардиоваскулярных осложнений считает-
ся крайне низкой. Так, в крупном исследовании ти-
па "случай-контроль" не было выявлено повышения 
риска сердечно-сосудистых событий в общей популя-
ции пациентов с мигренью, получавших триптаны [5].

Целью работы является описание клиническо-
го случая ИМбоКА, ассоциированного с  приёмом 
золмитриптана, у пациента с низким сердечно-сосу
дистым риском.

Клинический случай
Пациент 44 лет без предшествующего коронарного 

анамнеза был госпитализирован в отделение кардио-
реанимации с жалобами на интенсивную загрудинную 
боль, одышку и  выраженную слабость. Из анамнеза 
известно, что пациент страдает мигренью с частотой 
приступов 1-2 раза в месяц. С 2018г принимает трип-
таны для купирования приступов мигрени (элетрип-
тан, суматриптан), а в течение последнего года — ​зол-
митриптан интраназально в дозе 5-10 мг по требова-
нию с хорошим клиническим эффектом и без ранее 
отмечавшихся нежелательных явлений.

В  день госпитализации в  связи с  развитием ти-
пичного приступа мигрени пациент последователь-
но принял три дозы интраназального золмитрипта-
на по 5 мг с интервалом около трёх часов (суммарно 
15  мг в  течение 9 ч). Примерно через час после по-
следнего введения препарата внезапно возник выра-
женный болевой синдром за грудиной, сопровождав-
шийся одышкой и общей слабостью.

Бригадой скорой медицинской помощи была заре-
гистрирована электрокардиограмма, на которой опре-
делялись синусовая брадикардия с частотой сердечных 
сокращений (ЧСС) 38 уд./мин, элевация сегмента ST 
в отведениях II, III, aVF, V4-V6, депрессия сегмента ST 
в отведениях I, aVL, V1-V3, атриовентрикулярная бло-
када III степени (рис.  1). Артериальное давление со-
ставило 60/40  мм рт.ст. Состояние было расценено 
как острый коронарный синдром, пациент экстрен-
но госпитализирован в отделение кардиореанимации.

• � У пациентов без установленных сердечно-сосу
дистых заболеваний триптаны традиционно 
рассматриваются как препараты с низким рис
ком кардиоваскулярных осложнений.

• � Несмотря на благоприятный профиль безопас-
ности, применение триптанов, особенно в по-
вышенных дозах, может ассоциироваться с раз-
витием коронарного вазоспазма и  ишемиче-
ских осложнений.

• � У пациентов с мигренью, даже при отсутствии 
традиционных факторов риска ишемической 
болезни сердца, при необходимости частого 
применения триптанов следует рассматривать 
альтернативные стратегии терапии.

• � In patients without established cardiovascular di
sease, triptans are traditionally considered to have 
a  low risk of cardiovascular complications.

• � Despite their favorable safety profile, the use of trip-
tans, especially at  higher doses, can be associated 
with coronary vasospasm and  ischemic events.

• � In patients with migraine, even in the absence of tra-
ditional risk factors for coronary artery disease, al-
ternative treatment strategies should be considered 
if frequent triptan use is necessary.

Ключевые  моменты Key  messages
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На момент поступления отмечалось спонтанное 
восстановление атриовентрикулярной проводимо-
сти, ЧСС составила ЧСС 71 уд./мин, артериальное 
давление  — ​110/70  мм рт.ст. По данным эхокардио-
графии нарушений локальной сократимости не вы-
явлено, глобальная сократимость левого желудочка 
(ЛЖ) сохранена (фракция выброса ЛЖ — ​61%), кла-
панный аппарат без значимой патологии. В  биохи-
мическом анализе крови отмечено повышение уров-
ня высокочувствительного тропонина I  до 383 нг/л 
(норма <11  нг/л), остальные показатели находились 
в  пределах референсных значений. По данным экс-
тренной коронароангиографии выявлены интактные 
коронарные артерии, гемодинамически значимых сте-

нозов не обнаружено. Проведение чрескожного коро-
нарного вмешательства не потребовалось.

С  целью уточнения характера поражения мио-
карда выполнена магнитно-резонансная томография 
(МРТ) сердца с контрастированием. По данным ис-
следования выявлена зона акинезии нижней стенки 
ЛЖ, участки субэндокардиального и  трансмураль-
ного накопления контрастного препарата в  нижне-
перегородочной и  нижней стенках ЛЖ (базальные, 
средние и  верхушечные сегменты), а  также в  ниж-
ней стенке правого желудочка с  признаками отёка 
миокарда. Характер поражения соответствовал ише-
мическому повреждению в  бассейне правой коро-
нарной артерии (рис.  2).

Рис. 1. Электрокардиограмма до поступления в стационар: атриовентрикулярная блокада III степени, ЧСС 38 уд./мин, элевация сегмента ST в отведениях II, III, 
aVF, V4-V6, депрессия сегмента ST в отведениях I, aVL, V1-V3.

Рис. 2. МРТ. Участки субэндокардиального накопления гадолиния в нижне-перегородочной стенке ЛЖ (А) и трансмурального накопления гадолиния в нижней 
стенке ЛЖ (В).
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С учётом чёткой временной связи между приёмом 
золмитриптана и развитием симптоматики, отсутствия 
обструктивного поражения коронарных артерий и ис-
ключения альтернативных причин, наиболее вероят-
ным механизмом развития ИМ был признан коронар-
ный вазоспазм. Золмитриптан был отменён, иници-
ирована терапия амлодипином.

После выписки состояние пациента оставалось 
удовлетворительным, снижения переносимости фи-
зических нагрузок не отмечалось. В дальнейшем ам-
лодипин был отменён в  связи с  тенденцией к  гипо-
тензии. При динамическом наблюдении повторных 
эпизодов болевого синдрома или нарушений прово-
димости не зарегистрировано.

Обсуждение
Представленный клинический случай демонстри-

рует редкое осложнение применения золмитриптана 
у пациента без факторов риска сердечно-сосудистых 
заболеваний. Несмотря на то, что коронарный вазо-
спазм рассматривается как потенциальный побочный 
эффект триптанов, развитие ИМ на фоне их приё-
ма наблюдается крайне редко. Так, в  исследовании, 
включившем 429612 пациентов, впервые получивших 
триптаны, частота ИМ в  ранний период после при-
ёма препарата составила 0,003% [9]. У  этих пациен-
тов чаще имелись сердечно‐сосудистые факторы рис
ка (артериальная гипертензия — ​76,9%, острый коро-
нарный синдром в анамнезе — ​69%), а 61% пациентов 
были старше 60 лет [9].

В литературе описаны случаи ИМ, обусловленного 
коронарным вазоспазмом на фоне приёма триптанов 
(преимущественно суматриптана), в т.ч. у пациентов 
без обструктивного поражения коронарных артерий 
[10, 11]. Золмитриптан, как представитель данно-
го класса препаратов, также обладает вазоконстрик-
торными свойствами, однако серьёзные сердечно-
сосудистые осложнения при его применении опи-
сываются крайне редко. Опубликован случай ИМ, 
ассоциированного с  приемом золмитриптана, у  па-
циента с ишемической болезнью сердца и перенесён-
ным инсультом в анамнезе [8]. Smith M, et al. описа-
ли развитие ИМ вскоре после первого применения 
золмитриптана с ангиографическим подтверждением 
вазоспазма и его регрессом после внутрикоронарно-
го введения нитроглицерина [12].

Особенностью представленного наблюдения яв
ляется развитие ИМ у  пациента без сердечно-сосу
дистых заболеваний и  факторов риска, длительно 
принимавшего триптаны без нежелательных явле-
ний. В настоящее время опубликовано лишь два слу-
чая ИМ у пациентов без известных факторов риска, 
принимавших золмитриптан, и  оба случая отмеча-
лись у женщин [13, 14]. В приведенных наблюдениях 
развитию ИМ предшествовало либо увеличение дозы 

препарата, либо его повторное применение в  тече-
ние короткого промежутка времени. Это позволяет 
предположить, что развитие ИМ у лиц с низким рис
ком может быть связано с  приёмом более высоких 
доз золмитриптана.

Данный клинический случай также подчёркивает 
диагностические сложности при ведении пациентов 
с ИМбоКА и важность мультидисциплинарного под-
хода у пациентов с острым коронарным синдромом. 
Ввиду того что некоторые варианты некоронарной па-
тологии могут быть схожи с ИМ, необходимо уточне-
ние каждого отдельного случая ИМбоКА. Основным 
инструментом дифференциальной диагностики в та-
ких случаях служит МРТ сердца с контрастированием, 
которая позволяет отличить ишемическое поврежде-
ние от других неишемических процессов (например, 
миокардита или синдрома Такоцубо). Согласно дан-
ным Liang K, et al., более чем у 70% пациентов с пер-
воначальным диагнозом ИМбоКА диагноз ИМ не 
подтверждался после проведения МРТ [15].

В  представленном случае провокационные тесты 
на коронарный вазоспазм не выполнялись, однако 
совокупность клинических данных, временная связь 
с  приёмом препарата, а  также результаты коронаро-
графии и  МРТ сердца свидетельствуют в  пользу ва-
зоспастического механизма ИМ.

Заключение
В  настоящей работе представлен клинический 

случай ИМбоКА, ассоциированного с приёмом зол-
митриптана. Развитие ишемического события вско-
ре после приёма препарата при отсутствии альтер-
нативных причин позволяет предположить его роль 
в  патогенезе ИМбоКА. Несмотря на в  целом благо-
приятный профиль безопасности триптанов у паци-
ентов с  низким сердечно-сосудистым риском, по-
вторное применение препарата в  течение короткого 
промежутка времени, особенно в более высоких до-
зах, может способствовать развитию коронарного ва-
зоспазма и, как следствие, ИМ.

Представленный случай подчёркивает необходи-
мость строгого соблюдения рекомендованных режи-
мов дозирования триптанов, а  также целесообраз-
ность рассмотрения альтернативных подходов к  те-
рапии у  пациентов, нуждающихся в  их частом или 
высокодозном применении.

Информированное согласие. От пациента получе-
но письменное добровольное информированное со-
гласие на публикацию результатов его обследования 
и лечения.

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



55

КЛИНИЧЕСКИЕ СЛУЧАИ

Литература/References
1.	 Tamis-Holland JE, Jneid H, Reynolds HR, et al. Contemporary Diagnosis and Management 

of  Patients With Myocardial Infarction in  the Absence of  Obstructive Coronary Artery 
Disease: A  Scientific Statement From the  American Heart Association. Circulation. 
2019;139(18): e891-908. doi:10.1161/CIR.0000000000000670.

2.	 Montone RA, Niccoli G, Fracassi F, et al. Patients with acute myocardial infarction and non-
obstructive coronary arteries: safety and prognostic relevance of  invasive coronary pro-
vocative tests. Eur Heart J. 2018;39(2):91-8. doi:10.1093/eurheartj/ehx667.

3.	 Ferrari MD, Roon KI, Lipton RB, et al. Oral triptans (serotonin 5-HT(1B/1D) agonists) 
in acute migraine treatment: a meta-analysis of 53 trials. Lancet. 2001;358(9294):1668-
75. doi:10.1016/S0140-6736(01)06711-3.

4.	 Edvinsson L, Uddman E, Wackenfors A, et al. Triptan-induced contractile (5-HT1B recep-
tor) responses in human cerebral and coronary arteries: relationship to clinical effect. Clin 
Sci (Lond). 2005;109(3):335-42. doi:10.1042/CS20050016.

5.	 Hall GC, Brown MM, Mo J, et al. Triptans in migraine: the risks of stroke, cardiovascular disease, 
and death in practice. Neurology. 2004;62(4):563-8. doi:10.1212/01.wnl.0000110312.36809.7f.

6.	 Chalaupka FD. Acute myocardial infarction with  sumatriptan: a  case report and  review 
of  the literature. Headache. 2009;49(5):762-4. doi:10.1111/j.1526-4610.2009.01409.x.

7.	 Acharya R, Sapkota S, Ruck L, et al. Sumatriptan-Induced Coronary Artery Vasospasm 
Leading to  Acute ST Elevation Myocardial Infarction. Cureus. 2025;17(3):e80920. 
doi:10.7759/cureus.80920.

8.	 Ribeiro H, Batista A, Ferreira C, et al. Enfarte agudo do miocárdio após a toma de zolmi-
triptano [Myocardial infarction after taking zolmitriptan]. Rev Port Cardiol. 2012;31(2):167-9.  
doi:10.1016/j.repc.2011.12.005.

9.	 Petersen CL, Hougaard A, Gaist D, et al. Risk of  Stroke and  Myocardial Infarction 
Among Initiators of Triptans. JAMA Neurol. 2024;81(3):248-54. doi:10.1001/jamaneurol. 
2023.5549.

10.	 Wasson S, Jayam VK. Coronary vasospasm and  myocardial infarction induced by  oral 
sumatriptan. Clin Neuropharmacol. 2004;27(4):198-200.

11.	 Mueller L, Gallagher RM, Ciervo CA. Vasospasm-induced myocardial infarction with suma
triptan. Headache. 1996;36(5):329-31. doi:10.1046/j.1526-4610.1996.3605329.x.

12.	 Smith M, Golwala H, Lozano P. Zolmitriptan induced acute coronary syndrome: a unique 
case. Am J Ther. 2011;18(5): e153-6. doi:10.1097/MJT.0b013e3182258e2e.

13.	 Pacheco-Coronado R, McMullan PW, Galbut BH, et al. Myocardial infarction after taking 
zolmitriptan. Yale J Biol Med. 2005;78(3):147-50.

14.	 Mikhail GW, Airoldi F, Colombo A. Acute myocardial infarction following the  use of  anti-
migraine therapy. J Invasive Cardiol. 2004;16(10):602-3.

15.	 Liang K, Bisaccia G, Leo  I, et al. CMR reclassifies the  majority of  patients with  sus-
pected MINOCA and  non MINOCA. Eur Heart J Cardiovasc Imaging. 2023;25(1):8-15. 
doi:10.1093/ehjci/jead182.

Адреса организаций авторов: Московский многопрофильный научно-клинический центр им. С. П. Боткина, 2‑ой Боткинский проезд, д. 5, Москва, 125284, Россия.

Addresses of the authors’ institutions: Moscow Botkin Multidisciplinary Research and Clinical Center, 2nd Botkinsky Passage, 5, Moscow, 125284, Russia.

Паспорт доверия статьи

Параметр Результат
Раскрытие вклада каждого автора Присутствует
Раскрытие конфликта интересов Присутствует
Предоставление декларации ИИ Присутствует

Параметр Результат
Проверка литературных источников Присутствует
Проверка на заимствования и генерацию Присутствует
Постпубликационный мониторинг Присутствует



56

Российский кардиологический журнал 2026;31(9S):6840

doi: 10.15829/1560-4071-2026-6840	

https://russjcardiol.elpub.ru	

МНЕНИЕ ПО ПРОБЛЕМЕ
ISSN 1560-4071 (print)

ISSN 2618-7620 (online)
ISSN 2782-2257 (online)

Ошибочная верификация трансмурального инфаркта миокарда по данным эхокардиографии 
как частая терминологическая проблема (мнение по проблеме)

Переверзева К. Г.1, Дубова Н. В.2

В  статье анализируется распространенная в  диагностической практике 
терминологическая ошибка: использование морфологического опреде-
ления "трансмуральный инфаркт миокарда" на основании данных эхокар-
диографии, свидетельствующих о  наличии зон акинезии миокарда в  тех 
случаях, когда на электрокардиограмме сохраняется зубец R (даже при 
его регрессе), отсутствует патологический зубец Q, а  также отсутствует 
подъем сегмента ST на исходной электрокардиограмме. В  данной ста-
тье рассматриваются причины, по которым акинезия не может служить 
прямым доказательством трансмуральности, и  обосновывается необхо-
димость использования более точных методов верификации глубины по-
ражения миокарда.
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Misdiagnosis of transmural myocardial infarction based on echocardiographic data as a common 
terminological problem: opinion on the issue

Pereverzeva K. G.1, Dubova N. V.2

This article analyzes a following common terminological error in diagnostic practice: 
using the morphological definition of transmural myocardial infarction based on echo-
cardiographic data indicating myocardial akinesia areas in cases where the R wave 
is retained (even after its regression), the  pathological Q wave is absent, and  ST 
segment elevation is absent on  the initial electrocardiogram. This article examines 
the reasons why akinesia cannot serve as direct evidence of transmurality and sub-
stantiates the need for more accurate verification of myocardial damage depth.
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Несмотря на эволюцию методов визуализации, 
в клинической практике сохраняется инерция исполь-
зования термина "трансмуральный инфаркт миокарда 
(ИМ)" как синонима зоны акинезии на эхокардиогра-
фии (ЭхоКГ). Особую проблему представляют случаи 
ИМ без зубца Q и подъема сегмента ST на исходной 
электрокардиограмме (ЭКГ) в сочетании с регрессом 
зубца R на ЭКГ и отсутствием движения стенки лево-
го желудочка при ЭхоКГ, что ошибочно интерпрети-
руется как полное фиброзное замещение миокарда.

Международные стандарты кодирования (Между
народная статистическая классификация болезней 
и  проблем, связанных со здоровьем, 10‑го пересмотра 
(МКБ‑10)) устанавливают жесткие анатомические рам-
ки для классификации ИМ. Трансмуральный ИМ (коды 
I21.0-I21.3) определяется как процесс, вовлекающий "всю 
толщину сердечной мышцы (от эндокарда до эпикарда)"1. 

1	 ICD‑10 5th Edition for  Morbidity Coding Accurate data for  quality information 
https://classbrowser.nhs.uk/ICD‑10–5TH–Edition/NCCS.pdf
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В  то же время поражение до двух третей толщи-
ны классифицируется как субэндокардиальный ИМ 
(I21.4)1. При этом необходимо понимать, что в между-
народных статистических стандартах (МКБ‑10) поня-
тия ИМ с подъемом сегмента ST и трансмурального 
ИМ объединены, что является упрощением, исполь-
зуемым для кодирования, а не для клинической диаг-
ностики. Аналогичное упрощение в отношении трак-
товки функциональной акинезии миокарда как при-
знака трансмуральности поражения миокарда может 
приводить не только к некорректному статистическо-
му учету случая как более тяжелого, чем он есть на са-
мом деле, но и к диагностическим ошибкам, неверно-
му прогнозированию восстановления функции левого 
желудочка. Подход, при котором акинезия миокарда 
приравнивается к  его трансмуральному поражению, 
представляет собой ситуацию подмены функциональ-
ного феномена (отсутствие движения стенки) анато-
мическим диагнозом (некроз всей толщи миокарда). 
В отсутствие данных дополнительных визуализирую-
щих методик, оптимально  — ​магнитно-резонансной 
томографии с отсроченным контрастированием гадо-
линием или патоморфологии, такое утверждение яв-
ляется диагностическим допущением, часто не соот-
ветствующим действительности.

С  позиции электрофизиологии, сохранение зуб-
ца R в зоне акинезии является высокоспецифичным 
признаком жизнеспособности субэпикардиальных 
слоев. Поскольку эпикард остается электрически ак-
тивным, такое поражение не охватывает всю толщину 
и, согласно МКБ‑10, должно кодироваться как субэн-
докардиальный ИМ (код I21.4), вовлекающий "только 
часть мышечной стенки (до двух третей)"1. Таким об-
разом, использование термина "трансмуральный" при 
сохранном зубце R часто не обоснованно.

Согласно общепринятым стандартам, акинезия опре-
деляется как отсутствие значимого систолического дви-
жения или движение <2 мм и систолическое утолщение 
<10%. А рубцовая ткань, помимо нарушения сократимо-
сти, характеризуется истончением и фиброзом [1]. В связи 
с этим в Рекомендациях по проведению, интерпретации 
и применению стресс-ЭхоКГ при ишемической болез-
ни сердца Американского общества ЭхоКГ [2] рекомен-
довано оценивать не только сократимость сегментов ле-
вого желудочка, но и  "при оценке локальной функции 
в покое следует особо отмечать сегменты со значительно 
сниженной толщиной стенки в диастолу (<70% от тол-
щины нормальных сегментов или абсолютная толщина 
≤6  мм), что является признаком трансмурального ин-
фаркта и формирования рубца". По данным других авто-
ров [3-5], уменьшение конечно-систолической толщины 
миокарда <5,5  мм означает, что в  данной зоне уже нет 
значительного компонента жизнеспособного миокарда.

В уже ранее цитируемых нами рекомендациях [2] по-
стулируется тезис о том, что жизнеспособность определя-
ется как наличие сократительного ответа на стресс (до-
бутамин — ​прим. авторов) в зоне с нарушенной функци-
ей в покое. Следовательно, отсутствие жизнеспособности 
("нежизнеспособность" или "трансмуральный рубец") не 
может быть констатировано до проведения этого теста.

Существует несколько причин, по которым аки-
нетичная зона на ЭхоКГ не является прямым дока-
зательством трансмурального некроза:

1. Полное исчезновение систолического движения 
стенки вовнутрь и  систолического утолщения (аки-
незия) возникает, если в зону ишемии или инфаркта 
субэндокардиально вовлечено >20% толщины стен-
ки миокарда [3, 6]. Поскольку субэндокард наиболее 
чувствителен к ишемии и именно он инициирует со-
кращение, его поражение "выключает" механику все-
го сегмента, даже если остальные 70% ткани (средние 
и эпикардиальные слои) структурно целы.

• � Подход, при котором акинезия миокарда при-
равнивается к его трансмуральному поражению, 
представляет собой ситуацию подмены функцио
нального феномена анатомическим диагнозом.

• � Сохранение зубца R в  зоне акинезии являет-
ся высокоспецифичным признаком жизнеспо-
собности субэпикардиальных слоев и в случае 
инфаркта миокарда без зубца Q и  отсутствии 
подъема сегмента ST на исходной электрокар-
диограмме должно кодироваться как субэн-
докардиальный инфаркт миокарда (код I21.4).

• � Для верификации глубины поражения мио-
карда целесообразно использовать магнитно-
резонансную томографию сердца с  отсрочен-
ным контрастированием гадолинием.

• � The approach of  equating myocardial akinesia 
with  transmural myocardial involvement is a  case 
of substituting an anatomical diagnosis for a func-
tional phenomenon.

• � R wave in  akinesia area is a  highly specific sign 
of viability of the subepicardial layers and, in cases 
of  non-Q-wave myocardial infarction and  the ab-
sence of  ST segment elevation on  the initial elec-
trocardiogram, should be coded as subendocardial 
MI (code I21.4).

• � To verify the depth of myocardial involvement, de-
layed gadolinium contrast-enhanced cardiac mag-
netic resonance imaging should be used.

Ключевые  моменты Key  messages
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2. После восстановления кровотока (реперфу-
зии) часть миокарда может находиться в  состоянии 
оглушения (станнинга), в  этот период ЭхоКГ будет 
фиксировать акинезию, ошибочно наводя на мысль 
о трансмуральном поражении [3].

3. Иногда сегмент может казаться акинетичным 
вследствие тетеринг-эффекта [3, 7], который заклю-
чается в ограничении движения соседних с поражен-
ной зон здорового миокарда.

В  связи с  этим у  пациентов с  регрессом зубца R 
в отсутствии зубца Q и подъема сегмента ST на исход-
ной ЭКГ для выявления жизнеспособного миокарда 
рекомендовано использовать анализ деформации мио
карда [8], добутаминовую стресс-ЭхоКГ, однофотон-
ную эмиссионную компьютерную томографию с тал-
лием, позитронно-эмиссионную томографию [9] или 
при необходимости верификации глубины поражения 
миокарда магнитно-резонансную томографию серд-
ца с  отсроченным контрастированием гадолинием.

Заключение
С  учётом высокой специфичности сохранённого 

зубца R в  зоне акинезии как признака жизнеспособ-
ности субэпикардиальных слоёв миокарда, диагностика 
трансмурального ИМ при отсутствии зубца Q, отсут-
ствии подъёма сегмента ST и наличии сохранного (да-
же регрессирующего) зубца R требует обязательной ве-
рификации трансмурального поражения. В отсутствие 
такого подтверждения, в  соответствии с  критериями 
МКБ‑10, представляется более корректным исполь-
зование термина "субэндокардиальный инфаркт мио
карда" с  кодом I21.4. Такой подход позволит снизить 
вероятность неверного прогнозирования течения за-
болевания и улучшить точность кодирования, страти-
фикацию риска и преемственность ведения пациентов.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Обоснование использования ультразвуковой допплерографии для измерения каротидно-
феморальной скорости пульсовой волны. Мнение по проблеме

Посохов И. Н., Ионова Е. А., Бетуганова А. Т.

Представленный обзор сравнивает различные аспекты методов оценки жест-
кости аорты: катетерного, магнитно-резонансной томографии, аппланацион-
ной тонометрии и ультразвуковой допплерографии сонных и бедренных арте-
рий. Данные литературы свидетельствуют о том, что в клинической практике 
для диагностики доклинического поражения аорты при артериальной гипер-
тензии наиболее доступным является ультразвуковое измерение каротидно-
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Rationale for the use of Doppler ultrasound for measuring carotid-femoral pulse wave velocity. Opinion 
on the problem
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This review compares the following various methods for aortic stiffness assessment: catheter-
based, magnetic resonance imaging, applanation tonometry, and carotid and femoral ar-
tery Doppler ultrasound. Literature data indicate that ultrasound measurement of carotid-
femoral pulse wave velocity is the most accessible method in clinical practice for diagnos-
ing preclinical aortic lesions in hypertension. The methodology of this study is discussed.
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В  клинических рекомендациях по артериаль-
ной гипертензии (АГ) за последние годы [1, 2] 
можно отметить возрастающее признание измере-
ния скорости пульсовой волны (СПВ) для оценки 
доклинического поражения органов-мишеней при 
АГ. Разнообразные методы измерения или оцен-
ки СПВ отличаются по точности, обоснованно-
сти и  доступности [3]. Наиболее точным признан 
катетерный метод, широкое применение которого 
ограничено инвазивностью. В  практике и  клини-
ческих исследованиях применяют неинвазивный 
каротидно-феморальный метод с  использованием 

аппланационных датчиков [4]. Однако в отечествен-
ном приборостроении подобные устройства прак-
тически не представлены. Другие способы оценки 
СПВ (плече- и  сердечно-лодыжечные, или с  бо-
лее проксимальным расположением датчиков) ха-
рактеризуются неоднозначностью определения пу-
ти прохождения волны по артериям эластическо-
го или мышечного типа, и  поэтому существенно 
менее точны в  оценке доклинического поражения 
именно аорты. Ряд методов (одноманжеточные или 
на основе одноточечной фотоплетизмографии) не-
приемлемы, т.к. основаны не на измерениях, а  на 
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вычислениях с  использованием необоснованных 
модельных предположений [5].

При измерении каротидно-феморальной СПВ 
(КФСПВ) привлекает возможность замены аппла-
национных датчиков другими, более доступными 
ультразвуковыми линейными датчиками для доп-
плерографии сосудов. Такая возможность указыва-
ется в крупных обзорах [3, 5]. Однако наиболее изу-
ченным, освещённым в  литературе и  применяемым 
способом измерения КФСПВ до сих пор остаётся 
аппланационная тонометрия, в  основе которой ле-
жит регистрация волн артериального давления (АД). 
Регистрация же скоростей потоков для применения 
в  клинике обсуждалась в  несравнимо меньшей сте-
пени и может быть недостаточно использована прак-
тикующими специалистами, в случае их слабой осве-
домлённости о взаимоотношениях "поток-давление". 
Целью обзора является восполнение данного пробела 
в знаниях врачей, имеющих дело с АГ.

"Золотые стандарты"
Изучая многочисленные литературные источни-

ки, в т.ч. о новых технических решениях в регистра-
ции пульсовых волн, в первую очередь нужно иметь 
в  виду клиническое значение определения жестко-
сти артерий. Строго говоря, в гипертензиологии наи-
большее значение имеет жёсткость аорты: именно эта 
характеристика самой крупной и  самой эластичной 
артерии человеческого организма и  определяет воз-
можные сердечно-сосудистые риски у пациента с АГ. 
Хотя и  предполагается, что артериосклероз охваты-
вает многие сегменты сосудистого русла [6], всё же 
информация о  распространении пульсовых волн по 
другим артериям, например, по артериям мышечно-
го типа, имеет второстепенное и  несравнимо мень-
шее значение по сравнению с показателями аорты [5].

Соответственно, к "золотому стандарту" оценки ха-
рактеристик аорты следует относить те методы, в ко-

торых точки регистрации физических явлений, про-
исходящих в данном органе, расположены непосред-
ственно в ней или её стенках.

Исторически, первым "золотым стандартом" стал 
метод, при котором в  аорту вводили катетеры и  ре-
гистрировали кривые АД в двух точках на известном 
удалении друг от друга (рис.  1  А). Метод относится 
к  "золотому стандарту", т.к. его точность не подвер-
жена никаким искажающим факторам и определена, 
во‑первых, расстоянием L между точками регистрации 
волн давления (измеряемым в метрах) и задержкой ∆t 
между волнами давления при их синхронной записи 
(в секундах), что выражается в формуле:

СПВ = L/∆t (м/сек).
Клиническое применение катетерного метода огра-

ничено из-за его инвазивности [3]. Однако имеют-
ся также методы, позволяющие одновременно ре-
гистрировать и  расстояние между точками интереса 
и  задержки времени прихода волн в  эти точки. Они 
возникли благодаря развитию магнитно-резонансной 
томографии (МРТ) и признаются в настоящее время 
вторым "золотым стандартом" измерения СПВ [3, 5, 
7]. В отличие от катетерного инвазивного метода, то-
чек интереса может быть много, и количество их огра-
ничивается только разрешающей способностью то-
мографа (рис. 1 Б). Это даёт возможность оценивать 
как общую (тотальную) жёсткость аорты, так и жёст-
кость в каком‑либо определённом сегменте, что мо-
жет быть полезно при оценке аневризм или другой 
патологии корня и восходящей аорты при заболева-
ниях аортального клапана, врождённых аномалиях.

"Прокси"-методы
Получили также распространение методы, где точ-

ки регистрации расположены не в аорте или её стен-
ке, а на удалении от неё, проксимально. К "прокси"-
методам относят и каротидно-феморальный способ, 
и  способы с  ещё более удалёнными местами реги-
страции сигналов. Наименьшими искажениями сре-
ди всех "прокси"-методов характеризуется измерение 
КФСПВ (рис. 1 В), поскольку регистрирующие сигнал 
датчики расположены в  наиболее близких к  органу-

• � Среди "прокси"-методов измерения скоро-
сти пульсовой волны (СПВ) наиболее точным 
и приемлемым для клинической практики яв-
ляется каротидно-феморальный метод.

• � Особенности взаимоотношений "давление-
поток" в сонной и бедренной артериях позво-
ляют использовать для вычислений СПВ ско-
ростные спектры, получаемые в  данных сосу-
дах при допплерографии.

• � Методологические аспекты проведения про-
цедуры с  использованием допплерографии во 
многом схожи с традиционно применяемой ап-
планационной тонометрией.

• � Among the  proxy methods for  measuring pulse 
wave velocity (PWV), the carotid-femoral method 
is the most accurate and clinically acceptable.

• � The specific pressure-flow relationships in the ca-
rotid and femoral arteries allow the use of Doppler 
velocity spectra obtained for PWV estimation.

• � The methodological aspects of performing the pro-
cedure using Doppler ultrasound are largely similar 
to those of traditionally used applanation tonometry.

Ключевые  моменты Key  messages
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мишени областях поверхности тела, к которым под-
ходят крупные артерии  — ​каротидная и  бедренная, 
что позволяет с удовлетворительной точностью судить 
о физических свойствах аорты, и, соответственно, от-
носительно достоверно устанавливать её возможное 
доклиническое поражение при АГ.

Благодаря отсутствию инвазивного вмешатель-
ства, как при катетерном способе, и  необходимо-
сти сложной логистики, как при МРТ, каротидно-
феморальный метод завоевал признание и  широко 
используется в  как научно-исследовательской, так 

и  в  клинической практике. Хорошо известен и  обо-
снован порог в  10 м/с, при котором признаётся до-
клиническое поражение аорты [8], получены также 
справочные значения КФСПВ для людей различного 
возраста с разным уровнем АД [9]. Все эти результаты 
основаны на исследованиях с  применением аппара-
та для аппланационной тонометрии артерий, произ-
водящегося в Австралии [10], что для отечественной 
практики является минусом.

Метод не лишён и других недостатков, потенциаль-
но приводящих к  искажению получаемой информа-

Рис. 1. Методы измерения СПВ. А: катетерный; Б: с помощью МРТ; В: каротидно-феморальный; Г: плече-лодыжечный.
Примечание: цифрами обозначены точки регистрации сигналов и получаемые кривые. Цветом обозначены сегменты артериального русла, задействованные 
в определении доклинического поражения аорты при АГ, а также вмешивающиеся в оценку сегменты при использовании "прокси"-методов.
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ции [3]. Дело в том, что, в отличие от "золотых стан-
дартов", дистанция L определяется не в соответствии 
с  ходом изучаемого сегмента артериального русла, 
а подменена поверхностной дистанцией. Эта дистан-
ция складывается из расстояния от точки на поверх-
ности шеи над местом регистрации пульсовых волн 
в сонной артерии до ярёмной вырезки грудины, и рас-
стояния от данной вырезки до места на поверхности 
бедра, где регистрируется пульс бедренной артерии, 
а также, кроме этого, коэффициента 0,8. Данный ко-
эффициент определён на основании томографических 
исследований и принят в настоящий момент всей ми-
ровой медицинской общественностью. Следует при-
знать, что поверхностная дистанция в ряде случаев не 
соответствует индивидуальным особенностям анато-
мии аорты, особенно в пожилом возрасте, когда она 
извита, а  также может, например, округляться, либо 
иным образом неверно субъективно интерпретиро-
ваться в зависимости от предпочтений оператора, из-
меряющего КФСПВ. Тем не менее, несмотря на не-
достатки, а скорее благодаря простоте и доступности, 
КФСПВ получила большое распространение в мире, 
и в конце концов это привело к включению её в кли-
нические рекомендации, советующие при наличии 
оборудования применять её измерение для оценки 
доклинического поражения аорты.

Меньшее признание получили (в основном только 
за счёт количества спонсируемых публикаций) дру-
гие "прокси"-методы, при которых точки регистрации 
сигналов расположены на большем, чем при измере-
нии КФСПВ, удалении от аорты. Примером такого 
метода может быть плече-лодыжечная или, как раз-
новидность, сердечно-лодыжечная СПВ (рис. 1 Г) и 
дополнительные расчёты, якобы дающие независи-
мость получаемых индексов от АД [11, 12]. Среди всех 
остальных имеющихся способов измерений СПВ, 
у таких "выраженных" "прокси" самые критичные не-
достатки. Во-первых, максимально проявляется не-
ясность с дистанцией, отмеченная выше. Во-вторых, 
в задействованных сегментах представлены артерии 
как эластического, так и мышечного типа, выражен-
ность поражений которых может быть неравномер-
на: например, можно предположить, что при арте-
риосклерозе Монкеберга и  подобных заболеваниях 
вклад будут больше вносить лодыжечные сегмен-
ты, при хронической ишемии конечностей атеро-
склеротического генеза  — ​бедренные и  т.д. В  обзо-
ре, выражающем позицию Американской Коллегии 
Кардиологов (ACC), методы измерения СПВ, при 
которых регистрация сигнала производится из точек 
более проксимальных, чем при измерении КФСПВ, 
оценены крайне низко: на 2 балла из 5 возможных 
[5]. Место в  клинической практике таких методов 
всё ещё предстоит уточнить, по возможности избе-
гая энтузиазма, провоцируемого производителями 
оборудования.

Таким образом, наиболее оптимальным доступ-
ным методом, пригодным для применения в диагно-
стике АГ, является измерение КФСПВ.

Взаимоотношение "поток-давление"
Регистрацию скоростей потоков для измерения 

СПВ достаточно широко применяют при использо-
вании различных модальностей томографии, чаще 
МРТ. Впрочем, исторически, вначале использования 
МРТ для изучения жёсткости, отправной точкой для 
расчётов были всё‑таки изменения диаметра артерии. 
Изменения диаметра аорты, исходя из представлений 
о податливости, связаны с изменением давления: по-
датливость является отношением изменений диаметра 
к  изменениям АД. Соответственно, при измерени-
ях исходили из того, что скорость распространения 
начальной стадии расширения просвета вдоль аор-
ты эквивалентна скорости распространения начала 
волны повышения давления. Синхронность в  реги-
страции диаметра аорты в  ранних МРТ достигалась 
выполнением томографического среза по плоско-
сти, пересекающей как восходящую, так и  нисходя-
щую часть аорты (значения диаметра регистрировали 
в так называемом режиме 2D), а для измерения дис-
танции использовали перпендикулярную плоскость, 
в которой видна вся дуга аорты и возможны измере-
ния дистанции между точками в  восходящей и  нис-
ходящей части [3].

Взаимоотношения "поток-давление" описаны 
в  фундаментальных трудах о  кровотоке в  артериях. 
Ещё в  середине прошлого века исследователи заин-
тересовались тем, что в прилежащих к аорте артериях 
(например, в бедренной) при одновременной записи 
потока и давления начало их нарастания происходит 
синхронно. Затем пик скорости потока несколько 
опережает пик давления. Опережение было объясне-
но пульсирующим характером кровотока, с помощью 
сложных формул [13]. Однако, если речь идёт о двух 
точках регистрации сигналов и дистанции между ни-
ми, это опережение не имеет никакого значения, если 
ориентироваться на самое начало ещё пока синхрон-
ного нарастания как потока, так и давления.

Данные закономерности широко используют в ис-
следованиях СПВ с помощью программного обеспече-
ния для МРТ, обеспечивающего визуализацию скоро-
стей потока в режиме 4D [7]. В этом режиме рассмат-
ривается как восходящая и нисходящая, так и грудная 
аорта. Более высокую эффективность 4D режима из-
мерения СПВ по сравнению с  2D объясняют боль-
шей длиной рассматриваемого сегмента, что может 
делать общую оценку более устойчивой к  низкому 
временно́му разрешению при использовании 4D режи-
ма. Действительно, даже если 2D-данные имеют вдвое 
большее временно́е разрешение, чем 4D-данные, 
СПВ при этом оценивается на основе времени про-
хождения, рассчитанного для вдвое более короткого 
сегмента аорты. КФСПВ ещё менее подвержена по-
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добным проблемам измерения благодаря ещё более 
высокому временно́му разрешению; однако при этом 
данный "прокси"-метод отражает общее (диффузное) 
поражение артерий, в  то время как СПВ, измерен-
ная МРТ в 4D режиме, фокусируется на центральной 
части аорты; именно поэтому МРТ приближается ко 
второму "золотому стандарту" оценки доклиническо-
го поражения органов-мишеней.

Так или иначе, теоретически, допплерография, 
регистрирующая начало ускорения потока в  сонной 
и  бедренной артериях, вполне может удовлетворять 
требованиям, которые предъявляют к  методу изме-
рения КФСПВ, рекомендуемому в  руководящих до-
кументах научных обществ по АГ.

Методологические аспекты
Подготовка пациента для допплерографии сонных 

и бедренных артерий аналогична стандартной подго-
товке при измерениях КФСПВ обычным аппланаци-
онным методом, включая 5-10‑минутный отдых в по-
кое, исключение курения, алкоголя, переполненно-
го мочевого пузыря и  всего, что может повлиять на 
АД. Для измерения поверхностной дистанции тре-
буется ассистент, поскольку оператор должен удер-
живать датчик после его установки в  место опти-
мальной визуализации сосуда и  вывода контроль-
ного объёма, позволяющего получать качественные 
пики потоков. Поверхностную дистанцию измеряют 
после такой установки от метки на линейном датчи-
ке, указывающей на его середину, до ярёмной вырез-
ки. Процедура измерения дистанции проводится при 
допплерографии как сонной артерии, так и  бедрен-
ной. Для удобства измерения поверхностной дистан-
ции, согласно нашему опыту, вполне уместно нанесе-
ние контрольной точки в  области ярёмной вырезки 
маркером с бриллиантовым зелёным. Представляется 

интересной возможность измерения поверхностной 
дистанции с  помощью электронной рулетки, встро-
енной в  смартфон. Вероятно, это позволит не при-
бегать к помощи ассистента.

Как и  в  методе с  аппланационной тонометрией, 
дистанция корректируется коэффициентом 0,8 [5]. 
Возможно также использование вычисления сурро-
гата поверхностной дистанции на основе других ан-
тропометрических показателей (таких как рост, вес) 
вместо прямых измерений [14], однако такой под-
ход нуждается в  дополнительной проверке, прежде 
чем может быть рекомендован в практику. Точки для 
установки контрольного объёма при допплерографии 
должны быть стандартизированы, привязаны к извест-
ным анатомическим ориентирам, например, находя-
щимся на определённом расстоянии от бифуркаций.

На рисунке 2 представлен пример регистрации 
и  измерения времени транзита потока от сердца до 
артерий у одного из пациентов, включённого в груп-
пу идущего в  настоящий момент исследования. Для 
измерения этого времени спектрограмма кровотока 
синхронизирована с электрокардиограммой (мы ис-
пользовали электрокардиографический модуль для 
ультразвукового аппарата, позволяющий делать трёх-
канальную запись, и выбирали канал с наиболее ка-
чественным сигналом). Пример расчёта КФСПВ при-
ведён в подписи к рисунку.

Хорошо известно, что АД человека обладает вари-
абельностью, в т.ч. краткосрочной, "от удара к удару" 
[15]. Так как СПВ сильно зависит от АД, что опреде-
ляется известными физическими законами [13], тре-
буется измерение времени транзита потока при не-
скольких ударах пульса, а затем вычисление средне-
арифметического из полученных значений. В крайне 
малочисленной литературе, касающейся оценок вре-

Рис. 2. Пациентка Н, 26 лет. А) Спектрограмма кровотока в сонной артерии, Б) Спектрограмма кровотока в бедренной артерии.
Примечание: время, указанное в правом верхнем углу рисунка А, является временем транзита потока от сердца до точки сонной артерии, расположенной на 
3 см ниже её бифуркации, измеренное в течение 4‑х ударов пульса. Среднеарифметическое этого времени составляет 76 мс. Среднеарифметическое время 
транзита от сердца до точки бедренной артерии, расположенной на 3 см ниже её бифуркации, составляет 175 мс. В секундах разница во времени составляет 
0,09825 с, и при скорректированной на 0,8 поверхностной дистанции в 0,53 метра, каротидно-феморальная СПВ составляет 5,4 м/с, что соответствует возраст-
ной норме при нормальном АД.

А Б
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мени транзита потока в сонной и бедренной артериях, 
нет единого мнения, сколько значений следует усред-
нять [3, 16]. При более высокой вариабельности вре-
мени транзита потока или АД требуется больше из-
мерений, а при нормальной — ​меньше. Данный воп-
рос также нуждается в  дополнительном уточнении.

В отсутствии явного начала ускорения потока, что 
на допплерограмме проявляется недостаточно ясной 
точкой пересечения кривой спектра с изолинией, воз-
можно использование так называемого "тангенсного" 
метода (по аналогии с тангенсным методом в аппла-
национной тонометрии артерий), когда начальный 
наклон кривой продолжается графически, вперёд, до 
пересечения с изолинией [17].

Наши данные показывают отличную воспроиз-
водимость измерений КФСПВ при использовании 
для вычислений различных методов определения 
каротидно-феморальной дистанции [18].

Заключение
В решении актуальной проблемы медицины в об-

ласти диагностики доклинического поражения аорты 
при АГ всё ещё есть области, открытые для иссле-
дования. Немаловажным условием в достижении та-
кого решения является использование информатив-
ных и точных диагностических техник. Применение 

допплерографии сонной и  бедренной артерий, со-
гласно описанной выше методике, может быть од-
ним из таких инструментов. Хотя методика и  отно-
сится к "прокси", из всех возможных неинвазивных 
методов, использующих регистрацию сигналов на 
удалении от объекта интереса гипертензиолога  — ​
органа-мишени, аорты, она наименьшим образом 
подвержена возможности искажения диагностических 
данных. Дополнительным плюсом в характеристике 
данной техники диагностики является широкая до-
ступность её выполнения вследствие повсеместного 
распространения в клинических учреждениях ультра-
звуковых аппаратов. Ряд методологических аспектов 
нуждается в  выработке стандартов (например, чёт-
кое описание анатомических ориентиров для скани-
рования, количество усредняемых значений и  т.п.), 
по которым методика с  применением допплерогра-
фии может применяться. В связи с этим авторы на-
стоящего обзора надеются, что в  случае широкого 
внедрения описанной техники стандарты возникнут 
в  результате общения членов научного и  медицин-
ского сообщества, обмена опытом.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Спорный вопрос о значимости предиабета как фактора риска сердечно-сосудистых заболеваний. 
Мнение по проблеме

Мамедов М. Н.1, Друк И. В.2, Арабидзе Г. Г.3

Цель. Проанализировать соответствующую литературу по определению зна-
чимости предиабета в  развитии сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) 
и их осложнений.
Материал и методы. При подготовке статьи использованы материалы из ре-
цензируемых статей, опубликованных в PubMed, eLIBRARY.RU, КиберЛенинка 
и других исследовательских платформах с 2016 по 2024гг.
Результаты. В  2023г предиабет не был включен в  перечень состояний, 
обсуждаемых в  обновленных европейских рекомендациях по изучению 
сахарного диабета (СД) и  ССЗ. Однако предиабет выступает в  качестве 
мишени для первичной профилактики СД 2  типа. При этом этапе нару-
шений углеводного обмена отслеживается тесная связь с  разными фак-
торами риска ССЗ, и  в  совокупности риск развития ССЗ увеличивается 
по сравнению с  нормогликемией. В  формировании ССЗ при предиабете 
важную роль играют: сосудистое воспаление, эндотелиальная дисфункция 
и  инсулинорезистентность.
Заключение. Предиабет является мишенью для первичной профилактики СД 
2  типа. Однако на этапе нарушений углеводного обмена отслеживается тес-
ная связь с разными факторами риска ССЗ, и в совокупности риск развития 
ССЗ увеличивается по сравнению с лицами с нормогликемией. С учетом про-
гноза увеличения риска развития предиабета во всем мире, на наш взгляд, 
необходимо включение его в  программы скрининга взрослых лиц и  прове-
дения комплексных мер для снижения ССЗ и  других хронических неинфек-
ционных заболеваний.

Ключевые слова: предиабет, европейские рекомендации, риск, сердечно-
сосудистые заболевания, сахарный диабет 2 типа.
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Controversial issue of prediabetes as a risk factor for cardiovascular disease. Opinion on the problem

Mamedov M. N.1, Druk I. V.2, Arabidze G. G.3

Aim. To analyze the relevant literature on the significance of prediabetes in the de-
velopment of cardiovascular diseases (CVD) and related events.
Material and  methods. This article was prepared using materials from  peer-re-
viewed articles published in  PubMed, eLIBRARY.RU, CyberLeninka, and  other re-
search platforms from 2016 to 2024.
Results. In 2023, prediabetes was not included in  the list of  conditions dis-
cussed in the updated European guidelines on diabetes and CVD. However, pre-
diabetes is a  target for  the primary prevention of  type 2 diabetes (T2D). At  this 
stage of  carbohydrate metabolism disorders, a  close association with  various 
cardiovascular risk factors is observed, and  overall, the  risk of  CVD increas-
es compared to  normoglycemia. Vascular inflammation, endothelial dysfunc-
tion, and  insulin resistance play a  significant role in  the development of  CVD 
in  prediabetes.
Conclusion. Prediabetes is a  target for  the primary prevention of  T2D. However, 
at  the stage of carbohydrate metabolism disorders, a close association with vari-
ous cardiovascular risk factors is observed, and  overall, the  risk of  CVD increas-
es compared to  individuals with  normoglycemia. Given the  predicted increase 
in  prediabetes risk worldwide, we believe it is necessary to  include this condition 
in  adult screening programs and  implement comprehensive measures to  reduce 
CVD and other noncommunicable diseases.
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В  настоящее время в  обновленных европейских 
рекомендациях по изучению сахарного диабета (СД) 
и сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) не отраже-
ны вопросы лечения предиабета [1, 2]. Данные евро-
пейских специалистов показали, что нет четких дан-
ных о том, что предиабет является независимым фак-
тором риска (ФР) развития ССЗ и  их осложнений. 
С другой стороны, в европейских рекомендациях по 
ведению пациентов с  СД и  ССЗ о  предиабете пред-
ставлена расширенная информация.

Эксперты утверждают, что риск развития ос-
ложнений при предиабете связан с  возникнове-
нием макро- и  микрососудистых осложнений СД. 
В  обновленных рекомендациях по стратификации 
сердечно-сосудистого риска (ССР), скринингу, ди-
агностике и  лечению ССЗ у  больных СД лица без 
ССЗ, но с  предиабетом не всегда относятся к  ка-
тегории повышенного риска ССЗ, требуя оценки 
риска ССЗ в  соответствии с  общепопуляционным 
подходом.

Известно, что предиабет — ​состояние, предшеству-
ющее развитию СД 2  типа, при котором показатель 
гликемии уже превышает актуальный уровень верх-
ней границы нормы, но не достигает значения, по-
зволяющего верифицировать СД 2 [3].

Цель исследования  — ​проанализировать литера-
туру по определению значимости предиабета в  раз-
витии ССЗ и их осложнений.

Методология исследования
Статья подготовлена на основе материалов из 

рецензируемых статей, опубликованных в  PubMed, 
eLIBRARY.RU, КиберЛенинка и других исследователь-
ских платформах с 2016 по 2024гг. Использовались та-
кие поисковые термины, как: "предиабет", "европей-
ские рекомендации", "риск", "сердечно-сосудистые за-
болевания", "сахарный диабет 2 типа".

Результаты
Теория о  роли предиабета в  формировании СД 2 

сформировалась в 70‑х годах XXв. Речь шла о ранней 
стадии нарушений углеводного обмена (НУО), харак-
теризующейся уровнями глюкозы в плазме, которые 
были промежуточными между нормальной толерант-
ностью к глюкозе и СД. В 1979г National Diabetes Data 
Group был применен термин "предиабет" для обозна-
чения нарушенной толерантности к  глюкозе (НТГ), 
определяемой с помощью перорального теста на толе-
рантность к глюкозе через 2 ч после нагрузки глюко-
зой. Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) 
включила НТГ в  классификацию НУО, позже была 
включена дополнительная категория  — ​нарушенная 
гликемия натощак (НГН), которая была основана на 
высоком уровне глюкозы в  плазме крови натощак. 
В  2011г ВОЗ одобрила использование для диагно
стики НУО определение гемоглобина A1C (глики-

• � По мнению европейских специалистов, от-
сутствие четких доказательств роли предиабе-
та как независимого фактора риска сердечно-
сосудистых заболеваний и других осложнений 
показывает, что клиническая значимость пре-
диабета вызывает дискуссию.

• � Формирование предиабета рассматривается 
в ракурсе континуума сахарного диабета 2 ти-
па. Ожирение может рассматриваться в  каче-
стве плацдарма для развития предиабета, т.к. 
существует взаимосвязь между предиабетом 
и  повышенной концентрацией циркулирую-
щих свободных жирных кислот.

• � Обзор проспективных исследований показыва-
ет, что предиабет связан с повышенным риском 
общей смертности на 6-10%, а  также с  более 
высокой частотой неблагоприятных сердечно-
сосудистых исходов, включая ишемическую бо-
лезнь сердца, инсульт, сердечную недостаточ-
ность и фибрилляцию предсердий.

• � Поиск эффективных ранних профилактических 
вмешательств для лечения предиабета и пред-
упреждения сердечно-сосудистых заболева-
ний становится актуальной задачей современ-
ной медицины.

• � According to  European experts, the  lack of  clear 
evidence of prediabetes role as an independent risk 
factor for cardiovascular disease and related events 
indicates that its clinical significance is debatable.

• � Prediabetes development is considered within 
the context of  type 2 diabetes continuum. Obesity 
can be considered a  springboard for  prediabetes, 
as there is a correlation between prediabetes and ele
vated concentrations of circulating free fatty acids.

• � A  review of  prospective studies shows that predi-
abetes is associated with  a  6-10% increased risk 
of all-cause mortality, as well as a higher incidence 
of adverse cardiovascular outcomes, including coro
nary artery disease, stroke, heart failure, and atri-
al fibrillation.

• � The search for  effective early preventive interven-
tions to  treat prediabetes and  prevent cardiovas-
cular disease is becoming a  pressing issue in  mo
dern medicine.

Ключевые  моменты Key  messages
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рованный гемоглобин, HbA1C) в крови. В настоящее 
время предиабет диагностируется с  помощью трех 
маркеров: лабораторного измерения уровня глюко-
зы в крови натощак, HbA1C и уровня глюкозы в кро-
ви после 2‑часовой нагрузки глюкозой (пероральный 
тест толерантности к глюкозе) [4].

Распространенность предиабета как предшествен-
ника CД 2 типа является важным индикатором рас-
пространенности диабета. Это обусловлено высокой 
конвертацией этого промежуточного состояния в СД.

В начале XXIв проводились крупные эпидемиоло-
гические исследования по выявлению разновидностей 
предиабета. Согласно данным Международной диа-
бетической Федерации распространенность НТГ во 
всем мире составляет 7,5% среди взрослых. Примерно 
374 млн. мужчин и женщин в возрасте 18-99 лет имеют 
ранние НУО. Из них около половины (48,1%) моло-
же 50 лет и около 1/3 (28,3%) — ​в возрастной группе 
20-39 лет. Было показано, что подавляющее большин-
ство лиц с предиабетом (72,2%) проживают в странах 
с низким и средним уровнем дохода [5, 6].

В России, в рамках национального популяционного 
исследования ЭССЕ (10268 мужчин и 16150 женщин 
в возрасте 25-64 лет), изучалась частота гиперглике-
мии во взрослой популяции. Согласно полученным 
данным, распространенность СД 2  типа в  россий-
ской популяции 25-64  лет составила 6,9% (мужчи-
ны  — ​7,1%, женщины  — ​6,7%), частота предиабета, 
оцененная по НГН, составила 6,2% и была выше сре-
ди мужчин в  сравнении с  женщинами  — ​7,7 vs 5,0% 
[7]. По мнению экспертов Международной диабети-
ческой Федерации, к  2045г число взрослых с  НТГ 
составит 548 млн., что соответствует 8,4% взрослого 
населения мира [6].

На распространенность предиабета влияют не-
сколько факторов. Наиболее значимыми из них явля-
ются возраст и индекс массы тела (ИМТ). Доказано, 
что между возрастом и предиабетом имеется прямая 
корреляционная связь. Согласно анализу NHANES 
2011-2012гг, распространенность предиабета соста-
вила 28,2% у  взрослых в  возрасте 20-44  лет и  49,5% 
у взрослых ≥65 лет [8].

Частота заболеваемости предиабета значительно 
выше у лиц с ожирением по сравнению со взрослыми 
с нормальным весом. Более 80% лиц с предиабетом, 
о  котором они сообщают сами, имеют избыточный 
вес или страдают ожирением различной степени [9].

Необходимо подчеркнуть, что расовые различия 
в распространенности предиабета сопоставимы с дан-
ными по СД. Американские исследования показыва-
ют, что периодичность предиабета значительно чаще 
наблюдается среди афроамериканцев и латиноамери-
канцев неиспаноязычного происхождения, чем среди 
американцев азиатского происхождения [8]. Хотя рас-
пространенность предиабета у азиатского населения 
ниже, чем у их белых сверстников, у них был значи-

тельно более низкий ИМТ [8]. Более высокая распро-
страненность предиабета и более высокий риск небла-
гоприятных кардиометаболических исходов в точках 
отсечения ИМТ у азиатов и американцев азиатского 
происхождения имеют различия, поэтому рекомен-
дуется использование более низких точек отсечения 
ИМТ в этой группе населения [10].

По данным российского эпидемиологического 
исследования с наличием предиабета, кроме возрас-
та и ожирения, в т.ч. абдоминального типа, значимо 
ассоциировались: низкий уровень образования, ар-
териальная гипертония, тахикардия, гиперурикемия 
и нарушения липидного обмена, для мужчин допол-
нительно — ​хронический стресс [7].

Развитие предиабета необходимо рассматривать 
в ракурсе континуума СД 2 типа. В развитии предиа
бета ключевую роль играют два механизма — ​инсули-
норезистентность (ИР) и  дисфункция островкового 
аппарата поджелудочной железы (нарушение секре-
ции инсулина и гиперсекреция глюкагона). Ожирение 
традиционно рассматривается в  качестве плацдарма 
для развития предиабета, что обусловлено наличием 
взаимосвязи с повышенной концентрацией циркули-
рующих свободных жирных кислот (СЖК). Высокий 
уровень СЖК является одним из механизмов форми-
рования резистентности к  инсулину и  дисфункции 
островковых клеток поджелудочной железы. Это на-
рушение было обозначено термином "липотоксич-
ность". На этапе формирования предиабета основным 
механизмом метаболических нарушений рассматри-
вается тканевая ИР, которая сопровождается компен-
саторным повышенным синтезом эндогенного инсу-
лина, т.е. гиперинсулинемией. На начальных этапах 
НУО организм компенсирует ИР в органах мишенях. 
При этом уровень глюкозы натощак может находить-
ся в пределах нормы или быть ближе к верхней гра-
нице нормы. С другой стороны, после приема пищи 
гипергликемия сохраняется несколько часов, что свя-
зано с  нарушением (замедлением) усвоения углево-
дов тканями. Вследствие снижения чувствительности 
гепатоцитов к инсулину (ИР печени) и эффектов из-
быточной секреции глюкагона дисфункциональными 
альфа-клетками поджелудочной железы формирует-
ся гипергликемия натощак за счет избыточного об-
разования глюкозы в  печени. В  целом, на этапе пе-
рехода предиабета в СД 2 типа эти механизмы явля-
ются доминирующими. Одновременное воздействие 
высокого уровня глюкозы, т.е. глюкотоксичности по-
сле манифестации НУО (предиабет) и  токсический 
эффект СЖК приводят к  формированию феномена 
глюколипотоксичности. По мнению экспертов, ИР 
развивается на ранних стадиях НУО, и  играет важ-
ную роль в  формировании и  клинической манифе-
стации СД 2 типа, при котором имеет максимальную 
выраженность. При сохранении максимально низкой 
чувствительности к  инсулину снижение эндогенной 
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продукции инсулина на фоне избыточной секреции 
глюкагона способствует дальнейшему увеличению 
постпрандиальной гипергликемии и гликемии нато-
щак вплоть до явной декомпенсации углеводного об-
мена с развитием СД 2 типа. Необходимо подчеркнуть, 
что в  патогенезе СД 2  типа участвуют и  другие цен-
тральные и периферические механизмы: повышенная 
почечная реабсорбция глюкозы, нарушение эффек-
тов и/или секреции инкретинов, нарушения функ-
ционирования оси микробиом-кишечник-мозг, нару-
шения центральной регуляции гликемии и пищевого 
поведения. Эти звенья патогенеза не только включе-
ны в  формирование ИР и  дисфункции островковых 
клеток, но и  имеют самостоятельное значение [11].

Предиабет как ФР ССЗ
В  80-90‑х гг XXв были представлены результа-

ты серии клинических исследований, которые сви-
детельствуют о  том, что предиабет может выступить 
в  качестве независимого ФР атеросклеротических 
ССЗ (АССЗ).

Обзор 95 метаанализов проспективных исследова-
ний продемонстрировал, что предиабет связан с по-
вышенным риском общей смертности (6-10%) и вы-
сокой частотой неблагоприятных сердечно-сосудистых 
осложнений (ССО), а  также ишемической болезни 
сердца (ИБС), инсульта, сердечной недостаточности 
и  фибрилляции предсердий [12]. В  другой аналити-
ческой статье показано, что при 10‑летнем наблюде-
нии предиабет ассоциировался с  повышенным рис
ком смертности от всех причин (отношение рисков 
(ОР) 1,13, 95% доверительный интервал (ДИ): 1,10-
1,17), комбинированных ССЗ (ОР 1,15, 95% ДИ: 1,11-
1,18), ИБС (ОР  1,16, 95% ДИ: 1,11-1,21) и  мозгово-
го инсульта (ОР 1,14, 95% ДИ: 1,08-1,20). По сравне-
нию с нормогликемией при предиабете риск смерти 
от всех причин, вследствие комбинированных ССЗ, 
ИБС и инсульта составил 7,4 (95% ДИ: 9,6-12,5), 8,8 
(95% ДИ: 6,4-10,5), 6,6 (95% ДИ: 4,5-8,7) и 3,7 (95% 
ДИ: 2,1-5,3) в расчете на 10 тыс. человеко-лет, соответ-
ственно. В  китайском проспективном исследовании 
было показано, что предиабет связан с  риском раз-
вития мозгового инсульта (ОР  1,33 [1,18-1,52]) у  лиц 
без наличия артериальной гипертензии. Однако у па-
циентов с  артериальной гипертензией такая тенден-
ция не наблюдалась [13]. Необходимо подчеркнуть, 

что у лиц с НТГ установлен риск смерти от всех при-
чин, ИБС и инсульта выше по сравнению с группой 
лиц с НГН [14].

В датском национальном исследовании было пока-
зано, что за год наблюдения риск основных сердечно-
сосудистых событий (MACE) и  смертности от всех 
причин постепенно увеличивался с повышением уров-
ня HbA1C. У лиц с уровнем HbA1C в диапазоне 6,4%-
6,5% относительный риск сердечно-сосудистых собы-
тий составил 2,21 (95% ДИ: 1,67-2,92) по сравнению 
с группой лиц с уровнем HbA1C в диапазоне 5,8%-5,9%. 
Однако у лиц с HbA1C в диапазоне 6,5-6,6% относи-
тельный риск основных сердечно-сосудистых собы-
тий оказался не таким большим и составил 1,33 (95% 
ДИ: 0,87-2,05). Следовательно, в этой популяции, про-
шедшей скрининг на диабет с использованием HbA1C, 
высокий риск основных сердечно-сосудистых собы-
тий и  смертности от всех причин был диагностиро-
ван у лиц с предиабетом [15].

В метаанализе The Emerging Risk Factor Collaboration, 
в  который включены результаты 102 проспективных 
исследований с  участием 698782 пациентов, было 
показано, что сахар натощак был нелинейно связан 
с  ССР: при гликемии 3,90-5,59  ммоль/л влияние не 
обнаруживалось, при гликемии <3,90  ммоль/л риск 
ИБС составил 1,07 (95% ДИ: 0,9-1,2), при гликемии 
5,6-6,1  ммоль/л  — ​1,11 (95% ДИ: 1,0-1,2) и  при гли-
кемии 6,1-6,99 ммоль/л — ​1,17 (95% ДИ: 1,1-1,3) [16].

Необходимо подчеркнуть, что предиабет, опре-
деленный по критериям АДА, имеет меньший риск 
АССЗ, чем предиабет, соответствующий критериям 
ВОЗ [17]. Huang Y, et al. проанализировав риск ССЗ 
при различных критериях диагностики предиабета, 
подтвердили эти предположения (табл. 1)  [18].

Среди лиц с ИБС распространенность ранних НУО 
составляет от 19% до 36% [19]. У  пациентов с  пери-
ферическим атеросклерозом частота предиабета вы-
является от 26% до 28% случаев. Среди пациентов, 
которые недавно перенесли ишемический инсульт, 
распространенность предиабета составляет от 31% до 
53% в течение первых 3 мес. и в среднем 32%, в по-
стострой фазе эти показатели выше по сравнению 
с общей популяцией [20].

Вышеперечисленные факты требуют раскрытия 
возможных механизмов взаимосвязи ранних НУО 

Таблица 1
Относительный риск ССЗ у пациентов с предиабетом, ОР (95% ДИ) [18]

Критерий НГН-AДA НГН-ВОЗ НТГ HbA1C-АДА
Все ССЗ 1,13 (1,05-1,21) 1,26 (1,12-1,41) 1,30 (1,19-1,42) 1,21 (1,01-1,44) 
ИБС 1,10 (1,04-1,16) 1,18 (1,08-1,28) 1,20 (1,00-1,44) 1,15 (1,01-1,33) 
Инсульт 1,06 (1,01-1,11) 1,17 (1,09-1,25) 1,20 (1,00-1,45) 1,05 (0,81-1,35) 
Общая смертность 1,13 (1,02-1,25) 1,13 (1,05-1,21) 1,32 (1,23-1,40) 0,97 (0,88-1,07) 

Сокращения: АДА — ​Американская Диабетическая Ассоциация, ВОЗ — ​Всемирная организация здравоохранения, ИБС — ​ишемическая болезнь сердца, НГН — ​
нарушенная гликемия натощак, НТГ — ​нарушенная толерантность к глюкозе, ССЗ — ​сердечно-сосудистые заболевания, HbA1C — ​гликированный гемоглобин.
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и  ССЗ. В  качестве основных нарушений могут рас-
сматриваться сосудистое воспаление и  ранняя эн-
дотелиальная дисфункция. Эти процессы способ-
ствуют субинтимальному накоплению моноцитов 
и Т-лимфоцитов и образованию жировых депозитов. 
В дальнейшем прогрессирование атеросклеротической 
бляшки приводит к острым сердечно-сосудистым со-
бытиям, усугубляемым тем фактом, что гипергликемия 
может индуцировать нарушение коагуляции. Данные 
экспериментальных исследований свидетельствуют, 
что транзиторная гипергликемия может ускорить ате-
росклеротический процесс за счет усиления продук-
ции моноцитов и активации миелопоэза. Было пока-
зано, что умеренное повышение уровня сахара в кро-
ви может приводить к развитию ССЗ [21].

В развитии ССЗ и их осложнений у лиц с предиа
бетом важное значение имеет ИР, т.к. она запуска-
ет целый комплекс метаболических нарушений. При 
предиабете также наблюдается повышение концен-
трации СЖК, увеличение окислительного стресса 
и нарушение фибринолитической активности крови. 
Другими словами, при предиабете между сосудисты-
ми нарушениями и ИР прослеживается тесная взаи-
мосвязь. Доступ к инсулину определяется реактивно-
стью сосудов, микроциркуляторной гемодинамикой, 
а  также проницаемостью капилляров для инсулина. 
Провоспалительное предиабетическое состояние ас-
социируется с  увеличением количества коллагенов 
в  скелетных мышцах и  других белков во внеклеточ-
ном матриксе (ВКМ), что приводит к ремоделирова-
нию ВКМ. В  свою очередь, ремоделирование ВКМ 
мышц и жировой ткани вызывает изменения в переда-
че сигналов через внеклеточное микроокружение [22].

Еще одним важным фактором является связь пре-
диабета с субклиническим атеросклерозом. Китайские 
ученые провели анализ возможной связи предиабета 
и маркеров субклинического атеросклероза. В иссле-
довании среди лиц с субклиническим атеросклерозом 
в  субгруппе (3105 участников) в  возрасте 40-59  лет 
в 49,3% случаев был установлен предиабет, тогда как 
среди лиц в возрасте старше 60 лет (1534 участников) 
он выявлен в  64,3% случаев. Было обнаружено, что 
предиабет был связан с повышенным риском субкли-
нического атеросклероза у взрослых среднего возрас-
та, но у пожилых людей эта связь существенно осла-
бевала. В ходе исследования было установлено, НТГ 
по сравнению с  нормальной толерантностью к  глю-
козе ассоциировано со снижением риска повышения 
скорости распространения пульсовой волны на 39%, 
преимущественно у пожилых людей. Авторы пришли 
к выводу, что предиабет может быть в меньшей степе-
ни связан с субклиническим атеросклерозом у пожи-
лых людей, чем у  пациентов среднего возраста [23].

В исследовании с участием 6948 пациентов с пре-
диабетом по критериям ВОЗ и  с  использованием 
китайской модели прогнозирования риска разви-

тия АССЗ в течение 10 лет было продемонстрирова-
но, что предиабет, выявленный с помощью теста то-
лерантности к  глюкозе, имеет сильную связь с  ССЗ 
среди лиц в возрасте 20-40 лет по сравнению с более 
старшим возрастом (старше 40 лет). Возрастные раз-
личия оказались более выраженными серди мужчин 
по сравнению с женщинами [24].

Очевидно, что начало предиабета в  более ран-
нем возрасте может выступать в качестве предиктора 
ССО. В то время как предиабет, выявленный в более 
позднем возрасте, меньше влияет на увеличение рис
ка ССО [25]. Таким образом, возраст является важ-
ным фактором в  определении тактики терапевтиче-
ского вмешательства при предиабете. Очевидно, что 
в  более молодом возрасте требуется более активное 
вмешательство.

Лечение предиабета в  профилактике и снижении 
смертности от ССЗ

При коррекции предиабета основным критери-
ем эффективности является снижение частоты СД. 
Накоплена доказательная база о том, что ранние те-
рапевтические вмешательства, включающие коррек-
цию образа жизни, могут снизить риск развития СД. 
Возникает логичный вопрос о том насколько эффек-
тивны эти меры в  плане уменьшения долгосрочных 
исходов, включающих смертность от всех причин, 
риск сердечно-сосудистых и  возникновение микро-
сосудистых осложнений.

Конечные цели при предиабете идентичны с СД, 
а именно основное внимание раннего вмешательства 
должно быть направлено на снижение риска ССО.

В 2024г были представлены результаты системати-
ческого обзора по оценке преимуществ эффективного 
вмешательства в отношении микрососудистых и макро-
сосудистых событий у  пациентов с  предиабетом [26]. 
В  этой работе проанализированы результаты 7  круп-
ных клинических исследований с  участием 26389 па-
циентов с  общей продолжительностью наблюдения 
178038,6 человеко-лет. В исследование были включены 
мужчины и женщины с предиабетом (НГН и/или НТГ) 
без расовых ограничений с наличием ССЗ в анамнезе 
или без них. Для коррекции предиабета использовали 
изменения образа жизни (рекомендации по питанию 
и физическим упражнениям) или лекарственная тера-
пия с применением акарбозы и метформина. Основной 
конечной точкой была общая смертность, вторичные 
конечные точки включали совокупные ССО, включая 
сердечно-сосудистую смертность, не смертельный ин-
фаркт миокарда, не смертельный мозговой инсульт, 
госпитализацию по поводу сердечной недостаточно-
сти, коронарную реваскуляризацию или госпитализа-
цию с нестабильной стенокардией, а также микросо-
судистые осложнения (ретинопатию, заболевания по-
чек, периферическая нейропатия). В анализ включали 
следующие исследования: исследование ACE (оценка 
сердечно-сосудистой системы при применении акар-
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бозы; 2014), исследование DQ (профилактика диабе-
та, Da Qing,1997-2019), исследование DPP (програм-
ма профилактики диабета, 2009-2015), исследование 
DREAM-Rosiglitazone (профилактика СД с помощью 
рамиприла и росиглитазона, 2004-2006), исследование 
NAVIGATOR (оценка эффектов натеглинида и валсар-
тана при НТГ, 2010-2017), исследование STOP (1998-
2004), и  исследование FDPS (Финское исследование 
профилактики диабета, 1999-2019). Согласно получен-
ным результатам, эффективное вмешательство может 
существенно снизить смертность от всех причин у лиц 
с  предиабетом без ССЗ в  анамнезе на 17% (ОР  0,83, 
95% ДИ: 0,70-0,98). Однако у лиц с ССЗ такой эффект 
не наблюдается. Своевременная коррекция предиабета 
также снижает частоту ретинопатии на 38% (ОР 0,62, 
95% ДИ: 0,70-0,98) (табл. 2).

В  субгруппах лиц молодого возраста, а  также среди 
женщин смертность от всех причин, включая сердечно-
сосудистую смерть, была снижена. Среди лиц с  преди-
абетом и  10‑летним ССР >10% этот эффект был более 
значительный с  точки зрения смертности от всех при-
чин (р=0,01). По данным исследования Da Qing Diabetes 
Prevention Outcome Study продолжительность наблюдения 
является важным фактором, влияющим на долгосроч-
ные преимущества. Так, начиная с 23 лет, преимущества 
в  отношении смертности от всех причин и  сердечно-
сосудистой смертности стали значительно заметнее [26].

При предиабете, начиная с  определенного поро-
гового уровня гликемии, риск ССЗ пропорционален 
уровню глюкозы [17]. Необходимо подчеркнуть, что 
у  части пациентов уже на стадии предиабета могут 
развиваться как АССЗ, так и микрососудистые ослож

нения. Это может быть обусловлено тем, что повы-
шенный риск ССЗ определяется прогрессирующим 
атеросклерозом, индуцируемым многими ФР, кото-
рые в большинстве своем являются общими для па-
циентов с АССЗ и предиабетом [19].

Раннее комплексное вмешательство, включая из-
менения образа жизни и некоторых антигиперглике-
мических препаратов, могут снизить риск развития 
как СД, так и смертность от всех причин у пациентов 
с предиабетом без ССЗ в анамнезе, но с наличием вы-
сокого ССР [27]. Поэтому в настоящее время важно 
включить предиабет в программу профилактики ССЗ 
и других хронических неинфекционных заболеваний.

Необходимо отметить, что по данным российско-
го национального эпидемиологического исследования 
ЭССЕ, предиабет имеет также тесную связь с хрони-
ческой болезнью почек, злокачественными новообра-
зованиями, в частности раком печени, раком молоч-
ной железы, а также деменцией. Более того, отмеча-
ется увеличение риска общей смертности при НГН 
или предиабете, определяемом по глюкозе плазмы 
крови натощак и HbA1C [7].

Заключение
Таким образом, предиабет выступает мишенью 

для первичной профилактики СД 2 типа. Однако на 
этапе НУО отслеживается тесная связь с разными ФР 
ССЗ, и в совокупности риск развития ССЗ увеличи-
вается по сравнению с  лицами с  нормогликемией. 
На формирование ССЗ при предиабете важную роль 
играют сосудистое воспаление, эндотелиальная дис-
функция и ИР.

Таблица 2
Основные и вторичные исходы в исследованиях профилактических вмешательств 

при предиабете, по данным систематического обзора и метаанализа [26]

Исходы Количество РКИ Вмешательство, n Контроль, n RR (95% ДИ) p
События Участники События Участники

Сердечно-сосудистые исходы
Композитный сердечно-сосудистый 
исход

7 1529 14034 1415 12710 0,95 (0,8-1,08) 0,42

Основной сердечно-сосудистый 
исход

3 693 10538 699 10559 0,99 (0,90-1,10) 0,9

Общая смертность 6 741 13352 670 12024 0,91 (0,83-1,01) 0,07
Сердечно-сосудистая смертность 7 399 14034 348 12710 0,93 (0,81-1,06) 0,28
ИМ 4 230 11220 237 11245 0,99 (0,67-1,46) 0,96
Инсульт 4 236 11220 254 11245 0,93 (0,78-1,11) 0,42
СН 2 14 3317 4 3320 1,53 (0,05-48,24) 0,81
Реваскуляризация 3 364 7948 380 7995 0,96 (0,70-1,30) 0,78
Микрососудистые осложнения
Ретинопатия 2 58 522 54 231 0,62 (0,44-0,86) 0,005
ХБП 2 248 3044 287 2767 0,85 (0,72-1,00) 0,05
Периферическая нейропатия 1 22 306 7 94 0,97 (0,43-2,19) 0,08

Сокращения: ДИ — ​доверительный интервал, ИМ — ​инфаркт миокарда, РКИ — ​рандомизированные клинические исследования, СН — ​сердечна недостаточ-
ность, ХБП — ​хроническая болезнь почек, RR — ​относительный риск.
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Анализ литературы показал, что эффективность 
ранних профилактических вмешательств на этапе ле-
чения предиабета для предупреждения ССЗ становит-
ся крайне актуальной задачей.

С учетом прогноза увеличения предиабета во всем 
мире, на наш взгляд, необходимо включение его в про-
граммы скрининга взрослых лиц и проведения ком-

плексных мер для снижения ССЗ и других хрониче-
ских неинфекционных заболеваний.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Эндоваскулярное лечение пациентов с симптомными миокардиальными мостиками: 
современное состояние проблемы (мнение по проблеме)

Дмитриев В. К.1, Бессонов И. С.2

Миокардиальный мостик (ММ) представляет собой участок мышечной тка-
ни, лежащий поверх сегмента коронарной артерии, и  является одним из 
врожденных вариантов коронарной анатомии. В  ряде случаев ММ может 
вызывать систолическую компрессию подлежащей коронарной артерии. 
Традиционно принято рассматривать наличие ММ как доброкачественное 
состояние. Тем не менее, согласно данным литературы, пациенты с  ММ 
и  отсутствием обструктивного поражения коронарного русла имеют по-
вышенный риск неблагоприятных сердечно-сосудистых событий. В  на-
стоящее время не существует официальных клинических рекомендаций 
или консенсуса экспертов, регламентирующих стратегию обследования 
и  лечения пациентов с  симптомными ММ. Цель работы  — ​обобщить со-
временные данные о  диагностике и  лечении пациентов с  симптомными 
ММ, определить показания к  эндоваскулярной реваскуляризации и  опи-
сать ключевые принципы безопасного и  эффективного стентирования ко-
ронарной артерии в  пределах ММ.
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Endovascular treatment of patients with symptomatic myocardial bridges: current state of the art 
(opinion on the problem)

Dmitriev V. K.1, Bessonov I. S.2

A  myocardial bridge (MB) is a  congenital variant of  coronary anatomy in  which 
a  patch of  muscular tissue overlies a  coronary artery segment. In some cases, 
MB can cause systolic compression of  the underlying coronary artery. MB is tra-
ditionally considered a benign condition. However, according to the literature, pa-
tients with MB and no obstructive coronary artery disease have an  increased risk 
of adverse cardiovascular events. Currently, there are no official clinical guidelines 
or expert consensus regulating the evaluation and treatment strategy for patients 
with symptomatic MB. The study aim is to summarize current data on the diagno-
sis and treatment of patients with symptomatic myocardial bridges (MBs), identify 
indications for endovascular revascularization, and describe key principles of safe 
and effective coronary artery stenting within the MB.
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Обычно коронарные артерии (КА) и  их основные 
ветви распределены по поверхности сердца, сверху по-
крыты висцеральным листком эпикарда и  окружены 
субэпикардиальной жировой клетчаткой. В ряде случа-
ев один или несколько сегментов эпикардиальной КА 

может проходить в  толще миокарда (интрамиокарди-
ально) [1, 2]. Участок эпикардиальной КА, имеющий 
интрамиокардиальное расположение, обозначается как 
туннельный сегмент (ТС) сосуда [1, 3]. Волокна мио-
карда, лежащие поверх ТС, определяются как миокар-
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диальный мостик (ММ) [1]. В ряде случаев ММ может 
вызывать систолическую компрессию ТС КА, которая 
отражается в сужении просвета сосуда [1]. В диастоли-
ческую фазу сердечного цикла происходит декомпрес-
сия ТС с  полным или частичным восстановлением 
просвета сосуда [1]. Этот феномен получил название 
"milking effect" или "эффект выдаивания" и является ти-
пичным косвенным признаком наличия ММ при ин-
вазивной коронароангиографии (КАГ) (рис. 1) [1, 3-5].

Традиционно принято рассматривать наличие ММ 
как доброкачественное состояние [1, 3]. Тем не ме-
нее, по данным Zhu C, et al., пациенты с изолирован-
ными ММ, в  отсутствии обструктивного поражения 
коронарного русла, имеют повышенный риск небла-
гоприятных сердечно- сосудистых событий (отноше-
ние шансов (ОШ): 1,71; 95% доверительный интервал 
(ДИ): 1,29-2,26; p=0,0002), нефатального инфарк та 
мио карда (ОШ: 3,17; 95% ДИ: 1,21-8,31; p=0,02) и тре-
бующей госпитализации стенокардии (ОШ: 2,31; 95% 
ДИ: 1,55-3,45; p<0,0001) [6]. Кроме того, в литературе 
имеются сообщения о случаях рецидивирующей сте-
нокардии, инфаркта миокарда, стрессовой кардио-
миопатии, жизнеугрожающих аритмий и  внезапной 
сердечной смерти, ассоциированных с ММ [3-5, 7, 8].

В настоящее время не существует официальных кли-
нических рекомендаций или консенсуса экспертов, ре-
гламентирующих стратегию обследования и лечения па-

циентов с симптомными ММ. Цель работы —  обобщить 
современные данные о диагностике и лечении пациентов 
с симптомными ММ, определить показания к эндоваску-
лярной реваскуляризации и описать ключевые принци-
пы безопасного и эффективного стентирования ТС КА.

Методология исследования
Работа выполнена в формате систематизированно-

го нарративного обзора литературы. При подготовке 
обзора использовали структурированный поиск ис-
точников, заранее определенные критерии включения 
и исключения публикаций, а также поэтапный отбор 
релевантных исследований.

Поиск публикаций проводили в  ведущих меж-
дународных и  российских электронных базах дан-
ных: PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science Core 
Collection, Google Scholar и eLibrary. В Google Scholar 
анализировали первые 200 результатов, отсортиро-
ванных по релевантности. Поиск охватывал период 
с 1 января 1990г по 1 июля 2025г.

Поисковую стратегию формировали с  использо-
ванием комбинаций ключевых слов на английском 
и русском языках: myocardial bridge, myocardial bridging, 
tunneled coronary artery, intramyocardial coronary artery, 
миокардиальный мостик, туннельная артерия, вну-
тримиокардиальная коронарная артерия, percutaneous 
coronary intervention in myocardial bridge, чрескожное 
коронарное вмешательство (ЧКВ) при миокардиаль-
ном мостике. Дополнительно проводили ручной по-
иск релевантных источников по спискам литературы 
отобранных публикаций.

•  Чрескожное коронарное вмешательство всегда 
является вынужденной мерой для селективной 
группы пациентов с короткими (<25 мм) и по-
верхностными (1-2 мм) симптомными миокар-
диальными мостиками (ММ), резистентными 
к медикаментозной терапии.

•  Перед тем как планировать интервенцион-
ное лечение, необходимо подтвердить гемо-
динамическую значимость ММ с  использова-
нием инвазивных (диастолический фракци-
онный резерв кровотока или моментальный 
резерв кровотока), либо неинвазивных (стресс- 
эхокардиография с добутамином) тестов.

•  При выборе метода интервенционного лече-
ния необходимо тщательно изучить анатомо- 
морфологические характеристики ММ и  тун-
нельного сегмента коронарной артерии с  ис-
пользованием КТ-коронароангиографии.

•  Важно принимать во внимание возможные не-
благоприятные последствия стентирования тун-
нельного сегмента сосуда: рестеноз и  тромбоз 
стента, перфорацию и  аневризму коронарной 
артерии, перелом балок стента.

•  Percutaneous coronary intervention is always 
a  necessary measure for  a  select group of  patients 
with  short (<25 mm) and  superficial (1-2 mm) 
symptomatic myocardial bridges (MBs) resistant 
to pharmacotherapy.

•  Before planning interventional treatment, the  he-
modynamic significance of the MB should be con-
firmed using invasive (diastolic fractional f low re-
serve or instantaneous wave-free ratio) or nonin-
vasive (dobutamine stress echocardiography) tests.

•  When choosing an interventional method, the ana-
tomical and morphological characteristics of the MBs 
and the tunneled coronary artery segment should be 
carefully studied using CT coronary angiography.

•  It is important to consider the  following potential 
adverse effects of stenting the tunneled artery: stent 
restenosis and thrombosis, coronary artery perfora-
tion and aneurysm, and stent fracture.

Ключевые моменты Key messages
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Критерии включения
— оригинальные исследования, содержащие дан-

ные о  морфологии, патофизиологии, диагностике, 
клиническом течении, консервативном, эндоваску-
лярном или хирургическом лечении ММ;

— клинические случаи и серии наблюдений с до-
статочным описанием диагностического подтвержде-
ния ММ и его клинической значимости;

— обзорные статьи и метаанализы, систематизи-
рующие данные по распространенности, диагности-
ке, прогнозу и лечению;

— актуальные клинические рекомендации и кон-
сенсусные документы;

— полнотекстовые публикации на русском и  ан-
глийском языках.

Критерии исключения
— дублирующиеся публикации;
— тезисы конференций без полнотекстовой вер-

сии;
— работы с недостаточным объемом клинической 

или научной информации;
— публикации, в которых ММ упоминался лишь 

как случайная анатомическая находка без анализа 
его клинической или гемодинамической значимости;

— статьи, посвященные преимущественно другим 
врожденным аномалиям КА, не связанным с  фено-
меном систолической компрессии;

— источники, не прошедшие независимое рецен-
зирование, за исключением официальных клиниче-
ских рекомендаций и консенсусных документов.

Отбор литературы проводили в два этапа. На пер-
вом этапе оценивали заголовки и аннотации найден-
ных публикаций на предмет соответствия теме обзо-
ра. На втором этапе выполняли полнотекстовый ана-
лиз работ, прошедших предварительный отбор. При 
наличии нескольких публикаций, основанных на од-
ной и  той же когорте пациентов, в  итоговый обзор 
включали наиболее полную и информативную работу.

Учитывая нарративный характер обзора и  вы-
раженную методологическую разнородность вклю-
ченных публикаций, унифицированная формальная 
оценка риска систематической ошибки для всех ис-
точников не проводилась. Вместе с тем при отборе ли-
тературы приоритет отдавали публикациям в рецен-
зируемых изданиях, исследованиям с  наиболее пол-
ным описанием дизайна, диагностических подходов 
и клинических исходов, а  также современным обзо-
рам, метаанализам и рекомендационным документам. 
В  окончательный анализ были включены 54 публи-
кации. Структура итогового массива литературы от-
ражала особенности доказательной базы по проблеме 
ММ и включала оригинальные исследования, клини-
ческие случаи и  серии наблюдений, обзоры литера-
туры, метаанализы, а также клинические рекоменда-
ции и экспертные публикации.

Анатомо- морфологические характеристики ММ 
и туннельных сегментов КА

По данным метаанализа Hostiuc S, et al., распро-
страненность ММ составляет 42% при аутопсии, 22% 
при компьютерной томографии (КТ) и 6% при инва-

Систола Диастола

ПМЖА

ДВ

ПМЖА

ДВ

Рис. 1. "Milking effect".
Примечание: КАГ пациента с  систолической компрессией (желтые стрелки) среднего сегмента ПМЖА и  проксимальной трети ДВ с  полной декомпрессией 
в диастолу. Источник —  собственный архив авторов.
Сокращения: ДВ —  диагональная ветвь, КАГ —  коронароангиография, ПМЖА —  передняя межжелудочковая артерия.
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зивной КАГ, что позволяет считать ММ самой рас-
пространенной врожденной особенностью хода КА 
и предполагает ее наличие примерно у каждого тре-
тьего взрослого человека [4, 9].

ММ могут располагаться над любым из эпикар-
диальных участков КА, однако чаще всего их обна-
руживают над средним сегментом передней межже-
лудочковой артерии (ПМЖА) [3, 9].

По толщине (глубине залегания ТС) ММ делятся 
на поверхностные (1-2 мм), глубокие (≥2 мм) и очень 
глубокие (≥5  мм) [1, 4]. По протяженности над ТС 
ММ распределяются на короткие (<25  мм) и  длин-
ные (≥25 мм) [1, 4]. По данным Hostiuc S, et al. (2018), 
средняя протяженность ММ составляет 19,3 мм, тол-
щина — ​2,63 мм [9].

Ferreira AG Jr, et al., основываясь на данных па-
тологоанатомических исследований, выделяют по-
верхностный и глубокий варианты ММ [10]. Konen E, 
et al. дополняют эту классификацию правожелудоч-
ковым вариантом, при котором ТС ПМЖА проходит 
в толще миокарда или субэндокардиально в полости 
правого желудочка [11]. Частота вариантов состави-
ла: поверхностный — ​29,4%, глубокий — ​41,1%, пра-
вожелудочковый — ​29,4%.

Согласно данным внутрисосудистой визуализа-
ции (внутрисосудистое ультразвуковое исследова-
ние (ВСУЗИ) и  оптическая когерентная томогра-
фия (ОКТ)), ТС сосуда имеет меньшую площадь 
поперечного сечения и  более тонкую стенку по 
сравнению с  дистальным сегментом [12]. По дан-
ным гистологических исследований, интима ТС 
более чем в  6 раз тоньше интимы проксимально-
го сегмента [13].

Таким образом, ММ широко распространены 
и  анатомически вариабельны. По сравнению с  со-
седними участками сосуда, ТС КА характеризуется 
меньшей площадью просвета, более тонкой стенкой 
с резко истонченной интимой.

Факторы, влияющие на наличие и выраженность 
систолической компрессии ТС КА

Наличие и выраженность систолической компрес-
сии ТС КА зависит от анатомо-морфологических осо-
бенностей ММ: длины, толщины, локализации, ори-
ентации миокардиальных волокон и наличия рыхлой 
соединительной или жировой ткани между ММ и ТС 
сосуда [4, 7, 14].

Систолическая компрессия ТС сосуда может так-
же манифестировать или усугубляться при ряде кли-
нических состояний: снижении собственного тонуса 
стенки КА (например, после введения сосудорасши-
ряющих средств), выраженной гипотензии, тахикар-
дии, повышении сократимости миокарда, обструкции 
выносящего тракта левого желудочка (систолическое 
напряжение, развивающееся в ММ, преодолевает дав-
ление внутри КА), фиксированной коронарной об-
струкции проксимальнее места расположения ММ 
(приводит к  снижению дистального внутрикоронар-
ного давления) [4, 7].

Таким образом, у  пациентов с  ММ наличие 
"milking" эффекта не является обязательным и опре-
деляется взаимодействием анатомо-морфологических 
и клинико-функциональных факторов [4, 7, 15].

Функциональное тестирование пациентов с ММ
Современный подход к  функциональному тести-

рованию пациентов с  симптомными ММ представ-
лен на рисунке 2 [1, 4, 5, 16].

Симптомный миокардиальный мостик

Стресс-тест
физическая/фармакологическая нагрузка

Внутрикоронарная
допплерография

Неинвазивное тестированиеИнвазивное тестирование

FFR dFFR iFR КТ-FFR ОФЭКТ ПЭТ МРТ

Дефекты перфузии Дискинезия МЖП≤0,75≤0,76 ≤0,89≤0,80Феномен 
«кончика пальца»

ЭхоКГ

Рис. 2. Функциональное тестирование пациентов с симптомными ММ.
Сокращения: КТ-FFR — ​фракционный резерв кровотока при компьютерной томографии, МЖП — ​межжелудочковая перегородка, МРТ — ​магнитно-резонансная 
томография, ОФЭКТ  — ​однофотонная эмиссионная компьютерная томография, ПЭТ  — ​позитронная эмиссионная томография, ЭхоКГ  — ​эхокардиография, 
dFFR — ​диастолический фракционный резерв кровотока, FFR — ​фракционный резерв кровотока, iFR — ​мгновенное безволновое отношение.
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Pargaonkar VS, et al. показали, что у большинства 
симптомных пациентов с изолированными ММ, ре-
зистентных к  медикаментозной терапии, выявляют-
ся выраженные нарушения внутрикоронарной гемо-
динамики, особенно в  пределах и  дистальнее ММ. 
Измерение dFFR (diastolic fractional f low reserve) при 
стресс-тесте с  добутамином (пороговое значение 
≤0,76) явилось наиболее информативным методом 
оценки влияния ММ на коронарный кровоток [15].

В  исследовании Tarantini G, et al. у  пациентов 
с симптомными ММ FFR (fractional f low reserve) при 
добутаминовом стресс-тесте практически не менялся 
(p=0,59), тогда как iFR (instantaneous wave-free ratio) 
достоверно снижался (p<0,0001) [17]. Авторы приш-
ли к выводу, что iFR (пороговое значение ≤0,89) име-
ет преимущества над FFR в оценке функциональной 
значимости ММ.

FFR, измеряемый при максимальной гиперемии, 
усредняет давление за весь сердечный цикл и  кор-
ректно отражает функциональную значимость толь-
ко для фиксированных стенозов [18]. При ММ си-
столическая компрессия создает аномальный (вплоть 
до отрицательного) систолический градиент и  ис-
кусственно повышает среднее дистальное давле-
ние, что может "нормализовать" FFR при ишемии 
[1, 17]. Кроме того, вследствие замедленной релак-
сации ММ компрессия нередко распространяется 
на раннюю диастолу, ограничивая диастолическую 
перфузию миокарда, тогда как FFR остается глав-
ным образом средним, а  не диастолическим пока-
зателем [1, 14, 19].

В 2013г Lin S, et al. описали характерный паттерн 
при стресс-эхокардиографии (стресс-ЭхоКГ) — ​"оча-

говое позднесистолическое/раннедиастолическое ис-
кривление перегородки с относительным сохранением 
систолической продольной деформации в верхушеч-
ных сегментах", ассоциированный с изолированным 
ММ ПМЖА и снижением dFFR на пике добутамино-
вого стресса [20]. Позднее Pargaonkar VS, et al. (2020) 
показали, что этот паттерн является точным предик
тором функционально значимого ММ (чувствитель-
ность 90%, специфичность 83%) [21]. Специфические 
изменения при стресс-ЭхоКГ объясняются феноме-
ном "обкрадывания септальных ветвей" — ​снижение 
давления в ТС, замедление кровотока по септальным 
ветвям и  очаговая ишемия перегородки [14, 20, 21].

Стратегии лечения пациентов с симптомными ММ
Как и  в  отношении любой сердечно-сосудистой 

патологии, варианты лечения следует рассматривать 
в  соответствии с  клинической картиной, подтверж-
дением и  степенью индуцируемой ишемии, коро-
нарной и  сердечной анатомией, сопутствующими 
заболеваниями и  предпочтениями пациента [1, 4]. 
Медикаментозная терапия с модификацией факторов 
риска должна рассматриваться в  качестве стартовой 
стратегии лечения у всех пациентов с симптоматиче-
скими ММ. В случае резистентности к медикаментоз-
ной терапии, следует рассмотреть эндоваскулярную 
терапию (ЧКВ), либо один из вариантов хирургиче-
ского лечения: коронарное шунтирование (КШ) или 
супракоронарную миотомию.

Медикаментозная терапия
Медикаментозную терапию следует рассматривать 

в качестве базисной у всех пациентов с симптомными 
ММ [1-4, 7, 22, 23]. Основу терапии составляют бета-
адреноблокаторы (первая линия), недигидропириди-

Таблица 1
Данные исследований, посвященных стентированию изолированных ММ ПМЖА

Автор, год Количество пациентов Тип стента Период наблюдения Рестеноз, n (%) TVR, n
ЧКВ КШ

Klues, 1997 [24] 3 ГМС 7 нед. 0 (0) 0 0
Haager, 2000 [25] 11 ГМС 2 года 5 (46) 2 2
Kursaklioglu, 2004 [26] ММ — ​12 ГМС 6 мес. 8 (67) 3 5

без ММ — ​39 11 (28) 9 2
Kunamneni, 2008 [27] 12 4 ГМС* 1 год 3 (75) 4 1

8 СЛП 2 (25)
Schwarz, 2009 [28] 24 ГМС 5 лет 5 (21) 2 2
Ernst, 2013 [29] 15 СЛП 5 лет 3 (20) 3† 0
Xu, 2022 [30] группа 1-187§  СЛП 1 год 12 (6) N/A

группа 2-301|| 7 (2)

Примечание: * — ​имплантировались самораскрывающиеся стенты, † — ​у 1 пациента рестеноз сочетался с переломом балок стента — ​попытка восстановить 
просвет сосуда при помощи дополнительного СЛП осложнилась перфорацией ПМЖА типа III по Ellis. Немедленная имплантация стент-графта позволила 
эффективно остановить кровотечение, § — ​стент имплантировался в туннельный сегмент сосуда, || — ​стент имплантировался в эпикардиальный сегмент сосуда 
проксимальнее ММ.
Сокращения: ГМС  — ​голометаллический стент, КШ  — ​коронарное шунтирование, ММ  — ​миокардиальный мостик, ПМЖА  — ​передняя межжелудочковая 
артерия, СЛП  — ​стент с  лекарственным покрытием, ЧКВ  — ​чрескожное коронарное вмешательство, N/A  — ​not available (нет сведений), TVR  — ​target lesion 
revascularization (реваскуляризация целевого сосуда).
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новые антагонисты кальция (вторая линия) и, при не-
обходимости, ивабрадин [7, 23]. Сосудорасширяющие 
препараты (нитраты) противопоказаны из-за усиле-
ния систолической компрессии и используются толь-
ко в качестве провокационного теста [4, 23].

Эндоваскулярная реваскуляризация
Стентирование ТС призвано предотвратить си-

столическую компрессию КА ММ. Оно может быть 
показано при наличии коротких (<25 мм) и поверх-
ностных (1-2 мм) ММ [2, 4]. В таблице 1 приведены 

данные исследований, посвященных стентированию 
изолированных ММ ПМЖА.

Стентирование ТС у симптомных пациентов оце-
нивается неоднозначно. С одной стороны, небольшие 
"ранние" исследования с применением голометалли-
ческих стентов и стентов с лекарственным покрыти-
ем (СЛП) первого поколения, без рутинного исполь-
зования внутрисосудистой визуализации, показали 
высокую частоту рестеноза и  неудовлетворительные 
результаты. Напротив, более "позднее" исследование 

Таблица 2
Неблагоприятные события, ассоциированные со стентированием ММ ПМЖА

Автор, год Пол, возраст Тип стента Осложнение Лечебная стратегия
Рестеноз в стенте
Rondan, 2007 [31] М, 61 СЛП – СЛП
Derkacz, 2007 [32] Ж, 74 СЛП – ОМТ
Tandar, 2008 [33]
Случай 1 М, 67 СЛП Перелом стента КШ
Случай 2 Ж, 38 СЛП Перелом стента СЛП
Srinivasan, 2011 [34]
Случай 1 Ж, 61 СЛП Перелом стента СЛП
Случай 2 М, 49 СЛП Перелом стента ОМТ
Случай 3 Ж, 88 СЛП Перелом стента ОМТ
Случай 4 М, 57 СЛП Перелом стента КШ
Zou, 2012 [35] М, 34 СЛП – ЧТКА
Azzalini, 2018 [36] М, 55 СЛП Перелом стента СЛП + БЛП
Aghajani, 2020 [37] М, 44 СЛП – СЛП + БЛП
Landrum, 2023 [38] Ж, 55 СЛП Перелом стента СЛП
Hanci, 2024 [39] Ж, 44 СЛП Перелом стента КШ
Перфорация коронарной артерии
Hering, 1997 [40] М, 47 N/A Фистула в ПЖ ОМТ
Berry, 2002 [41] Ж, 67 ГМС Гемоперикард Баллон 10 мин + перикардиоцентез + КШ
Li, 2008 [42]
Случай 1 М, 44 СЛП Гемоперикард Баллон 10 мин
Случай 2 Ж, 54 СЛП Гемоперикард Баллон 10 мин + перикардиоцентез + КШ
Shen, 2009 [43] Ж, 75 N/A Гемоперикард Стент-графт
Zhang, 2010 [44] Ж, 46 СЛП Гематома МЖП Стент-графт
Tomasevic, 2011 [45] М, 37 СЛП Фистула в ПЖ Стент-графт
Ekici, 2014 [46] М, 74 СЛП Гемоперикард Стент-графт
Becher, 2015 [47] М, 75 СЛП Фистула в ПЖ Стент-графт
Khameneh-Bagheri, 2017 [48] М, 45 СЛП Гематома МЖП Стент-графт
Rubio-Alonso, 2018 [49] Ж, 70 СЛП Фистула в ПЖ Стент-графт
Aghajani, 2020 [37] М, 43 СЛП Гемоперикард Баллон 10 мин + СЛП
Singh, 2023 [50] М, 65 N/A Фистула в ПЖ Стент-графт
Тромбоз стента
Derkacz, 2007 [32] Ж, 74 ГМС – ГМС
Ma, 2020* [51] Ж, 72 СЛП – СЛП
Аневризма коронарной артерии
Lu, 2016 [52] М, 60 СЛП Перелом стента КШ

Примечание: * — ​ММ располагался над средним сегментом правой коронарной артерии.
Сокращения: БЛП — ​баллон с лекарственным покрытием, ГМС — ​голометаллический стент, Ж — ​женский пол, КШ — ​коронарное шунтирование, М — ​мужской 
пол, МЖП — ​межжелудочковая перегородка, ММ — ​миокардиальный мостик, ОМТ — ​оптимальная медикаментозная терапия, ПЖ — ​правый желудочек, ПМЖА — ​
передняя межжелудочковая артерия, СЛП — ​стент с лекарственным покрытием, ЧТКА — ​чрескожная транслюминальная коронарная ангиопластика, N/A — ​not 
available (нет сведений).
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Xu T, et al. с использованием технологии ОКТ и со-
временных СЛП на большой выборке продемонстри-
ровало низкий уровень рестеноза в отсутствие небла-
гоприятных сердечно-сосудистых событий [30].

В  таблице 2 приведены данные литературы о  за-
регистрированных случаях неблагоприятных собы-
тий, ассоциированных со стентированием ТС КА. 
Важно отметить, что ни в  одном из представленных 
клинических случаев не проводилась предоперацион-
ная оценка анатомо-морфологических характеристик 
ММ и ТС КА, т.е. решение о реваскуляризации при-
нято ad hoc (сразу во время КАГ, в  один этап и  без 
предварительной подготовки).

Пытаясь объяснить повышенную частоту ресте-
ноза в  стентированном ранее ТС КА, исследова-
телями было выдвинуто несколько версий [25, 31]. 
Сохраняющаяся внешняя компрессия ТС может при-
вести к  увеличению напряжения сдвига стенки, тем 
самым потенциально стимулируя пролиферацию не-
оинтимы. Внешняя компрессия ТС может также при-
вести и  к  деформации стента в  случае его недорас-
крытия, вызванного низким давлением имплантации. 
Кроме того, было высказано предположение, что ва-
зоактивные вещества, высвобождаемые при сжатии 
стенки сосуда между стентом и  ММ, также могут 
играть роль в процессе рестеноза.

Рестеноз в  стентированном ранее ТС КА неред-
ко сопровождается переломом балок стента. Перелом 
балок стента обусловлен "усталостью материала", вы-
званной повторяющимся внешним воздействием ММ 
на стентированный участок ТС КА [34, 53]. Усталость 
металлов и сплавов — ​это процесс постепенного на-
копления повреждений металлического материала 
под действием переменных (циклических) напряже-
ний, приводящий к  изменению свойств, образова-
нию трещин, их развитию и  разрушению. По мне-
нию Sternheim D, et al., при стентировании ТС со-
суда необходимо отдавать предпочтение стентам из 
платино-хромового сплава, поскольку они имеют 
большую радиальную резистентность, чем стенты из 
кобальт-хромового сплава или стенты из нержавею-
щей стали [4].

Перфорация КА является еще одним из потенци-
альных осложнений эндоваскулярного лечения паци-
ентов с  ММ, причина которого кроется в  анатомо-
морфологических особенностях строения ТС сосу-
да. С  одной стороны, толщина стенки ТС сосуда, 
особенно его дистальной части, значительно меньше 
толщины стенки смежных сегментов КА [12]. С дру-
гой стороны, как систолический, так и  диастоличе-
ский диаметр сосуда в  пределах ММ меньше, чем 
в дистальном сегменте [12]. Таким образом, перерас-
тяжение стенки ТС при имплантации стента может 
привести к ее повреждению, вплоть до перфорации. 
Можно предположить, что перфорация ТС при по-
верхностном варианте ММ приведет к формированию 

гемоперикарда, при глубоком варианте  — ​к  межмы-
шечной гематоме и при правожелудочковом вариан-
те  — ​к  артерио-желудочковой фистуле. В  большин-
стве случаев добиться остановки кровотечения поз-
воляет имплантация стент-графта. Тем не менее при 
планировании процедуры стентирования ТС сосуда 
необходимо предусмотреть возможность выполнения 
перикардиоцентеза, а также перевода пациента в кар-
диохирургическое отделение для выполнения опера-
ции экстренного КШ.

Хирургическое лечение
Рассмотреть КШ следует в случае длинных (>25 мм) 

и очень глубоких (>5 мм) ММ, а также в ситуациях, 
когда ТС не подвергается полной декомпрессии в диа-
столу [2-4, 7]. Операция выполняется с использовани-
ем артериального или венозного кондуитов. Основной 
проблемой остается конкурентный кровоток в натив-
ном коронарном русле, который может быть причиной 
несостоятельности трансплантата. Бокерия Л. А. и др. 
показали, что по сравнению с  артериальным конду-
итом из левой внутренней грудной артерии, исполь-
зование венозного кондуита из большой подкожной 
вены сопровождается более низкой частотой окклю-
зии шунта и лучшим клиническим исходом (p=0,002) 
[54]. Авторы связывают преимущество венозных кон-
дуитов с отсутствием выраженного мышечного слоя, 
который мог бы реагировать сжатием на конкурент-
ный кровоток в зоне ММ.

Супракоронарная (супраартериальная) миотомия 
показана в случае наличия коротких ММ протяженно-
стью <25 мм и толщиной <5 мм. Процедура заключа-
ется в непосредственном рассечении ММ с высвобож-
дением ТС сосуда и может выполняться как изолиро-
ванно, так и совместно с операцией КШ. Возможные 
осложнения миотомии включают: перфорацию стенки 
правого желудочка, перфорацию КА, формирование 
аневризмы левого желудочка, неполную миотомию, 
послеоперационное кровотечение [4].

Стратегии лечения
В 2021г Sternheim D, et al., основываясь на накоп

ленных научных данных и собственном клиническом 
опыте, предложили стратегию лечения пациентов 
с  ММ (рис.  3)  [4]. Для пациентов с  симптомными 
ММ предполагается уточнение наличия ишемии мио-
карда и/или нарушения внутрикоронарной гемодина-
мики (iFR или dFFR с добутаминовым стресс-тестом 
в  качестве предпочтительных методов). Назначается 
базисная медикаментозная терапия бета-адренобло-
каторами и/или антагонистами кальция с титрацией 
дозы до максимально переносимой. При резистентно-
сти к медикаментозной терапии следует рассмотреть 
один из вариантов интервенционного лечения. КТ-
КАГ с тщательной оценкой анатомо-морфологических 
особенностей ММ имеет ключевое значение при вы-
боре метода реваскуляризации. В  качестве первого 
шага предлагается выполнить ЧКВ. К факторам, вли-
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яющим на успех процедуры ЧКВ, относят: короткие 
(<25 мм) и поверхностные (<2 мм) ММ, точное опре-
деление длины ТС при помощи детальной внутрисо-
судистой визуализации (ВСУЗИ/ОКТ), использование 
СЛП второго поколения с высокой радиальной рези-
стентностью. При развитии рестеноза в стенте, в ка-
честве второго шага, предлагается выполнить опера-
цию КШ. Такой подход, с одной стороны, повышает 
вероятность проходимости шунта за счет снижения 
конкурентного кровотока в  нативной КА, с  другой 
стороны, КШ в  этих условиях позволит полностью 
купировать симптомы коронарной недостаточности. 
Пациентов с  очень глубокими (>5  мм) и  длинными 
(>25  мм) ММ следует сразу направить на операцию 
КШ. Миотомия является альтернативой КШ у паци-
ентов молодого возраста с короткими (<25 мм) и бо-
лее поверхностными (<5 мм) ММ, при условии, что 
она выполняется в  опытных центрах в  высокой хи-
рургической активностью.

Заключение
Лечение пациентов с симптомными ММ остается 

сложной задачей. Любой вариант интервенционно-
го лечения, в т.ч. и ЧКВ, всегда является вынужден-

ной мерой для симптомных пациентов, резистентных 
к медикаментозной терапии.

Перед тем как планировать интервенционное лече-
ние, необходимо подтвердить гемодинамическую зна-
чимость ММ. Наиболее доступными и относительно 
легко воспроизводимыми методами функционально-
го тестирования ММ являются измерение диастоли-
ческого индекса (dFFR или iFR) в  состоянии покоя 
и  на пике добутаминового стресса и  стресс- ЭхоКГ 
с выявлением характерного паттерна.

Данные неинвазивной диагностики (КТ-КАГ) с тща-
тельным изучением анатомо- морфологических характе-
ристик ММ являются основой для выбора метода интер-
венционного лечения. Пациенты с короткими (<25 мм) 
и поверхностными (1-2 мм) ММ могут рассматривать-
ся как кандидаты для ЧКВ. Перед имплантацией стента 
необходимо уточнить анатомо- морфологические харак-
теристики ТС КА при помощи технологий внутрисосу-
дистой визуализации (ВСУЗИ/ОКТ). Приоритетными 
для имплантации являются платино- хромовые СЛП 
с  высокой радиальной резистентностью. Важно при-
нимать во внимание возможные неблагоприятные по-
следствия стентирования ТС сосуда: рестеноз и  тром-
боз стента, перфорацию и аневризму КА, перелом балок 

Наблюдение

Миокардиальный мостик

СимптомныйАсимптомный

Медикаметнозная терапия
• β-блокаторы
• антагонисты кальция
• отмена нитратов
• отмена вазодилятаторов
• модификация факторов риска
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Рис. 3. Стратегия лечения пациентов с ММ по Sternheim D, et al. [4].
Сокращения: КТ-КАГ  —  компьютерная томографическая коронароангиография, КШ  —  коронарное шунтирование, ММ  —  миокардиальный мостик, ССЗ  —
сердечно- сосудистые заболевания, ТФН —  толерантность к физической нагрузке, ЧКВ —  чрескожное коронарное вмешательство.
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стента. В случае неблагоприятной анатомии для прове-
дения эндоваскулярной реваскуляризации, следует рас-
смотреть возможности кардиохирургического лечения.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Герпесвирусы как триггеры нарушений ритма сердца: механизмы аритмогенеза вне миокардита 
(обзор литературы)

Чепурненко С. А.1,2, Бурцева Н. В.3, Шавкута Г. В.2, Чепурненко М. С.2

Нарушения ритма сердца существенно определяют заболеваемость и смерт-
ность, однако вирусные факторы традиционно рассматриваются главным обра-
зом через призму острого миокардита. Между тем персистирующие инфекции 
герпесвирусов — ​вируса Эпштейна-Барр, цитомегаловируса, вируса герпеса 
человека 6 типа, вируса простого герпеса — ​способны формировать аритмо-
генный субстрат без явного воспалительного повреждения.
Цель обзора  — ​обобщить эпидемиологические, клинические и  генетические 
данные о  вирус-ассоциированных нарушениях ритма с  акцентом на герпес-
вирусы, вне-миокардитные пути аритмогенеза и  вариабельность иммунно-
го ответа, зависящую от главного комплекса гистосовместимости человека 
(HLA). Представлены результаты популяционных и клинических исследований 
у  взрослых и  детей, демонстрирующие связь хронических и  реактивирован-
ных инфекций с наджелудочковыми и желудочковыми аритмиями, фибрилля-
цией предсердий, нарушениями проводимости и сосудистыми осложнениями. 
Обсуждаются роль автономной дисрегуляции, системного воспаления, эндо-
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Cardiac arrhythmias significantly specify morbidity and mortality, but viral factors are 
traditionally considered primarily through the lens of acute myocarditis. Meanwhile, 
persistent herpesvirus infections (Epstein-Barr virus, cytomegalovirus, human her-
pesvirus 6, and herpes simplex virus) can create an arrhythmogenic substrate with-
out overt inflammatory myocardial injury.
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of arrhythmogenesis and immune-response variability driven by the human leuko-
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onstrating associations of chronic and reactivated infections with supraventricular 
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Нарушения ритма сердца остаются одной из веду-
щих причин госпитализаций и  сердечно-сосудистой 
смертности. В  этом контексте возрастает интерес 
к инфекционным триггерам аритмогенеза как к пер-
систирующим герпесвирусам — ​вирусу простого гер-
песа (ВПГ), вирусу варицелла-зостер (ВВЗ), вирусу 
герпеса человека 6  типа (ВГЧ‑6), вирусу Эпштейна-
Барр (ВЭБ) и цитомегаловирусу (ЦМВ), которые ха-
рактеризуются нейро-, кардио- и  эндотелиотропно-
стью и  способностью к  длительной латентной пер-
систенции.

Цель обзора — ​систематизировать данные о роли 
герпесвирусов в  развитии вирус-ассоциированных 
нарушений ритма сердца с  акцентом на вне-мио
кардитные механизмы, сопоставить педиатрические 
и взрослые наблюдения и обсудить, в какой мере гер-
песвирусную персистенцию и  генетически детерми-
нированные особенности иммунного ответа следует 
рассматривать как потенциально модифицируемый 
фактор риска аритмий.

Методология исследования
Выполнен несистематический обзор оригинальных 

клинических и экспериментальных исследований роли 
герпесвирусов в нарушениях ритма сердца. Поиск пу-
бликаций проводили в базах PubMed, Web of Science, 
Scopus, Google Scholar, eLIBRARY, CyberLeninka на 
русском и английском языках за 2015-2025гг с выбо-

рочным привлечением более ранних фундаменталь-
ных работ. В качестве поисковых запросов использо-
вались следующие слова и  словосочетания: "герпес-
вирусы", "вирус Эпштейна-Барр", "цитомегаловирус", 
"вирус герпеса человека 6‑го типа", "вирус простого 
герпеса", "опоясывающий герпес", "наджелудочковые 
аритмии", "желудочковые аритмии", "фибрилляция 
предсердий", "синдром слабости синусового узла", 
"эндотелиальная дисфункция", "генетическая пред-
расположенность". В  обзор включали исследования 
с данными по эпидемиологии и клиническим фено-
типам вирус-ассоциированных нарушений ритма, ме-
ханизмам аритмогенеза и генетическим детерминан-
там иммунного ответа.

Результаты
Эпидемиология и бремя болезни
Взрослые пациенты
У  взрослых вирус-ассоциированные аритмии ча-

ще развиваются на фоне сердечно-сосудистой и  ме-
таболической патологии (ишемическая болезнь серд-
ца, артериальная гипертензия, хроническая сердеч-
ная недостаточность (ХСН), дислипидемия), поэтому 
герпесвирусная персистенция действует как прямой 
аритмогенный фактор и  как модификатор факторов 
риска. Хронические инфекции ВЭБ, ЦМВ и ВВЗ ас-
социированы с повышенным риском наджелудочко-
вых/желудочковых нарушений ритма, фибрилляцией 
предсердий (ФП), ишемических событий и ХСН даже 
при отсутствии типичного вирусного миокардита [1-3].

В  национальной корейской когорте симптомные 
ткане-инвазивные формы ЦМВ-инфекции повыша-

• � Персистирующие герпесвирусы (вирус Эп
штейна-Барр, цитомегаловирус, вирус герпеса 
человека 6  типа) ассоциированы с  повышен-
ным риском нарушений ритма, ишемических 
событий и хронической сердечной недостаточ-
ности даже при отсутствии типичного вирус-
ного миокардита.

• � Вирус-ассоциированный аритмогенез преиму-
щественно реализуется через вне-миокардитные 
механизмы: автономную дисрегуляцию, воспа-
ление и  цитокиновый сдвиг, эндотелиальную 
дисфункцию/микроишемию и поражение про-
водящей системы. Педиатрические данные ука-
зывают на раннее формирование аритмогенно-
го субстрата при герпесвирусной инфекции на 
фоне минимального влияния факторов риска.

• � HLA- и  вне-HLA-полиморфизмы определяют 
силу гуморального ответа и склонность к пер-
систенции герпесвирусов, связывая вирусную 
экспозицию с  кардиальными осложнениями 
и  задавая основу для дальнейших клинико-
генетических исследований.

• � Persistent herpesviruses (Epstein-Barr virus, cy-
tomegalovirus, human herpesvirus 6)  are associ-
ated with  an increased risk of  arrhythmias, isch-
emic events, and heart failure, even in the absence 
of  typical viral myocarditis.

• � Virus-associated arrhythmogenesis is primarily me-
diated by  following non-myocardial mechanisms: 
autonomic dysregulation, inflammation and  cyto-
kine shifts, endothelial dysfunction/microischemia, 
and conduction system damage. Pediatric data in-
dicate the  early formation of  an arrhythmogenic 
substrate during herpesvirus infection with  mini-
mal risk factor influence.

• � HLA and  non-HLA polymorphisms determine 
the strength of the humoral response and the pre-
disposition to  herpesvirus persistence, linking vi-
ral exposure to  cardiac complications and  provid-
ing the basis for further clinical and genetic studies.

Ключевые  моменты Key  messages
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ли риск инфаркта миокарда (ИМ) и ХСН: риск ХСН 
возрастал почти в 4 раза, а в возрасте 40-64 лет — ​до 
9,4 раза по сравнению с контролем [1]. Продуктивная 
ЦМВ-инфекция сопровождалась более чем двукрат-
ным снижением эндотелий-зависимой вазодилата-
ции и  была независимым предиктором эндотели-
альной дисфункции и  острого ИМ [4]. В  крупном 
корейском исследовании тяжёлый опоясывающий 
герпес (ОГ), потребовавший госпитализации, ассо-
циировался с  двукратным увеличением риска ФП 
в первые 2 года наблюдения (скорректированное от-
ношение рисков 2,33; 95% доверительный интервал 
(ДИ): 1,72-3,15) [2].

В  исследовании "случай-контроль" Соломай Т. В. 
и  др. (2021) активная ВЭБ-инфекция сопровожда-
лась почти шестикратным повышением риска нару-
шений ритма (относительный риск 5,8; 95% ДИ: 1,3-
25,0), высокая серологическая нагрузка  — ​пример-
но двукратным (относительный риск 2,3; 95% ДИ: 
1,5-3,5); преобладали пароксизмальные тахикардии, 
ФП, атриовентрикулярные (АВ) блокады, блокада 
ножек пучка Гиса и  частая желудочковая экстраси-
столия (ЖЭС) без клинических признаков миокар-
дита [3]. Экономический анализ показал, что в 2022г 
совокупное бремя ВЭБ-ассоциированных нарушений 
ритма в Российской Федерации достигло 21,04 млрд 
рублей, из них 2,45  млрд приходились на медицин-
ские расходы [5].

Таким образом, у взрослых герпесвирусная перси-
стенция выступает не только триггером аритмий, но 
и  модификатором сосудистого и  сердечного риска.

Детские когорты как модель раннего аритмоген-
ного субстрата

Детские когорты позволяют оценивать влияние 
герпесвирусной персистенции при минимальной ко-
морбидности. По данным Егоровой Н. Ю. и др. (2018), 
уже в  первый год жизни активная ЦМВ-инфекция 
выявлялась у 79% детей; в 1-2 года преобладал ВГЧ‑6 
(76%), к 2-3 годам возрастала частота ВЭБ, часто в со-
ставе микст-инфекций, на фоне которых регистри-
ровались эпизоды ЖЭС и неуточнённых аритмий без 
признаков миокардита [6].

В  скрининге Бабаченко И. В. и  др. (2016) у  детей 
с респираторными инфекциями кардиальная патоло-
гия выявлена у 22,3% пациентов, из них 35% прихо-
дились на нарушения ритма, АВ блокады составляли 
~4%; доминировали ВЭБ (32%), ЦМВ (25%) и ВГЧ‑6 
(24%), в  60% случаев отмечались микст-инфекции. 
Через 6-12 мес. признаки кардиального поражения 
сохранялись у  75% детей, креатинфосфокиназа-МВ 
(КФК-МВ) оставалась повышенной у 61% [7].

В когорте 243 часто болеющих детей Левина А. С. 
и  др. (2017) частота нарушений ритма увеличива-
лась с  5±2,0% в  3-6  лет до 15±6,0% в  12-17  лет; ак-
тивная герпесвирусная инфекция выявлялась у  87% 
детей (ВГЧ‑6-65%, ВЭБ — ​63%), причём у школьни-

ков ВЭБ регистрировался достоверно чаще (23±4,6% 
vs 7±2,8% для ВГЧ‑6; p<0,01) [8]. В  исследовании 
Бабаченко И. В. и  др. (2020) у  79% детей с  респира-
торными заболеваниями (53% герпесвирусной этио-
логии) отмечалась гиперферментемия КФК-МВ, со-
хранявшаяся через год (36,6±1,9 Ед/л); изменения 
электрокардиограммы выявлялись у  60-93% детей, 
а  через год аритмии сохранялись примерно у  трети 
(33%). Отмечена тесная корреляция КФК-МВ с лак-
татдегидрогеназой (r=0,8225) при отсутствии связи 
с  маркёрами системного воспаления, что указывает 
на персистирующее повреждение кардиомиоцитов 
[9]. По данным патоморфологического исследования 
Машариповой Р. Т. (2021), у  детей и  подростков без 
гистологических признаков миокардита вирусные ге-
номы обнаружены в 67,4% эндомиокардиальных био-
птатов, значимую часть составляли герпесвирусы [10].

Герпесвирусная персистенция уже в детстве форми-
рует устойчивый фон субклинического повреждения 
миокарда и  нарушений ритма, определяющий даль-
нейший риск аритмий во взрослом возрасте.

Универсальные механизмы вирус-индуцированного 
аритмогенеза

Вирус-индуцированная кардиотоксичность реали-
зуется через несколько взаимодополняющих путей: ав-
тономную дисрегуляцию, системное воспаление и ци-
токиновый дисбаланс, эндотелиальную дисфункцию 
с микрососудистым поражением, прямое повреждение 
проводящей системы сердца, а также васкуло- и эн-
дотелиотропные эффекты. Кардиотропные вирусы 
(ВПГ, ВЭБ, ЦМВ, ВГЧ‑6, вирусы гриппа, аденовиру-
сы) ассоциированы со структурно-функциональными 
изменениями миокарда и сосудов как в острую фазу, 
так и при персистенции; ключевые механизмы вклю-
чают прямой цитопатический эффект, эндотелиаль-
ную дисфункцию с  протромбозом, нарушение ка-
пиллярной перфузии и  иммуновоспалительные ре-
акции, что ведёт к  хроническим кардиомиопатиям 
с риском аритмий и сердечной недостаточности [11]. 
Вклад каждого из этих путей варьирует у разных па-
циентов и  определяется особенностями иммунного 
ответа и степенью персистенции вирусов.

Автономная дисрегуляция
В  национальном исследовании National Health 

Insurance Service (NHIS) в  Южной Корее (30685 па-
циентов с  тяжёлым ОГ и  122740 контролей) в  пер-
вые 2 года после инфекции частота впервые диагно-
стированной ФП составила 10,6 vs 2,6 случая на 1000 
пациенто-лет; отношение рисков 2,33 (95% ДИ: 1,72-
3,15), что трактуется как автономно-опосредованное 
влияние ВВЗ на предсердия и  проводящую систему 
[2]. Клинические наблюдения согласуются с этим ме-
ханизмом: у 60‑летнего реципиента почечного транс-
плантата на фоне ВВЗ развились пресинкопальные 
состояния и ФП с полной АВ блокадой, частота сер-
дечных сокращений ~25 уд./мин при нормальных тро-
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понине и фракции выброса левого желудочка; блокада 
сохранялась и потребовала имплантации электрокар-
диостимулятора (ЭКС) [12]. Аналогичные преходя-
щие АВ блокады без признаков миокардита описаны 
и у пациентов без трансплантации [13].

Таким образом, ВВЗ может вызывать нейротроп-
ное поражение с автономной дисрегуляцией, реали-
зующейся как повышенный риск ФП, так и  клини-
чески значимые АВ блокады.

Системное воспаление, цитокиновый сдвиг и им-
мунный ответ

При мультисистемном воспалительном синдроме 
у  детей (MIS-C), ассоциированном с  новой корона-
вирусной инфекцией (COVID‑19) и перенесённой ин-
фекцией, вызванной коронавирусом тяжёлого респи-
раторного синдрома 2 (SARS-CoV‑2), Carmona  CA, 
et al. (2021) показали, что на 8-9‑е сут., уже после пика 
воспалительных маркёров, у детей с исходно нормаль-
ной электрокардиограммой возникали брадикардия, 
удлинение интервала PR, АВ блокады высоких степе-
ней и выраженное удлинение корригированного ин-
тервала QT (QTc), включая эпизоды полной АВ бло-
кады с узловым выскальзывающим ритмом при час
тоте желудочкового ритма ~41 уд./мин; QTc достигал 
545-592 мс, с  последующей нормализацией на фоне 
противовоспалительной терапии [14].

При COVID‑19 у взрослых гипервоспаление также 
ассоциировано с  аритмиями. В  серии Wang D, et  al. 
(2020) среди 138 госпитализированных аритмии за-
регистрированы у 16 из 36 (44,4%) больных, переве-
дённых в отделение реанимации и интенсивной тера-
пии [15]. В когорте Rubin GA, et al. (2021) COVID‑19 
был независимым предиктором удлинения QTc: на 
2-5‑е сутки прирост достигал ~20-25 мс по сравне-
нию с  контролем, доля QTc ≥500 мс у  COVID+ без 
хлорохина/азитромицина составила 25,0% vs 10,8% 
у COVID-; максимальный QTc положительно корре-
лировал с интерлейкином‑6 (ИЛ‑6), высокочувстви-
тельным тропонином и  лактатдегидрогеназой [16].

Сходные воспалительно-опосредованные механиз-
мы аритмогенеза описаны и при других вирусных ин-
фекциях. Так, в  экспериментальной модели гриппа 
A  более патогенный штамм сопровождался ранним 
повышением экспрессии интерлейкина‑1β (и  ИЛ‑6 
в сердечной ткани), что сочеталось с развитием бра-
дикардии и нарушений проводимости, включая удли
нение PR- и  QRS-интервалов [17]. Это согласуется 
с современными представлениями о том, что воспа-
лительные цитокины, прежде всего интерлейкин‑1β, 
ИЛ‑6 и фактор некроза опухоли -α, способны прямо 
и опосредованно усиливать электрическую нестабиль-
ность миокарда, способствуя развитию тахи- и  бра-
диаритмий, а  также нарушений проводимости [18].

Таким образом, гипервоспаление и цитокиновый 
дисбаланс являются универсальным путём вирус-
индуцированного аритмогенеза, а  герпесвирусная 

персистенция, поддерживая хронический иммуново-
спалительный фон, может усиливать субклиническую 
электрическую нестабильность миокарда и эффекты 
других вирусных триггеров.

Сосудисто-эндотелиальная дисфункция и  микросо-
судистое поражение

Сосудисто-эндотелиальный путь вирус-индуци
рованного повреждения показан как у  детей, так 
и у взрослых. В работе Харламовой Ф. С. и др. (2017) 
у  125 детей с  сочетанной микоплазменной и  герпес-
вирусной инфекцией при длительно персистирую-
щей микст-инфекции по данным дуплексного скани-
рования выявлялись признаки системного васкули-
та, ангиоспазма, утолщения и уплотнения комплекса 
интима-медиа с  элементами поствоспалительного 
фиброза на фоне сердечно-сосудистых проявлений, 
включая нарушения ритма [19].

Для ВЭБ описан выраженный васкуло- и  эндоте-
лиотропный фенотип. В серии педиатрических наблю-
дений при хронически активной ВЭБ-инфекции ре-
гистрировались высокая вирусная нагрузка (дезокси-
рибонуклеиновая кислота (ДНК) ВЭБ от 2,8×104 до 
4,53×106 копий/мл), тяжёлая гиперферментемия (КФК 
до 16 418 Ед/л, КФК-МВ 441 Ед/л) и  генерализован-
ный васкулит с множественными аневризмами коро-
нарных артерий диаметром 5,0-6,5  мм, расширением 
корня аорты и её крупных ветвей, утолщением стенки 
и сегментарной дилатацией брюшной аорты, развитием 
лёгочной гипертензии (систолическое давление в  лё-
гочной артерии ~54 мм рт.ст. с последующим снижени-
ем до ~40 мм рт.ст.) и повышением N-концевого про-
мозгового натрийуретического пептида до 1381 пг/мл 
с последующим снижением до 62,3 пг/мл на фоне те-
рапии [20-23]. В  одном из наблюдений клиническая 
картина сопровождалась сердечной недостаточностью 
III функционального класса, что подчёркивает возмож-
ность гемодинамически значимого поражения сердца 
при хронически активной ВЭБ-инфекции [22]. Следует 
учитывать, что при развитии выраженной левожелудоч-
ковой систолической дисфункции со снижением фрак-
ции выброса левого желудочка ≤35% риск желудочко-
вых нарушений ритма и внезапной сердечной смерти 
существенно возрастает [24]. На фоне противовирус-
ной и иммуносупрессивной терапии, включавшей ан-
титромбоцитарные препараты, биологические агенты 
и/или аллогенную трансплантацию гемопоэтических 
стволовых клеток, удавалось остановить прогрессиро-
вание коронарной васкулопатии и достичь частичной 
обратимости дилатации [20-23].

Долговременные сосудистые последствия ОГ про-
демонстрированы в анализе трёх крупных американ-
ских когорт (>200  тыс. участников, медиана наблю-
дения до 16  лет): перенесённый ОГ ассоциировался 
с устойчивым повышением риска инсульта и коронар-
ных событий на 10-30%, особенно в первые 5-12 лет 
после эпизода [25]. В исследовании Minassian C, et al. 
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(2015), выполненном по дизайну self-controlled case 
series, при котором каждый пациент служит собствен-
ным контролем, на данных программы Medicare  — ​
государственной системы медицинского страхования 
США, преимущественно для лиц в  возрасте 65  лет 
и старше, в первую неделю после ОГ относительный 
риск ишемического инсульта увеличивался примерно 
в 2,4 раза, ИМ — ​в 1,7 раза, с постепенным снижени-
ем риска в течение последующих 6 мес. [26].

Эти данные показывают, что ВЭБ и другие герпес-
вирусы способны вызывать генерализованный васку-
лит с ремоделированием коронарных и крупных ар-
терий, микрососудистой дисфункцией и  развитием 
лёгочной гипертензии, а также повышать сосудистый 
риск, формируя субстрат для аритмий.

Прямое поражение проводящей системы сердца
Экспериментальные данные показывают, что вирус 

может избирательно повреждать клетки проводящей 
системы без развёрнутой картины миокардита. На мо-
дели инфекции SARS-CoV‑2 продемонстрировано пря-
мое поражение пейсмекерных клеток синусового уз-
ла: in vivo у хомяков вирусный белок и двуцепочечная 
рибонуклеиновая кислота выявлялись в клетках, экс-
прессирующих канал HCN4 (HCN4‑позитивные клет-
ки), а в культуре клеток, подобных клеткам синусового 
узла человека, инфекция сопровождалась нарушением 
кальциевой сигнализации и  признаками ферроптоза 
(снижение экспрессии глутатионпероксидазы 4 (GPX4), 
рост активных форм кислорода). Фармакологическое 
ингибирование ферроптоза уменьшало повреждение, 
что подтверждает клеточно-автономный механизм бра-
диаритмий через прямое поражение пейсмекерных кле-
ток, а не только за счёт миокардита [27].

Дополнительные экспериментальные данные полу-
чены на модели гриппа A. Показано, что вирус спо-
собен инфицировать и  реплицироваться в  клетках 
Пуркинье, а более патогенный штамм ассоциирован 
с брадикардией, удлинением PR- и QRS-интервалов 
и  более выраженными нарушениями проведения. 
Отсутствие прироста миокардиального фиброза на 
раннем сроке наблюдения поддерживает представ-
ление о прямом вирус-ассоциированном поражении 
проводящей системы сердца и раннем электрическом 
ремоделировании [17].

Генетические детерминанты персистенции герпес-
вирусов и вариабельности иммунного ответа

Популяционные генетические исследования по-
казывают, что вариабельность гуморального ответа 
на ВЭБ, ЦМВ, ВПГ‑1/2 и ВВЗ определяется не толь-
ко возрастом и  полом, но и  полиморфизмами HLA 
и  вне-HLA-локусов. Scepanovic P, et al. (2018) про-
демонстрировали, что серопозитивность и  уровни 
специфических иммуноглобулинов класса G (IgG) 
возрастают с возрастом и у женщин, а значимая часть 
межиндивидуальных различий титров объясняется ва-
риациями HLA: полногеномное ассоциативное иссле-

дование (GWAS) выявило ассоциации аминокислот-
ных вариантов пептид-связывающих участков HLA-
DRB1 с  уровнями IgG к  ядерному антигену 1  ВЭБ 
(EBNA‑1), а  также вклад HLA-DPB1 и  комбинаций 
HLA с рецепторами KIR (рецепторы на NK-клетках) 
в вариабельность ответа на другие вирусные антигены 
[28]. В интегративном геномном анализе наследуемые 
"кластеры" гуморального ответа на персистирующие 
патогены (включая ВЭБ и  ЦМВ) преимущественно 
объяснялись вариациями HLA класса II и вне-HLA-
локусами, связанными с  В-клеточной дифференци-
ровкой и врождённым иммунитетом [29].

Huang J, et al. (2024) показали, что высокие уров-
ни IgG к  EBNA‑1 ассоциированы с  многократным 
увеличением риска рассеянного склероза (в верхнем 
квинтиле — ​до ~12‑кратного по сравнению с нижним), 
а  гаплотипы HLA-DRB115:01 и  HLA-DRB103:01 од-
новременно определяют силу ответа на ВЭБ и пред-
расположенность к заболеванию [30]. В сельской по-
пуляции Уганды Sallah N, et al. (2020) 13-20% вариа
бельности уровней IgG к  латентным и  литическим 
антигенам ВЭБ и  герпесвируса, ассоциированного 
с саркомой Капоши (KSHV), объяснялись генетиче-
скими факторами; GWAS выявило ассоциации от-
вета на EBNA‑1 и  капсидный антиген вируса (VCA) 
ВЭБ с  вариантами HLA-DQA1/DRA, а  на антигены 
KSHV  — ​с  областями HLA-B/C и  HLA-DQA1 [31]. 
Palmer WH, Norman PJ (2023) подтвердили, что боль-
шинство сигналов восприимчивости и  тяжести гер-
песвирусных инфекций локализуются в области HLA; 
аллели HLA-A01 в целом связаны с более неблагопри-
ятным, а HLA-A02 — ​с более благоприятным профи-
лем герпесвирус-ассоциированных фенотипов [32].

В  крупном когортном исследовании в  Велико
британии вариабельность серопозитивности и  уров-
ней антител к персистирующим вирусам (ВЭБ, ЦМВ, 
ВПГ, ВВЗ) также в  значительной степени определя-
лась полиморфизмами HLA и рядом вне-HLA-генов: 
для ВЭБ ассоциации выявлены с  аминокислотными 
вариантами HLA-DRB1/DQB1/DQA1 и  нескольки-
ми генами регуляции иммунного ответа, а для поли-
омавирусов — ​с аллелями HLA-DRB115:01/DRB501:01 
и вариациями гена FUT2 [33].

Представленные данные показывают, что "сила" 
противовирусного ответа на герпесвирусы является 
относительно стабильной индивидуальной характе-
ристикой, во многом задаваемой HLA-зависимыми 
и вне-HLA-генетическими факторами; сочетание по-
стоянной экспозиции к  ВЭБ с  определённым HLA-
фоном поддерживает длительный иммуновоспалитель-
ный риск для миокарда и проводящей системы сердца.

Роль отдельных герпесвирусов в аритмогенезе
ВПГ 1-2  тип: нейротропные механизмы и  наруше-

ния ритма
Клинические наблюдения при герпетическом эн-

цефалите демонстрируют типичный ВПГ-ассоци
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ированный фенотип  — ​дисфункцию синусового уз-
ла без признаков миокардита. Nicol P-P, et al. (2015) 
описали пациентку с энцефалитом ВПГ‑1, у которой 
синкопальные состояния и  паузы синусового узла 
регрессировали на фоне изопротеренола и  ацикло-
вира, без рецидивов в  течение 3 мес. [34]. В  других 
сериях у  взрослых с  ВПГ-энцефалитом, подтверж-
дённым полимеразной цепной реакцией и магнитно-
резонансной томографией, по данным холтеровско-
го мониторирования регистрировались синус-паузы 
и синус-арест длительностью до 10-32 с, нередко тре-
бовавшие временной медикаментозной или эндокар-
диальной электрокардиостимуляции; на фоне внутри-
венного введения ацикловира брадиаритмии полно-
стью регрессировали, имплантация постоянного ЭКС 
не потребовалась [35-37]. Показательное исключение 
описано Hayashida R, et al. (2024): синдром слабости 
синусового узла предшествовал манифестации энце-
фалита, потребовал ранней имплантации ЭКС и  не 
регрессировал на фоне противовирусной терапии [38].

Для ВПГ характерен преимущественно нейротроп-
ный, автономно-опосредованный механизм с  тран-
зиторной дисфункцией синусового узла, хотя в  от-
дельных случаях формируется устойчивый синдром 
слабости синусового узла, требующий постоянной 
электрокардиостимуляции.

ЦМВ: эндотелиальные и  ишемические механизмы 
аритмогенеза

Эксперимент Kabanova A, et al. (2016) показал, что 
высокоаффинным рецептором для тримерного комп-
лекса ЦМВ gHgLgO является рецептор тромбоцитар-
ного фактора роста α-типа (PDGFR-α) на гладкомы-
шечных клетках сосудов и фибробластах миокарда, что 
связывает ЦМВ с  атеросклерозом и  фиброзным ре-
моделированием [39]. В работе Yaiw K-C, et al. (2015) 
ранние антигены ЦМВ (HCMV-IE) выявлялись в 80% 
каротидных атеросклеротических бляшек; инфекция 
эндотелиальных и гладкомышечных клеток сопрово-

ждалась индукцией эндотелинового рецептора типа B 
(ETBR), активацией оси эндотелин‑1/ETBR, и усиле-
нием фактор некроза опухоли-α-опосредованной ад-
гезии лейкоцитов, что подчёркивает проатерогенный 
и проишемический характер ЦМВ [40].

In vitro исследование Yadav SK, et al. (2023) по-
казало различное действие ЦМВ: в  кардиомио-
цитах инфекция подавляла некроптоз, тогда как 
в  кардиальных фибробластах активировала ZBP1/
RIPK3‑зависимый некроптоз и цитотоксичность, фор-
мируя "воспалительно-фиброзную" микросреду мио
карда [41]. В  исследовании Лебедевой А. М. и  др. 
(2018) у пациентов с острым ИМ ЦМВ-ДНК в плаз-
ме выявлялась чаще и  в  более высоких концентра-
циях, эндотелий-зависимая вазодилатация была бо-
лее чем в  2 раза снижена и  отрицательно коррели-
ровала с  уровнем вирусной нагрузки [4]. У  больных 
с острым коронарным синдромом ЦМВ-ДНК обна-
руживали чаще, чем в  контрольной группе, а  ЦМВ-
виремия выступала независимым предиктором собы-
тия (отношение шансов ~2,8) [42].

ЦМВ выступает сосудисто-ишемическим и струк-
турным фактором риска, формируя через эндотели-
альную дисфункцию, атеросклероз и  ремоделирова-
ние миокарда субстрат вторичных аритмий и  про-
грессирования ХСН.

ВЭБ: кардиоваскулярный риск и  нарушения прово-
димости сердца

В наблюдательном исследовании "случай-контроль" 
Соломай Т. В. и  др. (2021) у  пациентов с  клиниче-
ски значимыми аритмиями маркёры активной ВЭБ-
инфекции выявлялись существенно чаще, чем у  до-
норов; активная инфекция сопровождалась резким 
повышением риска нарушений ритма, преимуще-
ственно за счёт пароксизмальных тахикардий, ФП, 
АВ блокад, блокады ножек пучка Гиса и частой ЖЭС 
при отсутствии признаков миокардита [3]. Отдельные 
клинические наблюдения подчёркивают спектр и тя-

Таблица 1
Клинические варианты нарушений ритма, нарушений проводимости сердца 

и сосудистых осложнений при герпесвирусных инфекциях

Нарушение ВПГ ВГЧ‑6 ЦМВ ВЭБ
СССУ, синус-арест ++ + (+) ++
НЖЭ, НЖТ + ++ (+) ++
Фибрилляция предсердий (+) (+) (+) ++
ЖЭ, ЖТ + + + +
АВ блокада I-III + + (+) ++
БНПГ (+) (+) – +
Коронарные аневризмы/дилатация, ЛАГ – (+, МИ) (+, атеросклероз и острый коронарный синдром) ++

Примечание: + — ​есть связь, ++ — ​наибольшая выраженность, (+) — ​преимущественно косвенно/через сосудистые механизмы.
Сокращения: АВ — ​атриовентрикулярная, БНПГ — ​блокада ножек пучка Гиса, ВГЧ‑6 — ​вирус герпеса человека 6 типа, ВПГ — ​вирус простого герпеса, ВЭБ — ​
вирус Эпштейна-Барр, ЖТ — ​желудочковая тахикардия, ЖЭ — ​желудочковая экстрасистолия, ЛАГ — ​лёгочная артериальная гипертензия, МИ — ​микст-инфекции, 
НЖТ — ​наджелудочковая тахикардия, НЖЭ — ​наджелудочковая экстрасистолия, ОКС — ​острый коронарный синдром, СССУ — ​синдром слабости синусового 
узла, ЦМВ — ​цитомегаловирус.
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жесть нарушений проводимости: описаны прогрес-
сирование АВ блокады до полной с  асистолией же-
лудочков, требующей сердечно-лёгочной реанимации 
и  имплантации ЭКС, а  также полная синоатриаль-
ная блокада с  синкопе при сохранной функции ЛЖ 
и отсутствии миокардита, с последующей полной ре-
грессией нарушений ритма [43, 44]. При хронически 
активной ВЭБ-инфекции нарушения проводимости 
сердца могут сочетаться с  тяжёлой коронарной ва-
скулопатией: у детей описаны гигантские аневризмы 
синуса Вальсальвы, дилатация аорты и её ветвей, ко-
ронарная дилатация по типу болезни Кавасаки, при 
этом на фоне противовирусной и  иммуномодулиру-
ющей терапии коронарные изменения частично об-
ратимы [45, 46].

В  совокупности данные подтверждают, что ВЭБ-
инфекция ассоциирована с  повышенным кардио
васкулярным риском и  спектром преимущественно 
нарушений проводимости, а  при хронически актив-
ных формах — ​с выраженной коронарной васкулопа-
тией, формирующей аритмогенный субстрат.

Сводные данные о  наиболее характерных вари-
антах нарушений ритма, нарушений проводимости 
сердца и сосудистых осложнений при различных гер-
песвирусных инфекциях представлены в  таблице 1.

Обсуждение
Совокупность клинических и популяционных дан-

ных показывает, что персистирующие герпесвирусные 
инфекции ассоциированы с  широким спектром на-

рушений, нередко вне контекста острого миокарди-
та, что поддерживает концепцию вне-миокардитного 
вирус-ассоциированного аритмогенеза и  выделяет 
подгруппу генетически уязвимых пациентов. Однако 
разнородность дизайна работ, небольшие выборки 
и  дефицит проспективных исследований ограничи-
вают оценку силы и причинно-следственного харак-
тера этих связей.

Заключение
Герпесвирусную персистенцию следует рассмат-

ривать как потенциальный вклад в  формирование 
аритмогенного субстрата, особенно у детей, молодых 
пациентов и лиц без выраженной структурной пато-
логии сердца с "нетипичными" нарушениями ритма. 
Вирус-ассоциированный аритмогенез преимуществен-
но реализуется через вне-миокардитные механизмы 
на фоне генетически обусловленной вариабельности 
иммунного ответа, однако текущий уровень доказа-
тельности не позволяет рекомендовать рутинный рас-
ширенный скрининг или пересмотр стандартов тера-
пии. Приоритет дальнейших исследований  — ​про-
спективные интервенционные работы, уточняющие 
причинно-следственные связи и  группы пациентов, 
потенциально выигрывающих от таргетированного 
воздействия на вирусный компонент риска.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Гипераммониемия как междисциплинарная проблема: от патогенеза к терапии  
(обзор литературы)

Резник Е. В.1,2, Алиева Л. Х.1,3, Фефелова В. А.1

В организме человека аммоний образуется в результате метаболизма азотсо-
держащих веществ. Повышение содержания аммония в крови выше нормы (21-
50 мкмоль/л) определяется как гипераммониемия. Аммоний является токсич-
ным соединением. Хотя его концентрация в крови у здоровых людей относи-
тельно невелика, даже незначительное увеличение может негативно сказаться 
на здоровье, особенно на работе центральной нервной системы. Клинические 
проявления варьируют в  зависимости от степени повышения уровня аммо-
ния, включают в  себя раздражительность, рвоту, атаксию, судороги и  кому.
В обзоре литературы обобщены современные данные о механизмах образования 
аммония, классификации и патогенетических механизмах повреждающего дей-
ствия гипераммониемии на различные системы органов. Особое внимание уде-
лено анализу эффективности терапевтических стратегий, направленных на сни-
жение концентрации аммония в крови. Подчеркивается значение раннего начала 
лечения для минимизации риска необратимых повреждений нервной системы.

Ключевые слова: гипераммониемия, печеночная энцефалопатия, хрониче-
ская сердечная недостаточность, азот, аммиак.
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Hyperammonemia as an interdisciplinary problem: from pathogenesis to therapy. A literature review

Reznik E. V.1,2, Alieva L. Kh.1,3, Fefelova V. A.1

In the  human body, ammonia is produced as  a  result of  the metabolism 
of  nitrogen-containing compounds. An increase in  the blood concentration 
of  ammonia above the  normal range (21-50 μmol/L) is referred to  as hyper-
ammonemia. Ammonia is a  toxic compound. Although its blood concentration 
is relatively low in  healthy individuals, even a  slight increase can have nega-
tive health effects, particularly on  the central nervous system. Clinical mani-
festations vary depending on  the degree of  ammonia elevation and  include ir-
ritability, vomiting, ataxia, seizures, and  coma.
This literature review summarizes current data on the mechanisms of ammonia for-
mation, classification, and  pathogenetic mechanisms of  hyperammonemia effect 
on  various organ systems. Particular attention is paid to  analyzing the  effective-
ness of  therapeutic strategies aimed at  reducing blood ammonia concentrations. 
The importance of early treatment to minimize the risk of irreversible nervous sys-
tem damage is emphasized.

Keywords: hyperammonemia, hepatic encephalopathy, heart failure, nitrogen, 
ammonia.
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Аммоний является естественным компонентом 
всех жидких сред организма [1]. Согласно современ-
ным представлениям, его концентрация в  плазме 
крови в  норме не имеет жесткого международного 
стандарта и  зависит от метода определения, однако 

в  большинстве лабораторий референсные значения 
не превышают 50-60 мкмоль/л [2]. Он играет клю-
чевую роль в обеспечении азотом, необходимым для 
создания протеинов и  других незаменимых соеди-
нений. Аммоний присутствует в  кровотоке как ион 
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аммония (NH4+) и  небольшой газообразной фрак-
ции (NH3). Их соотношение зависит от рН среды, 
при физиологическом значении рН крови (7,35-7,45) 
равновесие практически полностью сдвинуто в  сто-
рону иона аммония (примерно 100:1). Однако, не-
смотря на малое количество, нейротоксичность аммо-
ния объясняется именно способностью липофильной 
газообразной фракции, NH3 свободно диффунди-
ровать через гематоэнцефалический барьер (ГЭБ). 
Ионизированный NH4+ не способен пассивно про-
никать через липидные бислои мембран и требует для 
своего транспорта специальных систем или проник-
новения в виде NH3 с последующим проникновени-
ем внутри клетки. Попав в мозг, аммоний метаболи-
зируется в астроцитах, что лежит в основе его токси-
ческих эффектов [2, 3].

Основной путь утилизации аммония осуществля-
ется в  печени и  мышцах через образование мочеви-
ны и глутамина. Данные метаболиты экскретируются 
из организма через почки с  мочой, кишечник с  ка-
лом и через легкие при дыхании [4].

Цель обзора — ​обобщение и анализ современных 
данных о  патогенетических механизмах гипераммо-
ниемии (ГАМ), ее клинических проявлениях и  под-
ходах к терапии с акцентом на междисциплинарный 
характер проблемы.

Методология исследования
Для написания обзора проведен поиск литерату-

ры в базах данных PubMed, eLibrary и Киберленинка. 
Приоритет отдавался публикациям за последние 
10 лет, включая метаанализы, систематические обзо-
ры, рандомизированные контролируемые исследова-
ния, а также актуальные клинические рекомендации 
и консенсусы экспертов, в связи с ограниченным ко-
личеством рандомизированных контролируемых ис-
следований по некоторым аспектам проблемы. Поиск 
осуществлялся по ключевым словам: "гипераммони-
емия", "печеночная энцефалопатия", "хроническая 
сердечная недостаточность" и др. В обзор включены 

статьи, содержащие информацию об этиологии, па-
тогенезе, диагностике и  лечении ГАМ у  взрослых.

Результаты
Основные механизмы образования аммония в орга-

низме человека
Аммоний постоянно синтезируется в разных орга-

нах и тканях организма. Этот процесс является физио
логической нормой и  аммоний присутствует во всех 
биологических жидкостях. Для поддержания баланса 
избыток аммония преобразуется печенью в мочевину 
посредством ферментов цикла мочевины и выводится 
через почки. Например, в цикле Кребса-Гензелайта, 
около 30  г мочевины образуется из 100  г потребля-
емого белка и  затем выводится почками. Помимо 
этого пути, аммоний участвует в  метаболизме, пре-
вращаясь в  глутамин из глутамата в  клетках печени, 
мышцах и  в  головном мозге (астроцитах). Также он 
играет роль в  синтезе аминокислот путем аминиро-
вания альфа-кетокислот. Особенно активно его выра-
батывают и высвобождают в кровь органы с высоким 
метаболизмом аминокислот и биогенных аминов, на-
пример, нервная ткань, печень, кишечник и мышцы.

Процессы, приводящие к  образованию аммо-
ния в  организме человека, представлены на рисун-
ке 1 [2, 4].

ГАМ
ГАМ определяется как состояние, характеризую-

щееся избыточным накоплением аммония в  крови. 
Важно отметить, что единого международного стан-
дарта нормы не существует и референсные значения 
варьируют в зависимости от лабораторной методики. 
Тем не менее большинство исследователей и клини-
ческих рекомендаций сходятся на том, что повыше-
ние концентрации аммония в  капиллярной или ве-
нозной крови выше 50-60 мкмоль/л следует расцени-
вать как патологию, требующую внимания [2]. ГАМ 
оказывает пагубное воздействие на органы и  систе-
мы, главным образом из-за нейротоксичности аммо-
ния, проявляющейся в  повреждении и  дисфункции 
нервных клеток, изменениях микроглии и  развитии 
нейровоспаления [5]. Кроме того, ГАМ провоцирует 

• � Главная опасность гипераммониемии — ​нейро-
токсичность. Аммиак проникает через гемато-
энцефалический барьер, вызывает отек астро-
цитов, митохондриальную дисфункцию и ней-
ровоспаление.

• � Гипераммониемия способствует саркопении 
через активацию миостатина и,  предположи-
тельно, оказывает аналогичное повреждающее 
действие на миокард.

• � Терапия требует междисциплинарного подхода.

• � The main danger of hyperammonemia is neurotoxi
city. Ammonia penetrates the  blood-brain barrier, 
causing astrocyte swelling, mitochondrial dysfunc-
tion, and neuroinflammation.

• � Hyperammonemia promotes sarcopenia through 
myostatin activation and is thought to have a simi
lar damaging effect on the myocardium.

• � Treatment requires a  multidisciplinary approach.

Ключевые  моменты Key  messages
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окислительный стресс, вызывает дисфункцию эндоте-
лия, способствует развитию саркопении, поражению 
почек и апоптозу гепатоцитов. Эти процессы указы-
вают на повышенный риск развития полиорганной 
недостаточности [6].

Классификация ГАМ
Классификация ГАМ представлена в таблице 1 [7].
С  этиологической точки зрения ГАМ классифи-

цируется на три основные категории.
1. Функциональная (физиологическая) ГАМ разви-

вается в результате повышенной метаболической на-
грузки, включая постпрандиальное состояние, фи-
зическое перенапряжение, психоэмоциональный 
стресс, а  также физиологические состояния (бере-
менность, роды) и патологические процессы (экламп-
сия). Патогенетической основой данной формы явля-
ется нарушение процессов гидролитического дезами-
нирования в скелетной мускулатуре при интенсивной 
работе, что отражает метаболическую дисфункцию 

мышечной ткани. Основным клиническим проявле-
нием выступает выраженная утомляемость, патоге-
нетически связанная с  нарушением ресинтеза аде-
нозинтрифосфата [8].

2. Наследственная ГАМ обусловлена генетически-
ми дефектами ферментов цикла трикарбоновых кис-
лот (цикла Кребса) и  обычно манифестирует в  ран-
нем детском возрасте. К  данной категории относят-
ся наследственные ферментопатии: ГАМ I и II типов, 
цитруллинемия, аргининосукциновая ацидурия и ги-
пераргининемия. У взрослых пациентов с парциаль-
ным дефицитом ферментов клиническая манифе-
стация может возникать в  условиях метаболическо-
го стресса: при острых кишечных инфекциях, после 
трансплантации сердца или легких, а также при дру-
гих критических состояниях [9, 10].

3. Приобретенная (вторичная) ГАМ преимуществен-
но связана с  тяжелыми поражениями печени, при-
водящими к  значительному нарушению ее детокси-

ГАМ

ВСЕ ТКАНИ
Распад пуринов и пиримидинов

Окислительное дезаминирование 
глутамата (кроме мышц)

НЕРВНАЯ ТКАНЬ
Распад биогенных аминов 

(нейромедиаторов)

ПЕЧЕНЬ
Неокислительное дезаминирование аминокислот: 

серин, треонин, гистидин
Неокислительное дезаминирование амидов: 

глутамин, аспаргин
Окислительное дезаминирование глутаминовой 

кислоты

КИШЕЧНИК
Тонкая кишка: распад глутамина

Толстая кишка: производство аммиака 
бактериями

ПОЧКИ
Окислительное дезаминирование 

глутаминовой кислоты
Неокислительное дезаминирование 

амидов: глутамин, аспаргин

МЫШЦЫ
Гидролитическое 
дезаминирование

Рис. 1. Процессы, приводящие к образованию аммония.
Сокращение: ГАМ — ​гипераммониемия.

Таблица 1
Классификация ГАМ

По концентрации аммония в капиллярной крови По клиническому течению Этиопатогенетическая 
классификация

Легкая (I степень) — ​50-100 мкмоль/л Транзиторная (преходящая) Функциональная
Средняя (II степень) — ​до 200 мкмоль/л Рецидивирующая (персистирующая) Наследственная
Тяжелая (III степень) — ​свыше 200 мкмоль/л Постоянная (стабильная, без лечения) Приобретенная

Латентная 
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кационной функции [11]. Кроме того, повышенный 
уровень аммония может отмечаться при некоторых 
внепеченочных патологиях [12].

Причины ГАМ
Различные патологические состояния и  наруше-

ния физиологических функций часто сопровождаются 
повышением концентрации аммония в крови [7, 13].

Ключевым органом, отвечающим за утилизацию 
аммония посредством синтеза мочевины, выделя-
емой почками, является печень. Следовательно, до 
90% случаев ГАМ возникает из-за неспособности 
печени перерабатывать это токсичное соединение 
вследствие ферментативной недостаточности или 
повреждения гепатоцеллюлярной ткани. Увеличение 
уровня аммония также возможно, если кровь из во-
ротной вены отводится в  системный кровоток, ми-
нуя печень, или при усиленном образовании аммо-
ния, вызванном инфекциями [3]. ГАМ возникает не 
только у  больных печеночно-клеточной недостаточ-
ностью. Повышенный уровень аммония может быть 
связан с синдромом Рейе (редкое, часто угрожающее 
жизни острое состояние, которое возникает у  детей 
и подростков (чаще в возрасте 4-12 лет) на фоне ле-
чения лихорадки вирусного происхождения (грипп, 
корь, ветряная оспа) препаратами, содержащими аце-
тилсалициловую кислоту), нарушением перфузии пе-
чени, метаболическим алкалозом и  ацидозом, син-
дромом избыточного бактериального роста (СИБР) 
и хроническими запорами.

Нарушения метаболизма приводят к уменьшению 
мышечной массы, ослаблению антиоксидантной си-
стемы защиты организма и значительному угнетению 
иммунной функции. Концентрация аммония повы-
шается при высокобелковом питании, голодании, из-
быточном потреблении пищи, интенсивных физиче-
ских упражнения и после родов.

Повышение уровня аммония в крови может быть 
вызвано приемом различных лекарственных средств, 
среди которых салицилаты, тетрациклины, аспараги-
наза, тиазидные диуретики, вальпроевая кислота, эта-
криновая кислота и изониазид.

ГАМ также может развиваться из-за употребления 
алкогольных напитков и  психоактивных наркотиче-
ских веществ. Кроме того, даже одна сигарета спо-
собна увеличить концентрацию аммония в крови на 
10 мкмоль/л [14].

ГАМ клинически в основном проявляется печеноч-
ной энцефалопатией (ПЭ), причем уровень аммония 
напрямую связан с тяжестью энцефалопатии. Помимо 
этого, ГАМ сопровождается гипотонией, астенией, 
нарушением циркадных ритмов, судорогами и  рво-
той, а при отсутствии своевременной терапии — ​мо-
торными, психоэмоциональными и  когнитивными 
нарушениями (КН), а также отеком головного мозга 
[15]. Современные исследования подчеркивают вли-
яние ГАМ на течение и прогноз различных заболева-

ний [6]. Согласно данным исследований, у пациентов 
с неалкогольной жировой болезнью печени наблюда-
ется прогрессирующее снижение активности ключе-
вых ферментов орнитинового цикла. Гистологический 
анализ биоптатов печени выявил, что на стадии стеа
тоза активность ферментов, ответственных за синтез 
мочевины и глутамина, снижается на 20%, а при цир-
розе печени достигает 50% по сравнению с показате-
лями здоровых лиц.

Исследование Yao ZP, et al. продемонстрировало 
клиническую значимость ГАМ, показав, что пациен-
ты с тяжелой формой ГАМ требуют более длительно-
го пребывания в отделении реанимации и интенсив-
ной терапии и имеют более высокую частоту развития 
полиорганной недостаточности по сравнению с паци-
ентами с  легкой ГАМ или без таковой. У  пациентов 
с тяжелой ГАМ отмечались более низкие показатели 
по шкале комы Глазго, хотя в  литературе также за-
фиксированы случаи развития ГАМ-энцефалопатии 
после бариатрических операций, таких как шунтиро-
вание желудка [16].

Особую проблему представляет ятрогенная ГАМ. 
В исследовании Greene SC, et al. проанализированы 
126 летальных случаев, связанных с применением про-
тивосудорожных средств, идентифицированы наибо-
лее гепатотоксичные антиконвульсанты: карбамазе-
пин, габапентин, ламотриджин, фенитоин и,  в  осо-
бенности, вальпроевую кислоту. Установлено, что 
применение этих препаратов ассоциировано с  рис
ком угнетения центральной нервной системы и раз-
витием вторичной ГАМ [17].

Токсичность аммония (патогенез)
ГАМ представляет серьезную угрозу для головно-

го мозга, проявляясь КН, судорогами и  церебраль-
ным параличом. Тяжесть неврологических послед-
ствий связана с  продолжительностью гипераммони-
емической комы и максимальным уровнем аммония 
в крови, особенно если при поступлении он превы-
шает 300 мкмоль/л. Без своевременного лечения ГАМ 
исход может быть летальным [18].

Аммоний  — ​один из наиболее изученных нейро-
токсинов с нейропсихиатрическими эффектами при 
заболеваниях печени. Впервые связь между аммонием 
и ПЭ была установлена в 1922г [19], а позже, в 1954г, 
было показано значение портально-системного шун-
тирования при циррозе печени в  развитии ПЭ [20]. 
Установлено, что аммоний, поступающий в  систем-
ный кровоток через кишечник, минуя печень, пре
одолевает ГЭБ и оказывает негативное воздействие на 
мозг. В мозге аммоний метаболизируется путем син-
теза глутамина в астроцитах — ​единственных клетках, 
участвующих в  детоксикации аммония в  головном 
мозге [3]. В  нормальных физиологических условиях 
глутаминсинтетаза эффективно превращает аммоний 
в  глутамин. Однако при ГАМ эффективность удале-
ния аммония из мозга снижается из-за недостаточ-
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ной активации глутаминсинтетазы и отсутствия аль-
тернативных путей его выведения.

Недавние исследования обнаружили, что клеточное 
старение астроцитов, вызванное аммонием, является 
важным фактором в патогенезе ПЭ. Аммоний, воздей-
ствуя через глутамин- зависимые механизмы, способ-
ствует образованию активных форм кислорода, акти-
вируя белок p53 и ингибиторы клеточного цикла [5].

Острая ГАМ приводит к  отеку мозга, который 
в  первую очередь вызван набуханием астроцитов. 
Механизмы, лежащие в основе этого процесса, вклю-
чают нарушения обмена воды и калия в астроцитах, 
активацию белка- супрессора опухолей p53, а  также 
повышенное поглощение пирувата, лактата и  глута-
мина, вместе с уменьшением поступления кетоновых 
тел, глутамата и глюкозы [3].

У пациентов с циррозом и хронической ГАМ бы-
ли зафиксированы изменения в метаболизме глюкозы 
в  мозге: наблюдалось снижение в  корковых отделах 
и увеличение в определенных подкорковых областях. 
Эти изменения связаны с угнетением обмена веществ 
и  нейротрансмиссии, индуцированным аммонием. 
Аммоний отрицательно сказывается на основных ме-
таболических процессах, включая гликолиз, цикл три-
карбоновых кислот и  цепь переноса электронов [5].

Исследование Mishra S, et al. показало, что ГАМ 
вызывает дисфункцию цепи переноса электронов, 
снижает окислительно- восстановительный потенци-
ал клеток, нарушает окислительную функцию мито-
хондрий, увеличивает образование свободных ради-
калов и ускоряет старение клеток. Снижение уровня 
аммония может обратить вспять постмитотическое 

старение и  предотвратить прогрессирующую сарко-
пению. Нарушения метаболизма аммония в  скелет-
ных мышцах встречаются при хронических заболе-
ваниях, старении, а также в нейрональной ткани при 
болезни Альцгеймера [21].

Увеличение концентрации аммония способствует 
более активному переносу триптофана, ароматической 
аминокислоты, через ГЭБ. Как следствие, возрастает 
уровень серотонина в головном мозге, что приводит 
к анорексии и нарушению циркадных ритмов, часто 
наблюдаемым при хронической ПЭ [5].

Современные исследования указывают на взаимо-
связанную природу влияния ПЭ и системного воспа-
ления на тяжесть заболевания. Эти факторы прояв-
ляют синергический эффект, увеличивая уязвимость 
мозга. Эксперименты на животных продемонстриро-
вали, что введение липополисахаридов вызывает ГАМ, 
отек мозга и кому, подтверждая данную взаимосвязь 
[22]. И  наоборот, снижение концентрации аммония 
в  крови оказывает протекторное действие на голов-
ной мозг при последующем введении липополисаха-
ридов. Это говорит о двустороннем влиянии: воспа-
ление повышает чувствительность мозга к аммонию, 
и  аммоний усиливает восприимчивость к  воспале-
нию. Более того, сама ГАМ может непосредственно 
инициировать активацию микроглии и  нейровоспа-
ление, а  также играть роль в  иммуносупрессии [23].

Накопление аммония нарушает нормальную ра-
боту митохондрий, ключевых энергетических стан-
ций клеток. Это приводит к  чрезмерной выработке 
свободных радикалов и  оксида азота, что запускает 
процесс, известный как митохондриальный переход 
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Рис. 2. Патогенез ГАМ.
Сокращения: АФК —  активные формы кислорода, ГЭБ —  гематоэнцефалический барьер, МПП —  митохондриальный переход проницаемости, ОС —  окислитель-
ный стресс, ЦПЭ —  цепь передачи электронов, ЦТК —  цикл трикарбоновых кислот.
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проницаемости. Митохондриальный переход прони-
цаемости характеризуется открытием поры во внут-
ренней мембране митохондрий, что нарушает их по-
тенциал, окислительное фосфорилирование и синтез 
аденозинтрифосфата, вызывая гибель митохондрий 
и  гибель клетки. Аммоний-индуцированный мито-
хондриальный переход проницаемости и окислитель-
ный стресс активируют ядерный фактор κB, усили-
вая воспалительную реакцию и усугубляя неврологи-
ческое повреждение [4].

При вскрытии тел лиц, умерших от ГАМ, часто 
обнаруживаются отек мозга, отек астроцитов и  по-
вреждение белого вещества мозга [24].

Краткая схема патогенеза представлена на рисун-
ке 2.

Согласно исследованию Бакулина И. Г., ГАМ на-
блюдалась у 25,0% пациентов с заболеваниями органов 
дыхания (9 из 36 человек). Средний возраст группы 
составил 62,3±18,2 года. У пациентов с хронической 
обструктивной болезнью легких/хроническим брон-
хитом уровень аммония был статистически значимо 
выше (60,7±16,6 мкмоль/л), по сравнению с пациента-
ми с пневмонией (48,4±14,3 мкмоль/л; t=2,2, p<0,03). 
Также была выявлена взаимосвязь между повышен-
ным уровнем аммония и длительностью хронической 
обструктивной болезни легких (p=0,001). Важно от-
метить, что ГАМ в  данном случае была нецирроти-
ческой, т.к. пациенты с  заболеваниями гепатобили-
арной системы не включались в  исследование [25].

Вологжанина Л. Г. изучала влияние повышенно-
го уровня аммония, вызванного СИБР, на когнитив-
ные функции. У  40 пациентов (57,1%) было выявле-
но повышение уровня аммония в капиллярной крови 
(в среднем 73±18,4 мкмоль/л). Несмотря на это, выра-
женные КН не были выявлены у большинства обследу-
емых. Минимальные КН диагностированы у 5 пациен-
тов (7,1%), а пограничные значения по Монреальской 
шкале оценки когнитивных функций — ​у 7 пациентов 
(10%). Корреляционный анализ не выявил статисти-
чески значимой связи между выраженностью СИБР, 
уровнем ГАМ и наличием КН в общей группе, одна-
ко предполагается, что СИБР может усугублять гастро-
энтерологические проявления, повышать риск разви-
тия ГАМ и  вносить вклад в  формирование КН [26]. 
Авторы исследования не выявили статистически зна-
чимой прямой корреляции между уровнем ГАМ и КН 
в общей группе, что может быть связано с небольшой 
выборкой и преобладанием пациентов с легкой степе-
нью ГАМ. Это подчеркивает сложность оценки когни-
тивных функций при умеренной ГАМ, вероятно, для 
реализации нейротоксического эффекта на этом уров-
не необходимы дополнительные факторы, что требует 
дальнейшего изучения.

Кардиогенные факторы ГАМ
У  пациентов, страдающих сердечной недоста-

точностью (СН) и/или констриктивным перикар-

дитом, даже при отсутствии самостоятельного за-
болевания печени, наблюдается повышенное со-
держание аммония в  крови. У  таких пациентов 
функция печени может страдать вторично (карди-
альный фиброз печени или кардиальный цирроз) 
вследствие хронической правожелудочковой недо-
статочности и  венозного застоя, однако ГАМ при 
СН имеет и самостоятельные механизмы развития, 
связанные с  мышечным метаболизмом. Показана 
прямая зависимость между уровнем аммония и тя-
жестью СН, определяемой функциональным клас-
сом. Предполагается, что ГАМ при СН является 
следствием кислородного дефицита мышечной тка-
ни. Гидролитическое дезаминирование в  активно 
работающих мышцах рассматривается как убеди-
тельное объяснение возникновения ГАМ у  таких 
пациентов [27].

Повышенное содержание аммония стимулиру-
ет синтез миостатина, что негативно влияет на мы-
шечный рост и способствует разрушению мышечной 
ткани. В то же время снижается ответ мышечных во-
локон на электростимуляцию и  их сократительную 
способность. Установлено, что при ГАМ происходит 
усиленный приток кальция и гликозилирование бел-
ков в микротрубочках мышечных клеток. Поскольку 
сердечная мышца также является мышечной тканью, 
вероятно, аналогичные процессы протекают и в кар-
диомиоцитах [6].

Диагностика
Для определения уровня аммония существует ряд 

диагностических методов, включая оценку его концен-
трации в  эритроцитах, выдыхаемом воздухе, слюне, 
поте и моче. Однако применение этих методов целе-
сообразно только при наличии подтвержденной на-
дежности лабораторных исследований.

Одним из наименее инвазивных, более удобных 
и  легко применимых диагностических методов для 
различных групп пациентов является измерение ам-
мония в выдыхаемом воздухе. Этот метод не требует 
предварительной обработки образцов, что выгодно 
отличает его от анализов сыворотки крови или мочи. 
Тем не менее стоит отметить отсутствие убедительной 
корреляции между уровнями аммония в выдыхаемом 
воздухе и артериальной крови.

В  России в  2018г был зарегистрирован портатив-
ный анализатор PocketChem — ​4140, предназначенный 
для оперативного количественного определения ам-
мония в крови. Он использует фотометрический ме-
тод, основанный на принципе микродиффузии (кос-
венный метод), и предоставляет результаты примерно 
за 200 сек. В  приборе аммоний, полученный из ам-
мония, после прохождения через полупроницаемую 
мембрану, вызывает изменение цвета индикатора. 
Интенсивность этого цвета анализируется спектро-
скопически для автоматического определения кон-
центрации аммония.
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Нарушения метаболизма, обусловленные фер-
ментной недостаточностью, приводят к накоплению 
специфических органических кислот в тканях и био-
логических жидкостях, в зависимости от пораженно-
го метаболического пути (табл.  2). Накопление этих 
метаболитов играет ключевую роль в патофизиологии 
данных заболеваний и  позволяет проводить диагно-
стику с использованием анализа профиля органиче-
ских кислот в моче посредством газовой хроматогра-
фии в сочетании с масс-спектрометрией. В дополне-
ние к этому диагностика нарушений цикла мочевины 
может включать в себя анализ активности специфиче-
ских ферментов в биоптатах или эритроцитах, а так-
же идентификацию ДНК-мутаций [2-4].

Лечение ГАМ
Патогенетическая терапия ГАМ предполагает ком-

плексный подход, включающий диетическую коррек-
цию, дозированные физические нагрузки и фармако-
терапию. Основой диетотерапии является назначе-
ние нормобелковой диеты (0,8-1,0 г/кг массы тела) 
с преобладанием растительных протеинов и ограни-
чением животных белков. Одновременно могут при-

меняться невсасывающиеся кишечные антисептики, 
а  также антибиотики, пре- и  пробиотики для моду-
ляции кишечного микробиома и  снижения продук-
ции аммония [6].

Важно отметить, что низкобелковые диеты про-
тивопоказаны, поскольку выраженное ограничение 
белка может усиливать катаболизм мышечной тка-
ни, что парадоксально приводит к повышению уров-
ня аммония и ухудшению нутритивного статуса, усу-
губляя течение ПЭ [2].

Существенную роль в  фармакотерапии игра-
ет L-орнитин-L-аспартат (LOLA), эффективность 
которого подтверждена в  снижении уровня аммо-
ния. Механизм действия заключается в  обеспече-
нии субстратами ключевых процессов детоксика-
ции: L-орнитин активирует карбамоилфосфатсин-
тетазу и стимулирует орнитинкарбамоилтрансферазу 
в перипортальных гепатоцитах, а L-аспартат участву-
ет в синтезе глутамина в перивенозных гепатоцитах. 
Синергический эффект этих аминокислот компенси-
рует дефицит ферментов цикла мочевины у пациен-
тов с циррозом печени [28-30].

Таблица 2
Виды ферментной недостаточности в метаболизме аммония

Фермент Функция Проявления
Карбамоилфосфатсинтетаза 1 Катализация синтеза карбамоилфосфата 

из бикарбоната и аммония, характеризуя 
первую ферментативную реакцию цикла 
мочевины и поступление аммония в этот путь 

Увеличение аммония и глутамина и снижение 
цитруллина и аргинина в плазме. Тяжелые случаи 
энцефалопатии, судороги, кома, смерть, тяжелые 
и необратимые психомоторные расстройства

N-ацетилглутаматсинтаза Катализирует образование NAG из N-ацетил-
CoA и глутамата

Увеличение аммония, глутамина и глутамата в плазме, 
а также снижение уровня цитруллина

Орнитинтранскарбамилаза Фермент отвечает за образование цитруллина 
из карбамилфосфата и орнитина

В форме неонатального начала у пациентов быстро 
развивается отек головного мозга, судороги и кома, 
что приводит к высоким показателям смертности 
и заболеваемости. Повышенный аммоний, глутамин 
и аланин, низкий уровень аргинина и цитруллина 
в плазме, повышенный уровень оротической кислоты 
в моче

Аргининосуксукцинатсинтетаза 1 Катализирует конденсацию цитруллина 
и аспартата в аргининосукцинат

Низкий уровень аргинина в плазме, повышенный 
уровень цитруллина в плазме и моче, оротическая 
ацидурия. Неонатальная энцефалопатия, вялость, 
плохое питание, рвота, судороги и кома, часто 
приводит к смерти

Цитрин Обмен митохондриальным и цитозольным 
глутаматом для обеспечения аспартата 
для аргининосукцинтат-синтетазы в цикле 
мочевины

Дезориентация, бред, агрессия, потеря памяти и кома, 
смерть от отека мозга

Аргининосукцинатлиаза Расщепляет аргининосунтарную кислоту 
с производством аргинина и фумарата

Повышение аргининосукстиновой кислоты — ​
отличительная черта. Повышенный аммоний в плазме 
и цитруллин. Нейрокогнитивные дефициты

Аргиназа 1 Катализирует гидролиз аргинина до орнитина 
и мочевины, что является заключительным 
этапом уреагенеза

Повышение уровня аргинина в плазме, спастичность, 
потеря умственных и двигательных навыков, 
неспособность расти и судороги

Митохондриальный транспортер орнитина Недостаточное количество орнитина подается 
в митохондриальную безрецепторную 
ферментативную реакцию, это провоцирует 
накопление цитоплазматического орнитина 
и лизина

Высокий уровень аммония и орнитина в плазме, 
высокая экскреция гомоцитруллина с мочой, детский 
спастический парапарез 
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Метаанализ Кокрейновской группы (2018) проде-
монстрировал, что LOLA достоверно снижает уровень 
аммония и улучшает клинические исходы при ПЭ [31].

Ключевая цель назначения антибиотиков — ​пода-
вление уреазопродуцирующей микрофлоры кишечни-
ка. Клиническая практика и исследования подтверж-
дают эффективность рифаксимина-альфа в снижении 
уровня аммония. Предпочтение отдается именно это-
му невсасывающемуся антибиотику широкого спек-
тра действия, активному в  отношении большинства 
грамположительных и грамотрицательных, аэробных 
и анаэробных бактерий. Благодаря минимальной аб-
сорбции в желудочно-кишечном тракте (<1% от при-
нятой дозы обнаруживается в крови при пероральном 
приеме натощак), рифаксимин-альфа оказывает це-
ленаправленное воздействие в просвете кишечника, 
минимизируя системные эффекты [2].

Пробиотики оказывают комплексное действие, 
конкурируя с  уреазопродуцирующими бактериями, 
укрепляя кишечный барьер, подавляя бактериальную 
уреазную активность и активируя механизмы утили-
зации аммония. Дополнительные эффекты включа-
ют снижение воспаления и  окислительного стрес-
са в  гепатоцитах, что улучшает детоксикационную 
функцию печени [2].

Метаанализ 21 исследования с участием 1420 паци-
ентов показал, что пробиотикотерапия ассоциирована 
с уменьшением симптомов энцефалопатии, улучше-
нием качества жизни и снижением уровня аммония, 
хотя не влияет на показатели смертности.

Лактулоза представляет собой дисахарид, который 
не подвергается расщеплению в тонком кишечнике, 
а расщепляется в толстом кишечнике, гидролизуется 
до молочной и уксусной кислот. Эти метаболиты из-
меняют кислотность кишечника, подавляя рост бак-
терий, участвующих в метаболизме мочевины до ам-
мония, а стимулирование перистальтики способству-
ет выведению аммония с фекалиями [4].

Для стабилизации пациентов с  постоянной или 
наследственной ГАМ в  качестве моста к  трансплан-
тации печени или спонтанному выздоровлению при-
меняются экстракорпоральные методы терапии, такие 
как непрерывная заместительная почечная терапия 
для удаления водорастворимых токсинов и альбуми-
новый диализ для связывания белковых токсинов. 
Непрерывная заместительная почечная терапия нахо-
дит все более широкое применение в педиатрии, хотя 
сравнительные исследования различных экстракор-
поральных методик немногочисленны. В  настоящее 
время отсутствуют четкие консенсусные рекоменда-
ции по использованию заместительной терапии, как 
почечной (перитонеальный диализ, непрерывная за-
местительная терапия почек, гемодиализ, гибридные 
методы), так и  непочечной, при лечении ГАМ у  но-
ворожденных и  детей. Исследование 2007г, сравни-
вающее различные виды непрерывной заместитель-

ной почечной терапии у  восьми младенцев с  ГАМ, 
показало, что прерывистый гемодиализ снижает уро-
вень аммония на 50% за 1-2 ч, в  то время как не-
прерывная венозная гемодиафильтрация требует для 
этого от 2 до 14 ч. Комбинированные подходы, та-
кие как гибридная или последовательная терапия 
(гемодиализ с  последующей непрерывной замести-
тельной почечной терапией), позволяют постепенно 
снижать уровень аммония, минимизируя риск син-
дрома отмены. Ретроспективные данные свидетель-
ствуют о  том, что гемодиализ следует рассматривать 
как терапию первой линии для быстрого снижения 
уровня аммония, с  последующим переходом на не-
прерывную заместительную терапию почек для под-
держания стабильности и предотвращения синдрома 
отмены. Дополнительным преимуществом непрерыв-
ной заместительной терапии почек является возмож-
ность безопасной коррекции электролитного дисба-
ланса, что затруднительно при прерывистом гемодиа-
лизе. Необходимы дальнейшие исследования в данной 
области [32, 33].

Обсуждение
Проведенный анализ литературы подтверждает 

ключевую роль аммония как нейротоксина в развитии 
ПЭ и подчеркивает многогранность патогенетических 
механизмов ГАМ, выходящих далеко за пределы по-
ражения центральной нервной системы. Накопление 
аммония индуцирует окислительный стресс, митохон-
дриальную дисфункцию и системное воспаление, что 
объясняет широкий спектр клинических проявлений 
от астении до полиорганной недостаточности [5, 6, 21].

Однако представленные в  литературе данные 
не всегда однозначны. Так, если связь между ГАМ 
и КН при циррозе печени не вызывает сомнений, то 
роль умеренной ГАМ непеченочного генеза в разви-
тии КН остается дискутабельной [34]. Исследование 
Вологжаниной Л. Г. выявило повышение аммония 
при СИБР, однако корреляции между уровнем ам-
мония и выраженностью КН в последней обнаруже-
но не было [26]. Это может указывать на то, что либо 
умеренная ГАМ сама по себе не является достаточ-
ным условием для развития КН и требует сочетанного 
воздействия других факторов, например системного 
воспаления, либо используемые методы оценки ког-
нитивной функции недостаточно чувствительны на 
ранних стадиях.

Слабым местом современных исследований оста-
ется изучение кардиальных аспектов ГАМ. Данные 
о  влиянии аммония на миокард в  течение СН не-
многочисленны и  носят преимущество гипотетиче-
ский характер. Предположение о  том, что механиз-
мы саркопении, индуцированной ГАМ (миостатин-
опосредованное разрушение мышечной ткани), могут 
быть релевантны и  для миокарда, требует экспери-
ментального и клинического подтверждения [6]. Это 
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представляет собой важное направление для буду-
щих исследований.

Терапевтические стратегии, рассмотренные в об-
зоре, демонстрируют разнонаправленные подходы 
к коррекции ГАМ. Наибольшей доказательной базой 
на сегодняшний день обладают LOLA и  невсасыва-
ющиеся антибиотики [2, 29-31]. Применение проби-
отиков и  лактулозы, несмотря на патогенетическую 
обоснованность, в ряде работ показывает менее убе-
дительные результаты в  отношении твердых конеч-
ных точек, что может быть связано с гетерогенностью 
штаммов и дизайнов исследований [2].

Заключение
Клиническая картина ГАМ многообразна и варь

ирует в зависимости от возраста пациента, этиологии 
и степени повышения аммония. Избыток аммония, 
мощного нейротоксина, в кровотоке требует опера-

тивного выявления и лечения для предотвращения 
опасных для жизни осложнений. Неврологические 
проявления, как острые, так и хронические, сигна-
лизируют о  повышенном уровне аммония и  зави-
сят от лежащей в основе патологии. Раннее начало 
лечения имеет решающее значение для улучшения 
прогноза и  снижения риска развития неврологи-
ческих повреждений. ГАМ требует междисципли-
нарного подхода, объединяющего усилия гепато-
логов, неврологов, кардиологов и реаниматологов. 
Дальнейшие исследования должны быть направле-
ны на уточнение молекулярных механизмов ток-
сичности аммония и разработку эффективных ме-
тодов детоксикации.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Возможности использования голосовых паттернов в диагностике сердечно-сосудистых 
заболеваний: систематический обзор

Гаранин А. А., Хуморова А. Р., Рубаненко А. О., Айдумова О. Ю., Колсанов А. В.

Цель. Определить возможность использования параметров акустического 
анализа речевого сигнала и  речевых биомаркеров в  диагностике и  монито-
ринге сердечно-сосудистых заболеваний.
Материал и методы. Поиск информации проводился согласно требованиям 
и положениям Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses 
(PRISMA) в базах данных PubMed, Google Scholar, ClinicalTrials, КиберЛенинка 
и eLibrary. В обзор включены 14 оригинальных исследований, в которых ана-
лизировались голосовые параметры пациентов с сердечно-сосудистыми за-
болеваниями (хроническая сердечная недостаточность (ХСН), легочная гипер-
тензия (ЛГ), ишемическая болезнь сердца (ИБС)). Изучались статические аку-
стические признаки и  динамические изменения при терапии. Сравнивались 
показатели у больных и здоровых, а также до и после лечения.
Результаты. В  работах, посвященных изучению изменения параметров ре-
чевого сигнала у больных с ХСН, показано, что речевые индексы и акустиче-
ские признаки отличаются при декомпенсации по сравнению с  состоянием 
при выписке. В  амбулаторных исследованиях отмечены независимые ассо-
циации скорости речи у  пациентов с  ХСН и/или ЛГ. В  исследованиях, посвя-
щенных диагностике ИБС, голосовые биомаркеры ассоциированы с наличием 
атеросклероза коронарных артерий по данным коронароангиографии и с ин-
цидентными коронарными событиями в последующем наблюдении.
Заключение. Текущий систематический обзор показал, что акустический 
анализ речевого сигнала и полученные с его помощью голосовые биомарке-
ры представляются доступными инструментами для дистанционного монито-
ринга сердечно-сосудистых заболеваний. Однако для внедрения в  рутинную 
клиническую практику необходимо проведение многоцентровых исследований 
и  стандартизация методики исследования речевого сигнала для валидации 
нового подхода, который может быть положен в основу удаленного скринин-
га и  диагностики, а  также динамического диспансерного наблюдения за па-
циентами с хроническими болезнями системы кровообращения.

Ключевые слова: акустический анализ речевого сигнала, голосовые биомар-
керы, хроническая сердечная недостаточность, лёгочная гипертензия, ишеми-
ческая болезнь сердца.
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Potential for using speech patterns in cardiovascular disease diagnosis: a systematic review

Garanin A. A., Khumorova A. R., Rubanenko A. O., Aidumova O. Yu., Kolsanov A. V.

Aim. To determine the  potential of  using acoustic speech signal analysis pa-
rameters and  speech biomarkers in  the diagnosis and  monitoring of  cardiovas-
cular diseases.
Material and  methods. A  search was conducted in  accordance with  the re-
quirements and  guidelines of  Preferred Reporting Items for  Systematic Reviews 
and  Meta-Analyses (PRISMA) in  the PubMed, Google Scholar, ClinicalTrials, 
CyberLeninka, and  eLibrary databases. The review included 14 original studi
es that analyzed the  voice parameters of  patients with  cardiovascular diseases 
(heart failure (HF), pulmonary hypertension (PH), and  coronary artery disease 
(CAD)). Static acoustic features and dynamic changes during therapy were exami
ned. Parameters were compared between patients and  healthy controls, as  well 
as  before and  after treatment.
Results. Studies examining changes in  speech signal parameters in  patients 
with  HF have shown that speech indices and  acoustic features differ during 
decompensation compared to  discharge. Outpatient studies have noted inde-
pendent associations with  speech rate in  patients with  HF and/or PH. In studi
es examining the  diagnosis of  CAD, voice biomarkers are associated with  coro-
nary atherosclerosis based on coronary angiography and with incident coronary 
events during follow-up.

Conclusion. The current systematic review demonstrated that acoustic speech 
analysis and  the resulting voice biomarkers represent available tools for  remote 
monitoring of  cardiovascular diseases. However, for  implementation into rou-
tine practice, multicenter studies and  standardization of  speech signal analysis 
methods are necessary. Its validation could form the  basis for  remote screen-
ing and  diagnosis, as  well as  dynamic follow-up monitoring of  patients with  car-
diovascular diseases.

Keywords: acoustic speech signal analysis, voice biomarkers, heart failure, pul-
monary hypertension, coronary artery disease.
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Сердечно-сосудистые заболевания остаются ве-
дущей причиной заболеваемости и  смертности во 
всём мире [1], при этом наибольшую клиническую 
и  социально-экономическую нагрузку формируют 
хроническая сердечная недостаточность (ХСН), легоч-
ная гипертензия (ЛГ) и ишемическая болезнь сердца 
(ИБС). На фоне демографического старения, мульти-
морбидности и ограниченных ресурсов здравоохране-
ния возрастает потребность в доступных, неинвазив-
ных и  масштабируемых методах раннего выявления 
и динамического наблюдения пациентов. Цифровые 
биомаркеры, извлекаемые из повседневных сигналов 
организма  — ​один из наиболее перспективных век-
торов развития персонализированной кардиологии. 
В последние годы особое внимание привлекают "го-
лосовые паттерны", акустические и  просодические 
характеристики голоса, регистрируемые с  помощью 
бытовых устройств и анализируемые алгоритмами об-
работки речи и машинного обучения [2-6].

У пациентов с ХСН задержка жидкости и одышка 
могут влиять на субглоттальное давление и устойчи-
вость фонации, при ЛГ гемодинамические и  венти-
ляционные ограничения отражаются на речевом ды-
хании, при ИБС возможны эффекты, опосредован-
ные автономной регуляцией и стресс-реакциями. Эти 
физиологические сдвиги потенциально проявляются 
в  характеристиках голоса и  речи и  потому рассмат-
риваются как источник клинически значимой ин-
формации [7-10].

Современные подходы к  анализу голоса охваты-
вают широкий диапазон методов, от традиционных 
акустических метрик до интегральных/композитных 
индексов и моделей машинного обучения. В разных 
работах используются сопоставимые протоколы за-

писи (стандартизированное чтение, спонтанная или 
эмоционально окрашенная речь), что позволяет оце-
нивать диагностические и прогностические возмож-
ности подхода в  клинических условиях. В  пилотных 
и  наблюдательных исследованиях показана воспро-
изводимость различий между пациентами и контро-
лем, а  также связь голосовых показателей с  клини-
ческим состоянием, в  т.ч. с  признаками перегрузки 
объёмом, параметрами гемодинамики и коронарным 
риском [2-10].

Накопленные данные указывают на потенциаль-
ную клиническую значимость голосового анали-
за в  нескольких сценариях: как вспомогательный 
инструмент для выявления наличия заболевания, 
для стратификации риска и  для динамическо-
го наблюдения в  амбулаторной практике. В  ря-
де работ описаны ассоциации голосовых показа-
телей с  неблагоприятными исходами у  пациентов 
с  ХСН, показана связь с  коронарной патологией 
в  выборках, направленных на коронароангиогра-
фию, а  также продемонстрирована чувствитель-
ность голосовых индексов к изменениям состояния 
в  процессе лечения. Эти результаты рассматрива-
ются как дополнительная информация к  стан-
дартным факторам риска, лабораторным марке-
рам и  инструментальным методам1 [3-5, 11, 12].

Цель исследования  — ​суммировать и  критически 
оценить имеющиеся исследования, оценивающие го-
лосовые паттерны при ХСН, ЛГ и ИБС.

Методология исследования
Поиск информации проводился в  2025г согласно 

требованиям и положениям Preferred Reporting Items 

1	 Sarsil MA, Ahmadli N, Mizrak B, et al. Voice-Driven Mortality Prediction 
in  Hospitalized Heart Failure: A  Machine Learning Approach Enhanced 
with Diagnostic Biomarkers. arXiv. 2024;2402.13812.

• � Акустический анализ речевого сигнала имеет 
потенциал для диагностики, стратификации 
риска и  дистанционного мониторинга паци-
ентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями.

• � Голосовые биомаркеры могут дополнять тради-
ционные подходы к терапии при хронической 
сердечной недостаточности, легочной гипер-
тензии и ишемической болезни сердца.

• � Для широкого внедрения голосовых биомарке-
ров в клиническую практику требуется прове-
дение дальнейших исследований.

• � Acoustic speech signal analysis has potential for dia
gnosis, risk stratification, and  remote monitoring 
of patients with cardiovascular diseases.

• � Voice biomarkers can complement traditional ap-
proaches to  therapy for  heart failure, pulmonary 
hypertension, and coronary artery disease.

• � Further research is required for the widespread im-
plementation of voice biomarkers in clinical practice.

Ключевые  моменты Key  messages
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for  Systematic Reviews and  Meta-Analyses (PRISMA)2 
в поисковых системах PubMed, Google Scholar, Clinical 
Trials, КиберЛенинка и eLibrary. Выбор исследований 
происходил при использовании поисковых запросов, 
ключевых слов и  логических операторов. В  настоя-
щий систематический обзор включались рандомизи-
рованные контролируемые, кросс-секционные и на-
блюдательные исследования, которые анализировали 
голосовые паттерны у пациентов с ХСН, ЛГ и ИБС. 
В данный систематический обзор не включались до-
клады конференций, описания клинических случа-
ев, книги, метаанализы, систематические, нарратив-
ные и  описательные обзоры, письма читателям, ре-
комендации, исследования на животных. В качестве 
основного языка литературы были выбраны англий-
ский и русский языки. Публикации анализировались 
с 2015 по 2025гг. Дата последнего запроса 18.01.2026. 

2	 Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, et al. The PRISMA 2020 statement: 
an  updated guideline for  reporting systematic reviews. BMJ. 2021;372: n71. 
doi:10.1136/bmj.n71.

При поиске использовались ключевые слова: "акусти-
ческий анализ голоса" ("acoustic voice analysis"), "голо-
совые биомаркеры" ("voice biomarkers"), "хроническая 
сердечная недостаточность" ("heart failure"), "лёгочная 
гипертензия" ("pulmonary hypertension"), "ишемическая 
болезнь сердца" ("coronary artery disease"). Пример 
поискового запроса для системы PubMed: "acoustic 
voice analysis" AND "voice biomarkers" AND "heart 
failure" AND "coronary artery disease" OR "pulmonary 
hypertension". Примененные фильтры: 2015-2025 years, 
full text, free full text, clinical trial, randomized controlled 
trial, English language, humans. Пример поискового 
запроса для системы Google Scholar: acoustic voice 
analysis AND voice biomarkers AND "heart failure" AND 
"coronary artery disease" OR "pulmonary hypertension". 
Примененные фильтры: 2015-2025 годы. Отбор ис-
следований проводился двумя исследователями не-
зависимо друг от друга, возникшие разногласия раз-
решались с помощью консенсуса. В спорных случаях 
привлекался третий исследователь. Анализ исследо-
ваний и  отбор данных из них проводился двумя не-

 
Рис. 1. Диаграмма PRISMA выбора исследований для проведения анализа. 
 
Таблица 1 
Риск систематической ошибки исследований, включенных в анализ 
Исследование D1 D2 D3 D4 Общая оценка 
Reddy MK, et al., 2022 [7] высокий высокий высокий высокий высокий 
Reddy MK, et al., 2021 [8] высокий высокий высокий высокий высокий 
Amir O, et al., 2022 [9] высокий низкий высокий низкий высокий 
Sarsil MA, et al., 20241 низкий низкий низкий низкий низкий 
Murton OM, et al., 2017 [10] высокий низкий низкий низкий высокий 
Sara JDS, et al., 2025 [13] низкий низкий низкий низкий низкий 
Maor E, et al., 2020 [5] низкий низкий низкий низкий низкий 
Murton OM, et al., 2020 [3] высокий низкий высокий низкий высокий 
Pareek V, et al., 2016 [12] высокий высокий высокий высокий высокий 
Maor E, et al., 2018 [2] высокий низкий низкий низкий высокий 
Sara JDS, et al., 2020 [4] высокий высокий высокий низкий высокий 
Amir O, et al., 2021 [11] высокий низкий высокий низкий высокий 
Sara JDS, et al., 2022 [14] высокий низкий высокий низкий высокий 
Pana MP, et al., 2021 [6] высокий низкий высокий низкий высокий 
 
Таблица 2 

Рис. 1. Диаграмма PRISMA выбора исследований для проведения анализа.
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зависимыми исследователями, в  случае разногласий 
привлекался третий исследователь. Данный система-
тический обзор не зарегистрирован.

Риск систематической ошибки. Оценку риска систе-
матической ошибки исследований, включённых в об-
зор, проводили с помощью опросника QUADAS‑2 для 
диагностических исследований3. Общий риск систе-
матической ошибки оценивали по четырем доменам: 
отбор пациентов (patient selection, D1), изучаемый 
диагностический тест (index test, D2), референсный 
стандарт (reference standard, D3), течение и  времен-
ные интервалы (f low and timing, D4).

Результаты. При литературном поиске по указан-
ным ранее отдельным комбинированным ключевым 
словам и базам данных суммарно получено 1122 публи-
кации первичного поиска; удалено 68 дублирующих 
записей, к дальнейшей оценке допущено 1054 рабо-
ты. Из них по результатам скрининга исключены пу-
бликации, не соответствующие критериям включения 
(обзоры, клинические случаи и т.п.). Полнотекстовые 
статьи, доступные анализу, составили 595 работ; по-
сле оценки текста к  окончательному качественному 
синтезу допущены 14 исследований. Алгоритм отбо-
ра представлен на рисунке 1.

Среди включённых работ преобладали исследова-
ния по ХСН, также представлены исследования по ЛГ 
и ИБС. По ХСН в анализ включено 10 исследований, 
по ЛГ — ​2 исследования, по ИБС — ​3 исследования 
(одно исследование включало пациентов и  с  ХСН, 
и  с  ЛГ). Дизайны включенных исследований  — ​по-
перечные и когортные наблюдения, пилотные иссле-
3	 Whiting PF, Rutjes AW, Westwood ME, et al.; QUADAS‑2 Group. QUADAS‑2: 

a  revised tool for  the quality assessment of  diagnostic accuracy studies. Ann 
Intern Med. 2011;155(8):529-36. doi:10.7326/0003-4819-155-8-201110180-
00009.

дования с повторными измерениями и клинические 
серии с динамическими записями в стационаре и ам-
булаторной практике.

Оценка риска систематической ошибки. Результаты 
оценки риска систематической ошибки по вышеука-
занным доменам представлены в таблице 1. Было вы-
явлено, что 3 исследования имеют низкий риск, в то 
время как 11 исследований имеют высокий риск си-
стематической ошибки.

В  исследованиях при ХСН показана воспроиз-
водимая связь речевых и  акустических показателей 
с  клиническим состоянием. В  госпитальной когор-
те пациентов с  острой декомпенсацией сердечной 
недостаточности речевые индексы, полученные со 
смартфона, различали статус при поступлении ("wet") 
и к выписке ("dry"). В модели с контролируемой ди-
намикой объёмного статуса у  больных ХСН на ге-
модиализе акустические показатели систематически 
менялись до/после процедуры и соответствовали из-
менению массы тела, отражая чувствительность ме-
тода к  вариациям гидратации [11]. В  пилотных ра-
ботах у пациентов с декомпенсацией ХСН после те-
рапии отмечались улучшение стабильности фонации 
и  сдвиги частотно-кепстральных характеристик, что 
дополнительно поддерживает биофизическую правдо-
подобность наблюдаемых эффектов [3, 10]. Отдельные 
исследования продемонстрировали, что сочетание 
признаков вокального тракта и  источника фонации 
повышает точность автоматической классификации 
ХСН по речи, при этом использовались сопостави-
мые протоколы записи (стандартизированное чтение/
счёт, спонтанная речь) и алгоритмы машинного обу-
чения [6-9, 12, 13].

Для ЛГ и  смешанных кардиопульмональных 
выборок получены результаты, согласующиеся 

Таблица 1
Риск систематической ошибки исследований, включенных в анализ

Исследование D1 D2 D3 D4 Общая оценка
Reddy MK, et al., 2022 [7] высокий высокий высокий высокий высокий
Reddy MK, et al., 2021 [8] высокий высокий высокий высокий высокий
Amir O, et al., 2022 [9] высокий низкий высокий низкий высокий
Sarsil MA, et al., 20241 низкий низкий низкий низкий низкий
Murton OM, et al., 2017 [10] высокий низкий низкий низкий высокий
Sara JDS, et al., 2025 [13] низкий низкий низкий низкий низкий
Maor E, et al., 2020 [5] низкий низкий низкий низкий низкий
Murton OM, et al., 2020 [3] высокий низкий высокий низкий высокий
Pareek V, et al., 2016 [12] высокий высокий высокий высокий высокий
Maor E, et al., 2018 [2] высокий низкий низкий низкий высокий
Sara JDS, et al., 2020 [4] высокий высокий высокий низкий высокий
Amir O, et al., 2021 [11] высокий низкий высокий низкий высокий
Sara JDS, et al., 2022 [14] высокий низкий высокий низкий высокий
Pana MP, et al., 2021 [6] высокий низкий высокий низкий высокий
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Таблица 2
Резюме исследований

Исследование Размер 
выборки (n)

Группы сравнения 
(n)

Суть исследования Заболевание Краткий результат исследования

Reddy MK, et al., 
2022 [7]

45 С наличием 
заболевания 
(n=20)
Без заболевания 
(n=25)

Сравнение речевых 
характеристик для определения 
потенциала использования 
голоса в качестве биомаркера 
ХСН

ХСН Анализ глоттального потока показал значимые 
различия в речевых характеристиках между 
пациентами с ХСН и здоровыми людьми. 
Большинство параметров глоттального потока 
и SPL значительно отличались между группой 
ХСН и контрольной группой для мужчин 
(p<0,05). У пациентов с ХСН наблюдался 
более округлый глоттальный импульс, 
снижение давления в легких и неполное 
смыкание голосовых связок

Reddy MK, et al., 
2021 [8]

45 С наличием 
заболевания 
(n=20)
Без заболевания 
(n=25)

Автоматическое выявление 
СН по речевым сигналам 
с использованием алгоритмов 
машинного обучения. 
Использовались мел-частотные 
кепстральные коэффициенты 
(MFCC), глоттальные признаки 
и их комбинации

ХСН Лучшая точность классификации (95,02%) 
была достигнута с помощью нейронной сети 
прямого распространения (FFNN), обученной 
на уменьшенном наборе MFCC + глоттальные 
признаки. Улучшение точности достигнуто 
за счет сочетания признаков, полученных 
из глоттального источника и вокального 
тракта

Amir O, et al., 2022 [9] 40 Без группы 
контроля, 
сравнение 
показателей 
на момент 
поступления 
и во время 
наблюдения

Оценка эффективности 
автоматизированной 
технологии анализа речи 
в выявлении признаков 
перегрузки жидкостью в легких

ХСН Автоматизированный анализ речи позволил 
выявить изменения голоса, отражающие 
статус СН. Выявлены значимые изменения 
во всех 5 речевых показателях между 
состояниями "влажный" (при поступлении) 
и "сухой" (при выписке) (p<0,0001)

Sarsil MA, et al., 20241 29 Прогнозируемый 
риск смерти 
<50% (n=15), 
прогнозируемый 
риск смерти ≥50% 
(n=14)

Прогнозирование 
5‑летней смертности 
у госпитализированных 
пациентов с СН 
с использованием машинного 
обучения на основе голосовых 
биомаркеров и улучшение 
прогноза с помощью 
диагностического биомаркера 
NT-proBNP

ХСН Модель логистической регрессии, 
обученная на голосовых характеристиках, 
показала значимую корреляцию с 5‑летней 
смертностью (p<0,001). Интеграция 
NT-proBNP улучшила прогностическую 
точность модели

Murton OM, et al., 
2017 [10]

10 Без группы 
контроля, 
сравнение 
показателей 
на фоне лечения

Изучение акустических 
характеристик голоса как 
биомаркеров

ХСН После лечения у пациентов наблюдалось: 
увеличение доли "скрипучего" голоса, 
увеличение основной частоты, уменьшение 
вариативности амплитуды кепстрального пика

Sara JDS, et al., 2025 
[13]

2198 ХСН (n=879), 
ЛГ (n=542), 
без заболевания 
(n=777)

Анализ связи между 
акустическими 
характеристиками речи (SR, 
CPP) и наличием/отсутствием 
заболеваний

ХСН и ЛГ Речевая активность значительно ниже 
у пациентов с ХСН, ЛГ или их комбинацией 
по сравнению с пациентами без заболеваний 
(p<0,001). Амплитуда кепстрального пика 
значительно отличался у пациентов с ЛГ 
по сравнению с контролем

Maor E, et al., 2020 [5] 10583 С наличием 
заболевания 
(n=2267)
Без заболевания 
(n=8316)

Связь между анализом голоса 
и неблагоприятными исходами 
(смерть, госпитализация) 
у пациентов с СН

ХСН Модель, обученная на основе голосовых 
характеристик, показала значительную связь 
с повышенным риском смерти (ОР 1,66, 95% 
ДИ: 1,58-1,74, P<0,001) и госпитализации 
(ОР 1,21, 95% ДИ: 1,15-1,28, p<0,001)

Murton OM, et al., 
2020 [3]

52 Без группы 
контроля, 
сравнение 
показателей 
на момент 
поступления 
и выписки

Связь изменений в голосе 
и речи с лечением острой 
декомпенсации ХСН

ХСН У пациентов на фоне лечения острой 
декомпенсации ХСН отмечалась более 
стабильная фонация, более скрипучий голос, 
более быстрая речь и более длинные фразы 
по сравнению с их голосами до лечения
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с  патофизиологией дыхательно-речевой координа-
ции. В крупной амбулаторной когорте скорость речи 
и  кепстральные показатели отличались у  пациентов 
с ХСН и/или ЛГ по сравнению со здоровыми, разли-
чия сохранялись после поправки на демографические 
факторы [13]. В независимой выборке, направленной 
на инвазивное гемодинамическое исследование, зара-
нее определённый голосовой биомаркер был связан 

с повышением среднего давления в лёгочной артерии 
и, частично, с увеличением лёгочного сосудистого со-
противления, ассоциации были более выраженными 
при посткапиллярной форме ЛГ [4].

В  области ИБС голосовой биомаркер продемон-
стрировал диагностические и прогностические свой
ства. В  поперечном исследовании у  пациентов, на-
правленных на коронароангиографию, предопреде-

Исследование Размер 
выборки (n)

Группы сравнения 
(n)

Суть исследования Заболевание Краткий результат исследования

Pareek V, et al.,
2016 [12]

160 С наличием 
заболевания 
(n=80)
Без заболевания 
(n=80)

Диагностика ИБС по голосовым 
сигналам

ИБС Результаты показывают, что неинвазивный 
анализ с использованием MDVP и анализа 
спектра голоса может быть применен 
для выявления риска развития ИБС

Maor E, et al., 2018 [2] 101 С наличием 
заболевания 
(n=71)
Без заболевания 
(n=30)

Диагностика ИБС по голосовым 
сигналам

ИБС Идентифицировано 5 голосовых признаков, 
ассоциированных с ИБС в однофакторном 
анализе. Многофакторный анализ с поправкой 
на риски показал связь 2 признаков с ИБС; 
результаты были достоверны при измерении 
во время сильных эмоциональных 
переживаний, а не в нейтральной ситуации 
(чтение текста). При анализе положительного 
эмоционального опыта ОШ 0,37, P=009; 
при анализе негативного эмоционального 
опыта ОШ 4,01, p=0,02

Sara JDS, et al., 2020 
[4]

83 Высокое давление 
в легочной 
артерии (n=27)
Более низкое 
давление 
в легочной 
артерии (n=56)

Диагностика ЛГ по голосовым 
сигналам

ЛГ Неинвазивный голосовой биомаркер 
ассоциирован с ЛГ

Amir O, et al., 2021 
[11]

5 Без группы 
контроля, 
сравнение 
показателей 
на момент 
поступления 
и выписки

Изменение голосовых индексов 
в динамике, связь с изменением 
массы тела

ХСН Индексы дисторсии и речевые показатели 
систематически изменялись до и после 
удаления жидкости, коррелировали 
с потерей массы тела и демонстрировали 
воспроизводимую динамику в циклах диализа

Sara JDS, et al., 2022 
[14]

108 Без группы 
контроля, 
сравнение 
показателей 
на момент 
поступления и во 
время наблюдения

Ассоциация исходного 
голосового индекса 
с инцидентными событиями 
ИБС

ИБС Более высокий голосовой индекс исходно 
ассоциировался с будущими событиями ИБС, 
под которыми подразумевались новые случаи 
неблагоприятных исходов (нефатальный 
инфаркт миокарда, острый коронарный 
синдром/нестабильная стенокардия, 
реваскуляризация или сердечно-сосудистая 
смерть), возникшие в период наблюдения. 
Эффект сохранялся после поправок 
на традиционные факторы риска и тяжесть 
поражения

Pana MP, et al., 2021 
[6]

16 Без группы 
контроля, 
сравнение 
показателей 
на момент 
поступления и во 
время наблюдения

Определение функционального 
класса ХСН на основании 
записи голоса

ХСН Разработанный алгоритм показал хорошую 
точность в определении функционального 
класса ХСН со значением 0,945

Сокращения: ДИ — ​доверительный интервал, ИБС — ​ишемическая болезнь сердца, ЛГ — ​легочная гипертензия, ОР — ​отношение рисков, ОШ — ​отношение 
шансов, СН — ​сердечная недостаточность, ХСН — ​хроническая сердечная недостаточность, NT-proBNP — ​N-концевой промозговой натрийуретический пептид.

Таблица 2. Продолжение
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лённые голосовые характеристики были независимо 
связаны с  наличием коронарного атеросклероза. 
Эффект усиливался в эмоционально окрашенной ре-
чи [2]. В  последующем наблюдении более высокий 
исходный голосовой индекс ассоциировался с инци-
дентными коронарными событиями, причём ассоци-
ации сохранялись после поправки на традиционные 
факторы риска и показатель тяжести поражения [14].

Сводные характеристики включённых работ (попу-
ляции, сценарии записи, наборы признаков, клиниче-
ские референсы и ключевые результаты) представле-
ны в таблице 2. В целом, исследования конвергентно 
показывают, что при ХСН акустические показатели 
чувствительны к состоянию объёмного статуса и ди-
намике лечения; при ЛГ голосовые индексы соотно-
сятся с гемодинамическими маркёрами нагрузки ма-
лого круга; при ИБС голосовой биомаркер связан как 
с  наличием атеросклероза, так и  с  будущими коро-
нарными событиями1 [2, 4, 5, 10, 11].

Результаты
Настоящий систематический обзор суммирует 

результаты 14 исследований, в  которых оценивалась 
информативность голосовых паттернов у  пациентов 
с  ХСН, ЛГ и  ИБС. Полученные данные согласуют-
ся между собой и указывают на то, что акустические 
и  темпо-ритмические характеристики речи чувстви-
тельны к  клиническому состоянию пациента, отра-
жают изменения объёмного статуса при ХСН, соот-
носятся с гемодинамическими показателями при ЛГ 
и ассоциируются как с наличием коронарного атеро-
склероза, так и  с  будущими коронарными события-
ми при ИБС. Совокупность результатов свидетель-
ствует о  потенциале анализа речевого сигнала как 
неинвазивного и  масштабируемого инструмента для 
диагностики, стратификации риска и дистанционно-
го мониторинга.

Перспективой развития данного научного направ-
ления служит опубликование в  конце 2025г первого 
в  РФ обсервационного исследования, посвященно-
го акустическому анализу речи русскоговорящих па-
циентов с ХСН [15]. Учитывая тот факт, что авторам 
удалось выделить ряд биомаркеров, демонстрирую-
щих динамику в процессе лечения больных сердечной 
недостаточностью (shimmer, jitter, bowley skew и др.), 
а также статистически значимую разницу со здоровы-
ми лицами, возникает необходимость многоцентровой 
валидации и  стандартизации протоколов записи го-
лоса пациентов с различными сердечно-сосудистыми 
заболеваниями. Определение ряда биомаркеров, ха-
рактерных для конкретной нозологии может быть по-
ложено в основу удаленного наблюдения за состояни-
ем больных после выписки из стационара. Учитывая 
статистически значимые различия между группами 
с  ХСН и  здоровыми лицами, можно рассматривать 
в перспективе указанные голосовые биомаркеры как 

инструмент скрининга и ранней диагностики данного 
состояния, а  также отбора пациентов для углублен-
ного обследования.

Клиническая значимость. В рамках стационара ре-
чевые индексы различали статус "wet/dry" и отслежи-
вали динамику на фоне терапии, что поддерживает их 
использование как дополнительного индикатора де-
компенсации у больных ХСН. В амбулаторной прак-
тике у пациентов с ХСН и/или ЛГ выявлялись устой-
чивые различия скорости речи и кепстральных пока-
зателей по сравнению со здоровыми добровольцами, 
а при ИБС голосовой биомаркер демонстрировал как 
диагностическую ценность (связь с  поражением ко-
ронарных артерий), так и прогностическую (ассоци-
ации с  инцидентными событиями). В  совокупности 
это указывает на возможность применения голосо-
вого анализа для раннего выявления изменений со-
стояния, персонализации наблюдения и  оптимиза-
ции маршрутизации пациентов.

Ограничения исследования. В  данный обзор были 
включены гетерогенные исследования: следует под-
черкнуть неоднородность протоколов записи (стан-
дартизированное чтение, счёт, спонтанная и эмоци-
онально окрашенная речь), различия в оборудовании 
и акустической среде, языковую вариативность, а так-
же использование проприетарных алгоритмов с огра-
ниченной прозрачностью. В ряде работ выборки были 
небольшими или моноцентровыми, что ограничивает 
обобщаемость; встречались неполные данные и раз-
личия в определении исходов. Также многие исследо-
вания имели высокий риск систематической ошибки, 
что требует осторожности при интерпретации полу-
ченных результатов.

Практическая значимость. С точки зрения клиниче-
ского применения наиболее перспективными выгля-
дят два сценария: (1) телемониторинг больных ХСН 
с  целью раннего выявления нарастающей перегруз-
ки объёмом и профилактики госпитализаций; (2) до-
полнительная стратификация риска при подозрении 
на ЛГ или ИБС в сочетании со стандартными мето-
дами. Однако до рутинного внедрения необходимо 
обеспечить воспроизводимость результатов в  мно-
гоцентровых исследованиях, стандартизовать задачи 
записи и критерии качества, а также продемонстри-
ровать добавочную ценность к  существующим кли-
ническим моделям и биомаркерам.

Таким образом, необходимы дальнейшие исследо-
вания метода в  диагностике рассматриваемых забо-
леваний, унификация протоколов записи (набор за-
дач, длительность, контроль шума и  расстояния до 
микрофона), кросс-платформенная нормализация 
аудио. Важны анализ справедливости и устойчивости 
алгоритмов (пол, возраст, язык), прозрачность моде-
лей и оценка клинической применимости через про-
спективные исследования с  заранее определёнными 
конечными точками (повторная госпитализации при 
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ХСН, инвазивные гемодинамические критерии при 
ЛГ, крупные кардиоваскулярные события при ИБС). 
Наконец, необходима экономическая оценка и оцен-
ка приемлемости для пациентов и врачей, что позво-
лит определить место голосового анализа в существу-
ющих маршрутах оказания помощи.

Заключение
Текущий систематический обзор показал, что 

акустический анализ речевого сигнала и полученные 
с его помощью голосовые биомаркеры представля-
ются доступными инструментами для дистанцион-
ного мониторинга сердечно-сосудистых заболеваний. 

Однако для внедрения в  рутинную клиническую 
практику необходимо проведение многоцентровых 
исследований и  стандартизация методики иссле-
дования речевого сигнала для валидации нового 
подхода, который может быть положен в  основу 
удаленного скрининга и  диагностики, а  также ди-
намического диспансерного наблюдения за паци-
ентами с  хроническими болезнями системы кро-
вообращения.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Возможности специфических легочных вазодилататоров как "моста" к коррекции врожденных 
пороков сердца с легочной сосудистой болезнью: систематический обзор

Шмальц А. А.1,2, Хакимов М. М.1, Черногривов И. Е.1, Шварц В. А.1

Вопрос о  расширении показаний к  хирургической коррекции врожденных поро-
ков сердца (ВПС) с легочной артериальной гипертензией (ЛАГ) в эпоху специфи-
ческих легочных вазодилататоров вызывает большой интерес и споры. В система-
тическом обзоре (10 исследований, 351 пациент) проанализировано влияние ЛАГ-
специфической терапии (так называемый "treat and  repair" подход) на показания 
и результаты радикальной коррекции ВПС с пре- и посттрикуспидальным сбросом.
Расширение показаний к радикальной коррекции ВПС было продемонстриро-
вано после моно- и/или комбинированной ЛАГ-специфической терапии прак-
тически всеми зарегистрированными в  Российской Федерации препарата-
ми, однако результаты коррекции в  группах с  пре- и  посттрикуспидальным 
сбросом существенно различались. При претрикуспидальных дефектах так-
тика "treat, repair and treat" была оправдана у тщательно отобранных пациен-
тов с пограничным для радикальной коррекции повышением легочного сосу
дистого сопротивления, при посттрикуспидальных дефектах  — ​у  детей ран-
него возраста и лишь у некоторых из более старших больных с пограничным 
повышением сопротивления. Рутинное применение "treat and repair" подхода 
не целесообразно. Ситуации "treat, repair and  treat" с  последующим сожале-
нием о проведенной коррекции следует избегать.

Ключевые слова: врожденный порок сердца, легочная артериальная ги-
пертензия, легочная сосудистая болезнь, ЛАГ-специфическая терапия, "treat 
and repair" подход.
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Potential of specific pulmonary vasodilators as a bridge to correct congenital heart defects 
with pulmonary vascular disease: a systematic review

Shmalts A. A.1,2, Khakimov M. M.1, Chernogrivov I. E.1, Schwartz V. A.1

Expanding the  indications for surgery of congenital heart defects (CHD) with pul-
monary arterial hypertension (PAH) in  the era of  specific pulmonary vasodilators 
has generated considerable interest and  controversy. This systematic review (10 
studies, 351 patients) analyzed the  impact of  PAH-specific therapy (treat-and-
repair approach) on  the indications and  outcomes of  curative treatment of  CHD 
with  pre- and  post-tricuspid shunts. An expansion of  the indications for  cura-
tive treatment of  CHD was demonstrated after mono- and/or combination the
rapy with  PAH-specific therapy using virtually all drugs registered in  the Russian 
Federation. However, the results in the groups with pre- and post-tricuspid shunts 
differed significantly. For pre-tricuspid defects, the treat, repair, and treat approach 
was justified in carefully selected patients with an increase in pulmonary vascular 
resistance borderline for  curative treatment. For post-tricuspid defects, this stra
tegy was justified in young children and only in some older patients with a border-
line increase in  resistance. Routine use of  the treat and  repair approach is inap-
propriate. Treat, repair, and treat situations followed by regret about the treatment 
performed should be avoided.
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Своевременное хирургическое лечение врожден-
ных пороков сердца (ВПС) с  лево-правым сбросом 
устраняет легочную артериальную гипертензию (ЛАГ) 
и предотвращает развитие легочной сосудистой болез-
ни [1-7]1. Согласно действующим российским и меж-
дународным рекомендациям, коррекцию "агрессив-
ных" посттрикуспидальных ВПС следует выполнять 
до 6 мес. жизни [5]1. У детей более старшего возраста 
и  у  взрослых радикальная коррекция возможна при 
индексе легочного сосудистого сопротивления (ЛСС) 
<6-8 ед. Вуда × м2 (или у взрослых при неиндексиро-
ванном ЛСС <5 ед. Вуда) с  учетом других клиниче-
ских и гемодинамических показателей [1-6]1. У детей 
радикальная коррекция допускается при снижении 
индекса ЛСС <6-8 ед. Вуда × м2 во время теста на 
вазореактивность [5, 6, 8, 9]1. Закрытие дефектов пе-
регородок с сохранением высокой резидуальной ЛАГ 
лишает пациентов "клапана безопасности", ухудшает 
прогноз и противопоказано [1-6, 10-12]1 — рисунок 1.

Терапия специфическими легочными вазодилата-
торами может снизить ЛСС у больных ЛАГ и, теоре-
тически, —  расширить показания к коррекции ВПС 
(так называемый "treat and  repair"2 подход) [1-6, 12]. 
В Российской Федерации зарегистрированы ингиби-
торы фосфодиэстеразы-5 (иФДЭ-5) силденафил и та-
далафил, антагонисты рецепторов эндотелина (АРЭ) 
бозентан, мацитентан и амбризентан, стимулятор рас-
творимой гуанилатциклазы риоцигуат, аналог про-
стацикцина ингаляционный илопрост и  агонист ре-
цепторов простациклина селексипаг [1, 3]1,3. Лишь 3 
(бозентан, мацитентан и селексипаг) из 8 одобренных 
препаратов имеют показания "ЛАГ, ассоциированная 
1 Легочная гипертензия у детей. Российские клинические рекомендации —  

2025. Доступно по ссылке: http://cr.minzdrav.gov.ru/preview-cr/939_1.
2 "treat and repair" —  лечи и корригируй.
3 Государственный реестр лекарственных средств. Доступно по ссылке: 

http://grls.rosminzdrav.ru.

•  "Treat and  repair" подход фактически является 
в настоящее время "treat, repair and treat" подходом.

•  При претрикуспидальных дефектах тактика 
"treat, repair and  treat" была оправдана у  тща-
тельно отобранных пациентов с  пограничным 
для радикальной коррекции повышением легоч-
ного сосудистого сопротивления, при посттрику-
спидальных дефектах —  у детей раннего возраста 
и лишь у некоторых из более старших больных 
с  пограничным повышением сопротивления.

•  Рутинное применение "treat and repair" подхо-
да не целесообразно.

•  Ситуации "treat, repair and  treat" с  последую-
щим сожалением о  проведенной коррекции 
следует избегать.

•  Treat and  repair strategy essentially boils down 
to a  treat, repair, and treat approach.

•  For pretricuspid defects, the treat, repair, and treat 
strategy has been justified in carefully selected pa-
tients with borderline pulmonary vascular resistance 
elevations for  radical correction. For posttricus-
pid defects, it has been justified in young children 
and only in some older patients with borderline re-
sistance elevations.

•  Routine use of the treat and repair approach is in-
appropriate.

•  Treat, repair, and treat situations followed by regret 
about the treatment performed should be avoided.

Ключевые моменты Key messages

Сброс на дефекте
Претрикуспидальный

Эффективно при 
пограничном для 
радикальной 
коррекции 
повышении ЛСС

Риски и прогноз
Низкая летальность, 
тенденция к снижению 
ср.ДЛА и ЛСС

У 28-100% подвергшихся 
терапии детей и взрослых

Оправдано у детей 
раннего возраста,     
у более старших 
больных – лишь в 
редких случаях

У взрослых: неприемлемо 
высокий риск летального 
исхода после операции или 
высокая резидуальная ЛАГ 

У взрослых: долгосрочного 
улучшения качества и 
продолжительности жизни по 
сравнению с естественным 
течением ВПС нет

Радикальная коррекция

 Может применяться при претрикуспидальных ВПС с 
пограничным повышением ЛСС

 Рутинное применение не целесообразно
 Ситуации «treat, repair and treat» с последующим 

сожалением о проведенной коррекции следует избегать

Посттрикуспидальный

Исследовано влияние 
ЛАГ-специфической 
терапии на результаты 
коррекции ВПС с 
легочной сосудистой 
болезнью

Стратегия 
«treat and repair» 
при ВПС с легочной 
сосудистой болезнью: 
анализ эффективности

Большинству пациентов 
требуется пожизненная 
ЛАГ-специфическая 
терапия даже после 
успешной операции

156 публикаций
анализ баз данных PubMed, Google Scholar 

и Cochrane Library (2015-2024)

Сокращения: ВПС —  врожденный порок сердца, ЛАГ —  легочная артериаль-
ная гипертензия, ср.ДЛА —  среднее давление в легочной артерии.
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с ВПС и синдромом Эйзенменгера" или "ЛАГ, ассо-
циированная с  корригированными простыми ВПС" 
в инструкциях по применению3. Специфическая те-
рапия в  других подгруппах ЛАГ при ВПС и  други-
ми препаратами при наличии достаточной доказа-
тельной базы остается пока off-label [1, 3, 13, 14]. 
Парентеральные простаноиды и сотатерсепт в России 
не зарегистрированы.

Надежда на обратное ремоделирование легочных 
сосудов под действием ЛАГ-специфической терапии 
приводит к попыткам "перевести" в разряд операбель-
ных пациентов с различными ВПС (в т.ч. кандидатов 
на гемодинамическую коррекцию), всех возрастов, 
с  разной степенью повышения ЛСС и  даже с  син-
дромом Эйзенменгера (с  закрытием дефектов кла-
пансодержащей заплатой) [12-15]. Относительно эф-
фективности такой терапии как "моста" к радикаль-
ной коррекции остаются многочисленные вопросы.

Цель обзора — ​систематический анализ опублико-
ванных отчетов по "treat and repair" подходу при ВПС 
с пре- и посттрикуспидальным сбросом.

Методология исследования
Поиск и отбор исследований
Алгоритм поиска информации был разработан 

в  соответствии с  требованиями и  положениями от-
четности для систематических обзоров и метаанали-
зов (PRISMA) в базах данных PubMed (MEDLINE), 
Google Scholar и  Cochrane library. Последний поиск 
данных для включения в данный анализ был прове-
ден 15  декабря 2025г. Согласно поставленной цели 
поиска тезисы докладов, протоколы заседаний, кни-
ги, клинические случаи, комментарии и  серии слу-
чаев не использовались.

Для поиска исследований в перечисленных базах 
данных мы использовали следующие ключевые слова: 
(congenital heart disease) OR (operability) OR (catheter 
intervention) AND (treat and repair) OR (treat-to-close) 
OR (PAH targeted drugs) OR (pulmonary vasodilators). 
Отбор подходящих исследований для включения в этот 
обзор осуществили двое авторов (Ш. А., Х. М.) неза-
висимо друг от друга. Они изучили абстракты и пол-
нотекстовые отчеты на соответствие критериям вклю-
чения. Все разногласия относительно соответствия 
конкретных исследований для включения в  оконча-
тельный перечень были разрешены путем обсужде-
ния всех четверых авторов.

Первостепенно фильтр исследований проводился 
с помощью проверки заголовков и аннотаций, исклю-
чения обзоров, дублирующихся публикаций, описан-
ных клинических случаев. Вторым этапом проводился 
отбор исследований после прочтения полнотекстовой 
рукописи. Исследования считались приемлемыми при 
обязательном одновременном соблюдении трех усло-
вий: 1)  выборки пациентов с  ЛАГ и  легочной сосу
дистой болезнью на фоне "простых" и "сложных" ВПС 
с пре- и посттрикуспидальным сбросом; 2) проведе-
ние одним и  тем же пациентам одновременно ЛАГ-
специфической терапии и  последующей хирургиче-
ской коррекции ВПС; 3) инвазивной оценки легочной 
гемодинамики путем катетеризации правых отделов 
сердца на этапах лечения.

Для каждого исследования регистрировались сле-
дующие данные: первый автор и/или название иссле-
дования, исследуемая популяция, количество вклю-
ченных пациентов, возраст, пол, типы ВПС и методы 
ЛАГ-специфической терапии (препараты, моно- или 
комбинированная), способы хирургического лечения 
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Синдром Эйзенменгера

ЛАГ при ВПС с артерио-венозным сбросом

ЛАГ при ВПС 
с малыми/сопутствующими 
дефектами

Резидуальная ЛАГ 
после коррекции ВПС

Рис. 1. Выживаемость в различных подгруппах ЛАГ при ВПС [12].
Примечание: пациенты с  сохраняющимся лево-правым сбросом и  с  синдромом Эйзенменгера имеют лучшую долгосрочную выживаемость по сравнению 
с пациентами с малыми/сопутствующими дефектами и ЛАГ при корригированных ВПС.
Сокращения: ВПС — ​врожденный порок сердца, ЛАГ — ​легочная артериальная гипертензия.
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(открытая или эндоваскулярная операция, полная 
коррекция или с оставлением фенестрации) и пока-
затели гемодинамики на каждом из этапов лечения.

Критерии включения/исключения
В  обзор включены только те исследования, в  ко-

торых присутствовало полноценное описание резуль-
татов клинико-инструментальных методов исследова-
ния, включая катетеризацию правых отделов сердца, 
динамики и  исходов течения заболевания. В  анализ 
не включались исследования, посвященные отдель-
но хирургическому лечению или ЛАГ-специфической 
терапии у пациентов с ВПС без сочетанного приме-
нения этих методов. В  анализ также не включались 
описания отдельных случав, в т.ч. из-за систематиче-
ской ошибки таких публикаций сообщать о благопри-
ятных результатах и не сообщать о неблагоприятных. 
Английский язык был установлен в  качестве языко-
вого ограничения.

Результаты
В  результате поиска по ключевым словам в  ба-

зе данных PubMed (MEDLINE), Google Scholar 

и  Cochrane Library всего найдено 156 публикаций. 
Число публикаций после удаления дубликатов со-
ставило 129. После анализа заголовков и  аннотаций 
поставленной цели соответствовали 59 публикаций. 
Полнотекстовый скрининг прошли 16 публикаций. 
Основной причиной невключения публикаций в окон-
чательный анализ после полнотекстового скрининга 
являлось несоответствие поставленной цели и  кри-
териям включения. После коллегиального обсужде-
ния выбранных работ, окончательно в данный обзор 
были включены 10 исследований. Процесс отбора 
исследований показан на рисунке 2.

Влияние специфических легочных вазодилататоров 
на ЛСС у пациентов с ЛАГ

Согласно данным рандомизированных контро-
лируемых исследовании (РКИ), на фоне добавления 
одного специфического легочного вазодилататора на 
срок 12-60 нед. у пациентов с идиопатической и схо-
жими формами ЛАГ и  с  синдромом Эйзенменгера 
ЛСС снижалось в среднем на 9-32% при одновремен-
ном росте в  группах плацебо на 0-26% (табл.  1 [16-
24]). В РКИ BREATHE‑5 и MAESTRO [18, 21] вклю-

Рис. 2. Блок-схема отбора включенных в обзор исследований (на основе схемы PRISMA 
2020). 

Таблица 1 
Влияние специфических легочных вазодилататоров на ЛСС при идиопатической и схожих 
формах ЛАГ и при синдроме Эйзенменгера 

Идентификация исследований с помощью баз данных и регистров 

Публикации, 
идентифицированные из: 
PubMed (n=36),  
Google Scholar (n=117), 
Cochrane Library (n=3) 
Всего (n=156) 

Публикации после удаления 
дубликатов (n=129) Исключено (n=70) 

Публикации после анализа 
заголовков и аннотаций (n=59) Исключено (n=42) 

Полнотекстовые статьи, 
оцененные на возможность 
включения в анализ (n=16) 

Исключены, после 
обсуждений всеми 
авторами (n=6) 

Исследования, включенные 
в обзор (n=1 0)
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Рис. 2. Блок-схема отбора включенных в обзор исследований (на основе схемы PRISMA 2020).
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чались только пациенты с синдромом Эйзенменгера, 
в другие РКИ пациенты с синдромом Эйзенменгера 
не включались. Согласно анализу Vizza CD, et al., 2022 
[25], при двойной пероральной специфической тера-
пии у больных с идиопатической и схожими форма-
ми ЛАГ ЛСС снижалось на 27-59%, при тройной без 
применения парентеральных простаноидов — ​на 54%.

"Treat and  repair" подход при ВПС c легочной со-
судистой болезнью

Расширение показаний к радикальной коррекции 
ВПС было продемонстрировано после моно- и ком-
бинированной терапии практически всеми ЛАГ-
специфическими препаратами (табл. 2 [26-35]).

ВПС с претрикуспидальным сбросом
Kijima Y, et al., 2016 [26] на фоне моно- или ком-

бинированной ЛАГ-специфической терапии в тече-
ние 2 нед. — ​10 лет у 8 пациентов 7-65 лет с дефек-
том межпредсердной перегородки (ДМПП) достигли 
ЛСС <8 ед. Вуда, а  отношения легочного кровото-
ка к  системному (Qp/Qs)  — ​>1,5. При этом сред-
нее давление в  легочной артерии (ср.ДЛА) снизи-
лось с 62±21 до 41±10 мм рт.ст., ЛСС — ​с 9,6±3,8 до 
4,0±0,8 ед. Вуда (р<0,01 в  обоих случаях). Дефекты 
были закрыты эндоваскулярно. Инвазивная оцен-

ка гемодинамики после закрытия не проводилась, 
ЛАГ-специфическая терапия продолжалась. Помимо 
пероральных препаратов 3 (38%) пациента получа-
ли постоянную внутривенную инфузию эпопросте-
нола до и  после коррекции.

По данным регистра Bradley EA, et al., 2019 [27] 69 
исходно неоперабельных взрослых из 9 центров США 
с ДМПП или частичным аномальным дренажом ле-
гочных вен получали моно- или комбинированную 
ЛАГ-специфическую терапию в течение 2,0±2,6 лет. 
Исходное ср.ДЛА составляло 51±13 мм рт.ст. ЛСС — ​
8,7±4,9 ед. Вуда, Qp/Qs — ​1,6±0,4. После терапии ра-
дикальная коррекция была осуществлена в  19 (28%) 
случаях. У респондеров по сравнению с нереспонде-
рами ЛСС было исходно ниже (7,5±4,3 vs 9,3±5,0 ед. 
Вуда), а Qp/Qs — ​исходно выше (2,2±1,5 vs 1,3±0,4). 
На момент коррекции ЛСС у респондеров составляло 
в среднем 6,4±5,0 vs 8,2±4,4 ед. Вуда у нереспондеров. 
В отдаленном периоде после коррекции имелась тен-
денция к дальнейшему снижению ср.ДЛА и ЛСС (хотя 
контрольная катетеризация выполнялась 50 пациен-
там из обоих групп, точные цифры авторы не приве-
ли). 18 (95%) прооперированных продолжали полу-
чать ЛАГ-специфическую терапию в среднем 7±3 лет.

Таблица 1
Влияние специфических легочных вазодилататоров на ЛСС при идиопатической 

и схожих формах ЛАГ и при синдроме Эйзенменгера

Исследование Препарат, доза на однократный 
прием

Длительность 
терапии

Исходное среднее ЛСС, 
дин×сек×см‑5

Динамика среднего ЛСС, дин×сек×см‑5

SUPER [16] Силденафил 20 мг 12 нед. 987±464* -122 (от -217 до -127)**
Силденафил 40 мг 869±438* -143 (от -218 до -69)**
Силденафил 80 мг 918±601* -261 (от -365 до -157)**
Плацебо 1051±512* +49 (от -54 до +153)**

PHIRST [17] Тадалафил 20 мг 12 нед. 972±392* -254 (от -388 до -120)**
Тадалафил 40 мг 901±488* -209 (от -406 до -13)**

BREATHE‑5 [18] Бозентан 16 нед. 3425,1±1410,5*# -316,9#

Плацебо 2870,0±1209,3*# +155,1#

ARIES-Е [19] Амбризентан 5 мг 60 нед. 810±432* -257 (от -354 до –159)**
Амбризентан 10 мг 932±530* -300 (от -460 до –140)**

SERAPHIN [20] Мацитентан 3 мг 6 мес. 945 76,9% (от 69,8 до 84,6)**##

Мацитентан 10 мг 907 71,3% (от 62,4 до 81,4)**##

Плацебо 886 115,8% (от 104,7 до 128,1)**##

MAESTRO [21] Мацитентан 10 мг 16 нед. 2821±1321*# -410±752*#

Плацебо 2776±1455*# +79±491*#

PATENT‑1 [22] Риоцигуат 1,0-2,5 мг 12 нед. 848±548* -168±320*
Плацебо 834±477* -9±317*

AIR [23] Илопрост 2,5-5,0 мкг 12 нед. 1029±390* -239±279*
Плацебо 1041±493* +96±322*

Simonneau G, et al. 
[24]

Селексипаг 200-800 мкг 17 нед. 948,6±428,0* -129,8±309,7*
Плацебо 867,2±379,3* +223,6±355,4*

Примечание: * — ​среднее значение со стандартным отклонением, ** — ​среднее значение с 95% доверительным интервалом, # — ​авторы приводят значение 
индекса ЛСС (ЛСС × площадь поверхности тела, м2), ## — ​авторы приводят процент ЛСС после терапии по сравнению с исходным ЛСС. Жирным шрифтом 
выделены РКИ, включавшие пациентов с синдромом Эйзенменгера.
Сокращение: ЛСС — ​легочное сосудистое сопротивление.
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В проспективном исследовании Yan C, et al., 2020 
[28] 77 пациентов 30-62 лет с ДМПП получали ком-
бинированную терапию амбризентаном и тадалафи-
лом в  течение 3 мес. На фоне терапии у  56 (73%) 
больных ср.ДЛА снизилось с 51,5 (44-60) до 42,5 (36-
49) мм рт.ст., ЛСС  — ​с  8,6 (7,0-11,0) до 4,7 (3,6-5,5) 
ед. Вуда, а  Qp/Qs повысилось с  1,4 (1,2-1,8) до 2,4 
(2,1-2,8). Дефекты были закрыты эндоваскулярно фе-
нестрированными окклюдерами. Спустя в  среднем 
8  мес. в  53 (95%) случаях на фенестрации по дан-
ным эхокардиографии выявлялся лево-правый, в  3 
(5%) — ​двунаправленный сброс крови. Катетеризацию 
через год и  более перенесли 19 (34%) оперирован-
ных, при этом ср.ДЛА и ЛСС продолжили снижать-
ся и составляли 27,0 (24-30) мм рт.ст. и 4,0 (3,2-4,8) 
ед. Вуда. У  8  пациентов ср.ДЛА по данным катете-
ризации нормализовалось. Всем пациентам, кроме 8 
с нормализовавшимся ср.ДЛА, ЛАГ-специфическая 
терапия продолжалась в прежнем объеме. У 8 паци-
ентов с  нормализовавшимся ср.ДЛА терапия была 
отменена, однако у 5 затем была вновь возобновле-
на из-за рецидива ЛАГ.

Takaya Y, et al., 2022 [29] сообщили об эндо
васкулярном закрытии ДМПП у 42 (89%) из 47 боль-
ных 17-80  лет, получавших моно- или комбиниро-
ванную ЛАГ-специфическую терапию АРЭ, иФДЭ‑5, 
риоцигуатом и простаноидами (в 14% случаев — ​па-
рентеральными) в  13 центрах Японии. При терапии 
в среднем 9 (1-87) мес. достоверно снизились ср.ДЛА 
(с 45±15 до 35±9 мм рт.ст.) и ЛСС (с 6,9±3,2 до 4,0±1,5 
ед. Вуда), а  Qp/Qs повысилось с  1,9±0,8 до 2,4±1,2. 
Катетеризацию в отдаленном послеоперационном пе-
риоде перенесли 26 (62%) оперированных, при этом 
ср.ДЛА и  ЛСС по сравнению с  моментом операции 
продолжили снижаться (с  34±9 до 25±7  мм рт.ст., 
p<0,01, и с 4,1±1,6 до 3,2±1,7 ед. Вуда, p=0,08). У 13 
(50%) больных ср.ДЛА составляло <25 мм рт.ст. 29 из 
42 (69%) больных продолжили принимать получае-
мую до операции терапию, у 5 (12%) число препара-
тов было сокращено, у 3 (7%) терапия была отменена 
полностью, а  у  5 (12%) потребовалась ее эскалация. 
У  5 из 47 больных закрытие ДМПП не проводилось 
из-за сохраняющейся ЛАГ.

ВПС с посттрикуспидальным сбросом
В ретроспективном исследовании Hu Z, et al., 2015 

[30] 41 пациент 28,1±8,1 лет с нерестриктивными де-
фектами межжелудочковой перегородки (ДМЖП), 
19% из которых имели синдром Эйзенменгера, полу-
чали силденафил, бозентан или ингаляционный ило-
прост в  течение 7,6±3,0 мес. После снижения ЛСС 
с  17,1±4,0 до 12,8±2,7 ед. Вуда всем была выполне-
на пластика дефектов клапансодержащими запла-
тами. 2  (5%) пациента умерли в  раннем послеопе-
рационном периоде из-за легочных гипертензивных 
кризов. При наблюдении в среднем 36,9±11,6 мес. на 
фоне снижения ЛСС у  2 (5%) пациентов фенестра-

ция была эндоваскулярно закрыта (о  результатах не 
сообщается). У остальных сохранялась близкая к си-
стемной ЛАГ с  лево-правым, двунаправленным или 
право-левым сбросом. ЛАГ-специфическая терапия 
продолжилась во всех случаях кроме трех, когда бы-
ла недоступна. Исследование гемодинамики в  отда-
ленном периоде не проводилось.

Thomaz AM, et al., 2019 [31] проводили терапию 
силденафилом в  среднем в  течение 27 дней у  33 де-
тей с медианой возраста 9,7 (7,4-19,7) мес. с "просты-
ми" и "сложными" ВПС с бивентрикулярной гемоди-
намикой, нерестриктивным посттрикуспидальным 
сбросом и  высоким риском радикальной коррекции 
из-за ЛАГ (как минимум 3 из 5 критериев: отсутствие 
клинических признаков легочной гиперволемии, дву-
направленный сброс на дефекте, стойкая или пери-
одическая системная десатурация <90%, синдром 
Дауна, возраст >18 мес.). Исходно ср.ДЛА составля-
ло 45 (41-61) мм рт.ст., индекс ЛСС — ​4,7 (3,7-7,5) ед. 
Вуда × м2, Qp/Qs — ​2,1 (1,5-2,9). 30 (91%) детей под-
верглись радикальной коррекции. 3 в  возрасте 30-
35 мес. с  ЛСС 8,9 (4,6-14,5) ед. Вуда × м2, несмотря 
не терапию, имели противопоказания к  коррекции. 
Повторная катетеризация перед коррекцией не про-
водилась. После операции умерли 3 (10%) больных, 
2 на фоне легочных гипертензионных кризов. При ка-
тетеризации через 6 мес. после коррекции у 15 (56%) 
больных ср.ДЛА и ЛСС нормализовались, у 12 (44%) 
оставались повышенными. При стойкой нормализа-
ции легочной гемодинамики ЛАГ-специфическая те-
рапия постепенно отменялась.

В  ретроспективном исследовании Wang  X, et al., 
2024 [32] 14 детей 7 (4-12,5) лет с  ДМЖП или от-
крытым артериальным протоком (ОАП) и  исход-
ным индексом ЛСС >6 ед. Вуда × м2 получали мо-
но- или комбинированную ЛАГ-специфическую те-
рапию бозентаном и/или силденафилом в среднем 9 
(3-28) мес. После снижения индекса ЛСС с 13,2±3,7 
до 10,9±4,1  ед. Вуда × м2 все дети перенесли ради-
кальную коррекцию. Несмотря на продолжение ЛАГ-
специфической терапии во всех случаях, 2 (14%) боль-
ных умерли через 3 и  20 мес. после операции из-за 
ЛАГ, у других 7 (50%) сохранялась резидуальная ЛАГ 
промежуточного или высокого риска. Какая‑либо ха-
рактеристика ЛАГ у оставшихся 5 больных не приво-
дится. Катетеризация сердца после операции не вы-
полнялась. По заключению авторов, "treat and repair" 
стратегия значимо увеличила риск смерти и резиду-
альной ЛАГ промежуточного или высокого риска (от-
ношение рисков 6,1, p=0,04, 95% доверительный ин-
тервал: 1,1-33,2).

Смешанные группы из ВПС с пре- и посттрикуспи-
дальным сбросом

В ретроспективное исследование Linder AN, et al., 
США, 2023 [33] были включены 30 больных 1,3 (0,03-
54) лет с  "простыми" пре- и  посттрикуспидальны-
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ми ВПС, исходным индексом ЛСС ≥3 ед. Вуда × м2 
и отсутствием гипоксемии в покое. 19 (63%) больных 
имели сопутствующую недоношенность, 16 (53%)  — ​
бронхолегочную дисплазию, 6 (20%) — ​синдром Дауна. 
Дефекты были закрыты в  возрасте 4,1 (0,73-56) лет 
хирургически (70%) или эндоваскулярно (30%), при 
этом в  20% случаев  — ​полностью, в  80%  — ​с  остав-
лением фенестрации. Исходный индекс ЛСС у боль-
ных с  фенестрацией составлял 7,8 (6,4-10,5) против 
3,8 (3,6-3,9) ед. Вуда × м2 у  больных без фенестра-
ции (p=0,0005). В 5 (17%) случаях коррекция прово-
дилась без ЛАГ-специфической терапии, в  осталь-
ных — ​после моно- (43%), двойной (27%) или трой-
ной (13%) комбинированной терапии (внутривенно 
простаноиды в 23% случаев). На фоне терапии ср.ДЛА 
снизилось с  48 (38-59) до 35 (27-51) мм рт.ст., ин-
декс ЛСС  — ​с  7,1 (4,8-10,0) до 3,8 (2,9-6,7) ед. Вуда 
× м2, а  Qp/Qs повысилось с  1,4 (1,0-2,0) до 1,9 (1,5-
2,2). Индекс ЛСС >8 ед. Вуда × м2 исходно наблю-
дался у  33% больных, после терапии у  всех был ни-
же это значения. Через 5,8 (0,2-14,6) лет после кор-
рекции ЛАГ-специфическая терапия была сокращена 
(p=0,04): отменена у 50% больных, 20% получали мо-
но-, 17% — ​двойную, 13% — ​тройную комбинирован-
ную терапию. Парентеральные простаноиды получал 
только 1 (3%) больной. Однако у получавших паренте-
ральные простаноиды до операции в отдаленном пе-
риоде имелась большая вероятность тройной комби-
нированной терапии (p=0,03). Контрольная катетери-
зация сердца, осуществленная 20 больным, показала 
дальнейшее снижение ср.ДЛА при сравнимом с доо-
перационным индексе ЛСС. Авторы пришли к заклю-
чению, что для закрытия дефектов (с  фенестрацией 
или без) должны рассматриваться только пациенты 
с клиническим и гемодинамическим улучшением по-
сле как минимум 6-12 мес. специфической терапии. 
К сожалению, анализ в подгруппах с пре- и посттри-
куспидальными ВПС и в подгруппах разного возрас-
та не проводился.

В  проспективном исследовании Akagi S, et al., 
2024 [34] 25 взрослых пациентов (18 — ​с ДМПП, 7 — ​
с  ДМЖП) имели ЛСС >5 ед. Вуда. После курса мо-
но- или комбинированной ЛАГ-специфической тера-
пии АРЭ, иФДЭ‑5, риоцигуатом, селексипагом и про-
станоидами (в  32%  — ​парентеральными) в  среднем 
в  течение 428 дней ср.ДЛА и  ЛСС снизились, а  от-
ношение Qp/Qs повысилось. 15 больных с  ДМПП 
и 5 — ​с ДМЖП перенесли радикальную коррекцию. 
Исходные ср.ДЛА и ЛСС у респондеров были ниже, 
чем у не респондеров (53±13 vs 75±13 мм рт.ст., р<0,01 
и 9,6±2,6 vs 24±8 ед. Вуда, р=0,02), а Qp/Qs — ​выше 
(1,5±0,6 vs 0,8±0,2, р=0,08). После радикальной кор-
рекции ср.ДЛА и ЛСС продолжили снижаться на фоне 
получаемой всеми пациентами ЛАГ-специфической 
терапии. По сравнению с  дооперационным пери-
одом терапия у  ряда пациентов была усилена, при 

этом в  25% включала парентеральные простанои-
ды. В  5 случаях из-за сохраняющейся высокой ЛАГ 
радикальная коррекция не проводилась. По заклю-
чению авторов, факторами осуществимости "treat 
and  repair" подхода являлись исходно более низкое 
ср.ДЛА и  ЛСС, а  также исходно более высокое от-
ношение Qp/Qs и сатурация.

Gómez-Bueno M, et al., 2024 [35] сообщили о  мо-
но-, двойной или тройной комбинированной ЛАГ-
специфической терапии (парентеральные простаноиды 
в 1 случае) продолжительностью 17 (6-21) мес. у 7 взрос-
лых пациентов (6 — ​с ДМПП или частичным аносмаль-
ным дренажом легочных вен, 1 — ​с умеренно рестриктив-
ным ОАП). После терапии у 6 больных ср.ДЛА снизи-
лось с 48-90 до 25-41 мм рт.ст., ЛСС — ​с 5,1-16 до 2,8-4,3 
ед. Вуда, а Qp/Qs повысился с 1,5-2,8 до 2,7-3,2; пациен-
там была выполнена хирургическая или эндоваскулярная 
радикальная коррекция. Одному больному с сохраняю-
щейся ЛАГ коррекция не выполнялась. При повторной 
катетеризации через 8-28 мес. после операции имелась 
тенденция к дальнейшему снижению ср.ДЛА и ЛСС. При 
сроке наблюдения 7,5 (2,5-9,6) лет ЛАГ-специфическую 
терапию продолжали получать только 1 оперированный 
и 1 не оперированный больной.

Обсуждение
Определение "окна операбельности" до возник-

новения необратимой легочной сосудистой болезни 
при ВПС с  массивным лево-правым сбросом имеет 
решающее значение. Вопрос о  расширении показа-
ний к хирургической коррекции при наличии легочной 
сосудистой болезни в эпоху специфических легочных 
вазодилататоров вызывает большой интерес и споры.

Теоретически "treat and repair" подход следует счи-
тать эффективным при поэтапном (сначала после кур-
са ЛАГ-специфической терапии, а затем после ради-
кальной коррекции) и  долгосрочном улучшении ле-
гочной гемодинамики.

Мы критически проанализировали влияние ЛАГ-
специфической терапии на показания и  результаты 
радикальной коррекции ВПС в доступных 10 иссле-
дованиях (суммарно 351 пациент).

Следует отметить гетерогенность исследований 
в  отношении исходных характеристик пациентов, 
приведенных гемодинамических данных и принятых 
критериев операбельности. В  3 из 10 отчетов кон-
трольная катетеризация сердца в отделенном после-
операционном периоде не повторялась [26, 30, 32], 
что затрудняет оценку результатов.

При том, что расширение показаний к радикаль-
ной коррекции ВПС было продемонстрировано по-
сле моно- и комбинированной терапии практически 
всеми известными ЛАГ-специфическими препара-
тами, результаты проведенной коррекции в  группах 
с  пре- и  посттрикуспидальными дефектами суще-
ственно различались.
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Kijima Y, et al., Bradley EA, et al., Yan C, et al., 
Takaya Y, et al., Linder AN, et al., Akagi S, et al. и Gómez-
Bueno M, et al. [26-29, 33-35] продемонстрировали 
возможность коррекции считавшихся неоперабель-
ными претрикуспидальных ВПС у  28-100% детей 
и  взрослых, получавших ЛАГ-специфическую тера-
пию в течение 3 мес. — ​2,5 лет. По данным авторов, 
моно- (в  12-67% случаев), двойная (в  27-51% случа-
ев) и тройная (в 13-56% случаев) терапия приводила 
к снижению ср.ДЛА и ЛСС с достижением допусти-
мых для радикальной коррекции значений в  случае 
умеренного их исходного повышения. Ряд авторов в со-
ставе комбинированной терапии в  14-38% случаев 
использовали парентеральные простаноиды [26, 29, 
33-35]. ВПС корригировали хирургически или эндо-
васкулярно, Yan C, et al. и  Linder AN, et al. [28, 33] 
оставляли межпредсердную фенестрацию. При кате-
теризации в отдаленном послеоперационном периоде, 
по данным Bradley EA, et al., Yan C, et al., Takaya Y, 
et al., Linder AN, et al., Akagi S, et al., Gómez-Bueno M, 
et al. [27-29, 33-35] была выявлена тенденция к даль-
нейшему снижению ср.ДЛА и ЛСС на фоне продол-
жающейся ЛАГ-специфической терапии. У взрослых 
терапия продолжалась в прежнем объеме (Bradley EA, 
et al., Kijima Y, et al. [26, 27]) или была несколько мо-
дифицирована (Takaya Y, et al., Akagi S, et al. [29, 34]). 
При этом парентеральные простаноиды продолжали 
получать 3-38% больных (Kijima Y, et al., Linder AN, 
et al., Akagi S, et al. [26, 33, 34]). У  детей, в  случае 
нормализации легочной гемодинамики, терапию от-
меняли (Linder AN, et al. [33]). Gómez-Bueno M, et al. 
сообщили об отмене терапии на фоне регресса ЛАГ 
и у прооперированных взрослых [35]. Takaya Y, et al. 
[29], отменив терапию 8 взрослым с  нормализовав-
шими по данным катетеризации ср.ДЛА, в  5 случа-
ях были вынуждены ее возобновить из-за рецидива 
ЛАГ. Учитывая возможность рецидива ЛАГ даже спу-
стя 10 лет после радикальной коррекции [36], слиш-
ком ранней отмены легочных вазодилататоров, оче-
видно, следует избегать.

У взрослых больных с посттрикуспидальными ВПС 
опубликованные исследования не показали долго-
срочного улучшения качества и  продолжительности 
жизни по сравнению с  естественным течением при 
применении "treat and repair" подхода.

В серии Hu Z, et al. [30] из 41 взрослого, перенес-
ших пластику ДМЖП (в 19% случаев — ​при синдро-
ме Эйзенменгера) клапансодержащими заплатами, 
наблюдались неприемлемые результаты  — ​высокая 
смертность и  близкая к  100%-ой резидуальная ЛАГ. 
При этом у трех пациентов с сохраняющимся право-
левым сбросом ЛАГ-специфическая терапия из-за не-
доступности была отменена.

Wang X, et al. [32], выполнив радикальную коррек-
цию 14 детям 7 (4-12,5) лет с ДМПЖ или ОАП после 
ЛАГ-специфической терапии в течение 9 (3-28) мес., 

сообщили о  смертельных исходах из-за ЛАГ в  14%, 
и о резидуальной ЛАГ промежуточного или высоко-
го риска еще в  50% случаев. Авторы констатирова-
ли, что "treat and  repair" стратегия значимо увеличи-
вала риск смерти и  резидуальной ЛАГ промежуточ-
ного или высокого риска.

В  исследовании Thomaz AM, et al., 2019 [31] ме-
дианный возраст пациентов составлял всего 9,7 мес., 
а исходный индекс ЛСС всего 4,7 ед. Вуда × м2. Хотя 
авторы пришли к выводу, что среднесрочные резуль-
таты радикальной коррекции после терапии силдена-
филом удовлетворительны, молодой возраст, короткая 
продолжительность терапии (медианное время всего 
27 дней) и незначительно повышенное исходное ЛСС 
не позволяют интерполировать данные авторов на бо-
лее широкую популяцию пациентов.

Положительный опыт коррекции ДМЖП и  ОАП 
в исследовании Linder AN, et al. [33] также может быть 
объяснен средним возрастом пациентов 1,3 года и ис-
ходным средним индексом ЛСС 7,1 ед. Вуда × м2. Как 
условно положительные можно трактовать отдельные 
случаи коррекции посттрикуспидальных ВПС в  от-
четах Akagi S, et al. и Gómez-Bueno M, et al. [34, 35]. 
Однако в целом возраст, превышающий ранний дет-
ский, служил фактором, лимитирующим успех "treat 
and  repair" подхода при посттрикуспидальных ВПС.

Решение об оперативном лечении больных с пре-
вышающим пороговые значения ЛСС, но сохраняю-
щимся значимым лево-правым сбросом, трудно. Ряд 
клиницистов (при отсутствии доказательной базы) 
продолжают закрывать такие дефекты и  без предва-
рительной ЛАГ-специфической терапии. В условиях 
сохраняющейся объемной перегрузки с одновремен-
ной высокой постнагрузкой правого желудочка дав-
лением коррекция порока устраняет объемную пе-
регрузку при сохранении повышенной постнагрузки 
и неопределенном прогнозе.

Нельзя не учитывать отличие в действии легочных 
вазодилататоров при ВПС и  идиопатической ЛАГ: 
при идиопатической ЛАГ снижение ЛСС сопрово-
ждается повышением сердечного выброса и  клини-
ческим улучшением; при лево-правом сбросе, осо-
бенно посттрикуспидальном, снижение ЛСС ведет 
к нарастанию сброса, напряжения сдвига и, возмож-
но, к потенциированию легочной сосудистой болезни 
[28, 34]. В генез легочной гипертензии при ВПС мо-
гут вносить роль и  другие факторы  — ​генетические, 
недоношенность, заболевания легких и т.д.

По данным Kijima Y, et al., Linder AN, et al. 
и  Akagi  S, et al., до 38% пациентов с  корригирован-
ными претрикуспидальными дефектами в отдаленном 
периоде продолжали получать парентеральные про-
станоиды [26, 33, 34]. Представляется однако, что да-
же в  условиях полной доступности парентеральных 
простаноидов тактика "treat, repair and treat" с их по-
жизненной внутривенной инфузией проигрывает про-
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стому отказу от хирургического лечения ввиду высо-
кого риска инфекционных и тромботических ослож-
нений, а также технических сложностей.

Не выдерживает критики и  примененная Hu Z, 
et al. [30] тактика закрытия нерестриктивных ДМЖП 
у  взрослых (в  19% с  синдромом Эйзенменгера) кла-
пансодержащей заплатой с сохранением в послеопера-
ционном периоде близкой к системной ЛАГ. Следует 
также избегать описанной Wang X, et al. [32] ситуации, 
когда "treat, repair and treat" подход значимо увеличи-
вал риск смерти и резидуальной послеоперационной 
ЛАГ промежуточного или высокого риска. Таким об-
разом, пределы эффективности "treat and repair" под-
хода, безусловно, существуют.

Bradley EA, et al. и  Akagi S, et al. [27, 34] пришли 
к заключению, что респондеры на ЛАГ-специфическую 
терапию с  претрикуспидальными ВПС по сравне-
нию с нереспондерами имели исходно более низкие 
ср.ДЛА, ЛСС и более высокое Qp/Qs. Ответ на спец-
ифическую терапию, позволяющий провести ради-

кальную коррекцию, у  пациентов с  более тяжелой 
исходной ЛАГ достигался с  меньшей вероятностью.

Заключение
Таким образом, "treat and repair" подход фактически 

является в настоящее время "treat, repair and treat" подхо-
дом. При претрикуспидальных дефектах тактика "treat, 
repair and treat" была оправдана у тщательно отобранных 
пациентов с пограничным для радикальной коррекции по-
вышением ЛСС, при посттрикуспидальных дефектах — ​
у детей раннего возраста (возможно, операбельных и без 
терапии) и лишь у некоторых из более старших больных 
с пограничным повышением сопротивления. Рутинное 
применение "treat and repair" подхода не целесообразно. 
Ситуации "treat, repair and treat" с последующим сожале-
нием о проведенной коррекции следует избегать.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Индекс отношения тромбоцитов к гемоглобину (PHR) как прогностический маркер 
тромботических осложнений и госпитальной смертности при сердечно-сосудистых заболеваниях 
и перспективы его применения у пациентов на антитромботической терапии (обзор литературы)

Постников С. С., Теплова Н. В., Гульбекова О. В., Зарипова Г. Р.

Индекс отношения тромбоцитов к гемоглобину (PHR = тромбоциты ×109/л/ге-
моглобин г/л) — ​предложенный в 2019-2020гг лабораторный маркер, объеди-
няющий в едином показателе протромботический потенциал и степень анеми-
зации пациента. Цель работы — ​систематизировать имеющиеся данные о па-
тофизиологическом обосновании, методологии расчёта и  прогностической 
значимости PHR в отношении неблагоприятных сердечно-сосудистых исходов 
и госпитальной смертности, а также оценить перспективы его применения для 
стратификации тромботического и геморрагического риска у пациентов, полу-
чающих антитромботическую терапию. В обзоре проанализированы результа-
ты клинических исследований PHR у пациентов после чрескожного коронар-
ного вмешательства, при остром коронарном синдроме, инфаркте миокарда 
с подъёмом сегмента ST, тромбоэмболии лёгочной артерии, ишемическом ин-
сульте, а также в сосудистой хирургии и нефрологии. Показано, что повышен-
ный PHR независимо ассоциирован с  ростом общей и  сердечно-сосудистой 
смертности и  риска других неблагоприятных исходов. Рассмотрены ограни-
чения маркера и направления дальнейших исследований.
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Platelet-to-hemoglobin ratio (PHR = platelets ×109/L/hemoglobin g/L) is a  labo
ratory marker proposed in  2019-2020 that combines prothrombotic potential 
and  anemia grade in  a  single indicator. The aim of  this study is to  system-
atize existing data on  the pathophysiological basis, calculation methodology, 
and  prognostic value of  PHR for  adverse cardiovascular outcomes and  in-hos-
pital mortality. In addition, we assessed its potential in  thrombotic and bleeding 
risk stratification in  patients receiving antithrombotic therapy. This review ana-
lyzes the  results of  clinical trials of  PHR in  patients undergoing percutaneous 
coronary intervention, acute coronary syndrome, ST-segment elevation myo-
cardial infarction, pulmonary embolism, ischemic stroke, as  well as  in vascular 
surgery and  nephrology. The paper shows that elevated PHR is independently 
associated with  an increase in  all-cause and  cardiovascular mortality and  the 
risk of other adverse outcomes. The limitations of this marker and areas for fur-
ther research are discussed.
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Несмотря на значительные достижения в области 
профилактики, диагностики и  лечения сердечно-
сосудистых заболеваний (ССЗ), они остаются одной 
из ведущих причин смертности. Развитие большин-
ства острых сердечно-сосудистых событий связано 
с  патологическим тромбообразованием, возникаю-
щим вследствие активации тромбоцитов и  системы 
гемостаза. Артериальный тромбоз лежит в  основе 
инфаркта миокарда, ишемического инсульта (ИИ) 
и  тромбоза стента, тогда как венозное тромбооб-
разование приводит к  развитию тромбоза глубоких 
вен и тромбоэмболии легочной артерии (ТЭЛА). По 
данным глобальных эпидемиологических исследо-
ваний тромботические осложнения обуславливают 
примерно каждый четвертый случай смерти в  мире 
[1]. Увеличение продолжительности жизни населе-
ния и, как следствие, рост распространенности ССЗ 
привели к  повышению количества пациентов, ко-
торые нуждаются в  лечении антитромботическими 
препаратами, особенно среди пожилых людей [2]. 
Несмотря на то, что применение антиагрегантов и ан-
тикоагулянтов существенно снижает риск возникно-
вения повторного инфаркта миокарда, ИИ и ТЭЛА, 
неотъемлемой частью их применения является по-
вышение геморрагического риска, который реализу-
ется прежде всего в  виде желудочно-кишечных кро-
вотечений (ЖКК) [3, 4]. По данным консенсусного 
документа ARC-HBR (Academic Research Consortium 
for  High Bleeding Risk), годовая частота кровотече-
ний в  исследованиях антитромботической терапии 
варьируется от 0,3% до 2,8%, при этом частота кро-
вотечений при двойной антитромботической тера-
пии вдвое превышает таковую при монотерапии [5, 
6]. Применение тройной антитромботической тера-
пии (ТАТ) сопряжено с существенно более высоким 

геморрагическим риском: в  реальной клинической 
практике частота кровотечений на тройную анти-
тромботическую терапию достигает 9,4%, из них на 
долю ЖКК приходится до 5,1%. [7]. Развитие ЖКК 
нередко требует коррекции дозы, замены препарата, 
приостановки или полной отмены антитромботиче-
ской терапии, что приводит к  повторному увеличе-
нию риска тромботических осложнений.

Таким образом, одной из важнейших задач со-
временной кардиологии является достижение опти-
мального баланса между профилактикой тромбозов 
и  минимизацией риска кровотечений. В  этом кон-
тексте особый интерес представляет индекс отноше-
ния тромбоцитов к  гемоглобину (PHR  — ​Platelet-to-
Hemoglobin Ratio), впервые предложенный в кардио-
логии в 2019-2020гг и рассчитываемый как отношение 
числа тромбоцитов (×109/л) к  уровню гемоглобина 
(г/л) по данным стандартного общего анализа крови 
(ОАК). Результаты последних исследований свидетель-
ствуют о  прогностической значимости PHR в  отно-
шении госпитальной смертности, неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий и тромботических ос-
ложнений при различных ССЗ.

Методология исследования
Поиск информации осуществлялся в библиографи-

ческих базах данных PubMed, Lens.org, ResearchGate.
net, eLIBRARY по следующим ключевым словам и их 
комбинациям: сердечно-сосудистые заболевания/
cardiovascular diseases; антитромботическая терапия/
antithrombotic therapy; отношение тромбоцитов к ге-
моглобину/platelet-to-hemoglobin ratio (PHR); гемо-
глобин/hemoglobin; тромбоциты/platelets; прогно-
стический маркер/prognostic marker. В  анализ бы-
ли включены полнотекстовые статьи на английском 
и русском языках следующих типов: клинические ис-
следования, обзорные статьи, систематические обзо-
ры, опубликованные в 2015-2025гг, в которых оцени-

• � Индекс отношения тромбоцитов к гемоглоби-
ну (PHR) — ​новый лабораторный маркер тром-
ботического риска.

• � В  обзоре впервые систематизированы дан-
ные о прогностической роли PHR при разных 
сердечно-сосудистых заболеваниях и  в  смеж-
ных областях медицины.

• � Повышенный PHR независимо связан с ростом 
смертности и риска неблагоприятных тромбо-
тических исходов у  пациентов с  сосудистыми 
заболеваниями.

• � PHR рассчитывается по данным обычного ана-
лиза крови без дополнительных затрат и  пер-
спективен для стратификации риска у пациен-
тов на антитромботической терапии.

• � The platelet-to-hemoglobin ratio (PHR) is a  new 
laboratory marker of  thrombotic risk.

• � This review provides the  first systematic analysis 
of data on the PHR prognostic role in various car-
diovascular diseases and related areas of medicine.

• � An elevated PHR is independently associated 
with  increased mortality and  the risk of  adverse 
thrombotic outcomes in  patients with  vascular di
seases.

• � PHR is calculated from  routine blood tests at  no 
additional cost and is promising for risk stratifica-
tion in patients on antithrombotic therapy.

Ключевые  моменты Key  messages
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валась связь PHR с неблагоприятными клиническими 
исходами, тромботическими осложнениями и  смер-
тностью. Повторные статьи из обзора исключали.

Результаты
Патофизиологическое обоснование PHR
Гемоглобин и тромбоциты выполняют диаметраль-

но противоположные функции. Гемоглобин отражает 
кислородно-транспортную функцию крови: снижение 
его уровня (анемия) является независимым предикто-
ром неблагоприятных исходов при ССЗ в  следствие 
гипоксии миокарда, а также служит косвенным марке-
ром кровопотери. Тромбоциты, в свою очередь, обе-
спечивают первичный гемостаз через адгезию к  по-
вреждённой сосудистой стенке, активацию и агрега-
цию с формированием тромбоцитарной пробки, или 
белого тромба. Растущий объем литературы проиллю-
стрировал прогностическую значимость различных 
анализов крови при прогнозировании неблагоприят-
ных исходов ССЗ. Показано, что тромбоцитоз — ​вы-
сокое количество циркулирующих тромбоцитов, из-за 
риска тромбообразования связан с  плохими резуль-
татами при ССЗ [8, 9]. Низкий уровень гемоглобина 
считается плохим прогностическим фактором ССЗ из-
за ухудшения ишемии миокарда и неблагоприятного 
ремоделирования левого желудочка [10-12]

Концептуальная ценность PHR состоит в  том, 
что он объединяет в  едином показателе количество 
тромбоцитов, отражающих протромботическую ак-
тивность, и концентрацию гемоглобина, которая ха-
рактеризует кислородно-транспортную функцию кро-
ви [13]. В дифференциальном диагнозе важно иметь 
в  виду феномен реактивного тромбоцитоза при же-
лезодефицитной анемии: при дефиците железа про-
исходит смещение мегакариоцитарно-эритроидных 
предшественников в сторону мегакариоцитарного пу-
ти, что приводит к  повышению продукции тромбо-
цитов [14]. В условиях дефицита железа реактивный 
тромбоцитоз выявляется у 13-33% пациентов в зави-
симости от степени дефицита [15].

Таким образом, высокий PHR может отражать не 
только повышенный тромботический потенциал, но 
и уровень анемизации, например, вследствие острой 
или хронической кровопотери, что особенно актуаль-
но для пациентов, длительно получающих антитром-
ботическую терапию.

История появления и методология расчета PHR
Впервые индекс PHR был упомянут в 2019г в рабо-

те Zheng YY, et al., которая была опубликована в жур-
нале European Journal of  Preventive Cardiology. Авторы 
исходили из того, что показатели гемоглобина и тром-
боцитов сами по себе имеют прогностическое значе-
ние в отношении исходов у пациентов после чрескож-
ного коронарного вмешательства (ЧКВ). По мнению 
исследователей, соотношение данных показателей мо-
жет обладать большей предиктивной ценностью, чем 

каждый из них в отдельности. В работе было предло-
жено рассчитывать PHR по формуле: PHR = тромбо-
циты (×109/л)/гемоглобин (г/л), оба показателя бы-
ли получены из ОАК. В  исходном исследовании за-
бор крови производился натощак до коронарографии; 
авторы использовали исходные значения без учёта 
динамики показателей в  ходе госпитализации [16].

После этой работы другие авторы в  своих иссле-
дованиях начали рассматривать PHR как маркер не-
благоприятных исходов у пациентов с острым коро-
нарным синдромом (ОКС), ИИ, ТЭЛА и  т.д. Стоит 
отметить, что пороговые значения PHR, предложен-
ные в различных работах, разнятся в зависимости от 
популяции и изучаемого исхода.

PHR в клинических исследованиях
PHR у пациентов после ЧКВ
В исследование Zheng YY, et al. (2019) были вклю-

чены 6046 пациентов с ишемической болезнью серд-
ца, перенёсших ЧКВ, из регистра CORFCHD-PCI 
(ChiCTR-ORC‑16010153). Медиана наблюдения со-
ставила 32 мес., а максимальная продолжительность 
наблюдения — ​10 лет. Все пациенты в данном иссле-
довании были разделены на четыре группы в  соот-
ветствии с квартилями PHR: первый квартиль (PHR 
<1,22, n=1505); второй квартиль (PHR от 1,22 до 
1,49, n=1520); третий квартиль (PHR от 1,49 до 1,85, 
n=1574) и  четвертый квартиль (PHR ≥1,85, n=1447). 
Пациенты четвёртого квартиля (PHR ≥1,85) демон-
стрировали достоверно более высокий кумулятив-
ный риск общей смертности, сердечно-сосудистой 
смертности, серьёзных неблагоприятных сердечно-
сосудистых и  цереброваскулярных событий, серьёз-
ных неблагоприятных сердечно-сосудистых событий 
и  риск повторных госпитализаций по сравнению 
с  остальными тремя квартилями (p<0,001 для всех 
исходов). Примечательно, что риск геморрагических 
событий был наиболее высоким во втором квартиле, 
а  не в  четвертом, что указывает на нелинейный ха-
рактер связи PHR с геморрагическим риском. Вместе 
с  тем линейный характер наблюдается в  отношении 
общей и сердечно-сосудистой смертности. Таким об-
разом, наблюдается расхождение значений PHR: ли-
нейный для смертности и нелинейный для геморра-
гий. У исследования есть несколько сильных сторон: 
большой размер выборки, что повышает статистиче-
скую мощность, а  также длительное наблюдение за 
всеми пациентами. Однако следует упомянуть и огра-
ничения исследования. Собирались только исходные 
данные об уровне гемоглобина и  тромбоцитов в  те-
чение всего периода исследования, поэтому влияние 
динамических изменений этих переменных не могло 
быть проанализировано. Кроме того, описываемое 
исследование было ретроспективным и  когортным, 
по этой причине с целью подтверждения полученных 
результатов необходимо проведение многоцентрово-
го проспективного исследования [16].



124

Российский кардиологический журнал 2026; 31 (9S)

 PHR при ОКС и сахарном диабете (СД)
Особый интерес представляет исследование 

Kofos  C, et al. (2025), в  котором были оценены 843 
пациента с  ОКС, госпитализированных в  кардиоло-
гическое отделение больницы Гиппократ (Салоники, 
Греция) в период с 2017 по 2023гг. Первичной конеч-
ной точкой была общая смертность при медиане на-
блюдения 25 мес. Многофакторный анализ показал, 
что повышенный PHR независимо ассоциирован 
с  увеличением смертности в  общей когорте (скор-
ректированное отношение рисков 1,35; p<0,001). При 
стратификации по наличию СД предиктивная цен-
ность PHR оказалась достоверно выше у  пациентов 
с  СД (скорректированное отношение рисков 1,52 vs 
1,36 у пациентов без СД). Для анализа характера свя-
зи между PHR и риском высокой смертности авторы 
использовали метод ограниченных кубических сплай-
нов (RCS) — ​статистический метод, позволяющий вы-
являть нелинейные зависимости между показателя-
ми и риском исходов. Метод выявил J-образную за-
висимость  — ​риск значительно возрастал при PHR 
>2,2. Авторы заключили, что показатель PHR явля-
ется независимым предиктором отсроченной смерт-
ности при ОКС, с большей прогностической значи-
мостью у пациентов с СД [17].

PHR при инфаркте миокарда с  подъёмом сегмен-
та ST (ИМпST)

Işık F и  Soner S (2022) исследовали прогности-
ческую ценность PHR в  отношении госпитальной 
смертности у 884 пациентов с ИМпST, подвергших-
ся экстренному ЧКВ. Общая смертность в исследуе-
мой популяции составила 9,7% (n=86). Уровень PHR 
≥1,99 оказался независимым предиктором летального 

исхода при многофакторном логистическом регресси-
онном анализе (отношение шансов (ОШ) 2,645; 95% 
доверительный интервал (ДИ): 1,641-4,263; p<0,001) 
наряду с возрастом, уровнем среднего артериального 
давления <87  мм рт.ст. и  инфаркта передней стенки 
миокарда. Авторы указывают, что простота расчёта 
PHR из данных стандартного ОАК при поступлении 
делает его особенно ценным инструментом в услови-
ях ургентной кардиологии, где время принятия кли-
нического решения ограничено [18].

PHR при ТЭЛА
В работе, посвящённой ТЭЛА [19], была исследо-

вана способность PHR предсказывать тяжесть забо-
левания и  госпитальную смертность. Пациенты бы-
ли разделены по группам в  зависимости от тяжести 
ТЭЛА — ​массивная (группа высокого риска), субмас-
сивная (группа промежуточного риска) и  немассив-
ная (группа низкого риска) формы. При этом была 
отмечена линейная зависимость: уровень PHR досто-
верно возрастал от немассивной к  массивной ТЭЛА 
(p<0,001), демонстрируя градуальное нарастание по-
казателя по мере увеличения тяжести. PHR оказался 
независимым предиктором развития массивной ТЭЛА 
(ОШ 1,014; 95% ДИ: 1,011-1,017; p=0,009), а госпиталь-
ная и 30‑дневная смертность были достоверно выше 
у пациентов с высоким PHR и массивной ТЭЛА [19].

PHR в сосудистой хирургии и нефрологии
Применение PHR выходит за рамки кардиологии. 

В  работе Işık F, et al. 2022г, посвящённой пациентам 
с  окклюзионным поражением артерий голени, PHR 
был идентифицирован как независимый предиктор ам-
путации: пороговое значение составило 2,08 (чувстви-
тельность 65,8%, специфичность 67,5%; p<0,001) [20].

Таблица 1
Прогностическая значимость PHR в клинических исследованиях

Исследование Популяция Конечная точка Основной результат
Zheng YY, et al. (2019) Пациенты после ЧКВ Общая смертность, MACE, MACCE PHR ≥1,85 независимо ассоциирован 

с увеличением смертности, MACE и MACCE
Kofos C, et al. (2025) Пациенты с ОКС Общая смертность Высокий PHR — ​независимый предиктор 

смертности, особенно при СД
Işık F, Soner S, (2022) Пациенты с ИМпST Госпитальная смертность PHR ≥1,99 — ​независимый предиктор 

госпитальной смертности
Ozbeyaz NB, et al. (2022) Пациенты с ТЭЛА Тяжесть ТЭЛА, госпитальная 

и 30‑дневная смертность
Высокий PHR ассоциирован с большей 
тяжестью и смертностью

Ozbeyaz NB, et al. (2022) Пациенты с окклюзионным 
поражением голени

Ампутация PHR ≥2,08 был идентифицирован 
как независимый предиктор ампутации 

Zhao L, et al. (2025) Пациенты с острым повреждением 
почек, ассоциированным 
с сепсисом

28‑дневная смертность PHR ≥22 — ​независимый предиктор 
смертности

Luwen H, et al. (2025) Пациенты с ИИ mRS ≥3 через 3 мес. PHR ≥1,217 связан с неблагоприятным 
функциональным исходом

Сокращения: ИИ — ​ишемический инсульт, ИМпST — ​инфаркт миокарда с подъёмом сегмента ST, ОКС — ​острый коронарный синдром, СД — ​сахарный диа-
бет, ТЭЛА — ​тромбоэмболия лёгочной артерии, ЧКВ — ​чрескожное коронарное вмешательство, MACCE — ​серьёзные неблагоприятные сердечно-сосудистые 
и цереброваскулярные события (major adverse cardiovascular and cerebrovascular events), MACE — ​серьёзные неблагоприятные сердечно-сосудистые события 
(major adverse cardiovascular events), mRS — ​модифицированная шкала Рэнкина (modified Rankin Scale), PHR — ​индекс отношения тромбоцитов к гемоглобину 
(platelet-to-hemoglobin ratio).



125

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

В  2025г было опубликовано многоцентровое ис-
следование, в котором PHR оценивался как прогно-
стический маркер у  пациентов с  острым поврежде-
нием почек, ассоциированным с сепсисом. PHR ≥22 
(авторы, вероятно, использовали иное масштабиро-
вание показателя или особенности исходных единиц 
измерения) при поступлении оказался независимым 
предиктором 28‑дневной смертности, что свидетель-
ствует об универсальности маркера для различных 
критических состояний [21].

PHR при ИИ
В  2025г была опубликована работа Luwen H, et 

al., посвящённая связи PHR с  краткосрочными ис-
ходами острого ИИ у  пожилых пациентов. Авторы 
проанализировали данные 1470 пожилых пациентов 
с  ИИ, госпитализированных в  больницу Сеульского 
национального университета в период с 2010 по 2016гг. 
Первичным результатом был неблагоприятный исход 
в течение 3 мес., определяемый как оценка по модифи-
цированной шкале Рэнкина ≥3, отражающей степень 
инвалидизации пациента. В  общей сложности у  462 
пожилых пациентов (31,43%) наблюдались неблаго-
приятные исходы. Хотя значимой связи не наблюда-
лось ниже порогового значения 1,217, риск неблаго-
приятных исходов значительно возрастал выше это-
го порога (ОШ 1,479; 95% ДИ: 1,158-1,888). Площадь 
под ROC-кривой для PHR составила 0,59 (95% ДИ: 
0,558-0,622), что было больше, чем у количества тром-
боцитов или уровня гемоглобина по отдельности при 
прогнозировании неблагоприятных исходов. Кроме 
того, анализ подгрупп показал, что связь была силь-
нее у пациентов с гиперлипидемией [13].

Сравнительная характеристика приведенных вы-
ше исследований представлена в таблице 1.

Таким образом, результаты опубликованных иссле-
дований демонстрируют устойчивую связь повышен-
ного PHR с  неблагоприятными клиническими исхо-
дами независимо от изучаемой популяции пациентов. 
Несмотря на различия в  дизайне исследований, по-
роговых значениях PHR и  анализируемых конечных 
точках, направление выявленных ассоциаций остается 
единым, что свидетельствует о высокой воспроизводи-
мости прогностической ценности данного показателя.

Ограничения и нерешенные вопросы. Несмотря на 
обнадёживающие данные, доказательная база PHR на-
ходится на начальном этапе формирования. К числу 
ключевых ограничений относятся следующие:

Во-первых, пока не проводилось проспективных 
исследований по данному маркеру. Но стоит учиты-
вать, что ретроспективный дизайн остается наибо-

лее распространенным подходом к  изучению прак-
тической значимости новых лабораторных индексов, 
и PHR не является исключением.

Во-вторых, пороговые значения PHR существен-
но варьируются между исследованиями (от  1,85 
до 2,2 и  выше), что объясняется различиями 
в  исследуемых популяциях, изучаемых исходах 
и  методах их определения (квартильное деление, 
ROC-анализ, ограниченные кубические сплайны). 
Унифицированное пороговое значение PHR на се-
годня не установлено.

В-третьих, уровни тромбоцитов и гемоглобина под-
вержены влиянию некоторых сопутствующих состоя-
ний, например, хронической болезни почек, реактив-
ного тромбоцитоза при инфекции и железодефицитной 
анемии, — ​что потенциально снижает специфичность 
PHR как маркера именно тромботического риска в не-
однородной кардиологической популяции.

Заключение
Индекс PHR представляет собой простой, доступ-

ный и патофизиологически обоснованный лаборатор-
ный маркер, рассчитываемый из стандартного ОАК. 
За период с  2019 по 2025гг он был рассмотрен в  ка-
честве независимого предиктора неблагоприятных 
исходов у  пациентов после ЧКВ, при ИМпST, ОКС 
с СД, ТЭЛА, ИИ и поражениях периферических ар-
терий. Во всех изученных популяциях повышенный 
PHR ассоциировался с  достоверно худшим прогно-
зом, что свидетельствует об универсальности маркера 
для широкого спектра ССЗ. Важным преимуществом 
PHR является возможность его расчета на основании 
рутинного ОАК без дополнительных финансовых за-
трат и  специализированных лабораторных исследо-
ваний, что делает данный показатель потенциально 
привлекательным для широкого внедрения в клини-
ческую практику.

Дальнейшие проспективные исследования необхо-
димы для определения оптимальных пороговых зна-
чений PHR, стандартизации его применения в  раз-
личных клинических ситуациях, а  также оценки его 
дополнительной прогностической ценности по срав-
нению с  существующими шкалами риска и  возмож-
ности включения в  алгоритмы персонализирован-
ной стратификации тромботического и  геморраги-
ческого риска.

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