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В ХХI веке во всем мире, включая Россию, наблю-

дается тенденция к увеличению числа больных моло-

дого возраста с острым коронарным синдромом, 

который является одним из вариантов течения ИБС. 

Из всех больных, перенесших инфаркт миокарда, 

более 10 % составляют лица молодого возраста и, 

в основном, мужчины. Нестабильная стенокардия 

и инфаркт миокарда “без зубца Q” составляет 54, 

3 на 100000 человек [5].

Несмотря на большое количество работ, посвя-

щенных инфаркту миокарда, ангиографическая кар-

тина инфаркта миокарда “без зубца Q” на ЭКГ, встре-

чается в научных трудах крайне редко [4], поэтому 

актуальность данной темы не вызывает сомнения.

В настоящее время у врачей – кардиологов отсутс-

твует единое мнение не только о роли эндоваскуляр-

ных методов лечения, но и о целесообразности ран-

него ангиографического обследования этой катего-

рии пациентов. Преимущество проведения корона-

роангиографии и проведения по показаниям эндо-

васкулярного лечения инфаркт – зависимой артерии 

в острый период ИМ без подъема сегмента ST и у 

больных с ранней постинфарктной стенокардией 

очевидно. В этих случаях выполнение КАГ рекомен-

дуется через 6 месяцев после ИМ. Интенсивное раз-

витие эндоваскулярных технологий и появление 

стентов с лекарственным покрытием существенно 

расширили возможности и показания к раннему 

эндоваскулярному лечению у больных, перенесших 

инфаркт миокарда без зубца Q на ЭКГ [1–4, 6].

Актуальным и недостаточно освященным в совре-

менной научной литературе является вопрос, каким 

образом выполненное в госпитальном периоде эндо-

васкулярное лечение влияет на частоту рецидивов 

стенокардии, частоту повторного инфаркта миокар-

да, динамику фракции выброса левого желудочка 

сердца, на показатель выживаемости в отдаленные 

сроки после вмешательства у этих пациентов [4].

Пациенты с перенесенным инфарктом миокарда 

“без зубца Q” остаются одной из наиболее сложных 

категорий для инвазивного лечения, что требует сис-

тематизации накопленного опыта и выработки алго-

ритма ведения таких больных. С одной стороны, 

перенесенный “не-Q инфаркт миокарда”, как прави-

ло, свидетельствует о наличии атеросклеротического 

коронарного поражения коронарных артерий, с дру-

гой стороны, наличие сохранного миокарда требует 

определения оптимальной тактики для предотвраще-

ния повторных инфарктов и улучшения отдаленного 

прогноза. Отсутствие зубца Q на ЭКГ после перене-

сенного острого коронарного синдрома свидетельс-

твует об отсутствии трансмуральных изменений мио-

карда [4,6, 9,10,11]. Тем не менее, отдаленный про-

гноз пациентов с перенесенным инфарктом миокарда 

“без зубца Q” остается неудовлетворительным и свя-

зан с повышенным риском повторных коронарных 

осложнений [4]. У больных с достигнутой реперфузи-

ей остается морфологический субстрат поражения 

(стенозирующая атеросклеротическая бляшка) и жиз-

неспособный миокард в бассейне кровоснабжения 

ПОРАЖЕНИЕ КОРОНАРНОГО РУСЛА И ИЗМЕНЕНИЯ ФРАКЦИИ ВЫБРОСА 
ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА СЕРДЦА У БОЛЬНЫХ С ПЕРВИЧНЫМ ИНФАРКТОМ 
МИОКАРДА “БЕЗ ЗУБЦА Q”

Крылов В.В., Филатов А.А., Лебедева А.Ю., Клыков Л.Л., Гордеев И.Г.

 Городская клиническая больница №15 им. О.М. Филатова, 2-е кардиологическое отделение с блоком 

интенсивной терапии, Москва

Резюме
Проведен анализ результатов коронароангиографии, выполненной 90 больным с острым “не-Q” инфарктом 

миокарда” в возрасте от 32 до 78 лет – 68 мужчинам и 22 женщинам. Cредний возраст больных – 64,5 ±2,2 лет.

При проведении эндоваскулярных процедур использовалась транслюминарная ангиопластика и/или стентиро-

вание коронарных артерий, баллонные катетеры и стенты B x Sonic корпорации “Johnson and Johnson”. Всем 

больным проводилась стандартная терапия аспирином, бета-адреноблокаторами, ингибиторами АПФ, антикоа-

гулянтами, клопидогрелем.

Проведено сопоставление характера поражения коронарного русла и изменения ФВ левого желудочка. Наиболее 

часто у пациентов с инфарктом миокарда “без зубца Q” встречается однососудистое поражение; частота встре-

чаемости двух- и трехсосудистого поражения у этих пациентов приблизительно одинакова. В 8,9 % случаев 

не выявлено гемодинамически значимого поражения коронарного русла.

Ключевые слова: инфаркт миокарда “без зубца Q”, коронароангиография, фракция выброса левого желу-

дочка сердца, стеноз, коронарные артерии, вентрикулография левого желудочка сердца.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ



5

Крылов В.В. – Поражение коронарного русла и изменения фракции выброса левого желудочка

инфаркт-связанной артерии. Как правило, наличие 

гемодинамического поражения в коронарном сосуде 

и сохранный миокард в бассейне его кровоснабжения 

– причина сохранения постинфарктной стенокар-

дии. Инфаркт миокарда “без зубца Q” не настолько 

обширен и не столь часто вызывает летальный исход 

в раннем постинфарктном периоде, по сравнению 

с инфарктом миокарда “с зубцом Q”, но он чаще 

вызывает нестабильность миокарда, что ведет к повы-

шению частоты повторных инфарктов и рекуррент-

ной стенокардии [4, 9].

Материал и методы
В исследование были включены 90 больных ост-

рым “Q- необразующим” инфарктом миокарда в воз-

расте от 32 до 78 лет – 68 мужчин, 22 женщины. 

Cредний возраст больных составил 64,5 ±2,2 лет.

Анамнез ИБС в среднем составил от 0 до 8 лет. 

При поступлении оценивались клинические и био-

химические показатели крови (креатинфосфокина-

за и ее изоферменты, тропонин Т), динамика 

на ЭКГ. В течение 2-х – 30 дней после госпитализа-

ции всем больным была проведена коронароанги-

ография. При рецидиве болевого синдрома прове-

дение коронароангиографии осуществляли в тече-

ние суток. Все пациенты получали стандартную 

терапию: дезагреганты, антикоагулянты, бета-бло-

каторы, антагонисты Са, ингибиторы АПФ, нитра-

ты, клопидогрель.

По критериям ВОЗ, при постановке диагноза ост-

рого инфаркта миокарда использовали наличие двух 

из трех следующих признаков: характерная клини-

ческая картина боли за грудиной, динамика на серии 

ЭКГ и повышение – с последующим снижением – 

кардиальных ферментов в плазме (креатинфосфоки-

наза и ее изоферменты, тропонин Т).

Больных разделили на группы по срокам проведе-

ния эндоваскулярных процедур и характера пораже-

ния коронарного русла.

1. Группа: 25 больных с реваскуляризацией мио-

карда до 2-х суток инфаркта миокарда “без зубца Q”, 

которым проведена пластика и/или стентирование 

коронарных артерий. В группу были включены 

19 мужчин (76 %) и 6 женщин (24 %).

2. Группа: 38 больных с реваскуляризацией мио-

карда позже 2-х суток инфаркта миокарда “без зубца 

Q”, которым проведена пластика и/или стентирова-

ние коронарных артерий. В группу были включены 

27 мужчин и 11 женщин.

3. Группа: 19 больных с тяжелым поражением 

коронарного русла, которым выполнена операция 

аортокоронарного шунтирования: 16 (84,2 %) муж-

чин и 3 (15,8 %) женщины.

4. Группа: 8 больных без гемодинамически значи-

мого поражения коронарных артерий (стеноз менее 

50 %): 4 мужчины и 2 женщины.

Коронароангиография и левая вентрикулография

Селективная коронароангиография и левая вент-

рикулография выполнялась всем больным в течение 

госпитализации по методике Judkiens (1967) на аппа-

рате “Bicor-TOP” фирмы Siemens. Профилактика 

возможных осложнений достигалась следующими 

обязательными мероприятиями:

• мониторирование ЭКГ, АД, оценка клиничес-

кого состояния больного

• инфузия нитроглицерина 0,4 – 0,6 мг/час для 

профилактики спазма коронарных артерий

• премедикация проводилась введением 2 % рас-

твора промедола за 20 – 40 минут до процедуры

• внутриартериальное введение 5 тысяч единиц 

гепарина с целью профилактики тромбоза

• для дифференциальной диагностики спазма 

коронарных артерий внутрикоронарно вводился нит-

роглицерин в дозе 0,2 мг.

Исследование проводилось в присутствии вра-

чей – анестезиолога, реаниматолога и кардиолога.

Введение катетера осуществлялось путем чрес-

кожной пункции бедренной артерии по модифици-

рованной методике Сельдингера. Пункция бедрен-

ной артерии осуществлялась в асептических усло-

виях под местной анестезией 0,5 % раствором ново-

каина, односекционной остроконечной иглой раз-

мером 18 inch под углом 45є к длинной оси сосуда. 

Чаще всего проводили пункцию правой бедренной 

артерии. Использовались интрадьюсеры размером 

6 – 7 F.

Для проведения селективной коронароангиогра-

фии использовались катетеры Джадкинса. В качестве 

контрастного вещества использовался 76 % урогра-

фин (Shering) или Омнипак 350 мг/мл (Nykomed).

Оценка степени восстановления коронарного 

кровотока по данным коронарографии, предложен-

ная в исследовании TIMI (Thrombolysis in Myocardial 

Infarction)

Степень Данные коронарографии

0 Отсутствие кровотока: контрастное вещество 
не проходит ниже места окклюзии

1-я Минимальный кровоток: контрастное 
вещество просачивается ниже места 
окклюзии коронарного сосуда, но не 
заполняет сосудистое русло

2-я Частичный кровоток: контрастное вещество 
проходит через место окклюзии и заполняет 
сосудистое русло, однако это происходит 
медленнее, чем в нормальных сосудах

3-я Полное восстановление кровотока: 
контрастное вещество заполняет сосуд 
ниже места закупорки так же быстро, как 
это происходит выше места окклюзии; 
контрастное вещество быстро покидает сосуд

При анализе стенотического поражения коронар-

ных артерий использовалась классификацию 

Петросяна Ю.С. – Зингермана Л.С. (1973г).
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Анализ сократимости левого желудочка проводил-

ся автоматически при помощи системы HICOR. 

Оценивался конечный диастолический, конечный 

систолический объемы, рассчитывалась фракция 

выброса.

Результаты и обсуждение
В табл.1 приведены половозрастные характерис-

тики групп больных. Средний возраст больных в пер-

вой группе составил 53,7±4,6 лет, во второй – 58,7 ± 

6,3 лет, в третьей – 62,4 ± 5,4 лет, в четвертой – 

59,5±4,7.

Группы были сопоставимы по возрасту (для крите-

рия Крускалла-Уоллиса р>0,05) и полу (для критерия 

χ2 
р>0,05 при парном сравнении групп).

Передний инфаркт наблюдался у 57 больных 

(63,3 %), нижний – у 22 (24,4 %), нижний боковой – 

у 11 (12,2 %). Полученные данные согласуются с дан-

ными литературы о локализации “не Q” – инфаркта 

миокарда [4,8,11,14]. Статистически значимые разли-

чия групп по локализации поражения отсутствовали 

(для критерия χ2 
р>0,05 при парном сравнении 

групп).

Табл.2 иллюстрирует локализацию инфаркта 

миокарда в различных группах лечения: в первой 

группе больных преобладал передний инфаркт. 

Он был отмечен у 56 % больных. Нижний инфаркт 

выявлен у 32 %, нижний боковой – у 12 % больных. 

Сопоставимые данные получены для второй, треть-

ей и четвертой групп. Во всех группах больных пре-

обладал передний инфаркт миокарда

Табл. 3 свидетельствует о том, что по частоте 

поражения различных коронарных артерий у об-

следованных больных сохраняются те же законо-

мерности, что и в целом по ИБС: в преобладающем 

большинстве случае сосудистая катастрофа проис-

ходила в передней межжелудочковой (54,9 %) 

и правой коронарной (19,9 %) артериях; в огибаю-

щей артерии – в 8,5 % случаев, в общем стволе 

левой коронарной артерии – также в 8,5 % случаев. 

Поражение ветвей второго порядка мы наблюдали 

Таблица 1
Характеристика групп больных по возрасту и полу

Показатель Группа 1 (n-25) Группа 2 (n-38) Группа 3(n-19) Группа 4 (n-8)

Пол 19 
мужчин

6 
женщин

27 
мужчин

11 
женщин

16 
мужчин

3 
Женщины

4 
мужчин

2 
женщины

Возраст, лет 53,7 58,7 62,4 59,5

Отклонение  53,7±4,6 58,7±6,3 62,4±5,4 59,5±4,7 

Таблица 2
Локализация инфаркта миокарда в группах больных 

Группа 1(n-25) Группа 2(n-38) Группа 3(n-19) Группа 4 (n-8)

Локализация 
инфаркта микарда

Число 
случаев

 % Число 
случаев

 % Число 
случаев

 % Число 
случаев

%

Нижний 8 32,0 % 10 26,3 % 2 10,5 % 2 25,0 %

Передний 14 56,0 % 24 63,2 % 15 78,9 % 4 50,0 %

Нижний боковой 3 12,0 % 4 10,5 % 2 10,6 % 2 25,0 %

Всего 25 100 % 38  100 % 19  100 % 8  100 %

Таблица 3
Инфаркт-зависимые артерии в группах больных 

Группа 1 (n-25) Группа 2 (n-38) Группа 3 (n-19) Сумма 

Инфаркт-зависимые артерии Число 
случаев

% Число 
случаев

% Число 
случаев

% Число 
случаев

%

Общий ствол левой 
коронарной артерии

 0,0 % 1 2,6 % 6 31,6 % 7 8,5 %

Передняя межжелудочковая 
артерия

13 52,0 % 23 60,5 % 9 47,4 % 45 54,9 %

Диагональная ветвь (ПМЖА)  3 7,9 %  3 3,7 %

Огибающая артерия 2 8,0 % 3 7,9 % 2 10,5 % 7 8,5 %

Ветвь тупого края 2 8,0 % 2 5,3 %  0,0 % 4 4,9 %

Правая коронарная артерия 8 32,0 % 6 15,8 % 2 10,5 % 16 19,5 %

Всего 17 100 % 37 100 % 19 100 % 82 100 %
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относительно редко: ветвь тупого края – 4,9 % слу-

чаев, диагональная ветвь – 3,7 % случаев.

В четвертой группе больных после проведения 

коронароангиографии не выявлено гемодинами-

чески значимого поражения инфаркт – зависимой 

артерии. В этой группе инфаркт-зависимые арте-

рии распределились следующим образом: передняя 

межжелудочковая артерия – 50,0 % случаев, огиба-

ющая артерия – 12,5 % случаев, правая коронарная 

артерия – 37,5 % случаев. Следует отметить, что 

в 91,4 % случаев поражены магистральные артерии 

и только в 8,6 % случаев локализация поражения – 

ветви второго порядка.

Преобладающее поражение инфаркт-зависимых 

артерий у больных 1-й группы – в проксимальной 

и средней частях с высокой степенью стеноза 

(≥90 %).

Среднее количество пораженных артерий у боль-

ных 1-й группы составило 1,12 ± 0,25. Сочетанное 

поражение коронарных артерий отмечалось у 3-х 

(12 %) пациентов: в 2-х случаях это было сочетание 

передней межжелудочковой и правой коронарной 

артерии, в одном случае -правой коронарной и оги-

бающей артерий.

В первые сутки инфаркта миокарда “без зубца 

Q” было проведено 9 (36,0 %) эндоваскулярных 

процедур, во вторые сутки – 16 (64,0 %).

Наиболее часто в первой группе пациентов 

(48 %) встречалось изолированное поражение пере-

дней межжелудочковой артерии. Особо следует 

отметить, что при оценке кровотока по TIMI, у 8 

(32 %) больных определяется снижение кровотока, 

наличие спазма инфаркт – зависимой артерии, 

который купируется после введения внутрикоро-

нарно 0,1 % спиртового раствора нитроглицерина 

– 11 (44 %) больных.

Характер поражения инфаркт – зависимой арте-

рии у пациентов в 2-й группы отличался практи-

чески равным поражением как проксимального 

отдела артерии, так и среднего ее отдела (44,7 % 

и 52,4 % соответственно). Частота встречаемости 

стенозов – более 75 % и более 90 % – была пример-

но одинаковая.

Среднее количество пораженных артерий соста-

вило 1,57 ± 0,27. Во второй группе пациентов боль-

шее разнообразие видов сочетанного поражения 

инфаркт – зависимых артерий по сравнению 

с больными первой группы. Во второй группе соче-

танное поражение артерий отмечалось у 21 боль-

ного (55,3 % против 12 % в первой группе). В 4-х 

случаях, это было сочетание передней межжелудоч-

ковой артерии и правой коронарной артерии. В 5-

ти случаях – передней межжелудочковой артерии 

и огибающей артерии. В 2-х случаях – передней 

межжелудочковой артерии, огибающей артерии 

и правой коронарной артерии. В 3-х случаях – пере-

дней межжелудочковой артерии и диагональной 

ветви ПМЖВ. В одном случае сочетание пораже-

ния ствола левой коронарной артерии, передней 

межжелудочковой ветви и огибающей артерии. В 2-

х случаях – сочетание поражения огибающей арте-

рии и ветви тупого края. В 4-х случаях – сочетание 

поражения правой коронарной артерии и огибаю-

щей артерии. Во второй группе больных чаще 

встречается сочетанное поражение коронарных 

артерий (для критерия χ2 
р=0,012, p<0,05).

Аналогично первой группе, во второй группе 

больных наиболее часто (31,5,% против 48 %) встре-

чалось изолированное поражение передней межже-

лудочковой артерии. При оценке кровотока по TIMI 

во второй группе оно определяется у меньшего 

числа пациентов (18,4 % против 36 % в первой груп-

пе) (для критерия χ2 
р=0,033, p<0,05). Спазм 

инфаркт – зависимой артерии, который купирует-

ся после введения внутрикоронарно 0,1 % спирто-

вого раствора нитроглицерина –имел место у 3-х 

(7,9 %) больных против 11 (44 %) пациентов в пер-

Таблица 4
Локализация поражения в инфаркт- зависимой артерии

Группа 1 (n=25) Группа 2 (n=38) Сумма 

Локализация 
в артерии

Число случаев % Число случаев % Число случаев % 

Проксимальное 11 44,0 % 17 44,7 % 28 44,4 %

Среднее 13 52,0 % 20 52,6 % 33 52,4 %

Дистальное 1 4,0 % 1 2,6 % 2 3,2 %

Таблица 5
Инфаркт-зависимые артерии и сочетанные поражения 

в 3-й группе больных 

Инфаркт-зависимые артерии 
и сочетанные поражения
в 3-й группе больных.

Число 
случаев

% 

Ствол ЛКА 6 31,6 %

ПМЖВ 9 47,4 %

ПМЖВ+ПКА+ОВ 11 57,9 %

ПКА+ОВ 4 21,1 %

ОВ 2 10,5 %

ПКА 2 10,5 %

Крылов В.В. – Поражение коронарного русла и изменения фракции выброса левого желудочка
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вой группе (для критерия χ2 
р=0,026, p<0,05). Таким 

образом, спазм инфаркт – зависимой артерии был 

более характерен для пациентов первой группы, 

нежели для второй.

Поражение коронарных артерий в группе 3 пред-

ставлено в табл. 5.

Среднее количество пораженных артерий в груп-

пе 3 составило 3,13 ± 1,86 и колебалось от пораже-

ния одного сосуда до поражения всех коронарных 

артерий с вовлечением маргинальных ветвей и по-

ражений сосудов во всех анатомических отделах.

Учитывая поражение коронарного русла, всем 

больным 3-й группы выполнено аортокоронарное 

шунтирование: 6-ти (31,5 %) больным операция аор-

токоронарного шунтирования выполнена в первые 

двое суток после перенесенного инфаркта миокарда 

“без зубца Q”. У всех 6-ти больных выявлен крити-

ческий стеноз ствола левой коронарной артерии; 13-

ти (68,4 %) пациентам операция аортокоронарного 

шунтирования выполнена в плановом порядке.

Состояние инфаркт – зависимой артерии изучи-

ли у 63 (76,8 %) больных. В исследование включено 

90 больных, у 19-ти больных выявлено терминаль-

ное, множественное поражение коронарного русла; 

и сравнения третьей группы с другими группами 

больных не проводили. В 4-й группе больных 

не выявлено гемодинамически значимого пораже-

ния коронарного русла и также сравнения с други-

ми группами не проводили.

Как видно из табл.6, окклюзию инфаркт – зави-

симой артерии наблюдали в 6,3 % случаев. Была 

выявлена окклюзия передней межжелудочковой 

артерии, огибающей артерии, ветви тупого края, 

правой коронарной артерии. Субтотальный стеноз 

и стеноз 2-й степени наблюдали примерно в рав-

ных количествах инфаркт-зависимых артерий 

(47,6 % и 46,0 % соответственно).

У 3-х из 4-х больных с окклюзией инфаркт – 

зависимой артерии, выявлено множественное 

поражение коронарных артерий.

Окклюзию других инфаркт–связанных артерий 

мы не наблюдали. Следует отметить, что кроме 

окклюзий инфаркт – связанных артерий, у 4 (4,1 %) 

пациентов были выявлены окклюзии коронарных 

артерий, не имеющих отношения к зоне инфаркта.

Состояние коллатерального кровотока

Из 82-х обследованных больных, у которых 

выявлены гемодинамически значимые поражения 

коронарных артерий у 17 (20,7 %) в ходе ангиогра-

фического исследования были выявлены коллате-

рали, через которые происходило ретроградное 

заполнение дистальных отделов окклюзированной 

или субтотально стенозированной коронарной 

артерии.

Из 17-ти больных с ангиографически значимы-

ми коллатералями у 12 больных «перетоки» соеди-

няли бассейны разноименных коронарных арте-

рий; у 5-ти пациентов соединяли бассейн одно-

именной коронарной артерии; в 12 случаях колла-

теральный кровоток был направлен в сторону суб-

тотально стенозированных, но не окклюзирован-

ных коронарных артерий.

Среди больных с окклюзией инфаркт–зависи-

мой артерии «перетоки» встречаются реже, чем 

у больных с сохраненным просветом данной арте-

рии – соответственно 3 (17,6 %) и 14 (82,4 %), для 

критерия χ2
 p=0,044, р<0,05).

В первой группе у одного больного выявили 

наличие коллатерального кровотока к окклюзиро-

ванной правой коронарной артерии. Во второй 

группе больных у 11-ти выявили наличие коллате-

рального кровотока в сроки проведения коронаро-

ангиографии (8–30 дней). В 3-й группе коллате-

ральный кровоток был выявлен у 5-ти больных, 

во всех случаях к критически измененным коро-

нарным артериям. У больных 4-й группы коллате-

ральный кровоток не выявлен.

 Таким образом, у больных первой группы 

наличие коллатерального кровотока регистрирова-

лось реже, чем во второй (для критерия χ2
 p=0,026, 

Таблица 6
Состояние инфаркт-зависимой артерии 

Окклюзия Субтотальный стеноз Стеноз 2-й степени

4 6,3 % 30 47,6 % 29 46,0 %

Нарушение кинетики левого желудочка сердца в группах больных

Группа 1 (n=25) Группа 2 (n=38) Группа 3 (n=19) Группа 4 (n=8) Всего

Тип нарушения 
кинетики

Число 
случаев

% Число 
случаев

% Число 
случаев

% Число 
случаев

% Число 
случаев

%

Гипокинезия 11 44,0 % 14 36,8 % 11 57,9 % 5 62,5 % 41 45,6 %

Акинезия 4 16,0 % 5 13,2 % 5 26,3 % 0 0 % 14 15,6 %

Дискинезия 5 20,0 % 7 18,4 % 2 10,5 % 0 0 % 14 15,6 %

Отсутствие 
нарушения 
кинетики

5 20,0 % 12 31,6 % 1 5,3 % 3 37,3 % 21 23,3 %
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р<0,05) и третьей (для критерия χ2
 p=0,006, р<0,01) 

группах, что обусловлено ранним проведением 

эндоваскулярного вмешательства. В связи с пред-

полагаемым важным значением коллатерального 

кровотока в патогенезе инфаркта миокарда «без 

зубца Q», нами проведена сравнительная оценка 

больных по срокам выполнения коронароангиог-

рафии, длительности ИБС и возрасту. По данным 

анамнеза, возраста достоверных различий не было 

получено.

Как правило, ретроградное заполнение пора-

женных инфаркт – зависимых артерий происходи-

ло из артериальных систем, также пораженных сте-

нозирующим атеросклерозом, что может объяснить 

функциональную неполноценность коллатералей. 

Коллатерали из интактных коронарных артерий 

выявлены только в 4 (28,6 %) случаях. В двух случа-

ях это были «перетоки» к окклюзированным коро-

нарным артериям и также два случая образования 

перетоков к субтотально стенозированным 

инфаркт – зависимым артериям.

Функциональное состояние миокарда левого 

желудочка при ИМ «без зубца Q» (по данным конт-

растной вентрикулографии).

Левая вентрикулография была проведена 

90 больным. Оценивали кинетику стенок левого 

желудочка в 5 сегментах, соответствующих зонам 

перфузии основных коронарных артерий и показа-

тели внутрисердечной гемодинамики – общую 

фракцию выброса левого желудочка, конечный 

диастолический размер (КДР), конечный систоли-

ческий размер (КСР).

У большинства больных были выявлены те или 

иные нарушения сократимости – от гипокинезии 

до дискинезии миокарда.

Как видно из табл. 6, наиболее характерное 

нарушение локальной сократимости – гипокине-

зия, которая достоверно чаще отмечалась у 45,6 % 

больных (для критерия χ2
 p=0,038, p<0,05). 

Акинезия и дискинезия встречались в 15,6 % 

и 15,6 % случаев. В группе 3 у большей части паци-

ентов (62,5 %) определялась гипокинезия. 

Нарушение локальной сократимости имеет прямую 

связь с количеством пораженных коронарных арте-

рий. У 23,3 % больных отсутствовали нарушения 

кинетики.

Из 90 больных наиболее часто (37–61,4 %) встре-

чались нарушения кинетики в области верхушки 

(III сегмент), передне–перегородочной области 

(29 %), задне-диафрагмальной (28,2 %), заднее-

базальной (22,4 %) и передней (22,6 %) стенок 

левого желудочка. Зоны нарушения кинетики кор-

релировали с количеством, степенью стеноза и ви-

дом инфаркт – зависимых артерий (для критерия 

Спирмена r=0,34, r=0,27, r=0,44, р<0,05).

В работе мы рассмотрели также состояние насос-

ной функции левого желудочка на основании зна-

чений фракции выброса (по данным левой вентри-

Таблица 7
Показатели фракции выброса левого желудочка сердца в группах больных

Показатель Группа 1 Группа 2 Группа 3 Группа 4 

n-25 n-38 n-19 n-8

Фракция выброса левого 
желудочка сердца

59,62±3,23 % 58,84±3,64 % 56,49±3,44 % 58,24±3,18 %

Таблица 8
Показатели фракции выброса левого желудочка сердца и число пораженных артерий 

Показатель Однососудистое поражение Двухсосудистое поражение Трехсосудистое поражение

Средний возраст больных 55,78 58,23 62,36

Фракция выброса левого 
желудочка сердца

58,44 % 57,18 % 56,34 %

Таблица 9
Фракции выброса левого желудочка сердца в зависимости от степени обструкции инфаркт – зависимой артерии

Показатель Стеноз 2-й степени Субокклюзия Окклюзия Без поражения

Фракция выброса левого желудочка 
сердца

55,83 % 54,84 % 52,80 % 58,24 %

Таблица 10
Изменения фракции выброса левого желудочка сердца в зависимости от наличия коллатералей 

Показатель С коллатералями Без коллатералей

Фракция выброса левого желудочка сердца 57,30 % 52,10 %

Крылов В.В. – Поражение коронарного русла и изменения фракции выброса левого желудочка
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кулографии). Полученные при обследовании 

90 больных данные представлены в табл.7.

В среднем ФВ ЛЖ составила 58,29 ±3,84 % и ко-

лебалась от 34 % до 72 %. В первой группе ФВ ЛЖ 

ниже 50 % была у 5 (20 %) пациентов, во второй 

группе – у 3 (7,9 %), в третьей группе – у 5 (26,3 %), 

в четвертой группе – у 1-го (12,5 %) пациента. 

Статистических различий между группами по ука-

занному признаку не наблюдалось (для критерия 

Крускалла-Уоллиса p=0,544, p>0,05).

Согласно данным таблицы 8, фракция выброса 

левого желудочка сердца не зависит от количества 

пораженных артерий (для критерия Спирмена 

r=0,00014, р>0,05).

Мы также рассмотрели влияние на изменение 

ФВ ЛЖ степени обструкции инфаркт – зависимой 

артерии (табл.9). Статистически подтвердить нали-

чие коррелятивной связи не удалось (для критерия 

Спирмена r=0,024, р>0,05). Оказалось, что у боль-

ных со стенозом II степени и субтотальным стено-

зом, показатели ФВ ЛЖ статистически не различа-

ются (для критерия Крускалла-Уоллиса p=0,446, 

p>0,05).

В то же время, наличие развитого коллатераль-

ного кровотока благотворно влияет на сократи-

тельную функцию миокарда, о чем свидетельству-

ют более высокие в данном случае значения ФВ ЛЖ, 

что отражается в более высоком значении послед-

него у больных второй группы, в которой коллате-

ральный кровоток более развит (табл.10).

Выводы

1. Частота встречаемости поражения инфаркт–

зависимой коронарной артерии у больных инфарк-

том миокарда “без зубца Q” с субтотальным стено-

зом и стенозом 2-й степени примерно одинаковая 

(соответственно 47,6 % и 46,6 %). Чаще (52,4 % слу-

чаев) имеет место локализация атеросклеротичес-

кого поражения в среднем отделе инфаркт-зависи-

мой артерии. Локализация в проксимальном отделе 

инфаркт–зависимой артерии составила 44,4 % слу-

чаев. Локализация атеросклеротического пораже-

ния в дистальном отделе инфаркт-зависимой арте-

рии встречается редко – в 3,2 % случаев.

2. Наиболее часто у пациентов с инфарктом 

миокарда “без зубца Q” встречается однососудис-

тое поражение (43,3 %), частота встречаемости 

двух- трехсосудистого поражения у этих пациентов 

приблизительно одинакова (23,3 % и 24,4 % соот-

ветственно). В 8,9 % случаев не выявлено гемоди-

намически значимого поражения коронарного 

русла.

3. В первые – вторые сутки ИМ коллатеральное 

кровообращение не развито; при оценке кровотока 

(TIMI) по инфаркт-зависимым артериям снижение 

кровотока в первые сутки преобладает и определя-

ется у 36 % больных, тогда как после вторых суток 

инфаркта миокарда “без зубца Q” это снижение 

имеет место у 18,4 % больных.

4. Сократительная способность миокарда левого 

желудочка после перенесенного инфаркта миокар-

да “без зубца Q” снижается незначительно и в сред-

нем составляет 54,20 %.

5. Распространенным типом нарушения кинети-

ки миокарда при инфаркте миокарда “без зубца Q” 

является гипокинезия (45,6 % случаев), акинезия 

и дискинезия встречаются значительно реже (15,6 % 

и 15,6 % соответственно). Наличие развитого кол-

латерального кровотока сопровождается увеличе-

нием сократительной способности левого желудоч-

ка сердца, о чем свидетельствуют более высокие 

в данном случае значения фракции выброса левого 

желудочка. Фракция выброса левого желудочка при 

инфаркте миокарда “без зубца Q” не зависит от ко-

личества пораженных артерий.
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Abstract
Coronary angiography was performed in 90 patients with acute non-Q wave myocardial infarction (non-Q MI) – 68 men 

and 22 women aged 32–78 years (mean age 64,5±2,2 years).

Endovascular intervention included transluminal angioplasty and/or coronary artery stenting, with balloon catheters and 

B x Sonic stents (Johnson and Johnson Corp.). All patients received standard therapy of aspirin, beta-blockers, ACE inhibi-

tors, anticoagulants, and clopidogrel.

For patients with non-Q MI, one-vessel coronary artery pathology was most typical; two- and three-vessel pathology 

prevalence was similar. In 8,9 % of the cases, no hemodynamically significant coronary artery pathology was observed.

Keywords: Non-Q myocardial infarction, coronary angiography, left ventricular ejection fraction, stenosis, coronary 

arteries, left ventricular ventriculography.
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КЛИНИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ЧРЕСПИЩЕВОДНОЙ 
ЭЛЕКТРОКАРДИОСТИМУЛЯЦИИ ДЛЯ КУПИРОВАНИЯ ВПЕРВЫЕ 
ВЫЯВЛЕННОГО ТРЕПЕТАНИЯ ПРЕДСЕРДИЙ I ТИПА

Олесин А.И., Смолин З.Ю., Коновалова О.А.,  Шабров А.В.

 Санкт-Петербургская государственная медицинская академия им. И.И. Мечникова, кафедра госпиталь-

ной терапии лечебного факультета с курсом клинической фармакологии, семейной медицины и клиничес-

кой лабораторной диагностики 

Резюме
С 1996 по 2007 гг. наблюдалось 1283 больных ишемической болезнью сердца с впервые выявленными приступами 

трепетания предсердий (ТП). Всем больным купирование ТП проводили с помощью чреспищеводной электрокардио-

стимуляции (ЧПЭКС). Синусовый ритм при применении ЧПЭКС был восстановлен у 83,48 % больных, причем 

у 67,33 % при проведении стимуляции без антиаритмической терапии (ААТ), а у остальных – после проведения 

до ЧПЭКС предварительной ААТ, причем наилучший положительный эффект наблюдался при применении до сти-

муляции амиодарона или его комбинации с хинидином-дурулес. Только у 2,88 % больных после ЧПЭКС сохранялось 

ТП или ФП.

Ключевые слова: трепетание предсердий, чиеспищеваодная электрокардиостимуляция, антиаритмическая 

терапия.

В международных и Российских рекомендациях 

2001 и 2005 гг. по лечению трепетания предсердий 

(ТП) I типа отмечается, что для его купирования 

показано использование предсердной стимуляции –  

внутрисердечной или чреспищеводной электрокар-

диостимуляции (ЧПЭКС), или электроимпульсной 

терапии, в том числе у больных ишемической болез-

нью сердца (ИБС) [6,11]. Однако оценки эффектив-

ности использования ЧПЭКС для купирования впер-

вые выявленных приступов ТП I типа у больных ИБС 

как при монотерапии, так и при применении в ком-

бинации с антиаритмической терапией (ААТ) в зави-

симости от длительности аритмии до начала лечения, 

в  доступной нам литературе обнаружено не было.

Цель исследования – проведение упомянутой  

оценки.

Материал и методы
С 1996 по 2007 гг. наблюдалось 1283 больных ИБС 

с впервые выявленными, электрокардиографически  

документированными, приступами ТП I типа в воз-

расте от 43 до 75 лет (в среднем – 55,4±3,1 года). 

У 963(75,06 %) больных была выявлена гипертони-

ческая болезнь, у 1195(93,14 %) – ИБС: стенокардия 

II-III функционального класса; у 459(35,78 %) – 

инфаркт миокарда (ИМ) в анамнезе. Диагноз гипер-

тонической болезни и ИБС основывался на критери-

ях ВОЗ. Хроническую сердечную недостаточность I-

II функционального класса по классификации NYHA 

диагностировали у 1155(90,02 %) больных.

Всем больным, помимо общеклинического обсле-

дования, для исключения наличия внутрисердечных 

тромбов проводили трансторакальную эхокардиогра-

фию с помощью эхокардиографа SIM-5000, а при 

необходимости – чреспищеводную эхокардиографию 

по общепринятым методикам [9].

Всем больным, в том числе, перенесших ИМ про-

водилась базисная антиангинальная терапия, вклю-

чающая нитраты пролонгированного действия, анти-

агреганты, ингибиторы ангиотензинпревращающего 

фермента. Купирование ТП проводили с помощью 

ЧПЭКС кардиостимуляторами ЭКСП-Д, ЭКСН-

04 и УЭКС “Восток” по ранее описанной методике 

[5]. Стимуляцию начинали с частотой, которая 

на 10 имп/мин превышала частоту волн f-f ТП, в те-

чение 10–30  {залповая сверхчастая стимуляция (ЗСС) 

в режиме overdrive pacing} [1,2,11]. Если после пре-

кращения ЧПЭКС ТП сохранялось, то стимуляцию 

повторяли, причем каждый раз частоту импульсов 

увеличивали на 10 имп/мин вплоть до восстановле-

ния синусового ритма или возникновения фибрилля-

ции предсердий (ФП), или до достижения частоты 

ЧПЭКС 1200 имп/мин [1,5,12]. В тех случаях, когда 

ТП сохранялось при применении ЗСС, использова-

лась медленно нарастающая сверхчастая ЧПЭКС 

(МНСС) по ранее описанной методике [5], причем 

исходная частота стимуляции также на 10 имп/мин 

превышала частоту волн f-f ТП. При длительности 

ТП до 48 ч в качестве антикоагулянтной терапии 

использовали гепарин, а более 48 ч – непрямые анти-

коагулянты (варфарин, фенилин или синкумар) 

до достижения МНО в пределах 2,0–3,0. Всем боль-

ным проводилась урежающая терапия бета-адре-

ноблокаторами (пропранолол, метопролол, атенолол) 

или антагонистами кальция (верапамил или дилтиа-

зем) в сочетании (по показаниям) с дигоксином. 
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На первом этапе всем больным проводилась ЧПЭКС 

на фоне использования урежаюшей терапии. Следует 

отметить, что при длительности ТП менее 48 ч 

ЧПЭКС проводилась без использования урежающей 

терапии. При сохранении ТП после первой стимуля-

ции перед повторным проведением ЧПЭКС приме-

няли антиаритмические препараты: при длительнос-

ти аритмии менее 48 ч внутривенно вводился новока-

инамид в дозе 1,0–2,0 г или пропафенон, вводимый 

внутривенно в дозе 140 мг или используемый перо-

рально в дозе 600–900 мг, а более 48 ч (после отмены 

урежающей терапии) – пропафенон или хинидин-

дурулес в сочетании с верапамилом, или соталол, или 

амиодарон, а при сохранении ТП после стимуляции 

комбинировался амиодарон с хинидином-дурулес 

или пропафеноном, или соталолом, причем дозы 

используемых препаратов были аналогичны реко-

мендованным для фармакологической кардиоверсии 

ФП [10]. При сохранении ТП после ЧПЭКС, при 

предварительном применении препаратов I класса, 

перед повторной стимуляцией использовался амио-

дарон. Для исключения аритмогенного действия ААТ, 

особенно при применении препаратов Ic подкласса, 

всем больным до и сразу после ЧПЭКС проводилось 

суточное мониторирование ЭКГ с помощью аппарата 

“Кардиотехника-4000” (АОЗТ “Инкарт” НИИ кар-

диологии МЗ РФ, Санкт-Петербург) [1,2,3,4,6]. 

Эффективность ЧПЭКС оценивали как положитель-

ную, если купирование ТП наблюдалось сразу после 

окончания стимуляции или восстанавливался сину-

совый ритм через период ФП после ЧПЭКС, но не 

превышающий 24 ч (без применения ААТ после сти-

муляции) [1,2,3,11]. Отсутствием эффекта ЧПЭКС 

считали, когда после стимуляции наблюдалась устой-

чивая ФП (продолжительностью более 24 ч) или 

сохранялось ТП.

Статистическая обработка полученных результа-

тов проводилась на ПЭВМ с использованием крите-

рия “t” Стьюдента, χ2 
и

 
стандартных пакетов про-

грамм “Statistica”, версия 11.0.

Результаты и обсуждение
У 462(36,01 %) больных продолжительность ТП до 

начала лечения составляла 3–48 ч (в среднем – 

22,5±2,7 ч), а у остальных – от 3 суток до 6 месяцев (в 

среднем – 3,2±0,3 месяца).

Эффективность использования ЧПЭКС для купи-

рования ТП представлена в табл. 1. Как видно из таб-

лицы, синусовый ритм при применении ЧПЭКС был 

восстановлен у 1071(83,48 %) из всех обследованных 

больных. У 716(55,81 %) из 1283 больных после про-

ведения ЧПЭКС (на фоне урежающей терапии) 

наблюдалось восстановление синусового ритма как 

сразу после стимуляции, так и через период ФП, 

в то время как у остальных после стимуляции ТП было 

переведено в ФП, причем у 175(13,64 %) из них был 

восстановлен синусовый ритм при проведении фар-

макологической кардиоверсии (препаратами I и /или 

III классов), а у 499(38,89 %) больных наблюдалась 

трансформация ФП в ТП. Следует отметить, эффек-

тивность ЧПЭКС у больных с восстановлением сину-

сового ритма сразу после стимуляции при длитель-

ности ТП до начала лечения до 48 ч и более 48 ч 

составила 233(50,43 %) и 229(49,57 %) соответ ственно 

(p>0,05). При использовании антиаритмических пре-

паратов перед ЧПЭКС синусовый ритм сразу после 

проведения стимуляции восстановился у 191(29,25 %) 

больных, у остальных – через период ФП. Наилучший 

положительный эффект ЧПЭКС после проведения 

предварительной ААТ перед стимуляцией наблюдал-

ся при применении амиодарона или его комбинации 

с хинидином-дурулес. У 1027(80,05 %) больных для 

купирования ТП была использована ЗСС, а у осталь-

ных – МНСС, причем при применении последней 

Таблица 1
Эффективность использования ЧПЭКС для купирования ТП 

Эффективность ЧПЭКС I II Всего
n=1283

Терапия Абс. % Абс. % Абс. %

Урежающая терапия, n=1283 462 36,02 254 19,79 716 55,81

Новокаинамид, n=124 26 20,97 10 8,06 36 29,03

Пропафенон, n=179 52 29,05 34 18,99 86 48,04

Хинидин-дурулес, n = 66 23 34,85 16 24,24 39 59,09

Соталол, n = 86 18 20,93 14 16,27 32 37,21

Амиодарон, n = 166 69 41,57 74 44,58
*

143 86,14
*

Амиодарон+хинидин-дурулес, n = 14 5 35,71 8 57,14
*

13 92,86
*

Амиодарон+пропафенон, n = 10 1 10,00 1 10,00 2 20,00

Амиодарон +соталол, n = 10 3 30,00 1 10,00 4 40,00

Всего, n=1283 659 51,36 412 32,11 1071 83,48

Примечание: I – купирование ТП сразу после окончания ЧПЭКС; II – синусовый ритм восстанавливался через период ФП, не 
превышающей 24 ч; * – достоверность различия показателей в сравнении с ЧПЭКС, проводимой на фоне урежающей терапии 
(при р<0,05).
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у всех больных МНСС ТП перешло в ФП. Частота 

ЗСС у больных с восстановлением синусового ритма 

сразу после ЧПЭКС составила 326±23 имп/мин, а при 

восстановлении синусового ритма через период ФП 

– 369±21 имп/мин (р > 0,05), в то время как при 

сохранении ФП более 24 ч после ЧПЭКС – 

578±29 имп/мин соответственно (р < 0,001). Кроме 

того, была выявлена отрицательная корреляция 

между частотой волн f-f и восстановлением синусово-

го ритма сразу после ЧПЭКС (r = – 0,93), причем 

наибольшее замедление частоты волн f-f наблюда-

лось после предварительного использования таких 

антиаритмических препаратов, как амиодарон или 

его комбинация с хинидином-дурулес. Частота волн 

f-f и частота стимуляции у больных с восстановлени-

ем синусового ритма сразу после ЧПЭКС на фоне 

урежающей терапии составила 271±21 в минуту 

и 316±23 имп/мин соответственно (в среднем 

на 16,61 % больше в сравнении с частотой волн f-f), 

а на фоне использования ААТ – 266±11 в минуту 

и 394±29 имп/мин соответственно (в среднем 

на 48,12 % больше в сравнении с частотой волн f-f). 

Продолжительность ФП, развившейся после ЧПЭКС, 

до восстановления синусового ритма была достовер-

но меньше у больных с ААТ, проводимой до ЧПЭКС, 

в сравнении с урежающей терапией бета-адренобло-

каторами или антагонистами кальция в сочетании 

(по показаниям) с дигоксином и составила в среднем 

4,73±0,14 ч и 18,12±0,08 ч соответственно (p<0,001). 

Минимальная эффективная частота ЗСС в режиме 

overdrive pacing у больных с восстановлением синусо-

вого ритма сразу после ЧПЭКС отмечалась при появ-

лении или усугублении неравномерного атриовент-

рикулярного проведения, причем частота стимуля-

ции в среднем на 15,32 % была больше частоты волн 

f-f ТП. Для иллюстрации на рисунках 1, 2 и 3 пред-

ставлены ЭКГ больного А., 55 лет: с впервые выяв-

ленным ТП при регистрации чреспищеводных отве-

дений (рис. 1); стимуляции в режиме overdrive pacing 

с появлением неравномерного атриовентрикулярно-

го проведения (рис. 2); с восстановлением синусового 

ритма сразу после ЧПЭКС (рис. 3).

В настоящее время известно, что в основе 

ТП лежит “macro re-entry”, которое развивается в об-

ласти кавотрикуспидального перешейка (истмуса), 

расположенного между нижней полой веной и коль-

цом трикуспидального клапана, при котором цирку-

ляция волны “re-entry” отмечается вокруг нижней 

полой вены [1-4,6-8,11]. Электростимуляцией обыч-

но купируется ТП I типа, а при ТП II типа этот метод 

неэффективен [1-4,6,11]. Большинство авторов рас-

ценивают эффект стимуляции как положительный, 

если купирование ТП наблюдалось сразу после 

ее прекращения или восстанавливался синусовый 

ритм через период ФП, но не превышающей 24 ч (без 

применения ААТ после стимуляции) [1-4,11].

Соотношение частоты выявления ФП и ТП 

составляет, по данным разных авторов, 10:1 [1-4,6]. 

Однако, несмотря на успешное лечение различными 

кардиохирургическими методами этих аритмий [1-

4,6,7], всем больным ИБС с впервые выявленными 

приступами ТП пока их невозможно применить. 

Поэтому у всех больных ИБС при выявлении первого 

приступа ТП I типа для предупреждения развития 

аритмогенной кардиомиопатии необходимо попы-

таться купировать эту аритмию или перевести ее 

в ФП с меньшей частотой желудочковых сокраще-

ний, в частности, используя для этого различные 

виды кардиостимуляции [1-5,7,11,12]. Основным 

аргументом для раннего купирования первого при-

ступа ТП, может служить тот факт, что эта аритмия 

при рецидивировании может поддерживаться не толь-

ко из-за прогрессирующей дилатации предсердий 

и желудочков, но и вследствие увеличения неравно-

Рис. 1. ЭКГ больного А., 55 лет. ТП с проведением 2:1. Скорость регистрации ЭКГ 50 мм/с.
Vп. – чреспищеводные отведения ЭКГ, III – третье стандартное отведение ЭКГ; f-f – волны ТП. Частота желудочковых 
сокращений 130 ударов в минуту, частота волн f-f – 260 в минуту; R – зубец R комплекса QRS.
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мерной рефрактерности сердечной мышцы предсер-

дий [1,2,4,6,8].

На эффективность ЧПЭКС, при ее использова-

нии для купирования ТП I типа у больных ИБС, вли-

яют, с одной стороны, расстояние между электродами 

и их площадь, длительность импульса и сила тока 

стимуляции и, с другой стороны, электрофизиологи-

ческие свойства миокарда предсердий, длительность 

аритмии до начала лечения [1,2,5]. Вероятно, этим 

объясняется высокая вариабельность эффективности 

использования этого метода у больных ИБС с ТП I 

типа: синусовый ритм восстанавливается в 20–95 % 

случаев, ТП переводится в ФП с меньшей частотой 

желудочковых сокращений в 10–70 % случаев 

и не удается купировать эту аритмию в 7–20 % случа-

ев [1-4, 6, 11]. Кроме того, при проведении ЧПЭКС 

у больных с ТП I типа достаточно трудно судить 

по данным ЭКГ эффективна стимуляция или нет. 

По нашим данным, косвенным показателем эффек-

тивности ЧПЭКС при проведении ЗСС в режиме 

overdrive pacing при ТП является появление или усу-

губление неравномерного атриовентрикулярного 

проведения, причем частота стимуляции в среднем 

на 15,32 % была больше частоты волн f-f ТП. Следует 

отметить, что появление или усугубление неравно-

мерного атриовентрикулярного проведения у боль-

ных ТП при проведении ЧПЭКС может быть связано 

как с увеличением поступления импульсов через 

атриовентрикулярный узел из правого предсердия 

в результате ТП, так и с возбуждением левого пред-

сердия при ЧПЭКС или с появлением конкурентного 

проведения импульсов за счет активации левого пред-

сердия при стимуляции.

Результаты настоящего исследования показали, 

что синусовый ритм при применении ЧПЭКС был 

восстановлен у 83,48 % больных. У 80,05 % больных 

для купирования ТП была использована ЗСС, а у 

остальных – при ее неэфективности – МНСС, при-

чем у всех больных при применении МНСС 

ТП перешло в ФП. Кроме того, была выявлена отри-

цательная корреляция между частотой волн f-f и вос-

становлением синусового ритма сразу после ЧПЭКС, 

(r = – 0,93), причем наибольшее замедление частоты 

волн f-f наблюдалось после предварительного исполь-

зования (до ЧПЭКС) таких антиаритмических препа-

ратов, как амиодарон или его комбинация с хиниди-

ном-дурулес.

Для купирования ТП I типа с помощью карди-

остимуляции, по данным разных авторов, необходи-

мо наличие участка невозбудимой ткани, располо-

женной между движущимся фронтом круговой волны 

и ее “хвостом” (так называемое “возбудимое окно 

или щель”), причем проникновение стимула облегча-

ется, если петля re-entry достаточно велика [1-4]. 

Кроме того, для купирования ТП необходимо увели-

чение частоты стимуляции в сравнении с временем 

проведения по кругу re-entry, причем при увеличении 

частоты стимуляции повышается вероятность про-

никновения стимула в участок невозбудимой ткани 

петли re-entry за счет укорочения рефрактерного 

периода клеток [1-4]. Следует отметить, что наилуч-

шие результаты по восстановлению синусового 

Рис. 2. ЭКГ больного А., 55 лет. ТП с проведением 2:1. Скорость регистрации ЭКГ 25 мм/с.
II – второе стандартное отведение ЭКГ. Частота желудочковых сокращений 130 ударов в минуту; R – зубец R комплекса QRS. 
После проведения сверхчастой стимуляции с использованием ЧПЭКС (St) в режиме overdrive pacing с частотой 293 имп/
мин, что на 12,7 % больше частоты волн f-f ТП, отмечается появление неравномерного проведения возбуждения, а при 
прекращении стимуляции вновь регистрируется исходная электрокардиограмма – ТП с проведением 2:1. Стрелкой указано 
продолжение регистрации ЭКГ.

Олесин А.И. – Клин ическая оценка использования чреспищеводной электрокардиостимуляции 
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ритма  отмечаются при превышении частоты стиму-

ляции на 15–25 % частоты волн f-f ТП [1-4]. Нами 

были получены сходные данные.

Эффективность ЧПЭКС у больных с восстановле-

нием синусового ритма сразу после стимуляции при 

продолжительности ТП до начала лечения менее 

и более 48 ч достоверно не различалась и составила 

50,43 % и 49,57 % соответственно. При длительности 

ТП более 48 ч наибольшая эффективность ЧПЭКС 

отмечалась при предварительном использовании (до 

стимуляции) таких антиаритмических препаратов, 

как амиодарон или его комбинация с хинидином-

дурулес, составившие 86,14 % и 92,86 % соответс-

твенно, причем восстановление синусового ритма 

наблюдалось чаще через период ФП и для ее купиро-

вания была использована как ЗСС, так и МНСС. 

Следует отметить, что продолжительность ФП, раз-

вившейся после ЧПЭКС до восстановления синусо-

вого ритма, была в среднем на 73,90 % меньше у боль-

ных с проводимой до стимуляции ААТ в сравнении 

с урежающей терапией (бета-адреноблокаторами или 

антагонистами кальция в сочетании, по показаниям, 

с дигоксином). Повышение эффективности ЧПЭКС 

после применения ААТ, по-видимому, объясняется, с 

одной стороны, уменьшением частоты волн f-f 

ТП вследствие замедления проведения по предсерди-

ям, а также за счет увеличения “возбудимого окна”, 

при котором стимулам легче проникнуть в круг re-

entry, с другой – за счет ААТ, применяемой до ЧПЭКС, 

которая способствует более быстрой конверсии ФП, 

развившейся после стимуляции, в синусовый ритм.

У всех больных ИБС с впервые выявленным при-

ступом ТП I типа, по-видимому, необходимо попы-

таться купировать эту аритмию или перевести 

ее в ФП с меньшей частотой желудочковых сокра-

щений. С клинической точки зрения эта лечебная 

тактика косвенно подтверждается полученными 

нами результатами: синусовый ритм при примене-

нии ЧПЭКС, в том числе в сочетании с ААТ, был 

восстановлен у 83,48 % больных; у 13,64 % больных 

с ФП, развившейся после стимуляции при предва-

рительном проведении только урежающей терапии, 

аритмия была купирована путем фармакологичес-

кой кардиоверсии и только у 2,88 % больных сохра-

нялись ТП или ФП. Следует отметить, что отсутс-

твие эффекта как ЧПЭКС, так и комбинации с ААТ, 

возможно, связано с формированием (до начала 

терапии) постоянной формы ТП (ФП). Кроме того, 

при длительности ТП I типа у больных ИБС более 

48 ч, вероятно, целесообразно сразу применять ААТ, 

в частности, использовать кордарон, так как таким 

больным показано назначение непрямых антикоагу-

лянтов (варфарина) и необходимо несколько дней 

до достижения целевых значений МНО (от 2 до 3), 

а за этот период ТП может купироваться или про-

изойдет урежение желудочкового ритма. 

В последующем, при применении ЧПЭКС у этих 

больных на фоне проводимой ААТ, согласно нашим 

данным, отмечается достоверно чаще восстановле-

ние синусового ритма, а при отсутствии эффекта – 

трансформация ТП в ФП, но с меньшей частотой 

желудочковых сокращений.

Таким образом, синусовый ритм при применении 

ЧПЭКС для купирования впервые выявленного ТП I 

типа у больных ИБС был восстановлен у 83,48 % 

больных. Эффективность ЧПЭКС у больных с вос-

становлением синусового ритма сразу после стимуля-

ции при длительности впервые выявленного ТП I 

типа у больных ИБС до начала лечения менее и более 

48 ч составила 50,43 % и 49,57 % соответственно. При 

длительности ТП I типа у больных ИБС более 48 ч 

наибольшая эффективность ЧПЭКС отмечалась при 

предварительном использовании (до стимуляции) 

амиодарона или его комбинации с хинидином-дуру-

лес, составившая 86,14 % и 92,86 % соответственно.

Выводы
 1. Синусовый ритм при применении ЧПЭКС для 

купирования впервые выявленного ТП I типа у боль-

ных ИБС был восстановлен у 83, 48 % больных,  причем 

у 43, 38 % и 23, 85 % из них соответственно,  после прове-

дения ЧПЭКС наблюдалось восстановление синусово-

го ритма сразу после стимуляции или через период 

ФП на фоне использования урежающей терапии бета-

Рис. 3. Купирование ТП с помощью ЧПЭКС у больного А., 55 лет. Скорость регистрации ЭКГ 50 мм/с.
II – второе стандартное отведение ЭКГ. После проведения сверхчастой стимуляции с использованием ЧПЭКС с частотой 
310 имп/мин, что на 19,23 % больше частоты волн f-f ТП– сразу после последнего электростимула (St) регистрируется 
регулярный синусовый ритм с частотой желудочковых сокращений 75 ударов в минуту; Р – волна Р синусового ритма, R – 
зубец R комплекса QRS.
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адреноблокаторами или антагонистами кальция в соче-

тании,  по показаниям,  с дигоксином. У остальных 

больных синусовый ритм был восстановлен с помощью 

этого метода при предварительном проведении (до сти-

муляции) ААТ I и (или) III классов.

2. Минимальная эффективная частота залповой 

стимуляции в режиме overdrive pacing впервые выяв-

ленного ТП I типа у больных ИБС отмечалась при 

появлении или усугублении неравномерного атрио-

вентрикулярного проведения и в среднем на 15,32 % 

была больше частоты волн f-f ТП.

3. У 80,05 % больных для купирования впервые 

выявленного ТП I типа у больных ИБС была исполь-

зована ЗСС, а у остальных – МНСС, причем у всех 

больных при применении МНСС ТП перешло в ФП. 

У 13,64 % больных с трансформацией ТП в ФП после 

ЧПЭКС, используемой на фоне урежающей терапии, 

синусовый ритм был восстановлен с помощью ААТ 

и только у 2,88 % больных после стимуляции сохра-

нялось ТП или ФП.

4. При длительности ТП I типа у этих больных 

более 48 ч, наряду с проводимой антикоагулянтной 

терапией, целесообразно сразу применять ААТ, 

в частности, использовать кордарон, так как при 

последующем проведении ЧПЭКС ТП купируется 

сразу после стимуляции или через период ФП, при-

чем ее продолжительность до нормализации ритма 

в среднем на 73,90 % меньше в сравнении с дли-

тельностью этой аритмии при проведении урежаю-

щей терапии.
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Abstract
In total, 1283 patients with coronary heart disease and fist-diagnosed atrial flutter (AFL) episodes were followed up from 

1996 to 2007. In all participants, AF was treated with transoesophageal electrocardiostimulation (TOECS). Sinus rhythm was 

restored in 83,48 %: in 67,3 % without any antiarrhythmic therapy (AAT), and in others – with AAT before TOECS. The best 

effect was observed in patients receiving amiodarone or its combination with chinidin durules. Only in 2,88 %, AFL or atrial 
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РЕМОДЕЛИРОВАНИЕ СЕРДЦА У БОЛЬНЫХ ПОСТИНФАРКТНЫМ 
КАРДИОСКЛЕРОЗОМ НА РАЗНЫХ СТАДИЯХ ХРОНИЧЕСКОЙ 
СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Мазур В.В., Калинкин А.М., Замораев О.А., Мазур Е.С.

Тверская государственная медицинская академия Росздрава 

Резюме
Работа посвящена изучению ремоделирования правого желудочка (ПЖ) сердца при прогрессировании хроничес-

кой сердечной недостаточности (ХСН) у больных постинфарктным кардиосклерозом (ПИКС). Обследовано 

69 больных ПИКС и 14 здоровых лиц. При эхокардиографическом исследовании определялись объем и длина ПЖ, 

состояние его систолической и диастолической функции. На I и II
А
 стадиях ХСН не выявлено существенных изме-

нений объема и функционального состояния ПЖ, однако на I стадии отмечено достоверное уменьшение длины 

ПЖ по сравнению с группой контроля. На II
Б
 стадии ХСН существенно возрастает объем и длина правого желу-

дочка, нарушается его систолическая и диастолическая функция. Результаты проведенного исследования свиде-

тельствуют, что ремоделирование ПЖ у больных ПИКС начинается уже на I стадии ХСН, что, по всей видимос-

ти, связано не с возрастанием нагрузки на ПЖ, а с наличием общей для желудочков анатомической структуры– 

межжелудочковой перегородки.

Ключевые слова: постинфарктый кардиосклероз, хроническая сердечная недостаточность, ремоделирова-

ние сердца.

Ключевым звеном патогенеза хронической сердеч-

ной недостаточности (ХСН) является ремоделирование 

желудочков сердца и связанные с этим процессом изме-

нения их функционального состояния [1, 2, 3, 4]. Одной 

из самых частых причин развития ХСН и, одновремен-

но, “классическим” примером стадийности ее течения 

служит постинфарктный кардиосклероз (ПИКС), при 

котором изначально отмечается очаговое поражение 

миокарда левого желудочка [5, 6]. Первая стадия ХСН 

у больных ПИКС соответствует периоду компенсации 

левого желудочка, IIА стадия– его декомпенсации, 

ведущей к развитию легочной гипертензии, IIБ ста-

дия– декомпенсации правого желудочка сердца и появ-

лению венозного застоя в большом круге кровообраще-

ния. С этой точки зрения, причиной ремоделирования 

правого желудочка является возрастание гемодинами-

ческой нагрузки на него, обусловленное декомпенсаци-

ей левого желудочка сердца. Однако наличие общей для 

правого и левого желудочков анатомической структу-

ры– межжелудочковой перегородки– позволяет пред-

полагать, что ремоделирование правого желудочка 

у больных ПИКС может начинаться до возрастания 

гемодинамической нагрузки на него и развиваться 

параллельно с ремоделированием левого желудочка. 

В связи с этим представляется актуальным сравнение 

структурно-функционального состояния левого и пра-

вого желудочков сердца у больных ПИКС на разных 

стадиях ХСН.

Материал и методы
Обследовано 62 мужчин больных ПИКС (средний 

возраст– 56,4±1,1 года) и 14 практически здоровых 

мужчин (средний возраст– 46,6±1,6 года). Больные 

ПИКС включались в исследование при наличии 

медицинской документации, подтверждавшей пере-

несенный инфаркт миокарда, выявлении на ЭКГ 

признаков очагового поражения миокарда, а при эхо-

кардиографическом исследовании – нарушений 

локальной сократимости в 2-х и более сегментах.

При проведении эхокардиографического исследо-

вания (аппарат Sonos 2000, датчик 3,5 мГ) в четырехка-

мерной позиции измерялась систолическая и диасто-

лическая длина левого (СД
ЛЖ

 и ДД
ЛЖ

) и правого желу-

дочка (СД
ПЖ

 и ДД
ПЖ

), которые принимались равными 

расстоянию от верхушки соответствующего желудочка 

до центра плоскости фиброзного кольца в период сис-

толы и диастолы. Конечный систолический (КСО
ЛЖ

) 

и диастолический объем левого желудочка (КДО
ЛЖ

) 

определялся по модифицированной формуле 

Симпсона [7]. Конечный систолический и диастоли-

ческий объем правого желудочка (КСО
ПЖ

 и КДО
ПЖ

) 

рассчитывался как разница между полным объемом 

обеих камер и объединенным объемом полости левого 

желудочка и межжелудочковой перегородки в соот-

ветствующую фазу сердечного цикла [8]. Систоличес-

кая функция левого и правого желудочков оценива-

лась по величине фракции выброса (ФВ
ЛЖ

 и ФВ
ПЖ

). 

Диастолическая функция желудочков определялась 

по отношению пиковых скоростей раннего диастоли-

ческого (Е) и предсердного (А) наполнений желудоч-

ков. Для дифференциации нормального и псевдонор-

мального типов атриовентрикулярного кровотока оце-

нивались систолическая (S) и диастолическая (D) 

фазы кровотока в легочных и печеночных венах. 

Отсутствие нарушения диастолической функции желу-

дочков констатировалось при преобладании раннего 
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диастолического наполнения желудочков над пред-

сердным (Е/А>1) и систолического венозного потока 

над диастолическим (S/D>1). При изменении соотно-

шения фаз наполнения желудочков в пользу предсерд-

ной (Е/А≤1) диагностировалась нерестриктивная диа-

столическая дисфункция, характеризующаяся замед-

ленным расслаблением желудочков и отсутствием 

повышения конечного диастолического давления 

в них. В случае “псевдонормализации” наполнения 

желудочков, но снижения систолической фазы веноз-

ного кровотока (S/D≤1), диагностировалось рестрик-

тивное нарушение диастолической функции, для 

которого свойственно повышение конечного диасто-

лического давления в желудочках.

Для сравнительной оценки структурного состоя-

ния левого и правого желудочков сердца рассчитыва-

лось отношение СД
ЛЖ

/СД
ПЖ

, ДД
ЛЖ

/ДД
ПЖ

, КСО
ЛЖ

/

КСО
ПЖ

 и КДО
ЛЖ

/КДО
ПЖ

.

Для всех учитываемых показателей рассчитыва-

лись средние величины (M) и ошибки репрезента-

тивности (m). Достоверность межгрупповых разли-

чий оценивалась по t-критерию Стьюдента для несвя-

занных вариант.

Результаты
Представленные в табл. 1 данные свидетельству-

ют, что у больных ПИКС прогрессирование ХСН 

в первую очередь ассоциируется с увеличением 

КСО
ЛЖ

, средняя величина которого на I, IIА и IIБ 

стадиях ХСН превышает показатель контрольной 

группы в 2, 3 и 4 раза. При этом средняя величина 

КДО
ЛЖ

 превышает показатель здоровых лиц соот-

ветственно на 51, 82 и 117 %. Параллельно с увеличе-

нием объема полости левого желудочка возрастает 

и ее длина. Средняя величина СД
ЛЖ

 у больных ПИКС 

на I, IIА и IIБ стадиях ХСН больше, чем у здоровых 

лиц соответственно на 25, 36 и 41 %, а средняя вели-

чина ДД
ЛЖ

– на 8, 14 и 17 %.

Поскольку КСО
ЛЖ

 при прогрессировании ХСН 

возрастает в большей мере, чем КДО
ЛЖ

, ударный 

объем и ФВ
ЛЖ

 неуклонно снижаются. Так, если на I 

стадии ХСН величина ФВ
ЛЖ

 у больных ПИКС 

по сравнению с контрольной группой в среднем 

снижена в 1,5 раза, то на IIА– уже в 1,7 раза, 

а на IIБ стадии– более чем вдвое. Прогрессирование 

систолической дисфункции сопровождается нарас-

танием тяжести нарушений диастолической функ-

ции левого желудочка. На I стадии ХСН нарушения 

диастолической функции левого желудочка выяв-

ляются у 97,3 % больных ПИКС, однако рестрик-

тивный вариант диастолической дисфункции– 

только у 2,6 % обследованных. На II стадии ХСН 

диастолическая дисфункция отмечается у всех 

больных ПИКС, причем ее рестриктивный вариант 

выявляется у 60 % обследованных на IIА и у 78,6 %– 

на IIБ стадии.

Таблица 1
Результаты эхокардиографического исследования здоровых лиц и больных постинфарктным кардиосклерозом 

на разных стадиях хронической сердечной недостаточности (М±m)

Показатель Здоровые Стадия ХСН

р
К-I

< I р
I-IIА

< II
А

р
IIА-IIБ

< II
Б

р
К-IIА

< р
К-IIБ

< р
I-IIБ

<

КСО
ЛЖ

, мл 38,3±1,2 0,01 85,6±5,8 0,05 113,9±7,8 0,05 151,7±10,6 0,01 0,01 0,01

КДО
ЛЖ

, мл 99,1±2,8 0,01 149,6±7,1 0,05 180,0±9,6 0,05 214,9±9,2 0,01 0,01 0,01

СД
ЛЖ

, см 6,36±0,16 0,01 7,94±0,18 нд 8,64±0,30 нд 8,94±0,15 0,01 0,01 0,01

ДД
ЛЖ

, см 7,84±0,14 0,01 8,48±0,13 нд 8,93±0,28 нд 9,20±0,15 0,01 0,01 0,01

ФВ
ЛЖ

, % 61,4±0,5 0,01 44,7±1,4 0,05 37,2±1,6 0,05 30,4±2,5 0,01 0,01 0,01

КСО
ПЖ

, мл 17,3±2,0 нд 19,1±1,8 нд 18,1±2,4 0,01 56,8±7,3 нд 0,01 0,01

КДО
ПЖ

, мл 76,7±1,9 нд 78,3±1,4 нд 81,3±2,6 0,01 115,8±5,7 нд 0,01 0,01

СД
ПЖ

, см 5,95±0,17 0,05 5,40±0,11 нд 5,80±0,26 0,05 6,62±0,21 нд 0,05 0,01

ДД
ПЖ

, см 7,30±0,16 0,01 6,64±0,11 нд 6,84±0,27 нд 7,24±0,22 нд нд 0,01

ФВ
ПЖ

, % 77,9±2,2 нд 76,3±1,9 нд 77,5±3,0 0,01 52,2±4,4 нд 0,01 0,01

КСО
ЛЖ

/
КСО

ПЖ

2,71±0,40 0,01 5,64±0,60 нд 7,82±1,53 0,01 3,12±0,39 0,01 нд 0,05

КДО
ЛЖ

/
КДО

ПЖ

1,30±0,04 0,01 1,92±0,09 нд 2,22±0,12 нд 1,90±0,11 0,01 0,01 нд

СД
ЛЖ

/СД
ПЖ

1,07±0,01 0,01 1,48±0,04 нд 1,50±0,05 нд 1,37±0,06 0,01 0,01 нд

ДД
ЛЖ

/ДД
ПЖ

1,08±0,01 0,01 1,29±0,03 нд 1,31±0,04 нд 1,28±0,04 0,01 0,01 нд

Примечание: р
К-I

, р
К-IIА

, р
К-IIБ

, – достоверность различий между контрольной группой и больными ХСН I, IIА и IIБ стадий, р
I-IIА

 
– между больными ХСН I и IIА стадией, р

I-IIБ
 – ХСН I и IIБ стадией, р

IIА-IIБ
 –ХСН IIА и IIБ стадией.
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Судя по результатам проведенного исследования, 

ремоделирование правого желудочка при прогресси-

ровании ХСН у больных ПИКС существенно отлича-

ется от ремоделирования левого желудочка. Во-пер-

вых, средние величины КСО
ПЖ

 и КДО
ПЖ

 на I и IIА 

стадиях ХСН у больных ПИКС практически не отли-

чаются от показателей здоровых лиц, но на IIБ стадии 

возрастают, по сравнению с контрольной группой, 

соответственно в 3 и 1,5 раза. Во-вторых, СД
ПЖ

 и ДД
ПЖ

 

у больных ПИКС на I стадии ХСН достоверно мень-

ше, чем у здоровых лиц, и в среднем составляет 91 % 

от показателей контрольной группы. На IIА стадии 

ХСН средние величины СДПЖ и ДДПЖ возрастают 

соответственно до 97 и 94 % от показателя здоровых 

лиц, а на IIБ стадии– до 111 и 99 %. В-третьих, ФВ
ПЖ

 

у больных ПИКС на I и IIА стадии ХСН практически 

не отличается от показателя здоровых лиц, и наруше-

ния диастолической функции встречаются очень 

редко, а именно– у 7,9 и 20 % обследованных больных. 

При этом рестриктивный вариант диастолической 

дисфункции правого желудочка на I стадии ХСН 

не встречается, а на IIА стадии выявляется у 10 % 

обследованных. На IIБ стадии ХСН у больных ПИКС 

появляются тяжелые расстройства функционального 

состояния правого желудочка: средняя величина ФВ
ПЖ

 

уменьшается, по сравнению с показателем контроль-

ной группы, в 1,5 раза, диастолическая дисфункция 

отмечается у 92,3 % больных, причем у 38,5 % обследо-

ванных нарушение диастолической функции носит 

рестриктивный характер.

Прогрессирование ХСН у больных ПИКС сопро-

вождается изменением показателей, отражающих 

соотношение объемов и длин левого и правого желу-

дочков сердца. Наиболее выражено изменение отно-

шения КСО
ЛЖ

/КСО
ПЖ

, средняя величина которого 

у больных ПИКС на I стадии ХСН превышает пока-

затель здоровых лиц в 2,1 раза, а на IIА стадии– 

в 2,9 раза. Однако на IIБ стадии ХСН величина этого 

отношения у больных ПИКС резко снижается и те-

ряет статистически значимые различия с показателем 

здоровых лиц. Различия между больными ДКМП 

и здоровыми лицами по другим показателям, отража-

ющим соотношение характеристик левого и правого 

желудочков сердца, менее выражены, но более ста-

бильны. Так, средняя величина КДО
ЛЖ

/КДО
ПЖ

 на I, 

IIА и IIБ стадиях ХСН превышает показатель здоро-

вых лиц соответственно на 48, 71 и 46 %, средняя 

величина СД
ЛЖ

/СД
ПЖ

– на 38, 40 и 28 %, ДД
ЛЖ

/ДД
ПЖ

– 

на 19, 21 и 18 %.

Обсуждение
Проведенное исследование показало, что у боль-

ных ПИКС дилатация левого желудочка, при кото-

рой его конечный систолический объем увеличен 

примерно вдвое, сопровождается снижением ФВ
ЛЖ

 

приблизительно до 45 % и, как правило, не приводит 

к нарушению его диастолической функции по рест-

риктивному типу. При этом структурно-функцио-

нальное состояние правого желудочка, оцениваемое 

по объему его полости, фракции выброса и диастоли-

ческой функции, практически не изменяется. 

Клинически у таких больных в условиях физического 

покоя не отмечается признаков венозного застоя 

в большом или малом круге кровообращения.

Появление признаков венозного застоя в малом 

круге кровообращения ассоциируется с трехкратным 

увеличением КСО
ЛЖ

, снижением ФВ
ЛЖ

 ниже 40 % 

и нарушением его диастолической функции по рест-

риктивному типу. Можно полагать, что именно рест-

риктивная диастолическая дисфункция играет реша-

ющую роль в декомпенсации левого желудочка 

у больных ПИКС. Об этом свидетельствует тот факт, 

что ФВ
ЛЖ 

на
 
IIА стадии ХСН, по сравнению с I стади-

ей, уменьшается в 1,2 раза, а число больных с рест-

риктивной диастолической дисфункцией возрастает 

более чем в 20 раз.

Застой в большом круге кровообращения ассоци-

ируется с трехкратным увеличением КСО
ПЖ

, полуто-

рократным снижением его фракции выброса и появ-

лением у значительной части больных диастоличес-

кой дисфункции правого желудочка по рестриктив-

ному типу.

Таким образом, до появления клинических при-

знаков венозного застоя в большом круге кровообра-

щения, КСО
ПЖ

, КДО
ПЖ

, ФВ
ПЖ

 и состояние его диа-

столической функции не претерпевают существен-

ных изменений. Однако, как показало настоящее 

исследование, диастолическая и, особенно, систоли-

ческая длина правого желудочка у больных ПИКС 

на I стадии ХСН существенно и достоверно меньше, 

чем у здоровых лиц. Такой результат представляется 

достаточно неожиданным, поскольку длина левого 

желудочка у больных ПИКС на I стадии ХСН сущес-

твенно и достоверно больше, чем в контрольной 

группе. Наличие общей анатомической структуры– 

межжелудочковой перегородки– дает основания 

ожидать увеличения длины правого желудочка при 

возрастании длины левого. И действительно, как 

показало настоящее исследование, при прогрессиро-

вании ХСН увеличение объема левого желудочка 

сопровождается увеличением длины не только лево-

го, но и правого желудочка. Однако исходно, т. е. на I 

стадии ХСН длина правого желудочка существенно 

и достоверно меньше, чем у здоровых лиц.

Этому факту можно дать, как минимум, три объ-

яснения. Во-первых, можно предположить, что на I 

стадии ХСН отмечается не задержка, а избыточное 

выведение жидкости из организма, обусловленное, 

в частности, гиперпродукцией миокардом левого 

желудочка мозгового натрийуретического пептида. 

Следствием этого может быть уменьшение венозного 

возврата, объемной нагрузки на правый желудочек 
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и его размеров, в частности, длины. Однако такая 

гипотеза представляется не слишком убедительной, 

поскольку в настоящем исследовании не выявлено 

уменьшения объема правого желудочка у больных 

ПИКС на I стадии ХСН.

Второе объяснение пригодно только для тех случаев 

ПИКС, при которых межжелудочковая перегородка 

не поражена, либо ее повреждение не слишком велико. 

В такой ситуации на межжелудочковую перегородку 

ложится дополнительная нагрузка, связанная с выпаде-

нием сократительной способности свободной стенки 

левого желудочка. Гиперфункция межжелудочковой 

перегородки приводит к уменьшению длины правого 

желудочка, но не ведет к уменьшению его объема из-за 

возрастания “поперечных” размеров правого желудоч-

ка. Однако в таком случае можно было бы ожидать 

уменьшения длины не только правого, но и левого 

желудочка. Между тем, по данным настоящего исследо-

вания, длина левого желудочка, особенно систоличес-

кая, у больных ПИКС уже на I стадии ХСН существен-

но и достоверно больше, чем у здоровых лиц.

Третье и, на наш взгляд, наиболее приемлемое 

объяснение исходит из особенностей геометрии пра-

вого желудочка, который можно представить в виде 

наружного кармана на левом желудочке. Дилатация 

левого желудочка сопровождается увеличением пло-

щади, которую охватывает правый желудочек, вследс-

твие чего его свободная стенка “подтягивается” к 

межжелудочковой перегородке, особенно в области 

верхушки, поскольку в базальных отделах этому пре-

пятствует фиксация свободной стенки правого желу-

дочка на фиброзном кольце.

Завершая обсуждение проведенного исследова-

ния, следует отметить, что его результаты, свиде-

тельствующие о существенном возрастании у боль-

ных ПИКС показателей, отражающих соотноше-

ние объемов и длин левого и правого желудочков 

сердца, могут иметь определенное практическое 

значение. В частности, расчет отношения длин 

левого и правого желудочков может оказаться 

полезным для подтверждения или исключения 

ПИКС, как причины дилатации сердца.

Выводы
1. На I стадии ХСН у больных ПИКС отмечается 

увеличение длины и объема левого желудочка, что 

не приводит к снижению его фракции выброса ниже 

40 % и, как правило, не сопровождается рестриктивны-

ми нарушениями диастолической функции. Ремо де-

лирование правого желудочка проявляется уменьшени-

ем его систолической и диастолической длины.

2. На IIА стадии ХСН, по сравнению с I стадией, 

возрастает длина левого и правого желудочков, уве-

личивается объем левого желудочка, ухудшается его 

систолическая и, особенно, диастолическая функ-

ция, что проявляется появлением у большинства 

больных рестриктивного варианта диастолической 

дисфункции.

3. На IIБ стадии ХСН нарастает дилатация, систо-

лическая и диастолическая дисфункция левого желу-

дочка, развивается дилатация правого желудочка, 

снижается его фракция выброса, появляется диасто-

лическая дисфункция, причем у каждого третьего 

больного– по рестриктивному типу.
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Abstract

The study investigated right ventricular (RV) remodeling during chronic heart failure (CHF) progression in patients with 

post-infarction cardiosclerosis (PICS). In total, 69 PICS patients and 14 healthy controls were examined. RV length and 

volume, its systolic and diastolic function were assessed by echocardiography method. At CHF Stages I-IIA, no substantial 

changes in RV volume and function were observed, but Stage I was characterized by significant RV length reduction, 

comparing to the controls. At CHF Stage IIB, RV length and volume were significantly increased, and systolic and diastolic 

dysfunction was observed. It could be concluded that RV remodeling in PICS patients starts at CHF Stage I already, due not 

to increased RV load, but to heart anatomy features, as interventricular septum is common for both ventriculi.

Keywords: Post-infarction cardiosclerosis, chronic heart failure, heart remodeling.
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Артериальная гипертония (АГ) – одно из самых 

распространенных заболеваний. Около 80 % больных 

с АГ имеют одновременно множественные метаболи-

ческие нарушения. Сочетание АГ и метаболического 

дисбаланса становится причиной преждевременной 

инвалидизации и повышает риск смерти от сердечно-

сосудистых осложнений. Сочетание артериальной 

гипертензии, метаболических нарушений и хрони-

ческого системного воспаления приводит к дисфунк-

ции иммунной системы, иммуносупрессии [4,5,6]. 

Данные о состоянии иммунной системы при артери-

альной гипертензии в сочетании с метаболическими 

нарушениями противоречивы. По данным одних 

авторов, у таких пациентов отмечаются изменения 

в гуморальном звене иммунитета – снижение уровня 

В – лимфоцитов и повышение уровня Ig A и М [3]. 

По другим данным, у пациентов с абдоминальным 

ожирением, дислипидемией, артериальной гипертен-

зией в сочетании с нарушением углеводного обмена 

(ИР и СД), отмечается снижение уровня Ig класса G, 

M, A ниже нормальных значений [1].

Одной из причин иммунной недостаточности 

может быть усиление гибели иммунокомпетентных 

клеток через механизм апоптоза. Состояние клеточ-

ного иммунитета, уровень различных кластеров диф-

ференцировки, пролиферации и апоптоза лимфоци-

тов при МС практически не изучено. Неясно и влия-

ние параметров углеводного, жирового и энергети-

ческого обмена на состояние иммунной системы 

и апоптоз лимфоцитов периферической крови.

Цель данной работы – оценка функциональной 

активности и уровня апоптоза лимфоцитов перифе-

рической крови, а также изучение влияния парамет-

ров энергетического, липидного, углеводного обмена 

на иммунный статус у женщин с артериальной гипер-

тензией в сочетании с метаболическими нарушения-

ми и пациенток с изолированной систолической 

гипертензией пожилых.

Материалы и методы
Обследовано 120 женщин, 60 из которых страдало 

артериальной гипертензией в сочетании с метаболи-

ческими нарушениями (АГ) и 60 пациентов – с изоли-

рованной систолической гипертензией (ИСАГ), нахо-

дившихся на стационарном лечении и ранее не полу-

чавших систематической антигипертензивной тера-

пии. Средний возраст больных – 66,1 ± 6,8 лет у паци-

енток с АГ и 68,7±5,4 лет – у пациенток с ИСАГ. 

Длительность гипертонического анамнеза у женщин 

с АГ – 7,2±4,6 лет, у женщин с ИСАГ – 10,2±5,3. 

Средний уровень систолического артериального дав-

ления у пациенток с АГ составил 172,3 ± 6,60 мм рт. ст. 

и 176,5±5,78 – у пациенток с ИСАГ. Средний уровень 

диастолического артериального давления у женщин 

с АГ – 96,0±6,4 мм рт. ст. и 79,4±2,4 – у женщин ИСАГ. 

Критериями исключения были сахарный диабет, хро-

нический панкреатит, заболевания щитовидной желе-

зы, ИБС. стенокардия напряжения III – IV ФК, ост-

рые нарушения мозгового кровообращения и острый 

инфаркт миокарда в анамнезе, хроническая сердечная 

недостаточность в стадии декомпенсации. В качестве 

группы сравнения наблюдались 20 здоровых женщин, 

сопоставимых по возрасту.

Изучали: общее количество лейкоцитов, лимфо-

цитов в периферической крови, иммунофенотипиро-

вание лимфоцитов (CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, 

CD25+, CD95+, CD45 RO+/ CD45 RA+). Апоптоз 

клеток определяли методом проточной цитометрии 

на лазерном клеточном сортере – анализаторе 

FACSCALIBUR (“Becton Dickinson”, США) с помо-

ИЗУЧЕНИЕ ИММУННОГО СТАТУСА И АПОПТОЗА ЛИМФОЦИТОВ 
У ЖЕНЩИН С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ В СОЧЕТАНИИ 
С МЕТАБОЛИЧЕСКИМИ НАРУШЕНИЯМИ

Фрид С. А., Карпов А.А., Туктарова И.А., Курчатова Н.Н.

Институт биохимии и генетики Уфимского научного центра РАН; Башкирский государственный меди-

цинский университет; Всероссийский центр глазной и пластической хирургии, Уфа

Резюме
Проведено изучение апоптоза и функциональной активности лимфоцитов периферической крови у женщин 

с артериальной гипертензией в сочетании с метаболическими нарушениями (АГ) и у пациенток с изолированной 

систолической гипертензий пожилых (ИСАГ). Обследовано 120 женщин, 60 из которых страдало АГ и 60 пациенток 

с ИСАГ. Апоптоз клеток определяли методом проточной цитометрии с помощью окрашивания клеток пропидиу-

мом йодидом. Установлено, что у пациенток с АГ, в отличие от женщин с ИСАГ, отмечается дефицит Т – лим-

фоцитов, В – лимфоцитов, снижена пролиферация лимфоцитов в ответ на митогенную стимуляцию. Выявлена 

выраженная обратная корреляция между уровнем лимфоцитов периферической крови и различными маркерами 

запрограммированной клеточной гибели, а также тесная связь апоптозас со степенью инсулинорезистентности, 

ожирения, дислипидемии у женщин с АГ.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, инсулинорезистентность, апоптоз лимфоцитов, имунный ста-

тус, женщины.
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Фрид С. А. – Изучение иммунного статуса и апоптоза лимфоцитов у женщин с артериальной

щью окрашивания клеток пропидиумом йодидом 

(Propidium iodide, “Sigma”, США) в конечной кон-

центрации 50 мкг/мл. Процентное содержание лим-

фоцитов с морфологическими признаками фрагмен-

тации ядра (М1) рассчитывали по одномерной гис-

тограмме оранжевой флуоресценции клеток (FL2 – 

A). Апоптотические клетки, ДНК которых подверга-

лось фрагментации, формировали гиподиплоидный 

пик. Иммуноглобулины сыворотки крови (IgА, IgМ, 

IgG) определяли иммуноферментным методом. 

Группу сравнения составили 20 здоровых женщин – 

доноров, сопоставимых по возрасту и анамнезу.

Путем суточного мониторирования артериального 

давления (СМАД) определяли: среднесуточное сис-

толическое артериальное давление (САД ср.), средне-

суточное диастолическое артериальное давление 

(ДАД ср.), суточное максимальное САД (САД макс.), 

суточное максимальное ДАД (ДАД макс.), индекс 

времени (ИВ).

Определяли также показатели углеводного обме-

на – глюкозу натощак (ммоль /л), глюкозу через 

2 часа после нагрузки (ммоль /л, Lachema, Чехия), 

концентрацию иммунореактивного инсулина (ИРИ) 

в сыворотке крови определяли с помощью стандарт-

ного набора рио – ИНС – ПГ-I 125 (пкмоль/л), 

концентрацию С-пептида в сыворотке крови – набо-

ром С-PEPTIDE IRMA IMMUNOTECH, Чехия, 

моль/л), соотношение концентрации инсулин/ С- 

пептид.

Параметры липидного обмена – общий холесте-

рин (ХС общ.), холестерин липопротеидов высокой 

плотности (ХС ЛПВП) и триглицериды (ТГ) – опре-

деляли с помощью стандартных наборов ROCHE 

(Франция) и CORMAY (Польша) на автоанализаторе 

“FP 901” (Финляндия). Единицы измерения – 

ммоль/л. Определение холестерина липопротеидов 

низкой плотности (ХС ЛПНП), холестерина липоп-

ротеидов очень низкой плотности (ХС ЛПОНП) про-

водили турбодиметрическим методом по Бурштейну 

и Самаю (1982).

Определяли антропометрические показатели: 

фактическая потребность организма в энергии (ДРЭ), 

индекс массы тела (ИМТ), соотношение окружности 

талии к окружности бедер (СТБ).

Результаты
Основные параметры иммунного статуса представ-

лены в табл.1. Установлено, что у пациенток с АГ об-

щее количество лейкоцитов имело тенденцию к повы-

шению по сравнению с пациентами с ИСАГ, но нахо-

дилось в пределах нормальных значений. 

У большинства женщин с АГ отмечалась абсолютная 

Таблица 1
Иммунологические показатели в сравниваемых группах 

Параметр Группа 1 АГ (п=30) Группа 2 ИСАГ (п=30) Группа 3 (сравнения) (п=12) 

Общее количество 
лейкоцитов (*10 

9 
/л)

 6,4 ± 0,32 5,9 ± 0,21 4,96±0,18

Общее количество 
лимфоцитов

1,94 ±0,09 p
1–2

<0,05 2,25±0,27 p
2–3

<0,05 2,76±0,15 p
1–3

<0,01

 CD 16 + * (т-лимфоциты) 1,63 ± 0,12 p
1–2

<0,05 2,05 ± 0,15 p
2–3

<0,05 2,67 ± 0,24 p
1–3

<0,01

CD 4+* (Т- хелперы) 0,98 ± 0,09 p
1–2

<0,01 1,64 ± 0,17 1,69 ± 0,21 p
1–3

<0,01

CD 19+* (В-лимфоциты) 0,27 ± 0,011 p
1–2

<0,05 0,35 ± 0,03 p
2–3

<0,01 0,68 ± 0,045 p
1–3

<0,001

CD 25+* 0,76 ± 0,068 p
1–2

<0,01 1,18 ± 0,096 1,22 ± 0,99 p
1–3

<0,01

CD95 +* (готовность лимфо-
цитов к апоптозу)

1,21 ± 0,098 p
1–2

<0,001 0,54 ± 0,09 0,59 ± 0,1 p
1–3

<0,001

CD45 RO+ * (общий лейкоци-
тарный антиген)

1,49 ± 0,15 p
1–2

<0,001 0,65 ± 0,08 p
2–3

<0,05 0,97 ± 0,06 p
1–3

<0,01

Спонтанная пролиферация 
(%)

16,9 ± 0,87 17,56 ± 0,99 18,8 ± 0,98

 Ответ на Фитогемаглютинин 
(ФГА) Индекс (абс.)

2,07 ± 0,165 p
1–2

<0,01 3,45 ± 0,29 3,11 ± 0,2 p
1–3

<0,01

лимфоциты 
с морфологическими 
признаками фрагментации 
ядра (М1, %)

 0,89 ± 0,01 p
1–2

<0,001 0,32 ± 0,076 p
2–3

<0,05 0,54 ± 0,08 p
1–3

<0,01

Ig класса M мкг/мл 4,2 ± 0,32 p
1–2

<0,05 3,67 ± 0,58 3,71 ± 0,44 p
1–3

<0,05

Ig класса G мкг/мл 14 ± 0,74 p
1–2

<0,05 11,5 ± 0,56 9,75 ± 0,32 p
1–3

<0,05

Ig класса A мкг/мл 3,75 ± 0,54 p
1–2

<0,01 2,1 ± 0,18 p
2–3

<0,05 2,5 ± 0,45 p
1–2

<0,05

Примечание* -абсолютное количество.
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и относительная лимфопения. Количество лимфоци-

тов у пациенток с ИСАГ и в контрольной группе было 

достоверно больше. Уровень Т-лимфоцитов, В-лим-

фоцитов, Т-хелперов у пациенток с АГ было достовер-

но ниже, чем у женщин в группе сравнения и у паци-

енток с ИСАГ. Уровень CD 25 + (рецептор ИЛ-2) 

у пациенток с ИСАГ не отличался от доноров, а у 

пациентов с АГ был достоверно ниже. Известно, что 

баланс между клеточным и гуморальным иммуните-

том регулируется CD4+ лимфоцитами, которые про-

дуцируют либо Th 1, либо Th 2 цитокины. ИЛ – 2 отно-

сится к Th 1 – цитокинам, которые стимулируют кле-

точный иммунитет. Возможно, низкий уровень рецеп-

торов для ИЛ – 2 вносит вклад в развитие дисимму-

ноглобулинемии у данных пациентов. В ходе исследо-

вания было установлено, что у пациентов с АГ уровень 

Ig класса M, A, G был достоверно выше, а у пациентов 

с ИСАГ сопоставим со здоровыми донорами.

Уровень CD 95+ (Fas/APO-1) – маркер, отражаю-

щий готовность лимфоцита к апоптозу) и процент 

лимфоцитов с морфологическими признаками фраг-

ментации ядра – М1 (конечный этап апоптоза) у па-

циентов с АГ был достоверно выше, чем у женщин 

с ИСАГ и здоровых доноров. Рецептор Fas, взаимо-

действуя с соответствующим лигандом (FasL), запус-

кает программу смерти клетки; FasL -лиганд относит-

ся к многочисленному семейству лигандов фактора 

некроза опухолей.

Уровень спонтанной пролиферации лимфоцитов 

у пациентов с АГ и ИСАГ достоверно не отличался. 

Однако ФГА (CD8+), PWM (B-лимфоциты) и Con A 

(CD4+) – стимулированная пролиферация у пациен-

тов с АГ была достоверно ниже, чем у пациентов 

с ИСАГ и здоровых доноров. Данные тесты (проли-

ферация в реакции бластрансформации лимфоцитов 

в ответ на митогенную стимуляцию) отражают функ-

циональную активность Т, В-лимфоцитов и CD8 + 

лимфоцитов. CD45RO+ у пациентов с АГ был досто-

верно ниже, чем у пациенток с ИСАГ и здоровых 

доноров. CD45 – общий лейкоцитарный антиген, 

присутствующий на поверхности всех представите-

лей кроветворных рядов, кроме зрелых эритроцитов. 

Для Т-лимфоцитов памяти человека характерно 

наличие изоформы, несущей CD45 RO-эпитоп, 

в то время как обычные Т-лимфоциты экспрессиру-

ют CD45 RA-эпитоп. Снижение экспрессии 

CD45 потенцирует Fas-зависимый апоптоз. При вза-

имодействии Т-клеток памяти с В-лимфоцитами 

CD45 RO связывается с CD22. CD45 ассоциирован 

с компонентом цитоскелета фодрином и оказывает 

влияние на перемещение молекул на поверхности 

клетки. Для лучшего функционирования молекула 

должна быть специфично ориентирована на мембра-

не, при этом имеет значение фосфолипидное окру-

жение молекулы. Выявленное нами снижение экс-

прессии CD 45+ у пациенток с АГ, возможно, являет-

ся одной из причин усиления апоптоза.

При изучении гуморального звена иммунной сис-

темы установлено, что у пациенток с АГ достоверно 

выше уровень Ig класса A, M, G по сравнению с груп-

пой здоровых доноров и пациенток с ИСАГ.

При сравнении суточного профиля АД (табл. 2) 

у больных с ИСАГ и АГ выявлено, что у пациентов 

с ИСАГ средний уровень САД и ИВ САД выше, чем 

у пациентов с АГ. Средний уровень ДАД и ИВ ДАД 

был выше у пациентов с АГ. Суточный индекс САД 

и ДАД у пациентов с АГ был выше, чем у пациентов 

с ИСАГ. Таким образом, установлено, что у пациен-

тов с ИСАГ вариабельность систолического артери-

ального давления выше, чем у пациентов с АГ, а диа-

столического артериального давления – ниже.

При изучении параметров энергетического 

обмена и антропометрических параметров установ-

лено, что у пациентов с АГ уровень жировой массы 

тела и ИМТ достоверно были выше, чем у пациен-

тов с ИСАГ (табл. 3). Среднее значение СТБ в груп-

пе с АГ было достоверно выше, чем при ИСАГ. 

Таким образом, анализ антропометрических дан-

ных показал, что все больные с АГ страдали избы-

точной массой тела в отличие от пациентов с ИСАГ, 

а анализ показателя СТБ в обеих группах свиде-

тельствует о наличии абдоминального типа ожире-

ния у пациентов с АГ в сочетании с метаболичес-

кими нарушениями.

Концентрация глюкозы натощак у пациентов 

с ИСАГ и АГ не выходила за пределы нормальных 

значений, однако у пациентов с АГ была достоверно 

выше. С целью выявления скрытых нарушений угле-

водного обмена проводили тест по определению 

толерантности к глюкозе. Уровень глюкозы через 

  Таблица 2
Показатели СМАД у пациентов с АГ и ИСАГ 

Показатель АГ (п=60) ИСАГ (п=60) Достоверность различий

СИ САД (%) 26±1,8 21 ± 2,1 p <0,05

САД ср. 169,4 ± 8,9 178 ± 7,6 р <0,05

ДАД ср. 96,5 ± 6,8 83,4 ± 5,6 p <0,01

ИВ САД д. 72 ± 5,6 82 ± 6,8 p<0,05

ИВ ДАД д. 76 ± 7,6 69,7 ± 8,4 н.д.

СИ ДАД (%) 22 ± 1,78 17± 2,12 p<0,05

Примечание: н.д. – статистически недостоверно.
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2 часа, концентрация ИРИ и С-пептида, соотноше-

ние ИРИ/ С-пептид (показатель инсулинорезистент-

ности) у пациенток с АГ был выше нормы и досто-

верно выше, чем у пациенток с ИСАГ. Уровень обще-

го холестерина превышал нормальные значения 

в обеих группах. Уровень ХС ЛПНП и ХС ЛПОНП 

был достоверно выше в группе с АГ, чем при ИСАГ. 

Содержание триглицеридов в сыворотке крови было 

достоверно выше у пациентов с ИСАГ. Таким обра-

зом, в обеих группах установлены изменения липид-

ного обмена, различающиеся по спектру липидных 

нарушений. В свете изложенного, представляет инте-

рес изучение влияния каждого компонента липидно-

го профиля на иммунологические параметры, а также 

других ассоциированных с артериальной гипертензи-

ей метаболических нарушений в обеих группах.

Таким образом, при оценке метаболического ста-

туса обследованных пациентов установлено, что жен-

щины с АГ страдали ожирением, имели нарушение 

толерантности к глюкозе и дислипидемию, проявля-

ющуюся снижением уровня ХС ЛПВП, повышением 

уровня ХС ЛПНП и ХС ЛПОНП и, в меньшей степе-

ни, повышением уровня триглицеридов. Пациентки 

с ИСАГ имели преимущественно гипертриглицери-

демию в сочетании с нормальной массой тела и без 

выраженных нарушений углеводного обмена.

При анализе корреляционных связей установле-

но, что у пациенток с АГ на уровень лимфоцитов 

наибольшее положительное влияние оказывают уро-

вень ХС ЛПОНП (r=0,76), ХС ЛПНП (r=0,74) и в 

меньшей степени – триглицериды (r=0,49), а также 

сильное отрицательное влияние CD 95+ (r= – 0,86), 

ИРИ (r= – 0,81), М1 (r= – 0,79), уровень глюкозы 

через 2 часа (r= – 0,67), ИМТ (r= – 0,56), СТБ (r= – 

0,69). У пациентов с ИСАГ на уровень лимфоцитов 

сильное влияние оказывает ХС общий (r=0,66), 

ХС ЛПНП (r=0,55), триглицериды (0,72), САД (0,78) 

и слабое влияние – ИМТ (r=0,31), ЖМТ (r=0,28), 

уровень глюкозы через 2 часа (r=0,43), ИРИ (r=0,48). 

Параметры СМАД слабо влияли на содержание лим-

фоцитов в обеих группах.

На уровень иммуноглобулинов у пациенток 

с АГ наибольшее влияние оказывают уровень ИРИ 

(r=0,71), ИМТ (r=0,64), ХС ЛПОНП (r=0,61), 

ХС ЛПНП (r=0,56), САД (r=0,48), а у пациенток 

с ИСАГ уровень триглицеридов (r=0,71), САД 

(r=0,68).

На уровень СD 95+ у пациентов с АГ сильнее всего 

оказывало влияние ИРИ (r=0,82), соотношение ИРИ 

/ С-пептид (r=0,91), ХС ЛПОНП (r=0,78), ИМТ 

(r=0,56), уровень глюкозы через 2 часа (r=0,62), СТБ 

(r=0,58). А у пациенток с ИСАГ, наоборот, на уровень 

FasR наибольшее влияние оказывает САД (r=0,67), 

триглицериды (r=0,76) и в меньшей степени ИРИ 

(r=0,42), ИМТ (r=0,34). На процент лимфоцитов 

с морфологическими признаками фрагментации ядра 

(М1) сильное влияние оказывало соотношение ИРИ 

/ С-пептид (r=0,86), уровень глюкозы через 2 часа 

(r=0,72), ИМТ (r=0,61), а при ИСАГ триглицериды 

(r=0,74), САД (r=0,62).

При АГ CD45RO+ и CD45RO+/RA+ сильно 

обратно коррелирует с уровнем ХС ЛПНП 

и ХС ЛПОНП (r= – 0,78 и r= -0,76 соответственно), 

а при ИСАГ этих закономерностей не выявлено.

Обсуждение
Сравнительный анализ результатов обследования 

двух групп пациентов с артериальной гипертензий, 

отличающихся друг от друга профилем метаболичес-

ких нарушений, показал, что пациентки с АГ имеют 

выраженные изменения как клеточного, так и гумо-

рального звена иммунитета, проявляющиеся абсо-

лютной и относительной лимфопенией, которая, 

вероятно, может быть связана с высокой апоптоти-

Фрид С. А. – Изучение иммунного статуса и апоптоза лимфоцитов у женщин с артериальной

Таблица 3
Показатели энергетического, углеводного, липидного обмена  

Параметры  АГ (n=60) ИСАГ (n=60) Достоверность 
различий

ИМТ 30,64±0,66 27,68±0,54 р<0,01

СТБ 1,12±0,03 1,04±0,01 р <0,05

Уровень глюкозы натощак, ммоль/л 5,37±0,18 4,58±0,16 р<0,05

Уровень глюкозы через 2 часа, ммоль/л 7,34±0,29 5,9±0,22 р<0,01

Концентрация ИРИ пкмоль/л 816,7±109,1 667,9 ± 90,71 р<0,05

С- пептид (моль/л)  353,0 ± 26,0 185,1 ± 1,05 р <0,001

Соотношение ИРИ/С-пептид 2,3 ± 0,5 3,7 ± 0,3 р<0,01

ХС общ., ммоль/л 5,98±0,16 6,1±0,14 н.д.

ХСЛПВП, ммоль/л 1,07±0,02 0,98±0,02 р <0,05

ХСЛПНП, ммоль/л 4,8±0,18 4,1±0,17 р <0,05

ХС ЛПОНП 0,81 ± 0,061 0,73±,152 р<0,05

Триглицериды 1,49±0,072 1,62 ± 0,33 р <0,05

Примечание: н.д.- статистически недостоверно.
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ческой активностью, что подтвердилось при анализе 

корреляционных связей. Как начальный, так и ко-

нечный этапы апоптоза очень выраженно отрица-

тельно влияют на уровень лимфоцитов. В то время 

как на готовность клеток к апоптозу максимальное 

воздействие в группе с АГ оказывает не уровень арте-

риального давления, изменение циркадных ритмов 

при СМАД, а степень инсулинорезистентности (соот-

ношение инсулин/С- пептид) и абдоминальное ожи-

рение, а также уровень ХС ЛПНП и ХС ЛПОНП. 

Кроме того, было установлено, что у пациенток с АГ, 

в отличие от женщин с ИСАГ, был достоверно пони-

жен уровень общего лейкоцитарного антигена – CD 

45 RO+. Рецептор антигена CD 45+ присутствует 

на поверхности Т – лимфоцитов. Для Т- лимфоцитов 

памяти человека характерно наличие CD 45 RO + 

эпитопа. Т клетки памяти взаимодействуют с В – 

лимфоцитами путем связывания с CD 45 RO + с CD 

22+ и таким образом регулируют гуморальный имму-

нитет (пролиферация В-лимфоцитов, выработка 

иммуноглобулинов). Кроме того, благодаря ассоциа-

ции с цитоскелетом иммунокомпетентных клеток, 

CD 45+ оказывает влияние на функциональную 

активность других рецепторов клеток. Снижение экс-

прессии CD 45+ ассоциировано с усилением Fas – 

зависимого апоптоза.

По нашим данным, экспрессия CD 45 RO+ и со-

отношение CD 45 RO+/RA+ сильно обратно корре-

лирует с содержанием ХС ЛПНП и ХСЛПОНП (r= -

0,78 и r= – 0,76 соответственно) в сыворотке крови. 

Возможно поэтому, выявленный нами низкий уро-

вень CD16+ (т – лимфоциты) обусловлен повышени-

ем ХС ЛПНП и ХСЛПОНП у пациентов с АГ, что 

доказывается также высоким уровнем Ig М и G, 

прямо коррелирующих с содержанием ХС ЛПНП 

и ХСЛПОНП. Отсутствие лимфопении в группе 

с ИСАГ может быть обусловлено отсутствием инсу-

линорезистентности, ожирения у этих пациентов, 

а также другим характером липидного спектра. При 

более глубоком изучении иммунного статуса у обсле-

дуемых женщин установлено, что у пациентов 

с АГ уровень Т- лимфоцитов, В – лимфоцитов, Т- 

хелперов, а также пролиферация в ответ на митоген-

ную стимуляцию был достоверно ниже, чем у паци-

енток с ИСАГ. По данным литературных источников 

[2,5], при АГ имеется выраженная корреляция между 

уровнем лимфоцитов, холестерином и его атероген-

ными фракциями. Уровень холестерина был выше 

нормальных значений в обеих группах, а выражен-

ные иммунологические нарушения отмечались лишь 

у пациенток с АГ.

Выводы
1. Пациенты с артериальной гипертензией в соче-

тании с метаболическими нарушениями имеют выра-

женные нарушения иммунного статуса, в отличие 

от пациентов с ИСАГ, проявляющиеся в виде: абсо-

лютной и относительной лимфопении, дефицита Т- 

и В- лимфоцитов и дисиммуноглобулинемии, сниже-

нии стимулированной пролиферации лимфоцитов, 

усилении гибели лимфоцитов по механизму апоптоза.

2. Возможно, одной из причин иммунодефицита 

у пациентов с АГ, ассоциированной с нарушениями 

углеводного и жирового обмена, является усиление 

гибели лимфоцитов по механизму апоптоза.

3. Согласно полученным данным, ключевую роль 

в усилении процессов апоптоза у женщин с АГ в со-

четании с метаболическими нарушениями играет 

инсулинорезистентность и высокий уровень 

ХС ЛПНП и ХС ЛПОНП.

4. У пациенток с ИСАГ, в отличие от пациенток 

с АГ, более сильное влияние на апоптоз оказывали: 

систолическое артериальное давление, гипертригли-

церидемия, гиперхолестеринемия.
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Abstract
Lymphocyte apoptosis and functional activity were studied in 60 women with arterial hypertension and metabolic 

disturbances (AH) and 60 women with isolated systolic AH (ISAH). Cell apoptosis was assessed by flow cytometry method 

(propidium iodide technique). In AH patients, in contract to ISAH participants, T and B-lymphocyte deficiency was observed, 

and lymphocyte proliferation after mitogenic stimulation was reduced. There was a substantial inverse correlation between 

peripheral blood lymphocyte count and various apoptosis markers, as well as apoptosis associations with the levels of insulin 

resistance, obesity and dyslipidemia in AH women.

Keywords: Arterial hypertension, lymphocyte apoptosis, insulin resistance.
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Резюме
Выявлены изменения в липидном спектре крови детей и подростков с артериальной гипертонией: снижение 

ХСЛВП и % ХСЛВП относительно ОХС, повышение индексов атерогенности и ХСЛНП/ХСЛВП, уровня триглице-

ридов, что соответствует IV фенотипу дислипопротеидемий (ВОЗ), который признан высоко атерогенным. 

Детей с артериальной гипертензией следует относить к группе риска раннего атеросклероза и требует проведе-

ния углубленного лабораторно-инструментального обследования с целью ранней диагностики и его коррекции [2].

Ключевые слова: липидный спектр крови, артериальная гипертония, атеросклероз, детский и подростко-

вый возраст.

Громнацкий Н.И. – Липидный спектр крови у детей и подростков с артериальной гипертонией

Установлено, что гипер- и дислипопротеидемии 

(ДЛП) являются основными факторами риска сер-

дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ). Следует счи-

тать доказанным, что в регуляции липидного обмена 

принимает прямое или опосредованное (через инсу-

лин) действие лептин [4, 5, 6]. Уровень лептина в сы-

воротке крови находится в прямой связи с содержа-

нием в крови триглицеридов (ТГ) и в обратной зави-

симости от уровня ХСЛВП, однако он не коррелирует 

с другими фракциями липопротеидов.

По данным Фремингемского эпидемиологическо-

го исследования была выявлена высокая корреляция 

между концентрацией общего холестерина (ОХС) 

в крови и сердечно-сосудистыми заболеваниями 

(ССЗ).

Имеются данные, что развитие артериальной 

гипертонии (АГ) связано с метаболическими наруше-

ниями в липидном спектре крови лиц среднего 

и старшего возраста [3, 4]. Эти работы свидетельству-

ют об актуальности исследования характера измене-

ния липидного спектра крови в детском и подростко-

вом возрастах.

Цель исследования – выявить характер изменения 

липидного спектра крови детей и подростков, страда-

ющих артериальной гипертонией.

Материал и методы
Нами проведено обследование 20 детей 

с АГ и 10 детей с нормальным артериальным давле-

нием (АД) (контрольная группа). Средний возраст 

детей основной группы составил 15,5±3,7 лет, конт-

рольной группы – 12,2±2,9 лет. В основной группе 

было 8 девочек и 12 мальчиков, в контрольной груп-

пе – 4 девочки и 6 мальчиков.

Программа обследования включала опрос, 3-х 

кратное измерение АД по методу Короткова, антро-

пометрию (измерение роста, массы тела (МТ), объ-

ема талии и объема бедер), определение в сыворотке 

крови общего холестерина (ОХС), холестерина 

липопротеидов высокой плотности (ХСЛВП), холес-

терина липопротеидов низкой плотности (ХСЛНП), 

триглицеридов (ТГ), β-липопротеидов. Производился 

расчет коэффициента атерогенности (ИА), процент-

ного содержания ХС во фракциях – % ХСЛВП, ОХС, 

индекса ХСЛНП/ХСЛВП, который характеризует 

соотношение уровня атерогенного класса липопроте-

идов к неатерогенному классу [1]. Коэффициент ате-

рогенности рассчитывали по формуле А.Н.Климова:

КА= (ОХС-ХСЛВП)/ХСЛВП

Определение липидов крови производилось на ап-

парате COBAS Integra 400 Plus (фирма Roche) с ис-

Таблица 1
Показатели липидного обмена у детей с АГ и нормальным АД (М±m)

Показатели 1 группа n=20 2 группа n=10 р

ОХС (ммоль/л) 3,96±0,77 4,28±0,25 >0,05

ХСЛВП (ммоль/л) 0,678±0,29 1,55±0,07 <0,05

ХСЛНП (ммоль/л) 2,13±0,4 1,82±0,2 >0,05

Индекс атерогенности 5,4±1,85 1,92±0,25 <0,05

Индекс ХСЛНП/ХСЛВП 1,51±0,26 0,91±0,23 <0,05

% ХСЛВП/ОХС 17,1±0,38 36,2±0,41 <0,05

Триглицериды (ммоль/л) 1,51±0,26 0,91±0,23 <0,05

Бета-липопротеиды (Ед) 41,6±11,2 39,4±3,12 >0,05
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пользованием стандартных наборов фирмы Lachema. 

Статистическую обработку полученных данных про-

изводили стандартными методами вариационного 

анализа с использованием пакетов статпрограмм 

Стьюдента. Статистически достоверной считали раз-

ницу между средними, составляющую 5 % и менее, 

т. е. р<0,05.

Результаты и обсуждение
Установлено, что частота дислипопротеидемии 

у детей и подростков составляет 9,7–12,6 %, 

при которой ОХС достигал 4,6 ммоль/л и более 

[2]. Уровень общего холестерина (ОХС) у детей 

с АГ был равен 3,96±0,77 ммоль/л, у детей с нор-

мальным АД он составлял 4,28±0,25 ммоль/л; 

р<0,05. У 22 % детей с АГ уровень ОХС превышал 

нормальные показатели, у детей с нормальным 

АД уровень ОХС равнялся среднестатистическим 

показателям.

У детей с АГ показатели антиатерогенного ХСЛВП 

были в 2,2 раза ниже (0,678±0,29 ммоль/л), чем у де-

тей с нормальным АД (1,55±0,07 ммоль/л: р<0,05).

Снижение ХСЛВП наблюдалось у 69,2 % детей 

с АГ и у 50 % детей с нормальным АД.

Уровень атерогенного ХСЛНП у детей с АГ сущес-

твенно не отличался от аналогичных показателей 

у детей с нормальным АД и составлял соответственно 

2,13±0,2 ммоль/л; р<0,05.

Индекс атерогенности (ИА) у детей с АГ превы-

шал в 2,8 раза идентичные показатели у детей с нор-

мальным АД (5,4±1,85 и 1,92±0,25 соответственно, 

р<0,05).

Отмечалось повышение индекса ХСЛНП/ХСЛВП 

(3,12 и 1,55 соответственно, р<0,05) в 2 раза у детей 

с АГ в сравнении с детьми с нормальным АД.

У детей с нормальным АД процент фракции 

ХСЛВП от ОХС (36,2 %) превышал в 2,1 раза анало-

гичные показатели у детей с АГ (17,1 %; р<0,05).

Уровень триглицеридов (ТГ) у детей с АГ в 1,6 раза 

превышал (1,51±0,26) аналогичный показатель у де-

тей с нормальным АД (0,91±0,23 ммоль/л; р<0,05).

Уровень β-липопротеидов у детей с АГ (41,6± 11,2 Ед) 

не отличался от идентичного показателя у детей с нор-

мальным АД (39,4±3,12 Ед; р>0,05).

Сочетанное повышение ТГ+β-липопротеидов 

наблюдалось у 33,3 % детей с высоким АД и отсут-

ствовало у детей с нормальным АД.

Заключение
У детей и подростков с артериальной гипертонией 

выявлены изменения в липидном спектре крови: 

снижение ХСЛВП и %ХСЛВП от ОХС, повышение 

индексов атерогенности и градиента ХСЛНП/

ХСЛВП, повышение уровня триглицеридов, что 

соответствует IV фенотипу дислипопротеидемий 

(ВОЗ) и признан высоко атерогенным.

Детей с гипертензивными реакциями следует 

относить к группе риска раннего атеросклероза и тре-

бует проведения ранней диагностики и последующе-

го лечения заболевания.
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Abstract
The following changes in lipid profile of children and adolescents with arterial hypertension (AH) were observed: reduction 

in high-density lipoprotein cholesterol (HDL-CH) and HDL-CH % comparing to total CH; increase in atherogenicity index, 

LDL-CH/HDL-CH ratio and triglycerides. These changes were typical for highly atherogenic Type IV dyslipoproteinemia 

(WHO). AH children and adolescents are at early risk of atherosclerosis, and in need for detailed laboratory and instrumental 

examination, for timely atherosclerosis diagnostics and treatment.

Key words: Blood lipid profile, arterial hypertension, atherosclerosis, children and adolescents.
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Согласно современным ре комендациям, артериаль-

ная гипертония (АГ) диагностируется при уровне арте-

риального давления (АД) 140/90 мм рт.ст. и выше. В то же 

время оптимальным считается уровень АД ниже 

120/80 мм рт.ст., а риск сердечно-сосудистых заболева-

ний на чинает увеличиваться уже с уровня АД 115/

75 мм рт. ст. [9]. В связи с этим, чрезвычайно важно 

выявление лиц, наиболее предрасположенных к разви-

тию данной патологии. В основе современных представ-

лений о регуляции и поддержании АД в организме 

на оптимальном уровне лежат результаты многолетних 

исследований. В то же время у взрослого, социально 

значимого контингента (25–35 лет) патогенез формиро-

вания АГ недостаточно изучен. Вегетативно-гумораль-

ная регуляция играет ключевую роль как в адаптацион-

но-компенсаторных реакциях организма, так и в фор-

мировании любого патологического процесса [6], в том 

числе и АГ. Можно констатировать, что вмешательство 

вегетативной нервной системы в патогенез АГ прямо 

или косвенно прослеживается в каждом варианте фор-

мирования хронически повышенного АД. Более того, 

независимо от первичности и выраженности патологи-

ческого срыва в том или ином звене многоуровневой 

системы поддержания АД, причиной нарушений явля-

ется состояние периферического взаимодействия веге-

тативных терминалей и сосудистой стенки.

Анализ вариабельности сердечного ритма (ВСР) 

является неинвазивным методом диагностики функци-

онального состояния сердечно-сосудистой системы 

(ССС) [1, 3, 4, 10]. Данные клинических исследований 

изменения ВРС при АГ свидетельствуют о преоблада-

нии тонуса симпатического отдела нервной системы 

на фоне снижения показателей, характеризующих пара-

симпатический компонент регуляции. Установлена 

высокая прогностическая значимость показателей ВСР 

в определении риска сердечно-сосудистых осложнений 

и внезапной кардиальной смерти [12, 13, 14]. Однако 

в силу того, что нейро-гуморальная система характери-

зуется многоступенчатостью и сложностью взаимовлия-

ний различных ее компонентов, полученные в различ-

ных исследованиях данные противоречивы, многие 

вопросы остаются неразрешенными.

Целью исследования явилось определение у практи-

чески здоровых и больных АГ 1 молодых мужчин корре-

ляционных взаимоотношений между показателями ВСР, 

параметрами ЭхоКГ, уровнем липидов в сыворотке 

крови.

Материалы и методы
Обследовано 50 мужчин в возрасте 25–35 лет. Все 

обследованные лица были разделены на 2 группы. 

В первую группу (контрольную) вошли 25 практически 

здоровых мужчин (средний возраст – 30,27±0,59 лет) 

с оптимальным АД (<120/80 мм рт.ст.), нормальным АД 

(<130/85 мм рт.ст.) и высоким нормальным АД (<130–

139/85–89 мм рт.ст.), которое регистрировалось неод-

нократно. Вторая группа была сформирована из 25 муж-

чин (средний возраст – 29,24±0,76 лет) с АГ I степени 

(АД – 140–159/90–99 мм рт.ст.) была сформирована 

в соответствии с рекомендациями ВНОК (2004) на ос-

новании данных анамнеза после неоднократного амбу-

латорного измерения АД и обследования, исключающе-

го вторичный генез АГ. Из исследования исключались 

лица, имевшие нарушения ритма сердца, бронхиальную 

астму, черепно-мозговые травмы или нарушения мозго-

вого кровообращения в анамнезе, сахарный диабет, 

ВЕГЕТАТИВНАЯ РЕГУЛЯЦИЯ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ 
У ЗДОРОВЫХ ЛИЦ И БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ 1 СТЕПЕНИ
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Резюме
В исследование было включено 25 мужчин (средний возраст – 29,24±0,76 лет) с артериальной гипертонией 

1 степени (АГ 1). Группа контроля представлена 25-ю практически здоровыми мужчинами (средний возраст – 

30,27±0,59 лет). Пациентам обеих групп провели суточное мониторирование АД (СМАД), выполнили эхокардиог-

рафию (ЭхоКГ) с допплеровским исследованием кровотока, анализ вариабельности сердечного ритма сердца (ВСР), 

в сыворотке крови определили уровень холестерина и его фракций.

По данным корреляционного анализа вегетативных показателей, уровня холестерина и его фракций в сыворот-

ке крови с морфофункциональными показателями состояния миокарда у больных АГ 1 отмечено увеличение числа 

и абсолютных значений корреляционных связей по сравнению с практически здоровыми лицами, что может свиде-

тельствовать о более жесткой нейро-гуморальной регуляции сердечной деятельности у больных АГ 1 по сравнению 

с практически здоровыми лицами.

Ключевые слова: артериальная гипертония, вариабельность ритма сердца, нейро-гуморальная регуляция, 

молодые мужчины.

Гиляревский С.Р. – Вегетативная регуляция сердечно-сосудистой системы у здоровых лиц и больных



30

Российский кардиологический журнал № 3 (71) / 2008

нарушение функции щитовидной железы, печеночную 

и почечную недостаточность, лица с психическими 

заболеваниями, злоупотреблящие алкоголем, а также те, 

у кого в день обследования отмечалось нарушение ноч-

ного сна, имело место нарушение режима дня (чрезмер-

ная эмоциональная активность, значительная физичес-

кая нагрузка и т. д.).

Для постановки диагноза АГ 1 и распределения 

обследованных по группам выполняли троекратное 

измерение АД с интервалами 5 минут по методу 

Короткова в положении сидя в спокойной обстановке, 

после 10-минутного отдыха, через 30 мин после курения 

(у курящих пациентов). За показатели АД принимали 

средние цифры, полученные при трех измерениях.

Всем обследованным было проведено СМАД. 

По данным СМАД, анализировали отдельно в дневные 

и ночные часы усредненные значения систолического 

(САД) и диастолического (ДАД) АД, индексы времени 

САД и ДАД (ИВ САД и ИВ ДАД), вариабельность АД, 

а также суточные индексы САД и ДАД (СИ САД 

и СИ ДАД). При анализе ночных показателей вариа-

бельности АД учитывали качество сна, при его наруше-

ниях результаты исключались из исследования. Эти 

условия позволили избежать включения в анализ чрез-

мерных, плохо контролируемых ситуационно-обуслов-

ленных прессорных реакций.

Оценка линейных размеров и объемных показателей 

сердца, состояния клапанного аппарата проводилась 

методом эхокардиографии (ЭхоКГ) [8, 11] с допплеров-

ским исследованием кровотока на аппарате Hitaсhi. 

Измерение толщины стенок и размеров полостей про-

водили в М-режиме. Определяли размеры левого пред-

сердия (ЛП), массу миокарда, индекс массы миокарда  

(ИММ = масса миокарда/площадь поверхности тела), 

конечный диастолический размер (КДР) левого желу-

дочка (ЛЖ), конечный систолический размер (КСР) 

ЛЖ, толщину задней стенки ЛЖ (ТЗСЛЖ) в см и межже-

лудочковой перегородки (ТМЖП) в см в диастоле. 

Объемы ЛЖ определяли по методике Simpson [11] на ос-

новании анализа изображения ЛЖ в 4-х камерной пози-

ции. Рассчитывали объемы по формуле Theichols. 

Определяли конечный диастолический объем (КДО) 

ЛЖ в мл, конечный систолический объём (КСО) 

ЛЖ в мл, ударный объем (УО) ЛЖ в мл (УО ЛЖ = КДО 

ЛЖ – КСО ЛЖ), фракцию выброса (ФВ) ЛЖ в % (ФВ= 

[КДО ЛЖ – КСО ЛЖ]/КДО ЛЖ × 100 %). Для оценки 

трансмитрального кровотока использовали следующие 

показатели: пик Е (м/с), пик А (м/с), Е/А, IVRT (мс), dT 

(мс).

При изучении вегетативной регуляции сердца (ВРС) 

использовали методику Баевского Р.М. [4] на аппарате 

“Полиспектр” исходно в положении лежа и в условиях 

активной ортостатической пробы (АОП) по стандарт-

ной методике. Исследование ВРС проводили в одно 

и то же время суток, натощак, в условиях расслабленно-

го бодрствования. Запись ЭКГ производилась при спо-

койном дыхании. Перед началом исследования на адап-

тацию пациента к окружающим условиям отводилось 

10 минут. Оценивали показатели временного анализа: 1) 

среднюю продолжительность интервала RR (mean RR, 

мс); 2) стандартное отклонение интервала RR (SDNN, 

мс); 3) процент последовательных интервалов, различа-

ющихся более чем на 50 мс (pNN50, %); 4) корень квад-

ратный из средней суммы квадратов разниц между 

соседними нормальными RR-интервалами (r-MSSD); 

5) CV – коэффициент вариации. При спектральном 

анализе ВСР в 5-минутной записи определяли значения 

мощностей высокочастот ных (High Frequency – HF, 

дыхательные волны) – 0,4- 0,15 Гц (2,5–6,5 сек), низко-

частотных (Low Frequency – LF, медленные волны 1-го 

по рядка) – 0,15- 0,04 Гц (6,5–25 сек) и очень низкочас-

тотных (Very Low Frequency – VLF, медленные волны 2-

го порядка) – 0,04 – 0,003 Гц (25–333 сек) диапазонов 

согласно евро-американским рекомендациям [5]. Общая 

мощность спектра (ТР – Total Power) определялась как 

сумма мощностей в диапазонах HF, LF и VLF. По дан-

ным спектрального анализа сердечного ритма вычис-

ляли индекс вагосимпатического взаимодействия LF/

HF [4, 5].

Для оценки одного из факторов риска и неблагопри-

ятного прогноза [7, 14] в сыворотке крови определяли 

уровень холестерина и его фракций (общий холестерин 

– ОХС, холестерин липопротеидов высокой (ХС ЛПВП) 

и низкой (ХС ЛПНП) плотности, триглицериды (ТГ) 

фотометрическим методом. Подсчет коэффициента ате-

рогенности (КА) выполняли по формуле Климова.

Данные исследований представлены в виде среднего 

значения и ошибки среднего. Математическую обработ-

ку материала проводили с помощью статистического 

пакета Excel, Statistica 6 с использованием параметри-

ческой статистики (критерий Стьюдента), корреляци-

онный анализ проводили по Спирмену; динамику пара-

метров изучали с использованием парного критерия 

Стью дента.

Таблица 1
Клиническая характеристика обследованных лиц

Показатели Здоровые Больные АГ 1 р

Возраст 30,27±0,59 29,24±0,76 0,29

Вес, кг 77,73±2,02 90,64±3,19 0,00

Рост, м 1,81±0,01 1,80±0,01 0,48

ИМТ, кг/м
2

23,78±0,55 28,04±0,96 0,00
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Результаты:
По росту группы не различались (р=0,57). Больные 

АГ 1 имели избыточную массу тела (р<0,001) и соот-

ветственно избыточный индекс массы тела (ИМТ) 

(р<0,001) по сравнению с практически здоровыми 

лицами (табл. 1).

В обеих группах уровень холестерина и его фракций 

был в пределах нормы (табл.2). Статистически значимое 

повышение уровня ХС ЛПНП, триглицеридов, коэф-

фициента атерогенности и снижение уровня ХС ЛПВП 

в группе АГ 1 по сравнению с практически здоровыми 

лицами свидетельствуют о ранних изменениях в липид-

ном спектре крови при развитии АГ.

По данным, представленным в табл. 3, при сравне-

нии средних показателей САД и ДАД, индекса времени 

(ИВ) в дневное и ночное время суток, а также среднего 

пульсового АД у практически здоровых лиц и больных 

АГ 1 получены статистически значимые различия 

(р<0,01). При оценке вариабельности АД в дневное 

и ночное время показатели САД и ДАД были в пределах 

нормы в обеих группах, однако в группе АГ 1 дневная 

вариабельность САД и ночная вариабельность САД 

и ДАД были достоверно выше по сравнению с практи-

чески здоровыми (р=0,01).

По данным ЭхоКГ с допплеровским исследовани-

ем кровотока (табл. 4) у больных АГ1 масса миокарда 

была выше по сравнению с практически здоровыми 

лицами (р=0,02), но при пересчете этого показателя 

на площадь поверхности тела группы не различались 

(р=0,29). Также не было различий при сравнении объ-

емных показателей ЛЖ, все они укладывались в преде-

лы нормальных значений. У больных АГ 1 толщина 

задней стенки ЛЖ была больше по сравнению с прак-

тически здоровыми (р=0,02).

При анализе параметров трансмитрального крово-

тока в группе больных АГ 1 отмечалось увеличение 

времени диастолического расслабления ЛЖ: значения 

пика Е и Е/А были ниже (р=0,03), а показатель dT 

выше (р=0,01) по сравнению с практически здоровы-

ми.

При исследовании параметров ВРС в состоянии 

покоя (табл. 5) у больных АГ 1 были статистически 

выше показатели ЧСС, САД, ДАД по сравнению 

с практически здоровыми (р<0,001). Все показатели 

временного анализа (RRNN, SDNN, RMSSD, pNN50, 

CV) были ниже в группе АГ 1 (р<0,01). При сравне-

нии показателей спектрального анализа в состоянии 

покоя в группе АГ 1 значения всех мощностей (TP, 

VLF, LF, HF) были достоверно ниже (р<0,01) по срав-

нению с практически здоровыми. Индекс вагосимпа-

тического взаимодействия LF/HF у больных АГ 1 был 

на 35 % ниже по сравнению с практически здоровы-

Таблица 2
Липидный спектр крови обследованных лиц

Показатели липидного спектра крови Здоровые Больные АГ 1 р

О ХС, (3,3–5,2) ммоль/л 4,61±0,17 5,09±0,23 0,10

ХС ЛПВП, (0,9–2,2) ммоль/л 1,48±0,07 1,25±0,08 0,04

ХС ЛПНП, (2,1–3,5) ммоль/л 2,66±0,12 3,34±0,26 0,02

Коэффициент атерогенности, (2,3–3,3) 2,32±0,11 3,53±0,32 0,02

ТГ, (0,55–2,2) ммоль/л 1,38±0,10 1,51±0,15 0,001

Таблица 3
Показатели СМАД у практически здоровых и больных АГ 1

Показатели СМАД Здоровые Больные АГ 1 р

День

Среднее САД, мм рт.ст. 122,26±2,05 145,41±1,88 0,00

Среднее ДАД, мм рт.ст. 75,58±0,95 89,23±1,54 0,00

ИВ САД, % 5,63±1,87 65,29±6,13 0,00

ИВ ДАД, % 4,21±1,04 47,14±5,73 0,00

Вариабельность САД, мм рт.ст. 10,18±0,49 12,62±0,69 0,01

Вариабельность ДАД, мм рт.ст. 8,93±0,43 9,86±0,61 0,22

Ночь

Среднее САД, мм рт.ст. 109,21±1,01 125,76±2,35 0,00

Среднее ДАД, мм рт.ст. 62,00±1,02 72,52±2,12 0,00

ИВ САД, % 6,16±1,62 50,33±6,86 0,00

ИВ ДАД, % 7,26±1,27 40,62±6,03 0,00

Вариабельность САД, мм рт.ст. 10,17±0,77 12,05±0,81 0,01

Вариабельность ДАД, мм рт.ст. 7,92±0,54 9,90±0,53 0,01

Среднее пульсовое АД, мм рт.ст. 48,76±0,98 55,86±2,00 0,00

СИ САД, % 12,06±0,73 14,21±1,30 0,16

СИ ДАД, % 17,82±0,89 18,71±1,82 0,44
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ми. В структуре спектра в состоянии покоя значимые 

различия (р<0,01) были выявлены при сравнении 

относительного вклада высоко- и низкочастотной 

составляющих спектра (%LF и %HF) у больных АГ 1, 

и отмечалась тенденция к увеличению на 24 % отно-

сительного вклада очень низкочастотной составляю-

щей спектра (%VLF) по сравнению с практически 

здоровыми.

По данным, представленным в табл. 6, при АОП 

у больных АГ 1 были статистически выше (р<0,001) 

показатели ЧСС, САД, ДАД по сравнению с практи-

чески здоровыми лицами. Все показатели временного 

анализа были ниже в группе АГ 1, при этом статисти-

чески значимые различия (р<0,01) были получены при 

сравнении RRNN, SDNN, pNN50, CV. Показатель 

RMSSD у больных АГ 1 был незначимо ниже (р=0,28) 

по сравнению с практически здоровыми. При сравне-

нии показателей спектрального анализа в покое в груп-

пе АГ 1 значения всех мощностей спектра (TP, VLF, LF, 

HF) были достоверно ниже (р<0,01), а индекс ваго-

Таблица 4
Показатели ЭхоКГ у практически здоровых и больных АГ 1

Показатели ЭкоКГ Здоровые Больные АГ 1 р

Корень аорты, см 3,20±0,04 3,21±0,08 0,91

Индекс массы миокарда, г/м
2

91,76±3,02 96,74±3,19 0,26

Масса миокарда, г 180,07±6,67 204,44±7,30 0,02

Левое предсердие, см 3,24±0,10 3,46±0,08 0,09

КДР, см 5,18±0,07 5,14±0,08 0,71

КСР, см 3,31±0,07 3,39±0,08 0,46

КДО, мл 130,31±4,13 127,18±4,10 0,59

КСО, мл 45,04±2,14 46,07±2,71 0,77

УО, мл 85,27±2,97 77,73±4,16 0,15

ФВ, % 66,04±0,92 64,08±1,28 0,22

Пик Е, м/с 0,86±0,01 0,79±0,03 0,03

Пик А, м/с 0,55±0,01 0,58±0,03 0,35

dT, мс 143,86±4,90 179,47±17,52 0,01

IVRT, мс 75,71±1,19 81,93±2,04 0,10

Е/А 1,51±0,05 1,34±0,06 0,03

МЖП, см 0,94±0,02 0,97±0,02 0,29

ЗСЛЖ, см 0,94±0,02 1,01±0,02 0,02

Таблица 5
Показатели ВРС у практически здоровых и больных АГ 1 в состоянии покоя

Показатели Здоровые Больные АГ 1 р

ЧСС лежа 62,23±1,56 77,48±2,40 0,00

САД, мм рт.ст 126,23±3,03 142,72±2,56 0,00

ДАД, мм рт.ст 81,65±2,21 94,60±2,11 0,00

Показатели временного анализа:

RRNN, мс 982,00±21,80 781,12±22,62 0,00

SDNN, мс 68,00±4,25 43,16±2,62 0,00

RMSSD, мс 60,81±5,58 33,12±3,75 0,00

pNN50, % 25,24±3,64 10,94±2,90 0,00

CV, % 6,58±0,35 5,24±0,12 0,00

Показатели спектрального анализа:

TP, мс
2

4842,08±558,96 2296,88±259,02 0,00

VLF, мс
2

1584,31±208,91 898,16±141,15 0,01

LF, мс
2

1690,46±186,18 844,76±108,66 0,00

HF, мс
2

1567,27±257,70 554,04±83,79 0,00

LF norm, n.u. 57,31±2,80 62,50±2,69 0,04

HF norm, n.u. 42,69±2,80 37,50±2,69 0,19

LF/HF 1,73±0,27 1,13±0,17 0,07

Структура спектра

%VLF 31,42±2,05 38,82±3,26 0,06

%LF 38,99±2,20 25,95±0,30 0,00

%HF 29,18±2,29 16,03±1,05 0,00
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симпатического взаимодействия LF/HF у больных 

АГ 1 был на 12 % выше по сравнению с практически 

здоровыми. Достоверной разницы в структуре спектра 

при АОП при сравнении двух групп не было. 

Отмечалась тенденция к снижению вклада очень низ-

кочастотной (%VLF) и высокочастотной (%HF) 

составляющих и небольшому увеличению вклада низ-

кочастотной (%LF) составляющей спектра у больных 

АГ 1.

У больных АГ 1 выявлены корреляционные зави-

симости между показателями ЭхоКГ (размерами лево-

го предсердия, КДР, КСР, ФВ, показателями транс-

митрального кровотока) и липидным спектром, и по-

казателями временного анализа ВРС лежа (RRNN, мс; 

RRNN, мс; RMSSD, мс) (табл. 7).

Обсуждение 

Масса тела, ИМТ, рассматриваемые в качестве фак-

торов риска и неблагоприятного прогноза АГ, во вто-

рой группе (с АГ 1) были достоверно ниже (р=0,001), 

при этом содержание холестерина в сыворотке крови 

не различалось. Значимые различия между группами 

были выявлены при сравнении показателей липидог-

раммы (ХС ЛПВП, ХС ЛПНП, триглицеридов, коэф-

фициента атерогенности), а также по результатам 

СМАД. По данным ЭхоКГ с допплеровским исследо-

ванием кровотока в обеих группах все линейные и объ-

емные показатели ЛЖ были в пределах нормальных 

значений, что может свидетельствовать об отсутствии 

на этом этапе развития заболевания (АГ 1) морфологи-

ческих изменений в сердечной мышце. Значимые раз-

Таблица 6
Показатели ВРС у практически здоровых и больных АГ 1 при активной ортостатической пробе

Показатели Здоровые Больные АГ 1 р

ЧСС стоя, уд,/мин, 80,50±2,01 90,60±2,85 0,01

САД, мм рт.ст 123,62±3,53 141,52±2,32 0,00

ДАД, мм рт.ст 86,38±2,05 101,40±2,36 0,00

Показатели временного анализа:

RRNN, мс 760,62±18,05 672,24±19,59 0,00

SDNN, мс 60,31±3,70 42,40±2,96 0,00

RMSSD, мс 33,69±2,97 28,20±4,10 0,28

pNN50, % 8,40±1,44 0,05±0,02 0,00

CV, % 7,66±0,46 4,41±0,06 0,00

Показатели спектрального анализа:

TP, мс
2

4910,38±538,88 2560,68±300,90 0,00

VLF, мс
2

1880,73±338,70 749,48±135,82 0,00

LF, мс
2

2362,73±319,16 1419,04±170,39 0,01

HF, мс
2

666,98±97,50 392,28±76,14 0,03

LF norm, n.u. 77,36±2,40 86,20±2,90 0,02

HF norm, n.u. 22,64±2,40 13,80±2,9 0,02

LF/HF 5,60±0,96 6,27±0,86 0,61

Структура спектра

%VLF 35,22±3,78 26,60±2,40 0,05

%LF 51,13±3,10 54,22±2,82 0,47

%HF 13,85±1,59 10,70±0,20 0,06

Таблица 7
Корреляционные взаимосвязи между показателями ВРС, ЭхоКГ, уровнем липидов в сыворотке 

крови у больных АГ 1 (р<0,05)

Показатели Масса 

миокарда, 

г

ЛП, см КДР, см КСР, см КДО, 

мл

КСО, 

мл

УО, 

мл

ФВ, 

%

пик Е, 

м/с

пик А, 

м/с

dT, 

мс

IVRT, 

мс

МЖП, 

см

ЗСЛЖ, 

см

Рост, м 1,00 1,00 1,00 0,76 1,00 1,00 1,00 1,00

ИМТ, кг/м
2

0,72 0,97 0,97 0,96 0,96

ОХС -0,73 0,80 0,80 0,81 0,85 0,86 0,88 0,88

ХС ЛПВП -0,78 0,79 0,79 0,80 0,84 0,85 0,87 0,87

ХС ЛПНП -0,78 0,79 0,78 0,80 0,84 0,85 0,87 0,87

КА -0,79 0,78 0,78 0,79 0,83 0,84 0,86 0,87

ТГ -0,77 0,78 0,78 0,79 0,83 0,84 0,86 0,87

Показатели временного анализа лежа по данным ВРС:

RRNN, мс -0,69 -0,70

RMSSD, мс 0,7 0,7

Гиляревский С.Р. – Вегетативная регуляция сердечно-сосудистой системы у здоровых лиц и больных
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личия между группами были выявлены при сравнении 

массы миокарда, ТЗСЛЖ и показателей трансмитраль-

ного кровотока (пик Е, Е/А, dT). При оценке вегета-

тивной регуляции у больных АГ 1 по сравнению с прак-

тически здоровыми лицами в состоянии покоя обра-

щает на себя внимание статистически значимое сни-

жение показателей временного и спектрального анали-

за. В структуре спектра у больных АГ 1 в состоянии 

покоя достоверно снижены % HF и % LF при нормаль-

ных значениях %VLF. При проведении АОП у больных 

АГ 1 по сравнению с практически здоровыми лицами 

были статистически выше показатели ЧСС, САД, ДАД, 

достоверно снижены показатели временного и спект-

рального анализа, а также выявлена тенденция к сни-

жению % VLF и % HF и повышению % LF. Изменение 

относительного вклада частотных характеристик спек-

тра по данным ВРС (в покое и при АОП) может тракто-

ваться как начинающиеся нарушения вегетативной 

регуляции ССС при АГ 1.

При проведении корреляционного анализа взаимо-

связи вегетативных и морфофункциональных показате-

лей состояния миокарда, уровня холестерина и его 

фракций в сыворотке крови и АД было выявлено, что 

у больных АГ 1 в состоянии покоя происходит увеличе-

ние абсолютных значений и появление дополнительных 

корреляционных связей по сравнению с практически 

здоровыми лицами, что подтверждает включение адап-

тационных механизмов на начальном этапе формирова-

ния АГ. Тогда как при АОП произошло разрушение 

сформировавшихся в состоянии покоя корреляционных 

связей, что может свидетельствовать о срыве адаптаци-

онных механизмов.

Выводы
Проведение комплексного многофункционального 

исследования состояния сердечно-сосудистой системы 

у больных АГ 1 позволяет выявить факторы риска и не-

благоприятного прогноза на раннем этапе заболевания, 

которые выразились в достоверном увеличении массы 

тела, индекса массы тела, массы миокарда, уровня 

ХС ЛПНП, триглицеридов, коэффициента атероген-

ности, снижении уровня ХС ЛПВП, изменении показа-

телей СМАД, ЭхоКГ и ВРС (в состоянии покоя и при 

АОП) по сравнению с практически здоровыми лицами. 

На начальном этапе формирования АГ происходит 

включение адаптационных механизмов, поддерживаю-

щих нейро-гуморальную регуляцию сердечно-сосудис-

той деятельности.
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Abstract
The study included 25 men (mean age 29,24±0,76 years) with Stage I arterial hypertension (AH I) and 25 healthy male 

controls (mean age 30,27±0,59 years).

Both groups underwent 24-hour blood pressure monitoring (BPM), echocardiography (EchoCG) with Doppler ultrasound, 

heart rate variability (HRV) assessment and measurement of serum cholesterol and its fractions.

Analysing correlations between autonomous regulation parameters, cholesterol and cholesterol fractions, and myocardial 

structure and function, it was observed that in AH I patients, both the number and strength of correlations were greater than 

in healthy controls. It could point to greater rigidity of neuro-humoral cardiovascular regulation in AH I patients, comparing 

to healthy individuals.

Keywords: Arterial hypertension, heart rate variability, neuro-humoral regulation, young men.
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СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ АРТЕРИЙ У КУРЯЩИХ 
МУЖЧИН В ВОЗРАСТНОМ АСПЕКТЕ

Петросян К. Р., Автандилов А. Г.

Российская медицинская академия последипломного образования Росздрава, Москва

Резюме
Проведено исследование и оценка структурно-функциональных изменений артерий у 157 курящих и 45 неку-

рящих мужчин в возрасте 20–75 лет с использованием ультразвуковой и осциллометрической методик. В ходе 

исследования выявлена тенденция к увеличению толщины комплекса интима-медиа общей сонной артерии у куря-

щих мужчин с 40 лет, а нарушение функции эндотелия в виде снижения эндотелий-зависимой вазодилатации – 

с 35–38 лет, что на десятилетие опережает появление данных изменений у некурящих мужчин. Толщина комплек-

са интима-медиа общей сонной артерии у курящих мужчин тесно коррелирует с возрастом, индексом курения, 

индексом массы миокарда левого желудочка, скоростью пульсовой волны.

Ключевые слова: курение, возраст, эндотелий, общая сонная артерия, плечевая артерия.

Петросян К. Р. – Структурно-функциональные изменения артерий у курящих мужчин

В последние годы большое значение в патогенезе 

сердечно-сосудистых заболеваний придается нару-

шению функции эндотелия.

Эндотелий, являющийся паракринным органом, 

представляет собой монослой эндотелиоцитов, выра-

батывающих большое количество важнейших биоло-

гически активных веществ. Под дисфункцией эндоте-

лия (ДЭ) понимают нарушение процессов, обеспечи-

вающих поддержание местного гемостаза, сосудистого 

тонуса и регуляцию пролиферации и миграции клеток 

крови в сосудистую стенку [8].
 
Прежде всего, ДЭ – это 

дисбаланс между наиболее значимыми вазоактивны-

ми веществами, продуцируемыми эндотелием: между 

вазодилататором – молекулой оксида азота – и вазо-

констриктором – эндотелином-1.

Поскольку между факторами риска сердечно-

сосудистых заболеваний и их непосредственной 

манифестацией нет прямой взаимосвязи и лишь 

накопление действия этих факторов риска в опреде-

ленный момент приводит к клиническим проявлени-

ям, весьма вероятно, что именно процессы, происхо-

дящие в эндотелии, на границе между кровью и сосу-

дистой стенкой, фактически и должны рассматри-

ваться в качестве промежуточного звена между фак-

торами риска и проявлениями болезни [10].

Доказано, что состояние самого эндотелия может 

влиять не только на сосудистый тонус, но и структуру 

артерий.
 
Утолщение комплекса интима-медиа (КИМ) 

сонных артерий рассматривают как ранний и весьма 

чувствительный признак атеросклероза.
 
Было отме-

чено, что увеличение толщины КИМ сонной артерии 

положительно коррелирует с нарушением эндотелий 

– зависимой вазодилатации. Таким образом, невоз-

можно четко определить, какой из процессов являет-

ся инициирующим – дисфункция эндотелия или 

атеросклероз. Становится понятен тот факт, что ремо-

делирование сосудов и дисфункция эндотелия – это 

две стороны одного и того же процесса, тесно связан-

ные между собой.

Хорошо известно, что курение является мощным 

независимым фактором риска возникновения и раз-

вития сердечно-сосудистых заболеваний. Процессы, 

ведущие к нарушениям состояния сердечно-сосудис-

той системы под воздействием курения, чаще всего 

носят кумулятивный характер [11]. К данным процес-

сам можно отнести: 1) изменение соотношения 

липопротеидов высокой и низкой плотности; 2) сни-

жение способности крови переносить кислород из-за 

карбоксигемоглобинемии, 3) повышение содержания 

гомоцистеина в сыворотке крови, 4) влияние инфек-

ционных агентов, 5) гипертензию, которая, по-види-

мому, может иметь отношение также и к острым 

механизмам. Зависимость между количеством выку-

риваемых сигарет и риском, обусловленным перечис-

ленными механизмами, имеет линейный характер. 

Другие механизмы вызывают острые изменения, 

которые повышают риск инфаркта миокарда непос-

редственно в момент активного или пассивного куре-

ния. К таким механизмам относятся: 1) развитие 

дисфункции эндотелия, которая обычно развивается 

постепенно под влиянием перечисленных выше фак-

торов, но иногда, согласно исследованиям, может 

развиться остро в результате даже получасового воз-

действия окружающего табачного дыма, 2) развиваю-

щийся на фоне эндотелиальной дисфункции острый 

тромбоз; 3) аритмии [2].

Курение не только само по себе, но и в сочетании 

с другими факторами риска (ФР) значительно увели-

чивает риск сердечно-сосудистых заболеваний 

и смертности от них.
 
Так, по данным российских 

исследователей, у мужчин 50–69 лет (г. Москва) нали-

чие только одного ФР – артериальной гипертонии 

или курения, или гиперхолестеринемии увеличивает 

смертность от ишемической болезни сердца и мозго-

вых инсультов в 3,5 раза, сочетанное же действие 

нескольких ФР увеличивает смертность в 5–7 раз [3].

Как правило, изучение патологических измене-

ний сердечно-сосудистой системы начинается после 
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или во время манифестации клинических проявле-

ний заболевания, когда истинный первичный пато-

логический процесс наслаивается на вторичную 

инволюционную структурную перестройку артери-

ального сосудистого русла. Зачастую трудно опреде-

лить, какой из процессов вносит больший вклад 

в развитие патологии (особенно это касается пожи-

лых людей), т. к. морфологические эквиваленты пере-

численных процессов очень близки и имеют сходную 

ультразвуковую картину. Динамика возрастной пере-

стройки сосудистой системы до сих пор остается 

слабо изученной.

Учитывая вышеизложенные факты, очевидна 

необходимость не только выявления ранних форм 

заболевания и проведения активных профилактичес-

ких мер в отношении имеющихся факторов риска 

развития сердечно-сосудистых заболеваний, но и изу-

чение возрастной инволюции сердечно-сосудистой 

системы доступными неинвазивными методами.

В клинических исследованиях последних лет для 

оценки функции эндотелия периферических артерий 

используют, в основном, неинвазивные методики. 

Наиболее рациональным способом оценки функции 

и состояния эндотелия является ультразвуковое 

исследование комплекса интима медиа (КИМ) общих 

сонных артерий, а также изучение регуляции тонуса 

сосудов: эндотелий-зависимой вазодилатации (ЭЗВД) 

плечевой артерии с помощью ультразвукового метода 

проведения пробы с постокклюзионной реактивной 

гиперемией (ПРГ) и с экзогенными нитратами, кото-

рые, действуя непосредственно на гладкие мышцы 

сосудов, вызывают эндотелий-независимую вазиди-

латацию (ЭНЗВД).

Помимо ультразвукового исследования, к наибо-

лее простым и доступным методикам оценки сосу-

дистых и гемодинамических показателей относится 

объемная компрессионная осциллография (ОКО), 

принцип которой основан на сравнении изменений 

мгновенных значений давления в измеряемом сосуде 

с нарастающим давлением в измерительной манжете, 

абсолютные значения которого регистрируются одно-

временно с осциллометрической кривой артериаль-

ного пульса.

Целью исследования является изучение структур-

но-функциональной перестройки артерий у курящих 

и некурящих мужчин в возрастном аспекте.

Материал и методы
Обследовано 202 практически здоровых мужчин 

разного возраста (от 20 до 75 лет) без клинических 

проявлений сердечно-сосудистых заболеваний, изме-

нений в липидном статусе и сахарного диабета, с нор-

мальными показателями артериального давления 

(АД) и индекса массы тела (ИМТ). Из них 157 муж-

Таблица 1
Данные ультразвукового исследования артерий

Показатели Курящие мужчины (n = 157) Группа контроля (n = 45)

1 группа  
(20–39 лет)

2 группа 
(40–59 лет)

3 группа 
(60–75 лет)

1к группа 
(20–39 лет)

2к группа 
(40–59 лет)

3к группа 
(60–75 лет)

Число обследованных 61 50 46 20 16 9

Возраст, годы 29,4±4,5 48,5±9,6 65,8±6,8 28,5±5,1 46,6±6,6 66,2±4,4

О
б

щ
ая

 с
о

н
н

ая
 

ар
те

р
и

я

ТКИМ, мм 0,54±0,13 0,84±0,11 1,18±0,14* 0,51±0,08 0,70±0,14 0,97±0,15*

D, мм 5,4±0,5 5,7±0,5 5,9±0,7 5,4±0,6 5,8±0,5 6,3±0,8

Vps, см/с 109,2±12,1 77,8±16,7 59,3±17
#

111,6±15,3 89,3±13,8 73,7±11,4
#

Ved, см/с 21,3±5,4 19,0±7,2 13,7±4,8
#

23,9±6,2 21,6±5,3 16,6±3,9
#

TAMX, см/с 38,4±5,8 33,3±6,7 28,2±7,7 37,5±6,2 34,8±5,5 29,4±5,2

PI 1,6±0,4 1,8±0,6 2,1±0,5 1,7±0,5 2,0±0,5 2,5±0,6

RI 0,72±0,05 0,74±0,08 0,79±0,08 0,75±0,07 0,77±0,04 0,81±0,05

П
ле

че
ва

я 
ар

те
р

и
я

D, мм 3,4±0,4 3,5±0,5 4,1±0,7 3,3±0,6 3,8±0,6 4,2±0,5

Vps, см/с 97,4±18,9 79,3±13,4 68,0±16,1
#

101,5±12,7 88,2±12,9 75,4±15,2
#

Ved, см/с 6,1±1,5 5,2±0,9 5,8±1,4 5,5±0,8 6,3±1,5 4,4±1,3

TAMX, см/с 20,5±11,7 16,8±9,4 16,3±5,9 19,5±8,3 18,9±7,7 16,1±9,1

PI 4,7±1,3 5,2±2,9 5,5±1,1
#

4,6±1,5 5,1±2,0 5,6±1,4
#

RI 0,79±0,03 0,81±0,05 0,9±0,05
#

0,83±0,1 0,85±0,07 0,92±0,04
#

ЭЗВД, % 13,4(11;13) 9,5(8;12) 5,7(4;7)
#

14,7(12;16) 10,9(9;13) 7,2(5;10)
#

ЭНЗВД, % 20,3(18;23) 19,4(17;21) 18,9(16;20) 22,2(20;25) 20,9(18;22) 21,1(19;23)

ИВД 1,51±0,07 1,55±0,09 2,2±0,1 1,51±0,08 1,5±0,07 2,06±0,1

Д
ан

н
ы

е
 

О
К

О

СПВ, м/с 7,3±0,7 8,2±0,9 8,8±0,5 7,4±0,6 8,5±0,8 8,7±0,4

ППА, 
мл/мм рт.ст.

0,043±0,01 0,041±0,02 0,036±0,02 0,042±0,02 0,039±0,02 0,035±0,01

Примечания: данные ЭЗВД и ЭНЗВД представлены в виде Ме – медианы; (25 %;75 %) – интерквартильный размах; *p<0,05 при 
сравнении с группами 1, 2, 1к, 2к; #p<0,05 при сравнении с группами 1, 1к.
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чин были курящими и 45 – некурящими (контроль-

ная группа). Исследуемые были разделены на возрас-

тные подгруппы, согласно классификации ВОЗ. 

В первую подгруппу вошли мужчины 20–39 лет, 

во вторую – 40–59 лет, в третью – 60–75 лет.

Проводились антропометрические измерения 

с расчетом ИМТ; биохимическое исследование крови 

(с определением уровней глюкозы, общего холесте-

рина, триглицеридов); ЭхоКГ, ультразвуковое дуп-

лексное сканирование сонных и плечевых артерий 

с проведением проб (реактивной гиперемии и с нит-

роглицерином), объемная компрессионная осцилло-

метрия. У курящих мужчин учитывался стаж курения 

и количество выкуриваемых в день сигарет с вычис-

лением индекса курения (ИК), выражаемого числом 

пачка-лет. ИК = (Ч x С)/20, где Ч–число выкуривае-

мых сигарет (в сутки), С – стаж курения (годы), 20 – 

количество сигарет в условной пачке.

Ультразвуковое исследование сердца и сосудов 

производилось в состоянии покоя по стандартной 

методике с помощью аппарата Vivid 3 Expert (General 

Electric, USA).

Эхокардиографическое исследование проводи-

лось секторным датчиком в диапазоне частот 1,5–

3,0 МГц. Масса миокарда левого желудочка (ММЛЖ) 

рассчитывалась по формуле Devereux R.: ММЛЖ= 

1,04·[(КДР+МЖП+ЗСЛЖ)
3
-КДР

3
]-13,6. Кроме того, 

рассчитывался показатель индекса массы миокарда 

ЛЖ (ИММЛЖ), вычисляемый как отношение 

ММЛЖ к площади поверхности тела. Критериями 

гипертрофии ЛЖ у исследуемых мужчин являлись 

значения толщины МЖП и ЗСЛЖ > 1,2 см, ММЛЖ > 

259 г; ИММЛЖ >134 г/м
2 
(PENN Convention).

Дуплексное сканирование общих сонных (ОСА) 

и плечевых артерий (ПА) выполнялось линейным 

датчиком с частотой 7,5–10,0 МГц. Методика иссле-

дования включала в себя визуализацию, а также оцен-

ку допплеровского спектра ОСА и ПА. Толщина ком-

плекса интима-медиа (ТКИМ) общей сонной арте-

рии измерялась по стандартной методике в В-режиме 

по задней стенке (относительно датчика) прокси-

мальнее бифуркации на 1 см. В спектральном доппле-

ровском режиме оценивались скоростные параметры 

кровотока (Vps – пиковая систолическая скорость, 

Ved – конечная диастолическая скорость, TAMX – 

усредненная по времени максимальная скорость) 

и показатели периферического сопротивления (PI – 

индекс пульсации, RI – индекс резистивности). ЭЗВД 

плечевой артерии изучали по методу, предложенному 

D. Celermajer [7]. Плечевую артерию лоцировали 

на 3–10 см выше локтевого сгиба. Исследование про-

водили в режиме двухмерного сканирования с синх-

ронной записью ЭКГ; диаметр артерии измеряли 

в фазу диастолы в В-режиме, в допплер-режиме оце-

нивали изменение скорости кровотока до и во время 

пробы с реактивной гиперемией. Стимулом ЭЗВД 

была реактивная гиперемия, создаваемая манжетой, 

наложенной дистальнее изучаемого участка. 

В манжете создавали давление 200–250 мм рт.ст. 

на 5 минут, после чего давление устраняли, диаметр 

и скорость кровотока измеряли сразу после снятия 

манжеты в течение пяти минут с интервалом в 30 се-

кунд. Увеличение диаметра плечевой артерии через 

60 секунд на фоне реактивной гиперемии на 10 % 

и более считали нормальной реакцией. Меньшая сте-

пень прироста диаметра расценивалась как патологи-

ческая реакция, а вазоконстрикция – как парадок-

сальная реакция. Через 15 мин после восстановления 

диаметра ПА больной принимал 0,5 мг нитроглице-

рина сублингвально. В данной методике нитроглице-

рин использовали в качестве эндотелий-независимо-

го стимула, вызывающего релаксацию периферичес-

ких сосудов. Измерение повторяли через 2 и 5 мин 

после приема нитроглицерина. Реакцию на нитрог-

лицерин рассчитывали как разницу диаметра на 2-й 

минуте после приема нитроглицерина и исходного. 

Рис. 1. Корреляционная зависимость ТКИМ от возраста у курящих и в группе контроля.

Петросян К. Р. – Структурно-функциональные изменения артерий у курящих мужчин



38

Российский кардиологический журнал № 3 (71) / 2008

Нормальным считался прирост диаметра на 20–25 %. 

Рассчитывался индекс вазодилатации (ИВД), равный 

отношению ЭНЗВД к ЭЗВД.

Объемную компрессионную осциллометрию про-

водили после 10-минутного пребывания в состоянии 

покоя при помощи аппарата АПКО-8-РИЦ (ООО 

“НПО Сетал”, Россия) в положении сидя с индиви-

дуальным подбором манжеты, автоматическим плав-

ным нагнетанием воздуха и автоматической декомп-

рессией. Регистрация осциллограмм проводилась 

с двухминутным интервалом 2–3 раза, для расчетов 

принимались средние значения показателей несколь-

ких измерений.

Статистический анализ проводился при помощи 

пакета статистических программ STATISTICA 6.0 для 

Windows (StatSoft, USA) и Microsoft Excel (Microsoft 

office 2003, USA) с представлением данных в виде 

средней величины и стандартного отклонения 

(M±sd). Для оценки достоверности различий в груп-

пе использовали парный критерий Вилкоксона, для 

оценки достоверности различий между группами 

использовали U – тест Манна-Уитни. Различия счи-

тали достоверными при р<0,05. Корреляционный 

анализ выполнен при помощи вычисления коэффи-

циента ранговой корреляции Спирмена.

Результаты и обсуждение
При анализе данных клинико-демографических 

показателей значимых различий между пациентами 

выявлено не было.

По данным дуплексного сканирования общих 

сонных артерий средняя величина ТКИМ в группе 

курящих составила 0,84±0,22 мм (от 0,41 до 1,26 мм), 

в группе контроля – 0,71±0,19 мм (от 0,43 до 1,24 мм). 

На рис. 1 наглядно показана тесная корреляционная 

связь между ТКИМ и возрастом. Коэффициент кор-

реляции (r) в группе курящих равен 0,83, в группе 

контроля – 0,78 (в обоих случаях p<0,0001). Также 

выявлена тесная корреляционная связь между ТКИМ 

и количеством выкуриваемых сигарет, стажем куре-

ния, индексом курения. Анализ данных по возраст-

ным группам показал, что у курящих увеличение 

ТКИМ с возрастом происходит быстрее, чем у неку-

рящих (рис.2). Следует отметить, что в возрастных 

группах 20–39 и 40–59 лет значения ТКИМ находи-

лись практически в пределах нормы (табл.1), тенден-

ция к увеличению отмечалась с 50 лет. У курящих 

тенденция к увеличению ТКИМ отмечалась значи-

тельно раньше – с 40 лет, а в возрасте 50–60 лет зна-

чения ТКИМ уже превышали нормальные (>1мм). 

Связь между факторами риска и величиной комплек-

са интима-медиа сонных артерий была убедительно 

доказана многими экспериментальными и клиничес-

кими исследованиями [6].

При анализе диаметра сонных и плечевых артерий 

в покое достоверных межгрупповых различий выяв-

лено не было. Однако отмечалась слабая корреляци-

онная зависимость между диаметром общих сонных 

артерий и возрастом: у курящих r = 0,23 (p<0,001), 

у некурящих r = 0,27 (p<0,001). Увеличение диамет-

ров артерий с возрастом является компенсаторной 

реакцией на утолщение сосудистой стенки, связан-

ное с инволюционными процессами. К более ранне-

му увеличению диаметра сонных артерий приводят 

патологические процессы, сопровождающиеся утол-

щением сосудистой стенки – такие, как атероскле-

роз. Развивающееся увеличение диаметра предотвра-

щает снижение объемного притока крови к мозгу [4].

Скоростные показатели кровотока общих сонных 

и плечевых артерий Vps, Ved и TAMX с возрастом 

имели тенденцию к снижению как в группе курящих, 

так и в группе контроля. Достоверные межгрупповые 

различия выявлены только по показателям Vps ОСА 

в старших возрастных группах (p<0,05). Значения 

и динамика изменений скоростных показателей ОСА 

приведены на рис. 3. Оценка показателей перифери-

 Рис. 2. Возрастная динамика ТКИМ.
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ческого сопротивления (RI, PI,) выявила достовер-

ные различия между 1 и 3 возрастными группами 

(p<0,05) и тенденцию к их увеличению с возрастом.

Вазодилатационный ответ плечевой артерии при 

пробе с реактивной гиперемией уменьшался с воз-

растом. Прирост диаметра ПА у курящих составил 

13,4 % в первой возрастной группе, 9,5 % – во вто-

рой, 5,7 % – в третьей; в группе контроля последний 

составил 14,7 %; 10,9 %; 7,2 % соответственно. 

Парадоксальная реакция наблюдалась у 11 курящих 

мужчин (23,9 %) в группе старше 60 лет и у 1 мужчи-

ны (11,1 %) в группе контроля соответствующего воз-

раста. Полученные данные свидетельствуют о про-

грессивном уменьшении способности эндотелия к 

продукции оксида азота в процессе старения орга-

низма, причем нарушение ЭЗВД у курящих происхо-

дит в более раннем возрасте (35–40 лет) и далее про-

грессивно снижается. Также выявлена обратная кор-

реляция между ТКИМ сонной артерии и изменением 

диаметра плечевой артерии в процессе реактивной 

гиперемии (r=-0,68; p=0,0014).

Изменение диаметра ПА через 2 минуты после 

приема нитроглицерина представляет основу эндоте-

лий – независимой вазодилатации в ответ на экзо-

генное введение оксида азота. Отмечено уменьшение 

вазодилатационного ответа на нитроглицерин с воз-

растом у курящих. В группе контроля ЭНЗВД незна-

чительно уменьшалась или оставалась в норме 

(табл.1), что свидетельствует об уменьшении способ-

ности эндотелия к продукции NO и, возможно, уси-

лении ответа гладкой мускулатуры. В многочисленных 

исследованиях показано, что нитраты оказывают зна-

чительное воздействие на артерии со сниженной и/

или утраченной функцией эндотелия [5]. Полученные 

данные подтверждают, что уменьшение реакции сосу-

дов на повышенный кровоток, создаваемый реактив-

ной гиперемией, не соответствует сохранной или 

слабо нарушенной реакции эндотелия на действие 

нитратов.

Важным показателем ремоделирования сердеч-

но-сосудистой системы является ИММЛЖ. 

В нашем исследовании его величина в среднем 

составила 78,6±18,2 г/м
2
. При анализе данных 

по группам ИММЛЖ увеличивался с возрастом и в 

старшей возрастной группе составил 95,4±12,3 г/

м
2
. Между курящими и группой контроля по пока-

зателю ИММЛЖ статистически значимых разли-

чий не выявлено, но была выявлена значимая кор-

реляция с ТКИМ (r=0,77, p<0,001).

Сосудистое ремоделирование в виде гипертро-

фии интимы и медии выражается, прежде всего, 

в центральных артериях эластического типа – 

таких, как аорта и общая сонная артерия. В про-

водящих периферических артериях мышечного 

типа артериальная перестройка менее выражена. 

Ремоделирование сочетается с ригидностью 

и включает артерии, не подверженные атероскле-

розу – такие, как плечевая артерия.

В большинстве отечественных и зарубежных 

работ показано последовательное нарастание жес-

ткости артерий с увеличением возраста и высокая 

прямая корреляционная связь скорости пульсовой 

волны (СПВ) с выживаемостью пожилых пациен-

тов [12]. СПВ демонстрировала высочайшую пред-

сказательную ценность в отношении ИБС у паци-

ентов в возрастном интервале от 70 до 100 лет 

(отношение шансов – 17.44) по сравнению с 

АД [1].

В нашем исследовании показатели ригидности 

плечевой артерии – СПВ и податливость плечевой 

артерии (ППА) оценивались при помощи метода 

объемной компрессионной осциллографии (ОКО). 

Было выявлено увеличение СПВ и снижение подат-

ливости в процессе старения, что совпадает с дан-

ными, полученными в результате исследований 

последних лет [9]. Достоверных отличий по показа-

телям СПВ и податливости между курящими и не-

курящими в соответствующих возрастных группах 

выявлено не было. Обнаружена корреляционная 

взаимосвязь СПВ с возрастом (r=0,55, p=0,001), 

с ИММЛЖ (r=0,53, p<0,001) и индексом курения 

(r=0,5, p<0,001).

Рис. 3. Динамика скоростных показателей ОСА.

Петросян К. Р. – Структурно-функциональные изменения артерий у курящих мужчин
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Выводы

1. Курение является не только мощным независи-

мым фактором риска развития сердечно-сосудистых 

заболеваний, но и этиологическим фактором пора-

жения сосудов.

2. Сосудистое ремоделирование прежде всего 

выражено в центральных эластических артериях. 

Толщина комплекса интима-медиа общей сонной 

артерии у курящих тесно коррелирует с возрастом, 

количеством выкуриваемых сигарет, ИММЛЖ, 

СПВ.

3. Нарушение эндотелий – зависимой вазодилата-

ции у курящих в процессе старения развивается рань-

ше и прогрессивно ухудшается, что выражено в об-

ратной тесной корреляционной связи ЭЗВД с возрас-

том. Эндотелий-независимая вазодилатация с воз-

растом ухудшается незначительно или остается не из-

мененной.

4. Метод ОКО является наиболее простым и до-

ступным в дополнение к ультразвуковому исследова-

нию в оценке ремоделирования сердечно-сосудистой 

системы.

5. Из всех диагностических критериев, отражаю-

щих структурно-функциональную перестройку арте-

рий под воздействием курения, наиболее значимыми 

являются: увеличение ТКИМ и уменьшение ЭЗВД.
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Abstract
Arterial structure and function were examined by ultrasound and oscillometry methods in 157 smoking and 45 non-

smoking men aged 20–75 years. In male smokers, increased intima-media thickness of common carotid artery (CCA IMT) 

was observed from the age of 40 years, and endothelial dysfunction, manifested in reduced endothelium-dependent 

vasodilatation – from the age of 35–38 years, which is 10 years earlier than in non-smoking males. In smoking men, CCA 

IMT correlated with age, smoking index, left ventricular myocardial mass index, and pulse wave velocity.

Keywords: Smoking, age, endothelium, common carotid artery, brachial artery.
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Мерцание предсердий (МП) является одной из на-

иболее частых форм нарушений сердечного ритма [1]. 

Как известно, МП может не только снижать качество 

жизни, но и влиять на прогноз, особенно у пациентов 

с органическими заболеваниями сердца [4, 5]. Наи-

большие затруднения возникают при лечении пер-

систирующей формы МП, что объясняется как недо-

статочной эффективностью кардиоверсии (КВ), так 

и сложностями, возникающими при подборе проти-

ворецидивной терапии [2, 3].

Цель исследования – изучить влияние эмоксипи-

на и рибоксина на результаты кардиоверсии (КВ) при 

персистирующем мерцании предсердий.

Материал и методы
Обследованы 3 группы пациентов. Первую группу 

составили 30 пациентов, получавших стандартную 

терапию. Вторую – 25 пациентов, которым, наряду 

с базисной терапией, вводили эмоксипин по 50 мг/

сут внутривенно. Третья группа – 20 пациентов, кото-

рым назначали рибоксин по 200 мг/сут внутривенно. 

Стандартная терапия мерцания предсердий включала 

препараты для контроля частоты желудочковых 

сокращений (бета-адреноблокаторы–77 %, амиода-

рон–23 %, комбинацию бета-адреноблокатор + ами-

одарон – 17 %) и профилактики тромбоза предсердий 

(варфарин) [5].

Программа обследования:

– оценка качества жизни при помощи опросни-

ков: SF 36, ACS и Миннесотского Университета (в 

первые сутки нарушения ритма (ретроспективно) 

и через 5 суток после КВ);

– проведение теста 6-минутной ходьбы (при пос-

туплении в стационар и через 5 суток после КВ);

– определение уровня холестерина и триглицери-

дов (при поступлении в стационар и через 5 суток 

после КВ);

– ЭхоКГ (на фоне МП и через 5 суток после КВ);

– ЭКГ и ХМ ЭКГ (в первые сутки после КВ).

По ЭКГ оценивали длительность РQ, QТ и QRS, 

дисперсию QT, по ХМ ЭКГ – ЧССmin и ЧССmax, 

количество желудочковых (Ж) и наджелудочковых 

(НЖ) нарушений ритма сердца, по ЭхоКГ – конеч-

ный диастолический и систолический размеры (КДР 

и КСР), фракцию выброса (ФВ), размеры левого 

предсердия (ЛП). Сравнивали изменения параметров 

до и после КВ.

Результаты
У 27 пациентов (90 %) 1-й группы фоновым 

заболеванием были сердечно-сосудистые (ССЗ), 

из них у 11 больных (37 %) выявлена стенокардия 

напряжения II-III ФК, у 16 (53 %) – артериальная 

гипертензия (АГ). У 3-х пациентов (10 %) этиоло-

гический фактор не установлен. Во 2-й группе 

пароксизм МП развился на фоне ССЗ у 23 паци-

ентов (92 %), из них у 4 (16 %) выявлена стенокар-

дия напряжения II-III ФК, у 11 (44 %) – ГБ. 

Идиопатический характер МП установлен у 2-х 

пациентов (8 %). В 3-й группе пароксизм 

МП развился на фоне ССЗ у 20 пациентов (100 %), 

из них у 8 (40 %) выявлена стенокардия напряже-

ния II-III ФК, у 9 (45 %) – АГ.

Мерцание предсердий представляет для больных 

опасность тромбоэмболических осложнений, риск 

которых довольно высок, и негативное влияние 

аритмии на сердечную гемодинамику. Поэтому 

необходимо восстановление синусового ритма. Рас-

пространенными относительными противопоказа-

ниями для купирования МП являются возраст боль-

ных и длительность МП [4, 5]. Мы проанализирова-

ли данные показатели в обследуемых группах. 

Средний возраст больных в трех группах – 52±2 года. 

Давность МП в 1-й группе составила 64±11 дней, 

во 2-й группе – 50±6 дней, в 3-й группе – 137±51 дней 

(табл. 1).

Приведенные результаты показывают, что по воз-

растному фактору и давности МП обследованные 

пациенты не имели противопоказаний для восста-

новления синусового ритма.

ВЛИЯНИЕ МЕТАБОЛИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ НА РЕЗУЛЬТАТЫ КАРДИОВЕРСИИ 
ПРИ ПЕРСИСТИРУЮЩЕМ МЕРЦАНИИ ПРЕДСЕРДИЙ

Котляров А.А.,  Александрова Т.С., Грибанов А.Н., Карякина Т.Н.

 Мордовский государственный университет им. Н.П. Огарева, кафедра госпитальной терапии медицин-

ского факультета, Саранск

Таблица 1
Характеристика групп больных 

Число больных 
в группах

Мужчины Женщины Давность аритмии 
(дни)

Средний возраст 
(годы)

1 группа 30 19 (63 %) 11 (37 %) 64±11 52±2

2 группа 25 23 (92 %) 2 (8 %) 50±6 52±2

3 группа 20 13 (65 %) 7 (35 %) 137±51 52±2

Котляров А.А. – Влияние метаболической терапии на результаты кардиоверсии при персистирующем
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Существует два способа восстановления синусо-

вого ритма при персистирующем МП – фармаколо-

гический и при помощи электроимпульсной терапии 

[2,3]. В 1-й группе 18 больным (60 %) проводили 

электрическую кардиоверсию (ЭКВ), у 12 пациентов 

(40 %) для купирования МП использовали хинидин 

в средней дозе 1,3±0,1 г/сут. Эффективность ЭКВ 

составила 83 %, а медикаментозной кардиоверсии 

(МКВ) – 58 %. У 6 больных синусовый ритм не вос-

становился. Рецидив МП развился у 12 пациентов 

(40 %) в среднем через 86±31 дней. Во 2-й группе 

14 пациентам (56 %) проводили ЭКВ, 11 пациентам 

(44 %) – МКВ. Эффективность ЭКВ составила 72 %, 

МКВ – 91 %. У 3-х больных ритм не восстановился. 

Рецидив МП во 2-й группе развился у 1 пациента 

(4 %) в среднем через 180 дней. В 3-й группе 7 паци-

ентам (35 %) проводили ЭКВ, 13 (65 %) – МКВ. 

Эффективность ЭКВ составила 95 %, МКВ – 40 %. 

У 5 больных (25 %) ритм не восстановился. Рецидив 

МП развился у 2-х пациентов (10 %) через 26 дней 

(табл. 2).

До начала и после окончания лечения у всех паци-

ентов была проведена оценка уровня качества жизни 

(КЖ) с использованием опросника “SF-36 Health 

Status Survey”. Опросник SF-36 состоит из 11 раз-

делов, результаты представляются в виде оценок 

в баллах по 8 шкалам, составленным таким образом, 

что более высокая оценка указывает на лучшее качес-

тво жизни. Показатели каждой шкалы варьируют 

между 0 и 100, где 100 означает полное здоровье. Все 

шкалы формируют два показателя: физическое и пси-

хическое благополучие. При оценке качества жизни 

во 2-й группе физический компонент здоровья (ФКЗ) 

увеличился на 7 % (р=0,01), психологический компо-

нент здоровья (ПКЗ) увеличился на 9 % (р=0,03). 

В 3-й группе ФКЗ увеличился на 7 % (р=0,004), 

ПКЗ – на 5 % (р=0,2).

При анкетировании пациентов с помощью опрос-

ника ACS у пациентов 3-й группы до лечения лич-

ностная оценка своего состояния (8,75±0,9 баллов) 

Таблица 2
Эффективность проводимой кардиоверсии в исследуемых группах 

Кардиоверсия МКВ ЭКВ

Да Нет Да Нет

1 группа 58 % 42 % 83 % 17 %

2 группа 91 % 9 % 72 % 28 %

3 группа 40 % 60 % 95 % 5 %

Таблица 3
Данные теста с 6-минутной ходьбой в исследуемых группах

Расстояние, пройденное пациентами, м 

1 группа 2 группа 3 группа

До лечения 320±17 302±12 294±13

После лечения 349±16 401±9* 362±13*

Примечание: * – отличие от исходных значений достоверно при p<0,05.

Рис.3. Фракция выброса до и после кардиоверсии.

Рис.1.  Биохимические показатели крови до и после 
лечения метаболитами.

Рис.2. Данные холтеровского мониторирования ЭКГ.
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была гораздо ниже, чем сумма баллов, характеризу-

щая общее состояние здоровья (11±0,86 баллов, 

р<0,05). На фоне лечения с включением в схему 

рибоксина как личностная, так и общая, и самооцен-

ка самочувствия увеличились и составили сответс-

твенно 11±0,55 и 13,25±0,33 баллов, р<0,05.

Исследование качества жизни с помощью опрос-

ника Миннесотского Университета показало, что 

Таблица 4
Показатели ЭКГ в исследуемых группах

ЭКГ 1 группа 2 группа 3 группа

QT 0,42±0,01с 0,42±0,008с 0,44±0,01с

Дисперсия QT 0,43±0,03с 0,43±0,02с 0,45±0,04с

PQ 0,17±0,007с 0,18±0,006с 0,18±0,008с

QRS 0,082±0,001с 0,087±0,003с 0,083±0,008с

Рис.4. КДР до и после кардиоверсии.

Рис.5. КСР до и после кардиоверсии.

Рис.6. Размеры ЛП до и после кардиоверсии.

во 2-й группе до лечения качество жизни соответству-

ет 41,2±8 баллам, а после лечения – 34±8 баллам 

(р<0,05).

Таким образом, включение в схему лечения боль-

ных с МП метаболических средств – эмоксипина 

(50 мг/сут) и рибоксина (200 мг/сут) оказывает пози-

тивное влияние на физические и психологические 

компоненты здоровья пациентов, что подтверждается 

их самоценкой.

При проведении теста 6-минутной ходьбы получе-

ны следующие результаты. В 1-й группе расстояния, 

пройденные пациентами до лечения, составили 

от 150 м до 500 м (в среднем – 320±17 м), после лече-

ния – от 200 м до 505 м (349±16 м); во 2-й группе: 

до лечения – от 180 м до 420 м (302±12 м), после лече-

ния – от 300 м до 460 м (401±9 м, p<0,05); в 3-й группе: 

до лечения – от 180 м до 420 м (294±13 м), после лече-

ния – от 230 м до 500 м (362±13 м, p<0,05) (табл. 3).

Приведенные в табл. 3 данные показывают, что 

на фоне метаболической терапии достоверно увели-

чивается расстояние, проходимое пациентами за 6 ми-

нут. Только восстановление синусового ритма не со-

провождается достоверным увеличением переноси-

мости физической нагрузки у пациентов на фоне 

базисной терапии.

Биохимический анализ крови дал следующие 

результаты: у больных 1-й группы уровень общего 

холестерина (ОХ) увеличился на 6 % (р=0,4), тригли-

церидов (ТГ) – на 2 % (р=0,8); во 2-й группе 

ОХ уменьшился на 2 % (р=0,002), ТГ уменьшились 

на 0,1 % (р=0,97); в 3-й группе ОХ уменьшился на 8 % 

(р=0,1), ТГ увеличились на 3 % (р=0,8). Во 2-й группе 

на фоне лечения эмоксипином достоверно снизился 

ОХ, что не имело места в 1-й и 3-й группах (рис. 1).

Результаты ХМ ЭКГ после КВ показали, что в 1-й 

группе ЧСС max – 100±4 в/ мин, ЧСС min – 51±1 в / 

мин; одиночные НЖ экстрасистолы (Э) – 

186±172 за сутки, ЖЭ – 29±20 за сутки. У 3-х пациен-

тов зафиксирован период асистолии – 1,4; 1,5 и 1,8 се-

кунд; у 2-х больных – депрессия сегмента ST; у 1-го 

– короткие пароксизмы антидромной тахикардии 

с ЧЖС 200 в минуту и у 2-х – пароксизмы (НЖ) тахи-

кардии с ЧСС 130 в минуту; у 1 больного – пароксиз-

мы МП с ЧЖС 160 в минуту. Данные ХМ ЭКГ во 2-й 

группе: ЧСС max – 93±7 в / мин, ЧСС min – 49±1 в /

мин; одиночные НЖЭ – 70±44 за сутки, ЖЭ – 

20±13 за сутки. У 1 больного – короткие пароксизмы 

НЖ тахикардии с ЧСС max 150 в минуту, у 2-х боль-

Котляров А.А. – Влияние метаболической терапии на результаты кардиоверсии при персистирующем
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ных зафиксирован период асистолии – 1,6; 1,7. 

По данным ХМ ЭКГ, в 3-й группе: ЧСС max – 

102±11 в / мин, ЧСС min – 47±2 в / мин; одиночные 

НЖЭ – 230±276 за сутки, ЖЭ – 5±695 за сутки. У 3-х 

больных зафиксированы короткие пароксизмы 

НЖ тахикардии с ЧСС max 136 в минуту (рис. 2).

По результатам ЭКГ исследования достоверных 

различий в сравниваемых группах не выявлено 

(табл.4).

Данные ЭхоКГ по 1-й группе: ЛП уменьшилось 

на 1 % (р=0,8), КДР уменьшился на 3 % (р=0,03), 

КСР уменьшился на 6 % (р=0,0045), ФВ увеличилась 

на 8 % (р=0,001; рис. 3–6).

Данные ЭхоКГ по 2-й группе: ЛП уменьшилось 

на 5 % (р=0,002), КДР уменьшился на 3 % (р=0,03), 

КСР уменьшился на 6 % (р=0,006), ФВ увеличилась 

на 9 % (р=0,001; рис. 3–6).

Данные ЭхоКГ в 3-й группе: ЛП увеличилось 

на 3 % (р=0,15), КДР уменьшился на 4 % (р=0,005), 

КСР уменьшился на 8 % (р=0,0002), ФВ увеличилась 

на 8 % (р=0,0008; рис. 3–6).

Таким образом, результаты проведенного исследо-

вания позволяют констатировать, что включение 

в схему лечения больных с персистирующим мерца-

нием предсердий метаболических препаратов позво-

ляет повысить не только показатели, характеризую-

щие качество жизни пациентов (ПКЗ, ФКЗ, личнос-

тная и общая самооценка самочувствия), но и улуч-

шить параметры, отражающие прогноз заболевания 

(КДР, ФВ, количество ЖЭ).

Выводы
1. Применение эмоксипина (50 мг/сут) и рибок-

сина (200 мг/сут) в комбинации с базисным лечением 

оказывает позитивное влияние на физические и пси-

хологические компоненты здоровья, увеличивается 

личностная и общая самооценка самочувствия, улуч-

шается качество жизни.

2. Курсовая терапия эмоксипином (50 мг/сут) 

и рибоксином (200 мг/сут) улучшает параметры гемо-

динамики после кардиоверсии (уменьшается размер 

ЛП, КДР и КСР и увеличивается фракция выброса 

левого желудочка).

3. Применение эмоксипина (50 мг/сут) в течение 

10 дней приводит к уменьшению уровня общего 

холестерина в плазме крови на 2 % по сравнению 

с исходными значениями.

4. На фоне метаболической терапии достоверно 

увеличивается расстояние, проходимое пациентами 

за 6 минут.
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В настоящее время артериальная гипертония (АГ) 

нередко сочетается с различными компонентами 

метаболического синдрома, одним из которых явля-

ется инсулинорезистентность, проявляющаяся 

на клиническом уровне нарушением толерантности к 

глюкозе (НТГ). Это способно усугубить течение АГ, 

способствовать дислипидемическим изменениям и, 

в конечном счете, повысить риск внутрисосудистого 

тромбообразования [1]. Ведущим механизмом воз-

никновения тромбогенной опасности у больных 

АГ с НТГ является стимуляция (через активацию 

симпатоадреналовой системы) активности тромбо-

цитов. В то же время терапевтические возможности 

современных гипотензивных средств, эффективно 

контролирующих уровень артериального давления 

в плане коррекции первичного гемостаза у больных 

АГ с НТГ, изучены недостаточно.

Большое количество современных исследований 

выполняется с ингибиторами ангиотензинпревраща-

ющего фермента (иАПФ), т. к. эти препараты способ-

ны вызывать деремоделирование сердца и сосудов, 

в значительной мере улучшая качество жизни и уве-

личивая ее продолжительность у больных с АГ. Одним 

из ведущих механизмов позитивного влияния иАПФ 

на сердечно-сосудистую систему считается выражен-

ное ослабление гуморального митогенного влияния 

ангиотензина II, что во многом обуславливает умень-

шение гипертрофии миокарда и задержку атероскле-

ротического процесса. При этом недостаточно изуче-

но влияние иАПФ у больных АГ с НТГ на тромбоци-

тарный гемостаз. В этой связи сформулирована цель 

исследования: провести оценку влияния одного 

из часто назначаемых больным АГ с НТГ иАПФ – 

лизиноприла – на агрегационную способность тром-

боцитов.

 Материалы и методы
Под наблюдением находилось 35 больных средне-

го возраста с АГ 1–2 степени, риск 1–2, с НТГ. Группу 

контроля составили 27 здоровых людей аналогичного 

возраста. Взятие крови производилось после 14-часо-

вого голодания. В плазме оценивали уровни общего 

холестерина (ОХС), ХС липопротеидов высокой 

плотности (ХС ЛПВП) и триглицеридов (ТГ) энзима-

тическим колориметрическим методом набором 

фирмы “Витал Диагностикум”; общие липиды (ОЛ) 

набором фирмы “Лахема” (Чехия); ХС ЛПНП рас-

считывали по W.Friedwald et. al. [3]; ХС ЛПОНП опре-

деляли по известной формуле (содержание ТГ/2,2). 

Уровень общих фосфолипидов (ОФЛ) определяли 

по содержанию фосфора [4]. Трактовка результатов 

производилась согласно критериям атерогенности 

сыворотки, рекомендованными Национальной про-

граммой США по холестерину для взрослых лиц, 

Европейским обществом по изучению атеросклероза, 

Европейским обществом кардиологов и гипертонии 

[5, 6, 7]. Активность внутритромбоцитарного пере-

кисного окисления липидов (ПОЛ) оценивали 

по концентрации ацилгидроперекисей (АГП) [8], 

базального и стимулированного уровня малонового 

диальдегида (МДА) в реакции восстановления тио-

барбитуровой кислоты [9] в модификации авторов 

[10]. Внутритромбоцитарную антиоксидантную сис-

тему характеризовали активность каталазы и суперок-

сиддисмутазы (СОД) [11]. В отмытых и ресуспенди-

рованных тромбоцитах определяли содержание 

холестерина энзиматическим колориметрическим 

методом набором фирмы “Витал Диагностикум” 

и фосфолипидов по фосфору [4]. Производилось 

исследование активности и времени образования 

тромбопластина [12]. Осуществлялся подсчет коли-

ВЛИЯНИЕ ЛИЗИНОПРИЛА НА ТРОМБОЦИТАРНУЮ АКТИВНОСТЬ 
У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ С НАРУШЕНИЕМ 
ТОЛЕРАНТНОСТИ К ГЛЮКОЗЕ

Медведев И.Н., Гамолина О.В.

 Курский институт социального образования – филиал Российского государственного социального уни-

верситета

Резюме
Работа предпринята с целью оценки влияния ингибитора ангиотензинпревращающего фермента – лизиноприла 

(Диротон, “Gedeon Richter”, Венгрия) на агрегационную способность тромбоцитов у больных артериальной гипер-

тонией с нарушением толерантности к глюкозе.

35 больным назначали лизиноприл на 12 недель. Оценивали динамику липидного спектра крови, перекисного 

окисления липидов в плазме и тромбоцитах, антиоксидантную защищенность жидкой части крови и кровяных 

пластинок, а также агрегационную активность тромбоцитов. Результаты обработаны согласно критерию 

Стьюдента.

Применение лизиноприла у больных артериальной гипертонией с нарушением толерантности к глюкозе оказы-

вает позитивное влияние на синдром пероксидации и нормализует агрегацию тромбоцитов.

Ключевые слова: артериальная гипертония, нарушение толерантности к глюкозе, тромбоциты, лизиноприл.
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чества тромбоцитов в капиллярной крови с помощью 

камеры Горяева, оценка длительности кровотечения 

и определение адгезивно-агрегационной активности 

тромбоцитов (АААТ) при контакте с поверхностью 

кожной ранки по методам Шитиковой А.С. (1999). 

Агрегация тромбоцитов (АТ) исследовалась визуаль-

ным микрометодом по Шитиковой А.С., (1999) с ис-

пользованием в качестве индукторов АДФ 

(0,5х10
-4 

М.), коллагена (разведение 1:2 основной сус-

пензии), тромбина (0,125 ед/мл., НПО “Ренам”), 

адреналина (5,0х10
-6 

М., завод Гедеон Рихтер) и пере-

киси водорода (7,3х10
-3 

М.), а также сочетания АДФ 

и адреналина, АДФ и коллагена, адреналина и колла-

гена для моделирования реальных условий кровото-

ка. С целью коррекции артериального давления и оп-

ределения динамики агрегационной активности всем 

35 пациентам назначался лизиноприл (диротон, про-

изводства фирмы “Gedeon Richter”, Венгрия) 10мг 

1 раз в сутки утром, с оценкой клинических и лабора-

торных показателей в начале лечения, через 12 недель 

терапии и через 1 месяц после ее отмены. 

Статистическая обработка результатов проведена 

с использованием t-критерия Стьюдента [13].

Результаты исследования
В ходе терапии лизиноприлом побочных эффектов 

выявлено не было. У больных АГ с НТГ достигнут ста-

бильный гипотензивный эффект. Исходно повышен-

ное артериальное давление у пациентов (систоличес-

кое – 172,6±4,1 мм рт.ст, диастолическое – 107,3± 

3,2 мм рт.ст.) спустя 2 недели лечения стабилизирова-

лось на уровне: систолическое – 125,3±4,8 мм рт.ст., 

диастолическое – 87,3±1,6 мм рт.ст.

У всех обследованных больных в исходном состо-

янии выявлен нормальный липидный профиль плаз-

мы при активации свободно-радикального окисления 

липидов плазмы. Лизиноприл не влиял на липидный 

спектр крови (ОЛ – 7,6±0,03 г/л., общий холестерин 

и триглицериды – 5,26±0,03 ммоль/л. и 2,12±0,08 

ммоль/л. соответственно), не повышал концентра-

цию ХС ЛПНП и ХС ЛПОНП и не влиял на содержа-

ние ХС ЛПВП (1,26±0,09 ммоль/л) и ОФЛ (1,93± 
0,05 ммоль/л.). Отсутствие влияния лизиноприла 

на липидный обмен доказывается также стабильнос-

тью на фоне его применения градиента ОХС/ОФЛ 

(2,72±0,14) и коэффициента атерогенности плазмы 

(2,41±0,11).

Установлено, что лизиноприл достоверно ослаб-

лял активированное внутритромбоцитарное ПОЛ. 

Уровень АГП в тромбоцитах больных, принимавших 

препарат, составил 2,74±0,08 Д
233

/10
9 
тр. (в исходе – 

3,22±0,02 Д
233

/10
9 
тр.), при этом содержание базаль-

ного и стимулированного МДА снизилось 

до 0,89±0,003 нмоль/10
9 
тр. и 7,20±0,04 нмоль/10

9 
тр. 

соответственно, обеспечивая уменьшение к концу 

курса лечения лизиноприлом выделение МДА тром-

боцитами до 6,31±0,05 нмоль/10
9 
тр.

В результате применения препарата у больных 

АГ с НТГ достоверно усилилась антиоксидантная 

защита тромбоцитов. К концу лечения лизинопри-

Таблица
Агрегационная активность тромбоцитов у лиц с АГ и НТГ на фоне лечения лизиноприлом

 Параметры Лизиноприл (n=35, М±m) Контроль (n=27, 
М±m)Исходные 

значения
4 нед. 12 нед. 4 нед. после 

отмены 

аг
р

е
га

ц
и

я 
тр

о
м

б
о

ц
и

то
в

АДФ, с 27,5± 0,04 32,0± 0,05 
р

1
< 0,01

43,1± 0,09 
р

1
< 0,01

28,0± 0,06 * 42,5± 0,02 
р<0,01

Коллаген, с 24,8± 0,15 25,6± 0,03 
р

1
< 0,01

33,4± 0,11 
р

1
< 0,01

24,9± 0,07 * 33,3± 0,06 
р<0,01

Тромбин, с 40,1± 0,06 44,7± 0,05 р
1
< 

0,01
54,2± 0,09 
р

1
< 0,01

41,5± 0,03 * 55,9± 0,05 
р<0,01

Ристомицин, с 28,3± 0,07 36,3± 0,07 
р

1
< 0,01

45,8± 0,06 
р

1
< 0,01

29,0± 0,12 * 46,4± 0,09 
р<0,01

Н
2
О

2
, с 34,9± 0,12 38,6± 0,12 

р
1
< 0,01

47,0± 0,05 
р

1
< 0,01

33,8± 0,11 * 46,2± 0,03 
р<0,01

Адреналин, с 69,5± 0,11 76,4± 0,11 
р

1
< 0,01

97,6± 0,07 
р

1
< 0,01

69,9± 0,09 * 97,0± 0,04 
р<0,01

АДФ + адреналин, с 24,2± 0,07 28,2± 0,07 
р

1
< 0,01

35,4± 0,07 
р

1
< 0,01

25,2± 0,07 * 35,7± 0,08 
р<0,01

АДФ + коллаген, с 17,6± 0,02 20,3± 0,03 
р

1
< 0,01

28,0± 0,04 
р

1
< 0,01

16,9± 0,09 * 28,0± 0,11 
р<0,01

Адреналин + коллаген, с 13,6± 0,07 17,8± 0,08 
р

1
< 0,01

30,0± 0,05 
р

1
< 0,01

13,7± 0,05 * 29,4± 0,10 
р<0,01

 АДФ + Коллаген + 
адреналин, с

11,4± 0,08 14,7± 0,05 
р

1
< 0,01

23,1± 0,15 
р

1
< 0,01

11,5± 0,11 * 23,4± 0,09 
р<0,01

Условные обозначения: р – достоверность различий между группами больных и здоровых; р 
1
 – достоверность изменений 

показателей в группе больных по сравнению с исходом; * – достоверность не получена.



47

лом активность каталазы тромбоцитов увеличилась 

до 8900,0 ± 9,60 МЕ/10
9 
тр. и СОД до1450,0 ± 4,11 

МЕ/10
9 
тр. по сравнению с исходом (5400,0± 22,00 

МЕ/10
9 
тр. и 1200,0±4,19 МЕ/10

9 
тр. соответственно, 

р<0,01).

Перед назначением лизиноприла у больных выяв-

лено усиленное тромбопластинообразование. Время 

синтеза тромбопластина составляло 2,78±0,011 минут, 

а его активность – 9,9±0,06 сек. В группе сравнения 

аналогичные показатели равнялись 2,53±0,004 минут 

и 12,3±0,06 сек., соответственно. В результате 12 нед. 

применения лизиноприла у больных удалось повы-

сить время образования тромбопластина до 2,76± 
0,04 мин., снизив одновременно его активность 

до 12,1±0,09 сек. Использование лизиноприла у боль-

ных АГ с НТГ способствовало нормализации актив-

ности тромбоцитарного гемостаза. Содержание тром-

боцитов в крови пациентов на фоне лечения осталось 

на прежнем уровне. Продолжительность кровотече-

ния у лиц с АГ и НТГ (в исходном состоянии – 

86,3±0,10 сек.) на фоне терапии приблизились к зна-

чению контроля, составив через 12 нед. – 

126,7±0,12 сек. Адгезивно-агрегационная активность 

кровяных пластинок снизилась, составив к концу 

курса лечения 32,6±0,09 %. Способность тромбоци-

тов к агрегации до лечения у лиц с АГ и НТГ оказа-

лась повышенной. Так, наиболее активно 

АТ развивалась под влиянием коллагена (24,8±0,15 с.), 

несколько медленнее – с АДФ и ристомицином, еще 

позднее – с Н
2
О

2 
(34,9±0,12 сек.) и тромбином (40,1± 

0,06с.). Позднее всего АТ у больных наступала под 

влиянием адреналина (69,5±0,11с.). Комбинации 

индукторов способствовали их взаимопотенцирова-

нию и ускорению АТ у больных, возникавшей почти 

в двое быстрее, чем у здоровых людей.

К моменту окончания курса лечения лизинопри-

лом у больных выявлено снижение активности АТ. 

Раньше всего тромбоциты больных в результате тера-

пии реагировали на коллаген, АДФ и ристомицин, 

позднее возникала реакция на Н
2
О

2 
и

 
тромбин. 

Наибольшая длительность реакции тромбоцитов 

отмечена для адреналина 97,6±0,07 сек. В случае при-

менения сочетания индукторов АТ замедлялась в рав-

ной степени при всех примененных комбинациях 

(таблица).

Обсуждение
Лизиноприл при применении в течение 12 нед. 

эффективно корректирует АД, не оказывая влияния 

на липидный обмен и НТГ. Для коррекции НТГ 

и обуславливающей ее инсулинорезистентности 

необходимо сочетанное применение немедикамен-

тозных подходов и препаратов, повышающих чувс-

твительность тканей к инсулину. Достоверное ослаб-

ление ПОЛ в плазме при нормализации уровня арте-

риального давления при приеме больным лизиноп-

рила позитивно влияет на сосудистый эндотелий, 

способствуя нормализации уровня различных стиму-

лирующих влияний на тромбоциты, возникающих 

при АГ с НТГ. Все это обеспечивает нормализацию 

ПОЛ в тромбоцитах, способствует созданию условий 

для нормализации активности ферментных систем 

кровяных пластинок и рецепторов на их поверхнос-

ти. Выраженная позитивная динамика активности 

кровяных пластинок обусловлена нормализующим 

влиянием на них лизиноприла в результате коррек-

ции активности ПОЛ в тромбоцитах и уменьшении 

стимулирующего влияния ангиотензина II на рецеп-

торы мембраны кровяных пластинок. Удлинение вре-

мени развития АТ под влиянием ристомицина у боль-

ных, принимавших лизиноприл, объясняется сниже-

нием в крови уровня адгезивной молекулы – фактора 

Виллебранда, благодаря снижению общего перефе-

рического сопротивления и уменьшения уровня сти-

мулятора его синтеза – ангиотензина II. Нарастание 

в результате лечения резистентности тромбоцитов к 

перекиси водорода, зарегистрированное по повыше-

нию длительности АТ с Н
2
О

2, 
указывает на возрос-

шую активность системы антиокисления в тромбо-

цитах и, в частности, каталазы и супероксиддисмута-

зы, что было подтверждено прямым исследованием 

их активности в кровяных пластинках.

Выраженное позитивное действие лизиноприла 

на адгезивную и агрегационную функцию тромбоци-

тов у больных АГ с НТГ связано не только с контро-

лем ПОЛ в мембранах тромбоцитов, но и с уменьше-

нием активности их ферментных систем, в т.ч. тром-

боксанообразования. Ослабление функций тромбо-

цитов у лиц с АГ и НТГ обеспечивает снижение гене-

рации тромбопластина в просвете сосудов, вызывая 

исключение пристеночного фибринообразования, 

существенно снижая риск тромбоза.

Снижение достигнутых позитивных эффектов 

лизиноприла у больных АГ с НТГ после его отмены 

указывает на то, что терапия данным препаратом 

должна быть длительной, что позволит проводить 

эффективную первичную профилактику сосудистых 

осложнений у лиц с АГ и НТГ.

Выводы
1. Назначение лизиноприла больным артериаль-

ной гипертонией с нарушением толерантности к глю-

козе нормализует ПОЛ в тромбоцитах и тромбоплас-

тинообразование, не влияя на липидный спектр 

крови.

2. Установлено, что лизиноприл нормализует адге-

зию и агрегацию тромбоцитов у больных АГ с НТГ 

в течение 12 недель.

Медведев И.Н. –  Влияние лизиноприла на тромбоцитарную активность у больных артериальной
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Abstract

The study investigated ACE inhibitor lisinopril (Diroton, Gedeon Richter, Hungary) effects on platelet aggregation in 

patients with arterial hypertension (AH) and impaired glucose tolerance (IGT).

Lisinopril was administered to 35 patients for 12 weeks. Dynamics of lipid profile, plasma and platelet lipid peroxidation, 

blood and platelet antioxidant potential, and platelet aggregation were assessed. Statistical methods included t-test.

Lisinopril therapy in AH and IGT patients improved platelet aggregation and reduced peroxidation syndrome.

Keywords: Arterial hypertension, impaired glucose tolerance, platelets, lisinopril.
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Метаболический синдром (МС) характеризуется 

увеличением массы висцерального жира, снижением 

чувствительности периферических тканей к инсули-

ну и гиперинсулинемией, которые вызывают нару-

шения углеводного, липидного, пуринового обменов 

и артериальную гипертензию (АГ) [10]. При 

МС нарушается равновесие протромботической 

и фибринолитической активности крови, что обус-

ловливает высокую частоту сосудистых катастроф 

различных локализаций, нередко с фатальным исхо-

дом. Увеличение тромбогенной угрозы у больных 

МС связывают с гиперагрегацией тромбоцитов в ре-

зультате воздействия комплекса обменных наруше-

ний и гемодинамических факторов, а также с гипо-

фибринолизом и гиперкоагуляцией вследствие повы-

шения уровня фибриногена и активности факторов 

свертывания крови [6].

В настоящее время большое значение в патогенезе 

МС придается дисфункции эндотелия, под которой 

понимают дисбаланс между продукцией вазодилати-

рующих, ангиопротективных, антипролиферативных 

факторов и вазоконстриктивных, протромботичес-

ких и пролиферативных факторов [8]. АГ оценивается 

как ведущее звено патогенеза МС. Рост артериально-

го давления (АД) ухудшает показатели плазменного 

и сосудисто-тромбоцитарного гемостаза и усиливает 
дисфункцию эндотелия у больных МС.

Таким образом, антигипертензивная терапия при 

МС должна быть направлена не только на снижение 

АД, но также должна улучшать плазменный и сосу-

дисто-тромбоцитарный гемостаз и функцию эндоте-

лия.

Цель исследования – оценить влияние комбина-

ций недигидропиридинового блокатора кальциевых 

каналов верапамила пролонгированного действия c 

ингибитором ангиотензинпревращающего фермента 

эналаприлом и тиазидоподобным диуретиком инда-

памидом замедленного высвобождения на динамику 

плазменного и сосудисто-тромбоцитарного гемоста-

за и функцию эндотелия у больных МС.

Материал и методы
В рандомизированное открытое контролируемое 

сравнительное исследование продолжительностью 

6 мес. были включены 40 больных МС с АГ I–III сте-

пени. Диагноз МС устанавливали согласно рекомен-

дациям ВНОК [10]. Обязательным критерием вклю-

чения в исследование было наличие АГ. Верификацию 

диагноза АГ осуществляли на основании критериев 

ВНОК (2004).

Исследование выполнено в соответствии с требо-

ваниями Хельсинской декларации. Лечение начина-

ли после двухнедельной отмены лекарственных 

средств (в случае подъема АД ≥160/100 мм рт. ст. 

назначали каптоприл внутрь по 25 мг). Больные были 

рандомизированы методом случайного распределе-

ния на 2 группы, сопоставимые по возрасту, полу, 

стажу АГ, критериям включения. Клинико-лабора-

торная характеристика больных до и после лечения 

представлена в табл.1, 2 и 3. Больные 1-й группы 

(n=20) получали внутрь верапамил пролонгирован-

ного действия  в стартовой дозе 120 мг/сут. в комби-

нации с эналаприлом в стартовой дозе 5 мг/сут. 

в 2 приема; пациентам 2-й группы (n=20) назначали 

ВЛИЯНИЕ КОМБИНАЦИЙ ВЕРАПАМИЛА С ЭНАЛАПРИЛОМ И ИНДАПАМИДОМ 
НА ПЛАЗМЕННЫЙ, СОСУДИСТО-ТРОМБОЦИТАРНЫЙ ГЕМОСТАЗ 
И БИОХИМИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ ДИСФУНКЦИИ ЭНДОТЕЛИЯ У БОЛЬНЫХ 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ
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Резюме
Комбинированное применение верапамила пролонгированного действия и эналаприла, верапамила пролонгиро-

ванного действия в сочетании с индапамидом замедленного высвобождения достоверно и сопоставимо повышает 

в крови больных метаболическим синдромом уровень холестерина антиатерогенных липопротеинов высокой плот-

ности, снижает агрегационную активность тромбоцитов, повышает уровень стабильных метаболитов оксида 

азота. Комбинация верапамила пролонгированного действия с эналаприлом значимо уменьшает коэффициент 

атерогенности, содержание гликированного гемоглобина, активирует плазминоген, увеличивает содержание нит-

ритов и достоверно, по сравнению с терапией верапамилом пролонгированного действия и индапамидом замедлен-

ного высвобождения, снижает содержание глюкозы и растворимых фибринмономерных комплексов.

Ключевые слова: метаболический синдром, артериальная гипертензия, агрегация тромбоцитов, фактор 

Виллебранда, оксид азота, верапамил, эналаприл, индапамид.

 Краснова Н. М. – Влияние комбинаций верапамила с эналаприлом и индапамидом на плазменный
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внутрь верапамил пролонгированного действия в той 

же дозе и индапамид замедленного высвобождения 

в фиксированной дозе 1,5 мг/сут. Коррекцию доз 

верапамила, эналаприла проводили 1 раз в 1–2 нед 

по показателям клинического статуса больных 

и офисного измерения АД; при этом доза верапамила 

составляла 240 мг/сут., эналаприла – 5–20 мг/сут.

Исследования проводили до начала приема пре-

паратов и через 6 мес. терапии. Антигипертензивный 

эффект оценивали с помощью офисного измерения 

систолического и диастолического АД. Антропо-

метрические исследования включали расчет массы 

тела, измерение роста, окружности талии и бедер. 

Индекс массы тела рассчитывали по формуле Кетле. 

Тип ожирения определяли измерением отношения 

окружность талии/окружность бедер.

Биохимическое исследование крови включало изме-

рение содержания глюкозы натощак и через 2 ч после 

приема 75 г глюкозы (тест толерантности к глюкозе, 

ТТГ), содержания гликозилированного гемоглобина, 

общего холестерина (ОХС), триглицеридов, холестери-

на липопротеинов низкой плотности (ХС ЛПНП), 

холестерина липопротеинов высокой плотности (ХС 

ЛПВП). Коэффициент атерогенности рассчитывали 

по формуле ОХС-ХС ЛПВП/ ХС ЛПВП. Определяли 

количество тромбоцитов, активированное частичное 

тромбопластиновое время (АЧТВ), содержание фибри-

ногена, растворимых фибринмономерных комплексов 

(РФМК), активность антитромбина III (АТ-III) и плаз-

миногена, рассчитывали международное нормализо-

ванное отношение (МНО). Агрегационную активность 

тромбоцитов исследовали на двухканальном лазерном 

анализаторе (“Биола”, Россия) с одновременной регис-

трацией светопропускания и средних размеров агрега-

тов в богатой тромбоцитами плазме крови. В качестве 

индукторов агрегации тромбоцитов использовали АДФ 

(2,5; 5 мкг/мл), адреналин (2,5; 5 мкг/мл) и коллаген 

(1 мг/мл). Для изучения спонтанной агрегации тромбо-

цитов анализировали агрегационную кривую, записан-

ную в течение 2 мин без введения индукторов. 

Содержание стабильных метаболитов оксида азота 

(нитритов и нитратов) в депротеинизированной плазме 

крови измеряли нитрит-редуктазным методом с ис-

пользованием наборов фирмы “R&D Systems” (Англия). 

Содержание фактора Виллебранда определяли иммуно-

ферментным методом при помощи наборов фирмы 

“Techno Clone” (Австрия).

Статистическую обработку результатов проводили 

с помощью пакета программ STATISTICA 6.0 for 

Windows (“StatSoft.Inc.,” США). Данные представле-

ны в виде M±m. Достоверность различий определяли 

с помощью непараметрического критерия Манна-

Таблица 1
Влияние терапии верапамилом в комбинации с эналаприлом (1-я группа) и индапамидом (2-я группа) 

на клинико-лабораторные показатели у больных метаболическим синдромом (M±m)

Показатели 1-я группа больных (n=20) 2-я группа больных (n=20)

До лечения После лечения До лечения После лечения

Возраст, лет 49,5±1,5 51,0±1,5

Пол (м/ж) 5/15 6/14

Стаж АГ, лет 11,9±2,2 14,7±1,8

Систолическое АД, мм рт.ст 154,8±3,6 130,7±2,7
**

158,8±4,4 127,9±2,5
**

Диастолическое АД, мм рт.ст 97,6±2,4 84,8±2,0
**

100,4±2,5 84,6±0,9
**

Индекс массы тела, кг/м
2

31,7±0,9 32,8±1,1  3,5±0,9 32,5±0,7

Окружность талии, см 104,9±2,4 107,8±2,8 105,7±2,7 105,0±3,5

Окружность талии/ окружность 
бедер

0,9±0,01 0,9±0,02 0,9±0,01 0,9±0,03

ОХС, ммоль/л 6,5±0,3 6,5±0,2 6,1±0,3 6,2±0,3

Триглицериды, ммоль/л 2,2±0,2 1,9±0,1 2,0±0,3 1,9±0,2

ХС ЛПНП, ммоль/л 4,4±0,3 4,3±0,2 3,8±0,2 3,9±0,3

ХС ЛПВП, ммоль/л 1,2±0,1 1,3±0,1
*

1,3±0,1
#

1,5±0,1
*

ОХС-ХС ЛПВП / ХС ЛПВП 4,9±0,4 4,2±0,3
*

3,9±0,4 3,5±0,4

Глюкоза натощак, ммоль/л 4,1±0,7 3,5±0,7
*

4,4±0,6 4,4±0,8
#

Глюкоза через 2 ч после ТТГ, 
ммоль/л 

4,7±1,1 4,1±0,6
*

5,4±1,5 5,3±1,1
#

Гликированный гемоглобин, % 8,0±0,8 7,3±0,5
*

7,7±0,9 7,5±0,7

Примечание: * – p<0,05; ** – p<0,001 – статистически значимые различия по сравнению с показателями до начала терапии, 
# – p<0,05 – статистически значимые различия показателей после завершения терапии у больных 1-й и 2-й групп.
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Уитни. Динамику показателей в ходе лечения оцени-

вали с помощью критерия Вилкоксона. Различия 

между относительными величинами оценивали при 

помощи критерия χ2
.
 
Различия считали достоверны-

ми при значениях p<0,05.

Результаты и обсуждение
На фоне комбинированной терапии верапамилом 

пролонгированного действия с эналаприлом (1-я 

группа), верапамилом пролонгированного действия 

с индапамидом замедленного высвобождения (2-я 

группа) в значительной степени снижалось систоли-

ческое и диастолическое АД (p<0,001). Обе комбина-

ции препаратов продемонстрировали сходную анти-

гипертензивную эффективность (табл.1). До начала 

лечения ожирение по абдоминальному типу диагнос-

тировали у всех пациентов. На фоне терапии в обеих 

группах пациентов не было выявлено статистически 

значимого изменения антропометрических показате-

лей, что свидетельствует о неспособности используе-

мых в исследовании препаратов уменьшать объем 

висцеральной жировой ткани (табл.1).

У больных АГ при МС до начала лечения содер-

жание ОХС, ХС ЛПНП и триглицеридов в крови 

регистрировались на более высоком уровне, чем 

у здоровых людей; количество ХС ЛПВП было таким 

же, как в норме, коэффициент атерогенности повы-

шался. После окончания шестимесячной комбини-

рованной антигипертензивной терапии в 1-й и 2-й 

группах уровень ХС антиатерогенных ЛПВП в кро-

ви возрастал на 8 и 15 % (p<0,05) соответственно. 

На фоне терапии верапамилом с эналаприлом коэф-

фициент атерогенности снижался достоверно 

на 14 % по сравнению с показателями до лечения, 

при применении верапамила с индапамидом – 

уменьшался незначительно (на 10 %). Содержание 

ОХС, ХС ЛПНП и триглицеридов в крови в резуль-

тате антигипертензивной терапии в обеих группах 

не изменялось (табл. 1).

До лечения пациентов с АГ при МС содержание 

глюкозы натощак и через 2 ч после ТТГ было в преде-

лах нормы. На фоне терапии верапамилом совместно 

с эналаприлом (1-я группа) уровень глюкозы нато-

щак снижался на 14 % (p<0,05), при назначении вера-

Таблица 2
Влияние терапии верапамилом в комбинации с эналаприлом (1-я группа) и индапамидом (2-я группа) 
на параметры плазменно-тромбоцитарного гемостаза у больных метаболическим синдромом (M±m) 

Показатели 1-я группа (n=20) 2-я группа (n=20)

До лечения После лечения До лечения После лечения

Тромбоциты, 10і/ммі 238,1±13,0 240,6±8,0 251,7±14,8 278,2±13,0
#

МНО 1,0±0,02 1,0±0,02 1,0±0,02 1,0±0,03

Фибриноген, г/л 3,2±0,2 3,3±0,1 3,5±0,1 3,8±0,2
#

РФМК, мг 5,8±1,1 3,4±1,2
**

5,6±0,6 5,5±0,2
#

АЧТВ, с 34,3±0,8 36,1±1,2 36,0±1,1 34,0±1,0

Плазминоген, % 97,8±4,9 112,2±5,9
*

105,8±4,1 106,6±5,9

АТ-III, % 97,5±3,0 98,4±2,4 99,1±2,2 104,2±2,6
#

Спонтанная агрегация, размер агрегатов, 
усл.ед.

0,8±0,3 0,9±0,5 0,9±0,1 1,0±0,1

Агрегация тромбоцитов после добавления индукторов:

АДФ (2,5 мкг/мл),
светопропускание, %

62,0±6,1 48,7±6,7
**

72,9±6,5 58,7±5,8
**

АДФ (2,5 мкг/мл), размер агрегатов, усл.ед. 4,7±0,6 4,9±0,5 5,1±0,5 5,8±0,6

АДФ (5 мкг/мл), светопропускание, % 72,5±4,8 50,9±5,1
**

74,9±4,8 62,4±5,3
**#

АДФ (5 мкг/мл), размер агрегатов, усл.ед. 4,5±0,5 4,9±0,5 4,8±0,4 5,1±0,6

Адреналин (2,5 мкг/мл), светопропускание, 
%

52,8±7,2 47,6±7,5 61,6±7,2 53,2 ±7,1

Адреналин (2,5 мкг/мл), размер агрегатов, 
усл.ед.

3,4±0,4 4,3±0,4 4,7±0,5 5,1±0,4

Адреналин (5 мкг/мл), светопропускание, % 57,0±7,3 52,5±5,4 67,7±6,1 64,4±7,0

Адреналин (5 мкг/мл), размер агрегатов, 
усл.ед.

3,9±0,5 4,3±0,5 4,8±0,5 5,3±0,5

Коллаген (1 мг/мл), светопропускание, % 83,8±3,4 67,9±2,8
**

86,0±5,0 81,7±5,0
#

Коллаген (1 мг/мл), размер агрегатов, усл.
ед.

3,8±3,5 4,2±0,4 4,3±0,4 4,6±0,4

 Краснова Н. М. – Влияние комбинаций верапамила с эналаприлом и индапамидом на плазменный
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памила в сочетании с индапамидом (2-я группа) – 

не изменялся. Уровень глюкозы через 2 ч после ТТГ 

достоверно снижался в 1-й группе (на 12 %), во 2-й 

группе оставался таким же, как до лечения. Исходно 

повышенное количество гликозилированного гемог-

лобина после завершения курса антигипертензивной 

терапии уменьшалось в 1-й группе на 8,8 % (p<0,05), 

во 2-й – сохранялось на уровне, определенном на стар-

те лечения (табл. 1). Совместная терапия верапами-

лом и эналаприлом статистически значимо снижала 

тощаковый и постпрандиальный уровень глюкозы 

по сравнению с комбинацией верапамила с индапа-

мидом. Эти данные косвенно свидетельствуют о сни-

жении инсулинорезистентности периферических 

тканей под влиянием верапамила в сочетании с эна-

лаприлом.

В различных исследованиях было доказано мета-

болически нейтральное или позитивное действие 

блокаторов кальциевых каналов, ингибиторов ангио-

тензинпревращающего фермента и тиазидоподобно-

го диуретика индапамида замедленного высвобожде-

ния на углеводный и липидный обмены [7].

До начала лечения количество тромбоцитов, 

МНО, АЧТВ, содержание фибриногена, активность 

плазминогена и АТ-III в крови пациентов всех групп 

регистрировались в пределах нормальных величин. 

На старте терапии содержание РФМК превышало 

показатель нормы. После шестимесячной терапии 

количество тромбоцитов, МНО и АЧТВ во всех груп-

пах достоверно не изменялись. В нашем исследова-

нии содержание фибриногена и активность АТ-III 

в крови к концу терапии у всех больных оставались 

в пределах нормы, как и до лечения, активность плаз-

миногена увеличивалась в результате комбинирован-

ной терапии верапамилом с эналаприлом на 14,7 % 

(p<0,05). После терапии количество РФМК в 1-й 

группе достоверно снижалось на 41 % (p<0,001), во 2-

й группе – не уменьшалось. После окончания шести-

месячной комбинированной антигипертензивной 

терапии значимые различия между группами отмеча-

лись по показателям активности АТ-III, содержанию 

фибриногена и РФМК (табл. 2).

Адреналин, АДФ и коллаген являются основными 

индукторами агрегации тромбоцитов, которая возни-

кает вследствие связывания этих веществ со специ-

фическими рецепторами на тромбоцитах. В есте-

ственных условиях в кровотоке на тромбоциты воз-

действует несколько индукторов агрегации, поэтому 

даже умеренное повышение концентрации одного 

из них может за счет потенцирующего и синергети-

ческого эффектов приводить к значительной актива-

ции тромбоцитов. В проведенном нами исследовании 

агрегация тромбоцитов до начала терапии усилива-

лась во всех группах больных под влиянием АДФ 

в концентрациях 2,5 и 5 мкг/мл и коллагена в кон-

центрации 1 мг/мл. Во 2-й группе пациентов на стар-

те терапии верапамилом и индапамидом агрегация 

тромбоцитов усиливалась также в ответ на добавле-

ние адреналина (2,5, 5 мкг/мл) (табл.2). К концу тера-

пии агрегационная активность тромбоцитов в 1-й 

и 2-й группах нормализовалась, уменьшаясь при 

добавлении АДФ в концентрациях 2,5, и 5 мкг/мл 

на 19,5–21,5 % (p<0,001) и 16,7–30 % (p<0,001) соот-

ветственно. На фоне терапии верапамилом с энала-

прилом и верапамилом с индапамидом адреналин-

индуцированная агрегация тромбоцитов значительно 

не изменялась. Агрегация тромбоцитов, стимулиро-

ванная коллагеном, к концу терапии осталась повы-

шенной во всех группах, хотя в 1-й группе степень 

агрегации тромбоцитов, оцениваемая по кривой све-

топропускания в ответ на коллаген, достоверно умень-

шалась на 19 %. Во всех группах пациентов степень 

спонтанной и индуцированной агрегации, устанав-

ливаемая по кривым среднего размера агрегатов, 

находилась в пределах нормы до и после антигипер-

тензивной терапии (табл.2).

Положительная динамика параметров плазмен-

ного и сосудисто-тромбоцитарного звена гемостаза 

в данном исследовании может быть связана с эф-

фектами всех применяемых препаратов. 

В литературе имеются данные об антиагрегантном 

действии блокаторов кальциевых каналов, которое 

возникает за счет нарушения кинетики ионов каль-

ция, блокирования α-адренорецепторов, фосфоди-

эстеразы цАМФ, торможения продукции тромбок-

сана A
2 

в
 
тромбоцитах и стимуляции образования 

простациклина в эндотелии сосудов [12]. 

Антиагрегантное действие ингибиторов ангиотен-

зинпревращающего фермента связывают со спо-

собностью препаратов уменьшать активность АТ
1
-

Таблица 3
Влияние терапии верапамилом в комбинации с эналаприлом (1-я группа) и индапамидом (2-я группа) 

на показатели функции эндотелия у больных метаболическим синдромом (M±m)

Показатели 1-я группа (n=10) 2-я группа (n=10)

До лечения После лечения До лечения После лечения

Нитриты
,
 мкмоль/л 4,1±0,3 4,5±0,2

*
4,4±0,5 4,8±0,6

Нитриты +нитраты, мкмоль/л 24,0±1,3 27,3±0,5
*

22,1±1,3 26,1±1,6
*

Фактор Виллебранда, % 87,1±9,5 79,4±5,5 82,4±12,4 81,3±8,7
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рецепторов тромбоцитов, вызывать накопление 

цАМФ, нарушать продукцию фактора Виллебранда, 

повышать выделение простациклина, тормозить 

перекисное окисление липидов в  мембранах тром-

боцитов [3]. В настоящее время недостаточно дан-

ных о механизмах влияния тиазидоподобного 

диуретика индапамида на агрегационную актив-

ность тромбоцитов. Вероятно, антиагрегантное 

действие индапамида связано с наличием у него 

свойств блокаторов кальциевых каналов [9].

У больных АГ при МС одной из причин наруше-

ний в системе гемостаза является дисфункция эндо-

телия [8]. В качестве одного из показателей эндотели-

альной дисфункции рассматривается недостаточная 

выработка оксида азота (NO) клетками сосудистого 

эндотелия. NO синтезируется из L-аргинина тремя 

основными изоформами NO-синтазы: одной инду-

цибельной, двумя конститутивными – нейрональной 

и эндотелиальной. Оксид азота является основным 

вазодилататором, блокирует пролиферацию гладко-

мышечных клеток в сосудистой стенке, препятствует 

адгезии клеток крови и обладает антиагрегантными 

свойствами [1]. Фактор Виллебранда, выделяемый 

из субэндотелия и тромбоцитов, является маркером 

повреждения эндотелия [5]. При поражении сосудис-

той стенки, в частности при АГ, в просвет сосуда экс-

понируются компоненты субэндотелия, что приводит 

к повышению содержания фактора Виллебранда 

в плазме крови [2].

В нашем исследовании содержание фактора 

Виллебранда у пациентов обеих групп до начала лече-

ния находилось в пределах нормы и достоверно не из-

менялось после шестимесячной антигипертензивной 

терапии. На фоне терапии верапамилом совместно 

с эналаприлом содержание нитритов в плазме крови 

повышалось на 9,8 % (p<0,05), при назначении вера-

памила в сочетании с индапамидом – недостоверно 

увеличивалось на 9 %. Уровень стабильных метаболи-

тов NO статистически значимо повышался в обеих 

группах на 13,8–18 % (табл.3).

Рост содержания NO на фоне применения блока-

торов кальциевых каналов связывают с увеличением 

активности антиоксидантного фермента – суперок-

сиддисмутазы, уменьшением деградации NO и по-

вышением его биодоступности; кроме того, не ис-

ключается непосредственная стимуляция высвобож-

дения NO [4]. Благоприятный эффект ингибиторов 

ангиотензинпревращающего фермента на эндотели-

альную функцию связывают с увеличением уровня 

брадикинина, стимулирующего образование NO, 

а также с блокадой образования ангиотензина II, 

который является индуктором оксидативного стрес-

са [1]. Механизм влияния индапамида на функцию 

эндотелия, вероятно, связан с салуретическим 

эффектом, который повышает чувствительность 

натрий-зависимых механорецепторов эндотелия, 

и потенцированием эндотелий-зависимой продук-

ции циклического гуанозинмонофосфата для бради-

кинина, способствующего выработке эндотелием 

NO [11].

Таким образом, комбинированная терапия вера-

памилом пролонгированного действия с эналапри-

лом и верапамилом пролонгированного действия 

в сочетании с индапамидом замедленного высвобож-

дения может быть рекомендована для лечения 

АГ у больных МС.

Выводы
1. Комбинированная терапия верапамилом с эна-

лаприлом и верапамилом с индапамидом обеспечи-

вает сопоставимое снижение систолического и диа-

столического артериального давления у больных 

артериальной гипертензией при метаболическом 

синдроме.

2. При совместном назначении верапамила и эна-

лаприла, верапамила и индапамида в крови повыша-

ется уровень холестерина антиатерогенных липопро-

теинов высокой плотности. Верапамил в сочетании 

с эналаприлом снижает коэффициент атерогеннос-

ти.

3. Комбинация верапамила с эналаприлом умень-

шает содержание гликозилированного гемоглобина 

в крови и достоверно, по сравнению с терапией вера-

памилом и индапамидом, снижает тощаковую и пос-

прандиальную концентрацию глюкозы в крови.

4. При совместном назначении верапамила и эна-

лаприла возрастает активность плазминогена; значи-

мо, по сравнению с показателями при терапии вера-

памилом и индапамидом, уменьшается содержание 

в крови растворимых фибринмономерных комплек-

сов и индуцированная коллагеном агрегация тромбо-

цитов. Исследуемые комбинации достоверно снижа-

ют агрегацию тромбоцитов в ответ на АДФ.

5. При назначении верапамила и эналаприла, 

верапамила и индапамида в крови повышается уро-

вень стабильных метаболитов оксида азота; комбина-

ция верапамила с эналаприлом увеличивает содержа-

ние нитритов в плазме крови.

 Краснова Н. М. – Влияние комбинаций верапамила с эналаприлом и индапамидом на плазменный
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Abstract
The combination of verapamil retard and enalapril, or verapamil retard and indapamide SR similarly and significantly 

increased high-density lipoprotein cholesterol and stable NO2 metabolite levels, reducing platelet aggregation in patients with 

metabolic syndrome (MS). Compared to the combination of verapamil retard and indapamide SR, the combination of 

verapamil retard and enalapril significantly reduced atherogenicity coefficient, glycated hemoglobin, glucose and soluble 

fibrin-monomer complex levels, increasing nitrite concentration and activating plasminogen.

Key words: Metabolic syndrome, arterial hypertension, platelet aggregation, Willebrand factor, NO2, verapamil, 

enalapril, indapamide.
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УЧЕБНО-МЕТОДИЧЕСКОЕ ПОСОБИЕ

При наличии противопоказания для лечения 

ААП 1С класса (например, блокада ножек пучка 

Гисса, ИБС с выраженными структурными изме-

нениями миокарда, инфаркт миокарда) рекомен-

дуется применение препаратов III класса.

Ами о да рон. Воз мож но ис поль зо ва ние ами о да-

ро на внут ри вен но: бо люс 5мг/кг в те че ние 15–

20 мин. с пос ле ду ю щим ин фу зи он ным вве де ни ем 

500–900 мг в те че ние 12 ча сов. Уро вень эф фек тив-

нос ти сос тав лял 50–60 % со сред ним вре ме нем 

ку пи ро ва ния 12 ча сов. Низ кая час то та ку пи ро ва-

ния па ро ксиз маль ной фор мы ФП в пер вые 2–

3 ча са пос ле внут ри вен но го вве де ния пре па ра та, 

объяс ня ет ся осо бен нос тя ми фар ма ко ди на ми ки и 

фар ма ко ки нен ти ки ами о да ро на. По боч ные эф фек-

ты сво дят ся в основ ном к ги по тен зии. Так же бы ло 

по ка за но, что ами о да рон в еди нич ной пе ро раль-

ной до зе эф фек ти вен и без опа сен для па ци ен тов с 

не дав ним на ча лом ФП: к 8 ча су око ло 50 % па ци-

ен тов в груп пе ами о да ро на и 20 % в груп пе пла це-

бо вос ста но ви ли СР, а пос ле 24 ча сов про пор ции 

па ци ен тов, на хо див ши е ся на СР, бы ли 87 % и 35 % 

со от вет ст вен но. Пред с тав ля ет ся, что ис поль зо ва-

ние ами о да ро на пред поч ти тель нее ис поль зо вать у 

па ци ен тов с СН, ИБС и пос ле опе ра ции ре вас ку ля-

ри за ции [28,29]

Ибу ти лид для ку пи ро ва ния па ро ксиз маль ной 

ФП вво дит ся 1мг в/в+1мг че рез 15 ми нут. Сред-

ний уро вень эф фек тив нос ти сос тав ля ет 30–40 % 

в те че ние 60–90 ми нут. При ис поль зо ва нии ибу-

ти ли да не об хо ди мо по сто ян ное мо ни то ри ро ва ние 

ЭКГ в усло ви ях па ла ты ин тен сив ной те ра пии, 

вви ду рис ка torsades de pointes (1–5 % слу ча ев). 

Кро ме то го, бы ло уста нов ле но, что ибу ти лид так-

же эф фек ти вен у па ци ен тов с дли тель ным па ро-

ксиз мом ФП [30].

До фе ти лид изу чал ся у па ци ен тов с ФП и тре-

пе та ни ем пред сер дий. Вос ста нов ле ние СР про ис-

хо ди ло у 30 % па ци ен тов, но эти дан ные от но си-

лись в основ ном к дли тель но про дол жа ю щим ся 

эпи зо дам ФП. В двух ис сле до ва ни ях EMERALD 

и SAFIREFD при ис поль зо ва нии до фе ти ли да 

500 mg дваж ды в день в те че ние 3 дней в 30 %. 

до стиг ну то вос ста нов ле ние СР. Так же, как при 

ис поль зо ва нии ибу ти ли да, на зна че ние до фе ти ли-

да мо жет соп ро вож дать ся раз ви ти ем torsades de 

pointes [31,32].

Так как все пре па ра ты, свя зан ные с бло ка дой 

К
+ 

ка на лов мо гут при во дить к torsade de pointes 

(осо бен но час то пос ле ус пеш ной фар ма ко ло ги-

чес кой КВ, ког да по яв ля ет ся па у за и/или име ет ся 

за мед ле ние ав то ма тиз ма СУ), их вве де ние не об-

хо ди мо про во дить при по сто ян ном ЭКГFмо ни то-

ри ро ва нии, сле ду ет так же осу щес т в лять кор рек-

цию ги по ка ли е мии и ги по маг ни е мии. Не об хо ди ма 

осто рож ность при на ли чии фак то ров, уве ли чи ва ю-

щих ве ро ят ность воз ник но ве ния torsade de pointes: 

ги пер т ро фия ЛЖ, ди ля та ция ЛЖ, жен ский ге но-

тип, ис ход но длин ный ин тер вал QT.

Ме нее эф фек тив ные или не до ста точ но изу чен-

ные пре па ра ты.

Хи ни дин: изFза вы зы ва е мой ги по тен зии ред ко 

ис поль зу ет ся внут ри вен но, обыч но на зна ча ет ся 

пос ле ди гок си на или ве ра па ми ла, при ме ня е мых 

для кон т ро ля ЧСЖ. Хи ни дин, ве ро ят но, так же 

эф фек ти вен, как боль шин ст во дру гих пре па ра тов 

для фар ма ко ло ги чес кой КВ не дав но воз ник шей 

ФП, но про ве ден ных ис сле до ва ний яв но не до ста-

точ но для та ко го вы во да. В от дель ных не боль ших 

ис сле до ва ни ях бы ло по ка за но, что у па ци ен тов 

с па ро ксиз маль ной фор мой ФП эф фек тив ность 

хи ни ди на в до зе 1200 мг в сут ки сос тав ля ла 55–

60 %, при устой чи вой фор ме – 25 %. Ослож не ния: 
ги по тен зия, уд ли не ние QTFин тер ва ла, что мо жет 

пред шес т во вать же лу доч ко вой та хи кар дии torsade 

de pointes, уча ще ние ЧСЖ счет ва го ли ти чес ко го 

эф фек та, тош но та, ди а рея, ли хо рад ка, дис фун к-

ция пе че ни, тром бо ци то пе ния и ге мо ли ти чес кая 

ане мия, угне те ние ав то ма тиз ма СУ [33].

Про ка и на мид (но во ка и на мид): вве де ние внут-

ри вен но час то ис поль зу ет ся для КВ, хо тя при ме-

не ние огра ни че но изFза воз мож ной ги по тен зии, 

уме рен ной эф фек тив нос ти и иног да раз ви тия про-

арит мий. До зи ро ва ние: 10–15 мг/кг, вво дит ся по 

100 мг каж дые 5 ми нут, а за тем под дер жи ва ю щая 

до за внут ри вен но или пе ро раль но. У па ци ен тов с 

пос то пе ра ци он ной ФП про ка и на мид час то ис поль-

зу ет ся пе ро раль но не сколь ко не дель или ме ся цев, 

ПАРОКСИЗМАЛЬНЫЕ  ФОРМЫ  ФИБРИЛЛЯЦИИ  ПРЕДСЕРДИЙ (ч II)
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ког да па ро ксиз мы на ибо лее ве ро ят ны. Ослож не-

ния: те же, что и у хи ни ди на.

Ди зо пи ра мид (рит ми лен) не про тес ти ро ван 

адек ват но, но мо жет быть эф фек тив ным при на зна-

че нии его внут ри вен но. По боч ные эф фек ты вклю-

ча ют су хость сли зис тых обо ло чек, за пор, за дер ж ку 

мо чи и сни же ние со кра ти тель ной спо соб нос ти 

ле во го же лу доч ка. Пос лед нее дей ст вие сни жа ет 

сте пень вы бо ра для фар ма ко ло ги чес кой КВ [33].

Иде аль но для внут ри вен ной КВ под хо дят па ци-

ен ты: а) впер вые воз ник шей ФП ли бо с ред ки ми 

па ро ксиз ма ми (в ана мне зе не бы ло не об хо ди мос ти 

в под дер жи ва ю щей те ра пии); б) не дав ним на ча-

лом ФП; в) от сут ст ви ем мар ке ров воз ник но ве ния 

torsade de pointes, в) низ кой ве ро ят нос тью быс т ро-

го ре ци ди ва и/или что бы “вы иг рать вре мя” для 

кон т ро ля ЧСЖ. Иде аль но для КВ пе ро раль ны ми 

фор ма ми пре па ра та ми IC клас са, на при мер, про-

па норм под хо дят па ци ен ты: а) ос т рым на ча лом 

при сту па; б) от сут ст ви ем ИБС или раз вер ну той 

кар ти ны струк тур ной бо лез ни сер д ца; в) для пер-

во на чаль но го и быс т ро го до сти же ние кон т ро ля 

час то ты (ме нее 2–6 ча сов). Обла дая до ста точ но 

вы со кой эф фек тив нос тью при ис поль зо ва нии в 

пер вый день ос т ро го при сту па ФП, они остав ля ют 

воз мож ность в слу чае не уда чи про вес ти элек т ри-

чес кую КВ на сле ду ю щий день до на ча ла ан ти ко-

а гу лян т ной те ра пии. Этот под ход прив ле ка те лен 

для па ци ен тов с не час той устой чи вой ФП, ког да 

мож но из бе жать по боч ных эф фек тов от ежед нев но-

го на зна че ния пре па ра та.

При дли тель нос ти ФП бо лее 7 су ток сни жа-

ет ся эф фек тив ность ААП (не бо лее 50 %). Эта 

груп па па ци ен тов нуж да ют ся в про ве де нии ан ти-

ко а гу ля ции до КВ. Пре па ра ты, ре ко мен ду е мые 

для ме ди ка мен тоз ной КВ устой чи вых форм так же 

ФП раз де ле ны на 3 ка те го рии: пре па ра ты с до ка-

зан ной эф фек тив нос тью (до фе ти лид, ами о да рон, 

ибу ти лид), ме нее эф фек тив ные и не до ста точ но 

изу чен ные пре па ра ты (ди зо пи ра мид, фле ка и нид, 

про ка и на мид, про па фе нон, хи ни дин) и пре па ра-

ты, за пре щен ные к при ме не нию (ди гок син, со та-

лол). У па ци ен тов с пер сис ти ру ю щей ФП воз мож-

ны два ва ри ан та про ве де ния КВ: пер вый свя зан с 

бо лее ко рот ким вре ме нем кон вер сии у па ци ен тов, 

по лу чав ших ан ти ко а гу лян т ную те ра пию, ли бо у 

тех, ко му бы ла вы пол не на ЧП ЭхоFКГ для вы яв ле-

ния тром бов в пред сер ди ях. В этих слу ча ях с по мо-

щью ибу ти ли да бы ло до стиг ну то ку пи ро ва ния в 

30–40 %, а ин фу зия ами о да рон бы ла ме нее эф фек-

тив на. Вто рой ва ри ант ле че ния тре бу ет боль ше вре-

ме ни до КВ, что свя за но с на зна че ние вар фа ри на.

В ря де ис сле до ва ний по ис поль зо ва нию ами-

о да ро на (600–800 мг/сут ки) или про па фе но на 

(600–900 мг/сут ки), как ААТ пе ред элек т ри чес кой 

КВ, бы ло от ме че но, что сред нее вре мя ме ди ка мен-

тоз но го ку пи ро ва ния сос та ви ло 15 дней, а уро вень 

эф фек тив нос ти – 35–50 % с не сколь ко бо лее вы ра-

жен ным эф фек том про па фе но на. В таб л. 4 пред с-

тав ле ны ре ко мен да ции по фар ма ко ло ги чес кой КВ 

ФП дли тель нос тью бо лее 7 дней.

В за клю че ние дан но го раз де ла сле ду ет ска зать 

о слож нос ти про ве де ния ис сле до ва ний по оцен ке 

ку пи ру ю ще го эф фек та ААП. И глав ное огра ни-

че ние в ис сле до ва ни ях фар ма ко ло ги чес кой КВ 
– это об шир ный спи сок кри те ри ев ис к лю че ния, 

ис поль зу е мых в боль шин ст ве этих ра бот, что огра-

ни чи ва ет ис поль зо ва ние их ре зуль та тов в об щей 

кли ни чес кой прак ти ке.

Так, па ци ен ты с не ста биль ной или про грес си ру-

ю щей струк тур ной бо лез нью сер д ца бы ли ис к лю-

че ны из этих ис сле до ва ний. Кро ме то го, боль шин-

ст во ис сле до ва ний по оцен ке фар ма ко ло ги чес кой 
КВ бы ли ли бо об зор ны ми, ли бо в них от сут ст во-

вал пла це боFкон т роль, что вы зы ва ло слож нос ти в 

трак тов ке эф фек тив нос ти пре па ра та, по сколь ку с 

те че ни ем вре ме ни все боль ше и боль ше па ци ен тов 

спон тан но пе ре хо ди ли на СР.

Сле до ва тель но, в боль шин ст ве слу ча ев бы ло 

прак ти чес ки не воз мож но раз де лить эф фект пре-

па ра та от спон тан ной КВ, осо бен но в от да лен ном 

пе ри о де. Пред с тав ля ет ся, что дли тель ность пе ри-

Таб ли ца 4
Ре ко мен да ции по фар ма ко ло ги чес кой кар ди о вер сии ФП боль ше 7 дней

Пре па рат Путь вве де ния Класс ре ко мен да ции Уро вень приз на ка
Пре па ра ты с до ка зан ной эф фек тив ностью
До фе ти лид Пе ро раль но I A
Ами о да рон Пе ро раль но или в/в IIa A
Ибу ти лид в/в IIa A
Ма ло эф фек тив ные и не дос та точ но изу чен ные пре па ра ты
Ди зо пи ра мид в/в IIb B
Фле ка и нид Пе ро раль но IIb B
Про ка и на мид в/в IIb C
Про па фе нон Пе ро раль но или в/в IIb B
Хи ни дин Пе ро раль но IIb B
Пре па ра ты, зап ре щен ные к при ме не нию
Ди гок син Пе ро раль но или в/в III B
Со та лол Пе ро раль но или в/в III B
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о да пос ле при ема пре па ра та яв ля ет ся важ ным 

оп ре де ля ю щим фак то ром эф фек тив нос ти ле кар-

ст вен но го сред ст ва. По это му, тре бу ет ся про ве де-

ние до пол ни тель ных, тща тель но ор га ни зо ван ных 

ис сле до ва ний по оцен ке ку пи ру ю щих эф фек тов 

ААП у па ци ен тов па ро ксиз маль ны ми фор ма ми 

ФП с воз мож ной ми ни ми за ци ей эф фек та спон тан-

ной КВ.

Под дер жа ние си ну со во го рит ма
Не за ви си мо от то го, яв ля ет ся ли ФП па ро ксиз-

маль ной (па ро ксиз мы ку пи ру ют ся спон тан но) или 

устой чи вой (для вос ста нов ле ния СР не об хо ди ма 

фар ма ко ло ги чес кая или элек т ри чес кая КВ), она 

пред с тав ля ет со бой хро ни чес кое рас строй ст во с 

вы со кой ве ро ят нос тью ре ци ди ви ро ва ния. Та ким 

об ра зом, боль шин ст во па ци ен тов с па ро ксиз маль-

ной (устой чи вой) фор ма ми ФП нуж да ют ся в про-

тек тор ной ААТ. Дли тель ная ААТ на зна ча ет ся для 

пре дуп реж де ния эпи зо дов ФП, по сколь ку сох ра не-

ние АВ син х ро ни за ции и пре дот в ра ще ние та хи сис-

то лии умень ша ет пред сер д ное дав ле ние, улуч ша ет 

фун к цию ЛЖ и в ре зуль та те уве ли чи ва ет ся то ле-

ран т ность к фи зи чес кой на груз ке [34].

Стра те ги чес кой це лью та кой те ра пии яв ля ет ся 

умень ше ние рис ка тром бо эм бо ли чес ких ос лож не-

ний и умень ше ние или ис чез но ве ние сим п то мов. 

Вмес те с тем, до сих пор не из вес т но, спо соб ст ву ет 

ли сох ра не ние СР про фи лак ти ке тром бо эм бо лии, 

СН или смер ти. По сколь ку кли ни чес кие фак то-

ры, уве ли чи ва ю щие риск ре ци ди ва ФП (по жи лой 

воз раст, СН, АГ, уве ли че ние ле во го пред сер дия и 

дис фун к ция ЛЖ) яв ля ют ся так же фак то ра ми рис-

ка тром бо эм бо лии, риск ин суль та мо жет не умень-

шаться при кор рек ции рит ма. Кро ме то го, в ис сле-

до ва нии SPAF бы ло по ка за но, что па ци ен ты с СН в 

ана мне зе, по лу чав шие ААТ пре па ра та ми 1А клас са 

для про фи лак ти ки ФП, име ли по вы шен ный риск 

смер ти от сер деч ноFсо су дис той па то ло гии в 3 ра за 

и от на ру ше ний рит ма в 6 раз. Вмес те с тем, в пос-

лед ние го ды по лу че ны но вые дан ные, сви де тель-

ст ву ю щие о том, что ан ти арит ми чес кая те ра пия 

и вос ста нов ле ние СР уве ли чи ва ют вы жи ва е мость 

и сни жа ют чис ло ре гос пи та ли за ций. Ни же при ве-

де ны ре зуль та ты не ко то рых ис сле до ва ний [35,36], 

сви де тель ст ву ю щие в поль зу под дер жа ния СР:

• AFFIRM – под дер жа ние СР уве ли чи ло вы жи-

ва е мость (HR=0.53 CL=0.39–0.72 p<0.0001).

• CHF]STAT – смер т ность бы ла 35 % у па ци ен-

тов с вос ста нов лен ным СР по срав не нию с 46 % с 

сох ра нив шей ся ФП (p<0.04).

• DIAMOND – смер т ность у 40 % па ци ен тов 

с вос ста нов лен ным СР по срав не нию 70 % с ФП 

(p<0.01).

• DIAMOND]CHF гос пи та ли за ции по по во ду 

СН в груп пе пла це бо 290/756 vs 229/762 в груп пе 

до фе ти ли да (p<0.001).

• EURIDIS/ADONIS – дро не да рон по ка зал тен-

ден цию к сни же нию пе ри о да вре ме ни до пер вой 

сер деч ноFвас ку ляр ной гос пи та ли за ции или смер-

ти HR=0.80 CL=0.59–1.09 p<0.16.

• RACE – дол гос роч ное под дер жа ние СР улуч-

ша ло фун к цию ЛЖ и сни жа ло раз мер ле во го пред-

сер дия.

• PIAF – при кон т ро ле рит ма по срав не нию с 

кон т ро лем час то ты уве ли чи ва лась то ле ран т ность 

к ФН по дан ным 6Fми нут но го тес та.

• SAFE]T – под дер жа ние СР у па ци ен тов пер-

сис ти ру ю щей ФП име ло ста тис ти чес ки вы со кий 

QOL и уро вень то ле ран т нос ти к фи зи чес кой на груз-

ке по срав не нию с от сут ст ви ем СР.

Как пра ви ло, опуб ли ко ван ные ре зуль та ты 

эф фек тив нос ти про тек тор ной ААТ осно ва ны на 

дан ных 2 ти пов ис сле до ва ний: 1 – ис сле до ва ния, 

оце ни ва ю щие эф фек тив ность ААТ пос ле элек т ри-

чес кой КВ при устой чи вой ФП; 2 – ис сле до ва ния, 

оце ни ва ю щие эф фек тив ность пре па ра тов для под-

дер жа ния СР у па ци ен тов с очень час ты ми па ро-

ксиз ма ми ФП. Ре зуль та там, по лу чен ным в хо де 

та ких ис сле до ва ний, при су щи не ко то рые огра ни-

че ния, что за труд ня ет оцен ку те ра пев ти чес ких 

стра те гий, на прав лен ных на сох ра не ние СР.

Вмес те с тем, пос ле про ве де ния ме ди ка мен тоз-

ной или элек т ри чес кой КВ не об хо ди мо ре шить 

воп рос о не об хо ди мос ти на зна че ния ААП для пре-

дот в ра ще ния по втор ных эпи зо дов ФП. Сог лас но 

Guidelines ACC/AHA/ESCF2006 го да, для под дер-

жа ния СР ре ко мен ду ют ся:

Класс I.

Пе ред на ча лом при ема ААП ре ко мен ду ет ся про-

вес ти ле че ние, на прав лен ное на пре дот в ра ще ние 

си ту а ций, спо соб ст ву ю щих воз ник но ве нию при-

сту пов ФП (уро вень до ка за тель нос ти C).

Класс IIa.

1. ААТ мо жет быть ис поль зо ва на у боль ных с 

ФП для под дер жа ния СР и пре дот в ра ще ния КМП, 

выз ван ной та хи кар ди ей (уро вень до ка за тель нос ти 

C).

2. Не час тые, хо ро шо пе ре но си мые ре ци ди вы 

ФП рас смат ри ва ют ся как ус пеш ный ре зуль тат ААТ 

(уро вень до ка за тель нос ти C).

3. Амбу ла тор ное ини ци и ро ва ние ААТ обос но-

ван но у боль ных с ФП, не име ю щих струк тур ных 

за бо ле ва ний сер д ца, ког да пе ре но си мость сред ст-

ва хо ро шая (уро вень до ка за тель нос ти C).

4. У боль ных без струк тур ных за бо ле ва ний сер-

д ца, при ме не ние про па фе но на или фле ка и ни да 

мо жет быть по лез ным на ам бу ла тор ном эта пе (уро-

вень до ка за тель нос ти B).

5. Со та лол мо жет ис поль зо вать ся у ам бу ла тор-

ных боль ных с не зна чи тель ной струк тур ной бо лез-

нью сер д ца или ее от сут ст ви ем, склон ных к па ро-

ксиз маль ной ФП, ес ли из на чаль но ин тер вал QT 

Татарский Б. А. – Пароксизмальные формы фибрилляции предсердий



58

Российский кардиологический журнал № 3 (71) / 2008

мень ше, чем 460 мс, элек т ро лит ный сос тав в нор-

ме и фак то ры рис ка раз ви тия про арит мии не при-

сут ст ву ют (уро вень до ка за тель нос ти C).

6. РЧА – обос но ван ная аль тер на ти ва ААТ для 

пре дот в ра ще ния те ку щей ФП у па ци ен тов с сим п-

то ма ми и нор маль ным или не зна чи тель ным рас ши-

ре ни ем ЛП (уро вень до ка за тель нос ти C).

Класс III.

1. ААТ не ре ко мен ду ет ся для под дер жа ния СР 

у боль ных с ФП, име ю щих яв но вы ра жен ные фак-

то ры рис ка раз ви тия про арит мии (уро вень до ка за-

тель нос ти A).

2. Фар ма ко ло ги чес кая те ра пия не ре ко мен ду-

ет ся для под дер жа ния СР у боль ных син д ро мом 

сла бос ти СУ или дис фун к ци ей AV уз ла, ес ли не 

уста нов лен кар ди ос ти му ля тор (уро вень до ка за тель-

нос ти C).

Па ци ен ты с пер вым эпи зо дом ФП под вер га ют-

ся КВ без пос ле ду ю щей про тек тор ной те ра пии, 

кро ме слу ча ев: а) име ют ся мар ке ры вы со ко го рис-

ка по втор ных эпи зо дов; б) риск ре ци ди вов пред с-

тав ля ет боль шую опас ность, чем риск ААТ. На зна-

че ние ААТ мож но так же из бе жать у па ци ен тов 

с не час ты ми и хо ро шо пе ре но си мы ми па ро ксиз-

ма ми ФП. Ана ло гич но, при не час тых и хо ро шо 

пе ре но си мых ре ци ди вах ФП па ци ен там мо жет не 

тре бо вать ся из ме не ния ААТ. У боль ных с раз ви ти-

ем па ро ксиз мов ФП толь ко во вре мя фи зи чес кой 

на груз ки эф фек тив ным мо жет быть на зна че ние 

бе таFбло ка то ров.

К со жа ле нию, толь ко у от но си тель но не боль шо-

го чис ла па ци ен тов име ет ся един ст вен ный ини ци-

и ру ющий фак тор, от вет ст вен ный за все эпи зо ды 

ФП, и боль шин ст во боль ных не сох ра ня ют СР 

без ААТ. При от сут ст вии про тек тор ной ААТ эпи-

зо ды ФП во зоб нов ля ют ся пос ле фар ма ко ло ги чес-

кой/элек т ри чес кой КВ в сред нем в 44–85 % че рез 

12 мес. Сле ду ет от ме тить, что при про ве де нии 

ле че ния час то та ре ци ди вов ни же, но до ста точ на 

вы со ка – 17–89 %, осо бен но в пер вый ме сяц пос-

ле вос ста нов ле ния СР [37].

Вы бор ААП осно вы ва ет ся на оцен ке сте пе ни 

тя жес ти арит мии, ти пе со пут ст ву ю щей па то ло-

гии сер д ца, тя жес ти сим п то мов, рис ке по боч ных 

эф фек тов и пред поч те нии па ци ен та. Ре ци ди ви-

ро ва ние ФП не эк ви ва лен т но не уда че те ра пии: 

мно гие па ци ен ты с ре ци ди ви ру ю щей ФП пред по-

чи та ют про дол жать при ем пре па ра та, по сколь ку 

па ро ксиз мы ФП ста но вят ся ме нее час ты ми, ко рот-

ки ми и ку пи ру ют ся са мос то я тель но.

Раз лич ные ме ры ис поль зу ют ся для оцен ки 

ус пеш нос ти те ра пии ан ти арит ми чес ки ми пре па-

ра та ми, вклю чая вре мя пер во го ре ци ди ва ФП, 

раз лич ные ре ци ди вы ФП, тя жесть ФП и сни же ние 

сим п то ма ти ки. Тя жесть (бре мя ФП) ха рак те ри зу-

ет ся, как об щий про цент вре ме ни ФП у па ци ен та, 

и оп ре де ля ет ся чис лом и про дол жи тель нос тью 

эпи зо дов ФП. Вре мя пер во го ре ци ди ва ФП – это 

об щий ме тод для оцен ки ус пеш нос ти ан ти арит ми-

чес кой те ра пии при кон т ро ле ФП. В то вре мя как 

это мо жет быть при ем ле мо для ста тис ти чес кой 

мо де ли и для ре гу ля ции пре па ра та, все же име ет 

мень ше цен нос ти в кли ни чес ком при ме не нии. К 

при ме ру, па ци ент мо жет иметь крат кие ре ци ди вы 

ФП 2 не де ли пос ле на ча ла ле кар ст вен ной те ра-

пии, но, в об щем, по ка зать сни же ние эпи зо дов 

ФП. Если па ци ент чув ст ву ет се бя луч ше, ед ва ли 

мож но от ка зать ся от ле кар ст вен ной те ра пии изFза 

ран не го ре ци ди ви ро ва ния ФП.

Сни же ние бре ме ни ФП плюс сим п то мов ка жет-

ся луч шей ме рой ус пе ха. Важ на ком би на ция, так 

как умень ше ние 100 длин ных эпи зо дов ФП до 

ле кар ст вен ной те ра пии до 20 ко рот ких эпи зо дов 

при ле кар ст вен ной те ра пии, но с сох ра не ни ем 

вы со кой сим п то ма тич нос ти эпи зо дов, не яв ля-

ет ся кли ни чес ким ус пе хом. Не об хо ди мо так же 

пом нить, что сим п то мы не всег да кор ре ли ру ют ся 

с ФП, и что боль шин ст во па ци ен тов име ют асим-

п том ные эпи зо ды ФП. Оцен ка ус пеш нос ти ан ти-

арит ми чес кой те ра пии на са мом де ле не труд ная 

за да ча и мо жет быть до стиг ну та, ис поль зуя здра-

вый смысл. Для кон т ро ля рит ма клю чом яв ля ет ся 

тща тель ный ана лиз сос то я ния боль но го во вре мя 

при ема ААП. К со жа ле нию, не ко то рых па ци ен тов 

бес по ко ят не час тые, ко рот кие эпи зо ды ФП. Для 

та ких па ци ен тов най ти ле кар ст вен ную те ра пию, 

ко то рая устра ня ет все ре ци ди вы ФП – слож ная 

за да ча. Дей ст ви тель но, для та ких па ци ен тов не об-

хо ди мо про ве де ние ка те тер ной аб ля ции для по лу-

че ния же ла е мо го ре зуль та та. Боль шин ст во па ци ен-

тов весь ма удов лет во ре ны зна чи тель ным сни же ни-

ем чис ла сим п то ма ти чес ких эпи зо дов ФП, и это 

яв ля ет ся аб со лют но при ем ле мым ре зуль та том.

Сле до ва тель но, умень ше ние тя жес ти арит мии 

мо жет счи тать ся те ра пев ти чес ким ус пе хом у не ко-

то рой ка те го рии па ци ен тов. Так, в на шем ис сле-

до ва нии (рис.3) ле че ние про па нор мом соп ро вож-

Ри с. 3.  Про тек тор ная те ра пия ФП про па нор мом и со та ло-
лом (0x10xус лов ные бал лы).
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да лось умень ше ни ем дли тель нос ти эпи зо дов арит-

мии, бо лее лег кой пе ре но си мос тью и тен ден ци ей 

к транс фор ма ции в бес сим п том ную фор му. Сде лан 

вы вод, что до ста точ но час то, нес мот ря на ре ци ди-

ви ро ва ние ФП, умень ше ние чис ла па ро ксиз мов, 

пе ре ход в бес сим п том ную фор му, транс фор ма ция 

устой чи вой в па ро ксиз маль ню фор му, умень ше-

ние “тя жес ти” кли ни чес ких про яв ле ний, мо жет 

рас смат ри вать ся как удов лет во ри тель ный эф фект 

те ра пии.

Для пре дот в ра ще ния ре ци ди вов ФП мож но 

ли бо “по да вить” триг гер ный ме ха низм ини ци а-

ции ФП (преж дев ре мен ную де по ля ри за цию пред-

сер дий), ли бо из ме нить пред сер д ный суб страт, 

мо ди фи ци руя пред сер д ную ре фрак тер ность, ко то-

рая яв ля ет ся уяз ви мым па ра мет ром. На про тив, в 

слу ча ях ред ких ре ци ди вов, ре ко мен ду ет ся по вто-

рять КВ без под дер жи ва ю щей те ра пии.

В нас то я щее вре мя опуб ли ко ва но 14 ис сле до-

ва ний по ле кар ст вен ной про фи лак ти ке, вклю ча-

ю щих па ци ен тов па ро ксиз маль ной ФП, и 22 – у 

па ци ен тов с устой чи вой ФП. Отдель ные пре па ра-

ты, ре ко мен ду е мые до зи ров ки и по тен ци аль ные 

по боч ные эф фек ты пред с тав ле ны в таб л. 5.

Ами о да рон. Ами о да рон яв ля ет ся эф фек тив ным 

пре па ра том для сох ра не ния СР у па ци ен тов с 

ФП, но его на зна че ние ас со ци и ро ва но с от но си-

тель но вы со кой час то той по боч ных эф фек тов по 

срав не нию с пла це бо [38]. Ами о да рон обыч но 

ис поль зу ет ся как пре па рат вто рой ли нии или как 

пос лед нее сред ст во. Так, в ис сле до ва нии CTAF из 

403 па ци ен тов ами о да рон пре дот в ра щал по втор-

ные эпи зо ды ФП че рез ме сяц при ема у 69 %, что 

бы ло зна чи тель но боль ше, чем при ис поль зо ва нии 

про па фе но на или со та ло ла (39 %). Тем не ме нее, 

18 % боль ных, по лу чав ших ами о да рон, прек ра ти-

ли ле че ние изFза по боч ных эф фек тов, что бы ло 

до сто вер но вы ше, чем при при еме со та ло ла или 

про па фе но на. В пла це боFкон т ро ли ру е мом ис сле-

до ва нии ами о да ро на и со та ло ла, вклю чав шее пре-

иму щес т вен но па ци ен тов с па ро ксиз маль ной ФП, 

по лу че ны сход ные ре зуль та ты.

Учи ты вая ма ло чис лен ность адек ват ных дан ных 

ран до ми зи ро ван ных ис сле до ва ний, так же как и 

про филь по боч ных эф фек тов, ами о да рон сле ду ет 

ис поль зо вать с осто рож нос тью в ка чес т ве пре па ра-

та пер вой ли нии при па ро ксиз маль ной (устой чи-

вой) ФП. Исклю че ни ем яв ля ет ся его при ме не ние 

у па ци ен тов с СН: в дан ной кли ни чес кой си ту а ции 

ами о да рон име ет оп ре де лен ные пре иму щес т ва по 

срав не нию с дру ги ми пре па ра та ми в от но ше нии 

от но си тель но го рис ка/поль зы. На зна че ние ами о-

да ро на огра ни чи ва ет ся по тен ци аль но се рье з ны ми 

эк ст ра кар ди аль ны ми по боч ны ми эф фек та ми. При-

ме не ние низ ких доз ами о да ро на (100–200 мг/сут-

ки) мо жет быть эф фек тив ным и ас со ци и ру ет ся с 

мень ши ми по боч ны ми эф фек та ми.

Бе та]бло ка то ры. Бе таFбло ка то ры име ют пре иму-

щес т во в кон т ро ле час то ты же лу доч ко вых от ве тов 

в слу чае воз ник но ве ния ре ци ди ва ФП во вре мя 

ле че ния, по сколь ку умень ша ют или устра ня ют 

сим п то мы, ас со ци и ро ван ные с ФП. Бе таFбло ка-

то ры мо гут быть пред поч ти тель ны ми у пос ле о пе-

ра ци он ных боль ных, но мо гут отя го щать те че ние 

ва гус за ви си мой ФП.

Ди гок син. До ступ ные дан ные не под т вер ж да-

ют роль ди гок си на в по дав ле нии ре ци ди вов ФП 

у боль шин ст ва боль ных. Отсут ст вие АВ бло ки ру-

ю ще го эф фек та во вре мя сим па ти чес кой сти му-

ля ции при во дит к пло хо му кон т ро лю час то ты на 

фо не при ема пре па ра та, сле до ва тель но, его при ме-

не ние обыч но не умень ша ет сим п то мы, свя зан ные 

с ре ци ди вом па ро ксиз маль ной ФП.

Ди зо пи ра мид. Не боль шие ран до ми зи ро ван ные 

ис сле до ва ния по ка за ли до ста точ ную эф фек тив-

ность ди зо пи ра ми да в про фи лак ти ке ре ци ди вов 

ФП пос ле КВ. Про ве ден ное срав ни тель ное ис сле-

до ва ние про па фе но на (про па нор ма) и ди зо пи ра-

ми да по ка за ло рав ную эф фек тив ность, но про па-

фе нон зна чи тель но луч ше пе ре но сил ся. Обла дая 

от ри ца тель ны ми инот роп ным и дро мот роп ным 

эф фек та ми, ди зо пи ра мид мо жет про во ци ро вать 

СН или АВ бло ка ду. Основ ные ос лож не ния ле че-

ния ди зо пи ра ми дом свя за ны с вы ра жен ным ан ти-

Таб ли ца 5
Ре ко ме ду е мые до зы пре па ра тов, ис поль зу е мых для под дер жа ния 

си ну со во го рит ма у боль ных с фиб рил ля ци ей пред сер дий 

Пре па рат Ежед нев ная до за По тен ци аль ные по боч ные эф фек ты
Ами о да рон 100x400 мг  фо то чу в стви тель ность, ле гоч ная ток сич ность, нев ро па тия, гаст ро ен те ри чес кие рас-

строй ства, бра ди кар дия, torsades de pointes (ред ко), пе че ноч ная ток сич ность, дис фу-
нк ция щи то вид ной же ле зы, глаз ные ос лож не ния

Ди зо пи ра мид 400x750 мг torsades de pointes, CН, гла у ко ма, за де рж ка мо чи, су хость во рту
До фе ти лид 500x1000 мкг torsades de pointes
Фле ка и нид 200x300 мг  же лу доч ко вая та хи кар дия, СН, пре об ра зо ва ние к тре пе та нию пред сер дий с быст рым 

про ве де ни ем че рез AV узел
Про па фе нон 450x900 мг  же лу доч ко вая та хи кар дия, СН, пре об ра зо ва ние к тре пе та нию пред сер дий с быст рым 

про ве де ни ем че рез AV узел
Со та лол 160x320 мг  torsades de pointes, СН, бра ди кар дия, обост ре ние хро ни чес кой брон хос пас ти чес кой 

бо лез ни лег ких
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хо ли нер ги чес ким дей ст ви ем. Эти по боч ные эф фек-

ты (су хость во рту, на ру ше ния мо че ис пус ка ния, 

не чет кое зре ние, за пор) бы ли до ста точ но тя же лы-

ми и слу жи ли при чи ной прек ра ще ния при ема пре-

па ра та у 17 % па ци ен тов.

Зна чи тель ный ин те рес пред с тав ля ют по пыт ки 

ис поль зо ва ния ди зо пи ра ми да у па ци ен тов с так 

на зы ва е мой “ва гус ной” фор мой па ро ксиз маль ной 

ФП. Та кая ва гус ная ФП, воз ни ка ю щая вслед ст вие 

ва го то нии, име ет ха рак тер ные кли ни чес кие осо-

бен нос ти: па ро ксиз мы воз ни ка ют обыч но во вре-

мя сна, пос ле еды или при ня тия ал ко го ля. Воз ник-

но ве ние этой фор мы ФП не свя за но с фи зи чес кой 

на груз кой, но мо жет воз ник нуть в пе ри од рас слаб-

ле ния, сле ду ю ще го за энер гич ным фи зи чес ким 

уси ли ем. Учи ты вая вы ра жен ный ва го ли ти чес кий 

эф фект ди зо пи ра ми да, его ис поль зо ва ние мо жет 

быть по ка за но у па ци ен тов с ва гус ной фор мой 

ФП. Для уточ не ния мес та пре па ра та при ле че нии 

этой фор мы ФП не об хо ди мы до пол ни тель ные ран-

до ми зи ро ван ные ис сле до ва ния [39].

До фе ти лид. Про ве ден ные ис сле до ва ния под т-

вер ди ли про фи лак ти чес кую эф фек тив ность до фе-

ти ли да. Для умень ше ния рис ка про арит мии на ча-

ло те ра пии до фе ти ли дом сле ду ет на чи нать в гос пи-

таль ных усло ви ях в до зе, тит ру е мой по фун к ции 

по чек и дли тель нос ти ин тер ва ла QT. В ис сле до ва-

нии SARIFEFD у па ци ен тов, при ни мав ших до фе ти-

лид ежед нев но по 125, 250 и 500 мкг со от вет ст вен-

но, СР че рез 6 ме ся цев сох ра нил ся у 40 %, 52 % и 

66 %, по срав не нию с 21 % при при ме не нии пла це-

бо. В ис сле до ва нии EMERALD угне те ние ре ци ди-

вов ФП до фе ти ли дом бы ло так же до зо за ви си мым: 

51 %, 57 % и 71 % па ци ен тов на хо ди лись на СР 

при ежед нев ном при еме 125, 250 и 500 мкг со от вет-

ст вен но, по срав не нию с 25 % в пла це боFгруп пе и 

60 % в груп пе со та ло ла [40].

Про па фе нон. Про ве ден ные ис сле до ва ния, осо-

бен но UK PSVT [41], в ко то ром для вы яв ле ния 

и до ку мен та ции ре ци ди вов ФП ис поль зо вал ся 

тран с те ле фон ный мо ни то ринг, по ка за ли вы со кую 

эф фек тив ность про тек тор но го дей ст вия про па фе-

но на. Опти маль ной до зой счи та ет ся 600 мг/сут ки, 

при уве ли че нии до зы до 900 мг воз рас та ла эф фек-

тив ность, но ре гис т ри ро ва лось боль ше вне сер деч-

ных по боч ных эф фек тов. В ря де ис сле до ва ний, 

обыч но вклю чав ших па ци ен тов, ре фрак тер ных к 

дру гим ААП, так же под т вер ж де на эф фек тив ность 

про па фе но на [42,43]. Ана лиз про ве ден но го ран-

до ми зи ро ван но го кон т ро ли ру е мо го ис сле до ва ния 

по ис поль зо ва нию про па фе но на пос ле элек т ри-

чес кой КВ у па ци ен тов с дли тель но су щес т ву ю-

щей ФП (сред няя про дол жи тель ность 6 ме ся цев) 

по ка зал, что че рез ме сяц у 79 % боль ных, по лу чав-

ших про па фе нон, и 34 % па ци ен тов кон т роль ной 

груп пы сох ра нял ся СР. Че рез год СР сох ра нил ся 

у 69 % ис поль зо вав ших про па фе нон и 26 % па ци-

ен тов без те ра пии. В дру гом ис сле до ва нии 65 % 

па ци ен тов, по лу чав ших про па фе нон пос ле КВ 

(дли тель ность ФП бо лее 2 не дель), сох ра ня ли СР 

че рез 6 ме ся цев [44].

Обна де жи ва ю щие ре зуль та ты по лу че ны при изу-

че нии эф фек тив нос ти пре па ра та 1С клас са про па-

фе нон у па ци ен тов с очень час ты ми па ро ксиз ма ми 

ФП [45]. Бы ло по ка за но, что про па фе нон уве ли чи-

ва ет вре мя до пер во го ре ци ди ва ФП у па ци ен тов с 

час ты ми (бо лее 1 ра за в ме сяц) эпи зо да ми. При ем 

пре па ра та прод ле вал сред нее вре мя до пер во го 

па ро ксиз ма от 3 дней (при ем пла це бо) до 34 дней 

и уд ли нял сред ний ин тер вал меж ду при сту па ми в 

4 ра за (от 6 дней при при еме пла це бо до 47 дней 

при при еме про па фе но на). Сле ду ет от ме тить, од на-

ко, что эти ис сле до ва ния име ли “фа зу ран жи ро ва-

ния до зы”, вслед ст вие че го оп ре де лен ный про цент 

па ци ен тов был ис к лю чен из ис сле до ва ния, в тех 

слу ча ях, ког да пре па рат ка зал ся ли бо не эф фек тив-

ным, ли бо пло хо пе ре но сил ся.

Срав ни тель ный ана лиз по ка зал, что эф фек тив-

ность про па фе но на у па ци ен тов с час ты ми па ро-

ксиз ма ми ФП не сколь ко вы ше, чем со та ло ла. 

Сле ду ет от ме тить, что чис ло па ци ен тов, у ко то рых 

час то та па ро ксиз мов ФП зна чи тель но умень ша-

лась, при ис поль зо ва нии про па фе но на сос та ви ло 

86 % и со та ло ла 68 %. Час то та по боч ных эф фек-

тов, тре бу ю щих от ме ны пре па ра та, при при еме 

про па фе но на ре гис т ри ро ва лась в 2 % и 17 % при 

ис поль зо ва нии со та ло ла. Как пра ви ло, пре па ра ты 

1С клас са хо ро шо пе ре но сят ся и чис ло вне сер деч-

ных по боч ных эф фек тов от но си тель но не ве ли ко. 

Так [46], толь ко 3 % па ци ен тов, по лу чав ших про-

па фе нон, и ме нее 5 % боль ных, при ни мав ших 

фле ка и нид, прек ра ти ли при ем изFза по боч ных 

эф фек тов (в основ ном, на ру ше ния зре ния, го ло во-

кру же ние, го лов ная боль).

По доб но дру гим пре па ра там IС клас са, про па-

фе нон не сле ду ет при ме нять у па ци ен тов с ос т рым 

ин фар к том ми о кар да, а так же у лиц с ИБС в слу чае 

вы ра жен ных струк тур ных из ме не ний ми о кар да и 

у па ци ен тов с дис фун к ци ей ЛЖ. Не об хо ди мо тща-

тель ное наб лю де ние для про фи лак ти ки не бла го при-

ят ных эф фек тов, вслед ст вие из ме не ний сос то я ния 

сер д ца (на при мер, раз ви тие ише мии или СН).

Со та лол. Нес мот ря на то, со та лол не эф фек ти-

вен при фар ма ко ло ги чес кой КВ, пре па рат мо жет 

быть ис поль зо ван для про фи лак ти ки ФП. На 

се год няш ний день, опуб ли ко ва ны 2 пла це боFкон-

т ро ли ро ван ных ис сле до ва ния, по ка зав ших про тек-

тор ную эф фек тив ность со та ло ла в до зах от 80 до 

160 мг дваж ды в день, прав да, в тща тель но отоб-

ран ной груп пе па ци ен тов. В муль ти цен т ро вом 

ис сле до ва нии, со та лол был так же эф фек ти вен, 

как и мед лен но выс во бож да ю щий ся хи ни ди на 
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суль фат, но луч ше пе ре но сил ся. Отме че но так же, 

что со та лол был бо лее эф фек ти вен в по дав ле нии 

сим п то мов у па ци ен тов с ре ци ди вом ФП, по сколь-

ку соп ро вож дал ся бо лее мед лен ной час то той же лу-

доч ко вых сок ра ще ний. Не ко то рые ис сле до ва ния 

об на ру жи ли, что со та лол и ком би на ция хи ни ди на 

с ве ра па ми лом яв ля ют ся оди на ко во эф фек тив-

ны ми пос ле КВ, хо тя зна чи мые же лу доч ко вые 

арит мии бы ли бо лее час ты ми при при ме не нии 

хи ни ди на [43].

Ве ра па мил и дил ти а зем. Отсут ст ву ют дан ные о 

про тек тор ном ан ти арит ми чес ком эф фек те ан та-

го нис тов каль ци е вых ка на лов у па ци ен тов с па ро-

ксиз маль ной ФП, но эти пре па ра ты умень ша ют 

ЧСЖ во вре мя при сту па, так что сим п то мы мо гут 

ни ве ли ро вать ся, нес мот ря на ре ци див ФП.

Из боль шин ст ва ААП, в нас то я щее вре мя 

до ступ ных для ле че ния ФП, ни один не яв ля ет-

ся со вер шен ным, имея огра ни чен ную эф фек тив-

ность ком би на ции без опас нос ти и то ле ран т нос ти. 

Про ве ден ный ме таFана лиз по ка зал [40], что час то-

та ре ци ди вов при ис поль зо ва нии раз лич ных ААП 

сос та ви ла: в сред нем для про па фе но на – 57 %, 

фле ка и ни да – 51 %, со та ло ла – 55 %, ами о да ро на 

– 67 %. Сде лан вы вод, что эф фек тив ность под дер-

жа ния СР при мер но сход на для всех клас сов ААП, 

а пре па ра ты I и III клас са эф фек тив нее для под дер-

жа ния СР, чем пла це бо. В пря мых срав ни тель ных 

ис сле до ва ни ях эф фек тив ность под дер жа ния нор-

маль но го СР для всех пе ро раль ных ААП че рез 6–

12 ме ся цев сос та ви ла око ло 50 %. Та ким об ра зом, 

по сколь ку эф фек тив ность ААП в под дер жа нии СР 

и/или умень ше нии час то ты ре ци ди вов ФП сход на, 

вы бор их дол жен дик то вать ся без опас нос тью.

Сле ду ет об ра щать осо бое вни ма ние на те осо-

бен нос ти ААП, ко то рые са ми по се бе мо гут при-

вес ти к ле таль но му ис хо ду ли бо спро во ци ро вать 

его [48,49]. К ним от но сят ся ко неч ная ор га ноток-

сич ность и про арит ми чес кий эф фект. Риск про-

арит мий ва рьи ру ет в за ви си мос ти от клас са ААП 

и ре жи ма до зи ро ва ния, име ю щих ся за бо ле ва ний 

сер д ца и на ли чия ис ход но су щес т ву ю щих же лу-

доч ко вых арит мий. Боль шин ст во ААП из ме ня ет 

кар ди аль ный ка нал на трия или фун к цию ка ли-

е во го ка на ла. Это ле че ние пре дот в ра ща ет или 

за кан чи ва ет ФП, прод ле вая ре фрак тер ный пе ри од 

(бло ка то ры ка ли е во го ка на ла) или за мед ляя про-

ве де ние (бло ка то ры ка на ла на трия) пред сер д ных 

кле ток. Уве ли че ние ре фрак тер но го пе ри о да мо жет 

за кон чить ся уд ли не ни ем ин тер ва ла QT, тог да как 

за мед ле ние про ве де ния мо жет выз вать уд ли не ние 

QRS. Уве ли че ние QT, обус лов лен ное на зна че ни ем 

бло ка то ров ка ли е во го ка на ла, мо жет за кон чить ся 

опас ны ми для жиз ни же лу доч ко вой та хи кар ди ей 

(torsades de pointes).

Как уже от ме ча лось, фак то ры, спо соб ст ву ю щие 

раз ви тию torsades de pointes в со е ди не нии с ААП, 

вклю ча ют жен ский пол, бра ди кар дию, ги по ка ли-

е мия или ги по маг не мию. Со пут ст ву ю щее ис поль-

зо ва ние пре па ра тов, вли яю щих на пе че ноч ный 

ме та бо лизм ан ти арит ми ков, мо гут так же за кан чи-

вать ся уд ли не ни ем ин тер ва ла QT. Сни жен ный кли-

ренс кре а ти ни на при ис поль зо ва нии пре па ра тов 

(со та лол), эк с к ре ти ру е мых поч ка ми, мо жет за кон-

чить ся ток сич нос тью. Риск раз ви тия torsades de 

pointes яв ля ет ся до зо за ви си мым (на при мер, при 

ис поль зо ва нии со та ло ла или до фе ти лид), а иног да 

осо бен но не за ви ся щим от до зы (хи ни дин). Не ко-

Таб ли ца 6
Пред рас по ла га ю щие фак то ры к раз ви тию же лу доч ко вой про а рит мии

IA и Ш клас сы IС класс
Уд ли не ние QT ин тер ва ла (QТс > 460 мс) Про дол жи тель ность QRS>120 мс
CYQT Со пу т ству ю щая ЖГТ
Струк тур ная бо лезнь серд ца, су ще ст вен ная ГЛЖ Струк тур ная бо лезнь серд ца
Сни же ние ЛЖ функ ции Сни же ние ЛЖ функ ции
Ги по ка ли е мия/ги по маг ни е мия* 
Женс кий пол 
По чеч ная дис фу нк ция 
Бра ди кар дия
1.Ме ди ка мен тоз ная дис фу нк ция СУ и АБ уз ла
2. Ме ди ка мен тоз ная кон вер сия в СР
3. Эк то пи чес кие ко рот коxдлин ные RxR ин тер ва лы Быст рая же лу доч ко вая ре ак ция
1 .В те че ние наг ру зок
2. В те че ние быст ро го AV про ве де ния
Быст рое уве ли че ние до зы Быст рое уве ли че на до зы
Боль шая до за (со та лол, до фе ти лид), на коп ле ние ле ка р ствен но го сред ства* Боль шая до за, на коп ле ние ле ка р ствен но го сред ства*
До пол ни тель ные пре па ра ты
1. Мо че гон ные
2. Дру гие пре па ра ты, уд ли ня ю щие ин тер вал QT До пол ни тель ные пре па ра ты
1. От ри ца тель ные инот роп ные пре па ра ты
Про а ри мии в анам не зе 
Ят ро ген ное уд ли не ние QT Ят ро ген ное рас ши ре ние (боль ше чем 150 %) QRS
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то рые фак то ры, вли яю щие на раз ви тие же лу доч ко-

вой про арит мии, пред с тав ле ны в таб л. 6.

Та ким об ра зом, ве ро ят ность воз ник но ве ния 

про арит ми чес ко го эф фек та (в пер вую оче редь, 

же лу доч ко вых арит мий и torsade de pointes) за ви-

сит от вы бо ра ААП и тя жес ти сер деч ной па то ло-

гии. При ис поль зо ва нии пре па ра тов IA клас са или 

со та ло ла у па ци ен тов без струк тур ной бо лез ни 

сер д ца torsade de pointes ре гис т ри ро ва лись в 2 %, 

а при ис поль зо ва нии ААП IС клас са (про па норм) 

опас ные же лу доч ко вые про арит мии воз ни ка ли 

ме нее 1 % [50].

Вне сер деч ные по боч ные дей ст вия яв ля ют ся 

ин ди ви ду аль ны ми для каж до го пре па ра та и ди а па-

зон от ме тал ли чес ко го вку са во рту (про па фе нон) 

до опас но го для жиз ни ле гоч но го по ра же ния или 

ток сич нос ти пе че ни (ами о да рон). Сре ди ос лож не-

ний на ибо лее час то ре гис т ри ру ют ся тром бо ци то-

пе ния, аг ра ну ло ци тоз, крас ная вол чан ка, фиб роз 

лег ко го. Зна чи тель но ре же риск воз ник но ве ния 

этих ос лож не ний при ис поль зо ва нии про па фе но-

на, фле ка и ни да, со та ло ла.

При ис поль зо ва нии низ ких доз ами о да ро на 

слу чаи ле гоч но го фиб ро за вы яв ля лись в 3–12 % и 

мог ли при бли жать ся к 1,5 % в год. В ре ко мен да ци-

ях по ле че нию ФП про изош ли зна чи тель ные из ме-

не ния: вмес то тре хэ тап но го вы бо ра оп ти маль ной 

ан ти ари ми чес кой те ра пии пред ла га ет ся дву хэ тап-

ный, а при не эф фек тив нос ти ко то ро го, пе ре ход к 

хи рур ги чес ко му ле че нию (рис.4).

У па ци ен тов без струк тур ной бо лез ни сер д ца 

пре па ра та ми пер вой ли нии в ле че нии ФП яв ля ют-

ся про па фе нон, фле ка и нид и со та лол, ами о да рон 

и до фе ти лид ре ко мен ду ют ся в ка чес т ве аль тер-

на тив ной те ра пии. Хо тя ами о да рон так же ред ко 

вы зы ва ет арит мии у дан ной ка те го рии боль ных, 

его на зна че ние ста ра ют ся огра ни чить изFза вы ра-

жен ных по боч ных дей ст вий. У па ци ен тов с ги пер-

т ро фи ей ЛЖ, ко то рую свя зы ва ют с уве ли че ни ем 

дли тель нос ти по тен ци а ла дей ст вия и ран ней пос-

т де по ля ри за ци ей, вы со кий риск воз ник но ве ния 

torsade de pointes.

При от сут ст вии ИБС (или пе ре груз ки) и за дер ж-

ки про ве де ния пре па ра та ми пер вой ли нии яв ля ют-

ся про па фе нон, фле ка и нид и со та лол. При ме не ние 

пре па ра тов IC клас са у па ци ен тов пос ле ин фар к та 

ми о кар да мо жет при во дить к по вы ше нию смер т-

нос ти. С дру гой сто ро ны уста нов ле но, что ис поль-

зо ва ние cота ло ла без опас но у па ци ен тов пос ле 

ин фар к та ми о кар да и да же от ме че но сни же ние 

смер т нос ти в срав не нии с пла це бо. Ами о да рон 

яв ля ет ся пре па ра том вто рой ли нии. У па ци ен тов 

с дис фун к ци ей ЛЖ и СН име ют ся по вы шен ный 

риск воз ник но ве ния про арит мий при при еме боль-

шин ст ва ис поль зу ю щих ся ААП. Не ко то рые ис сле-

до ва ния по ка за ли, что ами о да рон не толь ко без-

опа сен у та ких па ци ен тов, но и не мно го сни жа ет 

смер т ность, а со та лол мо жет быть аль тер на ти вой 

ами о да ро ну.

С уче том кли ни чес ко го раз де ле ния боль ных с 

па ро ксиз маль ной (устой чи вой) ФП на груп пы, воз-

мо жен сле ду ю щий под ход при вы бо ре те ра пии. У 

па ци ен тов с впер вые вы яв лен ным сим п то ма ти чес-

ким па ро ксиз мом ФП, ку пи ро вав шим ся спон тан-

но, ли бо с по мо щью КВ, ве ро ят ность ре ци ди вов 

не про гно зи ру е ма, а дли тель ная ААТ не обос но ван-

Ри с. 4. 
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на. У боль ных с бес сим п том ны ми или ред ки ми 

сим п том ны ми ре ци ди ви ру ю щи ми ФП так же воз-

мож но воз дер жать ся от на зна че ния дли тель ной 

ААТ и огра ни чить ся толь ко ку пи ро ва ни ем. В груп-

пе час тых сим п том ных эпи зо дов ФП оправ да но 

про фи лак ти ка ре ци ди вов с по мо щью пре па ра тов 

IC и III клас сов.

Амбу ла тор ное на ча ло ан ти арит ми чес кой те ра пии 
у па ци ен тов с ФП.

Ре ко мен да ции для ам бу ла тор но го при ме не ния 

ААП раз ли ча ет ся у па ци ен тов с па ро ксиз маль ной 

и устой чи вой ФП. У па ци ен тов с па ро ксиз маль ной 

ФП це ля ми яв ля ют ся ку пи ро ва ние па ро ксиз ма 

(под ход “таб лет ка в кар ма не”), про фи лак ти ка эпи-

зо дов или ком би на ция то го и дру го го. У па ци ен тов 

с устой чи вой ФП це ля ми ам бу ла тор но го на ча ла 

те ра пии яв ля ют ся до сти же ние фар ма ко ло ги чес-

кой КВ, устра няя, та ким об ра зом, не об хо ди мость 

элек т ри чес кой КВ или по вы ше ние ус пе ха элек т ри-

чес кой КВ (пу тем умень ше ния по ро га де фиб рил ля-

ции) и пре дот в ра ще ние ран не го ре ци ди ва ФП.

До ступ ны не мно го чис лен ные дан ные по без-

опас нос ти ам бу ла тор но го на ча ла ААТ. На ибо лее 

ак ту аль ной проб ле мой яв ля ет ся про арит мии, ко то-

рые ред ко воз ни ка ет у па ци ен тов без СН, вы ра жен-

ной бра ди кар дии, име ю щих нор маль ную фун к цию 

же лу доч ков и ис ход ные QT ин тер ва лы. У та ких 

па ци ен тов воз мож но ам бу ла тор ное на зна че ние 

про па фе но на. До на ча ла те ра пии этим пре па ра том 

сле ду ет на зна чить бе таFбло ка то ры или ан та го нис-

ты каль ци е вых ка на лов для пре дот в ра ще ния быс т-

ро го АВ про ве де ния или раз ви тия АВ про ве де ния 

1:1 при тре пе та нии пред сер дий. По сколь ку ку пи-

ро ва ние па ро ксиз ма ФП про па фе но ном мо жет 

быть свя за но с бра ди кар ди ей вслед ст вие дис фун-

к ции си ну со во го или АВ уз ла, пер во на чаль ную 

кон вер сию рит ма сле ду ет про во дить в усло ви ях ста-

ци о на ра. В слу чае эф фек тив нос ти и без опас нос ти, 

про па фе нон мо жет быть ре ко мен до ван па ци ен ту 

для ам бу ла тор ной фар ма ко ло ги чес кой КВ пос ле ду-

ю щих ре ци ди вов. Амбу ла тор но го фар ма ко ло ги чес-

ко го ку пи ро ва ния сле ду ет из бе гать у па ци ен тов с 

сим п то ма ми сла бос ти СУ, на ру ше ни я ми АВ про ве-

де ния или бло ка дой но жек пуч ка Ги са.

Те ра пия со та ло лом мо жет быть на ча та ам бу ла-

тор но у па ци ен тов с не вы ра жен ны ми или от сут-

ст ву ю щи ми струк тур ны ми по ра же ни я ми сер д ца 

при зна че ни ях ин тер ва ла QT<450 мс, нор маль ных 

зна че ни ях элек т ро ли тов сы во рот ки кро ви и от сут ст-

ви ем фак то ров рис ка, за ви си мых от при ема пре па-

ра тов III клас са, про арит мий. Без опас ность на ибо-

лее вы со ка при на ча ле при ема на СР. Ами о да рон 

обыч но мож но да вать без опас но ам бу ла тор но, да же 

па ци ен там с пер сис тен т ной ФП, но на сы ще ние в 

усло ви ях ста ци о на ра пред поч ти тель но при не об-

хо ди мос ти бо лее ран не го вос ста нов ле ния СР у 

па ци ен тов с СН. Не ко то рые ре жи мы на сы ще ния 

вклю ча ют на зна че ние 600 мг ежед нев но в те че ние 

4 не дель или 1 г ежед нев но в те че ние 1 не де ли с пос-

ле ду ю щей бо лее низ кой под дер жи ва ю щей до зой. 

Те ра пию хи ни ди ном, про ка и на ми дом и ди зо пи ра-

ми дом в це лом не сле ду ет на чи нать в ам бу ла тор ных 

усло ви ях, но ис к лю че ние мо жет быть сде ла но для 

ди зо пи ра ми да у па ци ен тов без па то ло гии сер д ца и 

нор маль ным ин тер ва лом QT. Нес мот ря на то, что 

эти ре ко мен да ции яв ля ют ся об щи ми ме то ди чес ки-

ми ука за ни я ми от но си тель но ам бу ла тор но го на ча-

ла те ра пии, ре ше ние дол ж но быть ин ди ви ду а ли зи-

ро ва но для каж до го па ци ен та.

ЭКГ, тран с те ле фон ный мо ни то ринг или дру гие 

ме то ды наб лю де ния ЭКГ мо гут ис поль зо вать ся 

для кон т ро ля на ру ше ний про ве де ния в на ча ле 

фар ма ко ло ги чес кой ААТ у па ци ен тов с ФП. В час т-

нос ти, сле ду ет из ме рять ин тер вал PR (фле ка и нид, 

про па фе нон, со та лол и ами о да рон), дли тель ность 

QRS (фле ка и нид и про па фе нон) и ин тер вал QT 

(со та лол, ами о да рон и ди зо пи ра мид).

В за клю че ние, сле ду ет ска зать, что ме ди ка мен-

тоз ное ле че ние, на прав лен ное на под дер жа ние СР, 

оста ет ся важ ны ми те ра пев ти чес ким ва ри ан том для 

не ко то рых па ци ен тов. Пред с тав ля ет ся, что су щес-

т ву ет не сколь ко групп па ци ен тов, где по на ше му 

мне нию, сле ду ет вос ста нав ли вать и ис поль зо вать 

все име ю щие воз мож нос ти для удер жа ния СР. Это, 

в пер вую оче редь, па ци ен ты с низ ким рис ком раз-

ви тия тром бо эм бо лии, не вклю чен ных в AFFIRM 

(мо ло дой воз раст, без струк тур ных за бо ле ва ний 

сер д ца, ги пер т ро фи чес кой КМА), низ ким рис ком 

раз ви тия ос лож не ний от при ема ААП, та ких как 

IC пре па ра ты; па ци ен ты, у ко то рых воз мож но рас-

ши ре ние ан ти арит ми чес кой те ра пии с низ ким рис-

ком раз ви тия ос лож не ний; па ци ен ты c выб ран ной 

стра те ги ей не ста ци о нар ной КВ (“таб лет ка в кар-

ма не”); па ци ен ты при ис поль зо ва нии гиб рид ной 

те ра пии; сим п то ма ти чес кие па ци ен ты.

Адек ват ный вы бор ан ти арит ми чес ко го ле че ния, 

сде лан но го со вни ма ни ем к кли ни чес ким ха рак те-

рис ти кам и по тен ци аль ной ток сич нос ти ле кар ст-

вен но го сред ст ва, умень ша ет риск, свя зан ный с 

эти ми сред ст ва ми. Быс т рое про грес си ро ва ние сти-

му ля ци он ной тех ни ки и тех но ло гии ра ди о час тот-

ных воз дей ст вий при ФП, осо бен но в ком би на ции 

с ААП пре па ра та ми, так же обес пе чи ва ют но вые 

ва ри ан ты для под дер жа ния си ну со во го рит ма.
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Сон – особый процесс, служащий для восстанов-

ления организма, сопровождающийся снижением 

уровня метаболизма, снижением артериального дав-

ления, частоты сокращений сердца, изменением 

работы большинства функциональных систем.

Синдром пароксизмального ночного апноэ пред-

ставляет собой повторяющиеся в течение сна эпизо-

ды остановки дыхания или значительного снижения 

воздушного потока [59]. Это достаточно распро-

странённое состояние, которым страдают до 9 % жен-

щин и до 24 % мужчин среднего возраста. Критериями 

данного синдрома можно назвать выявляемое при 

кардиореспираторном мониторинге периодическое 

прекращение (апноэ) или снижение менее 50 % 

(гипопноэ) дыхательного потока, длительностью 

более 10 сек., сопровождающееся падением содержа-

ния оксигемоглобина на 4 % и более по данным пуль-

соксиметрии. Среднее количество таких эпизодов 

в течение часа обозначается индексом апноэ-гипоп-

ноэ (AHI – apnea-hypopnea index) и индексом десату-

рации (ODI – oxygen desaturation index). Значения 

этих индексов менее 5 считаются допустимыми у здо-

рового человека, хотя не являются нормой в полном 

смысле [30].

Развитие синдрома ночного апноэ возможно у лю-

бого человека. Главными факторами риска этого 

состояния считаются наследственная предрасполо-

женность, мужской пол, избыточный вес (особенно 

отложение жировой ткани в верхней половине туло-

вища), употребление алкоголя и курение. Наиболее 

важным фактором считается ожирение, это доказы-

вается и большим популяционным исследованием, 

показавшим, что доля лиц с ИМТ>30 кг/м
2 
растёт 

параллельно AHI. Правда, немалая часть пациентов 

с повышенным индексом апноэ имели нормальный 

или умеренно избыточный вес [3, 39].

Во время нормального сна преобладает тонус 

парасимпатической нервной системы. При наличии 

у человека слишком большого количества эпизодов 

апноэ и десатурации восстановительная функция сна 

снижается, возникают внезапные пробуждения, рас-

тёт тонус симпатической нервной системы, артери-

альное давление, повышается риск аритмий и др. 

При постоянном еженощном повторении таких эпи-

зодов развивается множество патологических про-

цессов, о которых пойдёт речь в этой статье.

Выделяют две формы синдрома апноэ-гипопноэ 

сна: обструктивное и центральное. Причина обструк-

тивного апноэ сна – закрытие просвета верхних 

дыхательных путей в результате снижения тонуса 

мышц гортани. В норме небольшое их расслабление 

и “провисание” не приводит к значительному суже-

нию просвета, однако при наличии предрасполагаю-

щих факторов происходит его перекрытие на уровне 

рото- и гортаноглотки в области нёбной занавески, 

основания языка, надгортанника и др. Усугубляют 

склонность к обструкции верхних дыхательных путей 

такие состояния как микро- и ретрогнатия, гипертро-

фия миндалин, макроглоссия и акромегалия, а также 

положение на спине, приводящее к западанию корня 

языка.

Современными исследованиями с применением 

высокотехнологичных методов визуализации (КТ, 

МРТ, эндоскопия) показано, что локализация таких 

участков динамична, и для каждого человека они так 

же индивидуальны, как отпечатки пальцев [44].

В патогенезе второго типа апноэ сна – централь-

ного – основную роль отводят нарушению работы 

дыхательного центра. Периоды апноэ сменяются 

периодами гипервентиляции, создавая картину дыха-

ния Чейна-Стокса [4]. Начало этому даёт хроничес-

кая гиперрефлексия с рецепторов блуждающего 

нерва. Они активируются притоком крови к малому 

кругу кровообращения при горизонтальном положе-

нии тела. В результате периода гипервентиляции 

pCO
2 
падает ниже порога раздражения дыхательного 

центра, что проявляется периодом апноэ. Далее 

наступает новый эпизод гипервентиляции. 

Прекращение эпизода апноэ сопровождается спон-

танным пробуждением, регистрируемым на ЭЭГ 

(уменьшение глубины сна, не всегда достигающее 

уровня истинного пробуждения). Показано, что 

искусственное создание гиперкапнии путём ингаля-

ции СО
2 
в

 
эксперименте предотвращает гипервенти-

ляцию и следующий за ней эпизод отсутствия дыха-

ния. Возможен переход одного типа апноэ в другой 

в течение ночи [54].

Нарушения вентиляции, эпизоды пробуждений, 

циклическое падение насыщения крови кислородом 

при хроническом течении сказываются на общем 

состоянии и самочувствии людей. Первой жалобой 

пациентов обычно бывает отсутствие удовлетворения 

от ночного сна, каким бы длительным он ни был. 

Возможны дневная сонливость, инверсия сна, кош-

марные сновидения, головные боли по утрам. 

Подобные симптомы служат показанием для обсле-
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дования ночного дыхания. Очень важным индикато-

ром также служит храп [23].

Синдром апноэ сна вызывает множество наруше-

ний в организме. Рассмотрим различные варианты 

патологических процессов, к которым приводят пов-

торяющиеся изо дня в день эпизоды ночного апноэ.

Повышение интенсивности свободно-радикального 
окисления. Повторяющиеся эпизоды снижения кон-

центрации кислорода крови можно уподобить эпизо-

дам ишемии-реперфузии, сопровождающимся пов-

реждением тканей, подвергнутых гипоксии. Известно, 

что данное повреждение обусловлено образованием 

активных форм кислорода, которые взаимодействуют 

с нуклеиновыми кислотами, липидами и белками 

и образуют свободные радикалы [32]. В некоторых 

работах показано, что повторяющиеся эпизоды апноэ 

во время сна приводят к увеличению концентрации 

активных форм кислорода [12, 47], продуктов пере-

кисного окисления липидов и жирных кислот, в том 

числе малонового диальдегида и 8-изопростана. 

Установлено, что у пациентов с высоким AHI сниже-

на общая антиоксидантная способность сыворотки. 

Кроме того, работой Yamauchi M et al. (2005), иссле-

довавшими концентрации 8-изопростана и 8-гидрок-

си-2-дезоксигуано-зина, показано, что выраженность 

синдрома апноэ сна напрямую и независимо от дру-

гих факторов риска (в том числе массы тела и возрас-

та) высоко достоверно коррелирует с тяжестью сво-

бодно-радикального повреждения клеток [61].

В работе Saito H et al. (2002) в качестве признака 

тканевой гипоксии применены разница соотноше-

ний “мочевая кислота/креатинин” утром и вечером 

( UA/Cr) и концентрация аденозина сыворотки крови. 

Показано, что у пациентов с выраженным апноэ (AHI 

>15/час, минимальная SaO
2
 <80 %) разность UA/Cr > 

1, а концентрация аденозина повышена, что явилось 

доказательством более выраженного катаболизма 

нуклеиновых кислот и азотистых оснований в перио-

ды тканевой гипоксии [46]. Наконец, данные, полу-

ченные Sahebjami H (1998), показывают, что у паци-

ентов с выраженным синдромом ночного апноэ экс-

креция мочевой кислоты достоверно (p<0.0003) выше, 

чем у пациентов без такового, и нормализуется на фо-

не немедикаментозной терапии (CPAP
1
). Таким обра-

зом, повторяющиеся эпизоды тканевой гипоксии 

во время периодов ночного апноэ повреждающе 

действуют на клетки и ткани, вызывая повышение 

уровня катаболизма и экскреции метаболитов бел-

ков, липидов и нуклеиновых кислот.

Повышение уровня маркёров воспаления. В ряде 

работ были измерены концентрации С-реактивного 

белка и интерлейкина-6 у пациентов с синдромом 

ночного апноэ, и показано достоверное повышение 

их уровня, нормализовавшееся после немедикамен-

тозного лечения [7, 48, 62]. По другим данным, у па-

циентов с повышенным индексом AHI в крови опре-

деляются избыточные уровни сывороточного амило-

ида А (SAA), ФНО- , молекул адгезии (VCAM, ICAM), 

Е-селектина и протеинового хемоаттрактанта моно-

цитов типа 1 [52]. Были обнаружены изменения в су-

точном ритме секреции ФНО-  по сравнению с груп-

пой контроля. Показано, что CPAP-терапия не сни-

жает уровень С-реактивного протеина у пациентов 

с ИБС и синдромом ночного апноэ [2].

При исследовании у пациентов с апноэ сна смыва 

из носоглотки обнаружено повышение количества 

полиморфноядерных лейкоцитов, а также концент-

раций брадикинина и вазоактивного интестинально-

го пептида (ВИП), что может быть связано с повреж-

дением мягких тканей этой области при храпе. 

Подобные изменения выявлены и у детей, страдаю-

щих храпом и апноэ сна (в том числе, связанными 

с гипертрофией миндалин). В конденсате выдыхае-

мого воздуха у них выявлено достоверное (p<0.01) 

повышение концентрации лейкотриенов и проста-

гландинов по сравнению с группой контроля, корре-

лировавшее с индексом AHI.

В целом наличие повышенного уровня медиато-

ров воспаления, особенно ФНО-α и ИЛ-6, может 

вносить свой вклад в плохое самочувствие людей, 

страдающих синдромом ночного апноэ, быть допол-

нительным фактором риска и атеросклероза, и про-

грессирования артериальной гипертензии, и сердеч-

ной недостаточности.

Нарушения метаболизма, проатерогенез. Показана 

роль эпизодов ночного апноэ в развитии метаболи-

ческого синдрома, инсулинорезистентности и сахар-

ного диабета 2 типа. Уровни лептина и инсулина 

были повышены у пациентов с апноэ независимо 

от массы тела и возраста, подобную зависимость 

имело и внутреннее (висцеральное) ожирение, тогда 

как уровень адипонектина (гормона, обладающего 

антидиабетическим и антиатерогенным действием), 

снижен [11, 20, 53]. В работе Ip M et al. (2000) показа-

но увеличение уровня лептина, корригируемое неме-

дикаментозным лечением [22].

В исследовании Can et al. (2006) обнаружено уве-

личение концентрации проатерогенных факторов 

у пациентов с ночным апноэ. Так, достоверно (p<0.05) 

был повышен уровень гомоцистеина, аполипопроте-

ина В, липопротеина (а), холестерина липопротеидов 

низкой плотности, общего холестерина. Повышение 

гомоцистеина при сочетании ИБС и ночного апноэ 

выявлено и в другой работе. Предполагается, что это 

связано со свободно-радикальным повреждением 

клеток, в том числе, эндотелия. Tuma R et al. (2007) 

 
1
CPAP – continious positive airway pressure. Метод лечения обструктивного апноэ сна путём создания в дыхательных путях поло-

жительного давления воздуха в периоды остановки дыхания. Величина создаваемого давления колеблется от 4 до 30 мм вод. ст.
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установлено, что риск развития сахарного диабета 

при синдроме апноэ сна выше в 2,7 раз, чем без тако-

вого [55].

Показано развитие дневной гиперкапнии у людей, 

страдающих ночным апноэ, как при наличии ожире-

ния и связанного с ним синдрома гиповентиляции, 

так и в его отсутствие [1].

Выявлено значительное увеличение фатальных 

и нефатальных событий у больных ИБС и артериаль-

ной гипертензией с выраженным ночным апноэ 

по сравнению со сходной группой пациентов, приме-

няющих немедикаментозное лечение (CPAP), а также 

с группой контроля [3, 31]. В работе Theodore L et al. 

(2004) сообщается о повышении уровня альдостерона 

крови у пациентов с ожирением и артериальной 

гипертонией с выраженным ночным апноэ по срав-

нению со сходной группой без такового. 

Предполагается, что это может быть одним из факто-

ров резистентности к терапии у подобных пациентов 

[17]. Повышение уровня альдостерона при ночном 

апноэ обнаружено и в других работах [5, 19].

В целом, большинство авторов сходятся во мне-

нии, что синдром ночного апноэ является независи-

мым и весомым фактором риска атеросклероза, мета-

болического синдрома, дисфункции эндокринной 

системы, в частности, надпочечников и поджелудоч-

ной железы.

Усугубление повреждения миокарда, прогрессирова-
ние сердечной недостаточности. Работами Stiles S et al. 

(2006), а также Corrа U et al. (2006) показано значи-

тельное ухудшение прогноза выживаемости у лиц 

с недостаточностью кровообращения и синдромом 

ночного апноэ [10]. Установлено замедление восста-

новления функции миокарда, его рубцевания после 

инфаркта. С другой стороны, сам отёчный синдром 

при ХСН, приводящий в ночное время к перераспре-

делению жидкости, усугубляет обструкцию верхних 

дыхательных путей. Обнаружено положительное воз-

действие диуретиков на выраженность апноэ сна [6].

Существуют некоторые различия в течении синд-

рома ночного апноэ при сердечной недостаточности. 

Показано, что сам по себе синдром центрального 

типа может быть обусловлен застоем жидкости по ма-

лому кругу кровообращения, который стимулирует 

рецепторы n.vagus, вызывая гипервентиляцию и ги-

покапнию, и приводя к эпизоду остановки дыхания. 

Это, в свою очередь, стимулирует активность симпа-

тической нервной системы, вызывает спонтанные 

пробуждения, повышая в крови уровень адреналина, 

вызывая тахикардию и увеличивая потребность мио-

карда в кислороде [36]. Эпизоды дыхания Чейна-

Стокса, низкочастотные осцилляции ритма сердца, 

высокая чувствительность периферических хеморе-

цепторов являются индикаторами повышенного 

риска смерти у пациентов с хронической сердечной 

недостаточностью [42].

Основным патогенетическим фактором неблаго-

приятного воздействия обструктивного апноэ сна 

считается резкое увеличение отрицательного внут-

ригрудного давления, достигающего – 65 мм рт. ст. 

при вдохе, вызывающего рост преднагрузки на серд-

це. Повторяемые десятки и сотни раз каждую ночь, 

эти эпизоды приводят к хронической перегрузке 

миокарда. В периоды обструктивного апноэ не про-

исходит и обычного для сна падения ЧСС. В результате 

повышения пред- и постнагрузки, активации нейро-

гуморальных систем, падения концентрации кисло-

рода крови, происходит ремоделирование миокарда, 

что, в конечном итоге, приводит и способствует про-

грессированию сердечной недостаточности. 

Laaban J.P. et al. (2002) выявлена связь систоличес-

кой дисфункции левого желудочка с наличием синд-

рома ночного апноэ, корригируемая лечением этого 

синдрома [28].

Kraiczi H et al. (2001) указывают на утолщение 

межжелудочковой перегородки, удлинение времени 

изометрического расслабления, снижение разницы 

между пиковой ранней и поздней скоростями мит-

рального тока крови, а также на снижение эндоте-

лий-зависимой способности к релаксации плечевой 

артерии. Все параметры оказались связаны с длитель-

ностью и выраженностью десатураций по результа-

там пульсоксиметрии (SpO
2
<90 %), имели достаточ-

ную достоверность (p<0.05) и учитывали поправку 

на возраст и индекс массы тела [27].

В исследовании Lentini S et al. (2006) показано 

умеренное повышение активности КФК крови, кор-

ригируемое немедикаментозным лечением (CPAP). 

Gami AS et al. (2004) признаёт, что не удалось выявить 

повышения уровня тропонина Т, свидетельствующе-

го о повреждении миокарда, у пациентов с выражен-

ным ночным апноэ и ИБС. Этот же автор указывает 

на достоверную (p=0.046) и независимую связь смер-

тности от сердечно-сосудистых причин в анамнезе 

и тяжестью синдрома ночного апноэ. В исследовании 

Multu GM et al. (2000) выявлены эпизоды ишемичес-

кой депрессии сегмента ST при мониторировании 

ЭКГ. Они были выражены у пациентов с двух- или 

многососудистым поражением коронарных артерий 

на фоне повторяющихся эпизодов апноэ и появле-

нии тахикардии [33].

Koehler U et al. (1999) проанализировали циркад-

ный ритм развития инфаркта миокарда 89 больных. 

Среди пациентов, у которых инфаркт развился во вре-

мя сна, в предутренние часы, индекс AHI был выше 

по сравнению с пациентами, инфаркт у которых раз-

вился уже после пробуждения (20,3/час против 7,3/

час при p<0.05) [26].

Нарушения ритма и проводимости. Ещё в 1979 году 

Deedwania PC et al. было показано развитие AV-бло-

кады у лиц с ночным апноэ. И современные исследо-

вания выявляют нарушения ритма у таких пациентов. 
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Так, Gami AS et al. (2004) проведено сравнение групп 

больных с пароксизмальной формой мерцательной 

аритмии и больных ИБС, различавшихся по наличию 

стенозирующего атеросклероза коронарных артерий, 

наличию артериальной гипертензии и сахарного диа-

бета, но сходных по половому составу, возрасту и мас-

се тела. Выявлено достоверное (p<0.0004) превалиро-

вание синдрома ночного апноэ в группе мерцатель-

ной аритмии (49 %) по сравнению с общей группой 

больных ИБС (32 %) [15]. В исследовании Porthan 

KM et al. (2004) также показано, что больные парок-

сизмальной формой мерцательной аритмии без диа-

гностированной ИБС чаще предъявляют жалобы, 

свойственные для синдрома ночного апноэ (сонли-

вость, головные боли, остановки дыхания ночью). 

В наблюдениях Singh J et al. (2004) демонстрируется 

развитие фибрилляции предсердий во время сна [50], 

а Kanagala R et al. (2003) установлено, что пароксизмы 

мерцательной аритмии после электрокардиоверсии 

рецидивировали в течение года у 82 % больных синд-

ромом ночного апноэ, тогда как в группе контроля – 

только в 53 % (p=0.013). В группе же, получавшей 

СРАР-терапию, новые пароксизмы развивались 

у 42 % больных – реже, чем в контрольной [25].

Показано влияние ночного апноэ на вариабель-

ность сердечного ритма. Зависимость была достовер-

на при исключении артериальной гипертензии, ХСН 

и других состояний, могущих повлиять на тяжесть 

этого синдрома. В группе с тяжёлым апноэ (АHI>30/

час) интервалы RR в среднем были короче (793±27 мс), 

чем в группе контроля (947±42 мс). Общая вариа-

бельность RR в группе апноэ была снижена (р=0,01). 

Подобные же изменения, с меньшей достоверностью 

(p=0.02) были выявлены и у больных с умеренным 

апноэ сна [35]. Работа Jo JA et al. (2004) показывает, 

что у больных ночным апноэ по результатам поли-

сомнографического исследования установлено сни-

жение качества ауторегуляции системы сердце-лёг-

кие: повышение порога чувствительности барореф-

лексов и уменьшение дыхательных осцилляций кри-

вой вариабельности ритма сердца [24].

 В исследовании Garrigue S et al. (2007), случай-

ным образом включившем пациентов с постоянным 

ЭКС, не имевших диагностированного ночного 

апноэ, показано, что у 59 % из них имеется синдром 

апноэ сна. Он был выявлен у 58 % больных СССУ, 

у 68 % – с полной AV-блокадой, у 50 % – с дилатаци-

онной кардиомиопатией [16].

Установлена связь ночного апноэ и внезапной 

смерти. Gami AS et al. (2005) были ретроспективно 

рассмотрены данные 112 пациентов в период 

с 1987 по 2003 годы, умерших внезапно, которым 

за некоторое время до смерти проводилось полисом-

нографическое исследование. Обнаружено, что в пе-

риод от 00 до 06 часов среди больных с ночным апноэ 

умерли 46 %, тогда как в общей популяции на этот 

интервал приходится 16 % смертей (р<0.001), индекс 

AHI у них был выше, чем у умерших в другое время 

суток. Он прямо коррелировал с относительным рис-

ком внезапной смерти, который для больных ночным 

апноэ составил 2,57 к общей популяции [14, 51].

Резистентная артериальная гипертония. Выше был 

упомянуто выявление гиперальдостеронизма при 

синдроме ночного апноэ. Это подтверждено работой 

Pratt-Ubunama MN et al. (2007). Концентрация альдо-

стерона плазмы коррелировала с AHI>5/час 

(p<0.0002). Выраженное апноэ сна было более свойс-

твенно мужчинам, чем женщинам с резистентной 

гипертонией (90 % против 77 %), у них же концентра-

ция альдостерона была выше (12 нг/дл против 8.8 нг/

дл) [43].

Haas DC et al. (2005) по результатам исследования 

6120 пациентов сообщает о связи диспноэ сна и сте-

пенью систоло-диастолической гипертонии у лиц 

моложе 60 лет, а также об отсутствии этой связи у лиц 

старше 60 лет и в случае изолированной систоличес-

кой гипертонии у лиц любого возраста [18]. Данные о 

связи синдрома апноэ сна и артериальной гиперто-

нией демонстрируются также в других источниках 

[49].

В работах Narkiewicz K et al. (1998) указывается 

влияние гиперактивности симпатической нервной 

системы на состояние артерий мышечного типа, 

выражающееся в повышении АД, в частности, во вре-

мя сна (так называемые ‘non-dipper’ или ‘night 

peaker’), а кроме того, сообщается об отсутствии вли-

яния ожирения на гиперактивность симпатической 

нервной системы, если оно не сочетается с синдро-

мом апноэ сна [34]. Тот же автор указывает на поло-

жительную достоверную корреляцию (r=0.40, р=0.02) 

между ростом AHI и выраженностью ночной гипер-

тонии. В Wisconsin Sleep Cohort Study (2000) показана 

связь между ночным апноэ и АГ вне зависимости 

от других факторов риска, таких как масса тела, пол, 

возраст, алкоголь и курение. Pankow W et al. (1997) 

по результатам суточного мониторирования АД также 

показана достоверная (p<0.001) связь тяжести ночно-

го апноэ с гипертензией как таковой и с отсутствием 

снижения АД ночью [38].

Следует непременно исключать синдром ночного 

апноэ у пациентов с артериальной гипертонией, осо-

бенно эссенциальной, с тяжёлой рефрактерной 

гипертонией, с отсутствием снижения АД в ночное 

время, а также при выявлении ишемических измене-

ний или нарушений ритма сердца во время сна [29, 

60].

Психические нарушения. В крупное исследование 

Pillar G et al. (1998) с использованием шкалы тревоги 

и депрессии SCL-90 был включён 2271 пациент с син-

дромом ночного апноэ той или иной выраженности. 

Установлено, что у мужчин уровень тревоги и депрес-

сии, хотя и превышал референтные значения, всё 
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же не зависел ни от индекса AHI, ни от индекса массы 

тела и возраста. Среди женщин же, напротив, отмеча-

лись в среднем более высокие уровни депрессии 

и тревоги по сравнению с мужчинами, причём сте-

пень их выраженности прямо коррелировала со сте-

пенью дыхательных расстройств [40].

Расстройство психики с гиперактивностью и де-

фицитом внимания, характерное для 3–16 % детей, 

было выявлено у взрослых, страдающих синдромом 

ночного апноэ. Оно характеризуется импульсивнос-

тью, гиперактивностью, сложностью социальной 

адаптации и трудностью обучения. Выявлено значи-

тельное улучшение состояния после немедикамен-

тозной терапии апноэ. В исследовании Chervin RD 

(2000) показано, что кроме сонливости, люди, страда-

ющие расстройствами ночного дыхания, могут жало-

ваться на общую хроническую усталость и недостаток 

энергии, при этом не ощущать недостатка сна. 

Причём, у женщин данные жалобы выражены гораз-

до больше, нежели у мужчин [8].

В эксперименте на крысах установлена связь 

серотонинергической системы и синдрома апноэ 

сна: введение серотонина в кровь и связывание его 

с 5-НТ
3 

рецепторами приводило к эпизодам апноэ 

во время сна. Farney RJ et al. (2004) сообщается о 

выявлении зависимости между назначением ком-

бинированной терапии гипотензивными средства-

ми и антидепрессантами и выявлением синдрома 

ночного апноэ. Это косвенно свидетельствует о 

роли расстройств ночного дыхания в развитии как 

артериальной гипертензии, так и депрессии [13]. 

Выявлена зависимость дневной сонливости людей, 

страдающих ночным апноэ, и отсутствием или 

сокращением длительности фазы медленно-волно-

вой активности на ЭЭГ во время эпизодов рас-

стройства дыхания. Немедикаментозное лечение 

апноэ оказывало значительный положительный 

эффект на данную ситуацию. В тестах по определе-

нию остроты внимания на симуляторах вождения 

автомобиля обнаружено снижение качества психи-

ческой функции у людей, страдающих ночным 

апноэ.

Нарушения гемостаза. Гемостаз – сложная систе-

ма, в основе работы которой лежит шаткое равнове-

сие между про- и антикоагулянтными факторами. 

Логично предположить, что синдром ночного апноэ, 

оказывающий влияние на множество параметров 

организма, будет влиять и на эту систему. Проведено 

некоторое количество исследований гемостаза у па-

циентов с синдромом ночного апноэ. Их результаты 

несколько противоречивы. Так, при изучении агрега-

ции тромбоцитов в трёх из пяти исследований было 

обнаружено её повышение, а в двух других – разница 

не выявлена [57].

Обнаружено повышение плазменной концент-

рации фибриногена при синдроме апноэ сна, двук-

ратное увеличение ингибитора активатора плазми-

ногена типа 1 (ИАП-1). У пациентов, имевших 

эпизоды апноэ в течение ночи показано увеличе-

ние вязкости крови в утреннее время [37]. В других 

исследованиях не обнаружено разницы в концент-

рациях тромбин-антитромбинового комплекса, D-

димера и фактора Виллебранда у больных ночным 

апноэ по сравнению с контролем, тем не менее, 

показано, что лечение CPAP значительно снижает 

прокоагулянтную активность крови, уменьшает 

агрегацию тромбоцитов в ночное время [45, 58]. 

После одной ночи терапии аппаратом CPAP обна-

ружено снижение концентрации фибриногена, 

появлявшееся к полудню и державшееся до утра 

следующего дня [9].

Тот факт, что синдром ночного апноэ одним 

из своих патогенетических механизмов имеет гипер-

активацию симпатической нервной системы, нашёл 

подтверждение в исследовании Eisensehr I et al. (1998). 

Была выявлена корреляция между повышением 

утреннего уровня адреналина крови и усилением 

агрегации тромбоцитов по сравнению с этими же па-

раметрами в вечернее время. Также показано, что 

физический и психологический стрессы, подобно 

введению в организм симпатомиметиков, ускоряют 

образование тромбина и растворимых фибрин-моно-

мерных комплексов. Изменения в работе адренерги-

ческой системы оказывают влияние на различные 

звенья гемостаза [56].

В некоторых экспериментах по индукции у лётчи-

ков гипобарической гипоксии с достижением 

SaO
2 
61.5 % путём декомпрессии в барокамере, обна-

ружено ускорение времени свёртывания крови, уси-

ление агрегации тромбоцитов, повышение концент-

рации фактора VIII. В эксперименте на мышах, нахо-

дившихся в атмосфере 6 % кислорода в течение шести 

часов, обнаружено появление наложений фибрина 

в сосудах малого круга кровообращения. Также выяв-

лено снижение активности в клетках лёгких мышей 

матричной РНК гена t-PA (тканевого активатора 

плазминогена) и увеличение мРНК PAI-1 (ингибито-

ра активатора плазминогена типа 1), что в течение 

четырёх часов приводило к соответствующему изме-

нению уровней этих компонентов системы гемостаза 

[41]. Подобные прокоагулянтные эффекты экспери-

ментальной гипоксии и непосредственно синдрома 

ночного апноэ могут объяснить склонность к разви-

тию сосудистых осложнений у данной категории 

пациентов [21].

Рассмотренные в статье аспекты действия на орга-

низм прерывистого ночного дыхания, эпизодов оста-

новки дыхания и гипоксии демонстрируют комплек-

сность и поливалентность патологических эффектов 

синдрома ночного апноэ. Изменения гомеостаза про-

исходят на глубинном – клеточном и молекулярном 

уровне, вызывая впоследствии клинически выражен-
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ные заболевания, в первую очередь, сердечно-сосу-

дистой системы.

Ночное апноэ постепенно приводит к дезадапта-

ции системы кровообращения, способствуя форми-

рованию тяжёлой артериальной гипертензии, прово-

цируя нарушения ритма сердца. Синдром ночного 

апноэ объясняет высокую частоту гипертонических 

кризов, нарушений мозгового кровообращения и ин-

фаркта миокарда в ранние утренние часы, когда 

накапливается максимальное количество неблаго-

приятных сдвигов гомеостаза при нарушении дыха-

ния во время сна. Свободно-радикальное поврежде-

ние клеток сосудов, изменения липидного профиля, 

склонность к гиперкоагуляции, воспалительные 

изменения крови способствуют развитию атероскле-

роза и атеротромбоза, а нарушения ритма сердца 

являются одной из главных причин внезапной смер-

ти во время сна.
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Артериальная гипертензия (АГ) является одной 

из ведущих проблем кардиологии, определяющих 

структуру сердечно-сосудистой заболеваемости 

и смертности [13]. Распространенность АГ среди 

взрослого населения России составляет у мужчин 

39,3 %, у женщин – 41,1 %. Повышение уровней сис-

толического (САД) и диастолического (ДАД) артери-

ального давления (АД) ассоциируется с более высо-

ким риском сердечно-сосудистых событий [7].

В последние годы среди населения России рас-

пространенность АГ продолжала увеличиваться, 

достигнув уровня 40 – 45 % в общей популяции. 

В редких случаях АГ является единственным заболе-

ванием, но чаще встречаются случаи сочетания её 

с рядом других патологий. Но если у ряда других 

больных такое сочетание носит случайный характер, 

вызванное простым совпадением, то в других случаях 

имеется общность патогенетических процессов, вза-

имозависимость возникающих изменений, влияю-

щих на прогноз больных, тактику ведения и эффек-

тивность проводимой терапии. Среди таких сочета-

ний наибольшее значение имеет наличие АГ при 

сахарном диабете (СД) [12]. АГ является одним из са-

мых значимых факторов риска в развитии и прогрес-

сировании диабетических микро-и макроангиопатий. 

По данным эпидемиологических исследований, при 

сочетании СД и АГ риск развития фатальной ИБС 

возрастает в 3–5 раз, инсульта – в 3–4 раза, полной 

потери зрения – в 10–20 раз, уремии –в 20–25 раз, 

гангрены нижних конечностей – в 20 раз [9]. 

По существующим оценкам, в ближайшие 10–20 лет 

заболеваемость СД в России возрастет как минимум 

в два раза. У большинства больных СД выявляется 

повышенный уровень АД, что является одним из ос-

новных факторов риска сердечно-сосудистых и це-

реброваскулярных заболеваний. АГ, а также типич-

ные для этого заболевания гемодинамические и мета-

болические нарушения играют печальную роль в раз-

витии и прогрессировании микро-и макрососудистых 

осложнений СД. Сахарный диабет (СД) и артериаль-

ная гипертензия (АГ) – взаимоотягощающие заболе-

вания, ускоряющие поражение таких органов-мише-

ней, как сердце, почки, сосуды мозга и сетчатки, 

магистральные сосуды [3]. АГ в сочетании с метабо-

лическими нарушениями, присущими СД, ускоряет 

развитие ишемической болезни сердца (ИБС), сер-

дечной и почечной недостаточности, мозговых 

осложнений, заболеваний периферических сосудов, 

создает у больных повышенный риск развития ослож-

нений, инвалидизации и преждевременной смерти.

По данным Фремингемского исследования, тяже-

лые сердечно-сосудистые осложнения при сочетании 

АГ и СД наблюдаются в 5 раз чаще, показатель смер-

тности от сердечно-сосудистых осложнений в 2,5–

7,2 раза выше, а при появлении клинических симпто-

мов нефропатии – в 37 раз выше, чем в сопоставимых 

возрастных группах общей популяции [1]. В системе 

стратификации сердечно-сосудистого риска наличие 

сахарного диабета у больных АГ позволяет отнести 

их к группе очень высокого риска [2].

У лиц, страдающих СД, повышенные значения 

АД наблюдаются в 2 раза чаще по сравнению с боль-

ными с другими диагнозами [24]. По данным разных 

авторов, частота выявления АГ среди больных 

СД составляет от 16,5 до 75 % [19].

В странах Европы частота выявления АГ составляет 

10–30 % при СД типа 1, 30–60 % – при СД типа 

2 и 20–40 % – у лиц с НТГ. В России, по данным 

Национального государственного регистра СД, час-

тота выявления АГ при СД типа 2 составляет около 

80–90 % [14].

Артериальная гипертензия при сахарном диабете
Эпидемиология

У больных СД частота АГ в 2 раза превышает 

общепопуляционную, составляя 10–30 % у больных 

СД типа 1, 60–80 % – при СД типа 2 и 20–40 % -у лиц 

с НТГ [25]. У больных СД типа 1 появление АГ, как 

правило, свидетельствуют о развитии почечной недо-

статочности (ПН) и ее частота увеличивается по мере 

нарастания тяжести поражения почек. По данным 

Эндокринологического научного центра РАМН, при 

длительности СД в среднем 10 лет частота АГ при 

СД типа 1 составляет 10 % у лиц без патологии почек 

– нормоальбуминурия (НАУ), 20 % – у больных 

на стадии микроальбуминурии (МАУ), 50 -70 % – 

на стадии протенурии (ПУ) и 70 -100 % – на стадии 

ХПН [4].

Более высокая распространенность АГ даже в на-

чальной стадии нефропатии указывает на то, что при 

СД типа 2 АГ нередко предшествует нарушению угле-

водного обмена и у 50 % больных обнаруживается 

уже в дебюте диабета. Это связано с тем, что в основе 

развития АГ и СД типа 2 лежит общий метаболичес-

кий дефект – инсулинорезистентность (ИР), которая 

клинически может дебютировать именно повышени-

ем уровня АД, лишь позже приводя к нарушению 

углеводного обмена.

Впервые предположение о едином происхожде-

нии СД (или НТГ), АГ и дислипидемии, объединен-

АРТЕРИАЛЬНАЯ ГИПЕРТЕНЗИЯ И САХАРНЫЙ ДИАБЕТ
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ных сниженной чувствительностью периферических 

тканей к инсулину, было высказано G.M. Reaven 

в 1988 г. [23]. Совокупность перечисленных патологи-

ческих изменений получила название метаболичес-

кий синдром или синдром инсулинорезистентности. 

Позже гипотеза о взаимосвязанном происхождении 

СД и АГ была подтверждена во многих исследовани-

ях, наиболее крупным из которых является ARIC 

(The Atherosclerosis Risk in Communities). Это иссле-

дование было проведено в США и включало 

12 550 лиц в возрасте от 45 до 64 лет без СД. Через 

6 лет оценивали частоту развития новых случаев 

СД типа 2 [21]. Оказалось, что у лиц с АГ (по крите-

рию АД >140/90 мм рт.ст.) частота СД типа 2 de novo 

была в 2,43 раза выше, чем у нормотензивных паци-

ентов. Проведенные исследования подтверждают 

тесную взаимосвязь развития СД типа 2 и АГ.

По данным Национального государственного 

регистра СД, в среднем частота АГ при СД типа 

2 в России составляет около 80 %, однако фактичес-

кая распространенность АГ (регистрируемая при 

ее активном выявлении) приближается к 90 % [5].

Этиология и патогенез

Наиболее частые причины развития АГ при сахар-

ном диабете типа 1:

1. Диабетическя нефропатия – 80 %.

2. Эссенциальная гипертония (систолическая 

и диастолическая) – 10 %.

3. Изолированная систолическая гипертония – 

5 – 10 %.

4. Другая эндокринная патология – 1 – 3 %.

Основные причины развития АГ при СД типа 2:

1. Гипертоническая болезнь – 30 – 35 %.

2. Изолированная систолическая гипертония – 

40 – 45 %.

3. Диабетическая нефропатия – 15 – 20 %.

4. Реноваскулярная гипертония и ишемическая 

болезнь почек – 5 -10 %.

5. Другая эндокринная патология – 1 – 3 %.

То есть, основной причиной развития АГ при 

СД типа 1 можно считать диабетическое поражение 

почек, при СД типа 2 – гипертоническую болезнь 

и изолированную систолическую гипертонию [15].

АГ при СД может быть также индуцирована зло-

употреблением алкоголя или приемом некоторых 

лекарственных препаратов, повышающих АД, в т.ч. 

глюкокортикоидов, контрацептивов.

Патогенез АГ при СД типа 2
Синдром инсулинорезистентности (ИР). АГ при 

СД типа 2 является составляющей синдрома ИР (или 

метаболического синдрома), описанного в 1988 г. 

G. M. Reaven [8]. Термин “метаболический синдром” 

в настоящее время объединяет СД типа 2 (или НТГ), 

АГ, дислипидемию (в основном – гипертриглицери-

демию), абдоминальное ожирение, гиперурикемию, 

МАУ и повышенное содержание в крови прокоагу-

лянтов (фибриногена, ингибитора активатора плаз-

миногена 1). Все перечисленные состояния могут 

быть следствием сниженной чувствительности пери-

ферических тканей к инсулину, т. е. ИР [11]. 

Последняя встречается и при других патологических 

или физиологических состояниях, не входящих в по-

нятие метаболический синдром: поликистоз яични-

ков, ХПН, инфекции, терапия глюкокортикоидами, 

беременность, старение.

Распространенность ИР изучена в крупном попу-

ляционном исследовании, проведенном в Италии 

[16], включавшем 888 человек в возрасте 

от 40 до 79 лет. При анализе ИР методом НОМА было 

выявлено, что она встречается при таких синдромах 

и заболеваниях, как при эссенциальной АГ (АД 

≥160/95 мм рт. ст.) – у 58 %; при гиперурикемии 

(содержание мочевой кислоты в сыворотке крови > 

416 мкмоль/л у мужчин и > 387 мкмоль/л у женщин) 

– у – 63 %; при гипертриглицеридемией (ТГ > 

2,85 ммоль/л) – 84 %; у 88 % лиц с низким уровнем 

ХС ЛПВП (< 0,9 ммоль/л у мужчин и < 1,0 у жен-

щин); у 66 % лиц с НТГ; у 84 % лиц с СД типа 2 (при 

его диагностике по критериям: гликемия натощак > 

7,8 ммоль/л и через 2 ч после нагрузки глюкозой > 

11,1 ммоль/л); у 10 % лиц без метаболических нару-

шений.

При сочетании СД типа 2 (или НТГ) с дислипиде-

мией, гиперурикемией и АГ, т. е. с основными компо-

нентами метаболического синдрома, частота выявле-

ния ИР составляла 95 %. Это свидетельствует о том, 

что, действительно, ведущим механизмом развития 

метаболического синдрома является ИР [6].

Роль ИР в развитии СД типа 2. ИР периферических 

тканей лежит в основе развития СД типа 2. 

ИР периферических тканей предшествует развитию 

СД типа 2 и может выявляться у ближайших родс-

твенников больных СД типа 2, не имеющих наруше-

ний углеводного обмена. Долгое время 

ИР компенсируется избыточной продукцией инсули-

на β-клетками поджелудочной железы (гиперинсули-

немией), что поддерживает углеводный обмен в нор-

ме. Гиперинсулинемия приравнивается к маркерам 

ИР и считается предвестником СД типа 2. 

Впоследствии при нарастании степени ИР -клетка-

ми перестают справляться с увеличившейся нагруз-

кой глюкозой, что приводит к постепенному истоще-

нию инсулинсекреторной способности и клиничес-

кой манифестации СД.

В первую очередь страдает 1-я фаза секреции инсу-

лина (быстрая) в ответ на пищевую нагрузку, 2-я фаза 

(фаза базальной секреции инсулина) также начинает 

снижаться. Развившаяся гипергликемия еще больше 

усиливает ИР периферических тканей и подавляет 

инсулинсекреторную функцию β-клеток. Этот меха-

низм получил название глюкозотоксичность [18].
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В современных условиях в странах с высоким 

уровнем жизни, характеризирующимся гиподинами-

ей и высококалорийным питанием, сохранившиеся 

в генетической памяти механизмы ИР продолжают 

“работать” на накоплении энергии, что ведет к абдо-

минальному ожирению, дислипидемии, АГ и, нако-

нец, СД типа 2.

Роль ИР в развитии АГ. Взаимосвязь гиперинсули-

немии (маркера ИР) и эссенциальной АГ настолько 

прочна, что при высокой концентрации инсулина 

плазмы у больного можно прогнозировать развитие 

у него в скором времени АГ. Причем эта связь про-

слеживается как у больных с ожирением, так и у лиц 

с нормальной массой тела.

Инсулин способствует активации симпатичес-

кой нервной системы, повышению реабсорбции Na 

и жидкости в почечных канальцах, внутриклеточ-

ному накоплению Na и Ca, инсулин как митоген-

ный фактор активирует пролиферацию гладкомы-

шечных клеток сосудов, что ведет к утолщению 

стенки сосуда.

Стимуляция симпатической нервной системы (СНС). 

Способность инсулина активировать СНС установ-

лена в 1980 годах, когда в исследованиях на здоро-

вых добровольцах было показано, что длительная 

инфузия инсулина вызывает дозозависимое повы-

шение уровня норадреналина приблизительно 

в 1,5–2 раза [26]. У больных СД типа 2 инфузия 

инсулина в течение 45 мин (в условиях эугликеми-

ческого гиперинсулинемического клэмпа) повы-

шала концентрацию норадреналина в артериаль-

ной крови на 64 %. Максимальная стимуляция СНС 

наблюдается у лиц с ИР, гиперинсулинемией и ожи-

рением, у которых дополнительная инфузия инсу-

лина уже не приводит к еще большой активации 

СНС. В исследовании K.D. Ward [29] продемонс-

трирована прямая зависимость между концентра-

цией инсулина в крови, уровнем АД и экскрецией 

норадреналина с мочой, что лишний раз подтверж-

дает несомненную патогенетическую взаимосвязь 

между активностью СНС, гиперинсулинемией 

и АГ.

Механизм влияния инсулина на СНС до конца 

не ясен. Предполагают, что инсулин может активиро-

вать СНС путем прямого воздействие на ЦНС, про-

никая через гематоэнцефалический барьер в пери-

вентрикулярную область гипоталамуса, где, связыва-

ясь со своими рецепторами на поверхности нейро-

нов, блокирует активность парасимпатической 

нервной системы и, напротив, активирует СНС [10]. 

G.M. Reaven – основоположник синдрома ИР – пред-

положил, что причиной гиперактивации СНС в усло-

виях гипергликемии может быть повышенной мета-

болизм глюкозы в ядрах гипоталамуса, что тормозит 

передачу блокирующих импульсов на симпатические 

центры продолговатого мозга.

Не исключается также и опосредованная актива-

ция СНС включением барорецепторного ответа 

на вазодилатацию и гипотензию, вызванную инсули-

ном.

Стимуляция СНС при гиперинсулинемии сопро-

вождается увеличением сердечного выброса, повы-

шением ОПСС, что неизбежно приводит к повыше-

нию АД. Одновременное снижение активности пара-

симпатической системы, вызванное гиперинсулине-

мией, увеличивает ЧСС.

Повышение реабсорбции Na и воды. Инсулин оказы-

вает прямое воздействие на проксимальные каналь-

цы почечных нефронов, повышая реабсорбцию Na 

и жидкости. Помимо антинатрийуреза инсулин вызы-

вает антикалийурез и антиурикозурию [22]. В условиях 

эугликемического гиперинсулинемического клэмпа 

экскретируемая фракция Na снижается на 20–30 % 

у здоровых добровольцев и на 40–50 % у больных 

СД типа 2. В результате увеличивается объем цирку-

лирующей жидкости, что приводит к повышению 

сердечного выброса. По – видимому, с Na и водоза-

держивающим эффектом связано возникновение 

отеков у лиц с СД типа 1 в начале терапии инсулином 

(инсулиновые отеки) [17].

Утолщение стенки сосудов. Митогенные свойства 

инсулина обнаружены достаточно давно в серии экс-

периментальных работ R. W. Stout в 1970–1990 годах 

[27], где было показано, что инсулин стимулирует 

клеточный рост, пролиферацию и миграцию гладко-

мышечных клеток сосудов, приводит к утолщению 

их стенки.

Инсулин может двояко действовать на эндотелий 

сосудов, вызывая либо их расширение, либо спазм.

Несмотря на тесную взаимосвязь между 

ИР и повышенным АД, не у всех лиц с эссенциаль-

ной АГ отмечаются ИР и гиперинсулинемией. 

По данным Brunneck Study, у 40 % больных с АГ кон-

центрация инсулина в плазме остается в пределах 

нормальных значений. Установлено что АГ другой 

этиологии (почечная, реноваскулярная, первичный 

гиперальдостеронизм) не связана с ИР. Также, было 

отмечено что не у всех лиц с ИР развивается АГ [20]. 

Предполагают, что возможно и обратная связь между 

ИР и АГ, т. е. ИР может развиваться вторично при 

длительном течении АГ. Отчасти эта гипотеза под-

тверждается в работе И. Е. Чазовой и В. Б. Мычки, 

где установлена достоверная взаимосвязь между дли-

тельностью течения АГ и выраженностью ИР. Этой 

гипотезе есть патофизиологическое объяснение: 

существует взаимосвязь между активностью РАС, 

уровнем АД и чувствительностью тканей к инсулину. 

Хорошо известно, что гиперактивность РАС стойко 

поддерживает высокое АД. Однако лишь недавно 

в эксперименте получены убедительные данные о 

том, что АТ I I дозозависимо ингибирует пострецеп-

торную сигнальную систему инсулина (комплекс 
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IRS-1 и IRS-2, связанный с PI3-K), реализующую 

транспорт глюкозы в клетки и продукцию NO. 

Одновременно АТ I I стимулирует систему МАРК, 

задействованную в осуществлении митогенной и про-

лиферативной активности инсулина.

Таким образом, гиперактивность РАС и АТ II может 

вызывать резистентность тканей к антиатерогенному 

и гипотензивному действию инсулина, а также блоки-

ровать транспорт глюкозы в клетки, что может спо-

собствовать развитию НТГ, а затем и СД типа 2.

Очевидно, что эссенциальная АГ при СД типа 

2 является отражением общего патофизиологическо-

го синдрома – синдрома ИР – основы развития как 

СД типа 2, так и АГ. В то же время сама ИР может 

быть следствием гиперактивности РАС, поддержива-

ющей высокий уровень АД, или усиливаться при этой 

гиперактивности.

Ренин-ангиотензиновая система при сахарном диабете 
и артериальной гипертензии

Состояние РАС при сахарном диабете

Начальные исследования состояния при 

СД оценивали в основном концентрацию циркули-

рующих компонентов РАС: ренина, АТ II, альдосте-

рона и др. Были получены весьма противоречивые 

данные об активности ренина плазмы и АТ II при 

СД – от высоких до низких значений. Позже боль-

шинство ученых, проводивших независимые иссле-

дования в разное время, переустановило, что СД как 

типа 1, так и 2 наиболее часто характеризуется низ-

ким содержанием ренина в плазме крови и сочетает-

ся с синдромом гипоренинемического гипоальдосте-

ронизма. Было отмечено, что уровень активности 

ренина обратно коррелирует с качеством контроля 

гликемии, оцененным по уровню гликизированного 

гемоглобина HbA1c; чем хуже компенсация диабета 

и выше уровень HbA1c, тем активность ренина плаз-

мы. В то же время уровень циркулирующего АТ II 

не коррелировал с уровнем HbA1c и оставался ста-

бильно высоким. Поскольку АТ II является ингиби-

тором почечного синтеза ренина, то гипоренинеми-

ческое состояние при СД связывают с высокой актив-

ностью локально-почечного АТ II.

 Установлено, что локально-почечная концент-

рация АТ II в 1000 раз превышает его содержание 

в плазме. Аналогичная локальная РАС было обнару-

жена при СД в ткани сердца и эндотелии сосудов.

 Патогенное действия АТ II при СД связывают 

не только его мощным вазоконстрикторным дейс-

твием, но и пролиферативной, прооксидантной 

и протромбогенной активностью.

 В почках АТ II может вызывать внутриклубоч-

ковую гипертензию, способствовать склерозирова-

нию и фиброзированию почечной ткани; в ткани 

сердца – активировать процессы ремоделирования 

миокарда; в стенке сосуда – провоцировать развитие 

атеромы (табл. 1).

При СД может отмечать не только повышенная 

активность тканевой РАС, но и патологически высо-

кая чувствительность сосудов к вазопрессорному 

действию АТ II. Причины такой гиперчувствитель-

ности сосудов не вполне ясны. Предполагается, что 

это может быть связано с повышенной концентраци-

ей АТ1-и АТ2-рецепторов в ткани органов-мишеней. 

Таблица 1
Эффекты ангиотензина II в органах и тканях и их последствия

Эффекты АТ II Последствия

 В почках 

Спазм эфферентных (выносящих)
артериол клубочков

Внутриклубочковая гипертензия

Повышение реабсорбции Na Системная гипертензия

Констрикция мезангиальных клеток
клубочков

Снижение скорости клубочковой филтрации

Повышение проницаемости базальной мембраны клубочков для 
белков

Протеинурия

Активация факторов роста -гиперпродукция вещества мезангиально-
го матрикса (фибронектин коллаген IV типа)

Склероз и фиброз почечной ткани

В сердце

Констрикция коронарных сосудов ИБС

Активация факторов роста Ремоделирование миокарда – сердечная 
недостаточность

Протромбогенные свойства
Активация тромбоцитов 

Тромбообразование – острый инфаркт миокарда

В сосудах

Спазм периферических сосудов
Стимуляция секреции эндотелина-1
Активация факторов роста
Прооксидантные свойства (нейтрализация NO)

Ремоделирование стенки сосудов и формирование 
атеромы
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В качестве альтернативного объяснения предполога-

ют, что гиперреактивность сосудов в ответ на воз-

действие АТ II при СД может быть обусловлена сни-

жением активности NO, в норме противостоящей 

действию АТ II [28].

Роль РАС в возникновении СД

В последние годы обнаружено, что активное 

использование иАПФ для лечения АГ и сосудистых 

осложнений при СД в ряде случаев сопровождается 

гипогликемическим состоянием и снижением ИР. 

Это послужило поводом для изучения роли АТ II 

в механизмах, регулирующих уровень гликемии – 

чувствительность периферических тканей к инсулину 

и секрецию инсулина поджелудочной железой. 

Применение современных молекулярно-биологичес-

ких технологий позволило установить, что постре-

цепторные сигнальные системы АТ II и инсулина 

тесно взаимосвязаны.

Инсулин после взаимодействия с своими 

рецепторами на поверхности клетки индуцирует 

тирозин-фосфорилирование белков IRS-1 и IRS-

2. Далее молекулы IRS активируют PI-K, через 

которую осуществляются передача сигнала и реа-

лизация метаболических и сосудорасширающих 

эффектов инсулина (транспорт глюкозы в клетки, 

синтез NO). АТ II блокирует PI3-K – сигнальный 

путь инсулина в клетках сосудов и других инсу-

линзависимых тканей, одновременно стимулируя 

другую сигнальную систему инсулина (ras, raf, 

MEK, MAPK), ведущую к активации митогенных 

и пролиферативных процессов. Таким образом, 

АТ II блокирует основной метаболический эффект 

инсулина – транспорт глюкозы в клетки – и уси-

ливает атерогенное действие инсулина. Иными 

словами, гиперактивность РАС сопровождается 

усилением ИР.
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Диуретики занимают важное и стабильное место 

в лечении больных с хронической сердечной недоста-

точностью (ХСН). Обычно диуретики используются 

не изолированно, а в комплексе с другими препарата-

ми. Искусство врача заключается в подборе оптималь-

ного диуретика для конкретного больного, определении 

его дозы, частоты приема и рационального сочетания 

с другими препаратами.

При ХСН несколько механизмов действуют на раз-

личных уровнях и приводят к задержке натрия и воды 

в организме. Закономерное снижение сердечного 

выброса (СВ) приводит к уменьшению эффективного 

артериального кровотока в органах, в том числе и в поч-

ках. Снижение перфузионного давления почек сопро-

вождается уменьшением клубочковой фильтрации, что 

является начальным фактором задержки натрия и воды. 

Почечный кровоток и плазмоток снижаются больше, 

чем фильтрация, что объясняется выраженным спасти-

ческим влиянием катехоламинов и ангиотензина II 

(АII).

При ХСН катехоламины и АII, оказывая спастичес-

кое действие на отводящий сосуд клубочка, приводят к 

увеличению гидравлического градиента в канальцевых 

капиллярах. Уменьшение почечного кровотока сопро-

вождается активацией юкстагломерулярного аппарата 

и повышенной секрецией ренина. Последний превра-

щает ангиотензиноген в неактивное соединение ангио-

тензин I (АI), которое под влиянием конвертирующего 

фермента превращается в вазоактивный АII.

 При СН замедляется инактивация АII и альдостеро-

на, повышается чувствительность дистальных каналь-

цев к альдостерону. В результате возрастает дистальная 

реабсорбция натрия, развиваются гипокалиемия и ме-

таболический алкалоз.

 Патогенетические факторы образования отеков при 

ХСН представлены на рис.1.

 При ХСН задержка натрия и воды связана с выра-

женной активацией нейрогуморальных систем, что осу-

ществляется рядом механизмов:

1) снижение почечного кровотока опосредуется 

катехоламинами, АII, эндотелином и аргинином-

вазопрессином;

2) констрикция эфферентных артериол почечных 

клубочков (катехоламины, АII, эндотелин и аргинин-

вазопрессин);

3) увеличение реабсорбции натрия в проксимальных 

почечных канальцах (катехоламины, АII, эндотелин);

4) увеличение реабсорбции натрия в дистальных 

ДИУРЕТИКИ В ЛЕЧЕНИИ ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Гуревич М.А., Архипова Л.В., Бувальцев В.И.

 Московский областной научно-исследовательский клинический институт им. Владимирова, факультет 

усовершенствования врачей – кафедра терапии.

Рис. 1. Патогенетические факторы образования отеков при ХСН.
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почечных канальцах (альдостерон, эндотелин и арги-

нин-вазопрессин);

5) увеличение реабсорбции воды (аргинин-вазопрес-

син);

б) повышенное высвобождение ренина (катехола-

мины, эндотелин);

7) стимуляция синтеза альдостерона (АII, эндоте-

лин).

 С учетом этих механизмов у больных с ХСН для 

устранения задержки натрия и воды используются, 

наряду с диуретиками, иАПФ, β-адреноблокаторы, 

антагонисты рецепторов к АII.

 Диуретики– единственный класс препаратов при 

лечении ХСН, который позволяет эффективно контро-

лировать задержку жидкости.

 Кроме перечисленных факторов задержки натрия 

в организме, определенную роль играет активация 

волюморецепторов низкого давления, локализованных 

в стенках правого предсердия. При СН происходит 

перерастяжение правого предсердия и рефлекторное 

повышение задержки натрия и ренина в организме. 

В итоге реабсорбция натрия значительно увеличивает-

ся, что стимулирует синтез АДГ и сопровождается зна-

чительной задержкой жидкости в организме. Механизмы 

задержки натрия и воды представлены на рис. 2.

Диуретики оказывают при ХСН комбинированное 

положительное действие: уменьшают преднагрузку 

на сердце, устраняют застойные явления во всех орга-

нах, периферические отеки. Однако назначение диуре-

тиков требует тщательного контроля за уровнем элект-

ролитов (в основном, натрия и калия), динамического 

наблюдения за кислотно-основным равновесием крови, 

обменными и реологическими нарушениями.

 Местами приложения диуретиков являются клубо-

чек, проксимальный каналец, кортикальный сегмент 

восходящей части петли нефрона, восхо- дящая часть 

петли нефрона (на всем протяжении) и дистальный 

каналец. В практической кардиологии используют 

диуретики, действующие в трех последних локализаци-

ях.

Препараты, действующие на клубочек (гликозиды, 

эуфиллин), диуретиками не являются. Лекарства, влия-

ющие на проксимальный каналец – ингибиторы кар-

боангидразы (диакарб) и осмотические диуретики 

(мочевина, маннитол), – используются в основном 

в неврологической, офтальмологической и нейрохи-

рургической практике.

 В лечении ХСН в настоящее время активно исполь-

зуются тиазидные и тиазидоподобные диуретики уме-

ренного действия – гидрохлортиазид, оксодолин, кло-

памид; сильнодействующие петлевые диуретики – 

фуросемид, буметанид, торасемид (Диувер, «Плива»), 

этакриновая кислота; калий-сберегающие диуретики 

с относительно слабым диуретическим действием – 

  Рис.2. Механизмы задержки натрия и воды.

Гуревич М.А. – Диуретики в лечении хронической сердечной недостаточности
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спиронолактон, триамтерен, амилорид; диакарб (ацета-

золамид)– диуретик из группы карбоангидразы, дейс-

твующий в области проксимальных канальцев, который 

повышает рН, подкисляет среду. Последний применя-

ют при длительном назначении мощных диуретиков 

для восстановления рН и чувствительности к петлевым 

диуретикам. Дозировка– 250 мг 2–3 раза в сутки в тече-

ние 3–4 дней с последующей отменой (перерывом). 

Однако с появлением торасемида целесообразность его 

назначения при ХСН сомнительна.

Диуретики следует назначать всем больным с симп-

томами ХСН, у которых имеется предрасположенность 

к задержке жидкости, т. к. эти препараты являются 

единственным надежным способом предотвратить 

задержку жидкости при ХСН. Однако диуретики нужно 

применять не в качестве монотерапии, а, как правило, 

использовать в комбинации с иАПФ и β-адрено-

блокаторами.

 Цель терапии диуретиками заключается в устране-

нии симптомов и физикальных признаков задержки 

жидкости.

 Недостаточные дозы диуретиков могут привести к 

задержке жидкости, которая может снижать эффектив-

ность иАПФ. Передозировка диуретиков может вызвать 

гиповолемию, которая предрасполагает к развитию 

гипотонии при назначении иАПФ и вазодилататоров, 

увеличивает риск почечной недостаточности при назна-

чении иАПФ и блокаторов АТ1-рецепторов.

В настоящее время существует несколько групп 

диуретиков. Разделение их основано на учете механиз-

ма и локализации действия (табл. 1)

Петлевые диуретики (фуросемид и др.) считаются 

диуретиками первого ряда для лечения «симптомных» 

больных с ХСН.

 Тиазидные и тиазидоподобные диуретики столь 

же эффективны, как и петлевые, у больных с умерен-

ной ХСН и нормальной функцией почек.

 Для лечения ХСН рекомендуется использовать 

достаточно низкие дозы петлевых и тиазидных диуре-

тиков, т. к. в высоких дозах они вызывают активацию 

ренин – ангиотензиновой системы (РАС). Чтобы осла-

бить стимулирующий эффект диуретиков на РАС, 

их следует назначать в комбинации с иАПФ.

 Вопрос о влиянии диуретиков на прогноз жизни 

Таблица 1
Классификация  диуретиков

Действующие в области 
проксимального канальца

Действующие в области 
петли Генле

Действующие в области 
дистальных канальцев

Действующие в области 
собирательной трубки

Блокаторы карбоангидразы:
Ацетазоламид
Осмотические диуретики:
маннитол
мочевина
ацетат калия

Ингибиторы котранспортера 
Na+/ K+/ 2Cl-:
фуросемид
буметанид
торасемид*
этакриновая кислота

Ингибиторы 
котранспортераNa+/ Cl-:
гидрохлортиазид
оксодолин
метолазон
хлорталидон
индапамид
ксипамид

Блокаторы Na+-каналов:
амилорид
триамтерен
Антагонисты альдостерона: 
спиронолактон
эплеренон

Примечание*: торасемид обладает дополнительной способностью блокировать хлорные каналы.

Таблица 2
Поддерживающие дозы петлевых, тиазидных и калийсберегающих диуретиков, рекомендуемые для лечения ХСН

Препарат Коммерческое 
название

Средняя доза, 
мг/сут

Максимальная доза, 
мг/сут

Длительность 
действия, ч

Петлевые диуретики

Буметанид Буфенокс, Буринекс 0,5–4 5–8 6–8

Пиретанид Ареликс 6–12 18 8–12

Торасемид Диувер 10–20 200 8–12

Фуросемид Лазикс 20–160 320 6–8

Этакриновая кислота Урегит, Эдекрин 25–100 100 6–8

Тиазидные диуретики

Гидрохлортиазид Гипотиазид, Эзидрекс 25–50 100 6–12

Индапамид Арифон, Индап 2,5–5,0 10 16–36

Метолазон Зароксолин 2,5–5,0 10 8–24

Хлорталидон Гигротон, Оксодолин 15–30 45–50 48–72

Калийсберегающие диуретики

Амилорид Мидамор, Арумил 5–10 20 6–24

Спиронолактон Альдактон, Верошпирон 25–50 200–400 72–120

Триамтерен Дайтек, Птерофен 50–100 200 8–12

Эплеренон Инспра 25–50 200–400 12–34
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больных с ХСН остается открытым. Теоретически 

диуретики даже могут ухудшать прогноз жизни больных 

с ХСН, т. к. они способны усиливать нейрогумораль-

ную активацию и гипомагнезиемию, в связи с чем 

их назначают в поддерживающих дозах (табл.2).

 Тиазидные и тиазидоподобные диуретики оказывают 

умеренное диуретическое и натрийуретическое действие, 

подавляя реабсорбцию йонов натрия и воды в той части 

восходящего колена петли Генле, которая расположена 

в корковом слое почек (кортикальный сегмент восходя-

щей части петли нефрона). Они дают умеренный, 

по сравнению с петлевыми средствами, диуретический 

и натрий-уретический эффект и неэффективны при 

почечной недостаточности. Усиление диуретического 

действия при увеличении дозы ограничено.

 Гипотиазид (гидрохлортиазид) выпускается в таб-

летках по 25 и 100 мг. Суточная доза – 25–200 мг. 

Диуретическое действие наступает через 1–2 ч после 

приема внутрь, наиболее выражено в течение 4–6 ч 

и заканчивается через 10–12 ч.

 Клопамид и оксодолин отличаются от гидрохлорти-

азида более продолжительным диуретическим действи-

ем: у первого – до 10–24 ч, у второго – до 36–72ч.

 Применение арифона при СН целесообразно пото-

му, что он стабильно с высокой достоверностью умень-

шает индекс массы миокарда ЛЖ, толщину задней 

стенки ЛЖ, межжелудочковой перегородки.

 Тиазидные диуретики могут вызывать водно-элект-

ролитные нарушения – гипокалиемию, гипомагнези-

емию, реже – нарушения толерантности к глюкозе, 

гиперурикемию, метаболический алкалоз, гипонатри-

емию и дегидратацию; они влияют на липидный состав 

крови, повышая концентрацию триглицеридов и сни-

жая уровень антиатерогенных липопротеидов высокой 

плотности.

Петлевые диуретики оказывают выраженное диуре-

тическое и натрий-уретическое действие, подавляя 

реабсорбцию ионов натрия на всем протяжении восхо-

дящего колена петли Генле. Это самые эффективные 

мочегонные препараты, остающиеся средством выбора 

в лечении тяжелых форм ХСН.

Фуросемид (лазикс) выпускается в ампулах 

по 2 и 10 мл 1 % раствора (10 мг/мл) и в таблетках по 20, 

40 мг Буметанид выпускается в ампулах 

по 2,4 и 10 мл 0,05 % раствора (0,5 мг/ мл) и в таблетках 

по 1 и 5 мг.

Торасемид. Фармакологические свойства.
Как и другие петлевые диуретики, торасемид дейс-

твует на восходящую часть петли Генле, где ингиби-

рует реабсорбцию натрия и хлоридов. В отличие 

от фуросемида, торасемид блокирует также эффекты 

альдостерона и, соответственно в меньшей степени, 

усиливает экскрецию калия [1]. Это препятствует раз-

витию гипокалиемии, которая является одним 

из главных побочных эффектов петлевых и тиазид-

ных диуретиков.

Действие петлевых диуретиков начинается очень 

быстро. Например, концентрация торасемида в плазме 

достигает пика примерно через 1 ч. Фармакокинетика 

торасемида была линейной в диапазоне доз 2,5- 

40 мг у здоровых людей и 20–200 мг у больных почеч-

ной недостаточностью [1]. В связи с этим, увеличение 

дозы препарата сопровождается пропорциональным 

ростом диуретической активности. Главным преиму-

ществом торасемида является высокая биодоступность, 

которая в разных исследованиях составляла 79–91 % 

и существенно превосходила таковую у фуросемида 

(53 %)[2]. Высокая и предсказуемая биодоступность 

определяет «надежность» диуретического действия 

торасемида.

Торасемид обладает длительным периодом полувы-

ведения (3–5ч), который сопоставим при пероральном 

и внутривенном применении, длительность периода 

полувыведения фуросемида составляет около 1 ч [1,2]. 

Благодаря этому, торасемид оказывает более длительное 

действие, чем фуросемид. Объем распределения торасе-

мида составляет 12–16 л и соответствует объему внекле-

точной жидкости. Препарат на 99 % связывается с бел-

ками плазмы.

Торасемид биотрансформируется в печени с образо-

ванием нескольких метаболитов, некоторые из которых 

обладают слабой диуретической активностью. Только 

25 % дозы выводится с мочой в неизменном виде (про-

тив 60 – 65 % при приеме фуросемида и буметанида). 

В связи с этим фармакокинетика торасемида не зависит 

от функции почек, в то время как период полувыведе-

ния фуросемида увеличивается у больных почечной 

недостаточностью. При циррозе печени отмечено уве-

личение AUC (в 2,5 раза) и длительности периода полу-

выведения торасемида (до 4,8 ч)[3]. У таких больных 

за сутки с мочой выводилось около 80 % дозы препарата 

(в неизменном виде и в виде метаболитов), поэтому 

кумуляции его при длительном приеме не происходит.

Диуретический эффект торасемида в дозах 5 мг при 

однократном приеме соответствует таковому гидро-

хлортиазида в дозе 25 мг, а в дозах 10 и 20 мг – фуросе-

мида в дозе 40 мг [4]. В острых пробах увеличение доз 

торасемида сопровождалось линейным ростом диуреза 

и экскреции натрия и хлоридов, в то время как сходные 

изменения выведения калия выявлены не были [1]. При 

внутривенном введении действие препарата начинается 

достаточно быстро и достигает максимума в течение 

15 мин. При приеме внутрь торасемид также дает быст-

рый эффект. У пожилых людей диуретический эффект 

препарата слабее, чем у молодых пациентов, что объяс-

няется возрастным снижением клиренса креатинина.

Клинически значимого взаимодействия торасемида 

с дигоксином, спиронолактоном и варфарином не от-

мечено [1].

Следовательно, по фармакологическим свойствам 

торасемид имеет следующие преимущества перед фуро-

семидом:

Гуревич М.А. – Диуретики в лечении хронической сердечной недостаточности
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– высокая и предсказуемая биодоступность, опреде-

ляющая стабильность диуретического действия;

– более длительный период полувыведения;

– пониженный риск развития гипокалиемии;

– фармакокинетика не зависит от функции почек.

Использование в клинике
Основой лечения сердечной недостаточности явля-

ются блокаторы нейрогуморальных систем, которые 

подавляют ремоделирование левого желудочка и улуч-

шают отдаленный прогноз. Однако эти препараты 

не оказывают непосредственного симптоматического 

действия. Длительная терапия ингибиторами ангиотен-

зинпревращающего фермента не приводит к увеличе-

нию сократимости сердца. Бета- адреноблокаторы дают 

отрицательный инотропный эффект, поэтому их целе-

сообразно назначать только после стабилизации состо-

яния больного. Эти препараты не являются альтернати-

вой петлевым диуретикам, а дополняют их действие.

В одном из первых плацебо-контролируемых иссле-

дований изучали эффективность торасемида в дозах 

5,10 или 20 мг в течение 7 дней у 66 больных СН II-III 

функционального класса [5]. В дозах 10 и 20 мг тора-

семид оказывал выраженное диуретическое действие 

и вызывал статистически значимое снижение массы 

тела по сравнению с плацебо (на 1,62 и 1,3 кг, соответс-

твенно). Переносимость препарата была достаточно 

хорошей, а частота нежелательных явлений при повы-

шении дозы не увеличивалась.

В исследовании TORIC (TORasemide In Congestive 

Heart Failure) сравнивали эффективность и безопас-

ность торасемида 10 мг/сут и фуросемида 40 мг/сут или 

других диуретиков у 1377 больных ХСН II-III функцио-

нального класса [6]. Торасемид по эффективности пре-

восходил фуросемид и другие диуретики. Уменьшение 

функционального класса по NYHA было отмечено 

у 45,8 и 37,2 % больных двух групп соответственно 

(р=0,00017). Кроме того, торасемид реже вызывал гипо-

калиемию, частота которой в конце исследования 

составила 12,9 и 17,9 % в двух группах (р=0,013). 

Неожиданным позитивным результатом исследования 

является более низкая летальность в группе торасемида 

(2,2 против 4,5 % в группе сравнения; р< 0,05).

Это крупное исследование продемонстрировало 

более высокую клиническую эффективность и безопас-

ность торасемида по сравнению с фуросемидом 

(pис.3).

M.Yamato et al.[7] в рандомизированном открытом 

6-месячном исследовании сопоставили эффективность 

торасемида и фуросемида у 50 больных ХСН II-III фун-

кционального класса, которые не ответили на лечение 

фуросемидом в низкой дозе и ингибиторами АПФ. 

Пациентов основной группы переводили на торасемид 

в дозе 4–8 мг/сут, в то время как больные группы срав-

нения продолжали прием фуросемида в прежней дозе 

(20–40 мг/сут).Терапия торасемидом в течение 6 мес 

привела к снижению конечного диастолического раз-

мера (р< 0,005) и индекса массы миокарда левого желу-

дочка (р< 0,005), улучшению параметров его наполне-

ния в диастолу, а также снижению концентрации натрий 

– уретического пептида (р<0,001) и увеличению актив-

ности ренина (р<0,005) и альдостерона (р<0,001) плаз-

мы. В группе фуросемида эти изменения отсутствовали. 

По мнению авторов, имеет значение блокада рецепто-

ров альдостерона под действием торасемида.

В открытом исследовании у 234 больных ХСН были 

сопоставлены результаты 12- месячной терапии торасе-

мидом или фуросемидом [8].У больных, получавших 

торасемид, частота госпитализаций по поводу сердеч-

ной недостаточности была ниже, чем у пациентов груп-

пы фуросемида (17 и 39 % соответственно; р< 0,01). 

Похожие результаты были получены при анализе часто-

ты госпитализаций по поводу сердечно- сосудистых 

причин (44 и 59 %; р=0,03) и длительности пребывания 

в стационаре в связи с сердечной недостаточностью 

(106 и 296 дней; р= 0,02). Лечение торасемидом сопро-

вождалось более значительным уменьшением одышки 

и утомляемости.

Результаты этого исследования были подтверждены 

при ретроспективном анализе 12- месячного опыта 

применения торасемида и фуросемида в Швейцарии 

и Германии более чем у 1200 больных сердечной недо-

статочностью [9]. В обеих странах частота госпитализа-

ций при лечении торасемидом была ниже (3,6 и 1,4 % 

в Швейцарии и Германии соответственно), чем при 

применении фуросемида (5,4 % и 2,0 %). Применение 

торасемида позволило снизить общие затраты на лече-

ние примерно в два раза за счет сокращения среднего 

числа дней, проведенных в стационаре.

K.Muller et al. [10] в проспективном рандомизиро-

ванном исследовании сопоставили влияние торасемида 

и фуросемида на качество жизни и частоту госпитали-

заций у 237 больных ХСН. Лечение продолжалось в те-

чение 9 мес. Терапия торасемидом давала более значи-

тельное снижение функционального класса и улучше-

ние качества жизни больных, частота госпитализаций 

по поводу сердечной недостаточности достоверно не от-

личалась между группами.

Рис.3.  Эффективность и безопасность торасемида 
в исследовании TORIC.
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Наконец, исследование уродинамики показало, 

что торасемид не ухудшает качество жизни, за счет 

того, что вызываемый диурез равномерен и происхо-

дит без выраженного увеличения частоты диуретичес-

кой реакции.

Таким образом, торасемид по эффективности в ле-

чении сердечной недостаточности не уступает фуросе-

миду. В некоторых исследованиях он имел определен-

ные преимущества, что может отражать более предска-

зуемую его биодоступность и /или способность блоки-

ровать рецепторы альдостерона, т.е обладать свойствами 

ингибитора эндогенных гормональных систем.

Безопасность
Петлевые диуретики в целом являются безопасны-

ми препаратами и не вызывают серьезных нежелатель-

ных явлений. Многие подобные реакции являются 

следствием чрезмерного диуреза, т. е. отражают фарма-

кологическую активность лекарственных веществ. 
Характер побочных эффектов торасемида сопоставим 

с таковым других петлевых диуретиков. В клинических 

исследованиях основными нежелательными реакция-

ми были головокружения (2,1 %), головная боль (1,7 %), 

слабость (1,7 %), тошнота (1,5 %) и судороги в мышцах 

(1,4 %)[1].

Основным побочным эффектом диуретиков, осо-

бенно тиазидных, является гипокалиемия. Торасемид 

оказывает минимальное влияние на сывороточный 

уровень калия, который оставался стабильным даже 

при длительном применении препарата в дозах 5–

20 мг у больных сердечной недостаточностью. 

В длительных исследованиях у больных сердечной 

недостаточностью отмечалось незначительное повыше-

ние уровня мочевой кислоты, которое в большинстве 

случаев было преходящим [1]. Существенного повыше-

ния уровней глюкозы и липопротеидов сыворотки при 

лечении торасемидом отмечено не было.

Таким образом, петлевой диуретик торасемид, ока-

зывающий блокирующее действие на рецепторы альдо-

стерона, дает более длительный диуретический эффект, 

чем фуросемид, характеризуется предсказуемой био-

доступностью и реже вызывает гипокалиемию. 

В контролируемых исследованиях у больных сердечной 

недостаточностью торасемид по эффективности и безо-

пасности не уступал фуросемиду. Более того, в некото-

рых исследованиях отмечены преимущества торасеми-

да, которые могут быть следствием различий фармако-

логических свойств двух препаратов.

Торасемид включен в Рекомендации по диагностике 

и лечению ХСН (пересмотр 2005г.) Европейского обще-

ства кардиологов и в Руководство по диагностике и ве-

дению хронической недостаточности кровообращения 

у взрослых Американской коллегии кардиологов 

[12,13].

Торасемид – петлевой диуретик выбора при сердеч-

ной недостаточности различной степени тяжести. 

В 2006 году на российском рынке появился торасемид 

производства компании «Плива» под названием Диувер 

в дозировке 5 и 10 мг. Появление торасемида в клини-

ческой практике существенно расширяет возможности 

диуретической терапии у пациентов c сердечной недо-

статочностью, позволяет добиться улучшения качества 

и продолжительности жизни и избежать многих побоч-

ных эффектов диуретиков старых поколений.
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Объем научной литературы по кардиологии, 

публикуемой в Европе, продолжает увеличиваться 

количественно и качественно. Дальнейшее повыше-

ние качества научных исследований является веду-

щей задачей Европейского общества кардиологов 

(European Society of Cardiology, ESC) [1–3]. Два широ-

ко известных, официальных журнала ESC – European 
Heart Journal и Cardiovascular Research, освящают про-

блемы клинических и фундаментальных исследова-

ний, соответственно [1–3]. Одновременно ESC выпус-

кает несколько специализированных, официальных 

журналов, которые в совокупности охватывают все 

направления кардиологической науки и практики. 

В большинстве европейских стран издаются свои 

собственные кардиологические журналы. Успешно 

пройдя проверку временем, кардиологические жур-

налы национальных обществ кардиологов (НКЖ) 

распространяют высококачественную научную 

информацию, получаемую преимущественно в стра-

не выпуска журнала. Эти издания играют важную 

образовательную роль и способствуют гармонизации 

клинической практики. Большинство НКЖ издаются 

на национальных языках, но многие из них содержат 

англоязычные версии статей или только их резю-

ме. Вся совокупность НКЖ является эффективным 

методом распространения последних достижений 

европейской кардиологии. Научное знание не имеет 

границ, и многие национальные журналы добились 

заслуженной международной известности. Однако 

некоторые НКЖ стали издаваться относительно 

недавно и нуждаются в поддержке. Очевидно, что 

усиление сотрудничества между редакторами НКЖ 

будет способствовать прогрессу науки и дальнейшему 

распространению исследовательских и образователь-

ных материалов.

Создание Устава и этого документа было пред-

принято с целью заложить основы дальнейшего 

сотрудничества между редакторами НКЖ, с учетом 

важной роли НКЖ в Европе. Задачами были подго-

товка и представление базового документа, содер-

жащего фундаментальные принципы, с которыми 

могли бы согласиться все редакторы НКЖ. В будущем 

предстоит определить общие задачи и приступить к 

выполнению совместно выработанного плана дейс-

твий. Настоящий базовый документ был создан с це-

лью регламентировать деятельность Рабочей группы 

“Клуба редакторов национальных кардиологических 

журналов” (далее “Клуб Редакторов”).

КАРДИОЛОГИЧЕСКИЕ ЖУРНАЛЫ ЕВРОПЕЙСКИХ НАЦИОНАЛЬНЫХ 
ОБЩЕСТВ. Предпосылки к созданию, цели и задачи “Клуба Редакторов”
(Рабочая группа Европейского общества кардиологов)

Fernando Alfonso, MD, PhD, FESC*, Giuseppe Ambrosio, MD, PhD, FESC**, Fausto 
Pinto, MD, PhD, FESC***, Ernst Van der Wall, MD, PhD, FESC (Председатель Рабочей 
группы)****

Редакторы кардиологических журналов Европейских национальных обществ (подробные данные см. в Приложе-

нии).

Anesti Kondili MD, Djamaleddine Nibouche MD, Karlen Adamyan MD, Kurt Huber MD, Hugo Ector MD, Izet Masic 

MD, Rumiana Tarnovska MD, Mario Ivanusa MD, Vladimнr Stan k MD, Jшrgen Videbжk MD, Mohamed Hamed MD, 

Alexandras Laucevicius MD, Pirjo Mustonen MD, Jean-Yves Artigou MD, Ariel Cohen MD, Mamanti Rogava MD, Michael 

Bцhm MD, Eckart Fleck MD, Gerd Heusch MD, Rainer Klawki MD, Panos Vardas MD, Christodoulos Stefanadis MD, 

Jуzsef Tenczer MD, Massimo Chiariello MD, Joseph Elias MD,, Halima Benjelloun MD, Olaf Rшdevand MD, Piotr 

Ku�akowski MD, Edvard Apetrei MD, Victor A. Lusov MD, Rafael G. Oganov MD, Velibor Obradovic MD, Gabriel 
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Кардиологические журналы национальных обществ 
кардиологов: основные данные

Все главные редакторы официальных НКЖ, 

входящих в состав ESC, являются де факто члена-

ми “Клуба Редакторов”. В апреле 2007г, во время 

очередного рабочего заседания ESC (Европейский 

Дом Сердца, Ницца), Правление ESC официально 

одобрило эту инициативу, и Рабочая группа “Клуб 

Редакторов” начала свое существование. Рабочая 

группа включает Правление, куда входят редакторы 

НКЖ, и относится к подразделению ESC, занима-

ющемуся вопросами национальных обществ, коор-

динируемому соответствующим Вице-президентом 

ESC. При необходимости может быть рассмотрен 

вопрос о дополнительном включении в Рабочую 

группу  Отдела публикаций ESC.

Первыми действиями Рабочей группы “Клуб 

Редакторов” стали усилия по оценке своего состава 

и текущего положения. С этой целью были предпри-

няты следующие шаги:

– По просьбе Рабочей группы был изменен дизайн 

Интернет-страницы НКЖ на сайте ESC для увеличе-

ния ее посещаемости. В настоящее время страница 

может быть доступна не только в разделе сайта ESC, 

посвященного подразделениям ESC и национальным 

обществам, но и непосредственно в научном отделе 

основного сайта [4]. Очевидно, что НКЖ вносят 

существенный вклад в исследовательскую деятель-

ность всего ESC. Соответствующее признание этого 

вклада нашло свое отражение в структуре сайта ESC.

– Электронные коммуникации обеспечивают 

укрепление сотрудничества между членами научного 

сообщества. В связи с этим на сайте ESC были раз-

мещены и/или обновлены прямые ссылки на сайты 

НКЖ [4]. Несомненно, это будет способствовать 

дальнейшему обмену научной информацией между 

европейскими исследователями, авторами и чита-

телями. Публикация высококачественных ориги-

нальных научных статей должна приветствоваться 

редакторами НКЖ, как способ усиления высокоэф-

фективного, взаимовыгодного сотрудничества между 

всеми кардиологическими журналами Европы.

– В завершение предварительной работы Рабочая 

группа собрала обширную, детальную информацию 

обо всех соответствующих журналах. Сведения были 

запрошены у редакторов НКЖ и президентов наци-

ональных обществ кардиологов. Была разработана 

подробная структурированная анкета, состоящая 

из 23 пунктов. Сбор данных осуществлялся с по-

мощью подразделения ESC, занимающегося про-

блемами национальных обществ. Вся информация 

была проверена и, при необходимости, уточнена 

у редакторов соответствующих НКЖ. С подробными 

результатами этого исследования можно свободно 

ознакомиться на сайте ESC (мета-файл по НКЖ) [4]. 

Сведения планируется обновлять ежегодно.

Основные результаты проведенного исследова-

ния представлены ниже. В целом, на вопросы анкеты 

ответили 40 национальных обществ, выпускающих 

34 журнала. Восемь национальных обществ не выпус-

кают собственные официальные журналы, 3 прибал-

тийские страны издают один общий журнал, и 3 на-

циональные общества имеют более одного журнала. 

Старейшим кардиологическим журналом Европы 

является Archives des Maladies du Coеur et des Vaisseaux, 
основанный в 1908г. В целом, 11 журналов сущест-

вуют > 30 лет, 2 > 20 лет, 12 > 10 лет. В дополнение к 

НКЖ на национальных языках, 12 журналов имеют 

англоязычные полнотекстовые версии, и 27 регу-

лярно публикуют резюме статей на английском языке. 

35 журналов издают оригинальные статьи, один печа-

тает исключительно обзоры литературы; 13 журна-

лов выходят ежемесячно. Тираж варьирует от 1 тыс. 

до 9 тыс. экземпляров (в среднем 3135 экземпляров). 

Рецензирование для отбора публикуемых статей про-

водится в 31 журнале; 23 журнала придерживаются 

требований Международного комитета редакторов 

медицинских журналов (International Committee 

of Medical Journals Editors – ICMJE); 29 журналов 

являются индексируемыми (Index Medicus), 18 пред-

ставлены в PubMed (MEDLINE), и для 5 доступен, 

так называемый, фактор цитирования (impact factor) 

за 2006г. Помимо издания на бумажных носителях 

у 26 журналов существует электронная версия, и у 

13 – электронная система подачи статей для публи-

кации. Собственный сайт имеют 25 журналов, для 

других 26 доступ к статьям осуществляется через сайт 

соответствующего национального общества кардио-

логов [4].

Общие редакционные замечания
Ниже будут рассмотрены замечания как техничес-

кого, так и этического характера [5–8]. Поддержание 

высоких редакционных стандартов является важней-

шим условием популяризации изданий всовремен-

ном мире глобализации и активной конкуренции, 

затронувших сферу академической кардиологии. 

Рабочая группа считает необходимым предпринять 

все возможное для выполнения общих рекомендаций, 

опубликованных ICMJE ~ 30 лет назад. Эти реко-

мендации были недавно обновлены (шестой пере-

смотр), и основное внимание в них сегодня уделяется 

не столько техническим требованиям (технические 

и формальные аспекты подготовки статей к печати), 

сколько общим принципам редакционной этики 

и политики, регулирующим сферу биомедицинских 

публикаций [5,8]. Безусловно, технические требова-

ния важны для обеспечения точности, надежности 

и доступности медицинской информации. Внедрение 

и строгое выполнение этих требований постепенно 

обязательно повысит общее качество исследователь-
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ской работы. Например, стратегия, разработанная 

Рабочей группой CONSORT (CONsolidated Standards 

Of Reporting Randomized Trials), призвана улучшить 

качество представления результатов рандомизиро-

ванных, клинических испытаний [9]. Клинические 

испытания должны соответствовать специальным 

требованиям, включая представление “контрольных 

листов” и “схем исследования” (check list, flow dia-

gram). Следует помнить, что кардиология является 

одной из медицинских дисциплин, плодотворно 

развивающихся благодаря выполнению рандоми-

зированных, клинических испытаний и активному 

применению концепций медицины, основанных 

на доказательствах.

В настоящее время электронные издания 

представляют собой наиболее эффективный метод 

распространения информации, публикуемой жур-

налами. Посещаемость Интернет-страниц журналов 

постоянно растет, и количество скачиваний полных 

текстов статей увеличивается в экспоненциальной 

прогрессии [3,10]. Следовательно, необходимо 

дальнейшее расширение электронных коммуника-

ций с целью сделать электронные версии журналов 

более доступными для читателей, по возможности, 

без дополнительной оплаты. В связи с этим, недав-

но появился новый библиометрический показатель, 

“Интернет-индекс цитирования”.

С другой стороны, достоверность научного 

содержания журналов напрямую зависит от этичес-

ких принципов, призванных обеспечить открытость, 

объективность и непредвзятость исследовательской 

деятельности и публикации полученных результатов 

[5–8]. Крайне важной представляется задача по обес-

печению адекватного исследовательского обмена. 

Следует признать, что в последнее время сущест-

венная часть крупномасштабных исследований 

переместилась из академических и университетских 

центров в частные научные организации, работаю-

щие по контракту со спонсорами. Соответственно, 

открытое информирование о роли спонсоров в разра-

ботке дизайна и выполнении исследования, анализе 

данных, интерпретации и публикации полученных 

результатов становятся все более и более актуальны-

ми. Важность других концепций, таких как редак-

ционная свобода и независимость, была в последнее 

время подчеркнута ICMJE, WAME (Word Association of 

Medical Editors; Всемирная ассоциация медицинских 

редакторов) и CSE (Council of Science Editors; Совет 

научных редакторов) [5–8]. Принятие адекватных 

редакционных решений требует соответствующих 

полномочий и автономии. В связи с этим, редакторы 

НКЖ должны ревностно оберегать редакционную 

независимость национальных кардиологических 

изданий.

Несмотря на все свои недостатки, рецензиро-

вание было признано оптимальным методом отбора 

направляемых на публикацию статей и в настоящее 

время рассматривается как неотъемлемая часть 

редакционного научного процесса. Следовательно, 

необходимо разработать стандарты качественного 

рецензирования, подразумевающего объективность 

суждений и квалификацию в соответствующей 

области кардиологии. Редакторы НКЖ ответственны 

за мониторинг процесса рецензирования и обеспече-

ние его полноты, непредвзятости и своевременности 

[5–8].

Другие аспекты редакционной работы, касаю-

щиеся конфликта интересов (авторов, рецензентов 

и редакторов) и требований авторского права, также 

имеют своей целью обеспечить надежность научной 

информации. Необходимо обязательное раскрытие 

возможного конфликта интересов. Крайне важны 

информирование о доступности данных и наличие 

полной ответственности за их точное представление 

и интерпретацию. Следует придерживаться принци-

пов конфиденциальности и соблюдения ранее уста-

новленных ограничений. Редакторы НКЖ должны 

стремиться не допускать систематических ошибок, 

связанных с публикацией данных: преимущественное 

представление положительных результатов и недоста-

точная публикация исследований с отрицательными 

результатами. Весь процесс публикации основан 

на принципах надежности, доверия, достоверности 

и научной честности [5–8]. Для обеспечения надеж-

ности научной информации редакторы НКЖ должны 

гармонизировать свою политику в плане отслежива-

ния нарушений правил выполнения исследований 

и фальсификации данных [11–16]. Рабочая группа 

HEART (Heart Editors Action Round Table; Круглый 

стол редакторов кардиологических журналов) выпус-

тила документ по консенсусу, связанному с избы-

точными публикациями [12]. Со временем будет 

рассмотрена возможность открытых предупреждений 

недобросовестным авторам, вплоть до опровержения 

уже напечатанного материала. Следует препятство-

вать публикации многочисленных статей, каждая 

из которых содержит неполные данные по одному 

и тому же исследованию (salami slicing, shotgunning 

publication strategies), либо, по меньшей мере, дово-

дить подобные действия до сведения аудитории 

[11–16]. Вторичные публикации, включая переводы 

на другие языки, должны соответствовать требовани-

ям ICMJE [5].

Большой интерес с позиций международного 

признания НКЖ представляют создание и исполь-

зование библиометрических индексов. Фактор 

цитирования (Journal Citation Reports) является 

признанным методом оценки научного престижа 

журналов. Тем не менее, с учетом ряда недостат-

ков в расчете этого показателя, исследовательские 

и образовательные заслуги не следует оценивать 

исключительно по фактору цитирования журналов, 
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в которых публикуются статьи того или иного авто-

ра [2,17–19]. Не следует поощрять искусственное 

повышение индекса цитирования. Тем не менее, 

редакторы НКЖ должны разработать совмест-

ную политику по дальнейшему распространению 

результатов европейских исследований, на основе 

критериев научного качества и клинической значи-

мости. Это позволит преодолеть существующие сис-

тематические ошибки, связанные с цитированием, 

преимущественно направленные против биомеди-

цинских журналов, издаваемых не на английском 

языке [17]. Поддержка европейской науки за счет 

более широкого признания высокого качества 

исследовательской и редакционной деятельности 

представляется крайне важной задачей.

Цели и задачи “Клуба Редакторов”
Европейские НКЖ имеют множество различий; 

прежде всего, они публикуются на разных языках. 

Это подчеркивает важность сотрудничества между 

редакторами НКЖ для предотвращения феномена 

“вавилонской башни”, который может препятствовать 

эффективному распространению научной информа-

ции в Европе. Даже относительно небольшие по ти-

ражу журналы не должны подвергаться остракизму; 

скорее, их следует считать весьма успешными, если 

они получили широкое признание и высокую оцен-

ку читательской аудитории. Необходимо устранить 

искусственные границы и освободить научное знание 

от любых нежелательных ограничений, связанных 

с языковыми, логистическими, бюрократическими 

или экономическими барьерами. Приветствуется 

усиление горизонтальных связей между европейски-

ми НКЖ. Перекрестные ссылки должны поощрять-

ся, но при условии соблюдения строгих критериев 

научного качества. Минимальный перечень основ-

ных принципов работы должен быть создан с учетом 

требований, с которыми могли бы согласиться все без 

исключения редакторы НКЖ. Следует четко опреде-

лить общие цели, приоритеты и проблемы. Наконец, 

необходимо принять активные крупномасштабные 

меры по выходу на более широкую читательскую 

аудиторию.

Все вышеперечисленные рекомендации, тем 

не менее, не должны препятствовать свободному 

формированию специфической редакционной поли-

тики, определяющей конкретные интересы каждого 

отдельного журнала. Необходимо сохранять условия, 

способствующие разнообразию НКЖ, в силу различ-

ных приоритетов и сфер интересов отдельных НКЖ. 

Научный прогресс основывается на обмене новой 

исследовательской информацией, и редакторы НКЖ 

несут полную ответственность за усиление сотрудни-

чества между европейскими учеными.

Ниже представлены три типичных примера 

подобного сотрудничества:

• Сравнительно недавно выдвинутое предло-

жение регистрировать все клинические испытания 

до публикации их результатов должно быть обсуждено 

в свете действующего административного, националь-

ного законодательства и последних общеевропейских 

директив (EudraCT). Следует рассмотреть предложения 

по созданию единого европейского регистра клини-

ческих испытаний, не только с административными 

и регулирующим функциями, но и соответствующего 

редакционным требованиям, включая свободный 

доступ к информации [20,21]. Это будет способствовать 

своевременному выявлению методологических нару-

шений и несанкционированных изменений в дизайне 

клинических испытаний. Со временем большинство 

редакторов НКЖ могут подготовить соответствующие 

совместные рекомендации и представить их на евро-

пейском уровне.

• Сотрудничество между редакторами НКЖ 

играет важную роль в дальнейшем распространении 

и внедрении в клиническую практику выпускаемых 

ESC клинических рекомендаций. После одобрения 

этих рекомендаций национальными обществами, 

внедрению руководств в клиническую практику 

будет весьма способствовать их перевод на нацио-

нальные языки [22–27]. Дополнения и уточнения, 

в т.ч. комментарии национальных экспертов, игра-

ют важную роль. Издание клинических руководств 

в НКЖ, после их выхода в European Heart Journal, 

должно соответствовать общим правилам для вторич-

ных публикаций. Тем не менее, трудно переоценить 

значение фактора времени в сложном и трудоемком 

редакционном процессе, как правило, касающемся 

больших по объему документов. Помимо обязатель-

ных оптимизации процессов перевода и контроля его 

качества, желательно внедрение политики “раннего 

перевода” рекомендаций. Это подчеркивает важ-

ность тесного сотрудничества между редакторами 

НКЖ и подразделением ESC, занимающимся прак-

тическими рекомендациями. Неотъемлемой частью 

процесса распространения научных знаний является 

получение обратной связи, в виде данных о состо-

янии реальной клинической практики в той или 

иной стране [28,29]. Это позволит полнее оценить 

эффективность, жизнеспособность и внедрение раз-

личных инициатив ESC на национальном уровне. 

Этот двусторонний информационный обмен будет 

способствовать широкому внедрению клинических 

рекомендаций и гармонизации кардиологической 

практики во всей Европе. Постепенно стратегия 

единых, комплексных клинических подходов при-

ведет к повышению качества лечения пациентов.

• Актуальной задачей остается популяриза-

ция результатов новейших клинических испытаний, 

официально проводимых ESC. При переводе резю-

ме на национальные языки и публикации основных 

результатов этих важных исследований следует уделять 
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особое внимание принципам точности и объективнос-

ти научной информации [30,31]. Успешное решение 

этой задачи требует тесного сотрудничества между 

научными подразделениями ESC, отделом публика-

ций ESC и редакторами НКЖ.

Основные цели и задачи Рабочей группы:
– Усилить сотрудничество между редакторами 

НКЖ. Главной задачей Рабочей группы является 

поощрение взаимодействия между редакторами НКЖ. 

Будут определены и обсуждены отдельные темы для 

редакторских статей, в соответствии с принципами 

системного, всестороннего подхода. Планируется 

создание постоянно действующих рабочих коми-

тетов, а также разработка единой редакционной 

политики. При необходимости, будут публиковаться 

редакторские статьи, регламентирующие и согласи-

тельные документы. Будет подготовлено расписание 

и определена официальная программа регулярных 

совещаний Рабочей группы, проводимых на ежегод-

ных конгрессах и других мероприятиях ESC.

– Способствовать повышению качества редак-

ционной работы. Одна из основных задач Рабочей 

группы – разработка методов повышения научных 

стандартов деятельности НКЖ. Следует придержи-

ваться принципов высокого качества и надежности 

научного содержания журналов, а также требований 

редакционной и исследовательской этики [5–8].

– Способствовать распространению научных 

знаний. Координация редакторских инициатив НКЖ 

и официальных журналов ESC будет содействовать 

дальнейшему распространению научного содержания 

этих изданий. Разработка общих стратегий по по-

вышению информированности о высококачествен-

ных научных исследованиях, проводимых в Европе, 

в свою очередь, улучшит библиометрические пока-

затели журналов. Широкое распространение резуль-

татов европейских кардиологических исследований, 

клинических рекомендаций ESC и других научных 

или образовательных инициатив необходимо всемер-

но приветствовать. Следует поддерживать распро-

странение общих и дополнительных образовательных 

материалов. Содействие продвижению электронных 

версий журналов будет способствовать дальнейшему 

распространению и популяризации НКЖ.

– Поддерживать обмен технической редакцион-

ной информацией, опытом, инициативами, публи-

кационными ресурсами и техническими средствами 

среди редакторов НКЖ. Решать общие проблемы 

свободного доступа к научному содержанию журна-

лов. Своевременно разрабатывать совместные стра-

тегии в быстро развивающейся сфере стандартизации 

правил подачи статей для публикации. Разработать 

единую политику по повышению эффективности про-

цесса публикации. Способствовать одновременному 

продвижению электронных и англоязычных версий 

НКЖ, с возможным совместным использованием 

печатных и редакционных ресурсов. Разрабатывать 

единые меры по более эффективному решению 

проблемы ограниченности редакционных ресурсов 

и, в конечном итоге, обеспечивать экономическую 

конкурентоспособность НКЖ.

– Обеспечивать информационную поддержку 

будущих совместных мероприятий и общеевропейских 

инициатив по публикациям. Стимулировать сотруд-

ничество между редакторами НКЖ, научным отделом 

и отделом публикаций ESC. Для этого необходима 

четкая координация в освещении тех или иных тем, 

соответствующих самым актуальным направлениям 

в кардиологии.

– Связи с общественностью. Представлять инте-

ресы НКЖ, служить связующим звеном между прави-

тельственными организациями, профессиональными 

и научными объединениями, сферой бизнеса, средс-

твами массовой информации и широкой обществен-

ностью.

– Способствовать сотрудничеству между наци-

ональными обществами и ESC. Сокращать разрыв 

между официальными журналами ESC и НКЖ. 

На общеевропейском уровне поощрять публикацию 

высококачественной научной информации.

Заключение
Вся информация, представленная в настоящем 

документе, служит основой для дальнейшего развития 

этой многообещающей инициативы. Редакторы НКЖ 

должны быть заинтересованы в постепенной адаптации 

национальной политики, включая требования к авто-

рам, общим редакционным рекомендациям [5–8,32,33]. 

Основная задача “Клуба Редакторов” – способствовать 

достижению соглашения между НКЖ по приоритет-

ным, стратегическим вопросам. Планируется расши-

рить направленность и повысить качество публикуе-

мых статей. Будут предприняты стратегические меры 

по более активному включению большинства НКЖ 

в широко известные международные библиографичес-

кие базы данных и электронные поисковые системы. 

Совместные усилия должны быть направлены на более 

активное, повсеместное распространение НКЖ, а так-

же на повышение их престижа и признания междуна-

родным научным сообществом. Основными задачами 

являются: усиление сотрудничества между редакторами 

НКЖ; повышение стандартов качества редакционной 

работы; приверженность принципам редакционной 

этики; обеспечение надежности и широкого распро-

странения научной информации.

Важнейшим условием выполнения поставленных 

задач является готовность редакторов НКЖ к совмес-

тной работе. Только что созданный “Клуб Редакторов” 

предоставит уникальную возможность по дальнейше-

му продвижению единой редакционной политики. 

В будущем планируется критически оценить эффек-

тивность этой многообещающей инициативы.

Выражается особая признательность за постоянную поддержку г-же Anne Mascarelli (ESC).
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Приложение
Ниже представлены названия журналов национальных обществ кардиологов (по странам, в алфавитном 

порядке) и члены (ответственные редакторы) Рабочей группы “Клуб Редакторов”:

NS Name NS Journal  Chief-Editors’ Name

Albanian Society of Cardiology Revista Shqiptare e Kardiologjisл Anesti Kondili

Algerian Society of Cardiology Journal de la Sociйtй Algйrienne 

 de Cardiologie  Djamaleddine Nibouche

Armenian Cardiologists Association Armenian Journal of Cardiology Karlen Adamyan

Austrian Society of Cardiology Journal fьr Kardiologie* Kurt Huber

Belgian Society of Cardiology Acta Cardiologica Hugo Ector

Association of Cardiologists

of Bosnia and Herzegovina Medicinski Arhiv Izet Masic

Bulgarian Society of Cardiology Bulgarian Journal of Cardiology Rumiana Tarnovska

Croatian Cardiac Society Kardio List Mario Ivanusa

Czech Society of Cardiology Cor et Vasa Vladimнr Stanмk

Danish Society of Cardiology Cardiologisk Forum  Jшrgen Videbжk

Egyptian Society of Cardiology Egyptian Heart Journal Mohamed Hamed

Estonian Society of Cardiology Seminars in Cardiolovascular Medicine** Alexandras Laucevicius

Finnish Cardiac Society Sydдnддni (Heart Beat) Pirjo Mustonen

French Society of Cardiology Archives des Maladies du Cњur  

 et des Vaisseaux  Jean-Yves Artigou

 Archives of Cardiovascular Diseases Ariel Cohen

Georgian Society of Cardiology Scientific-Practical Journal Mamanti Rogava

German Cardiac Society Clinical Research in Cardiology Michael Bцhm

 Clinical Research in Cardiology Supplements Eckart Fleck

 Basic Research in Cardiology Gerd Heusch

 Cardio News Rainer Klawki

Hellenic Cardiological Society Hellenic Journal of Cardiology Panos Vardas

  Christodoulos Stefanadis

Hungarian Society of Cardiology Cardiologia Hungarica Jуzsef Tenczer

Italian Federation of Cardiology Journal of Cardiovascular Medicine (English) Massimo Chiariello

 Giornale Italiano Di Cardiologia (Italian) Giuseppe Ambrosio

Latvian Society of Cardiology Seminars in Cardiovascular Medicine** Aleksandras Laucevicius

Lebanese Society of Cardiology Heart News Joseph Elias

Lithuanian Society of Cardiology Seminars in Cardiovascular Medicine** Aleksandras Laucevicius

Moroccan Society of Cardiology Revue Marocaine de Cardiologie  Halima Benjelloun

Netherlands Society of Cardiology Netherlands Heart Journal  Ernst E. van der Wall

Norwegian Society of Cardiology HjerteForum – The Journal of the Norwegian

 Society of Cardiology Olaf Rшdevand

Polish Cardiac Society Kardiologia Polska -Polish Heart Journal Piotr Kuіakowski

Portuguese Society of Cardiology Revista Porteguesa de Cardiologia Fausto J. Pinto

Romanian Society of Cardiology Romanian Heart Journal Eduard Apetrei

Russian Federation Society of Cardiology Russian Journal of Cardiology Victor A. Lusov

 Cardiovascular Therapy and Prevention Rafael G. Oganov

 Rational Pharmacotherapy 

 in Cardiology  Rafael G. Oganov

Serbia & Montenegro Society of Cardiology Kardiologija Velibor Obradovic

Slovak Society of Cardiology Kardiolуgia/Cardiology  Gabriel Kamensky

Slovenian Society of Cardiology Slovene Cardiology Miran F. Kenda

Spanish Society of Cardiology Revista Espaсola de Cardiologнa Fernando Alfonso

Swedish Society of Cardiology Svensk Cardiologi  Christer Hцglund

Swiss Society of Cardiology Kardiovaskulдre Medizin Thomas F. Lьscher

  Renй Lerch

Syrian Cardiovascular Association Heart Forum Moufid Jokhadar

Tunisian Society of Cardiology Cardiologie Tunisienne Habib Haouala

Turkish Society of Cardiology Archives of the Turkish Society of Cardiology Vedat Sansoy

Ukrainian Society of Cardiology Ukrainian Journal of Cardiology Valentin Shumakov

British Cardiovascular Society (UK) Heart  Adam Timmis

* Неофициальный журнал Национального общества, но главный кардиологический журнал в Австрии; ** Общий журнал для стран Балтии.
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Глубокоуважаемые коллеги!
 Приглашаем Вас принять участие в работе юби-

лейной научно-практической конференции 

“Неинфекционные заболевания и здоровье населения 
России”, которая состоится 20–21 ноября 2008 г. в г.

Москве.

 Место проведения: ФГУ “Государственный 

научно-исследовательский центр профилактической 

медицины” Росмедтехнологий. Петроверигский 

переулок, д.10. Проезд: ст. метро “Китай-город”, 

выход на ул. Маросейка, далее пешком второй пере-

улок направо.

 Тематика Конференции:
1. Неинфекционные заболевания и демографи-

ческая ситуация в России.

2. Значение национального проекта «Здоровье» 

для профилактики неинфекционных заболеваний.

3. Образ жизни и здоровье населения:

– физическая активность, питание, курение и дру-

гие факторы.

4. Медикаментозная и немедикаментозная про-

филактика неинфекционных заболеваний:

– стратегия суммарного риска;

– гендерные и возрастные особенности;

– Российский и международный опыт профилак-

тических программ.

5. Экономика укрепления здоровья.

6. Фундаментальные исследования в профилакти-

ке.

Научная программа Конференции включает лек-

ции, пленарные доклады, научные и образовательные 

симпозиумы, секционные заседания

ВНИМАНИЕ! ТЕЗИСЫ ПРИНИМАЮТСЯ 

до 1 октября 2008 г. Тезисы, полученные позднее ука-

занной даты, а также не соответствующие правилам 

оформления, рассматриваться не будут.

Правила оформления тезисов:

1. Объем тезисов – 1 страница (А4), поля сверху, 

снизу, справа и слева – 3 см. Пожалуйста, используй-

те лазерный или струйный принтер, шрифт Times – 

12 пт, через 1 интервал.

Не допускается размещение в тексте таблиц и ри-
сунков. Тезисы будут печататься факсимильно, без 

повторного набора и не будут подвергнуты редактор-

ской правке.

2. В заглавии должны быть указаны: название 

(заглавными буквами), с новой строки – фамилии 

и инициалы авторов, с новой строки – учреждение, 

город, страна.

3. В содержании тезисов должны быть отражены: 

цель, методы исследования, полученные результаты, 

выводы. В тексте тезисов не следует приводить табли-

цы, рисунки и ссылки на литературные источники. 

В названии тезисов не допускаются сокращения.

4. Тезисы принимаются только в электронном виде 

в формате Word на электронный адрес: ipetrichenko@
gnicpm.ru. В одном файле должны содержаться одни 

тезисы. Имя файла, под которым будет сохранена 

работа, оформляется по следующему правилу: фами-

лия и инициалы первого автора, название населенного 

пункта, порядковый номер работы. Например, 

ИвановИИМосква1 для одной (первой) работы и Ива-
новИИМосква2 для второй работы. Имя файла задает-

ся русскими буквами без пробелов.
 При создании электронного сообщения в стро-

ке «Тема» обязательно указывается вид сообщения, 

фамилия и инициалы первого автора (или аббревиа-

туры организации), название населенного пункта, 

количество работ в сообщении (Пример: Тезисы 

ИвановИИМосква2, Тезисы РНЦХМосква10).
 ВНИМАНИЕ! Вместе с тезисами в обязатель-

ном порядке необходимо прислать файл с информа-

цией о контактном лице (Название тезиса, авторы, 

учреждение, город, страна, Ф.И.О. одного из авторов 

для переписки, его адрес, телефон, факс, электрон-

ная почта).

Пример оформления тезисов:

ИНФАРКТ МИОКАРДА ПРИ ИНФЕК-

ЦИОННОМ ЭНДОКАРДИТЕ (точку не ставить)

Иванов И.И., Петров П.П., Сидоров С.С.

ФГУ «ГНИЦ ПМ Росздрава», Москва, Россия; 

ЛГМУ, Луганск, Украина (точку не ставить)

Цель: кратко, без преамбулы, формулируется цель 

исследования.

Методы: указываются объект исследования, 

основные методы и способы достижения цели иссле-

дования.

Результаты: приводятся итоги исследования, под-

твержденные обобщенными фактическими данны-

ми.

Министерство здравоохранения и социального развития Российской Федерации
Государственный научно-исследовательский центр профилактической медицины

Всероссийское научное общество кардиологов

Юбилейная научно-практическая конференция, посвященная 20-летию основания 
Государственного научно-исследовательского центра профилактической медицины 
“Неинфекционные заболевания и здоровье населения России”

20–21 ноября 2008 г., Москва
ИНФОРМАЦИОНОЕ ПИСЬМО

 

Информационное письмо
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Выводы: формулируются выводы и рекомендации, 

соответствующие цели исследования, использован-

ным методам и полученным результатам.

Оплата участия:

Оплата производится через Сбербанк на расчет-

ный счет ВНОК.

Организационный взнос (не включает стоимость 
опубликования тезисов)

до 1-го октября 2008 г. – 350 руб. с 1-го октября 

2008 г. – 400 руб.

Опубликование тезисов (одна работа) – 100 руб. 
(Сумма не включает стоимость сборника тезисов).

ВНИМАНИЕ! Почтовые денежные переводы в ка-

честве оплаты НЕ ПРИНИМАЮТС Я!

Банковские реквизиты:
Получатель платежа: Общественная организация 

«Всероссийское научное общество кардиологов»

(ОО «ВНОК»)

Расчетный счет 40703810000000001646 в ООО 

КБ «МК Банк» г.Москвы

БИК 044585428, к/с 30101810900000000428, ИНН 

7720029912,

КПП 772001001

Пожалуйста, указывайте в квитанции назначение 
платежа. Например: оргвзнос за участие Иванова И.

И. в юбилейной конференции 2008; взнос за публи-

кацию тезисов Иванова И.И. в материалах юбилей-

ной конференции 2008.

Предварительная регистрация: производится 

на сайте www.cardiosite.ru, либо необходимо прислать 

заполненную регистрационную форму по факсу 627–

03–74 или 628–50–63.

Проживание: Заявки на бронирование мест в гос-

тинице необходимо присылать на факс (495) 627–03–

74, бронирование номеров будет осуществляться 

только для лиц, которые оплатили стоимость брони.

Адрес для переписки: 101990, г. Москва, Петро-
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Росмедтехнологий», Оргкомитет юбилейной конфе-

ренции ГНИЦПМ.
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Официальный сайт: http://www.cardiosite.ru 

(информация по юбилейной конференции)
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При офор м ле нии ста тей для пе ча ти ре дак ция “РОССИЙСКОГО КАРДИОЛОГИЧЕСКОГО ЖУРНАЛА” 

про сит при дер жи вать ся сле ду ю щих пра вил:

1. Ста тья дол ж на со про вож дать ся офи ци аль ным на прав ле ни ем уч реж де ния, в ко то ром про ве де на дан ная 

ра бо та, и ви зой на уч но го ру ко во ди те ля на пер вой стра ни це, за ве рен ной круг лой пе ча тью уч реж де ния.

2. В на ча ле пер вой стра ни цы ука зы ва ют ся: на зва ние ста тьи (за глав ны ми бук ва ми); ини ци а лы и фа ми лия 

ав то ра (ав то ров); пол ное на зва ние уч реж де ния; го род.

3. Объем ори ги наль ной ста тьи не дол жен пре вы шать 10 с., за ме ток из прак ти ки 5–6 с. ма ши но пис но го 

тек с та. Боль ший объем (до 25 с) воз мо жен толь ко для об зо ров и лек ций.

4. Текст пе ча та ет ся на од ной сто ро не лис та фор ма та А4 (Word, 12 кегль) с по лу тор ным ин тер ва лом меж ду 

строч ка ми и по ля ми не ме нее 2 см. Ста тья дол ж на быть соб ст вен но руч но под пи са на все ми ав то ра ми. Сле ду-

ет ука зать фа ми лию, имя и от чес т во ав то ра, с ко то рым ре дак ция мо жет вес ти пе ре пис ку, точ ный поч то вый 

ад рес, те ле фон, факс и/или ад рес элек т рон ной поч ты. Ста тьи при ни ма ют ся в двух эк зем п ля рах. Не об хо ди мо 

пре до ста вить элек т рон ный ва ри ант ру ко пи си по элек т рон ной поч те: cardioF15@yandex.ru или на CD или дис-

ке те 3,5.

5. Ори ги наль ные ра бо ты дол ж ны иметь сле ду ю щие раз де лы: крат кое вве де ние по проб ле ме, ее ак ту аль нос-

ти, це лях и за да чах ис сле до ва ния, ма те ри а лы и ме то ды ис сле до ва ния, ре зуль та ты, об суж де ние, крат кое за клю-

че ние и вы во ды (толь ко по соб ст вен но му ма те ри а лу).

6. При об ра бот ке ма те ри а ла ис поль зу ет ся сис те ма еди ниц СИ. Ста тья дол ж на быть тща тель но вы ве ре на 

ав то ром: ци та ты, хи ми чес кие фор му лы, таб ли цы, до зы ви зи ру ют ся ав то ра ми на по лях. В снос ке к ци та там 

ука зы ва ет ся ис точ ник (ав тор, год).

7. Ри сун ки не дол ж ны по вто рять ма те ри а лов таб лиц. Под пи си к ри сун кам да ют ся на от дель ном лис те. Мес-

то, где в тек с те дол жен быть по ме щен ри су нок или таб ли ца, сле ду ет от ме тить квад ра том на по лях.

8. Таб ли цы дол ж ны со дер жать сжа тые, не об хо ди мые дан ные. Каж дая таб ли ца пе ча та ет ся с но ме ром, ее на -

зва ни ем и по яс не ни ем, все циф ры, про цен ты и по ка за те ли дос то вер нос ти (р) дол ж ны со от вет ст во вать при во-

ди мым в тек с те.

9. Ци ти ру е мая ли те ра ту ра дол ж на быть на пе ча та на на от дель ном лис те ко лон кой че рез 2 ин тер ва ла. Ру ко-

пис ный текст не до пус ка ет ся. Ста тья пред по ла га ет не бо лее 10F12 ис точ ни ков, об зор – не бо лее 40. Спи сок 

ли те ра ту ры со став ля ет ся в ал фа вит ном по ряд ке (сна ча ла оте чес т вен ные, за тем за ру беж ные ав то ры). В тек с те 

да ет ся ссыл ка на по ряд ко вый но мер ци ти ру е мой ра бо ты (в квад рат ных скоб ках). Фа ми лии ино стран ных ав то-

ров да ют ся в ори ги наль ной тран с к рип ции. Не до пус ка ют ся ссыл ки в тек с те на ра бо ты, ко то рых нет в спис ке 

ли те ра ту ры и на обо рот. Не до пус ка ют ся ссыл ки на не опуб ли ко ван ные ра бо ты, а так же на ра бо ты мно го лет-

ней дав нос ти (> 10 лет). Ис клю че ние со став ля ют толь ко ред кие вы со ко ин фор ма тив ные ра бо ты.

10. В биб лио гра фи чес ком опи са нии при во дят ся фа ми лии ав то ров до трех, по сле че го, для оте чес т вен ных 

пуб ли ка ций сле ду ет ука зать “и др.”, для за ру беж ных – “et al.”. При опи са нии ста тей из жур на лов ука зы ва ют 

в сле ду ю щем по ряд ке вы ход ные дан ные: фа ми лия и ини ци а лы ав то ров, на зва ние ис точ ни ка, год, том, но мер, 

стра ни цы (от и до). При опи са нии ста тей из сбор ни ков ука зы ва ют вы ход ные дан ные: фа ми лия, ини ци а лы, 

на зва ние ста тьи, на зва ние сбор ни ка, мес то из да ния, год из да ния, стра ни цы (от и до).

11. К каж дой ори ги наль ной ста тье не об хо ди мо при ло жить на от дель ном лис те крат кое ре зю ме (не бо лее 

1/3 стра ни цы) для пе ре во да на ан г лий ский язык с ука за ни ем на зва ния ста тьи, фа ми лий и ини ци а лов ав то ров. 

Ре дак ция бу дет бла го дар на ав то рам за пре до став ле ние, на ря ду с ре зю ме на рус ском язы ке, так же его ан г лий-

ско го ва ри ан та.

12. На прав ле ние в ре дак цию ра бот, ко то рые уже по сла ны в дру гие из да ния или на пе ча та ны в них не до пус-

ка ет ся.

13. Ре дак ция остав ля ет за со бой пра во со кра щать и ре дак ти ро вать ма те ри а лы ста тьи. Кор рек ту ры ав то рам 

не вы сы ла ют ся, вся ра бо та с ни ми про во дит ся по ав тор ско му ори ги на лу.

14. Ре дак ция име ет пра во раз ме щать фраг мен ты ста тей, ре зю ме в мас со вых элек т рон ных ба зах дан ных 

и элек т рон ных www – стра ни цах се ти Интер нет.

15. Ра бо ты, при слан ные с на ру ше ни ем пра вил офор м ле ния и по да чи ма те ри а ла, к рас смот ре нию не при ни-

ма ют ся и ав то рам не воз вра ща ют ся.

Ста тьи сле ду ет на прав лять по ад ре су:

111539, Мос к ва, Веш ня ков ская ул., 23, ГКБ № 15 Те ра пев ти чес кий кор пус, Ка фед ра те ра пии, ре дак ция 

“Рос сий ско го кар дио ло ги чес ко го жур на ла” или по еFmail: cardioF15@yandex.ru Гор де е ву И.Г.

На де ем ся на про дол же ние со труд ни чес т ва!

РОССИЙСКИЙ КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ
К СВЕДЕНИЮ АВТОРОВ!


