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О Б Р А Щ Е Н И Е  Г Л А В Н О Г О  Р Е Д А К Т О Р А  /  E D I T O R  I N  C H I E F ' S  A D D R E S S

Журнал «КардиоСоматика» является печатным органом ООО «Россий-
ское общество кардиосоматической реабилитации и вторичной профи-
лактики» (РосОКР).

В отличие от всех существующих специализированных обществ по реа-
билитации пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями РосОКР
ставит перед собой задачу возрождения в России не только современной
и эффективной реабилитации кардиальных больных, но и разработки
программ реабилитации лиц с сопутствующими соматическими заболе-
ваниями, которым, как правило, отказывается в реабилитации. Все эти
сложные вопросы можно активно обсуждать на страницах журнала «Кар-
диоСоматика».

Проблема сочетанных заболеваний (коморбидность) является одной из
серьезнейших проблем современной медицины. Несмотря на ее край-
нюю актуальность, специалисты исследуют ее спонтанно, по мере необходимости. Между тем коморбид-
ность – объективная реальность, нуждающаяся в систематическом изучении так же, как это в течение столе-
тий производится в отношении монозаболеваний. Более того, изучение вопросов патогенеза, диагностики,
лечения, реабилитации при коморбидности более необходимо, потому что они находятся в зачаточном со-
стоянии. Дефицит знаний при разных коморбидных состояниях мешает эффективному лечению, реабили-
тации, профилактике этих сочетаний.

В связи с тем, что в России с 2012 г. реабилитационное направление внедряется и в другие отрасли общей
медицины (неврология, травматология, онкология и др.), у специалистов этих направлений возникает анало-
гичная проблема – особенности реабилитации больных с иными заболеваниями при наличии у них сопут-
ствующей сердечно-сосудистой патологии или побочного действия применяемых средств при некардиаль-
ных заболеваниях, или осложнений со стороны сердечно-сосудистой системы при лечении разных сомати-
ческих заболеваний. Иначе говоря, возникает проблема «перекрестной реабилитации» при разных заболева-
ниях. Это – более высокий уровень реабилитации, который не существует в мире.

Журнал «КардиоСоматика» ставит перед собой задачу публиковать статьи, посвященные всему комплексу
вопросов, связанных с механизмами развития сочетанной кардиальной и иной патологии, а также особенно-
стям диагностики и клинического течения коморбидности, лечения и реабилитации при двух, а иногда и бо-
лее заболеваниях, изучению влияния сопутствующего заболевания на основное сердечно-сосудистое.

Журнал открывает рубрику «Перекрестная реабилитация при коморбидной патологии» и готов публико-
вать статьи на эту тему.

В 2016 г. в журнале также планируется новая рубрика «Лекторий практического врача».
Таким образом, открывается возможность публикации в журнале «КардиoСоматика» работ пульмонологов,

нефрологов, невропатологов, психологов и других специалистов.
Интересных вам исследований! Содержательных и серьезных статей в «КардиоСоматике»! 

Главный редактор журнала «КaрдиoСоматика», 
профессор Д.М.Аронов, президент РосОКР

Обращение главного редактора
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Актуальность проблемы
Актуальность кардиоваскулярной патологии для

современного здравоохранения несомненна, что об-
условлено сохраняющимися на протяжении не-
скольких десятилетий высокими показателями забо-
леваемости и смертности как в российской популя-
ции, так и во всем мире [1, 2].

Одним из перспективных направлений по улучше-
нию ситуации является внедрение эффективных мер
первичной и вторичной профилактики. В рамках
этой концепции большое внимание уделяется оцен-
ке традиционных факторов сердечно-сосудистого

риска (ТФР). Роль ТФР в формировании риска разви-
тия сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) хорошо
изучена и не вызывает сомнений [3]. По результатам
исследования Interheart открыто 9 факторов, влияю-
щих на риск развития инфаркта миокарда (ИМ). Сре-
ди них 6 факторов, повышающих риск развития ост-
рого ИМ, – ОИМ (дислипидемия – ДЛП, курение, ар-
териальная гипертензия – АГ, абдоминальное ожире-
ние – АО, сахарный диабет – СД, психосоциальные
факторы), и 3 фактора, приводящих к снижению
риска атеротромботических событий (употребление
в достаточном количестве овощей и фруктов, регу-

Взаимосвязь традиционных факторов риска 
с тяжестью течения острого коронарного
синдрома и отдаленным прогнозом
И.С.Скопец, Н.Н.Везикова, И.М.Марусенко, О.Ю.Барышева
ФГБОУ ВПО Петрозаводский государственный университет. 185910, Россия, Петрозаводск, 
пр-т Ленина, д. 33

Результаты ряда исследований демонстрируют, что наличие у пациента традиционных факторов риска (ТФР) не только
увеличивает риск развития первичных и повторных атеротромботических событий, но и ассоциировано с осложнен-
ным течением и неблагоприятным прогнозом.
Цель исследования: оценка влияния ТФР на частоту развития осложнений острого коронарного синдрома (ОКС) и про-
гноз.
Материалы и методы: у 255 пациентов, госпитализированных по поводу ОКС, проведена ретроспективная оценка рас-
пространенности ТФР, частоты развития осложнений, а также взаимосвязи между наличием ТФР и риском развития
осложнений и отдаленным прогнозом (период наблюдения 1 год).
Результаты: у лиц с высокой частотой встречались ТФР; у 80% выявлено 4 ТФР и более. Наличие ряда ТФР (курение, аб-
доминальное ожирение, отягощенная наследственность) было ассоциировано с существенным повышением риска раз-
вития осложнений при ОКС, в том числе жизнеугрожающих. Достоверного влияния ТФР на отдаленный прогноз не
установлено.
Заключение: полученные данные свидетельствуют о необходимости оценки ТФР не только в рамках профилактических
мероприятий, но и с целью повышения эффективности риск-стратификации при ОКС.
Ключевые слова: традиционные факторы риска, ишемическая болезнь сердца, острый коронарный синдром, страти-
фикация риска.
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The correlation between traditional risk factors and the severity
of acute coronary syndrome and long-term prognosis
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A number of studies demonstrate that patients with traditional risk factors (TRF) have not only increases primary risk of atherot-
hrombotic events, but are also associated with many complicates and poor prognosis.
Purpose: assessment of TRF effect on the incidence of complications and outcomes in patients with acute coronary syndrome
(ACS).
Materials and methods: in 255 patients hospitalized with ACS were retrospective determined the TRF prevalence, frequency of the
complications and correlation between the presence of TRF and the risk of complications and long-term prognosis (follow-up 1
year).
Results: patients had TRF very often, 80% patients had more than 3 TRFs. The presence of some TRFs (smoking, abdominal obesity,
family history) was associated with a significantly increased risk of complications in patients with ACS, including life-threatening.
Effect of TRF on long-term prognosis was not determined.
Conclusion: the findings suggest the need to evaluation TRF not only in primary preventive and also to improve the effectiveness
of risk stratification in patients with ACS.
Key words: traditional risk factors, coronary heart disease, acute coronary syndrome, risk stratification.
ingas@karelia.ru
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лярное употребление очень малых доз алкоголя и ре-
гулярная физическая активность) [4].

В то же время результаты многочисленных иссле-
дований демонстрируют, что ТФР не только увеличи-
вают риск развития первичных и повторных атеро-
тромботических событий, но и ассоциированы с их
осложненным течением. Так, по данным националь-
ного регистра Швеции и Великобритании, включаю-
щего более 500 тыс. пациентов с ОИМ, ряд ТФР (куре-
ние, мужской пол, пожилой возраст, наличие АГ и СД)
ассоциирован с осложненным течением заболева-
ния и повышенным риском летального исхода в
течение 30 дней [5]. Сходные данные получены и в
российской популяции [6–8]. Для нашей страны роль
ТФР в прогнозировании риска особенно актуальна в
связи с их высокой распространенностью. По дан-
ным статистики, в России курят 59,8% взрослых муж-
чин и 9,1% женщин, имеют АГ – 39,9 и 41,1%, гипер-
холестеринемию – 56,9 и 55,0%, ожирение – 11,8 и
26,5% соответственно [4]. При этом, несмотря на ас-
социированность ТФР с повышенным риском
осложненного течения и неблагоприятного исхода
при остром коронарном синдроме (ОКС), в реаль-
ной клинической практике оценка ТФР не проводит-
ся при риск-стратификации и определении тактики
ведения больных с данной патологией. Кроме того,
не изучен вклад коррекции ТФР в рамках профилак-
тических мероприятий в изменение тяжести течения
и прогноза при ОКС.

Цель исследования: оценить влияние ТФР на часто-
ту развития осложнений ОКС и прогноз.

Статистическая обработка данных включала опи-
сательную статистику, анализ и проверку статистиче-
ской достоверности межгрупповых различий, а так-
же исследование статистической значимости влия-
ния ТФР на ряд показателей с помощью расчета для
них относительного риска (ОР) и его 95% довери-
тельного интервала. Результаты описательной стати-
стики представлены в форме среднее ± среднеквад-
ратичное отклонение для числовых (измеряемых)
величин и в форме абсолютных (n) и относительных
(%) частот для качественных (счетных) показателей.
Уровень значимости для всех результатов статисти-
ческой обработки данных и проверки статистиче-
ских гипотез был принят равным 0,05 (p<0,05). Ста-
тистический анализ проводился с помощью про-
граммного обеспечения, которое включало пакет
программ для статистического анализа Statistica вер-
сии 10.0 производства компании StatSoft; пакет про-
грамм для статистического анализа StatTools версии
1.0 производства компании «ИнтелТек Лаб».

Материалы и методы исследования
В группу исследования вошли 255 пациентов в воз-

расте не старше 65 лет, госпитализированных в ГБУЗ
РК «Республиканская больница им. В.А.Баранова»
Минздрава Республики Карелия (Петрозаводск) по
поводу ОКС.

Критерии включения: наличие ОКС, прохождение
стационарного этапа лечения в ГБУЗ РК «Республи-
канская больница им. В.А.Баранова», возраст не стар-
ше 65 лет, подписанное информированное согласие
на участие в исследовании.

Критерии исключения: наличие клапанной пато-
логии ревматического генеза, онкологической и он-
когематологической патологии в анамнезе, хрониче-
ского гепатита, аутоиммунных заболеваний, острых
и хронических воспалительных заболеваний, леталь-
ный исход в период госпитализации.

Всем больным исследуемой группы были проведе-
ны оценка анамнеза, ТФР, коморбидных состояний,
клинической картины, медикаментозной терапии,
осложнений, а также прогноза в отдаленном периоде
(12 мес).

В группе исследования преобладали пациенты
мужского пола (203 чел; 80,2%). Средний возраст
больных – 52,3±7,04 года. Характеристика участни-
ков исследования представлена в табл. 1.

Во всех случаях было проведено стандартное кли-
ническое обследование, включающее сбор жалоб,
анамнеза, оценку объективного статуса. У всех обсле-
дованных была выполнена оценка распространен-
ности следующих ТФР: пол, возраст, ДЛП, АГ, отяго-
щенная по ранним ССЗ наследственность, АО, анам-
нез курения.

Дислипидемия
Определение показателей липидного спектра было

выполнено в лаборатории ГБУЗ РК «Республиканская
больница им. В.А.Баранова». ДЛП определялась как
любое из следующего: повышение уровня общего хо-
лестерина более 4,0 ммоль/л, липопротеидов низкой
плотности более 1,8 ммоль/л, триглицеридов более
1,7 ммоль/л, снижение уровня липопротеидов высо-
кой плотности менее 1,0 ммоль/л (для мужчин) или
менее 1,2 ммоль/л (для женщин).

Артериальная гипертензия
Под АГ понималось повышение артериального дав-

ления более 140/90 мм рт. ст. или постоянный прием
гипотензивных препаратов. АО диагностировалось
при объеме талии более 94 см у мужчин, более 80 см
– у женщин. Также учитывались анамнез курения (по
данным личного опроса пациентов) и наличие отя-
гощенной по сердечно-сосудистой патологии на-
следственности (ранние ССЗ у ближайших родствен-
ников: моложе 55 лет – у мужчин, моложе 65 лет – у
женщин).

Критерии верификации ОКС были следующими [9,
10]:
• Клиническая картина: развитие ангинозного при-

ступа в покое, и/или длительность ангинозного
приступа более 20 мин, и/или впервые возникшая
стенокардия напряжения II–III функционального
класса или прогрессирующая стенокардия (появле-
ние ангинозных приступов при нагрузках в преде-
лах III–IV функционального класса).

• Данные электрокардиографии: элевация сегмента
ST≥0,2 мВ в отведениях V2–V3 у мужчин в возрасте
40 лет и более, или 0,25 мВ и более у мужчин моло-
же 40 лет, или 0,25 мВ и более у женщин, или новая
элевация ST≥0,1мВ в двух других последовательных
отведениях, или впервые возникшая блокада левой
ножки пучка Гиса, появление патологических зуб-
цов Q, горизонтальная нисходящая депрессия
ST>0,05 мВ не менее чем в двух смежных отведе-
ниях, инверсия зубца Т, сглаженность или псевдо-
нормализация зубца Т.

Таблица 1. Общая характеристика пациентов

Абс. %

Мужчины 203 80,2

Женщины 52 20,4

ОИМ с подъемом ST 127 49,8

ОИМ без подъема ST 32 12,6

Нестабильная стенокардия 82 32,2
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• Данные эхокардиографии (ЭхоКГ): появление но-
вых зон нарушения локальной сократимости.

• Повышение уровня тропонина, которое определя-
лось при концентрации более 1,0 нг/мл, с после-
дующим его снижением до нормальных значений.

• Данные коронароангиографии (КАГ): выявление
стенозирующего атеросклероза коронарных арте-
рий и/или интракоронарного тромбоза. Значимый
стеноз определялся как сужение более 50% диамет-
ра просвета главной эпикардиальной артерии или
ее первичных ветвей.
Определение уровня тропонина I выполнено в ла-

боратории ГБУЗ РК «Республиканская больница им.
В.А.Баранова». Всем пациентам осуществлена регист-
рация электрокардиограммы в 12 отведениях по
стандартной методике. ЭхоКГ выполнялась при по-
мощи аппарата Vivid 7 pro (General Electric, США) по
стандартному протоколу. КАГ осуществлялась при
помощи ангиографического комплекса Advantx LC+
(General Electric, США) или ангиографического ком-
плекса Innova 3100 (General Electric, США). Исследо-
вание проводилось феморальным доступом по мето-
дике М.Judkins.

Кроме того, была проведена оценка предшество-
вавшего анамнеза ИБС, присутствия хронической
сердечной недостаточности (ХСН), хронической об-
структивной болезни легких и бронхиальной астмы.
Наличие указанной патологии определялось на ос-
новании клинических, анамнестических данных и
анализа медицинской документации.

Результаты исследования
Оценка распространенности ТФР 
в исследуемой группе

Большинство ТФР выявлялось в исследуемой груп-
пе с высокой частотой. Анамнез курения имелся у 
177 (69,4%) пациентов; АГ – у 200 (78,4%); ДЛП – у 
245 (96,1%); отягощенная по ранним ССЗ наслед-
ственность – у 109 (42,7%); АО – у 66 (25,9%); СД стра-
дали на момент развития ОКС 35 (13,7%) пациентов.

У большинства больных имелось сочетание не-
скольких ТФР. Так, 1 ФР в исследуемой группе имелся
только у 1 (0,39%) пациентки; 2 ФР – у 9 (3,5%) боль-
ных; 3 ФР – у 41 (16,1%); 4 ФР – у 76 (29,8%); 5 ФР или
более – у 129 (50,6%). Результаты представлены на
рис. 1.

Оценка наличия ассоциированных 
и коморбидных состояний, особенностей
течения ОКС и проводимой терапии

В ходе анализа ассоциированных и коморбидных
состояний у пациентов исследуемой группы было
обнаружено, что предшествующий анамнез стабиль-

ной стенокардии имели 89 (34,9%) человек, анамнез
ХСН был у 52 (20,2%) больных, столько же пациентов
переносили ранее ОИМ. Кроме того, 5 (1,9%) человек
страдали бронхиальной астмой, 8 (3,1%) пациентов –
хронической обструктивной болезнью легких.

В исследуемой группе у 127 (49,8%) лиц был диагно-
стирован ОКС с подъемом сегмента ST; у 32 (12,6%) –
ОИМ без подъема ST; у 82 (32,2%) – нестабильная сте-
нокардия; 122 (47,3%) больным при поступлении про-
ведена реперфузионная терапия. При анализе объема
медикаментозной терапии ОКС на госпитальном эта-
пе установлено, что антикоагулянты были назначены
249 (97,6%) пациентам, ацетилсалициловая кислота –
251 (98,4%), ингибиторы P2Y12 рецепторов тромбо-
цитов (клопидогрел или тикагрелор) – 253 (99,2%), 
b-адреноблокаторы – 241 (94,5%), ингибиторы ангио-
тензинпревращающего фермента или блокаторы ре-
цепторов ангиотензина II – 234 (91,8%), статины –
253 (99,2%) пациентам.

Частота развития осложнений у больных,
переносящих ОКС

В исследуемой группе в большом проценте случаев
диагностировалось осложненное течение ОКС. Фиб-
рилляция желудочков (ФЖ) развилась у 13 (5,1%)
лиц, желудочковая экстрасистолия (ЖЭС) зареги-
стрирована у 47 (18,4%) пациентов, наджелудочковая
экстрасистолия (НЖЭС) – у 12 (4,7%), желудочковая
тахикардия (ЖТ) – у 35 (13,7%), фибрилляция пред-
сердий (ФП) и/или пароксизм суправентрикулярной
тахикардии (СВТ) – у 17 (6,7%). Ранняя постинфаркт-
ная стенокардия развилась у 11 (4,3%) лиц, синоатри-
альная (СА) и/или атриовентрикулярная (АВ) блока-
да – у 21 (8,2%) пациента, полная блокада правой/ле-
вой ножки пучка Гиса (БНПГ) – у 17 (6,7%) пациен-
тов, у такого же числа больных течение ОКС ослож-
нилось развитием острой левожелудочковой сердеч-
ной недостаточности (ОЛЖСН). У 2 (0,8%) больных
отмечалось синкопальное состояние, у 10 (3,9%) на
фоне ОИМ сформировалась аневризма левого желу-
дочка, у 7 (2,7%) пациентов по данным ЭхоКГ выявле-
на дисфункция папиллярных мышц митрального
клапана со значимой митральной регургитацией, 
у 1 (0,4%) человека на фоне ОИМ диагностирован
эпистенокардический перикардит. В 3 (1,2%) случаях
диагностирован рецидив ОИМ, у 6 (2,4%) пациентов,
перенесших чрескожное коронарное вмешатель-
ство, выявлен подтвержденный результатами повтор-
ной КАГ тромбоз стента. Результаты представлены на
рис. 2.

Рис. 1. Распределение пациентов основной группы по
количеству ТФР (n=255).

Рис. 2. Результаты оценки частоты развития осложнений
ОКС (n=255).
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Влияние ТФР на риск развития осложнений
ОКС

Проведенный анализ установил ассоциативную
связь между наличием определенных ТФР и стати-
стически достоверным повышением риска развития
ряда осложнений ОКС. В исследуемой группе нали-
чие АО было ассоциировано с повышенным риском
НЖЭС (ОР 4,01), БНПГ (ОР 3,22), анамнез СД – с вы-
соким риском развития НЖЭС (ОР 3,14), отягощен-
ная по ранним ССЗ наследственность была связана с
существенным увеличением риска развития дис-
функции папиллярных мышц МК у пациентов с ОИМ
(ОР 8,04), анамнез курения достоверно повышал
риск развития ФЖ у пациентов старше 50 лет 
(ОР 7,48). Наличие некоторых ТФР было, напротив,
ассоциировано со снижением риска развития ряда
осложнений. Так, у пациентов мужского пола реже
встречались ранняя постинфарктная стенокардия
(ОР 0,31) и ХСН (ОР 0,62). Предшествовавший анам-
нез АГ был соотнесен со снижением риска развития
ЖТ (ОР 0,18), что может быть обусловлено предше-
ствовавшей гипотензивной терапией, однако ее ана-
лиз не проводился.

Взаимосвязь ТФР с отдаленным прогнозом 
у пациентов, перенесших ОКС

В ходе исследования проведен анализ ассоциации
ТФР с неблагоприятным прогнозом в отдаленном пе-
риоде после перенесенного ОКС. Летальность в ис-
следуемой группе в течение периода наблюдения 
(12 мес) составила 5,5%, что сопоставимо с литератур-
ными данными для больных молодого возраста [11]. 
В группе умерших преобладали пациенты со следую-
щими ТФР: мужской пол, курение, отягощенная по
ранним ССЗ наследственность, СД. Однако статисти-
чески достоверных межгрупповых различий получе-
но не было. Результаты представлены на рис. 3.

Обсуждение результатов
Распространенность ТФР и их ассоциация 
с риском развития осложнений ОКС

Результаты проведенного нами исследования
продемонстрировали, что у пациентов, перенося-
щих ОКС, с высокой частотой встречаются ТФР, что
характерно для российской популяции [12]. В ис-
следуемой группе у большинства лиц имелось соче-
тание нескольких ТФР: у всех больных было вы-
явлено не менее 2 ФР, у 80% – 4 ФР или более. Полу-
ченные результаты соответствуют данным Феде-
рального регистра больных с ОКС (А.Ю.Карпов,
2013). Выявление в большом проценте случаев кор-
ригируемых ТФР свидетельствует об отсутствии
адекватной первичной профилактики ССЗ в иссле-
дуемой группе.

Помимо этого в настоящее время установлено, что
ТФР не только способствуют развитию атеротромбо-
тического события, но и приводят к значимому уве-
личению риска развития осложнений ОКС, в том
числе жизнеугрожающих, а также ухудшению про-
гноза [5, 13]. Согласно результатам нашего исследова-
ния продемонстрирована связь между наличием ТФР
и повышенным риском развития ряда осложнений
ОКС. Полученные данные подтверждаются результа-
тами других исследований. Так, по данным исследо-
вания В.Ю.Голофеевского и соавт. (2007 г.), проде-
монстрирована достоверная зависимость осложнен-
ного течения ОИМ и летальности у пациентов в воз-
расте до 60 лет с наличием таких ТФР, как курение,
ДЛП и АГ [6]. Кроме того, в настоящее время установ-
лено также, что наличие СД и АО ассоциировано с
повышенным риском осложнений чрескожного ко-
ронарного вмешательства, в том числе тромбоза
стента [14], а пациенты с анамнезом курения являют-
ся более угрожаемой группой по развитию прогно-
стически неблагоприятных желудочковых аритмий,
в первую очередь ЖТ и ФЖ в сравнении с некурящи-
ми больными [13]. Представленные результаты об-
условливают необходимость оценки ТФР не только в
рамках профилактических мероприятий, но и с це-
лью повышения результативности риск-стратифика-
ции у пациентов, переносящих ОКС.

Взаимосвязь ТФР и отдаленного прогноза
после перенесенного ОКС

В нашем исследовании не выявлено статистически
достоверного влияния ТФР на отдаленный прогноз
после перенесенного ОКС. Литературные данные сви-
детельствуют о том, что наличие у пациента ТФР ассо-
циировано с повышенным риском неблагоприятного
исхода как во время госпитализации по поводу ОКС,
так и в отдаленном периоде [4], что обусловливает воз-
можность оценки ТФР в дополнение к существующим
методам определения риска при данном состоянии с
целью оптимизации тактики ведения, а также необхо-
димость коррекции ТФР в рамках мероприятий по
первичной и вторичной профилактике.

Таблица 2. Результаты анализа взаимосвязи ТФР с риском развития осложнений ОКС

ТФР Осложнение ОР [95% доверительный интервал]

Ожирение
НЖЭС 4,01 [1,32; 12,20]

БНПГ 3,22 [1,30; 8,01] 

АГ ЖТ 0,41 [0,22; 0,76] 

Отягощенная наследственность Дисфункция папиллярных мышц митрального клапана 8,04 [0,98; 65,79] 

Мужской пол
Ранняя постинфарктная стенокардия 0,31 [0,10; 0,97] 

ХСН 0,62 [0,45; 0,85] 

Курение ФЖ 7,48 [2,98; 18,77]*

*У пациентов старше 50 лет.

Рис. 3. Результаты анализа взаимосвязи наличия ТФР и
отдаленного прогноза.
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Заключение
Обнаруженная взаимосвязь между наличием опре-

деленных ТФР и повышенным риском развития ряда
тяжелых осложнений ОКС обусловливает необходи-
мость их оценки при риск-стратификации и после-
дующем определении тактики ведения больных. Вы-
сокая распространенность ТФР у пациентов, перено-
сящих ОКС, не только свидетельствует об отсутствии
эффективной профилактики, но и приводит к уве-
личению количества осложнений ОКС и ухудшению
прогноза, что показывает высокие показатели инва-
лидизации и смертности населения.
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Связанная с атеросклерозом сердечно-сосуди-
стая патология с середины XX в. стала одной из
ведущих причин заболеваемости и смертности

населения и приобрела характер эпидемии. В резуль-
тате сформировался эпидемиологический подход к
изучению этой группы заболеваний, что привело к
разработке принципиально новых методов их про-
филактики и лечения. Многочисленные эпидемио-
логические и популяционные исследования, прове-
денные в течение последнего полувека, вполне спра-
ведливо концентрировались на изучении факторов
риска атеросклероза и его клинических осложнений,
в первую очередь ишемической болезни сердца [1].
Результатом этих исследований явилась разработка
известных систем стратификации, основанная на
концепции «больших» факторов риска (Фремингем-
ская модель, модели PROCAM, SCORE). Все отмечен-

ные системы оценки сердечно-сосудистого риска в
первую очередь ориентированы на выделение когор-
ты больных высокого риска, поскольку именно в
этой группе больных медикаментозная коррекция
факторов риска наиболее эффективно предотвраща-
ет сердечно-сосудистую смертность [2]. В тех слу-
чаях, когда риск развития осложнений атеросклеро-
за считается низким, рекомендуется консервативная
тактика, основанная на мероприятиях по изменению
образа жизни.

Одним из основных ограничений подхода с пози-
ций «высокого риска» является его относительно не-
большое влияние на распространенность опреде-
ленного заболевания в популяции в целом. В то же
время наибольшее абсолютное число случаев разви-
тия осложнений атеросклероза отмечается у лиц с
низким риском, при котором определяются относи-

Маркеры субклинического атеросклероза 
в оценке десятилетнего риска развития
сердечно-сосудистых событий
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Исследована информативность модели SCORE в оценке суммарного 10-летнего сердечно-сосудистого риска в изолиро-
ванной выборке 207 лиц мужского пола, не имевших клинических проявлений атеросклероза. Выявлено, что большую
часть наблюдений из числа лиц, достигших на протяжении данного периода времени комбинированной конечной точ-
ки, модели классифицируют неверно, что совершенно не удовлетворяет требованиям индивидуальной оценки риска в
анализируемой ограниченной выборке. Показано, что включение маркеров субклинического атеросклероза в модель
SCORE позволяет значительно улучшить ее чувствительность. В то же время в группу неблагоприятного прогноза попа-
дает значительное количество наблюдений для лиц, свободных от сердечно-сосудистых событий, в связи с высокой ве-
роятностью ложноположительного ответа.
Ключевые слова: атеросклероз, сердечно-сосудистые события, комбинированная конечная точка, модель SCORE, ате-
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Markers of subclinical atherosclerosis in the ten-year risk
estimation of cardiovascular events
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The information content of SCORE model in the evaluation of the total ten-year cardiovascular risk in an isolated sample of 207
males without clinical manifestations of atherosclerosis was investigated. It was revealed that the most of the observations from
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тельно нормальные концентрации холестерина в
крови и уровни артериального давления [3]. В целом
примерно 75% осложнений атеросклероза в популя-
ции приходится на лиц с низким и средним риском
[4] или, иными словами, на лиц с бессимптомным
атеросклерозом. Таким образом, понятие низкого
риска не означает его полное отсутствие. И, посколь-
ку лиц с бессимптомным атеросклерозом очень мно-
го, именно они определяют развитие сердечно-сосу-
дистых осложнений в популяции в целом.

Цель исследования: изучить информативность
маркеров субклинического атеросклероза в оценке
риска развития сердечно-сосудистых осложнений
по результатам 10-летнего наблюдения за изолиро-
ванной выборкой мужчин.

Материалы и методы
Работа основана на результатах комплексного об-

следования состояния здоровья социально однород-
ной группы мужчин без клинических проявлений
атеросклероза, находящихся на динамическом на-
блюдении в обусловленные протоколом исследова-
ния сроки. Общее число обследованных мужчин –
207, средний возраст при первичном обследовании –
45,6 года, количество валидных наблюдений – 2414
(за 10 лет). Каждый пациент проходил углубленное
медицинское обследование, включавшее сбор жалоб,
врачебный осмотр, общеклинические анализы крови
и мочи, биохимическое исследование крови, регист-
рацию электрокардиограммы, ультразвуковое иссле-
дование (УЗИ) сердца, консультации специалистов
(кардиолога, эндокринолога и сосудистого хирурга)
не реже 2 раз в год.

Для оценки структурно-морфологических призна-
ков субклинического атеросклероза использовалось
УЗИ общих сонных (ОСА) и бедренных артерий (БА).
Диагностика проводилась по очереди 2 специалиста-
ми на аппарате Logiq 400 (США). Атеросклеротиче-
ская бляшка определялась как фокальная структура,
выступающая в просвет артерии не менее чем на 
0,5 мм или на 50% от толщины комплекса
интима–медиа (ТКИМ) прилегающих участков. По
величине ТКИМ факт субклинического атеросклеро-
за устанавливался в том случае, если ее величина бы-
ла равна или превышала среднее ее значение в 75-м
перцентиле с коррекцией по возрасту и полу [5, 6]. Из
«больших» факторов риска наиболее распростра-
ненными по частоте выявления были нарушения ли-
пидного обмена (86%). Артериальная гипертония
1–2-й степени была диагностирована у 1/4 мужчин,
1/3 из них была активными курильщиками.

На протяжении 10 лет была получена достоверная
информация обо всех случаях болезней, которые
укладывались в понятие ««комбинированная конеч-
ная точка» (ККТ). Общее количество этих событий
составило 20 (9,7%): инфаркт миокарда – 4, стено-
кардия – 10, стенозирующий атеросклероз сосудов
нижних конечностей – 3 и острое нарушение мозго-
вого кровообращения (ишемический инсульт) – 
3 (табл. 1).

Сердечно-сосудистых событий с фатальным исхо-
дом за отмеченный период времени не было. Общее
количество наблюдений за отмеченными больными
составило 506 (1-я группа). Вторую группу составили
187 пациентов, свободных от сердечно-сосудистых
событий (общее количество наблюдений – 1908).

Математическая обработка результатов исследова-
ния проводилась с помощью пакета прикладных ста-
тистических программ CCS Statistica for Windows
v.6.0.437.0 (2002 г.).

Результаты и обсуждение
Оценка риска по модели SCORE за весь 10-летний

период наблюдения показала, что он оценивался в
исследуемой выборке как низкий и средний (45,8 и
34,4%). Высокий риск за весь период наблюдения вы-
являлся в 19,9% случаев. Среднестатистический абсо-
лютный 10-летний риск клинических осложнений
атеросклероза по модели SCORE [7] в группе боль-
ных, достигших ККТ, как при первичном обследова-
нии, так и на всем протяжении исследования расце-
нивался как средний (от 11,2 до 14,1%). Во 2-й группе
(без событий) средняя величина риска была значимо
ниже и составляла 8,1% при первичном обследова-
нии и 7,8% к окончанию периода наблюдения
(p<0,05). Из 20 документально доказанных исходов к
категории высокого/очень высокого 10-летнего рис-
ка развития ишемической болезни сердца и ее экви-
валентов были отнесены: при исходном обследова-
нии – 9 (45%) больных, во все последующие годы на-
блюдения – от 7 до 8 (35–40%) больных.

Последующее тестирование модели SCORE по при-
знаку «благоприятный или неблагоприятный исход»
для всей матрицы наблюдений (n=2414) показало
(табл. 2), что из 506 наблюдений за лицами, достиг-
шими ККТ, правильно были классифицированы 216.
Из 1908 наблюдений за лицами, не достигшими ККТ,
были правильно классифицированы 1644.

Чувствительность модели в 10-летней оценке рис-
ка по всем наблюдениям составила 42,7%, специфич-
ность – 86,1%. Данный факт означает, что более 57%
наблюдений оценивались моделью SCORE неверно, и
обследованные лица не рассматривались в качестве
кандидатов для активной тактики вмешательства.

Неинвазивные технологии для диагностики суб-
клинического атеросклероза включают УЗИ ТКИМ
ОСА и БА, компьютерную томографию (уровень ко-

Таблица 1. Сердечно-сосудистые события, включая
эквиваленты ишемической болезни сердца, за 10-летний
период наблюдения

Конечные точки исследования Абс. %

Сердечно-сосудистая смерть – –

Инфаркт миокарда (нефатальный) 4 1,93

Стабильная стенокардия 10 4,83

Облитерирующий атеросклероз сосудов нижних
конечностей

3 1,45

Острые нарушения мозгового кровообращения 3 1,45

Итого 20 9,66

Таблица 2. Классификация больных по признаку «благоприятный или неблагоприятный исход» по величине риска по модели SCORE
(менее 15%, 15% и более)*

Риск менее 15% Риск 15% и более Всего в опыте

Благоприятный исход 1644 264 1908

Неблагоприятный исход 290 216 506

Всего 1934 480 2414

*Модель SCORE в редакции [7].
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ронарного кальция), магнитно-резонансную томо-
графию, оценку лодыжечно-плечевого индекса и эн-
дотелийзависимой вазодилатации плечевой артерии
в тесте с реактивной гиперемией. Наиболее доступ-
ным методом как для научных исследований, так и
для первичной оценки наличия и выраженности суб-
клинического атеросклероза (в том числе для скри-
нинга) является УЗИ сосудов мышечно-эластическо-
го типа, доступных эхолокации [8].

Средние значения ТКИМ ОСА и БА в 1-й группе на-
блюдений составили 0,82 и 0,96 мм, во 2-й группе –
0,91 и 1,10 мм соответственно (p<0,01). Увеличение
ТКИМ более 75-го перцентиля в группе наблюдений
за лицами, достигшими ККТ, наблюдалось значимо
чаще, чем во 2-й группе (55,1 и 74,4% против 35,6 и
44,7%, p<0,01, табл. 3). Частота выявления единичных
и множественных атеросклеротических бляшек (АБ)
в 1-й группе наблюдений была также значимо выше
(с коррекцией по возрасту).

С целью предварительной оценки информативно-
сти отмеченных показателей мы их проанализирова-
ли по двум основным характеристикам – чувстви-
тельности и специфичности, используя таблицы со-
пряженности признаков. Полученный результат
можно видеть в табл. 3 и на рисунке, из которых хо-
рошо видно, что возможности классификации на-
блюдений по признаку определившегося исхода су-
щественно различаются в зависимости от выбранно-
го маркера.

Наибольшую чувствительность (вероятность пра-
вильного отнесения больного к группе больных)
имел один показатель – ТКИМ БА в 75-м перцентиле
(74,5%). Наибольшей специфичностью (вероятность
правильного отнесения здорового к группе здоро-
вых) имели признаки, характеризующие систем-
ность атеросклеротического поражения, а именно –
наличие множественных (от 2 и более) АБ в бассей-
нах ОСА и БА.

Таким образом, можно думать, что анализ именно
этих сочетаний будет определять классификационные
возможности маркеров субклинического атероскле-
роза по отношению к определившемуся исходу. Дан-
ная задача была решена посредством многофакторно-
го регрессионного анализа. Он был осуществлен по-
шаговым методом в двух направлениях: с включением
переменных (при р<0,05) и исключением переменных
(при р>0,1) с одинаковым результатом.

При анализе в первом варианте (Forward Stepwise –
поочередное включение в модель наиболее значи-
мых переменных) из 10 признаков (табл. 4) в регрес-
сионную модель было включено 6. В результате по-
очередного исключения из полной модели наименее
значимых эффектов конечный вариант модели
включал 3 переменных (в порядке значимости):
ТКИМ БА в 75-м перцентиле, количество АБ в ОСА,
количество АБ в БА. Модель была значима и досто-
верна (F=48,8, p<0,001). Свободный член (константа)
и коэффициенты регрессии (В) также имели высо-
кую статистическую значимость: t от 3,8 до 5,5
(p<0,0001).

Полученное уравнение линейной регрессии для
10-летнего прогноза исхода имело следующий вид:

Y=0,1+0,17�ТКИМ БА 75%+0,07�БЛ ОСА+0,06�БЛ
ОБА, где:
• Y – ККТ, включающая нефатальные клинические

осложнения атеросклероза: стенокардию, инфаркт
миокарда, ишемический инсульт и облитерирую-
щий атеросклероз сосудов нижних конечностей;

• ТКИМ БА 75% – значение ТКИМ БА (75-го и более
перцентиля – 1, менее 75-го перцентиля – 0);

• Бляшки ОСА и ОБА – количество выявляемых при
УЗИ АБ в бассейнах ОСА и БА.
Наиболее оптимальной величиной разделяющего

значения Y, определяющего вероятность развития
сердечно-сосудистого события, была принята ве-
личина, равная 0,29 (медиана прогнозируемых
значений Y по 3 исследуемым показателям). Расчет
основных показателей информативности модели
показал, что ее чувствительность составляет 83,4%,

Таблица 3. Частота выявления маркеров субклинического атеросклероза в неоднородных по исходам группах наблюдений с
коррекцией по возрасту 

Показатель 1-я группа 2-я группа Достоверность различий (p)

ТКИМ ОСА (75-й перцентиль) 55,1±6,58 35,6±3,81 <0,01

ТКИМ БА (75-й перцентиль) 74,4±5,60 44,7±4,22 <0,01

Бляшки СА≥1, % 47,7±6,43 20,5±3,34 <0,01

Бляшки СА≥2, % 33,3±5,97 11,4±2,64 <0,01

Бляшки БА≥1, % 67,4±6,01 38,2±4,01 <0,01

Бляшки БА≥2, % 60,0±6,01 27,4±3,28 <0,01

Таблица 4. Информационная значимость определения ТКИМ и
АБ в бассейнах ОСА и БА

Чувствительность Специфичность

ТКИМ ОСА 75% 55,1 64,3

ТКИМ БА 75% 74,5 55,2

Бляшки СА≥1, % 47,7 79,4

Бляшки СА≥2, % 33,3 88,5

Бляшки СА≥3, % 5,8 97,6

Бляшки СА≥4, % 3,3 98,5

Бляшки БА≥1, % 67,4 61,7

Бляшки БА≥ 2, % 60,1 72,5

Бляшки БА≥3, % 21,3 92,5

Бляшки БА≥4, % 16,8 96,2

Информационная значимость оценки маркеров
субклинического атеросклероза.
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специфичность – 48,7%, вероятность ложноотрица-
тельного ответа (ошибки 1-го рода) – 16,5% и веро-
ятность ложноположительного ответа (ошибка 2-го
рода) – 51,3%.

Вывод
Включение маркеров субклинического атероскле-

роза в модель SCORE позволяет значительно улуч-
шить ее чувствительность. В то же время в группу не-
благоприятного прогноза попадает значительное ко-
личество наблюдений для лиц, свободных от сердеч-
но-сосудистых событий, в связи с высокой веро-
ятностью ложноположительного ответа, что необос-
нованно расширяет группу высокого риска (в рамках
изолированной выборки).
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Атеротромбоз – это системное заболевание,
поражающее артерии разной локализации, в
том числе коронарные, церебральные, мезен-

териальные, почечные и периферические. Послед-
ствия атеротромбоза обусловливают высокую забо-
леваемость и смертность населения. Например,
ишемическая болезнь сердца (ИБС) и церебровас-
кулярная болезнь относятся в развитых странах к
ведущим причинам смерти, вызывая до 45% леталь-
ных исходов [1, 2].

Основной причиной развития атеротромбоза яв-
ляются тромбоциты. В местах повреждения сосуди-
стой стенки происходит их адгезия к обнаженному
субэндотелию. Этот процесс обусловлен взаимодей-
ствием коллагена, фактора Виллебранда и фибро-
нектина с соответствующими рецепторами на тром-
боцитах – интегрином a2b1, гликопротеином Ib-IX и
интегрином a5b1. Наблюдающаяся при этом усилен-
ная секреция разных веществ (аденозиндифосфат,
тромбоцитарный фактор роста, фибриноген, тром-
боксан А2) способствует вовлечению в адгезию дру-
гих тромбоцитов и экспрессии на их поверхности
рецепторов для фибриногена – IIb/IIIa-гликопро-
теиновых рецепторов (ГПР). Последние связываются
с фибриногеном, что приводит к образованию фиб-
риногеновых «мостиков» между кровяными пластин-
ками, которые в сочетании с образующимся фибри-
новым каркасом завершают процесс образования
тромбов (см. рисунок) [4–11].

Тромбо АСС® представляет собой препарат ацетил-
салициловой кислоты (АСК) в дозе, адаптированной
для терапии сердечно-сосудистых заболеваний
(ССЗ).

АСК в пригодной для медицинского применения
форме была синтезирована в 1897 г. Ф.Хоффманом и

стала использоваться в качестве противовоспали-
тельного средства. Антитромбоцитарный эффект
АСК открыли лишь в 1950 г. Первое сообщение об ис-
пользовании АСК для профилактики и лечения ИБС
было опубликовано в 1953 г. Т.Калганом, и с тех пор
препарат прочно занимает лидирующее место среди
антитромбоцитарных средств.

Фармакологическое действие препарата заключа-
ется в ингибировании циклооксигеназы тромбоци-
тов, вследствие чего уменьшается синтез цикличе-
ских эндоперекисей (простагландин H2 и проста-
гландин D2) с последующей блокадой синтеза тром-
боксана А2 из арахидоновой кислоты и подавлением
агрегации тромбоцитов. Дополнительными фарма-
кологическими эффектами являются снижение син-
теза простациклина, увеличение тромборезистент-
ности эндотелия и синтеза липоксинов [4, 10]. Препа-
рат всасывается в верхних отделах тонкого кишеч-
ника, максимальной концентрации достигает через 
3 ч после приема, частично метаболизируется в пече-
ни и выводится почками в неизмененном виде и в ви-
де метаболитов.

В рандомизированных плацебо-контролируемых
клинических исследованиях доказана эффектив-
ность АСК, тиклопидина и клопидогрела при перо-
ральном хроническом применении и абциксимаба,
тирофибана и эпифибатида – при кратковременном
внутривенном введении [9, 11]. Эти препараты обла-
дают разными механизмами действия, нарушая
тромбообразование на разных этапах. Каждое из ан-
титромбоцитарных средств имеет свои достоинства
и недостатки, поэтому крайне важным является их
правильный выбор в зависимости от клинической
ситуации и индивидуальных особенностей конкрет-
ного пациента [11].
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Применение низких доз АСК для первичной и вто-
ричной профилактики в кардиологии имеет обшир-
ную доказательную базу, сформировавшуюся за по-
следние 35 лет. Снижение дозы препарата не ослаби-
ло его антиагрегационный эффект (циклоксиогена-
за-1 ингибируется более чем на 90%, как и при при-
менении высоких доз), в то время как во много раз
меньше риск развития гастропатии на фоне приема
нестероидных противовоспалительных препаратов
(НПВП), так называемой НПВП-гастропатии (в мень-
шей степени снижается синтез простагландина Е2),
что особенно важно при приеме в течение длитель-
ного времени [2, 16].

Начиная с 1980-х годов, АСК активно вошла в клини-
ческую практику при лечении острого коронарного
синдрома (ОКС). Проведено несколько значительных
исследований (VA, RISC, ISIS-2), которые убедительно
продемонстрировали способность АСК снижать риск
развития инфаркта миокарда (ИМ) и внезапной коро-
нарной смерти на 41–70%. 

Наиболее полные и комплексные данные по при-
менению АСК в первичной профилактике сердечно-
сосудистых событий (ССС) были опубликованы в
2002 г. и явились результатом анализа 5 крупных кли-
нических исследований препарата: Physicians Health
Study, British Doctors Study, Thrombosis Prevention Trial
(TPT), Hypertension Optimal Treatment Study (HOT) и
Primary Prevention Project (РРР), в которых приняли
участие около 60 тыс. пациентов. Было доказано, что
включение в терапию АСК снижает риск развития
первого ИМ на 35%, а всех ССС в целом – на 15%. При-
менение АСК позволило предупредить от 6 до 20 ИМ
у 1 тыс. пациентов с 5% риском ССС на протяжении 
5 лет, вызывая за этот же интервал времени 0–2 ге-
моррагических инсульта и 2–4 кровотечения из же-
лудочно-кишечного тракта (ЖКТ) – польза препара-
та при высоких рисках значительно превышала воз-
можный вред от него [4, 17].

Нужно отметить, что данные перечисленных ис-
следований в большей степени относились к мужчи-
нам (в исследовании HOT уменьшения количества
ССС у женщин на фоне лечения не выявлено, иссле-
дование PPP, где благоприятная статистика была оди-
наковой для мужчин и женщин, завершилось досроч-
но, в остальные исследования женщины не включа-
лись). Тем не менее результаты крупного рандомизи-
рованного исследования Women's Health Study, в ко-
тором участвовали около 40 тыс. здоровых пациен-
ток в возрасте от 45 лет, подтвердили эффективность
препарата (P.Ridker и соавт., 2005 г.). Назначалась АСК
в дозе 100 мг через день vs плацебо, срок наблюдения
составил 10 лет. Было отмечено значительное сниже-
ние риска первого инсульта – на 17% (р=0,04), в част-

ности, риск ишемического инсульта сокращался на
24% (р=0,009), транзиторных ишемических атак – на
22% (р=0,01). Достоверной разницы по числу желу-
дочно-кишечных кровотечений и геморрагических
инсультов по сравнению с группой плацебо не на-
блюдалось. У женщин старше 65 лет, на долю кото-
рых приходилось более 30% основных ССС, их риск
снизился на 26% (в том числе инсульта – на 30%, 
ИМ – на 34%).

Подтверждают полученные данные результаты ис-
следования Nurses Health Study – NHS (1991 г.), в ко-
тором АСК в низких дозах снижала риск развития ИМ
у здоровых медицинских сестер на 25% (р=0,04), при
этом у лиц старше 50 лет – на 39% (р=0,02) [4].

По данным аналитического обзора, опубликован-
ного в BMJ в 1994 г., применение АСК более месяца
снижало риск развития нефатальных ИМ и инсуль-
тов и риск смертельных исходов от всех ССЗ у около
70 тыс. лиц с высоким сердечно-сосудистым риском
почти в 3 раза (S.Anand, S.Yusuf, 1999 г.) [4].

В 2002 г. был осуществлен метаанализ 287 исследова-
ний (около 135 тыс. пациентов группы высокого рис-
ка) – Collaborative meta-analysis of randomised trials of
antiplatelet therapy for prevention of death, myocardial in-
farction, and stroke in high risk patients. По его результа-
там антитромботическая терапия уменьшает риск раз-
вития нефатального ИМ на 1/3, инсульта – на 1/4. При
этом АСК названа наиболее изученным антитромботи-
ческим средством, а ее низкие дозы (75–150 мг) по эф-
фективности не уступают более высоким [14].

По данным S.Juul-Moller и соавт., у 34% пациентов
со стабильной стенокардией, ежедневно принимаю-
щих АСК в дозе 75–160 мг, снижался риск ИМ и слу-
чаев внезапной смерти (исследование SAPAT – Swe-
dish Angina Pectoris Aspirin Trial) [4].

Столь же обширна доказательная база пользы АСК
во вторичной профилактике заболеваний сердца и
сосудов. В исследовании M.Weisman и соавт. (2002 г.)
оценивалась эффективность низких доз АСК при
вторичной профилактике ИМ и инсульта в сопостав-
лении с возможным риском желудочно-кишечных
осложнений. Прием препарата уменьшил общую
смертность на 18%, частоту ИМ – на 30%, инсульта –
на 20%. По сравнению с контрольной группой в 
2,5 раза выше был риск желудочно-кишечных крово-
течений, однако при статистической обработке дан-
ных вновь польза препарата в предотвращении фа-
тальных ССС значительно превышала вред от воз-
можного возникновения нефатальных кровотече-
ний из ЖКТ [26, 30].

Рабочая группа исследователей антитромбоцитар-
ных препаратов (Antiplatelet Trialists’ Collaboration)
по результатам метаанализа в 2002 г. (287 исследова-
ний, 212 тыс. пациентов) обозначила основные точ-
ки приложения антитромбоцитарной терапии в сер-
дечно-сосудистой патологии: пациенты с высоким
риском развития окклюзивных сосудистых событий,
включая ИМ, ишемический инсульт; стабильную и
нестабильную стенокардию; перенесенный ИМ, ин-
сульт или церебральную ишемию; заболевания пери-
ферических артерий; мерцательную аритмию. На-
значение АСК позволяло снизить риск ССС у боль-
ных с указанными патологиями на 22%.

Ряд исследований подтверждает эффективность
АСК при ОКС: RISС (1990 г.); P.Theroux и соавт. (1988 г.);
J.Cairns и соавт. (1985 г.) доказали благоприятный эф-
фект препарата при нестабильной стенокардии и
ИМ без подъема сегмента ST: риск смерти и развития
ИМ снижался более чем на 50% [18, 28].

Активация тромбоцита (по Peterson и Mark с изменениями).



По данным R.Harrington и соавт., вторичная профи-
лактика ССС у более 100 тыс. больных привела к сни-
жению смертности на 15%, частоты нефатальных со-
бытий – на 30% [21].

По данным крупного клинического исследования
ISIS-2, в котором приняли участие более 17 тыс. лиц с
ИМ с подъемом сегмента ST, терапия АСК в 1-е сутки
заболевания, проводящаяся в течение 5 нед, снижала
сердечно-сосудистую смертность на 23%, частоту ре-
цидивов ИМ – на 49%, ишемического инсульта – на
46%. Оптимальным являлась комбинация антиагре-
ганта с тромболитиком (снижение смертности на
42%). Риск развития геморрагических осложнений
при этом не увеличивался [20].

В исследовании CHARISMA комбинация клопидо-
грел/АСК у пациентов с высоким риском ССС не име-
ла достоверных преимуществ по отношению к груп-
пе АСК [4].

Рекомендации Американской диабетологической
ассоциации от 2006 г. предполагают назначение ан-
тиагрегантов (АСК 75–162 мг/сут) лицам с сахарным
диабетом и уже имеющимися макрососудистыми
осложнениями (ИБС или ишемическая болезнь моз-
га, поражение артерий нижних конечностей). Сум-
марные данные 9 исследований (около 5 тыс. боль-
ных) обозначают снижение риска развития сосуди-
стых осложнений при терапии антиагрегантами па-
циентов с сахарным диабетом около 7% [15].

Результаты нескольких крупных рандомизирован-
ных плацебо-контролируемых исследований подтвер-
ждают эффективность АСК у больных острым ишеми-
ческим инсультом. Исследование International Stroke
Trial (1997 г.), в которое включались пациенты первых
48 ч от момента появления клинической картины ин-
сульта, показало предотвращение повторного ишеми-
ческого инсульта и других серьезных ишемических со-
бытий у 9 из 1 тыс. лиц, у 10 из 1 тыс. больных регресси-
ровала неврологическая симптоматика [13, 19].

Несколько авторитетных кардиологических обществ
(Европейское кардиологическое общество, Американ-
ская коллегия врачей по заболеваниям органов груд-
ной клетки, Американская ассоциация сердца) реко-
мендуют АСК всем пациентам с атеросклерозом пери-
ферических артерий конечностей [22, 29]. Рандомизи-
рованное исследование CAPRIE выявило снижение
риска сердечно-сосудистой смерти, ИМ и ишемиче-
ского инсульта у данной категории больных на фоне
лечения на 23,8%, при этом не отмечалось какого-либо
достоверного клинического преимущества клопидо-
грела перед препаратом АСК [12, 16].

АСК включена в основные современные рекоменда-
ции по первичной и вторичной профилактике ССЗ, в
частности: Европейские рекомендации по предотвра-
щению ССЗ (2007 г.), Совместные рекомендации Аме-
риканской ассоциации сердца и Американской ассо-
циации кардиологов по предотвращению осложне-
ний ССЗ у пациентов с коронарными и другими атеро-
склеротическими сосудистыми болезнями (2006 г.),
Европейские рекомендации по управлению артери-
альной гипертензией (2007 г.); Объединенные британ-
ские рекомендации (2005 г.), Базовое руководство
Американской ассоциации сердца по предотвраще-
нию ССЗ у женщин (2007 г.) и многие другие. Таким об-
разом, не вызывает сомнения важнейшая роль препа-
ратов АСК в терапии и профилактике ССЗ [4].

Большинство рекомендаций предполагают длитель-
ный, зачастую пожизненный прием препарата. В свете
этого необходимо остановиться на таком наиболее ча-
сто возникающем побочном действии АСК, как форми-
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рование так называемой НПВП-гастропатии, которая
отмечается у около 30% пациентов, в 1% случаев про-
являясь желудочно-кишечным кровотечением [24, 25].
Причиной данного осложнения становится блокиро-
вание синтеза простагландина Е – мощного гастропро-
тектора, вырабатывающегося в основном в антральном
отделе желудка. Для предупреждения возникновения
гастропатии на фоне длительного приема препаратов
АСК необходимо, во-первых, использование низких ее
доз (50–150 мг/сут). Также существует ряд лекарствен-
ных форм, при использовании которых препарат ми-
нимально контактирует со слизистой желудка.

Основной клинической проблемой применения
АСК помимо риска кровотечений (особенно у пожи-
лых пациентов) являются осложнения со стороны
ЖКТ в виде развития диспептических расстройств,
эрозивно-язвенного гастрита, перфораций, стриктур
и обострения хронических энтероколитов. 

В формировании как НПВП-гастропатии, так и га-
стродуоденальных пептических язв, существенное
значение придается нарушению равновесия между
факторами агрессии и защиты гастроинтестиналь-
ной слизистой, при этом АСК влияет на все уровни
защитного кишечного барьера – преэпителиальный,
эпителиальный и постэпителиальный.

В качестве этиопатогенетических факторов в раз-
витии аспирин-индуцированной гастроэнтеропатии
рассматриваются следующие факторы: локальное
раздражение слизистой оболочки желудка и после-
дующее образование язвы (при использовании АСК
без оболочки, растворимой в кишечнике); ингибиро-
вание синтеза простагландинов и их метаболитов
простациклина и тромбоксана А2 в гастроинтести-
нальной слизистой, выполняющих функцию цито-
протекции; нарушение кровотока в слизистой обо-
лочке на фоне эндотелиальной дисфункции, об-
условленной снижением уровня простациклина и
оксида азота после приема АСК.

Частота этих осложнений дистальнее двенадцати-
перстной кишки значительно меньше, чем в желудке
и начальном отделе двенадцатиперстной кишки. 

Для предотвращения ульцерогенного действия ис-
пользуют форму АСК, растворимую в кишечнике
(Тромбо АСС®). АСК принимают после еды и запи-
вают большим количеством жидкости.

При терапии АСК дополнительные меры контроля
без специальных показаний не требуются.

Возможные побочные эффекты, возникающие при
использовании АСК: кровотечения, аллергические
реакции (сыпь, отек Квинке, анафилактический
шок), бронхоспазм (бронхиальная астма в сочета-
нии с риносинусопатией – аспириновая астма), же-
лудочно-кишечные расстройства (тошнота, рвота,
боль в эпигастральной области), острый приступ по-
дагры из-за нарушения экскреции уратов. Веро-
ятность диспептических расстройств снижается при
назначении АСК в малых дозах или применении таб-
леток, растворяющихся в кишечнике. Прием значи-
тельных доз АСК потенцирует артериальную гипер-
тензию, а также блокирует синтез простациклина,
что косвенно может поддерживать агрегационное
состояние тромбоцитов.

Противопоказано назначение АСК при внутреннем
кровотечении, в том числе кровоизлиянии в сетчатку,
кровотечении из ЖКТ и мочевых путей; гемофилии и
тромбоцитопении; неконтролируемой артериальной
гипертензии; эрозивно-язвенных заболеваниях ЖКТ;
повышенной чувствительности к препарату; тяжелой
почечной и печеночной недостаточности.

Известно, что у 15–30% пациентов чувствитель-
ность к антиагрегантному действию АСК может быть
существенно снижена (резистентность к АСК), хотя
надежных клинических тестов для верификации это-
го состояния нет. При длительном использовании
АСК может ослаблять влияние ингибиторов ангио-
тензинпревращающего фермента и мочегонных
средств у больных, перенесших ИМ и имеющих сер-
дечную недостаточность. АСК повышает риск крово-
течений при назначении с непрямыми антикоагу-
лянтами, другими НПВП, а также потенцирует дей-
ствие гипогликемических средств [4, 6, 9, 11].

Тромбо АСС® (Lannacher Heilmittel, Австрия) – пре-
парат АСК в низких дозах (50 мг и 100 мг), предназна-
ченный для длительного использования в первичной
и вторичной профилактике и терапии ССЗ. Таблетки
покрыты пленочной оболочкой, устойчивой к дей-
ствию желудочного сока и растворяющейся только в
кишечнике, что минимизирует риск осложнений со
стороны желудка.

По данным отечественных авторов, в исследова-
нии, включавшем 80 пациентов с ИБС, ИМ в анамнезе
и высоким риском развития гастропатии, в результа-
те 3-месячной терапии кишечнорастворимой фор-
мой АСК не зафиксировано ни одного случая язвен-
ного поражения желудка или желудочно-кишечного
кровотечения [3–4].

Тромбо АСС® является препаратом, чья эффектив-
ность доказана для профилактики и терапии ССЗ.
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Лечение терминальной стадии хронической бо-
лезни почек (ХБП) включает в себя два этапа:
хронический программный гемодиализ или

трансплантация почки (ТП). Второй метод замести-
тельной терапии становится все более востребован-
ным, не только за счет увеличения числа больных с

Эффективность двухкомпонентной блокады
ренин-ангиотензин-альдостероновой
системы после трансплантации почки 
у пациентов с терминальной хронической
почечной недостаточностью
А.А.Останина1, И.В.Фомин2, Д.С.Поляков2, К.С.Липатов3, Г.А.Щербакова3
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3ФБУЗ Приволжский окружной медицинский центр ФМБА России. 603001, Россия, Нижний
Новгород, Нижневолжская наб., д. 2

Проведено исследование по определению эффективности и безопасности снижения артериального давления (АД) у боль-
ных после трансплантации почки с использованием двухкомпонентной блокады ренин-ангиотензин-альдостероновой
системы (РААС). В течение полугода после трансплантации почки отмечается у 51,6% пациентов синдром ускользания
контроля АД; 13 пациентов после трансплантации (69,2% мужчин и 30,8% женщин; средний возраст 34,7±11,8 года), имею-
щих хронический гломерулонефрит (100% случаев) как основную причину терминальной стадии хронической болезни
почек, после подписания информированного согласия начали принимать алискирен в дозе 150–300 мг в комбинации с
сартаном и антагонистом кальция. В течение 2 мес лечения установлена нормализация АД до АД<130/80 мм рт. ст. Выявле-
ны прямая достоверная корреляционная зависимость между снижением АД и ухудшением функции трансплантата за
счет снижения скорости клубочковой фильтрации, тенденция к повышению индекса резистентности дуговых и цент-
ральных сосудов трансплантированной почки, увеличения протеинурии. Двухмесячная терапия алискиреном и сарта-
ном оказалась безопасной в плане действия на минеральный, углеводный, белковый обмены.
Ключевые слова: трансплантация почки, артериальная гипертония, комбинированная гипотензивная терапия.
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The effectiveness of a two-component renin-angiotensin
aldosterone system blockade after renal transplantation in
patients with chronic terminal renal failure
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Conducted a study to determine the effectiveness of blood pressure (BP) control in patients after renal transplantation using a
two renin-angiotensin aldosterone system (RAAS) blockade. Within 6 months after kidney transplantation is observed syndro-
me uncontrolled blood pressure (BP) in 51.6% patients; 13 transplant patients (69.2% men and 30.8% women; mean age
34.7±11.8 years) had chronic glomerulonephritis (100% of cases) as the main cause of end-stage сhronic kidney disease. Pati-
ents received a dose of aliskiren 150–300 mg in combination with a sartans and calcium antagonist after signing informed con-
sent. Within 2 months of treatment there was a significant deterioration in graft function in achieving optimal BP<130/80 mm
Hg. The study showed a significant decrease glomerular filtration rate, uptrend resistance index arc and central vessels of the
transplanted kidney, increasing proteinuria. The 2–3 therapy aliskiren and angiotensin receptor blockers was safe in terms of ef-
fect on the mineral, carbohydrate, protein exchanges.
Key words: kidney transplantation, arterial hypertension, combination therapy.
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терминальной стадией ХБП, но и применения в по-
следнее время более эффективной и безопасной 
иммуносупрессивной терапии после транспланта-
ции [1, 2].

Структура рисков отторжения трансплантирован-
ной почки в последние 30 лет значительно измени-
лась. Стремительно увеличивается вес комбинации
сердечно-сосудистых факторов риска (ССФР) как у
реципиента, так и донора [3, 4], которые могут до-
стигать до 30% в течение 5 лет после операции [5].
ССФР в плане отторжения трансплантированной
почки могут сейчас конкурировать с техникой пе-
ресадки почки [6, 7], проведением неадекватной им-
муноссупрессии и присутствием высокого титра
носительства вирусных или бактериальных инфек-
ций [8, 9]. Наличие большого количества ССФР и
формирующаяся артериальная гипертония (АГ), а
также сахарный диабет при использовании в базис-
ной терапии высоких доз глюкокортикостероидов и
циклоспорина А провоцирует риски сердечно-сосу-
дистой смертности [10, 11], что в современной струк-
туре смертности после ТП уже занимает не послед-
нее место [12].

Одной из важнейших причин отторжений транс-
плантата и раннего формирования сердечно-сосуди-
стых осложнений является АГ. АГ после ТП наблюда-
ется существенно чаще, чем в общей популяции, и
достигает после операции 60–80%, а в последующие 
5 лет может достигать 85–90% [13–15].

Эффективный контроль АД у больных после прове-
денной трансплантации остается важной задачей и
часто требует комбинированной гипотензивной те-
рапии [16, 17]. Часто здоровая донорская почка пере-
саживается в организм реципиента, у которого
значительно активизирована ренин-ангиотензин-
альдостероновая система (РААС) в системах и орга-
нах мишеней за счет имеющейся тяжелой почечной
недостаточности [18]. Проводимый гемодиализ до
трансплантации, несомненно, значительно повыша-
ет активность РААС и быстро провоцирует пораже-
ния органов-мишеней [19].

Ранее проводились исследования по применению
двойной блокады РААС при лечении больных АГ,
имеющих нефропатию, в которых выявлена органо-
протекция [20–22]. Мы провели исследование по
оценке безопасности и эффективности применения
двухкомпонентной блокады РААС с использованием
алискирена на показатели состояния почечного кро-
вотока трансплантированной почки, белкового, ми-
нерального, углеводного и липидного обменов у
больных с терминальной стадией ХБП после прове-
дения трансплантации здоровой почки.

Цель исследования – изучить динамику некоторых
функций трансплантированной почки у пациентов с
неэффективно леченной АГ и ХБП терминальной
стадии при применении двухкомпонентной блокады
РААС с использованием алискирена.

Материалы и методы
После ТП и подбора эффективной иммуносупрес-

сии через 6 мес пациенты вызывались в клинику для
определения эффективности контроля артериально-
го давления (АД). В случае выявления повышенного
уровня АД (>130/80 мм рт. ст.) пациенту предлагалось
принять участие в исследовании достижения эффек-
тивного контроля АД с использованием двухкомпо-
нентной блокады РААС. После ознакомления с ин-
формированным согласием и его подписанием боль-
ному назначался алискирен в дозе 150–300 мг/сут на

фоне принимаемой среднесуточной дозы сартана и
антагониста кальция, комбинацию которых уже при-
нимали в течение 6,3±0,2 мес после трансплантации.

Исследование рассчитано на 8 нед терапии с про-
ведением 5 визитов каждые 2 нед (рис. 1).

На каждом визите осуществлялся клинический и
лабораторно-инструментальный контроль эффек-
тивности и безопасности терапии алискиреном, ко-
торый включал в себя опрос, измерение антропомет-
рических данных, измерение уровня АД и частоты
сердечных сокращений (ЧСС), исследование показа-
телей общего анализа крови (ОАК) и мочи (ОАМ),
оценка биохимического анализа крови (креатинин,
аспартатаминотрансфераза – АСТ, аланинамино-
трансфераза – АЛТ, глюкоза, натрий, калий, кальций,
липидный спектр, общий билирубин, a-амилаза, об-
щий белок, C-реактивный белок).

Оценка нефропротективного эффекта алискирена
осуществлялась на основании связи между интенсив-
ностью снижения уровня систолического АД (САД) и
диастолического АД (ДАД) и динамикой наличия белка
в моче, расчетной скоростью клубочковой фильтра-
ции (СКФ), показателя индекса резистентности (ИР)
центральной и дуговых артерий по данным ультразву-
ковой допплерографии (УЗДГ) почечных сосудов.

Статистическая обработка материала
Для определения достоверности различий между

группами использовались критерии Стьюдента, дис-
персионный анализ ANOVA (в случае параметриче-
ского распределения величин) и критерий c2 (при
непараметрическом распределении величин).

Для проведения регрессионного анализа между па-
раметрическими переменными использовались ли-
нейная и квадратичная регрессионная модели. В ка-
честве критерия, определяющего силу связи пере-
менных в описываемой модели, применялся коэф-
фициент детерминации (F2). Результаты проверки
гипотезы считались статистически значимыми при
значении р<0,05.

Результаты
Общее число больных, включенных в исследова-

ние, составило 13 человек: 69,2% (9 пациентов) муж-
чин и 30,8% (4 исследуемых) женщин. Средний воз-
раст группы равен 34,7±11,8 года. В группу неэффек-
тивно контролирующих АД были включены пациен-
ты, основной причиной для ТП оказался хрониче-
ский гломерулонефрит (100% случаев).

При анализе факторов сердечно-сосудистого рис-
ка на каждого мужчину, прошедшего ТП, приходи-
лось 3,6 ФР, а на каждую женщину – 3,5 ФР. В 100%
случаев до оперативного вмешательства имелись АГ
и дислипидемия. У всех пациентов выявлены гипер-
трофия левого желудочка и увеличение показателя
толщины интима–медиа.

Рис. 1. Дизайн исследования.
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Продолжительность терминальной стадии ХБП у
больных составила 4,0±4,8 года (от 2 до 20 лет). До
проведения ТП все пациенты прошли этап про-
граммного гемодиализа. Продолжительность диа-
лизного периода в группе больных составила
4,14±5,02 года (от 1 до 8 лет).

Из 31 пациента, которым проводилась активно
титрация гипотензивных лекарственных средств,
сразу же после операции установлены были контро-
лируемые уровни АД, у 16 (51,6%) человек отмечен
синдром ускользания контроля АД. Все больные,
включенные в исследование, при выписке из стацио-
нара имели контролируемые уровни АД.

Причина ускользания эффекта контроля АД может
быть связана с наличием пораженных органов-ми-
шеней, продолжающейся иммуносупрессивной и
гормональной терапией. Второй причиной не-
эффективного контроля АД было снижение доз пре-
паратов на амбулаторном этапе у 22,6% пациентов
(n=7). Основными гипотензивными средствами
после ТП была комбинация антагонистов кальция
(амлодипин в дозе 5–10 мг/сут; средняя доза 8,23±1,9
мг) и сартанов (кандесартан в дозе 16 мг/сут или вал-
сартан в дозе 160 мг/сут) в 100% случаев. Все пациен-
ты получали b-адреноблокаторы [бисопролол 5–10
мг/сут (среднесуточная доза 8,5±1,3 мг/сут или мето-
пролол сукцинат – 50–100 мг/сут (среднесуточная
доза 75,8±18,6 мг/сут)]. До начала терапии алискире-
ном каждый пациент получал по три препарата в
средней терапевтической дозе. Динамика уровней АД
после подключения 4-го гипотензивного средства
(алискирена) представлена в табл. 1.

Средний уровень АД, выявленный на визите 1, соот-
ветствовал 2-й степени повышения АД: уровень САД
составлял 160,0±18,4 мм рт. ст., а уровень ДАД –
95,5±12,1 мм рт. ст. К моменту визита 2 через 2 нед
средний уровень САД достоверно снизился до
148,6±12,7 мм рт. ст. (р=0,02), а средний уровень ДАД –
до 89,1±7,0 мм рт. ст. (р=0,13). К визитам 3 и 4 при при-
менении комбинированной терапии и алискирена в
дозе 300 мг отмечалось дальнейшее снижение как
уровня САД – до 146,4±16,3 мм рт. ст. (р=0,03) и
137,7±10,8 мм рт. ст. (р=0,002) соответственно, так и
уровня ДАД – 90,0±8,9 мм рт. ст. (р=0,17) и до 
82,3±7,5 мм рт. ст. (р=0,009) соответственно. В сред-
нем вся группа больных после ТП к моменту визита 5
достигла целевых значений уровня АД. Средний
уровень САД составил 127,3±6,8 мм рт. ст. (р<0,001),
а средний уровень ДАД – 75,5±4,7 мм рт. ст.
(р<0,001). Обращает на себя внимание, что в течение
первых 2 нед снижение САД произошло на 11,4 мм
рт. ст., что указывает на выраженное потенцирующее
гипотензивное действие двух блокаторов РААС.

Мы провели анализ зависимости изменений рас-
четной СКФ от снижения системного АД. На визите 1
показатель расчетной СКФ составил 60,9±13,2 мл/
мин/1,73 м2. Через 2 нед (визит 2) после начала тера-
пии двухкомпонентной блокадой РААС на фоне сни-
жения уровней АД фильтрационная способность по-
чек несколько ухудшилась, была выявлена недосто-
верная тенденция к снижению уровня СКФ до
58,4±12,1 мл/мин/1,73 м2 (р=0,28). Аналогичный по-
казатель был получен и через 4 нед на фоне терапии
алискиреном – 58,4±13,4 мл/мин/1,73 м2 (р=0,21).
При дальнейшем наблюдении на визите 4 (6 нед ком-
бинированной терапии алискиреном и сартаном) мы
отметили статистически значимое снижение показа-
теля СКФ до 54,3±8,0 мл/мин/1,73 м2 (р=0,01), а спустя
8 нед после начала терапии (визит 5) расчетный по-
казатель СКФ уменьшился до 52,3±9,1 мл/мин/1,73 м2

(р<0,001).
Проведенный регрессионный анализ установил,

что наиболее активное влияние на показатель СКФ
оказала интенсивность снижения уровней ДАД и
среднего АД. Уровень САД также имел влияние на
СКФ, но оно оказалось недостоверным. Анализируя
данные уровней ДАД и среднего АД, мы выявили до-
стоверную линейную регрессионную зависимость
между уровнем расчетной СКФ и ДАД (р=0,03) и сред-
ним АД (р=0,04) на визите 3. Регрессионная модель
зависимости между СКФ и уровнями ДАД и среднего
АД у больных после трансплантации почки, получав-
ших терапию комбинацией блокаторов РААС пред-
ставлены на рис. 2.

Рис. 2. Регрессионная модель зависимости между СКФ и
уровнями ДАД и среднего АД на фоне терапии
алискиреном.

Таблица 1. Динамика уровней АД, СКФ и ИР почечных артерий на фоне терапии алискиреном после ТП

Показатель Визит 1 Визит 2 Визит 3 Визит 4 Визит 5

САД, мм рт. ст. 160,0±18,4 148,6±12,7 146,4±16,3 137,7±10,8 127,3±6,8

ДАД, мм рт. ст. 95,5±12,1 89,1±7,0 90,0±8,9 82,3±7,5 75,5±4,7

р САД* – 0,02 0,03 0,002 <0,001

р ДАД* – 0,13 0,17 0,009 <0,001

СКФ 60,9±13,2 58,4±12,1 58,4±13,4 54,3±8,0 52,3±9,1

р* – 0,28 0,21 0,01 <0,001

Ri почечной артерии 0,69±0,09 0,67±0,07 0,63±0,04 0,69±0,07 0,67±0,09

р* – 0,49 0,09 0,56 0,74

Ri дуговых артерий 0,64±0,13 0,67±0,03 0,70±0,06 0,69±0,04 0,69±0,06

р* – 0,40 0,22 0,19 0,28

*Статистическая достоверность различий (р) для показателей указана по сравнению с визитом 1.
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Параллельно мы провели анализ динамики показа-
теля ИР дуговых артерий у пациентов на фоне тера-
пии алискиреном. Результаты анализа представлены
в табл. 1. К моменту визита 1 показатель ИР на уровне
дуговых артерий составил 0,64±0,13. Терапия алиски-
реном при интенсивном снижении АД не привела к
улучшению почечного кровотока. Наоборот, на про-
тяжении последующих визитов была отмечена недо-
стоверная тенденция к росту ИР дуговых артерий.
Через 2 нед терапии алискиреном значение ИР дуго-
вых артерий недостоверно увеличилось – 0,67±0,03
(р=0,40). К окончанию 1-го месяца терапии алиски-
реном (визит 3) ИР дуговых артерий продолжает уве-
личиваться до 0,70±0,06 (р=0,22). На визитах 4 и 
5 (0,69±0,04; 0,69±0,06; р=0,19) сохранилась недосто-
верная тенденция к более выраженному повышению
ИР по дуговым артериям. Каких-либо закономерных
изменений ИР центральной артерии транспланти-
рованной почки не было получено.

Мы провели анализ динамики показателей ОАМ:
белка и удельного веса мочи. На момент начала тера-
пии протеинурия отмечалась у 38,4% пациентов
(n=5) и средний уровень белка в моче составлял
0,1±0,26 г/л (разброс значений от 0,06 до 0,59 г/л).
Динамика данного показателя в процессе лечения
алискиреном представлена на рис. 3.

Из рис. 3 видно, что уровень протеинурии на визи-
тах 2–3 имел тенденцию к снижению (р>0,05) и со-
ставил 0,07 и 0,02 г/л параллельно с уменьшением
уровня САД и ДАД. Однако к проведению визитов 4 и
5 было отмечено повышение протеинурии у всех ис-
следуемых пациентов до средней величины 0,05 и
0,07 г/л соответственно (р>0,05). При применении
алискирена среди пациентов, не имеющих протеи-
нурии, не обнаружено появление альбумин- или про-
теинурии.

Динамика показателя удельного веса мочи в группе
в среднем имела тенденцию к гипостенурии: отмеча-
лось снижение показателя с 1015 до 1009 (р>0,05).

Мы оценили динамику показателей белкового, уг-
леводного, минерального и липидного обменов и по-
казателей красной крови в течение 8 нед лечения у
пациентов на фоне терапии алискиреном. Результа-
ты анализа представлены в табл. 2.

Применение алискирена в дозе 300 мг на протя-
жении 2 мес у пациентов после ТП не привело к
значимым изменениям уровня гемоглобина, эрит-
роцитов, печеночных трансаминаз, калия, натрия и

кальция плазмы, общего белка, альбуминов, глюко-
зы, общего холестерина, холестерина липопротеи-
дов низкой плотности (ЛПНП) и холестерина липо-
протеидов высокой плотности (ЛПВП), триглице-
ридов.

В течение 2 мес терапии алискиреном мы получи-
ли незначительное повышение уровня холестерина
ЛПНП, что в последующем потребует большие дозы
статинов у пациентов после ТП [22].

Полученные результаты показывали, что в течение
8 нед примененная терапия алискиреном оказалась
метаболически нейтральной для биохимических по-
казателей липидного, белкового, углеводного и ми-
нерального обменов у пациентов после ТП. Однако
для убедительного доказательства этого предположе-
ния необходимо проведение дополнительного и бо-
лее длительного исследования, дизайн которого
включал бы в себя группу контроля.

После окончания исследования через 8 нед мы не
рекомендовали продолжать терапию алискиреном,
который в комбинации с сартанами может потенци-
ровать поражение трансплантированной почки.
После прекращения применения алискирена в тече-
ние 2 нед отмечено повышение АД до 151,6±7,3 мм
рт. ст., что потребовало продолжить титровать ан-
тагонисты кальция и сартаны в целях достижения
целевого АД [23, 24]. Четвертым гипотензивным
средством в последующем был предложен доксазо-
зин.

Таблица 2. Динамика биохимических показателей и данных красной крови у пациентов на фоне терапии алискиреном после ТП

Показатель Визит 1 Визит 5 р

Гемоглобин, г/л 129,2±17,5 142,1±23,5 0,11

Эритроциты, ×1012/л 4,3±0,6 4,7±0,7 0,12

АСТ, Ед/л 16,9±7,1 18±4,7 0,78

АЛТ, Ед/л 21,8±19,1 22,2±13,8 0,89

Натрий, ммоль/л 135,5±3,7 132,8±2,9 0,33

Калий, ммоль/л 4,3±0,6 3,7±0,3 0,21

Кальций, ммоль/л 1,4±0,4 1,2±0,1 0,17

Общий холестерин, ммоль/л 5,5±0,8 5,4±1,4 0,28

Триглицериды, ммоль/л 1,7±0,7 2±1,1 0,52

Холестерин ЛПВП, ммоль/л 1,6±0,5 1,7±0,3 0,96

Холестерин ЛПНП, ммоль/л 2,8±0,6 3,5±1,2 0,45

Общий белок, г/л 62,5±5,3 65,3±3,6 0,35

Альбумины, г/л 39,6±1,8 42±2,8 0,38

Глюкоза, ммоль/л 4,6±1,0 4,3±0,5 0,19

Рис. 3. Динамика протеинурии на фоне терапии алискиреном
у больных после ТП*.
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Обсуждение
Комбинация 3 ССФР и более с наличием АГ у паци-

ентов после ТП очень актуальна [25, 26]. В Россий-
ской Федерации намечается тенденция к проведе-
нию ТП у пациентов старше 50 лет, у которых причи-
ной терминальной стадии ХБП является сама АГ или
сахарный диабет. Как в первом случае, так и во вто-
ром повышаются риски сердечно-сосудистой забо-
леваемости и смертности. Применение иммуносу-
прессоров и глюкокортикостероидов провоцирует
более раннее формирование данных осложнений.

Полученные результаты работы показали, что
после ТП необходим пересмотр терапии гипотен-
зивными средствами у пациентов с АГ в течение не
менее 6 мес. После операции на амбулаторном этапе
отмечается ускользание эффективного контроля АД
за счет накопления побочных эффектов иммуносу-
прессии и применения кортикостероидов [5, 22]. Па-
раллельно отмечена неблагоприятная тенденция на
амбулаторном этапе: происходит снижение доз ги-
потензивных средств у пациентов после операции.
Наши исследования подтвердили, что более 70% па-
циентов потребовали пересмотра доз и комбинаций
гипотензивных средств в течение года после ТП. Не-
эффективный контроль АД после ТП может быть свя-
зан не только с техникой операции, применения им-
муносупрессии, но и выраженностью ранее сформи-
ровавшейся эссенциальной АГ в период прогресси-
рования терминальной стадии ХБП. Повышение АД
происходило как симптом поражения почек, так и
симптом формирования поражений органов мише-
ней.

В исследовании выявлено, что все включенные па-
циенты до операции имели гипертрофию левого же-
лудочка, увеличение комплекса толщины
интима–медиа. Такой современный «образ» пациен-
та с терминальной стадией ХБП формируется за счет
наличия ССФР, которые более выраженно потенци-
руют активность РААС у лиц с терминальной стадией
ХБП [27, 28].

Ранее было доказано, что при формировании по-
ражений почек стимулируется активность РААС [29].
Идея максимально эффективной блокады РААС у дан-
ной категории пациентов всегда интересовала ис-
следователей. В небольших исследованиях было вы-
явлено высокое органопротективное влияние на
функцию почки при использовании двухкомпонент-
ной блокады, особенно в плане снижения протеину-
рии при ХБП разной этиологии. В крупных исследо-
ваниях (ONTARGET – Ongoing Telmisartan Alone and
in Combination with Ramipril Global Endpoint Trial и
ALTITUDE – Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Car-
diorenal Endpoints) не установлено улучшение прогно-
за жизни при использовании двухкомпонентной бло-
кады РААС у пациентов высокого сердечно-сосудисто-
го риска или c диабетической нефропатией [30, 31].
В обоих исследованиях проверялась гипотеза усиле-
ния органопротекции при двойной блокаде РААС и
предполагаемое снижение рисков сердечно-сосуди-
стой заболеваемости и смертности. В исследования
были включены больные с близким к целевому уров-
ню АД (143/82 мм рт. ст.; ONTARGET) или высокому
нормальному АД (137,3±16,2/74,1±9,8 мм рт. ст.; ALTI-
TUDE). За счет сформировавшейся тяжелой гипото-
нии в обоих исследованиях установлено большее
число побочных эффектов при использовании двой-
ной блокады РААС по сравнению с плацебо, которые
проявлялись острой почечной недостаточностью,
гиперкалиемией.

Несмотря на ожидаемый результат снижения уров-
ней САД и ДАД у пациентов после ТП на фоне тера-
пии алискиреном в дозе 300 мг были выявлены ста-
тистически значимое снижение показателя СКФ,
тенденция к повышению ИР на уровне дуговых арте-
рий, тенденция к повышению протеинурии и гипо-
стенурии. Полученные результаты были расценены
нами как неблагоприятное влияние комбинации
блокаторов РААС на донорскую почку. Применение
комбинации блокаторов РААС даже при наличии не-
эффективного контроля АД не приводило к стабили-
зации функции трансплантированного органа. По-
вышение ИР дуговых артерий в трансплантирован-
ной почке оказалось более чувствительно к титрации
алискирена по сравнению с показателями ИР в цент-
ральной почечной артерии. Достижение целевого АД
после ТП приводило к большему обеднению крово-
обращения в корковом веществе почки при исполь-
зовании комбинации блокаторов РААС.

Приоритетным подходом к контролю АД у пациен-
тов с АГ и ХБП после ТП остается назначение антаго-
нистов кальция и сартанов, которые гемодинамиче-
ски и органопротективно значительно стабилизи-
руют функцию трансплантированного органа [32] и
являются максимально метаболически нейтральны-
ми.
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Введение
Секрет слюнных желез медицинской пиявки ока-

зывает на организм многофакторное воздействие,
которое реализуется как местно – на уровне микро-
циркуляторного русла, так и системно – на уровне
целостного организма. К важнейшим составляющим
секрета слюнных желез пиявки относятся гирудин,
дестабилаза, оргелаза, антистазин, векорзин, калин,
эглин, лизоцим, а также ингибиторы трипсина и хи-
мотрипсина и др. [1].

Показано, что биологически активные вещества,
продуцируемые медицинскими пиявками (Hirudo
medicinalis), обеспечивают профилактику тромбо-
зов, улучшение микроциркуляции, стимуляцию внут-
риклеточного обмена, обладают обезболивающим,
антибактериальным, противовоспалительным, анти-
атерогенным, иммуностимулирующим и стресс-про-
текторным действием [2].

Экстракт цельных медицинских пиявок (Гиру-
люкс), представляющий собой источник биологиче-
ски активных веществ, все активнее применяется при
создании новых лекарственных средств лечения пе-
риферических нарушений кровообращения [3].
Представлялось интересным изучить влияние экс-
тракта медицинской пиявки на течение острого экс-
периментального инфаркта миокарда (ИМ).

Материалы и методы
Исследование влияния лекарственной субстанции

экстракта медицинской пиявки на течение ИМ про-
водили по стандартной методике Селье [4] на беспо-
родных крысах-самцах массой 180–200 г. Под рауш-
наркозом (эфир) проводили торако- (по IV межребе-
рью) и перикардотомию. Под левую коронарную ар-
терию на 4–5 мм ниже ее выхода из-под ушка подво-
дили лавсановую лигатуру и производили одномо-
ментную перевязку коронарной артерии. Рану по-
слойно ушивали и вводили антибиотики.

Животные были рандомизированы на 3 группы: 1-я
группа – ложно оперированные животные (n=6), у
которых перевязка коронарной артерии не произво-
дилась; 2-я группа – контрольные животные с экспе-
риментальным ИМ, которым перорально вводили
плацебо (физиологический раствор) в течение 
7 дней (n=8); 3-я группа – животные с эксперимен-
тальным ИМ, получавшие перорально препарат на ос-
нове экстракта пиявки 50 мг/кг в течение 7 дней (n=8).

Перед операцией и на 7-й день эксперимента у
всех животных регистрировали электрокардио-
грамму (ЭКГ) в стандартных отведениях (I, II, III
AVL). После последней регистрации ЭКГ животных
наркотизировали уретаном (1300 мг/кг, внутри-
брюшное введение), вскрывали грудную клетку, из-

Влияние экстракта медицинских пиявок 
на течение острого экспериментального
инфаркта миокарда у крыс
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влекали сердца, которые фиксировали в 10% рас-
творе формалина для гистоморфологических ис-
следований. С помощью замораживающего микро-
тома изготавливали поперечные срезы сердца, взя-
тые с двух уровней – верхушки и середины, толщи-
ной 15–20 микрон. Срезы окрашивали по стандарт-
ным методикам – галлоцианин-эозином, а также
пикрофуксином по Ван-Гизону. Микропрепараты
изучали в проходящем свете. Проводили визуаль-
ную качественную оценку микропрепаратов сердца
с описанием картины поврежденной ткани. Коли-
чественную оценку проводили с помощью сетки Ав-
тандилова и окуляр-микрометра.

Полученные результаты обрабатывались статисти-
чески (рассчитывали медианы, 25 и 75%  выборок).
Статистическую значимость различий между выбор-
ками определяли с помощью двустороннего крите-
рия Манна–Уитни (p<0,05).

Результаты и обсуждение
Влияние препарата с экстрактом пиявки
медицинской на скорость формирования
патологического зубца Q, отражающую
динамику формирования зоны некроза
миокарда

В контрольной группе и группе животных, полу-
чавших экстракт медицинской пиявки, в отличие от
ложно оперированных животных на ЭКГ хотя бы в
одном отведении наблюдался патологический зубец
Q. По сравнению с контрольной группой животных
(2-я группа) изучаемое вещество (3-я группа) не ока-
зывало статистически значимое влияние на суммар-
ную величину зубца Q во всех регистрируемых отве-
дениях. Медиана этого показателя составляла
0,39±0,03 и 0,57±0,02 мВ соответственно (р=0,16).

Влияние препарата на основе экстракта
медицинской пиявки на
морфогистологические характеристики
миокарда у животных с экспериментальным
ИМ

После окончательной регистрации ЭКГ у экспери-
ментальных животных извлекали сердца и фиксиро-
вали в 10% растворе формалина. На микропрепара-
тах, полученных из сердец крыс контрольной груп-
пы, обнаружен выраженный, неправильной формы,
трансмуральный инфаркт левого желудочка. Гисто-
логическая картина сердечной мышцы контрольных
животных с ИМ характеризовалась резкой сосуди-
стой реакцией, большинство миокардиоцитов нахо-
дилось в состоянии дистрофии, а некоторые и нек-
робиоза. На срезах в левом желудочке обнаруживался
сформировавшийся соединительнотканный рубец,
выраженный сильнее всего в срединной части орга-
на. Вокруг соединительнотканного рубца, а местами
и вокруг некробиотически измененных миокардио-
цитов группировались полиморфноядерные нейтро-
филы и лимфомакрофагальные элементы. Гистоло-

гическое изучение сердец животных, которым экспе-
риментально воспроизводили ИМ и перорально вво-
дили экстракт пиявок, демонстрирует сходную кар-
тину. Из полученных данных следует, что перораль-
ное применение препарата с экстрактом пиявки ме-
дицинской по сравнению с контролем не изменяет
величины зубца Q на ЭКГ и не ухудшает гистоморфо-
логическое состояние ишемизированного миокарда
у крыс с экспериментальным ИМ. Однако результаты
эксперимента противоречат опубликованным в ли-
тературе данным о результативности применения
как методов гирудотерапии, так и фармакологиче-
ских препаратов на основе пиявок при терапии ИМ
[5]. Возможно, это связано с некорректным выбором
или способом введения препарата, или самой модели
экспериментального ИМ. Однако, поскольку в пер-
спективе планируется разработка лекарственных
средств на основе пиявки перорального введения, с
уверенностью можно говорить об отсутствии нега-
тивного воздействия препарата на основе экстракта
пиявки на функционирование сердечной мышцы.

Выводы
Таким образом, полученные нами результаты сви-

детельствуют о безопасности применения препарата
на основе экстракта медицинской пиявки в ком-
плексной терапии ИМ (при наличии сопутствующих
заболеваний, для которых доказана эффективность
терапии препаратом с экстрактом пиявки).

Литература/References
1. Геращенко Л., Никонов Г. Вам поможет медицинская пи-

явка: энциклопедия гирудотерапии: лечение без лекарств.
М.: АСТ, Астрель; Транзиткнига, 2005. / Gerashchenko L., Ni-
konov G. Vam pomozhet meditsinskaia piiavka: entsiklopediia
girudoterapii: lechenie bez lekarstv. M.: AST, Astrel'; Tranzitkniga,
2005. [in Russian]

2. Никонов Г.И., Латрилль Ж. Научные основы гирудотерапии.
В кн.: Гирудотерапия (Ред. В.А.Савинов). М.: Медицина, 2004;
с. 18–24. / Nikonov G.I., Latrill' Zh. Nauchnye osnovy girudotera-
pii. V kn.: Girudoterapiia (Red. V.A.Savinov). M.: Meditsina, 2004;
s. 18–24. [in Russian]

3. Лебедева А.О., Митрохин Н.М., Никонов Г.И. Противоотеч-
ное и противовоспалительное действия лекарственной
субстанции Гирулюкс в экспериментах на животных.
Разработка и регистрация лекарственных средств.
2014; 1 (6): 58–60. / Lebedeva A.O., Mitrokhin N.M., Nikonov G.I.
Protivootechnoe i protivovospalitel'noe deistviia lekarstvennoi
substantsii Giruliuks v eksperimentakh na zhivotnykh. Razra-
botka i registratsiia lekarstvennykh sredstv. 2014; 1 (6): 58–60.
[in Russian]

4. Selye H, Bajusz E, Grasso S. Simple techniques for the surgical oc-
clusion of coronary vessels in the rat. Angiology 1960; 11:
398–407. [in Russian]

5. Гирудотерапия. Методические рекомендации для практи-
ческих врачей. Типография МЗ СССР. 1990. / Girudoterapiia.
Metodicheskie rekomendatsii dlia prakticheskikh vrachei. Tipo-
grafiia MZ SSSR. 1990. [in Russian]

Сведения об авторах
Никонов Геннадий Иванович – д-р биол. наук, ген. дир. ЗАО «Международный центр медицинской пиявки»
Крыжановский Сергей Александрович – д-р мед. наук, проф. ФГБНУ НИИ фармакологии им. В.В.Закусова
Лебедева Алена Олеговна – рук. медико-фармакологических исследований ЗАО «Международный центр медицин-
ской пиявки». E-mail: romanenkoao@mail.ru



30 | КАРДИОСОМАТИКА | 2015 | ТОМ 6 | № 4 | www.con-med.ru |                                                                                                   | CARDIOSOMATICS | 2015 | VOL. 6 | No 4 | www.con-med.ru |

Л Е Ч Е Н И Е  А Р И Т М И Й  С Е Р Д Ц А /  T R E A T M E N T  O F  C A R D I A C  A R R H Y T H M I A S

Выбор антиаритмической терапии 
после хирургического лечения 
фибрилляции предсердий
В.В.Базылев, Е.В.Немченко, Г.Н.Абрамова, В.А.Карнахин
ФГБУ Федеральный центр сердечно-сосудистой хирургии Минздрава России. 440071, Россия,
Пенза, ул. Стасова, д. 6.

Цель исследования: изучить эффективность разных схем антиаритмической терапии после хирургического лечения
фибрилляции предсердий (ФП). 
Материалы и методы. В ретроспективное исследование вошли 279 человек, прооперированных в ФГБУ ФЦССХ Минзд-
рава России (Пенза) с 2009 по 2011 г. с известными отдаленными результатами. Давность наблюдения составила от 6 мес
до 3 лет. В исследование вошли 141 (49%) женщина и 168 (51%) мужчин, средний возраст которых на момент операции
составил 59±7,9 года. У 27 (9,7%) больных отмечалась пароксизмальная форма ФП, у 252 (90,3%) – длительно персисти-
рующая форма (АСС/АНА). Медиана давности анамнеза аритмии 36 мес (от 1 до 180). Размер левого предсердия в сред-
нем составил 52,4±8,4 мм (от 40 до 82 мм). Средний функциональный класс сердечной недостаточности 
(NYHA) составил 2,8±0,4. 63 (22,6%) пациента находились во II функциональном классе (ФК), 213 (76,3%) – в III и 
3 (1,1%) – в IV ФК. Пациенты были разделены на 3 группы в зависимости от получаемой антиаритмической терапии в
послеоперационном периоде. В 1-ю группу вошли 57 пациентов, длительно получавших амиодарон (более 6 мес), во 
2-ю группу (b-адреноблокаторы – b-АБ) – 126 человек, которые постоянно длительно получали монотерапию b-АБ (би-
сопролол) и в 3-ю группу (амиодарон + b-АБ) – 96 человек, которые принимали амиодарон в течение 3–6 мес с дальней-
шей постоянной терапией бисопрололом. Всем пациентам выполнялась процедура Cox-Maze IV.
Результаты. Отдаленные результаты оценивались в сроки от 6 мес до 3 лет. Во всех группах увеличилось число пациен-
тов, находившихся в I и II ФК сердечной недостаточности с достоверным различием во 2-й группе (p1–2=0,01; p2–3=0,01;
p1–3=0,73), и достоверно больше пациентов с синусовым ритмом во 2-й группе по сравнению с 3-й группой. Свобода от
ФП в сроки наблюдения от 6 мес до 3 лет в 1-й группе составила 77%±0,89, во 2-й группе – 68%±0,98, в 3-й – 85%±0,95 с
достоверным различием между 2 и 3-й группами (р1–2=0,61; p1–3=0,13; p2–3=0,01).
Выводы. Антиаритмическая терапия амиодароном в течение 3–6 мес с последующим приемом b-АБ (бисопролола)
после операции Cox-Maze IV позволяет сохранить синусовый ритм в отдаленном периоде у 85% пациентов и по сравне-
нию с монотерапией b-АБ (бисопрололом) позволяет более эффективно поддерживать синусовый ритм. Не выявлено
статистически значимой разницы в эффективности между длительной антиаритмической монотерапией амиодароном
по сравнению с терапией на протяжении 3–6 мес после операции Cox-Maze IV.
Ключевые слова: фибрилляция предсердий, хирургическое лечение, антиаритмическая терапия, Cox-Maze IV.
galana2004@mail.ru
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Оptions for antiarrhythmic therapy after surgical treatment 
of the atrial fibrillation
V.V.Bazylev, E.V.Nemchenko, G.N.Abramova, V.A.Karnakhin 
Federal Centre of Cardiovascular Surgery of the Ministry of Health of the Russian Federation. 440071, Russian
Federation, Penza, ul. Stasova, d. 6

Aim. To assess the afficiency of using different shcemes of the antiarrythmic therapy (AAT) after the surgical treatment of the atrial
fibrillation (AF).
Material and methods. This retrospective study included 279 patients: 141 (49%) females and 168 (51%) males, aged 59±7.9 years
who had got Сox-Maze IV procedure at Federal cardiovascular center (Penza). 27 patient (9.7%) had the paroxysmal AF, 
252 (90.3%) – the persistent one. The AF’s duration was 36 months (from 1 to 180). The size of the left atrium was average
52.4±8.4 mm (from 40 to 82 mm). The medium functional class (FC) of heart failure (HF) (NYHA) was 2.8±0.4: II FC-63 (22.6%),
III FC – 213 (76.3%), IV FC – 3 (1.1%). There were 3 groups of patients: 1 group had 57 patients who had got amiodaron over 
6 months; 2 group – 126 patients who had got b-blocker (b-B) (bisoprolol) long monotherapy; 3 group – 96 patients who had
got amiodaron during 3–6 months then had got bisoprolol long therapy. All patiens got Cox-Maze IV procedure.
Results. Remote results assessed after 6 months-3 years period after the operation. In all groups the number of patients with I and
II FC HF increased; there was significant difference at 2 group (p1–2=0.01; p2–3=0.01; p1–3=0.73). And there were more patients with
sinus rhythm at 2 group than at 3 group significantly. The freedom from AF at 1 group was 77%±0.89, at 2 group – 68%±0.98, at 
3 group – 85%±0.95 with the significant difference between 2 and 3 groups (р1–2=0.61; p1–3=0.13; p2–3=0.01).
Conclusions. AAT by amiodaron during 3–6 months and then by beta-blocker (bisoprolol) longly after Cox-Maze IV procedure al-
lows to keep sinus rhythm to 85% patiens at the distant period of time and comparing with the b-blocker-monotherapy allows to
keep sinus rhythm more effectively. The difference of efficiency by long amiodaron-monotherapy and amiodaron-therapy during
3-6 months is not got statistical significant after Cox-Maze IV procedure.
Key words: atrial fibrillation, surgical treatment, antiarrythmic therapy, Cox-Maze IV.
galana2004@mail.ru
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Введение
Фибрилляция предсердий (ФП) – наиболее часто

встречающаяся аритмия, затрагивающая 1–2% об-
щей популяции, ассоциирующаяся с повышенным
риском заболеваемости и смертности [1]. В Европе
ФП страдают более 6 млн человек, и на фоне старе-
ния населения ее распространенность в ближайшие
50 лет по меньшей мере удвоится. Распространен-
ность повышается с увеличением возраста и нали-
чием клапанной патологии или ишемической бо-
лезни сердца [1, 2]. ФП увеличивает риск инсульта в
5 раз и обусловливает возникновение каждого 5-го
инсульта [3].

ФП – независимый фактор риска неблагопри-
ятных исходов после операций на сердце. Она ассо-
циируется с более высокой периоперационной
смертностью, особенно у пациентов с фракцией вы-
броса левого желудочка менее 40%. Наличие ФП пе-
ред реконструктивной операцией на митральном
клапане свидетельствует о повышенном риске опе-
ративного вмешательства и позволяет прогнозиро-
вать развитие поздних осложнений со стороны серд-
ца и центральной нервной системы [4].

Хирургическое вмешательство для лечения ФП
было предложено в 1987 J.Cox [5]. На протяжении
более двух десятилетий процедура Cox-Maze пред-
ставляет собой стандарт лечения ФП [6]. Сегодня
считается, что целесообразность хирургической аб-
лации ФП следует рассмотреть у больных, которым
проводятся операции на сердце (класс доказатель-
ности IIA) [4, 5].

Оригинальная операция Cox-Maze III имела 95%
успех удержания синусового ритма (СР) на протя-
жении 5 лет после операции [7]. По данным других
авторов, эффективность процедуры Cox-Maze IV
составляет от 71 до 94% [8]. Технически операция
Cox-Maze IV заключается в аблации структур серд-
ца до получения трансмурального поражения:
устьев легочных вен, между площадками правых и
левых легочных вен, ушка левого предсердия, зад-
ней полуокружности митрального клапана, кават-
рикуспидального перешейка, ушка правого пред-
сердия. Выполняется резекция ушка левого пред-
сердия [7]. 

Рекомендации по антиаритмической терапии
(ААТ) в послеоперационном периоде представлены в
разделах, посвященных катетерной аблации [9], а
схемы терапии после хирургической аблации встре-
чаются в литературе в описательной части рандоми-
зированных исследований и не носят рекоменда-
тельный характер [10, 11]. В данной литературе не
встречались исследования, посвященные изучению
ААТ после хирургической аблации ФП. Между тем
подбор адекватной ААТ после хирургического устра-
нения ФП является важным вопросом, способным
влиять на отдаленный прогноз.

На современном этапе на фармацевтическом рын-
ке в России имеются следующие антиаритмические
препараты, принадлежащие к классу IC: пропафенон,
этацизин, аллапинин (противопоказаны при ишеми-
ческой болезни сердца, сниженной фракции выбро-
са, сердечной недостаточности – СН) и к III классу:
соталол, амиодарон [12]. Наиболее часто и эффектив-
но применяется амиодарон (NNT 2), который также
имеет ряд ограничений, связанных в первую очередь
с йодиндуцированной дисфункцией щитовидной
железы и проаритмогенным эффектом [13–15]. 

Цель исследования – изучить эффективность раз-
ных схем ААТ после хирургического лечения ФП. 

Материалы и методы
Ретроспективно изучена группа пациентов из 

279 человек, прооперированных в кардиохирурги-
ческом отделении ФГБУ ФЦССХ Минздрава России
(Пенза) с 2009 по 2011 г. с известными отдаленны-
ми результатами. Давность наблюдения составила
от 6 мес до 3 лет. В исследование вошли 141 (49%)
женщина и 168 (51%) мужчин, средний возраст ко-
торых на момент операции составил 59±7,9 года. 
У 27 (9,7%) больных отмечалась пароксизмальная
форма ФП, у 252 (90,3%) – длительно персистирую-
щая форма – по классификации рекомендации Аме-
риканского колледжа кардиологов (АСС) /Амери-
канской ассоциации сердца (АНА). Медиана давно-
сти анамнеза аритмии 36 мес (от 1 до 180). Размер
левого предсердия в среднем составил 52,4±8,4 мм
(от 40 до 82 мм). 

Средний функциональный класс (ФК) СН по клас-
сификации Нью-Йоркской ассоциации кардиологов
(NYHA) составил 2,8±0,4. 63 (22,6%) пациента нахо-
дились во II ФК, 213 (76,3%) – в III и 3 (1,1%) – в IV. 

Объем выполненных хирургических вмешательств
включал моноклапанные коррекции: протезирова-
ние (пластика) митрального клапана в 27 (9,7%) слу-
чаях, протезирование аортального клапана в 
9 (3,2%); двуклапанные коррекции: преимущественно
протезирование (реконструкция) митрального, пла-
стика трикуспидального клапанов у 162 (58,1%) па-
циентов, протезирование (реконструкция) митраль-
ного, аортального клапанов у 21 (7,5%); трехклапан-
ные коррекции – у 45 (16,1%), изолированное аорто-
коронарное шунтирование – 1 (1,1%), аортокоро-
нарное шунтирование в сочетании с клапанной кор-
рекцией в 12 (4,3%) случаях.

В данном исследовании пациенты были разделены
на 3 группы в зависимости от получаемой ААТ в
послеоперационном периоде. В 1-ю группу вошли 57
пациентов, длительно получавших амиодарон (более
6 мес), во 2-ю группу (b-адреноблокаторы – b-АБ) –
126 человек, которые постоянно длительно получали
монотерапию b-АБ (бисопролол), и в 3-ю группу
(амиодарон + b-АБ) – 96 человек, которые принима-
ли амиодарон в течение 3–6 мес с дальнейшей по-
стоянной терапией бисопрололом. Схемы, дозы ААТ
назначались кардиологом в зависимости от клиниче-
ской картины и течения послеоперационного пе-
риода и с учетом противопоказаний.

Всем пациентам выполнялась процедура Cox-
Maze IV. Все операции проводились в условиях искус-
ственного кровообращения (ИК) и нормотермии. 
В качестве кардиоплегического раствора использовал-
ся Кустодиол. Операцию Cox-Maze IV выполняли по
стандартной методике (R.Damiano и соавт., 2004). Ушко
левого предсердия, как правило, резецировалось.

Для оценки результатов в отдаленном периоде про-
водилось холтеровское мониторирование электро-
кардиограммы (ЭКГ) в течение 24 ч. 

Статистическая обработка материала выполнялась
с использованием пакета программного обеспече-
ния Statistica 6.0 StatSoft (StatSoft, Inc. Tulsa USA). Сред-
ние величины представлены в виде m±M. Для сравне-
ния полученных результатов между группами высчи-
тывалось среднеарифметическое значение (М=Σ/n),
стандартное отклонение от генеральной совокупно-
сти (c), средняя ошибка (m=c/√n).

Достоверность различий между сравниваемыми
группами по количественным признакам определя-
лась с помощью теста ANOVA. В случае различия дис-
персий использовался тест Краскела–Уоллиса. До-
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стоверность различия дисперсий определялась с по-
мощью коэффициента Левена. Данные, не имеющие
количественного выражения, сравнивались при по-
мощи c2-теста (критерий c2) с поправкой Бонферро-
ни. Различия между группами считались достоверны-
ми при значении р<0,05.

Свобода от клинически значимого события (воз-
врат ФП) оценивалась после вмешательств методом
Каплан–Майер в отдаленные сроки наблюдения.

Результаты
Клинико-демографическая характеристика и дан-

ные, характеризующие течение интра- и послеопе-
рационного периодов, представлены в табл. 1.

Из полученных результатов видно, что группы до-
стоверно не отличаются по таким характеристикам,
как пол, длительность ФП, размер левого предсердия,
между 2 и 3-й группами – ФК СН. Имеются различия в
группах по параметрам: возраст, масса тела, между 
1 и 2–3-й группами также по ФК СН. Интраопера-
ционные показатели (время ИК, ишемии миокарда)
достоверно не отличаются, что также существенно
не сказалось на продолжительности стационарного
послеоперационного лечения. На момент выписки
СР отмечался у 54 (94,7%) пациентов в 1-й группе, у
99 (78,6%) – во 2-й и у 81 (84,4%)– в 3-й (см. табл. 1). 

Клинически значимых осложнений не отмечалось.
Выживаемость в ретроспективном исследовании в
сроки до 3 лет составила 100%.

Отдаленные результаты оценивались в сроки от 
6 мес до 3 лет. Динамика СН представлена на рис. 1,
наличие СР – в табл. 2.

Как видно из представленных результатов, во всех
группах увеличилось число пациентов, находивших-
ся в I и II ФК СН с достоверным различием во 
2-й группе (p1–2=0,01; p2–3=0,01; p1–3=0,73), и достовер-
но больше пациентов с СР во 2-й группе по сравне-
нию с 3-й.

Свобода от ФП, рассчитанная методом Каплан–
Майер в отдаленные периоды наблюдения за паци-
ентами, представлена на рис. 2.

Таким образом, свобода от ФП в сроки наблюдения
от 6 мес до 3 лет в 1-й группе составила 77%±0,89, во
2-й – 68%±0,98, в 3-й группе – 85%±0,95 с достовер-
ным различием между 2 и 3-й группами (р1–2=0,61;
p1–3=0,13; p2–3=0,01).

Рис. 1. Распределение пациентов по ФК СН в зависимости
от групп после операции (в сроки наблюдения от 6 мес до 
3 лет).

Рис. 2. Кривая свободы от ФП в отдаленные сроки
наблюдения (от 6 мес до 3 лет) по группам.

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика пациентов по группам

Группа
Показатель

1-я, амиодарон
(n=57)

% (95% ДИ)
2-я, амиодарон +

b-АБ (n=126)
% (95%

ДИ)
3-я, b-АБ

(n=96)
% (95%

ДИ)
p1–2 p2–3 p1–3

Пол

мужчины 21 (36,8%) 25,5–49,8 54 (42,9%) 34,6–51,6 36 (37,5%) 28,5–47,5 0,44 0,42 0,93

женщины 36 (63,2%) 50,2–74,5 72 (57,1%) 48,4–65,5 60 (62,5%) 52,5–71,5 0,44 0,42 0,93

ФК СН до операции

I 0 0–6,3 0 0–4,0 0 0–3,9 – – –

II 6 (10,5%) 4,9–21,1 33 (26,2%) 19,3–34,5 24 (25%) 17,4–34,5 0,02 0,84 0,03

III 51 (89,5%) 78,9–95,1 90 (71,4%) 63,0–78,6 72 (75%) 65,5–82,6 0,01 0,55 0,03

IV 0 0–6,3 3 (2,4%) 0,8–6,8 0 0–3,9 0,24 0,13 –

СР (выписка) 54 (94,7%) 85,6–98,2 99 (78,6%) 70,6–84,8 81 (84,4%) 75,8–90,3 0,01 0,27 0,05

p (ANOVA)

Возраст 57,2±7,9 55,1–59,3 60,3±7,9 58,9–61,7 58,3±7,9 56,7–59,9 0,03

Длительность ФП 35,9±43,1 24,5–47,3 51,1±43,3 43,5–58,7 44,5±43,0 35,8–53,2 0,32

Размер левого предсердия 56,8±8,4 54,6–59,0 51,9±8,4 50,4–53,4 50,5±8,4 48,8–52,2 0,57

Масса тела 74,5±17,1 70,0–79,0 78,5±17,0 75,5–81,5 78,8±17,1 75,3–82,3 0,02

Время ИК, мин 154,2±50,2 140,9–167,5 145,0±53,4 135,6–154,4 161,3±53,3 150,5–172,1 0,24

Время ишемии миокарда, мин 104,3±40,7 93,5–115,1 96,5±44,5 88,7–104,3 108,2±44,5 99,2–117,2 0,43

Госпитализация, сут 14,9±6,0 13,3–16,5 14,0±5,7 13,2–14,8 14,0±5,9 12,8–15,2 0,59

Примечание. ДИ – доверительный интервал.
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Обсуждение
Успех в отдаленном периоде означает свободу от

рецидива ФП/трепетания предсердий в период от 
3 мес минимум до 36 мес от даты аблации при отсут-
ствии терапии антиаритмическими препаратами I и
III классов [6]. ААТ обычно назначается в течение пер-
вых 1–3 мес после аблации [16]. То, что симптомати-
ческая и/или асимптомная ФП может рецидивиро-
вать в отдаленном периоде после аблации ФП, изуча-
лось многими авторами [17, 18]. Механизм рецидива
ФП отличается от дооперационного механизма
аритмии у этого пациента за счет добавления прехо-
дящих факторов воспаления, что способствует ран-
нему рецидиву ФП, и лечение сводится к их купиро-
ванию. Следовательно, некоторые хирурги пред-
почитают назначение антиаритмических препара-
тов в первые 1–3 мес после аблации [9, 16]. 

Влияние эмпирической ААТ в первые 6 нед после
аблации ФП на частоту рецидивов было изучено в
рандомизированном исследовании P.Leong-Sit и со-
авт. и J.Roux и соавт. Препараты, используемые с це-
лью антиаритмической профилактики, различны.
В основном это те препараты, которые безуспешно
применялись до аблации и включают в себя фле-
каинид, пропафенон, соталол, дофетилид, дронеда-
рон или амиодарон [19, 20]. Короткое использова-
ние антиаритмиков после аблации ФП снижает
краткосрочный риск рецидива предсердных арит-
мий (в течение 6 нед), но не оказывает эффекта на
долгосрочный прогноз в течение нескольких меся-
цев [9, 19]. 

В рандомизированном исследовании PRAGUE-12
пациенты получали ААТ в послеоперационном перио-
де со дня операции [10]. Препаратом первого выбора
был амиодарон, второго выбора – пропафенон или
соталол. Все пациенты получали варфарин в дозе для
поддержания международного нормализованного от-
ношения 2–2,5. Другие препараты, включая b-АБ, ис-
пользовались рутинно согласно сопутствующей пато-
логии. Было рекомендовано прекращение приема ААТ
через 3 мес после операции, если пациент свободен от
ФП. Прекращение терапии варфарином рекомендова-
лось через 6 мес после операции (т.е. через 3 мес после
отмены ААТ), если у пациента регистрировался ста-
бильный СР. Эффективность аблации была продемон-
стрирована в 53,2–72% случаев. 

В другом исследовании J.Wang и соавт. начинали
введение амиодарона с 300 мг болюсом в конце ИК и
продолжали инфузию в дозе 900 мг в день в течение 
3 дней. В дальнейшем амиодарон использовался пе-
рорально в дозе 200–400 мг в день до 6 мес. В случаях
дисфункции щитовидной железы, индуцированной
амиодароном, или других противопоказаний к ис-
пользованию применялся соталол в дозе от 80 мг/сут
в течение 6 мес. В данном исследовании эффектив-
ность аблации показана в 77,1% случаев в сроки на-
блюдения до 2,5 года [11].

В нашей работе мы предприняли попытку изуче-
ния эффективности хирургической аблации в зави-
симости от разных схем ААТ. Пациенты были разде-
лены на группы, которые получали соответственно
длительную монотерапию амиодароном или b-АБ
(бисопрололом) и ААТ по схеме: амиодарон 3–6 мес

с последующим приемом b-АБ. По результатам холте-
ровского мониторирования ЭКГ длительная ААТ
(амиодароном) не показала достоверного преиму-
щества по сравнению с монотерапией b-АБ и схема-
тичным последовательным применением антиарит-
миков III и II классов. Однако отмечается тенденция к
более высокой эффективности схем, в которые
включен амиодарон. Эффективность в группе на-
значения ААТ по схеме достоверно выше, чем в груп-
пе, где лечение проводилось монотерапией b-АБ. Эф-
фективность хирургической аблации в отдаленные
сроки наблюдения коррелирует с данными зарубеж-
ных авторов [8]. 

Выводы
1. ААТ амиодароном в течение 3–6 мес с последую-

щим приемом b-АБ (бисопролола) после операции
Cox-Maze IV позволяет сохранить СР в отдаленном
периоде у 85% пациентов и по сравнению с моно-
терапией b-АБ (бисопрололом) позволяет более
эффективно поддерживать СР. 

2. Не выявлено достоверной разницы в эффективно-
сти между длительной антиаритмической моноте-
рапией амиодароном по сравнению с терапией на
протяжении 3–6 мес после операции Cox-Maze IV.
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Введение
Синдром вегетативной дистонии (СВД) является

обязательным компонентом диспластического про-
цесса [1, 2], для которого характерны лабильность го-
меостаза, дисрегуляция деятельности сердечно-сосу-
дистой, дыхательной и других органов и систем, а
также существенные изменения поведения подро-
стков [3]. Все это приводит к снижению функцио-
нальных резервов и адаптационных возможностей
растущего организма к влиянию факторов окружаю-
щей среды [4, 5].

Учитывая юный возраст пациентов, коррекцию
этих нарушений следует проводить предпочтитель-
но немедикаментозными методами: природными и
преформированными физическими факторами.
Обладая неспецифическим действием, они устра-
няют вегетативный дисбаланс и восстанавливают на-
рушенные компенсаторно-адаптационные механиз-
мы организма подростка [1–12].

У детей и подростков без проявлений дисплазии
соединительной ткани (ДСТ) с целью коррекции ве-
гетативной дистонии с успехом применяются магни-
толазерная терапия (МЛТ) и пелоэлектрофорез
(ПЭФ). Однако в специальной литературе нет реко-
мендаций по их обоснованному назначению под-
росткам с симпатикотоническим и ваготоническим
вариантами СВД.

Целью исследования стало научное обоснование
дифференцированного подхода к применению МЛТ
и ПЭФ при разных вариантах СВД при ДСТ.

Материалы и методы исследования
В исследовании принимали участие 120 подростков

в возрасте от 14 до 15 лет (средний возраст 14,6±0,6 го-
да) с признаками ДСТ и проявлениями СВД.

Наличие фенотипических проявлений ДСТ у под-
ростков определялось в соответствии с таблицами по
суммарному значению диагностического коэффи-
циента (разработаны В.М.Яковлевым и Г.И.Нечаевой,
1994 г.). Исследование функционального состояния
вегетативной нервной системы (ВНС) включало
определение исходного вегетативного тонуса с по-
мощью таблицы А.М.Вейна (1981 г.), модифициро-
ванной для детей Н.А.Белоконь (1987 г.); также был
проведен расчет вегетативных индексов Кердо и
Хильдебранта. Для исследования вариабельности
сердечного ритма использовали автоматизирован-
ный ритмографический комплекс ORTO Expert 
(г. Кемерово), программа которого позволяла оце-
нить исходный уровень функционирования, степень
напряжения регуляторных механизмов и функцио-
нальные резервы участников эксперимента. Реакцию
сердечно-сосудистой системы на проведение физио-
терапевтических процедур оценивали по рассчитан-
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ному индексу работы сердца. Тип формирующейся
адаптационной реакции подростка определяли по
процентному содержанию лимфоцитов в лейкоци-
тарной формуле и их соотношению к сегментоядер-
ным нейтрофилам (Л.Х.Гаркави). Для оценки психо-
функционального состояния использовали тест САН
(Самооценка психического состояния: самочувствие,
общая активность, настроение); опросник Ч.Д.Спил-
бергера, выявляющий наличие состояние тревожно-
сти у подростков (модификация А.А.Андреевой, 1988 г.)
и методику оценки качества жизни SF-36 Health Sta-
tus Survey, адаптированную к детскому возрасту.

Статистическая обработка результатов исследова-
ния проводилась методами вариационной и непара-
метрической статистики. Уровень статистической
значимости был принят за 0,05. Статистический ана-
лиз полученных данных проведен с использованием
пакета прикладных программ Statistica 6.0 (StatSoft),
табличный редактор MS Excel 2003.

Результаты исследования
При обследовании 120 подростков с признаками

ДСТ обнаружили проявления СВД по ваготоническо-
му типу у 56,7% (n=68), а по симпатикотоническому –
у 43,3% (n=52) участников исследования.

Пациенты с преобладанием парасимпатического
тонуса ВНС предъявляли жалобы на гипергидроз ла-
доней и стоп, боли в животе, тошноту, головокруже-
ние при поездках в автотранспорте, чувство нехват-
ки воздуха и диспноэ в виде глубоких навязчивых
вздохов. Нарушение сна у пациентов характеризова-
лось продолжительностью, глубиной и затруднен-
ным переходом к активному бодрствованию.

Результаты проведенного исследования по про-
грамме ORTO Expert в этой группе подростков кон-
статировали удовлетворительную адаптацию у 32%
участников эксперимента, умеренное и значитель-
ное напряжение механизмов адаптации – у 30%, не-
удовлетворительную адаптацию и значительное сни-
жение функциональных возможностей – у 15%, а
срыв адаптации диагностировался у 23% пациентов.

Подростки 2-й группы с преобладанием симпатиче-
ского тонуса ВНС предъявляли жалобы на головные
боли, возникающие чаще при физическом и эмоцио-
нальном напряжении, а также утомляемость и раздра-
жительность ближе к окончанию учебного дня. Сон у
участников исследования носил прерывистый харак-
тер и сопровождался ранним пробуждением.

В исследуемой группе была зарегистрирована
удовлетворительная адаптация у 55,8% пациентов,
напряжение механизмов адаптации – у 36,5%, не-
удовлетворительная адаптация и значительное сни-
жение функциональных возможностей отмечались в
7,7% случаев.

Проведенное психо-функциональное исследова-
ние по тесту САН показало, что утомление и сниже-
ние активности диагностировались в обеих группах,
однако у подростков с преобладанием симпатиче-
ского тонуса ВНС эти изменения были выражены бо-
лее значительно. Анализ результатов опросника
Ч.Д.Спилбергера обнаружил у всех участников экспе-
римента повышение среднего уровня тревожности и
негативных эмоциональных переживаний. Опреде-
ление качества жизни подростков обеих групп также
выявило снижение показателей по всем шкалам
функционирования.

Анализ полученных данных показал, что у подро-
стков с преобладанием парасимпатического тонуса
ВНС и при наличии признаков ДСТ имеются более
выраженные нарушения адаптационных механиз-
мов и значительное снижение функциональных воз-
можностей вплоть до срыва адаптации.

Пациенты каждой из групп в зависимости от вида
лечения были разделены на 2 подгруппы, сопостави-
мые по возрасту и полу. Курс электрофореза раствора
высокосортной сильносульфидной иловой грязи на
симпатические узлы получали подростки 1-й группы
(n=35) с парасимпатическим и 3-й группы (n=25) с
симпатическим типами СВД при ДСТ. МЛТ на симпа-
тические узлы проводилось подросткам 2-й группы
(n=33) с парасимпатическим и 4-й группы (n=27) с
симпатическим тонусом СВД при ДСТ. Курсовое
лечение ПЭФ и МЛТ включало по 10 ежедневных
процедур.

Более выраженная положительная динамика кли-
нического состояния была зарегистрирована у 80%
подростков (p<0,05) 1-й группы уже в середине курса
ПЭФ.

При проведении курсового лечения МЛТ у пациен-
тов 2-й группы отмечались улучшение самочувствия,
уменьшение жалоб ближе к окончанию курса.

Анализ данных вегетативного опросника подтвер-
дил полученные результаты клинического состояния
подростков в обеих группах, однако у пациентов, по-
лучавших ПЭФ, они были статистически значимы.
Эффективность влияния ПЭФ на вегетативный ста-
тус наблюдаемых 1-й группы с парасимпатическим
тонусом СВД при ДСТ доказывает значимое увеличе-
ние индексов Кердо, рост индекса работы сердца и
индекса Хильдебранта, что указывает на усиление ад-
ренергических влияний на миокард.

Проведенная кардиоинтервалография с активной
ортостатической пробой показала однонаправлен-
ный положительный характер изменений в обеих
группах наблюдения. Однако в 1-й группе подро-
стков по окончанию курса ПЭФ индекс напряжения
статистически значимо увеличился и составил 41,0
[38,5; 54,0] у.е.*, тогда как значение этого показателя в
группе сравнения соответствовало 39,0 [20,1; 57,9] у.е.
(p<0,001). В 1-й группе отмечено более значимое
снижение показателя активности парасимпатиче-
ского звена вегетативной регуляции RMSSD до 0,057
[0,054; 0,63] мс и, соответственно, во 2-й группе –
0,072 [0,080; 0,036] мс (p<0,001). У подростков 1-й
группы в большинстве случаев (51%) была адекватная
реакция сердечно-сосудистой системы на ортопробу
и достаточное вегетативное обеспечение у подро-
стков (63%). Наблюдался рост индекса вагосимпати-
ческого взаимодействия в 1-й группе пациентов до
1,38 [0,78; 1,98], что подтвердило смещение у них ве-
гетативного равновесия в сторону симпатических
влияний.

Оценка повторного исследования психо-функцио-
нального состояния находящихся под наблюдением
больных обеих групп (тест САН) свидетельствовала о
положительных сдвигах в результатах обеих групп,
но статистически значимых межгрупповых разли-
чий выявлено не было.

После курсового лечения ПЭФ (3-я группа) и МЛТ
(4-я группа) подростков с симпатикотоническим ва-
риантом СВД при ДСТ были получены следующие ре-
зультаты: в обеих группах отмечены уменьшение жа-
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*Цифра перед скобками означает медиану (Me). Цифры в скобках – интерквартильный размах в формате Me [LQ; UQ], где LQ –
нижний квартиль и UQ – верхний квартиль.
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лоб, улучшение клинического и психо-функциональ-
ного состояния пациентов. Однако в 4-й группе под
влиянием МЛТ положительная динамика определя-
лась уже к середине курса, а в 3-й группе – только к
окончанию курса процедур.

Анализ полученных данных после завершения кур-
сового лечения МЛТ выявил у 47% пациентов стати-
стически значимое (p<0,001) снижение значений
индекса Кердо и достижение эйтонии, что подтвер-
ждало уменьшение степени выраженности вегета-
тивных расстройств и улучшение регуляции сердеч-
ного ритма. В 4-й группе также регистрировалось
снижение показателей сердечного индекса, но в
меньшей степени.

Выводы
1. Выявлено, что у подростков с признаками ДСТ в

100% случаев имеют место вегетативная дисрегуля-
ция сердечно-сосудистой системы, нарушение
компенсаторно-адаптационных механизмов и сни-
жение функциональных резервов организма.

2. Доказано, что наиболее эффективным методом
коррекции вегетативных нарушений у подростков
с ваготоническим типом СВД при ДСТ является
ПЭФ, который способствует улучшению клиниче-
ского и психо-функционального состояния паци-
ентов, активизации влияния симпатического звена
вегетативной регуляции на сердечно-сосудистую
систему, росту уровня адаптационных резервов ор-
ганизма.

3. Достоверно установлено, что подросткам с симпа-
тикотоническим вариантом СВД при ДСТ предпоч-
тительно назначать МЛТ с целью коррекции веге-
тативных процессов.
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Известно, что сердце индивидуума при профес-
сиональных занятиях спортом подвергается
структурной перестройке (ремоделирова-

нию), приобретая характерные признаки сердца
спортсмена. Подобное следование структуры органа
за выполняемой им работой является поводом для
многочисленных дискуссий, восходящих от медици-
ны к физиологии и даже философии. Действительно,
уже давно известен принцип единства морфологии и
функции [1, 2, 10]. Это подтверждается и экспертами
Всемирной организации здравоохранения, которые
в 1980-х годах сочли условия и образ жизни людей
факторами, на 50–55% определяющими состояние
здоровья популяции [11]. Спортивной медицине из-
вестно, что нагрузки на выносливость ведут преиму-
щественно к эксцентрическому ремоделированию
сердца, тогда как силовая работа приводит к кон-
центрической трансформации сердца. Следует также
сказать, что образ жизни спортсмена – это, по сути,
специфика выполняемых им нагрузок, которые и за-
нимают большую часть жизни профессионального

спортсмена. Этот факт часто не учитывают врачи, а
проблема дифференциальной диагностики физио-
логического и патологического ремоделирования
миокарда до сих пор актуальна, несмотря на имею-
щиеся критерии [19].

Наше внимание привлек случай достаточно ощути-
мых различий морфологической картины сердца в
течение 1 года у спортсмена высокого уровня. В мае
2014 г. углубленное медицинское обследование прохо-
дил спортсмен Ф., 22 года, мастер гиревого спорта, со-
гласно стандартизированной программе [6]. Морфо-
логические характеристики спортсмена: рост 190 см,
масса тела 90 кг, площадь поверхности тела 2,18 см2

(формула DuBois) [16]. Спустя 6 мес, в октябре 2014 г.,
данный спортсмен повторно проходил углубленное
медицинское обследование. Указанные антропомет-
рические данные при повторном обследовании
прежние. Углубленное медицинское обследование
проведено в одном и том же объеме, на одних и тех
же аппаратах, в одних и тех же условиях и по тем же
протоколам. За прошедшие полгода спортсмен
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(собственное наблюдение)
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значительно поменял тип физических нагрузок и
тренировочный режим в соответствии с поставлен-
ными целями (достичь прогресса в тяжелой атлети-
ке). Указанные изменения совершаемой физической
работы представлены в табл. 1.

Целью тренировок стало формирование не каче-
ства выносливости, а качества силы. Что касается
структуры мышц, то в случае формирования выно-
сливости спортсмен добивается роста процессов
окислительного фосфорилирования (количество и
активность митохондрий в мышечных миофибрил-
лах и др.), а в случае развития силы – процессов бес-
кислородного метаболизма (накопление резервов
креатинфосфата, рост объема миофибрилл и др.) [4].

Эхокардиография (ЭхоКГ) выполнялась в покое в
положении лежа на аппарате VIVID 7 (GE). Измене-
ния, произошедшие в отношении эхокардиографи-
ческой картины спортсмена, представлены в табл. 2.

Из табл. 2 видно, что произошли значительные из-
менения размеров полостей: так, на 10 мм уменьшил-
ся конечный диастолический размер (КДР) левого
желудочка (ЛЖ) и, соответственно, на 60 мл – конеч-
ный диастолический объем (КДО); несколько мень-
ше изменился конечный систолический размер
(КСР) ЛЖ (на 5 мм), и, как следствие, – конечный си-
столический объем – КСО (на 20 мл). Вместе с тем на
3 мм увеличилась толщина межжелудочковой пере-
городки (ТМЖП) и незначительно – толщина задней
стенки (ТЗС) ЛЖ. Обращают на себя внимание
значительная редукция диаметра синотубулярного
соединения (на 13 мм) и небольшое уменьшение
диаметра синуса Вальсальвы (на 3 мм), тогда как диа-
метр кольца, восходящего отдела аорты и размеры
левого предсердия существенно не изменились. Не-
смотря на появившиеся признаки утолщения стенок
ЛЖ, масса миокарда (абсолютная и относительная)
не возросла, а стала несколько меньше.

Наиболее показательно уменьшение размеров камер
сердца на фоне утолщения МЖП представлено на рис. 1.

Таким образом, очевидной становится морфологи-
ческая трансформация миокарда от эксцентриче-
ской к концентрической.

Изменения на электрокардиограмме (ЭКГ) прояви-
лись признаками более выраженной электрической

Таблица 1. Изменения тренировочных нагрузок у спортсмена Ф.

До мая 2014 г. Май – октябрь 2014 г.

1. Упражнения с гирями (2 гири по 32 кг): а) толчок с общим
количеством 100 раз; б) рывок с общим количеством 120 раз
2. Упражнения со штангой на выносливость: а) приседания; б) жим
лежа узким хватом; в) прыжки со штангой малой массы. Масса штанги
не более 90 кг
3. Упражнения на перекладине

1. Упражнения с гирями отсутствуют
2. Упражнения со штангой (рывок, подрыв, толчок) с малым
количеством подходов и массой штанги 100–125 кг
3. Прыжки в высоту

Резюме: тренировки рассчитаны на формирование выносливости Резюме: тренировки рассчитаны на формирование силы

Достижения: ноябрь 2013 г. – впервые выполнен норматив мастера
спорта (гири), декабрь 2013 г. и март 2014 г. – победы на чемпионатах
Москвы по гиревому спорту

Достижения: выполнен норматив 2-го разряда по тяжелой атлетике

Таблица 2. Изменение данных ЭхоКГ спортсмена Ф. через 6 мес после смены тренировочных нагрузок

Показатель Тренировки на выносливость Тренировки на силу (через 6 мес)

КДРЛЖ, мм 59 49

КСРЛЖ, мм 39 34

ТМЖП в диастолу, мм 11 14

ТЗСЛЖ в диастолу, мм 11 12

КДО, мл 173 113

КСО, мл 67 47

Левое предсердие, мм 30 32

Диаметр кольца аорты, мм 23 22

Диаметр синуса Вальсальвы, мм 32 29

Диаметр синотубулярного соединения, мм 38 25

Диаметр восходящего отдела аорты, мм 26 27

Масса миокарда ЛЖ абсолютная, г 326,6 304,8

Масса миокарда ЛЖ относительная, г/м2 149,8 139,8

Рис. 1. Динамика ЭхоКГ спортсмена Ф. в М-режиме из
парастернальной позиции по длинной оси ЛЖ: а – май 
2014 г., погранично высокий размер полости ЛЖ; б – октябрь
2014 г., утолщение МЖП, признаки концентрической
гипертрофии ЛЖ.

а

б
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активности сердца в левых грудных отведениях, что
видно на рис. 2.

На сравниваемых ЭКГ кроме наличия синусовой
аритмии при раннем исследовании (часто являю-
щейся маркером ваготонии и хорошей адаптации к
регуляторным влияниям у спортсменов в видах спор-
та на выносливость) имеются более высокие зубцы
RV5–RV6 и более глубокие SV1–SV2. Визуально это ото-
бражается «наползанием» комплексов QRS друг на
друга.

Количественный анализ подтверждает визуальное
восприятие ЭКГ (табл. 3). Следует отметить, что для
анализа взяты показатели грудных отведений, тради-

ционно используемые для анализа гипертрофии ЛЖ
[12]. Стандартные отведения для лиц, занимающихся
спортом, в этом отношении непоказательны в связи
с высокой активностью правых отделов сердца и вер-
тикальным положением сердца, часто маскирующи-
ми электрическую активность ЛЖ [3, 7].

Несмотря на то, что использование электрокар-
диографических критериев для диагностики гипер-
трофии миокарда ЛЖ у лиц до 40 лет является сомни-
тельным (F.Zimmerman), для сравнительного анализа
они представляются наилучшим вариантом [24].

Также обследуемому спортсмену был проведен
максимальный ступенчато нарастающий велоэрго-
метрический тест с газоанализом, непрерывной ре-
гистрацией электрической активности сердца в 
12 общепринятых отведениях и записью тренда ар-
териального давления (АД) в конце каждой ступени
нагрузки. Велоэргометрию как менее привычную
нагрузку для спортсмена мы считаем более силь-
ным провоцирующим воздействием в отношении
выявления сердечно-сосудистой патологии (тогда
как для оценки истинной максимальной работоспо-
собности предпочтительнее было бы использовать
тредбан-тест) [9, 22]. Исследование проведено с по-
мощью системы нагрузочного тестирования Jaeger
Oxycon Pro и велоэргометра Monark Ergomedic
839E. Перед тестированием сенсоры были откалиб-
рованы по объему, а также калибровочной газовой
смесью со стандартными концентрациями калиб-
ровочных газов.

При исследовании использовался стандартный
протокол со стартовой нагрузкой 25 Вт и шагом сту-
пени нагрузки в 25 Вт. Длительность ступени – 2 мин.
Завершение протокола – по требованию спортсмена
в связи с утомлением и невозможностью дальнейше-
го выполнения нагрузки. Учитывая, что истинный
максимум аэробных возможностей спортсмен, как
правило, показывает на тредбане, на велоэргометре

Таблица 3. Изменение данных электрокардиографии спортсмена Ф. через 6 мес после смены тренировочных нагрузок

Признаки высокой
электрической активности ЛЖ

Тренировки на выносливость
Тренировки на силу

(через 6 мес)
Критерии гипертрофии ЛЖ

SV1 13,5 22 ≥24

RV5 15 25 ≥33

RV6 13 20 ≥26

SV1+RV5 26,5 42 ≥35

Таблица 4. Данные нагрузочного тестирования (велоэргометрия) спортсмена Ф. через 6 мес после смены тренировочных нагрузок

Показатели До силовых тренировок После 6 мес силовых тренировок

В покое

ЧСС в покое лежа, уд/мин 76 65

ЧСС в покое сидя, уд/мин 70–105 95

САД в покое, мм рт. ст. 98 145

ДАД в покое, мм рт. ст. 73 79

Пиковые

Wpeak, Вт/кг 3,3 2,5

VO2peak, мл/мин/кг 46,1 35,7

Максимальный лактат, ммоль/л 12,8 9,3

Пиковая ЧСС, уд/мин 191 155

Пиковое САД, мм рт. ст. 182 176

Пиковое ДАД, мм рт. ст. 100 66

Восстановление

ЧСС на 5-й минуте восстановления, уд/мин 116 102

САД на 5-й минуте восстановления, мм рт. ст. 123 141

ДАД на 5-й минуте восстановления, мм рт. ст. 66 69

Примечание. САД – систолическое АД; ДАД – диастолическое АД; Wpeak – пиковая мощность нагрузки, выполненная в тесте; VO2peak – пиковое
потребление кислорода в тесте.

Рис. 2. Электрокардиографическое исследование
спортсмена Ф. в покое (сидя), выполненное перед
проведением нагрузочного тестирования: а – май 2014 г.; 
б – октябрь 2014 г.

а

б
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достигнутые в конце теста показатели предпочти-
тельнее обозначать как пиковые [23].

Максимальную концентрацию лактат-иона капил-
лярной крови определяли по традиционной методи-
ке на 3-й минуте восстановления [5].

При тестировании были получены следующие дан-
ные (табл. 4).

В результатах нагрузочного тестирования обраща-
ет на себя внимание, что при повторном тестирова-
нии выполнение нагрузки по просьбе спортсмена
остановлено на более низких цифрах эргометриче-
ских (W) и физиологических параметров (частота
сердечных сокращений – ЧСС, VO2 и др.). Это связано
с субъективно более ранним возникновением со-
стояния утомления у спортсмена. Высокий уровень
лактата (более 7 ммоль/л) указывает, что спортсмен
был близок к пределу реализации своего потенциала
как в 1-м, так и во 2-м случаях [17].

Также обращает на себя внимание наличие более
высокого АД в процессе восстановления при повтор-
ном тестировании (несмотря на более низкую ЧСС),
а также высокое АД в покое до начала тестирования.
Данные результаты говорят о более низкой толерант-
ности спортсмена при нагрузках на выносливость,
сочетающихся с гипертоническим типом реакции на
физическую нагрузку, что типично для силовых (ста-
тических) нагрузок и, как правило, носит обратимый
характер [18, 20].

Из всего изложенного нам бы хотелось акцентиро-
вать внимание на следующих деталях:
1. У спортсмена отмечается переход от эксцентриче-

ского ремоделирования миокарда к концентриче-
скому, возникшему в результате перемены гемоди-
намики в процессе разного типа нагрузок – от пре-
имущественной перегрузки миокарда объемом
(тренировки на выносливость) к преимуществен-
ной перегрузке сопротивлением (тренировки на
силу).

2. Полученные данные дают основание говорить о
возможности заметных морфологических измене-
ний сердца уже через полгода изменения трениро-
вочного режима, вплоть до пограничных с патоло-
гическими (gray zone по B.Marron) [13, 19, 21].

3. Выявлению подобного факта способствовали сле-
дующие обстоятельства:

а) относительно резкая смена тренировочных нагру-
зок, что является несколько необычным, учитывая
обычные педагогические рекомендации избегать
радикальной смены физической активности;

б) возможность постоянного наблюдения за спорт-
сменом, что в настоящих условиях редкость и что
стало возможным благодаря централизованной
системе наблюдений за спортсменами Москвы, яв-
ляясь отражением принципов диспансеризации и
врачебного контроля, разработанных еще в совет-
ское время;

в) полный комплаенс врача и пациента, основанный
на адекватном взаимодействии и понимании вра-
чом спортивной медицины целей и задач спорт-
смена.

4. Морфологические изменения сердечной мышцы в
ходе смены тренировочного процесса нашли от-
ражение и в изменении функциональных парамет-
ров – возрастание маркеров электрической актив-
ности левых отделов сердца на ЭКГ и снижение по-
казателей выносливости в нагрузочном тесте с фор-
мированием гипертонического типа реакции [8].
Следует также еще раз сказать: данное наблюдение

подтверждает тезис о том, что образ жизни, режим

тренировок, тип тренировочных нагрузок оказы-
вают прямое воздействие на здоровье спортсмена,
как в нашем случае, трансформируя пограничную
дилатацию полостей сердца в пограничную гипер-
трофию структур миокарда.

Вероятно, есть необходимость дальнейшего изуче-
ния вопроса влияния разных видов нагрузок и режи-
мов тренировок в современном спорте на состояние
сердечной мышцы, кардиоваскулярной системы в
целом, а также на другие органы и системы (опорно-
двигательный аппарат, центральную нервную систе-
му и т.д.) и выработки комплекса рекомендаций для
педагогов и тренеров (в том числе по физкультурной
подготовке профессиональных спортивных ко-
манд), конечной целью которых будут снижение
риска неотложных ситуаций, инвалидизации вслед-
ствие серьезных физических нагрузок, повышение
уровня здоровья и спортивных результатов спорт-
сменов [14, 15].
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