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Перед вами очередной номер журнала «Артери-
альная гипертензия», посвященный проблеме комор-
бидности. Излишне говорить о том, что коморбид-
ность представляет собой вызов для медицинских 
работников и системы здравоохранения в целом. Ве-
дение коморбидных больных требует учета большо-
го количества факторов, определяющих успешность 
лечения. Вот почему клинические исследования, 
направленные на изучение коморбидных больных, 
всегда вызывают неподдельный интерес у профессио-
нального сообщества, объединяющего как научных 
работников, так и практикующих врачей.

Этот выпуск журнала открывают два замечатель-
ных литературных обзора, в которых читатели найдут 
много познавательного и интересного в отношении 
особенностей патогенеза нарушений дыхания во сне 
у пациентов с инсультом и эффективности психоте-
рапевтических, психофармакологических и психосо-
циальных вмешательств в профилактике и лечении 
сердечно-сосудистых заболеваний.

Наши читатели смогут познакомиться с резуль-
татами оригинальных исследований по изучению 
эффективности антигипертензивной терапии у паци-
ентов с сопутствующей хронической обструктивной 
болезнью легких, распространенности гипергомоци-
стеинемии и артериальной гипертензии у пациентов 
с атеросклерозом брахиоцефальных артерий, кли-
нического значения определения эпикардиального 
жира у больных с артериальной гипертензией и не-
алкогольной жировой болезнью печени, изменений 

Дорогие читатели!

липидограммы и системы гемостаза у пожилых па-
циентов с инфарктом миокарда, артериальной гипер-
тензией в зависимости от выраженности синдрома 
старческой астении.

В контексте оценки поражения органов-мише-
ней у коморбидных больных заслуживает внимание 
исследование, посвященное изучению показателей 
структурно-функционального состояния левых от-
делов сердца, включая глобальный стрейн левого 
желудочка и стрейн левого предсердия у больных 
артериальной гипертензией, гипертрофией левого 
желудочка и пароксизмальной фибрилляцией пред-
сердий. Несомненный интерес представляют рабо-
ты, в которых изучалось состояние магистральных 
артерий у пациентов с артериальной гипертензией 
и аневризмой брюшной аорты, а также анализ фак-
торов, способствующих развитию расслаивающей 
аневризмы аорты после протезирования двуствор-
чатого аортального клапана.

Будем надеяться, что представленные выше ис-
следования не только заинтересуют наших читателей, 
но и подтолкнут их к тому, чтобы поделиться своим 
опытом и результатами собственных исследований 
на страницах журнала «Артериальная гипертензия».

С уважением,

член-корреспондент РАН,
д. м. н., профессор
Ю. М. Лопатин
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Патогенетические аспекты взаимосвязи 
ишемического инсульта 
и нарушений дыхания во сне

М. С. Головкова-Кучерявая, С. Н. Янишевский, 
М. В. Бочкарев, Л. С. Коростовцева, Ю. В. Свиряев
Федеральное государственное бюджетное учреждение 
«Национальный медицинский исследовательский центр 
имени В. А. Алмазова» Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, Санкт-Петербург, Россия

Резюме
Обзор посвящен патофизиологическим основам взаимосвязи острого нарушения мозгового крово-

обращения (ОНМК) и нарушений дыхания во сне. Наряду с основными механизмами реализации па-
тологического действия апноэ во сне на сердечно-сосудистую систему, такими как интермиттирующая 
гипоксемия, нарушение структуры сна и колебания внутригрудного давления, нарушение симпатико-па-
расимпатического баланса, оксидативный стресс, рассматриваются генетические факторы и роль глим-
фатической системы. В обзоре представлены данные о влиянии нарушений дыхания во сне на развитие 
различных подтипов ОНМК по классификации TOAST и так называемого «инсульта пробуждения», 
а также потенциальные механизмы, через которые повреждение головного мозга может способствовать 
возникновению апноэ во сне или усугублению уже имеющихся нарушений.

Ключевые слова: нарушения дыхания во сне, обструктивное апноэ во сне, центральное апноэ во сне, 
инсульт, глимфатическая система, генетические факторы

Для цитирования: Головкова-Кучерявая М. С., Янишевский С. Н., Бочкарев М. В., Коростовцева Л. С., Свиряев Ю. В. Патогене-
тические аспекты взаимосвязи ишемического инсульта и нарушений дыхания во сне. Артериальная гипертензия. 2022;28(3):224–
234. doi:10.18705/1607-419X-2022-28-3-224-234
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В последние десятилетия получен большой 
объем доказательств, демонстрирующих наличие 
взаимосвязи между нарушениями дыхания во сне 
и развитием острого нарушения мозгового крово-
обращения (ОНМК) [1, 2]. Кроме того, наличие 
ОНМК в анамнезе является фактором риска (ФР) 
формирования различных форм расстройств дыха-
ния во сне [3, 4]. Пациенты с инсультом и сонным 
апноэ в большей степени предрасположены к на-
растанию неврологического дефицита на ранних 
стадиях ОНМК [4], более длительному времени 
пребывания в стационаре [6], к худшему восста-
новлению когнитивной и функциональной актив-
ности по сравнению с пациентами с инсультом без 
сонного апноэ [7].

У пациентов, имеющих ишемический инсульт 
(ИИ) в анамнезе, нередко выявляются различные 
типы нарушений дыхания во сне [8]. Так, частота 
центрального апноэ (ЦА) у пациентов с инсультом 
составляет около 40 % [9]. Данные исследования 
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Sleep Heart Health Study показали, что наличие ЦА 
коррелирует с изменениями на МРТ [10] и является 
независимым ФР инсульта у пожилых пациентов 
[11]. Распространенность обструктивного апноэ 
(ОА) среди пациентов с инсультом и транзиторны-
ми ишемическими атаками значительно выше, чем 
ЦА, и составляет 72 % при индексе апноэ-гипопноэ 
(ИАГ) более 5/час [12].

Патофизиологическая связь между нарушением 
дыхания во сне и инсультом опосредована различ-
ными механизмами, которые во многом изучены, 
но до конца не систематизированы (рис.). Одной 
из возможных причин может быть ассоциация рас-
стройств дыхания во сне с артериальной гипер-
тензией (АГ), что было продемонстрировано в не-
скольких исследованиях, при этом связь отмечалась 
независимо от пола, массы тела, возраста и других 
ФР сердечно-сосудистых заболеваний [13–16]. Тем 
не менее описаны и другие патофизиологические 
механизмы ассоциации инсульта и нарушений ды-
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хания во сне, в том числе гемореологические [17] 
и изменения, связанные с церебральной гемодина-
микой [18]. Также имеются данные о корреляции 
расстройств дыхания во сне с эндотелиальной дис-
функцией, что, вероятно, связано с интермиттиру-
ющей гипоксемией [19].

Целью настоящего обзора явилось обобщение 
данных литературы, касающихся особенностей па-
тогенеза нарушений дыхания во сне у пациентов 
с инсультом.

Патогенетические механизмы нарушений 
дыхания во сне и инсульта

В настоящее время выделяют основные меха-
низмы патологического действия апноэ во сне [21], 
которые запускают каскад взаимосвязанных процес-
сов, приводя к повреждению сердечно-сосудистой 
системы на различных уровнях:

1) интермиттирующая гипоксемия и гиперкап-
ния;

2) нарушение структуры сна;
3) отрицательные колебания внутригрудного 

давления.
Эти механизмы способствуют смещению симпа-

тико-парасимпатического баланса в сторону повы-
шения симпатического тонуса. У здоровых людей 
симпатическая активность снижается во время фазы 

медленного сна [22], однако у пациентов с наруше-
нием дыхания во сне повышенная симпатическая 
активность отмечается как во время сна, так и в пе-
риод бодрствования.

Реакция хеморефлекса контролирует дыхание 
через систему отрицательной обратной связи в за-
висимости от парциального давления CO2 (PaCO2) 
в крови. У лиц с «нормальной» хемочувствитель-
ностью увеличение PaCO2 усиливает вентиляцию 
легких, а уменьшение PaCO2 — снижает. У лиц 
с «аномальной» хемочувствительностью увели-
чение PaCO2 приводит к увеличению вентиляции 
выше нормы, что может способствовать развитию 
респираторного алкалоза. Поражение дыхательных 
центров в продолговатом мозге ведет к снижению 
хемочувствительности во время бодрствования 
(включая периоды физической нагрузки) и сна. 
Периферические хеморецепторы увеличивают ак-
тивность симпатической нервной системы, что 
приводит к скачкам артериального давления (АД) 
[23]. Периферическая хеморефлекторная активность 
при отсутствии дыхания («рефлекс ныряльщика») 
способствует повышению симпатической актив-
ности в периферических сосудах, что приводит 
к вазоспазму, и одновременно увеличивает актив-
ность блуждающего нерва, вызывая брадикардию. 
Активация центральных хеморецепторов усиливает 
симпатическую нервную передачу и повышает АД. 

Рисунок. Взаимосвязь нарушений дыхания во сне и инсульта [20]

Примечание: PaO2 — парциальное давление кислорода; PaCO2 — парциальное давление углекислого газа; ЦНС — центральная 
нервная система; АГ — артериальная гипертензия; ФП — фибрилляция предсердий; SNP — однонуклеотидные полиморфизмы.
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Повышение АД и увеличение минутного объема 
вентиляции легких ингибируют симпатический 
ответ на активацию хеморефлекса [23].

Избыточная симпатическая активация препят-
ствует физиологическому снижению ночного АД 
с формированием суточного профиля “non-dipper”, 
который ассоциирован с повышенным риском сер-
дечно-сосудистых заболеваний [24]. Показано, что 
риск ОНМК увеличивается у пациентов с резистент-
ной АГ [25, 26].

Изменения АД коррелируют с изменением ско-
рости мозгового кровотока. Повторные колебания 
АД могут вести к повышению проницаемости ка-
пилляров, а также ремоделированию мелких арте-
рий и артериол. Важным компонентом цереброва-
скулярной регуляции, который, как сообщается, 
нарушается при расстройстве дыхания во сне, яв-
ляется ауторегуляция — механизм, за счет которого 
сосуды головного мозга могут самостоятельно под-
держивать относительно постоянный кровоток при 
колебаниях перфузионного (то есть артериального) 
давления. При нарушении церебральной сосудистой 
ауторегуляции мозговое кровообращение пассивно 
изменяется вслед за изменениями системного АД, 
увеличивая риск церебральной ишемии при гипо-
тензии и цереброваскулярных повреждений при 
скачках АД, возникающих при апноэ [27].

Повышение АД приводит к повреждению эн-
дотелия и нарушению функций гематоэнцефали-
ческого барьера, а резкое падение АД делает мозг 
уязвимым для ишемии, особенно в зонах смежного 
кровоснабжения и в области терминальных артерий 
[28, 29]. Кроме того, в острейшем периоде инсульта 
ядро инфаркта окружено областью с нарушенным 
кровотоком — зоной ишемической полутени (пе-
нумбры), за счет которой инфаркт может увеличи-
ваться, что проявляется нарастанием симптомов, 
а впоследствии ухудшает процесс восстановления 
[29]. Помимо этого, во время острой фазы инсуль-
та из-за гиперкапнии, связанной с сонным апноэ, 
сосуды головного мозга могут избирательно рас-
ширяться, что будет приводить к перераспределе-
нию кровотока и еще большему его уменьшению 
в зонах с уже нарушенным кровоснабжением. Это 
состояние, которое называют синдромом обкрады-
вания или «феноменом Робин Гуда» [30], приводит 
к пагубным последствиям для ишемизированных 
областей головного мозга.

Воспалительные и оксидативные реакции 
при нарушении дыхания во сне

Быстрая реоксигенация в конце эпизодов ОА 
и гипопноэ увеличивает выработку свободных ра-
дикалов, что приводит к окислительному стрессу 

и повышает экспрессию ядерного фактора каппа B,  
стимулирующего воспалительные реакции [31]. 
Уровни циркулирующих воспалительных биомар-
керов у взрослых с ОА, включая интерлейкин-6 
(IL-6), фактор некроза опухоли-α (tumor necrosis 
factor — TNF) и C-реактивный белок, уменьшаются 
после CPAP-терапии (от англ. CPAP — continuous 
positive airway pressure, постоянное положительное 
давление в дыхательных путях) [32]. Увеличение 
окислительного стресса и воспалительной актив-
ности из-за интермиттирующей гипоксии/реок-
сигенации в сочетании с повышенной агрегацией 
тромбоцитов и гиперкоагуляцией у взрослых с ОА 
может повреждать эндотелий кровеносных сосудов 
и способствовать пролиферации гладкомышечных 
клеток сосудов [33].

C. Y. Chen и соавторы (2015) изучили окисли-
тельный стресс и воспалительный ответ, связанные 
с ОА, у пациентов с ИИ. Среди пациентов с тяже-
лым ОА уровни С-реактивного белка, IL-6 и общий 
антиоксидантный статус (total antioxidant status — 
TAS) положительно коррелировали с индексом де-
сатурации, кроме того, уровень TAS отрицательно 
коррелировал со средним насыщением артериальной 
крови кислородом (SaO2). Результаты регрессион-
ного анализа показали, что уровень TAS оставался 
значимым и отрицательно коррелировал со средним 
уровнем SaO2, более того, уровни С-реактивного 
белка коррелировали с ИАГ и индексом десату-
рации после контроля ковариат. Авторы пришли 
к заключению, что при гипоксии развивается пре-
имущественно адаптивный антиоксидантный от-
вет, и вклад ОА в воспалительную реакцию при 
ИИ снижается [34].

В исследовании G. Ifergane с соавторами (2016) 
уровни всех оцениваемых биомаркеров, участвую-
щих в воспалительных реакциях, у пациентов с ИИ 
были выше среди пациентов с ИАГ ≥ 15 в час сна: 
TNF-α (6,39 против 3,57 пг/мл), IL-6 (6,64 против 
3,14 пг/мл) и ингибитор активатора плазминоге-
на-1 (176,64 против 98,48 пг/мл). После стратифи-
кации пациентов по ИАГ на 3 группы (< 5, 5–14 
и ≥ 15 в час сна) только группа с наивысшим ИАГ 
отличалась от двух других групп по уровням био-
маркеров [35].

С-реактивный белок, фибриноген, рецепторы 
TNF-α типа 1 и 2 (TNF-R 1 и TNF-R 2) повышены 
у пациентов, перенесших инсульт, с ИАГ ≥ 10 в час 
сна, при оценке через 72 часа после госпитализа-
ции [36]. Уровни TNF-R 1 и TNF-R 2 коррелировали 
с ИАГ [37]. В другом исследовании, включившем 
50 пациентов с инсультом в течение первой недели 
после поступления в стационар [38], уровни IL-6 
оказались выше у пациентов с ИАГ ≥ 30 в час сна 
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по сравнению с пациентами с ИАГ < 30 в час сна. 
Уровни IL-6 не коррелировали с ИАГ, но у пациен-
тов с ИАГ ≥ 30 в час сна они отрицательно коррели-
ровали с минимальным уровнем насыщения крови 
кислородом. Такие корреляции не были обнаружены 
для уровней IL-1 или TNF-α. Тем не менее, как бы-
ло неоднократно продемонстрировано [39], уровень 
воспалительных цитокинов повышен у больных 
с ОА как без инсульта, так и в особенности после 
острого ИИ [40].

Эндотелиальная дисфункция, которая характери-
зуется снижением выработки оксида азота, а также 
усилением оксидативного стресса [29, 41], считается 
еще одним связующим звеном между ОА и сердечно- 
сосудистыми заболеваниями, включая инсульт [33]. 
Однако обсервационное исследование у взрослых 
с инсультом не обнаружило взаимосвязи между 
тяжестью расстройств дыхания во сне и эндотели-
альной дисфункцией [42].

Обструктивное апноэ во сне и фибрилляция 
предсердий

Нелеченое ОА является состоянием, предрас-
полагающим к возникновению фибрилляции пред-
сердий. По данным крупных эпидемиологических 
исследований, наличие диагноза ОА и степень его 
тяжести связаны с увеличением частоты фибрил-
ляции предсердий (относительный риск 1,55; 95 % 
доверительный интервал (ДИ), 1,21–2,00) [43, 44], 
что может обусловливать высокий риск развития 
инсульта, особенно кардиоэмболического патоге-
нетического подтипа, при ОА [45, 46].

Среди потенциально способствующих разви-
тию фибрилляции предсердий факторов, связанных 
с ОА, выделяют симпатическую гиперреактивность, 
воспаление с поражением сосудистой стенки, вли-
яние на вариабельность сердечного ритма и ремо-
делирование миокарда [43]. Дыхательные усилия 
на фоне перекрытых верхних дыхательных путей 
сопровождается нарастанием отрицательного вну-
тригрудного давления [22], что, в свою очередь, 
приводит к изменению давления во внутригрудных 
сосудистых структурах и камерах сердца. В резуль-
тате происходит активация чувствительных к рас-
тяжению ионных каналов предсердий, что может 
способствовать развитию предсердных аритмий, 
в том числе фибрилляции предсердий. Кроме того, 
колебания внутригрудного давления, повторяющи-
еся в течение ночи на протяжении длительного вре-
мени, приводят к увеличению пред- и постнагрузки 
и ремоделированию миокарда — гипертрофии ле-
вого и правого желудочка с уменьшением ударного 
объема, структурному и электрическому ремодели-
рованию предсердий [47].

Обструктивное апноэ в сне и открытое оваль‑
ное отверстие

Наличие незаращенного открытого овального 
отверстия у лиц с ОА является еще одним фактором, 
ассоциированным с повышенным риском развития 
инсульта (кардиоэмболического подтипа), что обу-
словлено шунтированием крови из правой полови-
ны сердца в левую при колебаниях внутригрудного 
давления на фоне эпизодов обструкции верхних 
дыхательных путей и развитием парадоксальной 
эмболии. В исследовании M. K. Mojadidi с соавто-
рами (2015) было показано, что открытое овальное 
окно у пациентов с ОА выявлялось в 2 раза чаще 
по сравнению с пациентами без ОА (42 % и 19 % 
соответственно; p < 0,001) [48].

Обструктивное апноэ во сне и атеросклероз 
сонных артерий

Нарушения дыхания во время сна могут усугу-
блять течение атеросклероза сонных артерий, яв-
ляющегося одной из наиболее распространенных 
причин развития инсульта (преимущественно ате-
ротромботического подтипа). Наблюдающаяся при 
храпе вибрация потенциально может быть вовлечена 
в механизм повреждения эндотелия сонной артерии, 
что приводит как к формированию атеросклероти-
ческих бляшек, так и к инициации разрыва атеро-
склеротической бляшки [50]. Несколько обсерваци-
онных исследований показали, что у лиц с храпом 
увеличена толщина комплекса интима-медиа сонной 
артерии, что является ранним признаком атероскле-
ротических изменений [51]. Однако результаты ис-
следований по изучению комплекса интима-медиа 
сонных артерий у взрослых с ОА противоречивы 
[52, 53]. Когортное исследование пациентов с апноэ 
сна Penn Iceland не показало значимых изменений 
комплекса интима-медиа сонных артерий у взрос-
лых с ОА после четырех месяцев CPAP-терапии 
[53], но, возможно, для регресса структурных из-
менений требуется более продолжительное время 
терапии и наблюдения.

Особенности течения ишемического инсуль‑
та у пациентов с нарушениями дыхания во сне

Показано, что наличие сонного апноэ связано 
с более тяжелым течением инсульта [54, 55]. Это 
может быть связано со следующими патофизиоло-
гическими особенностями: рецидивирующие эпи-
зоды десатурации ночью ассоциированы с состоя-
нием гиперкоагуляции, характеризующейся повы-
шенной вязкостью крови, повышенной агрегацией 
тромбоцитов или пониженной фибринолитической 
активностью [54]. Исследования показали повышен-
ную активность фибриногена и фактора агрегации 



22928(3) / 2022

Обзор / Review

тромбоцитов в крови у больных ОА в утренние ча-
сы [56]. При тяжелом ОА наблюдается снижение 
кровотока в средней мозговой артерии и снижение 
церебральной вазореактивности [55]. Показано, что 
нарушение васкулярной регуляции у пациентов с ОА 
может быть улучшено на фоне CPAP-терапии [57].

Нарушения дыхания во сне и «инсульт про‑
буждения»

«Инсульт пробуждения» (Wake-up stroke — WAS) 
диагностируется в ситуациях, когда при пробуж-
дении пациента выявляются симптомы наруше-
ния мозгового кровообращения, отсутствовавшие 
до засыпания. Этот подтип выделяется условно, 
однако имеет определенные особенности, в част-
ности — невозможность точного определения вре-
мени начала инсульта, частый выход за пределы 
терапевтического окна, что сильно ограничивает 
возможности лечения. Распространенность WAS 
высока и составляет от 14 % до 29,6 % всех ИИ [58]. 
Данные исследований позволяют предположить, что 
ОА является одним из ведущих ФР данного вида 
инсульта. В недавнем исследовании «случай-кон-
троль» с участием 107 пациентов (из них 40 с WAS) 
ОА было выявлено у 72,5 % пациентов с «инсультом 
пробуждения» и лишь у 45 % пациентов с другими 
видами инсульта (отношение шансов: 3,25, 95 % ДИ 
[1,397; 8,38]; p = 0,0053) [59]. В проспективном ис-
следовании S. W. Hsieh с соавторами (2012) тяжелое 
течение ОА (ИАГ ≥ 30/час) наблюдалось у 38,5 % 
пациентов с «инсультом пробуждения» по сравне-
нию с 8,9 % пациентов с другими видами инсульта 
(p = 0,003) [60].

Совокупность данных позволяет предположить, 
что тяжелое ОА чаще встречается при «инсульте про-
буждения», чем при других видах инсульта, и эпи-
зоды десатурации могут быть определяющим фак-
тором. В недавнем исследовании 298 пациентов 
с острым ИИ (26,5 % с «инсультом пробуждения») 
эпизоды десатурации по данным пульсоксиметрии 
были более выражены у пациентов, госпитализи-
рованных с «инсультом пробуждения», по сравне-
нию с пациентами, госпитализированными с дру-
гими видами инсульта (29,1 % против 12,3 %, p = 
0,001) [54]. Пациенты с эпизодами десатурации были 
значительно старше и чаще страдали ожирением. 
Средняя частота сердечных сокращений была выше 
в группе пациентов с ночной десатурацией, кроме 
того, частота сердечных сокращений значительно 
увеличивалась при снижении SpO2 более чем на 4 %.

Результаты исследований показывают, что эпи-
зоды десатурации представляют собой возможный 
модифицируемый ФР возникновения «инсульта 
пробуждения». Было высказано предположение, 

что «инсульты пробуждения» могут быть связаны 
с парадоксальной эмболией у лиц с ОА и открытым 
овальным окном [61, 62]. В частности, это может 
иметь место у пациентов с длительным апноэ: в про-
спективном исследовании A. Ciccone с соавторами 
(2013) обнаружили, что «инсульт пробуждения» 
чаще встречается у пациентов с сочетанием функ-
ционирующего открытого овального окна и эпизо-
дами апноэ продолжительностью ≥ 20 секунд [62].

Нарушения дыхания во сне как последствие 
инсульта

В недавнем метаанализе была сделана попытка 
исследовать встречаемость апноэ во сне после ин-
сульта или транзиторных ишемических атак [63]. 
В анализ были включены 89 исследований (всего 
7096 пациентов). Частота апноэ во сне с ИАГ > 10 
в час составила 71 % (95 % ДИ 66,6–74,8 %); с ИАГ 
> 20 в час — 40 % (95 % ДИ 33,5–46,9 %); с ИАГ > 
30 в час — 30 % (95 % ДИ 24,4–35,5 %). Интересно, 
что, по данным этого метаанализа постинсультное 
апноэ во сне носит в основном обструктивный ха-
рактер; ЦА во сне после инсульта встречается реже, 
чем можно было ожидать.

В большинстве исследований, включая метаана-
лизы, не удалось найти связь между топографией, 
типом, степенью тяжести или этиологией инсульта 
и наличием постинсультных нарушений дыхания во 
сне [63, 64]. Однако есть доказательства того, что 
распространенность ЦА после инсульта связана 
с более преклонным возрастом пациента, тяжестью 
и локализацией инсульта и наличием левожелудоч-
ковой недостаточности [9].

Вероятно, что поражение ствола мозга может 
вносить вклад в развитие расстройств дыхания во 
сне, что может объяснять более высокую частоту 
их возникновения у лиц с инсультом. Более того, 
было показало, что инсульт в стволе мозга в 3 раза 
чаще связан с вероятностью развития нарушений 
дыхания во сне по сравнению с супратенториаль-
ным инсультом [65].

Изменения работы центров контроля дыхания
В контроле дыхания в стволе мозга продолго-

ватый мозг играет основную роль [66]. Продолго-
ватый мозг содержит центральные хеморецепторы 
(с периферическими хеморецепторами, расположен-
ными в каротидных тельцах). Реакция хеморефлек-
са контролирует дыхание через систему обратной 
связи в зависимости от парциального давления CO2 
в крови (PaCO2). У людей с «нормальной» хемочув-
ствительностью увеличение PaCO2 увеличивает 
вентиляцию, а уменьшение PaCO2 ее уменьшает. 
У пациентов с «аномальной» хемочувствительно-
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стью увеличение PaCO2 приводит к гипервентиля-
ции, что может способствовать развитию ЦА [67]. 
У пациентов с поражением дыхательного центра 
наблюдается снижение хемочувствительности во 
время бодрствования, сна и даже при физической 
нагрузке [68]. Ствол мозга также получает входя-
щие сигналы от дыхательного центра в мосте, что 
позволяет регулировать иннервацию глоточных 
мышц, которые играют важную роль в поддержании 
проходимости верхних дыхательных путей, а так-
же в регулировании активности диафрагмы. Самая 
крупная глоточная мышца — подбородочно-языч-
ная — иннервируется подъязычным нервом, кото-
рый берет свое начало от ствола мозга и отвечает за 
движения языка [69]. У пациентов с расстройствами 
дыхания во сне наблюдается снижение активации 
подбородочно-язычной мышцы во время сна, что 
способствует обструкции верхних дыхательных 
путей [70]. Несколько исследований показали, что 
стволовой инсульт приводит к парезу мышц глотки, 
вызывая дисфагию, и может способствовать более 
высокой частоте возникновения и степени тяжести 
апноэ [71]. Это означает, что вызванное инсультом 
повреждение респираторных областей головного 
мозга, координирующих иннервацию подбородочно-
язычной мышцы, может, по крайней мере частично, 
объяснить увеличение обструкции верхних дыха-
тельных путей у пациентов с инсультом.

Отсутствие ассоциации типа/локализации ин-
сульта и расстройств дыхания во сне свидетельству-
ет в пользу того, что у многих пациентов, которым 
диагноз нарушения дыхания во сне был поставлен 
после ОНМК, вероятно, эта патология существовала 
и до развития инсульта. Однако в ряде исследований 
сообщалось об уменьшении сонного апноэ после 
острого периода инсульта. В большей мере наблю-
даются положительные изменения в отношении ЦА, 
чем ОА [72]. Уменьшение дыхательных расстройств 
во сне после рассасывания внутримозговой гематомы 
также указывает на связь между данными состоя-
ниями [73]. Это подтверждает гипотезу о том, что 
нарушения дыхания во сне могут быть следствием 
инсульта, то есть инсульт может как усугубить ра-
нее существовавшие расстройства дыхания во сне, 
так и привести к их развитию de novo.

Предложено множество механизмов для объ-
яснения развития сонного апноэ после инсульта. 
Непосредственное повреждение сосудов продолго-
ватого мозга может нарушить двигательную актив-
ность дыхательных мышц и центральную функцию 
хеморецепторов, тем самым усугубляя ЦА и ОА 
[68]. Кроме того, некоторые виды инсульта, та-
кие как внутримозговая гематома или обширный 
инфаркт, могут вызвать повышение внутричереп-

ного давления, приводящее к уменьшению объ-
ема церебральной крови, тем самым потенцируя 
ускорение гипервентиляции с последующей гипо-
капнией, которая дестабилизирует дыхание во сне 
[74]. Другие факторы, связанные с осложнениями 
инсульта, также могут иметь значение и способ-
ствовать или усугублять нарушения дыхания во 
сне, например, гипоксемия из-за аспирации или 
пневмонии, гиперкапния из-за уменьшения под-
вижности грудной клетки вследствие гемипареза/
гемиплегии и инвалидизация, приводящая к дли-
тельному вынужденному лежачему положению, 
увеличивают вероятность спадения верхних ды-
хательных путей [75].

Нарушение реактивности мышц, расширяющих 
верхние дыхательные пути, низкий порог возбужде-
ния, связанный с дыханием, и изменения респира-
торной статической петли «давление-объем» также 
могут вносить вклад в расстройства дыхания во сне 
[76], однако эти факторы пока не оценивались у лиц 
с постинсультными нарушениями. Выявление фи-
зиологических фенотипов постинсультного сонного 
апноэ и их анализ с позиций знаний о том, как про-
исходит регуляция дыхания, может способствовать 
разработке новых персонализированных стратегий 
управления и лечения нарушений дыхания во сне.

Новые аспекты в изучении нарушений дыха‑
ния во сне и острого нарушения мозгового кро‑
вообращения

Глимфатическая система
В 2012 году был обнаружен путь транспорта 

жидкости по головному мозгу, который был назван 
«глимфатической» системой [77]. Данный термин 
был выбран в связи с тем, что по этому пути про-
исходит транспорт глиальной жидкости, а также 
из-за функционального сходства с лимфатической 
системой. Как макроскопическая система выведе-
ния продуктов метаболизма центральной нервной 
системы, глимфатическая система функционирует 
в качестве пути для эффективного удаления рас-
творимых белков и метаболитов из центральной 
нервной системы через параваскулярную туннель-
ную систему [78].

Недавние данные свидетельствуют о том, что 
глимфатическая система значительно подавляется 
во время бодрствования, будучи на 90 % более актив-
ной во время сна [79]. Нарушения сна, в том числе 
и расстройства дыхания во сне, сопровождающиеся 
изменением активности глимфатической системы, 
могут способствовать накоплению токсичных ме-
таболитов в центральной нервной системе, потен-
циально вызывая неврологическую дисфункцию 
и поведенческие нарушения за счет повреждения 
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нервной ткани и затруднения процессов синапти-
ческой передачи.

Некоторые исследования показали, что актив-
ность глимфатической системы резко нарушается 
во время острой фазы ИИ [80]. В частности, ИИ 
значительно снижает скорость выведения из цен-
тральной нервной системы соединений с малой 
молекулярной массой. Это нарушение функциони-
рования глимфатической системы, вероятно, свя-
зано с закупоркой параваскулярного пространства 
фибрином и агрегатами фибриногена [81]. Однако 
в исследованиях не наблюдалось никаких измене-
ний функции глимфатической системы в ответ на 
другие типы инсульта, включая инсульт, связанный 
с окклюзией сонной артерии, или внутримозговое 
кровоизлияние. Глимфатический обмен между це-
реброспинальной и интерстициальной жидкостью 
по параваскулярным путям обеспечивает механизм 
для быстрого проникновения большого количества 
ликвора в мозг, именно по этому механизму после 
инсульта может развиваться острый отек головного 
мозга [82]. Это утверждение подтверждается откры-
тием того, что отек в основном наблюдался в тех 
областях мозга, которые тесно связаны с параваску-
лярными путями обмена ликвора и тканевой жид-
кости, а не в более глубоких структурах мозга [82].

В то же время взаимосвязь нарушений сна 
и, в частности, нарушений дыхания во сне с ин-
сультом в контексте исследования глимфатической 
системы в настоящее время остается малоизученной.

Генетические аспекты нарушений дыхания во 
сне и инсульта

Показано, что существует генетическая взаимо-
связь сонного апноэ и риска развития ИИ. Одни и те 
же генетические полиморфизмы могут предраспола-
гать как к развитию расстройств дыхания во сне, так 
и определенных подтипов инсульта (BMAL1, HO-1, 
Hp, ET-1 и EPO). Кроме того, гены, кодирующие 
компоненты системы нейротрансмиттеров, а также 
специфические генетические факторы, имеющиеся 
как у больных с инсультом, так и у лиц с наруше-
ниями дыхания во сне, могут оказывать влияние на 
общие ФР сердечно-сосудистых заболеваний. Худ-
ший функциональный исход у пациентов с инсуль-
том и сонным апноэ может быть связан с влиянием 
генов провоспалительных/противовоспалительных 
белков, а также участвующих в процессах перекис-
ного окисления липидов и нейропластичности [83].

Заключение
Таким образом, анализ литературы позволяет 

продемонстрировать двунаправленную связь между 
нарушениями дыхания во сне и инсультом. Апноэ 

сна, особенно обструктивного типа, — это не толь-
ко независимый ФР инсульта, но также и фактор, 
приводящий к более тяжелому течению заболева-
ния с необходимостью более длительной госпи-
тализации. У пациентов с инсультом и сопутству-
ющими расстройствами дыхания во сне наблю-
даются худшие функциональные исходы и более 
высокая смертность. В основе этого лежит целый 
ряд взаимосвязанных патофизиологических про-
цессов: интермиттирующая гипоксия, изменения 
внутригрудного давления и нарушение структуры 
сна приводят к симпатической гиперреактивности, 
нарушениям свертывающей системы крови, способ-
ствуют развитию аритмии и колебаниям АД, что до-
полнительно приводит к гипо- или гиперперфузии 
ткани головного мозга, поврежденной в результате 
ОНМК. Следовательно, лечение, устраняющее на-
рушения дыхания и направленное на поддержание 
постоянной оксигенации головного мозга, может 
быть эффективным для данной категории больных.
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Резюме
Цель исследования — обзор литературы, направленный на изучение эффективности психотерапевти-

ческих, психофармакологических и психосоциальных вмешательств в профилактике и лечении сердечно-
сосудистых заболеваний (ССЗ). Материалы и методы. Был актуализирован поиск научно-медицинских 
публикаций с помощью англоязычной электронно-поисковой системы PubMed и отечественной платформы 
elibrary.ru c акцентом на систематические обзоры, метаанализы и рандомизированные контролируемые 
исследования. Результаты. Подавляющее число работ сообщают о положительном эффекте психокоррек-
ционных вмешательств не только в отношении регресса психологических синдромов, стресса, но и кар-
диометаболических показателей (в том числе гиперлипидемии, кардиоваскулярного ремоделирования) 
и кардиоваскулярных заболеваний/событий. Кроме того, проанализированы зарубежный и отечествен-
ный опыт организации психологической и психотерапевтической помощи пациентам общесоматической 
сети, основанный на интегративной медицине и мультидисциплинарном подходе. Выводы. Результаты 
обзора подтверждают эффективность некоторых психокоррекционных вмешательств у пациентов с ССЗ. 
Интеграция психосоциальных и психофармакологических вмешательств в планы лечения (полипрофес-
сиональный подход) является перспективным направлением первичной и вторичной профилактики кар-
диоваскулярных заболеваний.

Ключевые слова: психологическое вмешательство, сердечно-сосудистые заболевания, полипрофес-
сиональный подход
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Введение
Рекомендации зарубежных и отечественных 

медицинских сообществ отражают растущее при-
знание связи между психическим и сердечно-со-
судистым здоровьем. Европейские рекомендации 
определяют депрессию, тревогу и психосоциаль-
ные стрессоры как факторы риска (ФР) развития 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) и неблаго-
приятных исходов у пациентов с уже имеющимися 
ССЗ [1]. Как в Американских, так и в Европейских 
рекомендациях [2] признается необходимость про-
должить дополнительную работу для установления 
механизмов, посредством которых психологические 
факторы влияют на ССЗ, определить эффективные 
методы лечения для снижения их влияния на забо-
леваемость и смертность от ССЗ.
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Abstract
Objective. Literature review aimed to study the effectiveness of psychotherapeutic, psychopharmacological 

and psychosocial interventions in the prevention and treatment of cardiovascular disease (CVD). Design 
and methods. The search of scientific and medical publications was updated using the English language 
electronic search system PubMed and the domestic platform elibrary.ru with a focus on systematic reviews, meta-
analyses, and randomized controlled trials. Results. An overwhelming number of papers report positive effects of 
psychocorrective interventions on regression of psychological syndromes, stress, as well as on cardiometabolic 
parameters (including hyperlipidemia, cardiovascular remodeling) and CVD/events. In addition, we analyzed 
foreign and domestic experience in organizing psychological and psychotherapeutic care for patients, based on 
integrative and multidisciplinary approach. Conclusions. The available evidence supports the effectiveness of some 
psychocorrective interventions in patients with CVD. The integration of psychosocial and psychopharmacological 
interventions into treatment approaches (multiprofessional approach) is a promising area of primary and secondary 
cardiovascular prevention.

Key words: psychological intervention, cardiovascular disease, multiprofessional approach
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Согласно результатам Российского многоцен-
трового одномоментного исследования КОМЕТА, 
распространенность тревожных расстройств по 
шкале HADS у пациентов с наличием артериальной 
гипертензии (АГ) и/или ишемической болезни серд-
ца (ИБС) на амбулаторно-поликлиническом этапе 
составила 47 % (с клинически значимым уровнем 
26 %); депрессивных симптомов — 43 % (с клини-
чески значимым уровнем 16 %); сочетанных тре-
вожно-депрессивных расстройств — 8,3 %. Распро-
страненность тревожности в российской популяции 
в исследовании КОМЕТА оказалась выше средне-
европейского уровня при сопоставлении с данными 
проекта EUROSPIRE-IV. Наиболее уязвимой воз-
растной группой по вероятности развития депрес-
сии явились респонденты старше 60 лет (риск 70 %). 
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Авторы подчеркивают, что в большинстве случаев 
тревожно-депрессивные расстройства у пациен-
тов с ССЗ не были своевременно диагностированы 
и скорректированы [3].

Взаимосвязь между стрессом и поведением, 
связанным с образом жизни, может быть двуна-
правленной. Стрессовые ситуации оказывают по-
вреждающее воздействие, ухудшающее здоровье 
через неадаптивное поведение, например, куре-
ние и чрезмерное употребление алкоголя. И наобо-
рот, некоторые модели поведения, способствующие 
укреплению здоровья, уменьшают выраженность 
стресса [4]. Следовательно, внедрение совершенных 
и эффективных форм поведения, связанных с обра-
зом жизни, способствует разрешению стрессовых 
ситуаций с помощью рациональных стратегий их 
преодоления [5].

Эффективность психокоррекционных вме‑
шательств в управлении артериальным давле‑
нием, кардиоваскулярным ремоделированием, 
вариабельностью сердечного ритма

К настоящему времени имеются обоснованные 
доказательства снижения риска ССЗ при уменьше-
нии степени выраженности стресса и депрессии 
с помощью психокоррекционных вмешательств. 
Панорамный метаанализ с включением 71 обзора 
рандомизированных клинических исследований 
(РКИ) при 27 классах МКБ 11 (68 %) представил 
доказательную базу умеренного эффекта когнитив-
но-поведенческой терапии в отношении улучшения 
качества жизни с учетом состояния здоровья, умень-
шения уровня тревоги и боли [6]. В систематическом 
обзоре исследований, направленных на изучение 
эффективности психосоциальных вмешательств 
(психотерапия, консультирование, программа сни-
жения стресса на основе практик осознанности) 
в снижении эффекта стресса, тревоги, депрессии, 
сочетанных расстройств у лиц с ССЗ, положитель-
ный краткосрочный эффект был зарегистрирован 
в 18 из 30 исследований (60 %) [7].

Американская кардиологическая ассоциация рас-
смотрела эффективность альтернативных подходов 
к снижению артериального давления (АД), включая 
поведенческую терапию, йогу, трансцендентальную 
медитацию, осознанную медитацию, иглоукалыва-
ние, методы релаксации, биологической обратной 
связи и аэробные упражнения. Результаты показа-
ли, что трансцендентальная медитация может быть 
клинически эффективной в снижении АД, хотя ме-
ханизм ее действия до конца не ясен [8].

Проведенный систематический обзор и метаана-
лиз РКИ, в которых изучалось влияние программы 
осознанной медитации на систолическое и диасто-

лическое АД, тревогу, депрессию и воспринимае-
мый стресс у людей с АГ или предгипертензией, 
показал обнадеживающие результаты в отношении 
снижения диастолического АД [9].

В другом метаанализе 12 исследований изучался 
эффект осознанной медитации на среднее офисное 
и внеофисное (в том числе 24-часовое) АД, психо-
логические исходы депрессии, тревоги, стресса. 
В группах вмешательства снижалось офисное систо-
лическое и диастолическое АД на 6,6 и 2,5 мм рт. ст. 
соответственно. При этом снижение диастолического 
АД сохранялось от 3 до 6 месяцев. Вместе с тем ав-
торы не обнаружили значительного снижения вне-
офисного АД после майндфулнес-медитации [10].

R. H. Schneider и соавторы (2019) сравнили транс-
цендентальную медитацию и санитарно-просвети-
тельскую работу у афроамериканцев с АГ (n = 171). 
РКИ показало, что в группе медитации наблюдались 
регресс индекса массы миокарда левого желудочка, 
значительное снижение АД, гнева и поведенческих 
ФР. Результаты этого исследования позволяют пред-
положить, что снижение стресса благодаря практике 
трансцендентальной медитации — это эффектив-
ная поведенческая техника для предотвращения 
прогрессирования индекса массы миокарда левого 
желудочка у афроамериканцев с АГ, которые осо-
бенно подвержены высокому риску развития гипер-
трофии левого желудочка и ассоциированных ССЗ 
[11]. Кроме того, в ряде пилотных РКИ получены 
доказательства эффективности программы транс-
цендентальной медитации, показавшие значимый 
регресс атеросклероза по показателю толщины ком-
плекса интима-медиа в группе здоровых лиц [12] 
и пациентов с АГ [13].

О. С. Налетова (2020) провела сравнительное ис-
следование клинической эффективности стандартной 
антигипертензивной терапии с включением мето-
дов аутотренинга, функциональной музыкотерапии 
у больных гипертонической болезнью II стадии (n = 
1328) с хроническим психическим стрессом (дли-
тельный военный конфликт на Донбассе). После 24 
недель комплексного лечения отмечено улучшение 
функционального состояния эндотелия сосудов (из-
менение диаметра плечевой артерии в ответ на уско-
рение скорости кровотока после внешней окклюзии), 
снижение уровня систолического и диастолического 
АД, стабилизация суточного профиля АД (переход 
в тип «дипперы»), уменьшение степени выражен-
ности депрессии и жизненного истощения [14].

В метаанализе 44 исследований с включени-
ем 1766 участников (средний возраст 41,7 года, 
65,1 % — мужчины, 30,5 % — этнические и расовые 
меньшинства), переживших определенный тип трав-
матического стрессового события, изучена эффектив-
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ность психофармакологических, психосоциальных 
вмешательств на сердечно-сосудистые показатели, 
включая АД, вариабельность сердечного ритма, 
уменьшение кардиоваскулярного риска. Продолжи-
тельность лечения составила в среднем 8,9 недели. 
В 38 исследованиях (92,7 %) было отмечено значи-
тельное снижение симптомов посттравматического 
стрессового расстройства. Было получено больше 
доказательств того, что когнитивно-поведенческая 
терапия посттравматического стрессового расстрой-
ства повышает вариабельность сердечного ритма 
в состоянии покоя, снижает частоту сердечных со-
кращений на сигналы травмы. В 20 исследованиях 
представлены результаты положительного влияния 
психосоциальных вмешательств в отношении сни-
жения кардиоваскулярного риска через ослабление 
воспоминания о травме [15].

А. Н. Алехин, Е. А. Дубинина (2018) провели 
анализ публикаций, посвященных эффективности 
психотерапии в первичной и вторичной профилакти-
ке АГ и ее психопатологических осложнений, повы-
шении уровня комплаентности к медикаментозному 
лечению [16]. К возможным причинам, ограничи-
вающим возможности психотерапии у больных АГ 
и предгипертензией, авторы относят: «недостаточ-
ность знаний о психосоматических механизмах па-
тогенеза АГ и детерминантах поведения пациента; 
отсутствие дифференцированного подхода при выбо-
ре психологического вмешательства при коррекции 
АД; погрешности дизайна исследований и трактовки 
их результатов; недоучет значимых аспектов самого 
процесса вмешательства». Несмотря на критический 
анализ психокоррекционных и психотерапевтиче-
ских методов при АГ, развитие этого направления 
предпочтительнее, чем отсутствие вмешательства.

Эффективность психокоррекционных вме‑
шательств в управлении ишемической болезни 
сердца

Кокрейновский систематический обзор 35 ис-
следований c участием 10703 пациентов с ИБС не 
показал убедительных доказательств того, что психо-
логическое вмешательство влияло на общую смерт-
ность, риск процедур реваскуляризации, частоту 
несмертельных инфарктов миокарда. В то же время 
отмечено снижение уровня сердечной смертности 
и выраженности психологических симптомов (де-
прессии, тревоги и стресса) [17].

Посредством метаанализа 22 РКИ с участием 
4991 пациента с ИБС проведена оценка эффектив-
ности когнитивно-поведенческой терапии. Было 
показано, что индивидуальное вмешательство на 
основе когнитивно-поведенческой терапии спо-
собствовало уменьшению симптомов депрессии 

(«величина эффекта» –2,00 [95 % ДИ –2,83, –1,16, 
P < 0,001]), тревоги («величина эффекта» –2,07 [95 % 
ДИ –3,39, –0,75, P = 0,002]), стресса («величина эф-
фекта» –3,33 [95 % ДИ –4,23, –2,44, P < 0,001]), ин-
декса массы тела («величина эффекта» –0,47 [95 % 
ДИ –0,81, –0,13, P = 0,006]), улучшению физического 
функционирования («величина эффекта» 3,36 95 % 
ДИ [1,63, 5,10, P < 0,001]) и психического функцио-
нирования («величина эффекта» 6,91 95 % ДИ [4,10, 
9,73, P < 0,001]) [18].

M. Gulliksson и соавторы (2011) в рандомизиро-
ванном исследовании с участием 362 мужчин и жен-
щин с ИБС (установленной годом ранее) изучили 
конечные точки на фоне стандартной медицинской 
помощи, которая включала контроль традиционных 
ФР CCЗ и стандартной медицинской помощи с вклю-
чением 20 сеансов когнитивно-поведенческой тера-
пии, направленной на управление стрессом. В тече-
ние среднего периода наблюдения 7,8 года в группе 
управления стрессом частота фатальных и нефаталь-
ных первых и последующих сердечно-сосудистых 
событий снизилась на 41 % (отношение рисков 0,59 
[95 % ДИ 0,42, 0,83; P = 0,002]), повторных острых 
инфарктов миокарда — на 45 % (отношение рисков 
0,55 [95 % ДИ 0,36, 0,85; P = 0,007]) [19].

H. Yu и соавторы (2020) в систематическом об-
зоре 11 исследований с включением 1259 пациентов 
изучили клиническую эффективность когнитив-
но-поведенческой терапии (n = 639) в отношении 
частоты сердечно-сосудистых событий, качества 
жизни, тревоги и депрессии у пациентов с острым 
коронарным синдромом. В группе вмешательства 
частота сердечно-сосудистых событий была в 0,39 
раза ниже, чем в контрольной группе [95 % ДИ 0,2, 
0,77]. Выраженность депрессии («величина эффекта» 
–0,99 [95 % ДИ –1,44, –0,54]) и тревоги («величина 
эффекта» –1,47 [95 % ДИ –1,98, –0,96]) были значи-
тельно ниже по сравнению с контрольной группой.
Вместе с тем оценка качества жизни не показала 
значимых межгрупповых различий [20].

I. Magan и соавторы (2020) оценили эффектив-
ность когнитивно-поведенческой терапии и пози-
тивной психотерапии на психологические симптомы 
(депрессию, стресс, тревогу, гнев, счастье и удов-
летворенность жизнью) у пациентов с ИБС. В ме-
таанализ были включены 19 РКИ (n = 1956). Про-
явления депрессии и тревоги уменьшились сразу 
после вмешательства («величина эффекта» –0,80 и 
–1,26 соответственно) и в конце наблюдения («ве-
личина эффекта» –2,08 и –1,33 соответственно). В 
то время как показатели стресса и удовлетворен-
ности жизнью значительно улучшились только по 
окончании срока наблюдения («величина эффекта» 
–3,72 и 1,30 соответственно). Это свидетельству-
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ет о том, что психотерапия оказывает длительное 
и устойчивое благоприятное воздействие, которое 
не объясняется простым течением времени, когда 
пациенты становятся более функциональными в по-
вседневной жизни, и кардиологическое событие 
уходит в прошлое [21].

Психотерапия в программах кардиореаби‑
литации

Систематический обзор и мета-анализ 20 ис-
следований (4450 пациентов с ИБС –88,5 % или 
ХСН –11,5 %) показали эффективность кардиоре-
абилитации на основе лечебной физкультуры, до-
полненной психологическими вмешательствами по 
уменьшению депрессивных симптомов («величина 
эффекта» –0,13 [95 % ДИ –0,30, 0,05]) и снижению 
сердечной заболеваемости (отношение рисков 0,74 
[95 % ДИ 0,51, 1,07]) [22]. По данным клинических 
исследований, вспомогательная лечебная физкуль-
тура защищает иммунную систему от пагубного 
воздействия стресса, улучшает функцию митохон-
дрий, повышает тонус блуждающего нерва, что 
способствует сопротивляемости организма разви-
тию стресс-индуцированной депрессии и ССЗ [23].

Появились недавние сообщения об эффектив-
ности кардиореабилитации с применением новых 
VR/AR-технологий (виртуальной и дополненной 
реальности) в снижении интенсивности симптомов 
депрессии и тревоги у амбулаторных пациентов [24].

Перспективы психофармакотерапии в кар‑
диологии

Несмотря на существующее множество фар-
макологических и поведенческих методов лечения 
депрессии, к настоящему времени нельзя с опреде-
ленностью сказать, какие методы лечения являют-
ся лучшими для снижения риска заболеваемости 
и смертности от сердечно-сосудистых заболеваний, 
обусловленных депрессией.

Для проверки гипотезы о том, может ли лечение 
депрессии уменьшить тяжесть депрессии и риск 
кардиоваскулярных событий, к настоящему времени 
проведены рандомизированные контролируемые ис-
следования с включением когнитивно-поведенческой 
терапии, медикаментозной терапии антидепрессан-
тами и комбинированного лечения. Подавляющее 
большинство публикаций было сосредоточено на 
вторичной профилактике ССЗ. До настоящего вре-
мени традиционные методы лечения депрессии лишь 
незначительно уменьшали депрессивные симптомы 
у пациентов с ИБС или инсультом в анамнезе. Тем 
не менее стоит отметить, что эффективность такой 
терапии сопоставима с лечением пациентов обще-
соматической сети [25].

Одним из перспективных направлений являет-
ся изучение технологий лечения депрессии с по-
мощью мер, которые непосредственно ориенти-
рованы на механизмы, связывающие депрессию 
с риском ССЗ (например, противовоспалительное 
лечение биологическими препаратами, блокирую-
щими провоспалительные цитокины) [26]. В. А. Ро-
занов (2013), анализируя механизмы преодоления 
стресс-уязвимости, делает вывод о необходимости 
разработки комплексных подходов к профилактике 
психического здоровья на основе изучения «гене-
тических полиморфизмов, новых психотерапевти-
ческих практик, эпигенетических лекарств» [27]. 
Г. М. Усов (2017) считает, что применение совре-
менных комбинированных психофармакологиче-
ских препаратов, позволяющих устранить дисбаланс 
нейтротрансмиссии, дополнительное обучение по 
психическим расстройствам врачей-интернистов 
в рамках системы непрерывного медицинского об-
разования во многом позволит решить наболевшие 
проблемы диагностики и адекватной терапии аффек-
тивных расстройств в общесоматической сети [28].

Интеграционные модели оказания медико-
психосоциальной помощи в условиях общесо‑
матической сети

Психотерапия и психологическая помощь нашли 
широкое применение при АГ, ИБС, аритмиях, хро-
нической сердечной недостаточности, сопровожде-
нии кардиохирургических пациентов. Вместе с тем 
единой системы обеспечения специализированной 
психиатрической помощи больным с психическими 
расстройствами в общей медицине не существует 
ни за рубежом, ни в нашей стране. Прежде всего, 
речь идет о полипрофессиональном подходе с при-
влечением психосоматической бригады в составе 
врачей-интернистов, психотерапевтов/психиатров, 
медицинских психологов, реабилитологов и соци-
альных работников. В соответствии с Приказом 
Министерства здравоохранения РФ от 01.07.2021 
№ 698н «Об утверждении Порядка направления 
граждан на прохождение углубленной диспансе-
ризации, включая категории граждан, проходящих 
углубленную диспансеризацию в первоочередном 
порядке», «необходимо наладить скрининг психи-
ческих расстройств у пациентов с применением 
простых валидированных опросников в первичной 
медицинской сети с целью последующей профес-
сиональной диагностики и оказания специализиро-
ванной медицинской помощи» [29].

О необходимости объединительных мер в про-
филактике стресса, тревожно-депрессивных сим-
птомов с применением интеграционной модели 
организации помощи на уровне первичного звена 
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здравоохранения и стационарной службы настаива-
ют многие ученые. За вековую историю выделилось 
несколько основных направлений интеграции пси-
хиатрии в общую медицину, которые можно условно 
разделить на психологические, соматологические, 
социально и клинически ориентированные [30].

Один из наиболее многообещающих подходов 
к снижению депрессивных симптомов у пациентов 
с ССЗ связывают с методом поэтапного назначения 
терапии. При этом пациенты с депрессией участвуют 
в принятии решений о том, следует ли начинать при-
ем лекарств и/или психотерапию и в последующем 
при проведении оценки тяжести симптомов — акти-
визировать лечение или ограничиться поддержива-
ющей терапией. Один из новаторских подходов за-
ключается в создании клинической службы, которая 
проводит скрининг и предоставляет расширенную 
совместную помощь в лечении распространенных 
психических расстройств, включая депрессию у всех 
пациентов, поступающих в стационарные кардио-
логические службы. Этот подход был апробирован 
в испытании MOSAIC и продемонстрировал значи-
тельное снижение симптомов депрессии у пациентов 
с сердечной недостаточностью и ИБС [31].

В другом исследовании представлен совмест-
ный опыт управления депрессией ФР ССЗ при ак-
тивном сотрудничестве с медсестрой. Результаты 
такого опыта представлены в работах W. Katon и со-
авторов (2012), где был установлен значительный 
регресс симптомов депрессии (по шкале SCL-20) 
и ряда факторов кардиоваскулярного риска (сниже-
ние холестерина липопротеинов низкой плотности 
и систолического АД) [32].

Отечественной школой психиатров в рамках 
концепции «взаимодействия-прикрепления» предло-
жена модель «встречного движения», учитывающая 
специфику медицинского обслуживания обширно-
го контингента больных с психическими расстрой-
ствами, как в амбулаторной, так и в госпитальной 
соматической практике. Среди основополагающих 
принципов этой модели указываются двусторонняя 
направленность, профилизация, глобализация, мето-
дическая вертикаль. Психиатр становится полноцен-
ным и непосредственным участником лечебно-диа-
гностического процесса, основанного на реализации 
холистического подхода. В условиях территориаль-
ной поликлиники предложены такие варианты, как 
кабинет неврозов, психотерапевтический, психо-
неврологический, психосоматический, психогиги-
енический и другие кабинеты. В многопрофильных 
стационарах целесообразна организация двух типов 
специализированных психосоматических отделе-
ний, работающих по принципу «централизации» 
и «децентрализации» [33].

Н. В. Семенова (2013) предложила многоуровне-
вую модель организации психиатрической помощи 
населению, начиная с общей популяции населения 
(психообразование по типу «Школ здоровья») до 
индивидов с тяжелыми и осложненными психиче-
скими расстройствами (специализированная психи-
атрическая помощь в учреждениях психиатрической 
службы). Автор также отмечает ряд препятствий 
на пути своевременного оказания медицинской по-
мощи населению с психическими расстройствами, 
среди которых: «недостаточная информированность 
населения о норме и патологии психической сфе-
ры; поздняя диагностика психических нарушений; 
ошибочное мнение врачей и пациентов о неэффек-
тивности терапии психических расстройств и оби-
лии тяжелых побочных явлений психофармакоте-
рапии» [34].

П. И. Сидоров, Е. П. Совершаева (2015) разрабо-
тали медико-социальную программу медико-психо-
социодуховной помощи для пациентов с эпидеми-
ческими психосоматозами на основе синергетиче-
ской методологии ментальной медицины. Авторы 
обосновывают необходимость превентивно-кор-
рекционных вмешательств на донозологической 
стадии, лечебно-реабилитационных мероприятий 
на последующей нозологической стадии в условиях 
единой мультидисциплинарной бригады в составе 
врача-интерниста и психиатра, психотерапевта и кли-
нического психолога, специалистов по социальной 
работе и биоэтике [35].

Заключение
Таким образом, анализ научной литературы 

позволяет констатировать, что управление пси-
хическим стрессом является разумной целью для 
профилактики, лечения и реабилитации ССЗ. Вме-
сте с тем необходимы дальнейшие проспектив-
ные исследования оптимальных терапевтических 
стратегий с целью снижения эффекта стресса для 
первичной и вторичной профилактики кардиова-
скулярных заболеваний. Поэтому основные усилия 
профилактической работы должны быть направлены 
на психосоциальные факторы, способы изменить 
нерациональные стратегии поведения, что будет 
способствовать снижению уровня психического 
стресса, облегчению позитивного преодоления, 
приверженности здоровому образу жизни, сни-
жению частоты ССЗ. По мнению экспертов ВОЗ, 
укрепление, защита и восстановление психического 
здоровья, включая преодоление стресса, рассматри-
вается как жизненно важная задача для отдельных 
лиц, сообществ и обществ во всем мире, с необхо-
димостью поддержки усилий правительств в дан-
ном направлении [36].
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Резюме
Цель исследования — оценить показатели сосудистой жесткости, периферического и центрального 

артериального давления (АД) и их взаимосвязь с показателями, характеризующими структуру поражен-
ной аорты, у пациентов с артериальной гипертензией (АГ) в сочетании с аневризмой брюшной аорты 
(АБА). Материалы и методы. Обследованы 75 пациентов с АГ в сочетании с АБА. Контрольную группу 
составили 75 пациентов с АГ без АБА. Группы были сопоставимы по возрасту и полу. Всем пациентам 
измеряли периферическое АД (OMRON M3 EXPERT, Япония) и проводили неинвазивное определение 
центрального АД, индекса аугментации (ИА), давления аугментации (ДА), каротидно-феморальной ско-
рости распространения пульсовой волны (кфСРПВ) (SphygmoCor, AtCorMedical, Австралия). Результаты. 
При оценке кфСРПВ у всех пациентов с АБА и группы контроля различий не найдено (10,3 (2,2) про-
тив 9,7 (2,1) м/с; р = 0,102). Возраст, периферическое систолическое АД (САД) и диаметр АБА являются 
значимыми независимыми предикторами кфСРПВ у пациентов с АБА (β = 0,271, р = 0,029; β = 0,272, 
р = 0,030 и β = –0,361, р = 0,004 соответственно). В подгруппе пациентов с диаметром АБА более 60 мм 
кфСРПВ была ниже по сравнению с группой контроля (8,8 (1,5) против 9,7 (2,1) м/с; р < 0,05), а у пациен-
тов с диаметром АБА менее 60 мм, напротив, выявлено повышение кфСРПВ по сравнению с контрольной 
группой (11,8 (1,7) против 9,7 (2,1) м/с; р < 0,001). Периферическое САД и периферическое пульсовое 
давление (ПД) между группами АБА и контроля существенно не отличались (138,6 (16,4) против 138,1 
(13,6) мм рт. ст.; р = 0,831 и 58,6 (11,8) против 59,6 (10,2) мм рт. ст.; р = 0,569 соответственно). Анализ цен-
тральной пульсовой волны показал повышение ИА и ДА у пациентов с АБА по сравнению с контролем 
(27,6 (8,2) против 21,3 (7,9)%; p < 0,001 и 17,3 (6,8) против 13,9 (5,4) мм рт. ст.; p = 0,001 соответственно). 
Центральное САД и центральное ПД было выше в группе пациентов с АБА по сравнению с контроль-
ной группой (130,0 (16,4) против 124,9 (13,9) мм рт. ст.; р = 0,046 и 49,5 (11,7) против 45,7 (9,9) мм рт. ст.; 
р = 0,031 соответственно). Выводы. При АБА кфСРПВ была тем ниже, чем больше был диаметр аорты 
в зоне аневризмы. У пациентов с АГ, сочетающейся с АБА, кфСРПВ не может являться адекватной мерой 
оценки сосудистой жесткости вследствие возможного искажающего влияния аневризмы на биомехани-
ческие свойства аорты. Для определения сосудистой жесткости у таких пациентов необходимы методы 
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локальной оценки, основанные на изучении эластических характеристик стенки аорты в различных ее 
сегментах, такие как компьютерно-томографическая ангиография и магнитно-резонансная томография. 
Увеличение параметров, характеризующих отраженную пульсовую волну, в частности ДА и его индекса, 
при АГ в сочетании с АБА может являться дополнительным гемодинамическим фактором повышения 
давления в аорте и более выраженного поражения органов-мишеней.

Ключевые слова: аневризма брюшной аорты, артериальная жесткость, каротидно-феморальная ско-
рость распространения пульсовой волны, центральное аортальное давление
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Abstract
Objective. To assess the arterial stiffness, peripheral and central aortic blood pressure (PBP and CBP), and 

to determinate their relationships with indicators of structural changes of the affected aorta in patients with 
hypertension (HTN) and abdominal aortic aneurysms (AAA). Design and methods. We examined 75 patients 
with HTN and AAA and 75 controls with HTN without AAA. Groups matched by age and gender. A PBP was 
measured by OMRON (Japan). Noninvasive measurements of CBP, augmentation index (AIx), augmentation 
pressure (AP), carotid-femoral pulse wave velocity (cfPWV) were assessed by SphygmoCor (AtCorMedical, 
Australia). Results. There was no difference in cfPWV between patients with AAA and control group (10,3 (2,2) 
vs 9,7 (2,1) m/s; р = 0,102). Age, systolic PBP, and aortic diameter were independent predictors of cfPVV in 
patients with AAA (β = 0,271, р = 0,029; β = 0,272, р = 0,030 и β = –0,361, р = 0,004, respectively). Patients 
with large aortic diameter of AAA (> 60 mm) had decreased cfPWV compared with control group (8,8 (1,5) vs 
9,7 (2,1) m/s; р < 0,05), patients with AAA diameter less than 60 mm, on the contrary, had increased cfPVV 
compared with the controls (11,8 (1,7) vs 9,7 (2,1) m/s; р < 0,001). Patients with AAA and patients of control 
group did not differ in systolic and pulse PBP (138,6 (16,4) vs 138,1 (13,6) mm Hg; р = 0,831 and 58,6 (11,8) 
vs 59,6 (10,2) mm Hg; р = 0,569, respectively). AIx and AP were higher in patients with AAA versus patients 
without AAA (27,6 (8,2) vs 21,3 (7,9)%; р < 0,001 and 17,3 (6,8) vs 13,9 (5,4) mm Hg; р = 0,001, respectively). 
Systolic and pulse CBP were higher in patients with AAA than in patients of control group (130,0 (16,4) vs 
124,9 (13,9) mm Hg; р = 0,046 and 49,5 (11,7) vs 45,7 (9,9) mm Hg; р = 0,031, respectively). Conclusions.  
In patients with AAA cfPWV decreased with the expansion of the maximum aortic diameter. CfPWV is not suitable 
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Введение
Артериальная гипертензия (АГ) является наи-

более распространенным сердечно-сосудистым 
фактором риска, а среди пациентов с аневризмой 
брюшной аорты (АБА) ассоциирована с повыше-
нием вероятности таких неблагоприятных собы-
тий, как разрыв или диссекция аорты [1]. По дан-
ным российских и зарубежных популяционных 
исследований, у людей в возрасте 65–70 лет АБА 
диагностируется в 1,5–3 % случаев [2–6]. АБА со-
провождается крайне высоким риском развития 
сердечно-сосудистых событий даже при отсутствии 
разрыва аневризмы и небольших ее размерах [7]. 
Несмотря на технологические достижения в об-
ласти минимально инвазивного эндоваскулярного 
лечения брюшной аорты с целью предотвращения 
дальнейшего расширения и разрыва сосуда [8], наи-
более важными отдаленными осложнениями после 
вмешательства на аорте остаются инфаркт миокарда, 
инсульт и сердечно-сосудистая смертность [9, 10]. 
При этом причины, приводящие к увеличению риска 
развития сердечно-сосудистых событий у пациен-
тов с АБА, остаются до конца не ясны. Предпола-
гают, что столь высокий риск обусловлен вкладом 
генетических факторов [11], показана ассоциация 
АБА с наличием атеросклеротического поражения 
различных сосудистых бассейнов [12]. В последнее 
время особое внимание исследователей привлека-
ют изменения глобальной артериальной жесткости 
у пациентов с аневризмой аорты (АА) и оценка ее 
роли в прогрессировании роста аневризмы. Извест-
но, что повышенная жесткость аорты имеет неза-
висимую прогностическую ценность в отношении 
сердечно-сосудистой заболеваемости и смертности 
у пациентов с высоким сердечно-сосудистым ри-
ском [13]. Однако результаты исследований арте-
риальной жесткости у пациентов с АБА противо-
речивы [14–17]. В настоящее время показано, что 
оценка таких показателей сосудистой жесткости, 
как каротидно-феморальная скорость распростра-

for accurate arterial stiffness assessment in patients with HTN and AAA due to the apparent confounding effect 
of aneurysm on the biomechanical properties of the aorta. Local assessment of the elastic properties of the aorta 
such as computed tomography angiography and magnetic resonance imaging is required for arterial stiffness 
evaluation in patients with AAA. Parameters of the reflected pulse wave such as AP and AIx are increased in 
patients with AAA. This might contribute to the increase in central aortic BP and target organ damage in patients 
with HTN combined with AAA.

Key words: abdominal aortic aneurysms, arterial stiffness, carotid-femoral pulse wave velocity, central 
aortic blood pressure

For citation: Gurevich AP, Emelyanov IV, Boyarinova MA, Moguchaya EV, Rotar OP, Kudaev YA, Chernyavskiy MA, Konradi AO. 
Arterial stiffness and central aortic blood pressure in patients with hypertension and abdominal aortic aneurysm. Arterial’naya 
Gipertenziya = Arterial Hypertension. 2022;28(3):243–252. doi:10.18705/1607-419X-2022-28-3-243-252

нения пульсовой волны (кфСРПВ) вдоль аорты, 
характеризующей прямую волну, и анализ отра-
женной пульсовой волны, исходя из центрального 
систолического артериального давления (САД), 
центрального пульсового давления (ПД), индекса 
аугментации (ИА) центрального давления, являются 
доступными, неинвазивными, воспроизводимыми 
количественными маркерами [18].

Повышение центрального давления в аорте яв-
ляется мощным гемодинамическим фактором уве-
личения воздействия деформирующего напряжения 
на пораженный сегмент аорты у пациентов с АА. 
J. A. Elefteriades с соавторами (2003) показали экс-
поненциальную зависимость между напряжением 
стенок АА и ее размерами, и большее напряжение 
стенки аневризмы при повышении артериального 
давления (АД) [19]. Известно, что при увеличении 
глобальной жесткости аорты происходит снижение 
ее демпфирующей способности, сопровождающее-
ся повышением скорости распространения прямой 
и отраженных волн. Вероятно, это является при-
чиной более заметной аугментации центрального 
САД и ПД в результате преждевременного возвра-
щения отраженной волны к устью аорты в конце 
систолы, что приводит к повышению нагрузки на 
левый желудочек [20]. В ряде исследований были 
получены убедительные данные, что центральное 
АД по сравнению с периферическим уровнем АД на 
плечевой артерии лучше отражает прогрессирова-
ние поражения органов-мишеней при АГ и обладает 
большей прогностической значимостью в отноше-
нии сердечно-сосудистого риска [21]. Установлено, 
что AБA влияет на механические свойства аорталь-
ной стенки и приводит к увеличению сегментарной 
жесткости аорты [22, 23]. Однако остается неясным, 
как модифицируется распространение центральной 
пульсовой волны в связи с локальным увеличени-
ем жесткости стенки аневризмы и приводит ли это 
к изменениям центрального давления в аорте у па-
циентов с АГ в сочетании с АБА.
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Целью исследования было оценить показате-
ли сосудистой жесткости, периферического и цен-
трального АД и их взаимосвязь с показателями, 
характеризующими структуру пораженной аорты, 
у пациентов с АГ в сочетании с АБА.

Материалы и методы
Исследование проводилось на базе ФГБУ 

«НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России. 
В исследование было включено 75 пациентов в воз-
расте от 55 до 84 лет (средний возраст 69,4 (7,4) 
года, среди больных преобладали мужчины (n = 
61, 81,3 %) с АГ и ранее диагностированной АБА 
различной этиологии, госпитализированных для 
плановой эндоваскулярной изоляции аневризмы 
брюшного отдела аорты в период 2018–2021 годов. 
У всех пациентов предварительно была выполнена 
компьютерно-томографическая ангиография. Мак-
симальный диаметр брюшной аорты варьировал от 
42 до 101 мм (в среднем составил 61,7 (11,3) мм), 
протяженность аневризматического расширения со-
ставила от 45 до 170 мм (в среднем 104,0 (32,4) мм). 
В исследование включались пациенты с АГ и асим-
птомной АБА, которым были определены показания 
для проведения ее плановой эндоваскулярной изо-
ляции: наличие аневризмы инфраренального отде-
ла аорты диаметром более 4,5 см у женщин и более 
5,0 см у мужчин; увеличение диаметра асимптом-
ной аневризмы более 6 мм в год; вне зависимости 
от диаметра аневризмы при мешковидной форме 
аневризмы у пациентов. Группу контроля составили 
75 пациентов с АГ, обследованных в рамках эпиде-
миологических исследований ФГБУ «НМИЦ им. 
В. А. Алмазова» Минздрава России, сопоставимых 
по возрасту, полу и антропометрическим данным 
с основной группой. Средний возраст пациентов 
контрольной группы составил 68,6 (6,9) [67; 70] лет 
(61 (81,3 %) мужчины). Все пациенты с АБА и па-
циенты контрольной группы получали регулярную 
антигипертензивную терапию (табл. 1). В исследова-
ние не включались пациенты с постоянной формой 
фибрилляции предсердий по результатам предвари-
тельно выполненной электрокардиографии (ЭКГ).

Всем включенным в исследование пациентам 
проводили измерение АД и частоты сердечных со-
кращений (ЧСС) в положении пациента сидя после 
10-минутного отдыха. Оценка периферического АД 
проводилась на плечевой артерии с помощью осцил-
лометрического автоматического сфигмоманометра 
OMRON M3 EXPERT (Япония) манжетой подходя-
щего размера на левой руке, три раза с интервалом 
в 1–2 минуты и расчетом среднего значения АД из 
двух последних измерений (в соответствии с реко-
мендациями по диагностике и лечению АГ 2020 года 

МЗ РФ) [24]. Определяли следующие параметры: 
периферическое САД, периферическое диастоличе-
ское АД (ДАД), периферическое ПД, ЧСС.

Для оценки артериальной жесткости и централь-
ного АД использовался метод аппланационной то-
нометрии (прибор SphygmoCor, AtCorMedical, Ав-
стралия). В основе метода определения центрального 
АД лежит контурный анализ пульсовой волны на 
лучевой артерии, использующий генерализован-
ную функцию преобразования, который позволяет 
воспроизвести форму центральной пульсовой вол-
ны в аорте. Исследование проводилось в положе-
нии пациента сидя. Регистрация пульсовой волны 
на лучевой артерии на левой руке осуществлялась 
с помощью высокоточного пьезоэлектрического 
датчика Миллара (Millar Instruments, Houston, TX, 
США) в течение примерно 10 секунд, после полу-
чения постоянной формы сфигмограммы [25]. Цен-
тральная пульсовая волна в аорте рассчитывалась 
автоматически программным обеспечением при-
бора с использованием обратной генерализованной 
функции преобразования. Для анализа использо-
вались следующие показатели: центральное САД, 
центральное ДАД, центральное ПД, ИА и давление 
аугментации (ДА). ИА определяется как соотноше-
ние амплитуд прямой и отраженной составляющих 
пульсовой волны, выраженное в процентах по от-
ношению к ПД в аорте по формуле: ИА = (Р2-Р1) / 
РР × 100, где Р1 — амплитуда прямой пульсовой 
волны, Р2 — амплитуда отраженной волны; РР — 
ПД в аорте. Так как ЧСС влияет на ИА, все значения 
ИА были скорректированы к стандартной ЧСС 75 
уд/мин (ИА) [26]. Амплификацию САД и ПД рас-
считывали как разницу между значениями перифе-
рического и центрального АД.

После регистрации центрального АД пациенту 
определяли кфСРПВ. Для этого в положении паци-
ента лежа на спине аппланационным тонометром 
последовательно регистрировалась пульсовая вол-
на на правой сонной артерии и правой бедренной 
артерии, при этом одновременно регистрирова-
лась ЭКГ. КфСРПВ вычислялась с использовани-
ем времени прохождения волны между точками 
регистрации, определяемого с помощью зубца R 
на ЭКГ. КфСРПВ рассчитывалась автоматически 
по формуле кфСРПВ = D/Δt м/с, где D — расстоя-
ние (в метрах), которое проходит пульсовая волна 
между двумя точками регистрации (сонной и бедрен-
ной артериями); ∆t — время прохождения волной 
этого расстояния (в секундах) [27]. В соответствии 
с Согласованным мнением российских экспертов 
по оценке артериальной жесткости в клинической 
практике (2016) за норму принимался показатель 
кфСРПВ менее 10 м/с [28].
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Статистический анализ данных, полученных 
в ходе исследования, проведен с использованием 
пакета статистических прикладных программ IBM 
SPSS Statistics версия 19 (США). С учетом нормаль-
ного распределения показателей данные представ-
лены в виде М (SD) [границы 95-процентных ДИ] 
(где М — среднее значение, SD — стандартное от-
клонение, ДИ — доверительный интервал). Каче-
ственные признаки, выраженные категориальными 
переменными, представлены как их число и доля, 
выраженная в процентах. При сопоставлении ко-
личественных переменных для оценки значимости 
различий использовался t-критерий Стьюдента. 
Для сравнения кфСРПВ в подгруппах пациентов 
с АБА, выделенных в зависимости от размера АА, 
и с группой контроля проводился однофакторный 
дисперсионный анализ (ANOVA): после выявления 
статистически значимой общей неоднородности вы-

полняли сравнение групп с учетом множественности 
сравнений с использованием апостериорного крите-
рия Тьюки. Сравнение категориальных переменных 
проводилось с использованием критерия хи-квадрат.  
Для оценки взаимосвязей между парами количе-
ственных переменных вычислялся линейный ко-
эффициент корреляции Пирсона. Для выявления 
ассоциации между артериальной жесткостью и по-
казателями, характеризующими структуру поражен-
ной аорты, клиническими характеристиками был 
использован множественный линейный регресси-
онный анализ: коэффициенты регрессии получены 
с помощью процедуры пошаговой регрессии для 
кфСПРВ. Различия показателей считались стати-
стически значимыми при значениях р < 0,05.

Настоящее исследование было выполнено в со-
ответствии со стандартами надлежащей клиниче-
ской практики (Good Clinical Practice) и принципами 

Таблица 1
КЛИНИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ПАЦИЕНТОВ 

С АНЕВРИЗМОЙ БРЮШНОГО ОТДЕЛА АОРТЫ И КОНТРОЛЬНОЙ ГРУППЫ

Показатель АБА
n = 75

Контрольная 
группа
n = 75

р-значение

Возраст, годы 69,4 (7,4)
[68; 71]

68,6 (6,9)
[67; 70] 0,494

Рост, см 172,7 (8,4) 
[171; 175]

172,4 (6,8)
[171; 174] 0,799

Масса тела, кг 84,6 (15,4)
[81; 88]

83,0 (14,5)
[78; 86] 0,528

Индекс массы тела, кг/м² 28,2 (4,1)
[27; 29]

27,8 (4,0)
[27; 29] 0,545

Курение, n (%) 43 (57,3) 10 (13,3) < 0,001
Достижение целевого АД < 140/90 мм рт. ст., n (%) 43 (57,3) 41 (54,7) 0,887
ИБС, стенокардия, n (%) 62 (82,7) 9 (12) < 0,001
ИБС + ИМ в анамнезе, n (%) 24 (32) 2 (2,7) < 0,001
ОНМК в анамнезе, n (%) 6 (8) 0 (0) 0,012
Сахарный диабет 2-го типа, n (%) 12 (16) 9 (12) 0,956
ИБС + сахарный диабет 2-го типа, n (%) 6 (8) 2 (2,7) 0,146
ИБС + ОНМК в анамнезе, n (%) 4 (5,3) 0 (0) 0,043
ИБС + ОНМК в анамнезе + Сахарный диабет 2-го типа, n (%) 2 (2,7) 0 (0) 0,155
Бета-адреноблокаторы, n (%) 59 (78,7) 18 (24) < 0,001
ИАПФ и АРА, n (%) 68 (90,7) 62 (82,7) 0,150
Блокаторы кальциевых каналов, n (%) 35 (46,7) 28 (37,3) 0,247
Диуретики, n (%) 25 (33,3) 23 (30,7) 0,726
Монотерапия, n (%) 15 (20) 17 (22,7) 0,690
Комбинация из двух препаратов, n (%) 35 (46,7) 39 (52) 0,514
Комбинация из трех препаратов и более, n (%) 25 (33,3) 19 (25,3) 0,282
Статины, n (%) 71 (94,7) 21 (28) < 0,001
Аспирин, n (%) 73 (97,3) 9 (12) < 0,001

Примечание: АБА — аневризма брюшной аорты; АД — артериальное давление; ИБС — ишемическая болезнь сердца; 
ИМ — инфаркт миокарда; ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения; ИАПФ — ингибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента; АРА — антагонисты рецепторов ангиотензина II.
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группой пациентов с диаметром АБА менее 60 мм, 
разность средних была также значительной: 3,0 м/с 
(95 % ДИ 2,2; 3,8 м/с, р < 0,001) (рис.).

Периферическое САД и периферическое ПД 
между группами существенно не различалось. Ана-
лиз центральной пульсовой волны показал повы-
шение ДА и ИА у пациентов с АБА по сравнению 
с контролем. Центральное САД и центральное ПД 
было выше в группе пациентов с АБА по сравнению 
с контрольной группой. Амплификация САД и ПД 
была ниже у пациентов с АБА (табл. 2).

Обсуждение
Объектами нашего исследования являлись паци-

енты с АГ в сочетании с АБА перед плановой эндо-
васкулярной изоляцией аневризмы. Таким образом, 
аневризмы у подавляющего большинства пациентов 
были значительными по размеру, нередко с угрозой 
осложнений. У пациентов с АГ в сочетании с АБА 
кфСРПВ не отличалась от таковой по сравнению 
с изолированной АГ, что подтверждается и в ра-
боте M. Baily с соавторами (2014), по результатам 
которой у пациентов с АБА кфСРПВ не изменялась 
в сравнении с пациентами без АБА [16]. При этом 
в нашем исследовании у пациентов с меньшим диа-
метром АБА в диапазоне от 42 до 59 мм кфСРПВ 
была выше по сравнению с контрольной группой, 
что согласуется с данными I. Durmus и соавторов 
(2014) и I. Åström Malm и соавторов (2021) [15, 17]. 

Хельсинкской декларации. Протокол исследования 
был одобрен локальным Этическим комитетом.  
Все участники исследования подписывали инфор-
мированное согласие до включения в исследование. 
Вся собранная информация остается строго конфи-
денциальной в соответствии с законодательством РФ.

Результаты
Клиническая и демографическая характери-

стика пациентов основной и контрольной групп 
представлена в таблице 1. Следует отметить, что 
ишемическая болезнь сердца, перенесенные острое 
нарушение мозгового кровообращения или транзи-
торная ишемическая атака в анамнезе чаще реги-
стрировались в группе больных с АБА, в которую 
входило большее число курильщиков. Большин-
ство пациентов с АБА получали терапию статина-
ми и ацетилсалициловой кислотой, в то время как 
пациенты контрольной группы реже принимали 
β-адреноблокаторы, гиполипидемическую и деза-
грегантную терапию (табл. 1).

При оценке кфСРПВ у пациентов с АБА и группы 
контроля различий не найдено. Количество больных 
с кфСРПВ более 10 м/с в группе с АБА и в контроль-
ной группе оказалось сопоставимым (табл. 2). Низкая 
кфСРПВ была ассоциирована с большим диаметром 
аневризмы у пациентов с АБА (r = –0,315; р = 0,018). 
При этом не было установлено связи между кфСРПВ 
и протяженностью АБА (r = 0,070; р = 0,730). У па-
циентов с АБА не выявлено связи между кфСРПВ 
и ЧСС (r= –0,052; р = 0,687). По результатам мно-
жественного линейного регрессионного анализа, 
проведенного для оценки показателей, влияющих 
на артериальную жесткость у пациентов с АБА, 
выявлено, что возраст, уровень периферического 
САД и диаметр АБА являются значимыми незави-
симыми предикторами кфСРПВ у пациентов с АБА 
(R² = 0,206, р = 0,002; β = 0,271, р = 0,029; β = 0,272, 
р = 0,030 и β = –0,361, р = 0,004 соответственно). Для 
дальнейшего исследования этой тенденции среди 
всех пациентов с АБА мы выделили подгруппу лиц 
с большим диаметром АБА от 60 до 101 мм (n = 36) 
и подгруппу пациентов с АБА с диаметром аневриз-
мы от 43 до 59 мм (n = 39). Сравнительный анализ 
продемонстрировал снижение кфСРПВ в подгруппе 
пациентов с диаметром АБА более 60 мм по сравне-
нию с группой контроля — разность средних у них 
была умеренной и составила: 0,9 м/с (95 % ДИ 0,2; 
1,6 м/с, р = 0,05), а у пациентов с диаметром АБА ме-
нее 60 мм, напротив, выявлено повышение кфСРПВ 
по сравнению с контрольной группой — у них раз-
ность средних была большой: 2,1 м/с (95 % ДИ 1,3; 
2,9 м/с, р < 0,001). КфСРПВ у пациентов с диаметром 
АБА более 60 мм была ниже по сравнению с под-

Примечание: кфСРПВ — каротидно-феморальная ско-
рость распространения пульсовой волны; АБА — аневризма 
брюшной аорты.

Рисунок. Каротидно-феморальная скорость  
распространения пульсовой волны  

у пациентов с аневризмой брюшной аорты  
и пациентов контрольной группы
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Напротив, в подгруппе пациентов с большими АБА 
с диаметром, превышающим 60 мм, выявлено отно-
сительное снижение кфСРПВ по сравнению с груп-
пой контроля. Полученные нами данные о более низ-
ких показателях кфСПРВ у больных с АБА большого 
диаметра соответствуют исследованию C. W. Lee 
и соавторов (2013), по результатам которого также 
было показано, что пациенты с большим размером 
АБА имели более низкую кфСРПВ по сравнению 
с пациентами без АБА [14].

Наше исследование отличается от других тем, 
что мы включали пациентов с АБА различных раз-
меров, в то время как в аналогичных работах авторы 
сосредотачивали внимание на отдельных категориях 
больных либо с большими, либо с меньшими раз-
мерами аневризмы [14, 17]. Известно, что увели-
чение кфСРПВ коррелирует с более выраженным 

атеросклерозом различных отделов сосудистого 
русла [29]. Учитывая широкое распространение ате-
росклеротического поражения у пациентов с АБА, 
обнаружение более низкой кфСРПВ у пациентов 
с наибольшими аневризмами было удивительно. 
Одной из возможных причин уменьшения кфСРПВ 
могло бы быть снижение ЧСС, так как пациенты 
с АБА по сравнению с контролем чаще получали 
терапию бета-адреноблокаторами, а кфСРПВ может 
снижаться при урежении ЧСС [30]. Однако различий 
между ЧСС у больных с АБА и контролем установ-
лено не было, также не выявлено связи между ЧСС 
и кфСРПВ в группе пациентов с АБА.

В нашем исследовании корреляционный анализ 
продемонстрировал отрицательную взаимосвязь 
между кфСРПВ и максимальным диаметром аорты 
на уровне АБА. Выявленная нами отрицательная 

Таблица 2
ПОКАЗАТЕЛИ ПЕРИФЕРИЧЕСКОГО И ЦЕНТРАЛЬНОГО АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ, 

АРТЕРИАЛЬНОЙ ЖЕСТКОСТИ У ПАЦИЕНТОВ С АНЕВРИЗМОЙ БРЮШНОГО ОТДЕЛА АОРТЫ 
И КОНТРОЛЬНОЙ ГРУППЫ

Показатель АБА
n = 75

Контрольная группа
n = 75 р-значение

Периферическое САД, мм рт. ст. 138,6 (16,4)
[135; 142]

138,1 (13,6)
[135; 141] 0,831

Периферическое ДАД, мм рт. ст. 79,9 (9,9)
[78; 82]

78,4 (10,2)
[76; 81] 0,344

Периферическое ПД, мм рт. ст. 58,6 (11,8)
[56; 62]

59,6 (10,2)
[57; 62] 0,569

Центральное САД, мм рт. ст. 130,0 (16,4)
[126; 134]

124,9 (13,9)
[122; 128] 0,046

Центральное ДАД, мм рт. ст. 80,5 (10,3)
[78; 83]

79,3 (10,0)
[77; 82] 0,684

Центральное ПД, мм рт. ст. 49,5 (11,7)
[47; 52]

45,7 (9,9)
[43; 48] 0,031

Амплификация САД, мм рт. ст. 8,6 (3,2)
[8; 9]

13,1 (4,2)
[12; 14] < 0,001

Амплификация ПД, мм рт. ст. 9,1 (4,2)
[8; 10]

13,9 (4,5)
[13; 15] < 0,001

ИА (%), приведенный к ЧСС 75 уд/мин 27,6 (8,2)
[26; 30]

21,3 (7,9)
[19; 23] < 0,001

ДА, мм рт. ст. 17,3 (6,8)
[16; 19]

13,9 (5,4)
[13; 15] 0,001

кфСРПВ, м/с 10,3 (2,2)
[9,8; 10,9]

9,7 (2,1)
[9,2; 10,2] 0,102

кфСРПВ > 10 м/с, n (%) 33 (44) 32 (42,7) 0,513

ЧСС, уд/мин 61,9 (7,9)
[60; 64]

62,3 (7,4)
[61; 64] 0,749

Примечание: АБА — аневризма брюшной аорты; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое 
артериальное давление; ПД — пульсовое давление; ИА — индекс аугментации; ЧСС — частота сердечных сокращений; ДА — 
давление аугментации; кфСРПВ — каротидно-феморальная скорость распространения пульсовой волны.
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связь свидетельствует о низкой кфСРПВ при боль-
ших размерах максимального диаметра АА, что, 
по-видимому, происходит вследствие смещающего 
влияния размера аневризмы на расчетные значения 
кфСРПВ. Таким образом, чем больше диаметр анев-
ризмы, тем меньше кфСРПВ. Данное явление можно 
объяснить исходя из биофизических свойств аорты: 
кфСРПВ описывается уравнением Моэнса–Корте-
вега (PWV = √Eh/dp) как отношение квадратного 
корня из модуля упругости Юнга (E) стенки сосуда, 
толщины стенки (h) к диаметру сосуда (d) и плот-
ности крови (p) [31]. Уравнение Моэнса–Кортевега 
предполагает изотропность в пределах измеряемо-
го артериального сегмента, однако при АБА аорта 
по определению анизотропна, толщина ее стенки 
изменена. Это влияет на определение истинной 
кфСРПВ и согласно определению уравнения Моэн-
са–Кортевега сниженная кфСРПВ может являться 
отражением большего диаметра аорты при АБА.

Выявленное нами среди пациентов с диаметром 
АБА до 59 мм относительное повышение кфСРПВ, 
отражающее увеличение глобальной артериальной 
жесткости, также влияет и на увеличение скорости 
распространения обратной пульсовой волны, что 
может приводить к росту ДА и его индекса у паци-
ентов с АБА в сравнении с пациентами без аневриз-
мы. Полученные нами данные об увеличении ИА 
у пациентов с АБА могут отражать изменения общей 
артериальной жесткости — повышение кфСРПВ, 
которое приводит к повышению центрального аор-
тального давления, что, вероятно, способствует рас-
ширению АА. Настоящее исследование показало 
повышение ИА, характеризующего отраженную 
пульсовую волну в аорте, у пациентов с АГ и АБА по 
сравнению с сопоставимой по возрасту контрольной 
группой, что согласуется с данными исследований 
C. W. Lee и соавторов (2013), I. Durmus и соавторов 
(2014), I. Åström Malm и соавторов (2021) [14, 15, 
17]. В развитии АБА огромное значение имеет на-
рушение состава внеклеточного матрикса стенки 
аорты, которое играет важную роль в потере струк-
турной целостности аорты и приводит к увеличению 
жесткости и локальному снижению растяжимости 
стенки самой аневризмы [22]. Аневризма связана 
с локальными изменениями механических свойств 
ее стенки [23], в связи с чем сама структура стенки 
АБА, возможно, приводит к изменению сопротив-
ления в аорте, приближая место отражения пуль-
совой волны к сердцу, что приводит к ускорению 
движения и росту отраженной волны и регистри-
руемому увеличению ИА. Известно, что усиление 
отраженной волны в центральной аорте приводит 
к раннему появлению ее в конце систолы с последу-
ющим увеличением центрального САД и ПД [31].

Результаты нашей работы совпадают с данными 
ряда исследований об отсутствии различий перифе-
рического САД и ПД у пациентов с АБА относитель-
но пациентов без АБА [14–17]. Несмотря на сход-
ные показатели периферического АД у пациентов 
основной и контрольной группы, настоящее иссле-
дование показало повышение уровня центрального 
САД у пациентов с АБА по сравнению с больными 
без АБА, что согласуется с данными исследования 
I. Åström Malm и соавторов (2021) [17]. В нашей 
работе также было выявлено повышение централь-
ного ПД пациентов с АБА по сравнению с группой 
контроля, что не обнаруживалось в исследовании 
I. Åström Malm и соавторов (2021) — центральное 
ПД у пациентов с АБА и группы контроля у них не 
различалось. Следует отметить, что в нашей работе 
аневризмы у подавляющего большинства пациентов 
были значительными по размеру. Все пациенты в на-
стоящем исследовании получали регулярную анти-
гипертензивную терапию, в то время как I. Åström 
Malm и соавторы (2021) проводили исследование 
среди пациентов с АБА небольших размеров (толь-
ко у 3 % пациентов диаметр АБА составил более 
55 мм), и только 70 % их пациентов с АБА и 40 % 
пациентов контрольной получали антигипертен-
зивную терапию. Таким образом, результаты на-
шего исследования демонстрируют снижение ам-
плитуды различий периферических и центральных 
показателей САД и ПД при АБА. Это может быть 
обусловлено тем, что глобальная жесткость аорты 
у пациентов с АБА повышается и, соответствен-
но, уменьшаются различия параметров жесткости 
аорты и периферических артерий, что приводит 
к снижению выраженности феномена амплифи-
кации АД в периферических артериях. Известно, 
что увеличение ДА и его индекса сопровождается 
повышением центрального ПД и САД, снижением 
ДАД, что приводит к увеличению постнагрузки на 
левый желудочек сердца, развитию его гипертрофии 
и повышению потребности миокарда в кислороде 
[31], что может повышать риск развития сердечно-
сосудистых событий у пациентов с АБА.

Заключение
При АБА кфСРПВ была тем ниже, чем больше 

был диаметр аорты в зоне аневризмы. У пациентов 
с АГ, сочетающейся с АБА, кфСРПВ не может яв-
ляться адекватной мерой оценки сосудистой жест-
кости вследствие возможного искажающего влияния 
аневризмы на биомеханические свойства аорты. 
Для определения сосудистой жесткости у таких 
пациентов необходимы методы локальной оценки, 
основанные на изучении эластических характери-
стик стенки аорты в различных ее сегментах, такие 
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как компьютерно-томографическая ангиография 
и магнитно-резонансная томография. Увеличение 
параметров, характеризующих отраженную пуль-
совую волну, в частности, ДА и его индекса, при 
АБА может являться дополнительными гемодина-
мическими факторами повышения давления в аорте 
и более выраженного поражения органов-мишеней 
при сочетании АГ с АБА.
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Резюме
Сочетание артериальной гипертензии (АГ) и гипергомоцистеинемии выше 10 мкмоль/л нередко обо-

значается как гипертензия H-типа. Она значительно повышает риск развития сосудистых заболеваний, 
в том числе инсультов. Цель исследования — оценить частоту и клинико-лабораторные корреляты со-
четания гипергомоцистеинемии и АГ в выборке пациентов с атеросклерозом брахиоцефальных артерий 
(БЦА). Материалы и методы. Набирались амбулаторные пациенты, у которых, по данным скрининго-
вого ультразвукового дуплексного сканирования БЦА, выявлялись признаки атеросклероза. Регистри-
ровались анамнестические данные пациентов. Исследовались клинический, биохимический (липидные 
фракции, креатинин) анализы крови, клинический анализ мочи, дополнительно — уровень гомоцистеина, 
C-реактивного белка. Результаты. Проанализированы данные 93 пациентов. Частота сочетания гипер-
гомоцистеинемии и АГ среди пациентов с атеросклерозом БЦА составила 95 %. Уровень гомоцистеина 
был выше у мужчин, чем у женщин (p = 0,001). Корреляционный анализ выявил прямую слабую связь 
между уровнем гомоцистеина и количеством лейкоцитов, эритроцитов, моноцитов, уровнем креатинина 
в крови и микроальбумина в моче (p < 0,05). Мужской пол и уровень микроальбумина в моче были не-
зависимыми предикторами повышения уровня гомоцистеина у данной категории пациентов по данным 
линейного регрессионного анализа. Заключение. Сочетание гипергомоцистеинемии и АГ широко рас-
пространено среди пациентов с атеросклерозом БЦА. При планировании мероприятий по профилактике 
ишемических инсультов у пациентов с АГ и атеросклерозом БЦА целесообразно проводить исследование 
уровня гомоцистеина с последующим решением вопроса о назначении витаминов группы В.

Ключевые слова: гомоцистеин, артериальная гипертензия, инсульт, атеросклероз, профилактика

Для цитирования: Рахматуллин А. Р., Кутлубаев М. А. Сочетание гипергомоцистеинемии и артериальной гипертензии у па-
циентов с атеросклерозом брахиоцефальных артерий: частота и клинико-лабораторные корреляты. Артериальная гипертен-
зия. 2022;28(3):253–269. doi:10.18705/1607-419X-2022-28-3-253-259
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Введение
Артериальная гипертензия (АГ) является од-

ним из наиболее распространенных факторов риска 
по развитию острых нарушений мозгового крово- 
обращения. Работы последних лет продемонстри-
ровали, что АГ в сочетании с повышением уровня 
гомоцистеина особенно повышает риск развития 
сосудистых осложнений [1]. Случаи сочетания АГ 
и гипергомоцистеинемии выше 10 мкмоль/л в не-
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Abstract
Background. Combination of hypertension (HTN) and hyperhomocysteinemia > 10 mсmol/l is frequently 

called H-type hypertension. It is associated with an increased risk of vascular events including stroke. Objective. 
To estimate the frequency and clinical and laboratory correlates of combination of hyperhomocysteinemia and 
HTN in a cohort of patients with atherosclerosis of brachiocephalic arteries (BCA). Design and methods. We 
recruited out-patients with confirmed atherosclerosis of BCA based on the ultrasound duplex scans. History 
were registered. Complete blood count, biochemical analysis (lipids, creatinine, homocysteine and C-reactive 
protein) and urine analysis were performed. Results. Data from 93 patients were analyzed. The frequency of 
combination of hyperhomocysteinemia and HTN among patients with atherosclerosis of BCA was 95 %. The 
level of homocysteine was higher in males than in females (p = 0,001). Correlation analysis showed a direct 
weak association between the level of homocysteinemia and the number of white blood cells, red blood cells, 
monocytes, level of creatinine in the blood and microalbuminuria (p < 0,05). Linear regression analysis showed 
that male gender along with microalbuminuria were independent predictors of the homocysteine level in these 
patients. Conclusions. A combination of hyperhomocysteinemia and HTN is common among patients with the 
atherosclerosis of BCA. Stroke prevention measures in patients with HTN and atherosclerosis of BCA should 
include assessment of homocysteine level and prescription of B vitamins if needed.
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которых источниках получили название АГ H-типа 
(от англ. homocysteine) [1].

Развитие гипергомоцистеинемии может быть 
связано с особенностями питания, нарушением вы-
делительной функции почек, а также генетическими 
факторами. Последние могут приводить к наруше-
нию процесса разрушения гомоцистеина до неток-
сичного метионина путем деметилирования или 
транссульфирования. Диетические факторы вклю-
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чают в себя избыточное потребление продуктов, 
богатых метионином, а также дефицит витаминов 
группы В, которые играют роль кофакторов фермен-
тов, участвующих в метаболизме серосодержащих 
аминокислот [1, 2].

Патологическое влияние гипергомоцистеинемии 
и ее сочетания с АГ на сосудистую стенку связано 
с системной асептической воспалительной реак-
цией и усилением нестабильности атеросклероти-
ческой бляшки. Коррекция гипергомоцистеинемии 
является потенциально эффективным методом 
профилактики сосудистых заболеваний головного 
мозга, в связи с чем необходимо более детальное 
изучение данного феномена в различных группах 
пациентов [4]. В частности, атеросклероз брахио-
цефальных артерий (БЦА) является причиной раз-
вития ишемических инсультов в 20–25 % случаев. 
Целесообразна дальнейшая оптимизация подходов 
к профилактике атеротромботических ишемиче-
ских инсультов [3, 5].

Цель исследования — оценить частоту и кли-
нико-лабораторные корреляты сочетания АГ и ги-
пергомоцистеинемии в выборке пациентов с атеро-
склерозом БЦА.

Материалы и методы
В исследование набирались пациенты из чис-

ла тех, кто проходил ультразвуковое дуплексное 
сканирование (УДС) БЦА методом сплошной вы-
борки. Критериями направления на скрининговое 
УДС БЦА были:

▪ наличие ишемической болезни сердца, анев-
ризмы аорты, атеросклероза нижних конечностей;

▪  ишемический инсульт в анамнезе;
▪  наличие шума над сонными артериями;
▪  у пациентов старше 50 лет наличие 2 факто-

ров: 1) АГ, 2) гиперлипидемия, 3) курение, 4) ранний 
атеросклероз (до 60 лет) или ишемический инсульт 
у кровных родственников.

УДС БЦА выполняли по стандартному прото-
колу (Toshiba Aplio MX) [6]. В анализ включались 
данные тех пациентов, у которых, по данным УДС 
БЦА, выявлялись признаки атеросклероза раз-
личной степени выраженности. Критериями ис-
ключения были наличие симптоматической АГ, 
онкопатологии, системных заболеваний соедини-
тельной ткани и других аутоиммунных заболева-
ний, а также хронической почечной недостаточно-
сти на терминальной стадии, активного гепатита 
и цирроза печени.

Пациентам предлагалось сдать клинический 
анализ крови, биохимический анализ крови, ко-
торый включал фракции липопротеинов и креа-

тинин, клинический анализ мочи, а также допол-
нительно исследовались уровень гомоцистеина и 
С-реактивного белка в сыворотке крови. У всех 
пациентов собирался анамнез по специальной 
форме, которая включала все основные факторы 
сердечно-сосудистого риска. Стадии и степени 
АГ устанавливались в соответствии с Российски-
ми и Европейскими рекомендациями по АГ [7] 
Исследование проводилось с информированным 
согласием на участие всех обследованных лиц.

Статистическую обработку проводили с по-
мощью пакета программ IBM SPSS Statistics 22. 
В связи с распределением данных по большинству 
параметров, отличным от нормального, показатели 
представлены в виде медианы и межквартильного 
размаха, а в анализе использовались методы непара-
метрической статистики. Клинико-демографические 
и лабораторные показатели сравнивали с помощью 
теста Манна–Уитни. Связь между различными по-
казателями оценивалась с помощью корреляцион-
ного анализа Спирмена. Статистически значимой 
считали разницу при p < 0,05.

Для выявления независимых предикторов уровня 
гомоцистеина был проведен линейный регрессион-
ный анализ с пошаговым включением переменных. 
Зависимой переменной был уровень гомоцистеина 
в сыворотке крови. Независимые переменные вы-
бирались из числа параметров, значимо связанных 
с уровнем гомоцистеина, по результатам унивари-
антного анализа. Если между двумя параметрами 
имелась выраженная связь (коллинеарность), в мо-
дель включали только один параметр, на усмотре-
ние исследователя.

Результаты
Было обследовано 93 человека, клинико-демо-

графические характеристики которых приведены 
в таблице 1. У всех пациентов диагностирована АГ, 
поэтому наличие гипергомоцистеинемии указывало 
на наличие так называемого H-типа АГ. Она была 
выявлена в 95 % случаев, если принять за рефе-
ренсное значение уровень гомоцистеина менее 10 
мкмоль/л. При более строгой оценке гипергомо-
цистеинемии (референсные значения 4,44–13,56 
мкмоль/л для женщин, 5,46–16,20 мкмоль/л для 
мужчин [1, 2]) АГ H-типа наблюдалась в 48 % слу-
чаев. Уровень гомоцистеина в сыворотке был выше 
у мужчин (17,8 (13,4–21,1) мкмоль/л), чем у женщин 
(12,3 (11,2–16,6) мкмоль/л, p = 0,001).

Результаты корреляционного анализа продемон-
стрировали прямую слабую связь между уровнем 
гомоцистеина и количеством лейкоцитов (r = 0,318, 
p = 0,023), эритроцитов (r = 0,369, p = 0,008), моно-
цитов (r = 0,328, p = 0,02) в клиническом анализе 
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крови. Из числа биохимических показателей уровень 
гомоциcтеина был прямо связан с уровнем креати-
нина в крови (r = 0,347, p = 0,007) и микроальбуми-
нурии (r = 0,363, p = 0,01) и обратно — с уровнем 
холестерина липопротеинов высокой плотности 
(ЛПВП) (r = 0,287, p = 0,041). Связи между уровнем 

гомоцистеина и выраженностью стеноза сонных ар-
терий, а также толщиной комплекса интима-медиа 
и стадией АГ не отмечалось.

Для выявления независимых предикторов уров-
ня гомоцистеина был проведен линейный регрес-
сионный анализ. В модель были включены такие 

Таблица 1
ОСНОВНЫЕ ДЕМОГРАФИЧЕСКИЕ И ЛАБОРАТОРНО-ИНСТРУМЕНТАЛЬНЫЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ 

ПАЦИЕНТОВ, ВКЛЮЧЕННЫХ В ИССЛЕДОВАНИЕ

Параметр Показатель (n = 93)

Пол (м/ж),% 56/44
Возраст, годы 66,7 (59,3–71,7)
Курение (нет/да),% 69/31
АГ I стадии,% 31
АГ II стадии,% 51
АГ III стадии,% 18
Сахарный диабет (нет/да),% 27/73
Ишемическая болезнь сердца (нет/да),% 25/75
Индекс массы тела, кг/м2 27,7 (25,7–31)

Данные УДС БЦА

Толщина комплекса интима-медиа, мм 1,3 (1,1–1,4)
Стеноз правой внутренней сонной артерии,% 30 (20–35)
Стеноз левой внутренней сонной артерии,% 30 (25–40)

Клинический анализ крови

Эритроциты, млн/мкл 4,8 (4,4–5,5)
Средний объем эритроцита, фл 88 (85,9–91,7)
Гемоглобин, г/л 143 (131–148,5)
Лейкоциты, тыс/мкл 7 (5,8–8,9)

Нейтрофилы, тыс/мкл 4,1 (2,8–4,6)
Лимфоциты, тыс/мкл 3,4 (1,8–3,2)
Тромбоциты, тыс/мкл 248 (218,5–286,5)
Скорость оседания эритроцитов, мм/ч 8 (4–16,5)

Биохимический анализ крови

Гомоцистеин, мкмоль/л 15,8 (12,1–19,1)
Холестерин общий, ммоль/л 4,7 (3,7–5,3)
Холестерин ЛПНП, ммоль/л 2,5 (1,9–3,1)
Холестерин ЛПВП, ммоль/л 1,2 (1–1,4)
Триглицериды, ммоль/л 1,6 (1,1–2)
Креатинин, мкмоль/л 97,5 (88–107,2)
С-реактивный белок, мг/л 1,52 (0,7–3,4)

Клинический анализ мочи

Альбумин, мг/л 10 (10–10)
Креатинин, ммоль/л 4,4 (4,4–8,8)

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; УДС — ультразвуковое дуплексное сканирование; БЦА — брахиоцефальные 
артерии; ЛПНП — липопротеины низкой плотности; ЛПВП — липопротеины высокой плотности.
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параметры, как пол, число моноцитов и уровень 
креатинина в крови и микроальбуминурии. Значи-
мыми предикторами уровня гомоцистеина оказа-
лись мужской пол и уровень микроальбуминурии 
(табл. 2). Данная регрессионная модель объясняла 
50 % вариабельности повышения уровня гомоци-
стеина у пациентов с АГ и атеросклерозом БЦА.

Обсуждение
В данной сплошной выборке частота сочета-

ния АГ и гипергомоцистеинемии среди пациентов 
с атеросклерозом БЦА составила 95 %. Уровень 
гомоцистеина был выше у мужчин, чем у женщин, 
что, вероятно, отчасти связано с большей мышечной 
массой у первых. Более высокий уровень гомоцисте-
ина среди мужчин может рассматриваться как один 
из факторов, обусловливающих гендерные различия 
в заболеваемости сердечно-сосудистыми заболева-
ниями. Наряду с полом, независимым предиктором 
повышения уровня гомоцистеина был ранний по-
казатель нефропатии — микроальбуминурия.

Связь между гипергомоцистеинемией и уровнем 
креатинина в крови и микроальбуминурии можно 
объяснить нефротоксичностью гомоцистеина, ко-
торая реализуется через механизмы гомоцистеини-
рования белков, активации свободно-радикального 
окисления и эйксайтотоксичности. Вторичное по-
вреждение почек происходит за счет АГ, которая 
зачастую осложняет гипергомоцистеинемию [8]. 
С другой стороны, нефропатия приводит к наруше-
нию выведения гомоцистеина и тем самым приводит 
к повышению его уровня. Исходя из этого, можно 
предположить, что негативное влияние сочетания 
гипергомоцистеинемии и АГ на различные органы 
и системы отчасти может быть опосредовано нару-
шением азотовыделительной функции почек и раз-
витием уремии, которая может привести к снижению 
активности ингибиторов кальцификации, гиперфос-
фатемии, эластинолизу, дисфункции тромбоцитов 
и хроническому асептическому воспалению в раз-
личных тканях [9].

В данном исследовании была выявлена обратная 
связь между уровнем гомоцистеина и холестерином 

ЛПВП, в основе которой, вероятно, лежит негатив-
ное влияние гомоцистеина на процесс созревания 
частиц ЛПВП [10]. Связи между уровнем гомоци-
стеина и других фракций липопротеинов выявле-
но не было. Это противоречит результатам более 
ранних работ, которые показали, что прогрессиро-
вание атеросклероза при гипергомоцистеинемии 
опосредовано через эндотелиальную дисфункцию 
и нарушение биосинтеза липопротеинов низкой 
плотности и триглицеридов [11]. Результаты иссле-
дований целого ряда авторов продемонстрировали 
корреляцию между уровнем гомоцистеина в крови 
и выраженностью атеросклероза [2, 10, 11]. В дан-
ной работе такой корреляции не было выявлено. 
Отсутствие указанных связей можно объяснить 
относительно небольшим объемом выборки, а так-
же ее гетерогенностью. В частности, при анализе 
данных не учитывалась адекватность получаемой 
сосудистой профилактики, длительность гипергомо-
цистеинемии, ее потенциальные причины, а также 
этнические особенности исследуемой популяции. 
Ранее было показано, что у людей азиатского про-
исхождения более выражено влияние метаболиче-
ских факторов на процесс атерогенеза, чем у людей 
европейского происхождения [12]. Также одним 
из ограничений данной работы был его срезовый 
дизайн, который затруднил выявление причинно-
следственной связи между атеросклерозом БЦА 
и уровнем гомоцистеина в крови.

В цели данной работы не входило изучение этио-
логии развития гипергомоцистеинемии, однако мож-
но предположить, что в большинстве случаев ее раз-
витие было связано со средовыми факторами. К их 
числу можно отнести гиповитаминозы, чаще всего 
это нарушение всасывания витамина B 12 в резуль-
тате повреждения желудочно-кишечного тракта, на 
фоне длительного приема антацидов, метформина 
и злоупотребления алкоголем. При поражении по-
чек повышение уровня гомоцистеина может быть 
отчасти связано с нарушением выведения его из 
организма. Более редкими причинами гипергомо-
цистеинемии является дефицит витаминов вслед-
ствие колитов, резекции кишечника, гельминтных 

Таблица 2
РЕЗУЛЬТАТЫ ЛИНЕЙНОГО РЕГРЕССИОННОГО АНАЛИЗА

Переменные Коэффициент
бета

Стандартная
ошибка p-значение

Пол –3,488 1,403 0,017
Микроальбуминурия 0,148 0,03 0,0001
Моноциты 4,358 3,139 0,172
Креатинин 0,029 0,044 0,523
Константа 13,075 5,429 0,02
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инвазий (дифиллоботриоз), вегетарианской диеты. 
В некоторых случаях гипергомоцистеинемия связана 
с наследственными факторами. Обычно детальный 
сбор анамнеза позволяет выявить причины повы-
шения уровня гомоцистеина, однако в некоторых 
случаях может потребоваться ряд исследований: 
определение наличия полиморфизмов в генах фер-
ментов реакций фолатного цикла, лабораторные 
исследования для исключения аутоиммунного га-
стрита, фиброгастродуоденоскопия, фиброколоно-
скопия и другие [2].

Выявление сочетания гипергомоцистеинемии 
и АГ (АГ Н-типа) требует включения в программу 
сосудистой профилактики приема витаминов группы 
В (В2, В6, В12 и восстановленный фолат). По неко-
торым данным, коррекция гипергомоцистеинемии 
позволяет дополнительно снизить артериальное 
давление на 6–13 мм рт. ст. [13]. Однако, учитывая 
нередкое сочетание гипергомоцистеинемии с хро-
нической болезнью почек, назначение витамина В12 
в форме цианокобаламина может иметь негативные 
последствия в результате синтеза нефротоксичного 
соединения — тиоцианата. В связи с этим видится 
целесообразным расширение отечественного ассор-
тимента форм витамина В12 за счет более безопас-
ных — оксикобаламина и метилкобаламина [14].

Заключение
Таким образом, сочетание гипергомоцистеине-

мии и АГ (АГ H-типа) — широко распространенный 
феномен среди пациентов с атеросклерозом БЦА, 
особенно среди мужчин и пациентов со склонностью 
к развитию нефропатии. При планировании меро-
приятий по профилактике ишемических инсультов 
у пациентов с атеросклерозом БЦА целесообразно 
проводить исследование уровня гомоцистеина. При 
выявлении сочетания гипергомоцистеинемии и АГ 
необходимо рассмотреть вопрос о назначении вита-
минов группы В. Отдельного изучения требует эф-
фект диетотерапии на уровень гомоцистеина в дан-
ной категории пациента. Для более точной оценки 
частоты АГ H-типа в различных группах населения 
необходимы популяционные исследования.
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Резюме
Цель исследования — изучить связи между толщиной эпикардиальной жировой ткани (ЭЖТ), по-

казателями структурно-функционального состояния сердца и сердечно-сосудистым риском у больных 
артериальной гипертензией (АГ) и неалкогольной жировой болезнью печени (НАЖБП). Материалы 
и методы. Проведено сравнительное поперечное исследование, в котором приняли участие 120 пациентов 
в возрасте от 45 до 65 обоего пола с АГ I–II стадии, 1–2-й степени (с НАЖБП (Fatty Liver Index (FLI) > 60) 
и без нее). При осмотре осуществили клиническое обследование: сбор жалоб, оценка общего состояния, 
анализ данных анамнеза, измерение «офисного» артериального давления, подсчет частоты сердечных со-
кращений, анализ антропометрических параметров: роста, массы тела, окружности талии, индекса массы 
тела. Определяли показатели углеводного, липидного обменов, хронического низкоинтенсивного воспа-
ления (С-реактивный белок (СРБ), фактор некроза опухоли альфа (ФНО-α)), рассчитывали индексы инсу-
линорезистентности. При помощи ультразвуковой диагностики оценивали структурно-функциональное 
состояние печени и сердца, также определяли толщину ЭЖТ. Для оценки 10-летнего фатального риска 
сердечно-сосудистых осложнений (ССО) использовали шкалу SCORE. Результаты. Показатели, харак-
теризующие хроническое низкоинтенсивное системное воспаление (СРБ, ФНО-α) и инсулинорезистент-
ность (HOMA-IR, метаболический индекс (МИ), триглицериды (ТГ) / холестерин липопротеинов высокой 
плотности (ХС ЛПВП)) были значимо выше у пациентов с АГ и НАЖБП, чем у больных с изолированной 
АГ. Проведенная эхокардиография показала, что у пациентов с сочетанием АГ и НАЖБП больше толщи-
на ЭЖТ (p < 0,001) и выше показатели, отражающие гипертрофию миокарда левого желудочка (толщина 
задней стенки левого желудочка (ТЗСЛЖ) (p = 0,019), межжелудочковая перегородка (МЖП) (p = 0,012), 
масса миокарда левого желудочка (ММЛЖ) (p = 0,029)). По данным корреляционного анализа, в груп-
пе пациентов с АГ и НАЖБП были выявлены прямые высокой и средней силы связи между толщиной 
ЭЖТ и ТЗСЛЖ (r = 0,345, p < 0,001), МЖП (r = 0,344, p < 0,001), ММЛЖ (r = 0,372, p < 0,001), индексом 
ММЛЖ (r = 0,221, p = 0,015), FLI (r = 0,722, p < 0,001), ФНО-α (r = 0,495, p < 0,001), HOMA-IR (r = 0,38, 
p < 0,001), МИ (r = 0,374, p < 0,001), ТГ/ХС ЛПВП (r = 0,354, p < 0,001), СРБ (r = 0,30, p = 0,002), ТГ (r = 
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0,305, p = 0,001), холестерином липопротеинов очень низкой плотности (r = 0,306, p = 0,001) и обратная 
связь средней силы с ХС ЛПВП (r = 0,30, p = 0,008). Исходя из результатов множественного регрессион-
ного анализа, при увеличении ФНО-α на 1 пг/мл и ТГ/ХС ЛПВП на 1 у. е. следует ожидать увеличения 
толщины ЭЖТ на 0,15 и 0,68 мм соответственно. При оценке зависимости ММЛЖ от толщины ЭЖТ при 
помощи линейной регрессии отмечено, что увеличение толщины ЭЖТ на 1 мм может сопровождаться 
увеличением ММЛЖ на 12,8 г. Исходя из результатов логистического регрессионного анализа, толщина 
ЭЖТ прямо ассоциирована с вероятностью повышения 10-летнего риска ССО до 5,0 % и более. Заключе‑
ние. Данное исследование показало, что у больных АГ и НАЖБП больше толщина ЭЖТ, которая сильно 
коррелирует с показателями, отражающими гипертрофию ЛЖ, выраженностью стеатоза печени (FLI), 
хроническим низкоинтенсивным системным воспалением и инсулинорезистентностью. Выявлена связь 
зависимость между толщиной ЭЖТ и ФНО-α и ТГ/ХС ЛПВП — при увеличении ФНО-α и ТГ/ХС ЛПВП 
следует ожидать увеличения толщины ЭЖТ. Толщина ЭЖТ была значимо взаимосвязана с увеличением 
ММЛЖ и повышала шанс развития высокого и очень высокого риска ССО у пациентов с АГ и НАЖБП.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, неалкогольная жировая болезнь печени, эпикардиаль-
ная жировая ткань, сердечно-сосудистый риск
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Abstract
Objective. To study the relationship between the thickness of epicardial adipose tissue (EAT) and indicators 

of the structural and functional heart characteristics and cardiovascular risk in hypertensive patients with non-
alcoholic fatty liver disease (NAFLD). Design and methods. A comparative cross-sectional study was conducted 
involved 120 patients, aged 45 to 65 years, with hypertension (HTN) of I–II stages, degrees 1–2, with NAFLD 
(Fatty Liver Index (FLI > 60)) and without NAFLD. A clinical examination was carried out: history, physical 
examination, measurement of “office” blood pressure and heart rate, anthropometric parameters (height, weight, 
body mass index). The indicators of carbohydrate and lipid metabolism, chronic low-intensity inflammation 
(C-reactive protein (CRP), tumor necrosis factor alpha (TNF-α)) were determined, insulin resistance indices were 
calculated. The structural and functional state of the liver and heart was assessed by ultrasound, and the thickness 
of the EAT was determined. The SCORE scale was used to assess the 10-year fatal risk. Results. Indicators 
characterizing chronic low-intensity systemic inflammation (CRP, TNF-α) and insulin resistance (HOMA-IR, 
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metabolic index (MI), triglycerides (TG) / high-density lipoproteins (HDL)) were higher in patients with HTN 
and NAFLD than in patients with isolated HTN. Echocardiography showed that patients with comorbid pathology 
had greater EAT thickness (p < 0,001) and more profound left ventricular myocardial hypertrophy (thickness of 
the left ventricular posterior wall (LVPW) (p = 0,019), interventricular septum (IVS) (p = 0,012), left ventricular 
myocardial mass (LVMM) (p = 0,029)). In the group of patients with HTN and NAFLD, the correlation analysis 
showed direct moderate-strong relationships between EAT thickness and TPWLV (r = 0,345, p < 0,001), IVS (r = 
0,344, p < 0,001), LVMM (r = 0,372, p < 0,001), index LVMM (r = 0,221, p = 0,015), FLI (r = 0,722, p < 0,001), 
TNF-α (r = 0,495, p < 0,001), HOMA-IR (r = 0,38, p < 0,001), MI (r = 0,374, p < 0.001), TG/HDL (r = 0,354, 
p < 0,001), CRP (r = 0,30, p = 0,002), TG (r = 0,305, p = 0,001), very low density lipoprotein cholesterol (r = 
0,306, p = 0,001) and medium strength inverse relationship with HDL (r = 0,30, p = 0,008). A multiple regression 
analysis was performed to assess the relationship between EAT thickness and the severity of chronic systemic 
inflammation and insulin resistance in patients with HTN and NAFLD: with an increase in TNF-α by 1 pg/ml and 
TG/HDL by 1, an increase in EAT thickness by 0,15 and 0,68 mm, respectively, should be expected. An increase 
in EAT thickness by 1 mm was accompanied by an increase in LVMM by 12,8 g. Logistic regression analysis 
showed a direct relation between EAT thickness and the probability of cardiovascular 10-year risk increase by 
5,0 % or more. Conclusions. This study showed that in patients with HTN and NAFLD, the EAT thickness was 
significantly higher, which strongly correlates with indicators of left ventricular hypertrophy, the severity of liver 
steatosis (FLI), chronic low-intensity systemic inflammation, and insulin resistance. With an increase in TNF-α 
and TG/HDL, an increase in the EAT thickness should be expected. EAT thickness was significantly associated 
with an increase in LVMM and increased chance of high and very high risk of cardiovascular complications in 
patients with HTN and NAFLD.

Key words: hypertension, non-alcoholic fatty liver disease, epicardial adipose tissue, cardiovascular risk
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Введение
Неалкогольная жировая болезнь печени 

(НАЖБП) в настоящее время является одним из 
самых распространенных заболеваний печени 
среди разных возрастных групп по всему миру  
[1–3].

Наличие общих звеньев патогенеза НАЖБП 
с артериальной гипертензией (АГ) увеличивают 
частоту пациентов с сочетанной патологией [4, 5]. 
Инсулинорезистентность, хроническое низкоин-
тенсивное системное воспаление, окислительный 
стресс, активация ренин-ангиотензин-альдостеро-
новой системы рассматриваются как потенциаль-
но возможные причины совместного развития АГ 
и НАЖБП [6].

Долгое время считалось, что ожирение, часто 
встречающееся у пациентов с АГ и НАЖБП, ока-
зывает негативное воздействие на сердце преиму-
щественно в связи с увеличенной нагрузкой на же-
лудочки, обусловленной избыточной массой тела. 
Исследования последних лет говорят, что эпикарди-
альную жировую ткань (ЭЖТ) следует рассматривать 
как особую разновидность висцеральной жировой 
ткани, которая при неблагоприятных условиях при-
водит к секреции провоспалительных адипокинов, 
вызывающих фиброз предсердий и желудочков и тем 
самым увеличивающих риски сердечно-сосудистых 
осложнений (ССО) [7]. ЭЖТ состоит не только из 

преадипоцитов и адипоцитов, но также содержит 
стромально-васкулярные и иммунные клетки, ган-
глии, соединительные нервы и резидентные моно-
циты [8]. При увеличении ЭЖТ резидентные моно-
циты могут становиться зрелыми формами и спо-
собствовать прогрессированию резистентности 
к инсулину, а также секретировать различные про-
воспалительные цитокины, включая фактор некроза 
опухоли альфа (ФНО-α), интерлейкин-6 и другие, 
что может приводить к развитию воспалительной 
реакции, пролиферации эндотелиальных и гладко-
мышечных клеток [9–12]. В литературе представ-
лен ряд исследований, доказывающих связь между 
большей толщиной ЭЖТ и более глубокими гемоди-
намическими расстройствами в сердце, как в покое, 
так и при физической нагрузке [13].

В доступных источниках мы не обнаружили ис-
следований, посвященных изучению толщины ЭЖТ 
и его связи с инсулинорезистентностью, системным 
воспалением, структурно-функциональными по-
казателями сердца и сердечно-сосудистым риском 
у пациентов с АГ и НАЖБП.

Целью нашего исследования было изучение 
связей между толщиной ЭЖТ и структурно-функ-
циональными показателями сердца и сердечно-со-
судистым риском у больных АГ и НАЖБП.
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Материалы и методы
Проведено сравнительное поперечное исследо-

вание, в котором приняли участие 120 пациентов 
(неорганизованная популяция, сплошная выборка), 
в возрасте от 45 до 65 лет (средний возраст 56,2 ± 
8,8 года), из них мужчин — 34 (28,3 %) с АГ I–II 
стадии, 1–2-й степени. В основную группу были 
включены 60 больных АГ и НАЖБП, в контроль-
ную группу — 60 пациентов с изолированной АГ.

Были исключены пациенты с ранее перенесен-
ным инфарктом, инсультом, а также с хроническими 
формами ишемической болезни сердца, с прочими 
ассоциированными клиническими состояниями, 
в том числе с сахарным диабетом и предиабетом, 
тяжелой хронической болезнью почек (4-й и 5-й 
стадий). Кроме того, из исследования исключались 
больные с вторичными гипертензиями, ожирением 
II–III степени, алкогольными, вирусными, токсиче-
скими (лекарственными) гепатитами, аутоиммун-
ными заболеваниями печени. За 5–7 дней до про-
ведения исследований всем пациентам отменяли 
антигипертензивные препараты.

В большинстве случаев НАЖБП была диагно-
стирована впервые в соответствии с Клиническими 
рекомендациями по диагностике и лечению НАЖБП 
Российского общества по изучению печени и Рос-
сийской гастроэнтерологической ассоциации [1]. 
Структурное состояние печени оценивали при помо-
щи ультразвукового исследования печени (Siemens 
Sonoline G50, Германия) с оценкой эхогенности 
печеночной паренхимы, сосудистого рисунка, сте-
пени затухания эхосигнала. Для количественного 
определения стеатоза использовали гепатореналь-
ный индекс (hepatorenal index), обладающий очень 
высокой чувствительностью (100 %) и специфично-
стью (91 %) [14]. Также произведен расчет индекса 
стеатоза печени (Fatty Liver Index (FLI)) на осно-
вании включения следующих показателей: индекс 
массы тела (ИМТ), окружность талии, гамма-глу-
тамилтранспептидаза, триглицериды (ТГ) [15]). FLI 
≥ 60 подтверждает наличие жировой дистрофии со 
специфичностью 86 %.

При осмотре осуществили клиническое обсле-
дование: сбор жалоб, оценка общего состояния, 
анализ данных анамнеза, измерение «офисного» ар-
териального давления, подсчет частоты сердечных 
сокращений, анализ антропометрических параме-
тров: роста, массы тела, окружности талии, ИМТ.

Структурно-функциональные параметры сердца 
и толщину ЭЖТ анализировали методом эхокардио-
графии на аппарате Siemens Sonoline G50 (Герма-
ния). Масса миокарда левого желудочка (ММЛЖ) 
была рассчитана по формуле ASE: ММЛЖ = 0,8 × 
1,04 × [(МЖПд + КДР + ТЗСЛЖд)3 — КДР3] + 0,6 

[16], где МЖПд — межжелудочковая перегородка 
в диастолу, КДР — конечно-диастолический раз-
мер, ТЗСЛЖд — толщина задней стенки левого 
желудочка в диастолу. Индекс ММЛЖ (ИММЛЖ) 
(г/м2) рассчитывали как отношение ММЛЖ к пло-
щади поверхности тела (Sтела) (норма для женщин 
до 95 г/м2, для мужчин до 115 г/м2) [16].

Для определения инсулинорезистентности из-
меряли концентрацию базального инсулина мето-
дом иммуноферментного анализа с помощью на-
боров DRG (США) на биохимическом анализаторе 
«Униплан» (Россия), а также использовали индексы, 
характеризующие чувствительность тканей к ин-
сулину:

1) индекс HOMA-IR: глюкоза натощак (ммоль/л) 
× инсулин натощак (мЕ/мл) / 22,5],

2) метаболический индекс (МИ): МИ = [ТГ 
натощак (ммоль/л) × глюкоза натощак (ммоль/л)] 
/ холестерин липопротеинов высокой плотности 
(ХС ЛПВП) натощак (ммоль/л),

3) отношение ТГ к ХС ЛПВП.
Значения индекса HOMA-IR > 2 у. е., соотноше-

ния ТГ/ХС ЛПВП > 1,37 у. е. и МИ ≥ 7 у. е. свидетель-
ствовали о наличии резистентности к инсулину [17].

Для анализа липидного метаболизма проводили 
развернутую липидограмму с содержанием обще-
го холестерина (ОХС) и его фракций, ТГ. ОХС, ХС 
ЛПВП и уровень ТГ определяли унифицированным 
энзиматическим колориметрическим методом с по-
мощью набора реагентов в сыворотке и плазме, про-
изведенных ООО «Ольвекс Диагностикум» (Россия, 
Санкт-Петербург). Концентрацию липопротеинов 
низкой плотности (ЛПНП) рассчитывали по фор-
муле Фридвальда: ЛПНП = ОХС — ХС ЛПВП — 
холестерин липопротеинов очень низкой плотности 
(ХС ЛПОНП) (ммоль/л), где ХС ЛПОНП опреде-
лялся по формуле: ХС ЛПОНП = ТГ (ммоль/л) / 2,2.

О выраженности хронического системного вос-
паления судили по концентрации высокочувстви-
тельного С-реактивного белка (СРБ) и ФНО-α в сы-
воротке крови (определяли с помощью иммунофер-
ментного метода на плашечном автоматизированном 
фотометре Immunochem-2100, США).

Для оценки 10-летнего фатального риска ис-
пользовали шкалу SCORE (Systemic Coronary Risk 
Evaluation, http://www.escardio.org/Guidelines-&-
Education/Practice-tools/ССЗ-prevention-toolbox/
SCORE-Risk-Charts).

Статистический анализ проводили с использо-
ванием параметрических и непараметрических кри-
териев с помощью пакета статистических программ 
SPSS 26 (IBM, США). По результатам проверки на 
нормальность распределения количественных пока-
зателей методом Шапиро–Уилка для описательной 
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статистики применяли медиану Мe [Q25; Q75], где 
Q25 и Q75 — верхний и нижний квартили соответ-
ственно. При сравнении несвязанных групп исполь-
зовали t-критерий Стьюдента и U-критерий Ман-
на–Уитни (для количественных значений), точный 
критерий Фишера (для качественных переменных). 
Значимость взаимосвязи между количественными 
данными определяли по коэффициенту ранговой 
корреляции Спирмена (r), с помощью бинарной 
и множественной линейной, а также логистической 
регрессии. Проверка статистических гипотез про-
водилась при критическом уровне значимости 0,05.

Исследование было одобрено локальным этиче-
ским комитетом ФГБОУ ВО ВолгГМУ Минздрава 
России (протокол № 001–2019, экспертное заклю-
чение № 001/5). На всех этапах работы руковод-
ствовались этическими принципами Хельсинкской 
декларации Всемирной медицинской ассоциации 
(2008) и соглашением по Надлежащей клинической 
практике (ICH GCP). Все пациенты подписали ин-
формированное согласие на участие.

Результаты
При оценке основных клинико-демографических 

показателей группы сравнения были сопоставимы 
(табл. 1). При этом у пациентов с АГ и НАЖБП 
статистически значимо выше ИМТ, что можно объ-
яснить характером коморбидной патологии. В срав-
ниваемых группах превалировали женщины.

Показатели, характеризующие хроническое низ-
коинтенсивное системное воспаление (СРБ, ФНО-α) 
и инсулинорезистентность (HOMA-IR, МИ, ТГ/ХС 
ЛПВП), были статистически выше у пациентов с АГ 
и НАЖБП, чем у больных с изолированной АГ. Так-
же у коморбидных больных выше ХС ЛПОНП (р = 
0,002) и ТГ (р < 0,001) и ниже ХС ЛПВП (р = 0,006), 
что говорит о неблагоприятном проатерогенном 
липидном профиле данной категории пациентов 
(фенотипы IIb и III) [18] (табл. 1).

Проведенная эхокардиография показала, что 
у пациентов с АГ и НАЖБП больше толщина ЭЖТ 
(p < 0,001) и выше показатели, отражающие гипер-
трофию миокарда левого желудочка — ТЗСЛЖ (p = 
0,019), МЖП (p = 0,012), ММЛЖ (p = 0,029) (табл. 2).

При проведении корреляционного анализа 
в группе пациентов с АГ и НАЖБП были выявлены 
прямые сильные и средней силы связи между тол-
щиной ЭЖТ и ТЗСЛЖ (rs = 0,345, p < 0,001), МЖП 
(rs = 0,344, p < 0,001), ММЛЖ (rs = 0,372, p < 0,001), 
ИММЛЖ (rs = 0,221, p = 0,015), FLI (rs = 0,722, p 
< 0,001), ФНО-α (rs = 0,495, p < 0,001), HOMA-IR 
(rs = 0,38, p < 0,001), МИ (rs = 0,374, p < 0,001), ТГ/
ХС ЛПВП (rs = 0,354, p < 0,001), СРБ (rs = 0,30, p = 
0,002), ТГ (rs = 0,305, p = 0,001), ХС ЛПОНП (rs = 

0,306, p = 0,001) и обратная связь средней силы с ХС 
ЛПВП (rs = –0,30, p = 0,008).

С целью оценки связи между толщиной ЭЖТ 
и выраженностью хронического системного вос-
паления и инсулинорезистентностью у пациентов 
с АГ и НАЖБП проведен множественный регрес-
сионный анализ (табл. 3).

Наблюдаемую зависимость для толщины ЭЖТ 
от провоспалительного цитокина (ФНО-α) и индек-
са инсулинорезистентности (ТГ/ХС ЛПВП) можно 
представить в виде уравнения:
ЭЖТ = 1,9 + 0,15 × ФНО-α + 0,68 × ТГ/ХС ЛПВП.

Из этого уравнения следует, что при увеличении 
ФНО-α на 1 пг/мл и ТГ/ХС ЛПВП на 1 у. е. следует 
ожидать увеличения толщины эпикардиального жира 
на 0,15 и 0,68 мм соответственно. Уровень значи-
мости представленной модели соответствовал p < 
0,001. Исходя из значения коэффициентов детерми-
нации, факторы, включенные в модель, определяли 
53,8 % дисперсии. Это указывает на значимую за-
висимость увеличения толщины эпикардиального 
жира от уровней ФНО-α и ТГ/ХС ЛПВП. От уров-
ней СРБ, МИ и HOMA-IR значимой зависимости 
не выявлено (p > 0,05).

При оценке зависимости ММЛЖ от толщины 
ЭЖТ было получено следующее регрессионное 
уравнение:

YММЛЖ = 181,1 + 12,8 * XтЭЖТ,
где YММЛЖ — масса миокарда левого желудоч-

ка (г); XтЭЖТ — толщина эпикардиальной жировой 
ткани (мм).

Полученная зависимость характеризовалась 
статистически значимой прямой корреляционной 
связью умеренной силы (ρ = 0,442; p < 0,001). В ре-
грессионной модели были учтены 19,5 % факторов, 
оказывающих влияние на дисперсию ММЛЖ.

Исходя из коэффициента регрессии, увеличение 
толщины ЭЖТ на 1 мм сопровождалось увеличени-
ем ММЛЖ на 12,8 г.

На рисунке представлен график регрессионной 
функции, характеризующей зависимость ММЛЖ 
в зависимости от толщины ЭЖТ.

Для определения зависимости высокого и очень 
высокого (5,0 % и более) 10-летнего риска ССО от 
толщины ЭЖТ проведен логистический регресси-
онный анализ (табл. 4).

Учитывая представленную модель, высокий 
10-летний риск ССО может быть описан уравнением:

p = 1 / (1 + e–z) × 100 %, z = –4,31 + 0,75 × XЭЖТ,
где p — вероятность повышения 10-летнего ри-

ска ССО до 5,0 % и более, XЭЖТ — толщина эпикар-
диального жира.
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Таблица 1
ПОКАЗАТЕЛИ ЛИПИДНОГО, УГЛЕВОДНОГО ОБМЕНОВ, 

ХРОНИЧЕСКОГО НИЗКОИНТЕНСИВНОГО СИСТЕМНОГО ВОСПАЛЕНИЯ, 
СТЕАТОЗА ПЕЧЕНИ И ОСНОВНЫЕ КЛИНИКО-ДЕМОГРАФИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ 

В ИССЛЕДУЕМЫХ ГРУППАХ

Показатель, ед. изм.

Основная группа
АГ + НАЖБП

(n = 60)
Мe [Q25; Q75]

Контрольная 
группа АГ

(n = 60)
Мe [Q25; Q75]

p-значение

Возраст, годы, M ± SD 56,4 ± 7,8 55,8 ± 8,6 0,345

Пол, Ж/М, n (%) 42/18 (70,0) 44/16 (73,3) 0,342
ИМТ, кг/м2 32,0 [30,1; 34,5] 26,8 [24,7; 29,4] < 0,001*
ОТ, см 106 [103; 112] 89,5 [80,8; 97,5] < 0,001*

Длительность АГ, лет 5,0 [3,0; 10,0] 5,0 [2,0; 7,0] 0,086

АГ I стадии, n (%) 11 (18,3) 15 (25,0) 0,130

АГ II стадии, n (%) 49 (81,7) 45 (75,0) 0,357

АГ 1-й степени, n (%) 22 (36,7) 27 (45,0) 0,488
АГ 2-й степени, n (%) 38 (63,3) 33 (55,0) 0,421
Офисное САД, мм рт. ст. 154,5 [147,5; 165,3] 151,0 [145,0; 161,2] 0,580

Офисное ДАД, мм рт. ст. 92,0 [87,5; 94,0] 91,0 [89,0; 96,0] 0,912

ЧСС, мин-1 71,0 [66,5; 77,5] 73,0 [64,0; 77,5] 0,553

ПАД, мм рт. ст. 60,0 [55,0; 69,0] 61,0 [54,0; 69,0] 0,921

Курение табака, n (%) 13 (26,0) 7 (14,0) 0,222

СРБ, мг/л 13,7 [9,2; 15,8] 9,9 [1,5; 13,6] 0,002*

ФНО-α, пг/мл 8,8 [5,8; 13,9] 4,9 [3,8; 10,4] < 0,001*

ОХС, ммоль/л 5,6 [4,7; 6,3] 5,5 [5,0; 6,6] 0,437

ХС ЛПВП, ммоль/л 1,3 [1,2; 1,6] 1,4 [1,2; 1,8] 0,006*

ХС ЛПНП, ммоль/л 3,0 [2,3; 4,1] 3,1 [2,6; 3,9] 0,314
ХС ЛПОНП, ммоль/л 1,0 [0,8; 1,2] 0,9 [0,6; 1,1] 0,002*
ТГ, ммоль/л 2,3 [1,8; 2,6] 1,9 [1,4; 2,2] < 0,001*
Инсулин, мкМЕ/мл 6,7 [4,1; 10,5] 3,8 [3,0; 4,9] < 0,001*

HOMA-IR, у. е. 1,6 [1,1; 2,5] 0,9 [0,7; 1,1] < 0,001*
МИ, у. е. 7,5 [3,9; 12,4] 3,9 [2,1; 6,9] < 0,001*
ТГ/ХС ЛПВП, у. е. 1,9 [1,3; 2,5] 1,1 [0,8; 1,5] < 0,001*
Глюкоза, ммоль/л 5,4 [4,9; 5,9] 5,2 [4,9; 5,4] 0,076

FLI, ед. 86,5 [78,0; 92,0] 40,5 [23,5; 53,0] < 0,001*

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; НАЖБП — неалкогольная жировая болезнь печени; ИМТ — индекс массы 
тела; ОТ — окружность талии; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; 
ЧСС — частота сердечных сокращений; ПАД — пульсовое артериальное давление; СРБ — С-реактивный белок; ФНО-α — 
фактор некроза опухоли альфа; ОХС — общий холестерин; ХС ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности; ХС 
ЛПНП — холестерин липопротеинов низкой плотности; ХС ЛПОНП — холестерин липопротеинов очень низкой плотности; 
ТГ — триглицериды; МИ — метаболический индекс; FLI — Fatty Liver Index; * — статистически значимое различие показате-
лей 1-й и 2-й групп (p < 0,05).



266

Оригинальная статья / Original article

28(3) / 2022

Таблица 3
ЗАВИСИМОСТЬ ТОЛЩИНЫ ЭПИКАРДИАЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ ТКАНИ 

ОТ ЗНАЧЕНИЙ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ФАКТОРА НЕКРОЗА ОПУХОЛИ АЛЬФА 
И ТРИГЛИЦЕРИДОВ / ХОЛЕСТЕРИНА ЛИПОПРОТЕИНОВ ВЫСОКОЙ ПЛОТНОСТИ

Зависимая переменная
Коэффициенты

Модель B SD (B) β t p-значение 95 % ДИ для 
В

Эпикардиальный жир
Константа 1,898 0,360 5,269 0,000 1,18–2,61

ФНО-α 0,154 0,042 0,338 3,640 0,000 0,07–0,24
ТГ/ХС ЛПВП 0,675 0,230 0,273 2,935 0,004 0,22–1,13

Примечание: ДИ — доверительный интервал; ФНО-α — фактор некроза опухоли альфа; ТГ — триглицериды; ХС ЛПВП — 
холестерин липопротеинов высокой плотности.

Таблица 2
ЭХОКАРДИОГРАФИЧЕСКИЕ ПАРАМЕТРЫ СЕРДЦА ПАЦИЕНТОВ 

С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И НЕАЛКОГОЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПЕЧЕНИ 
И ИЗОЛИРОВАННОЙ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ

Показатель, ед. изм.
1-я группа

(АГ + НАЖБП)
(N = 60), Мe [Q25; Q75]

2-я группа
(АГ)

(N = 60), Мe [Q25; Q75]
p-значение

ФВ,% 63,0 [59; 67,5] 63,0 [59,5; 66,0] 0,681

ТЗСЛЖ, мм 11,0 [10,5; 12,0] 10,8 [10,0; 11,0] 0,019*
МЖП, мм 12,0 [11,0; 12,0] 10,5 [10; 12,4] 0,012*
ММЛЖ, г 227,5 [217,5; 275] 226,0 [190,0; 250,0] 0,029*
ИММЛЖ, г/м2 119,5 [107,5; 134] 116 [103,0; 144,0] 0,846
ГЛЖ (ИММЛЖ > 95 (ж)
> 115 (м) г/м2), n (%) 49 (81,7) 41 (68,3) 0,139

Эпикардиальный жир, мм 5,0 [6,5; 4,0] 3,0 [2,0; 3,5] < 0,001*

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; НАЖБП — неалкогольная жировая болезнь печени; ФВ — фракция выброса; 
ТЗСЛЖ — толщина задней стенки левого желудочка; МЖП — межжелудочковая перегородка; ММЛЖ — масса миокарда левого 
желудочка; ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка.

Примечание: ММЛЖ — масса миокарда левого желудочка.

Рисунок. График регрессионной функции, характеризующий зависимость массы миокарда 
левого желудочка от эпикардиальной жировой ткани
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Полученная логистическая регрессионная мо-
дель является статистически значимой (p < 0,001). 
Исходя из значения коэффициента детерминации 
Найджелкерка, модель определяет 34,9 % диспер-
сии вероятности повышения 10-летнего риска ССО 
до 5,0 % и более. Исходя из значений регрессион-
ных коэффициентов, толщина эпикардиального 
жира имеет прямую связь с вероятностью повы-
шения 10-летнего риска ССО до 5,0 % и более. 
Увеличение толщины ЭЖТ на 1 мм повышает шанс 
развития у пациентов высокого и очень высокого 
риска ССО в 2,1 раза. Специфичность и чувстви-
тельность модели составили 77,9 % и 70,6 % со-
ответственно.

Обсуждение
Полученные данные корреляционного анализа 

подтверждают указанные в литературе связи между 
ЭЖТ и инсулинорезистентностью и системным вос-
палением [19]. Так, T. Mazurek и соавторы (2003) 
в своем исследовании подтвердили наличие об-
ширной воспалительной реакции в ЭЖТ у паци-
ентов независимо от наличия сахарного диабета 
и ожирения [20]. Установлено, что при развитии 
НАЖБП значительно усиливается хроническое си-
стемное воспаление, которое рассматривается как 
одно из патогенетических звеньев НАЖБП [21]. 
Y. Y. Seo и соавторы (2013) в течение 4 лет прово-
дили наблюдение за 363 пациентами без НАЖБП 
и установили, что риск развития НАЖБП был зна-
чительно выше в самом высоком терциле TNF-α, 
чем в самом низком терциле после поправки на 
возраст, курение и ИМТ (отношение шансов 2,20; 
95 % доверительный интервал от 1,12 до 4,01; p < 
0,05) [22]. В нашем исследовании у больных с ко-
морбидной патологией АГ и НАЖБП также выше 
значения СРБ и ФНО-α по сравнению с больными 
АГ без сопутствующей НАЖБП.

Известно, что резистентность к инсулину, хро-
ническое низкоинтенсивное системное воспаление 
вызывают сдвиг ЭЖТ в сторону провоспалительного 
фенотипа, характеризующегося секрецией несколь-
ких цитокинов и хемокинов, что приводит к ин-
фильтрации воспалительными клетками и фиброзу 
стенок сердца [23]. Изменения структурно-функцио- 
нальных параметров сердца тесно связаны с уве-
личением толщины ЭЖТ [24]. Так, в исследовании 
В. И. Рузова и соавторов (2017) установлено наличие 
корреляции между толщиной эпикардиального жира 
и толщиной стенок левого желудочка и ММЛЖ [25]. 
Линейная зависимость между увеличением толщи-
ны ЭЖТ и ММЛЖ подтверждает данные литерату-
ры о необходимости выделения ЭЖТ как особого 
типа висцеральной жировой ткани, которая при не-
благоприятных условиях оказывает воздействие на 
метаболизм миокарда [26].

Изменение архитектоники сердца увеличивает 
риски неблагоприятных сердечно-сосудистых со-
бытий и исходов [27, 28]. Этим можно объяснить 
наличие тесной связи между ЭЖТ и развитием вы-
сокого и очень высокого 10-летнего риска ССО у па-
циентов с АГ и НАЖБП.

Заключение
Данное исследование показало, что у больных 

АГ и НАЖБП больше толщина ЭЖТ, которая сильно 
коррелирует с показателями, отражающими гипер-
трофию левого желудочка, выраженностью стеато-
за печени (FLI), хроническим низкоинтенсивным 
системным воспалением и инсулинорезистентно-
стью. Выявлена зависимость между толщиной ЭЖТ 
и ФНО-α и ТГ/ХС ЛПВП — при увеличении ФНО-α 
и ТГ/ХС ЛПВП следует ожидать увеличения толщи-
ны ЭЖТ. Толщина ЭЖТ была значимо взаимосвязана 
с увеличением ММЛЖ и повышала шанс развития 
высокого и очень высокого риска ССО у пациентов 
с АГ и НАЖБП.

Таблица 4
ПРОГНОСТИЧЕСКАЯ МОДЕЛЬ ЗАВИСИМОСТИ ВЫСОКОГО (5,0 % И БОЛЕЕ) 

10-ЛЕТНЕГО РИСКА СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ОСЛОЖНЕНИЙ 
ОТ ТОЛЩИНЫ ЭПИКАРДИАЛЬНОГО ЖИРА

Зависимая 
переменная Переменные в уравнении

10-летний 
риск ССО

Модель B SD Вальд p-значение Exp (B) 95 % ДИ 
для Exp (B)

Эпикардиальный жир 0,753 0,158 22,648 0,000 2,123 1,56–2,90

Константа –4,314 0,771 31,268 0,000 0,013

Примечание: ДИ — доверительный интервал; ССО — сердечно-сосудистые осложнения.
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Резюме
Цель исследования — выявить особенности структурно-функционального состояния левых отделов 

сердца у больных артериальной гипертензией (АГ) с впервые выявленными пароксизмами фибрилля-
ции предсердий (ФП). Материалы и методы. В исследование включались больные АГ с гипертрофией 
левого желудочка (ГЛЖ), которым в течение последнего месяца было выполнено суточное мониториро-
вание электрокардиограммы (ЭКГ). Пациенты без зарегистрированных эпизодов ФП (возраст от 37 до 
82 лет, мужчин 38,4 %) были разделены на две группы: в 1-ю вошли 32 пациента в возрасте до 55 лет, во 
2-ю — 63 пациента в возрасте 55 лет и старше. Все 38 пациентов с выявленными при холтеровском мо-
ниторировании пароксизмами ФП были включены в 3-ю группу (возраст от 56 до 74 лет, мужчин 28,9 %). 
При трансторакальном эхокардиографическом исследовании у всех больных определялись показатели 
структурно-функционального состояния левых отделов сердца, включая глобальный стрейн левого желу-
дочка и стрейн левого предсердия в фазы резервуара и сокращения. Результаты. Средний возраст боль-
ных в выделенных группах составил 44,7 46,4 48,2 против 61,9 63,7 65,4 и 63,4 64,8 66,2 года (р < 0,001), длитель-
ность АГ — 3,2 4,3 5,6 против 6,9 7,9 9,1 и 5,7 6,9 8,1 года (р < 0,001). У больных 1-й группы значительно реже, 
чем в других группах, отмечалась ГЛЖ 2-й и 3-й степени (5,0 12,5 28,1 % против 43,3 55,6 67,8 % и 36,8 52,6 68,5 %, 
p < 0,001) и нарушение его диастолической функции (5,2 18,8 32,3 % против 51,6 63,5 75,4 % и 53,6 68,4 83,2 %, p < 
0,001). Стрейн левого предсердия в фазу резервуара в 1-й группе был выше, чем во 2-й, а во 2-й — вы-
ше, чем в 3-й (24,7 26,3 28,0 против 21,5 22,7 23,9 против 17,8 19,2 20,5, р < 0,001). Стрейн в фазу сокращения в 1-й 
и 2-й группах не различался и был выше, чем в 3-й (13,8 14,9 16,0 и 12,9 13,6 14,2 против 9,6 10,3 11,1, р < 0,001). 
Анализ многофакторной логистической регрессии показал, что у больных АГ в возрасте 55 лет и старше 
на вероятность выявления пароксизмов ФП при холтеровском мониторировании влияет стрейн левого 
предсердия в фазу сокращения. При значении этого показателя менее 13 % шансы выявления ФП у та-
ких больных возрастают в 3,122 9,211 27,171 раза (р < 0,001). Заключение. При сопоставимом возрасте и со-
стоянии левого желудочка сердца показатели деформации левого предсердия у больных АГ с ГЛЖ и па-
роксизмальной ФП существенно ниже, чем у больных без нарушений сердечного ритма. У больных АГ 



271

Оригинальная статья / Original article

28(3) / 2022

в возрасте 55 лет и старше стрейн левого предсердия в фазу сокращения менее 13 % служит предиктором 
выявления у больных АГ пароксизмов ФП при суточном мониторировании ЭКГ.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, пароксизмальная фибрилляция предсердий, деформа-
ция миокарда левого предсердия
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Abstract
Objective. To identify the features of the left heart structure and function in patients with hypertension (HTN) 

and new onset paroxysmal atrial fibrillation (AF). Design and methods. We included HTN patients with left 
ventricular hypertrophy and valid 24-hour Holter monitoring carried out over the last month. Patients without 
AF paroxysms (age from 37 to 82 years, 38,4 % men) were divided into two groups: the 1st group included 32 
patients under 55 years of age, the 2nd group comprised 63 patients 55 years of age and older. Thirty-eight patients 
with AF paroxysms were included in the 3rd group (age from 56 to 74 years, men 28,9 %). The parameters of the 
left heart structure and function, including the global longitudinal strain of the left ventricle and the left atrium 
strain in the reservoir and contraction phases, were assessed by echocardiography. Results. The average age of 
patients in the groups was 44,7 46,4 48,2 vs 61,9 63,7 65,4 vs 63,4 64,8 66,2 years (p < 0,001), and the average duration of 
HTN was 3,2 4,3 5,6 vs 6,9 7,9 9,1 vs 5,7 6,9 8,1 years (p < 0,001), respectively. The moderate and severe left ventricular 
hypertrophy and the diastolic dysfunction were found significantly less frequently in the 1st group than in other 
groups (5,0 12,5 28,1 % vs 43,3 55,6 67,8 % vs 36,8 52,6 68,5 %, p < 0,001 and 5,2 18,8 32,3 % vs 51,6 63,5 75,4 % vs 53,6 68,4 83,2 %, 
p < 0,001). In 1st group, the left atrial reservoir strain was higher than in the 2nd group, and in the 2nd group it 
was higher than in the 3rd group (24,7 26,3 28,0 vs 21,5 22,7 23,9 vs 17,8 19,2 20,5, p < 0,001). The left atrial contraction 
strain did not differ in the 1st and 2nd groups and it was higher than in the 3rd group (13,8 14,9 16,0 and 12,9 13,6 14,2 
vs 9,6 10,3 11,1, p < 0,001). The multivariate logistic regression analysis showed that the left atrial strain in the 
contraction phase is a predictor of AF occurrence in HTN patients over 55 years old depends on. The chances of 
AF detecting in these patients increase by 3,122 9,211 27,171 times (p < 0,001), if the left atrial strain in the contraction 
phase is below 13 %. Conclusions. The left atrial strain in HTN patients with paroxysmal AF are significantly 
lower than in patients without cardiac arrhythmias independently of age and the left ventricular state. The left 
atrial contraction strain ≤ 13 % is a predictor of the detection of AF paroxysms during 24-hour Holter monitoring 
in HTN patients aged 55 years and older.

Key words: hypertension, paroxysmal atrial fibrillation, the left atrial strain
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Введение
Клиническое значение фибрилляции предсердий 

(ФП) в значительной мере связано с риском развития 
тромбоэмболических осложнений, в первую оче-
редь кардиоэмболического инсульта. Вероятность 
развития инсульта при ФП зависит не от формы 
аритмии (пароксизмальная, персистирующая или по-
стоянная), а от наличия у пациента дополнительных 
факторов риска, самым распространенным из кото-
рых является артериальная гипертензия (АГ). Вы-
явление у больного АГ любой клинической формы 
ФП служит основанием для рассмотрения вопроса 
о назначении антикоагулянтной терапии, поскольку 
иных эффективных методов профилактики тром-
боэмболических осложнений при ФП в настоящее 
время не существует [1]. Однако своевременному 
выявлению ФП препятствуют два обстоятельства. 
Во-первых, почти в 35 % случаев ФП протекает 
бессимптомно [2, 4], не привлекая внимания врача 
и пациента. Во-вторых, если постоянную и пер-
систирующую ФП можно заподозрить при паль-
пации пульса и диагностировать после регистра-
ции обычной электрокардиограммы (ЭКГ), то для 
диагностики пароксизмальной ФП часто требуется 
длительное мониторирование сердечного ритма [3]. 
Для проведения такого исследования необходимы 
достаточно веские основания, что делает актуаль-
ным вопрос о критериях отбора больных с высокой 
вероятностью выявления пароксизмальной ФП при 
длительном мониторировании ЭКГ.

В литературе представлены результаты несколь-
ких исследований, показавших, что показатели де-
формации миокарда левого предсердия позволяют 
прогнозировать риск развития устойчивой ФП [5–8]. 
Вопрос о возможности использования показателей 
деформации левого предсердия для отбора пациен-
тов с высокой вероятностью выявления пароксиз-
мальной ФП при длительном мониторировании ЭКГ 
ранее не изучался.

Цель исследования — выявить особенности 
структурно-функционального состояния левых от-
делов сердца у больных АГ с впервые выявленными 
пароксизмами ФП.

Материалы и методы
Обсервационное исследование типа «случай-

контроль» было выполнено в соответствии со стан-
дартами надлежащей клинической практики и прин-
ципами Хельсинкской декларации и одобрено Эти-
ческим комитетом ФГБОУ ВО «Тверской ГМУ» 
Минздрава России. Все пациенты до проведения 
трансторакальной эхокардиографии (ЭхоКГ) дали 
письменное информированное согласие на исполь-

зование результатов выполненных им исследований 
в научных целях.

В исследование включались пациенты с ранее 
диагностированной АГ, которым проводилось до-
полнительное обследование в связи с наличием жа-
лоб на эпизоды немотивированной одышки и/или 
сердцебиения. Критерием включения в исследование 
было наличие результатов 24-часового монитори-
рования ЭКГ, выполненного в течение последнего 
месяца, и наличие гипертрофии левого желудочка 
(ГЛЖ) по данным ЭхоКГ, то есть индекс массы мио-
карда левого желудочка (ИММЛЖ) более 115 г/м2 
у мужчин и более 95 г/м2 у женщин. Критериями 
исключения были перенесенный инфаркт миокарда 
и/или коронарная реваскуляризация, жалобы на ти-
пичные приступы стенокардии напряжения, выявле-
ние признаков транзиторной ишемии миокарда при 
нагрузочной пробе или при мониторировании ЭКГ, 
фракция выброса (ФВ) менее 50 % и ранее диагно-
стированная постоянная или персистирующая ФП.

Учитывались пол и возраст пациентов, наличие 
сопутствующего сахарного диабета и ожирения, дли-
тельность АГ, прием антигипертензивных средств 
и уровень артериального давления на момент иссле-
дования. Избыточная масса тела диагностировалась 
при индексе массы тела 25,0–29,9 кг/м2, ожирение — 
при значении данного показателя 30,0 кг/м2 и более. 
Целевым считался уровень артериального давления 
ниже 140/90 мм рт. ст.

Всем включенным в исследование пациентам 
была выполнена трансторакальная ЭхоКГ (аппарат 
Vivid S 70, GE, США), при которой определялись 
ИММЛЖ, ФВ, глобальный стрейн и состояние диа-
столической функции левого желудочка. Визуали-
зация изучаемых структур, расчеты ультразвуковых 
параметров и анализ состояния диастолической 
функции левого желудочка выполнялись с учетом 
действующих рекомендаций ASE и EACVI [9, 10]. 
Выраженность ГЛЖ оценивалась в соответствии 
с критериями EACVI и ACE по использованию 
ЭхоКГ у больных АГ [11]: 1-я степень (небольшая 
ГЛЖ) — ИММЛЖ 116–131 г/м2 у мужчин и 96–108 
г/м2 у женщин, 2-я степень (умеренная) — 132–148 
и 109–121 г/м2, 3-я степень (тяжелая) — ≥ 149 и ≥ 
122 г/м2.

Двумерная ЭхоКГ с технологией отслежива-
ния серого пятна и последующий анализ спекл-
трекинга проводился на ультразвуковых изображе-
ниях с частотой кадров более 30 кадров в секунду. 
Продольную деформацию левого желудочка изме-
ряли в апикальных двухкамерной, четырехкамерной 
позициях и апикальной позиции по длинной оси 
левого желудочка путем отслеживания эндокарди-
альной границы левого желудочка в конце систолы. 
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Общая продольная деформация левого желудочка 
рассчитывалась как средние значения деформации 
в трех упомянутых позициях. Абсолютные (без ми-
нуса) значения деформации были зарегистрированы 
и использованы для статистического анализа (чем 
выше абсолютное значение, тем лучше продольная 
функция левого желудочка) [9, 12].

Для оценки состояния левого предсердия опре-
делялся индекс объема левого предсердия (ИОЛП) 
и показатели деформации в фазу резервуара и со-
кращения. Объем левого предсердия рассчитывали 
с использованием бипланового метода, основанного 
на суммировании дисков в апикальных четырех- 
и двухкамерной позициях. Кривые деформации 
левого предсердия были созданы путем ручного 
отслеживания эндокардиальной границы в апикаль-
ной четырехкамерной проекции в конце диастолы 
в соответствии с R-R алгоритмом (нулевой уровень 
деформации установлен на зубце R) [13]. Фазовый 
анализ стрейна левого предсердия проводился сле-
дующим образом: стрейн резервуара определялся 
как пиковый продольный стрейн левого предсердия, 
а стрейн сокращения был равен значению деформа-
ции левого предсердия в конце диастаза непосред-
ственно перед началом зубца P на ЭКГ [13].

С целью интегральной оценки состояния сер-
дечно-сосудистой системы оценивалась вероятность 
наличия хронической сердечной недостаточности 
с сохраненной ФВ (ХСНсФВ) по шкале H2FPEF [14, 
15]. Вероятность ХСНсФВ признавалась низкой при 
оценке 0–1 балл, промежуточной — при оценке 2–5 
баллов, высокой — при оценке 6 баллов и более.

Статистический анализ проводился с помощью 
программы IBM SPSS Statistics 22. Для выявления 
межгрупповых различий использовался однофак-
торный дисперсионный анализ и критерий Тьюки. 
Межгрупповые различия выборочных долей оце-
нивались по критерию χ2 с поправкой Бонферрони. 
Средние значения, выборочные доли, а также раз-
ности средних и выборочных долей представлены 
с 95-процентным доверительным интервалом. Для 
выявления прогностического значения независимых 
переменных использовался ROC-анализ и многофак-
торный анализ логистической регрессии. Во всех 
случаях результаты признавались статистически 
значимыми при вероятности альфа-ошибки менее 
5 % (p < 0,05).

Результаты
Характеристика включенных в исследование 

пациентов представлена в таблице 1. Возраст обсле-
дованных больных АГ варьировал от 37 до 82 лет, 
две трети из них составляли женщины. У 57 (42,9 %) 
пациентов имела место избыточная масса тела, у 66 

(49,6 %) — ожирение, вплоть до морбидного. Поч-
ти у каждого пятого пациента отмечался сахарный 
диабет. АГ была диагностирована от 1 до 20 лет 
назад, все пациенты получали комбинированную 
антигипертензивную терапию, в большинстве слу-
чаев включавшую ингибиторы ангиотензинпрев-
ращающего фермента или блокаторы рецепторов 
ангиотензина II. У 54 (40,6 %) пациентов на момент 
включения в исследование артериальное давление 
было ниже 140/90 мм рт. ст.

В соответствии с критериями включения, у всех 
больных АГ отмечалась ГЛЖ, причем у 74 (55,6 %) 
пациентов она была легкой, у 36 (27,1 %) умеренной 
и у 23 (17,3 %) тяжелой. ФВ левого желудочка у всех 
больных АГ была нормальной, однако у 44 (33,1 %) 
из них глобальный стрейн левого желудочка был 
ниже 20 %, а у половины отмечалось нарушение 
диастолической функции (НДФ) левого желудочка. 
Дилатация левого предсердия была выявлена у 55 
(41,4 %) пациентов, легочная гипертензия (систоли-
ческое давление в легочной артерии ≥ 30 мм рт. ст.) 
имела место также в 55 (41,4 %) случаях. Стрейн ле-
вого предсердия в фазу резервуара был ниже 36 % 
у 131 (98,5 %) пациента.

Пароксизмы ФП при 24-часовом мониториро-
вании ЭКГ были зарегистрированы у 38 (28,6 %) 
пациентов, причем все пациенты с ФП были стар-
ше 55 лет. В связи с этим для дальнейшего анализа 
включенные в исследование пациенты были разде-
лены на 3 группы. В 1-ю группу вошли 32 пациента 
без ФП в возрасте до 55 лет, во 2-ю — 63 пациента 
без ФП в возрасте 55 лет и старше, в 3-ю группу — 
все 38 пациентов с ФП.

Выделенные группы были сопоставимы по 
распространенности ожирения, доле лиц, достиг-
ших целевого АД, средним величинам ФВ и гло-
бального продольного стрейна левого желудоч-
ка (табл. 2). Больные 1-й группы отличались от 
больных 2-й и 3-й группы не только возрастом, но 
и половым составом: в 1-й группе большинство 
составляли мужчины, в двух других группах — 
женщины. Ни у кого из больных 1-й группы не 
было сопутствующего сахарного диабета, в то 
время как в других группах он отмечался у каж-
дого четвертого пациента. Кроме того, у больных 
1-й группы реже отмечались ГЛЖ 2–3-й степени, 
НДФ левого желудочка и средняя или высокая 
вероятность ХНСсФВ. Уровень систолического 
давления в легочной артерии у больных 1-й груп-
пы также был в среднем ниже, чем в двух других 
группах. Можно полагать, что менее выраженные 
изменения со стороны левого желудочка связаны 
с меньшей продолжительностью «гипертензивного 
анамнеза» у больных 1-й группы.
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Следует отметить, что ни по одному из рассмо-
тренных показателей между больными 2-й и 3-й 
группы не было отмечено статистически значимых 
различий. Статистически значимо различались толь-
ко показатели, отражающие состояние левого пред-
сердия: ИОЛП у больных 3-й группы был в среднем 
больше, а средние величины стрейна левого пред-
сердия — меньше, чем у больных 2-й группы. При 
этом ИОЛП у больных 2-й группы в среднем был 
больше, а стрейн левого предсердия в фазу резер-
вуара — меньше, чем у больных 1-й группы. Иначе 
говоря, изменение ИОЛП и стрейна ЛП в фазу ре-
зервуара ассоциировано как с нарастанием структур-
но-функциональных изменений со стороны левого 
желудочка, так и с присоединением пароксизмаль-
ной ФП, в то время как снижение стрейна ЛП в фазу 

сокращения статистически значимо ассоциировано 
только с появлением ФП.

Таким образом, у больных АГ в возрасте 55 лет 
и старше с пароксизмальной ФП и без таковой ста-
тистически значимо различались только ИОЛП 
и стрейн ЛП в фазы резервуара и сокращения, что 
позволяет рассматривать эти показатели в качестве 
потенциальных предикторов выявления пароксиз-
мов ФП у данной категории больных. ROC-анализ 
показал (рис.), что отрезными точками служат зна-
чения 38,7 мл/м2 для ИОЛП, 20,15 % для стрей-
на резервуара и 12,7 % для стрейна сокращения.  
По данным многофакторной логистической регрес-
сии, у больных АГ в возрасте 55 лет и старше шансы 
выявления пароксизмов ФП при ИОЛП более 38 мл/
м2 возрастают в 1,496 5,088 17,304 раза (р = 0,009), а при 

Таблица 1
ХАРАКТЕРИСТИКА ВКЛЮЧЕННЫХ В ИССЛЕДОВАНИЕ ПАЦИЕНТОВ

Показатель Значение — М (SD) или n (%)

Возраст, годы 59,9 (9,5)
Мужчины, n (%) 48 (36,1)
Нормальная масса тела, n (%) 10 (7,5)
Избыточная масса тела, n (%) 58 (43,6)
Ожирение 1-й степени, n (%) 42 (31,6)
Ожирение 2-й степени, n (%) 16 (12,0 %)
Ожирение 3-й степени, n (%) 7 (5,3)
Сахарный диабет, n (%) 24 (18,0)
Длительность АГ, годы 6,8 (4,1)
ИАПФ или БРА, n (%) 125 (94,0)
Антагонисты кальция, n (%) 46 (34,6)
Тиазидные диуретики, n (%) 62 (46,6)
Бета-адреноблокаторы, n (%) 63 (47,4)
Целевое АД, n (%) 54 (40,6)
ГЛЖ 1-й степени, n (%) 74 (55,6)
ГЛЖ 2-й степени, n (%) 36 (27,1)
ГЛЖ 3-й степени, n (%) 23 (17,3)
ФВ,% 59,8 (4,1)
Стрейн левого желудочка,% 21,0 (2,7)
НДФ, n (%) 72 (54,1)
Низкая вероятность ХСНсФВ, n (%) 18 (13,5)
Промежуточная вероятность ХСНсФВ, n (%) 86 (64,7)
Высокая вероятность ХСНсФВ, n (%) 29 (21,8)
ИОЛП, мл/м2 34,2 (8,0)
Стрейн резервуара,% 22,7 (5,2)
Стрейн сокращения,% 13,1 (3,2)
СДЛА, мм рт. ст. 28,7 (3,8)
Пароксизмальная ФП, n (%) 38 (28,6)

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ИАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента; БРА — 
блокаторы рецепторов ангиотензина II; АД — артериальное давление; ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка; ФВ — фракция 
выброса; НДФ — нарушение диастолической функции; ХСНсФВ –– хроническая сердечная недостаточность с сохраненной 
фракцией выброса; ИОЛП — индекс объема левого предсердия; СДЛА — систолическое давление в легочной артерии; ФП — 
фибрилляция предсердий. Данные представлены в виде среднего и стандартного отклонения — M (SD) или абсолютного и от-
носительного количества — n (%).
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стрейне сокращения менее 13 % — в 3,122 9,211 27,171 
раза (р < 0,001). Стрейн резервуара менее 21 % не 
продемонстрировал статистически значимого вли-
яния на шансы выявления ФП: odds ratio (OR) = 
0,855 2,401 6,744 (р = 0,096).

Стрейн левого предсердия в фазу сокращения 
менее 13 % как предиктор выявления ФП у больных 
АГ в возрасте 55 лет и старше обладает чувствитель-
ностью 0,668 0,795 0,922, специфичностью 0,633 0,742 0,851, 
прогностической ценностью положительного ре-
зультата 0,524 0,660 0,795, отрицательного результата 
0,757 0,852 0,947. Отношение правдоподобия положи-
тельного результата составляет 1,493 3,080 6,355, отри-
цательного — 0,118 0,276 0,647. Таким образом, стрейн 
левого предсердия в фазу сокращения менее 13 % 
у больных АГ в возрасте 55 лет и старше может 
служить основанием для проведения длительного 
мониторирования ЭКГ с целью выявления возмож-
ных эпизодов пароксизмальной ФП.

Обсуждение
Настоящее исследование показало, что вероят-

ность выявления пароксизмальной ФП у больных 
АГ возрастает при снижении показателей дефор-
мации левого предсердия. Аналогичные результа-
ты были получены и в ряде других исследований, 
например, в работе I. Petre и соавторов (2019) [5], 
обследовавших 108 больных АГ, у 41 (38,0 %) из ко-
торых отмечался недавний эпизод ФП. Среди ЭхоКГ 
параметров наилучшую дискриминирующую спо-
собность в отношении пароксизмальной ФП про-
демонстрировали стрейн резервуара (площадь под 

кривой (area under curve) AUC = 0,88) и сокращения 
(AUC = 0,86). Напомним, что в настоящем исследо-
вании соответствующие показатели оказались равны 
0,621 0,724 0,827 и 0,742 0,824 0,905. По данным ретроспек-
тивного когортного исследования R. B. Patel и соав-
торов (2020) [7], у клинически здоровых лиц старше 
65 лет риск развития ФП при стрейне резервуара не 
более 29,4 % в 1,80 (1,31–2,45) раза выше, чем при 
стрейне более 49,3 %. По данным проспективного 
исследования H. Kawakami и соавторов (2020) [8], 
риск развития ФП у перенесших криптогенный ин-
сульт пациентов возрастает в 1,17 (1,08–1,30) раза 
при снижении стрейна сокращения на 1 %. Таким 
образом, полученные в настоящей работе данные 
о возможности использования показателей дефор-
мации левого предсердия для оценки вероятности 
выявления пароксизмальной ФП согласуются с ре-
зультатами ранее проведенных исследований.

В настоящем исследовании увеличение возраста 
больных АГ ассоциировано не только со снижени-
ем показателей деформации левого предсердия, но 
и с увеличением продолжительности «гипертониче-
ского анамнеза», степени выраженности ГЛЖ и до-
ли лиц с нарушением его диастолической функции. 
Указанные изменения левого желудочка являются 
закономерным следствием АГ и причиной гемоди-
намической перегрузки левого предсердия, веду-
щей к его дилатации и повышению риска развития 
ФП [16]. Естественно предположить, что снижение 
показателей деформации левого предсердия у боль-
ных АГ старшего возраста также обусловлено его 
гемодинамической перегрузкой, связанной с нару-

Рисунок. ROC-кривые стрейна левого предсердия и индекса объема левого предсердия. 
Площадь под кривой (AUC) представлена с 95-процентным доверительным интервалом
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шением структурно-функционального состояния 
левого желудочка. В пользу такого предположения 
говорят результаты исследования B. Hennawy и со-
авторов (2018) [17], показавших, что стрейн левого 
предсердия в фазу резервуара отрицательно корре-
лирует с ИММЛЖ (–0,655; р < 0,001) и снижается 
при нарушении его диастолической функции (28,5 ± 
3,5 % при отсутствии НДФ против 25,5 ± 5,7 и 14,6 
± 3,6 % при I и II стадиях НДФ, р < 0,001).

Однако возраст может и непосредственно вли-
ять на показатели деформации левого предсер-
дия. Об этом говорят результаты исследования 
K. Lin и соавторов (2021) [18], в которое включа-
лись пациенты, перенесшие процедуру катетерной 
аблации в связи с персистирующей ФП (основная 
группа) или пароксизмальной наджелудочковой 
тахикардией (контрольная группа). Обе группы 
были разделены на три возрастные подгруппы: 
до 65 лет, 65–79 лет, 80 лет и старше. Средние 
величины стрейна резервуара в указанных под-
группах у больных ФП составили соответственно 
18,4 ± 4,0 %, 12,7 ± 3,8 % и 6,8 ± 2,1 % (р < 0,001), 
а в группе сравнения — 25,7 ± 7,2 %, 23,2 ± 8,1 % 
и 12,4 ± 3,6 % (р < 0,001). Параллельно снижалась 
доля лиц, у которых, по данным электроанатоми-
ческого картирования, не было признаков фиброза 
левого предсердия. Доля таких пациентов в воз-
растных подгруппах основной группы составляла 
62,9 %, 41,6 % и 19,0 % (р = 0,005), а в подгруппах 
группы сравнения — 94,0 %, 83,7 % и 59,1 % (р < 
0,001). При этом ни в основной, ни в контрольной 
группе возрастные подгруппы не различались по 
структурно-функциональному состоянию левого 
желудочка сердца.

Экстраполяция представленных данных на ре-
зультаты настоящего исследования позволяет счи-
тать, что различия показателей деформации левого 
предсердия в выделенных группах больных АГ свя-
заны с нарастанием фиброза левого предсердия от 
первой из выделенных групп к третьей. При этом 
различия между 1-й и двумя другими группами 
можно объяснить возрастом и состоянием левого 
желудочка сердца. Однако больные старшего возрас-
та с ФП и без таковой (2-я и 3-я группы) были сопо-
ставимы по возрасту и состоянию левого желудочка, 
что не позволяет связать с этими факторами разли-
чия показателей деформации левого предсердия. 
Заметим, что в рассмотренном выше исследовании 
K. Lin и соавторов (2021) [18] во всех возрастных 
подгруппах стрейн резервуара левого предсердия 
у пациентов с ФП был ниже, чем в контрольной 
группе. При этом внутри возрастных подгрупп со-
стояние левого желудочка у больных с ФП и без нее 
не различалось.

Известно, что фиброз левого предсердия может 
быть не только причиной, но и следствием ФП [19], 
однако трудно представить, что недавно возникшая 
пароксизмальная ФП привела к столь выраженным 
структурно-функциональным изменениям левого 
предсердия, которые выявлены между 2-й и 3-й 
группой пациентов. Более вероятно, что причиной 
развития более выраженного фиброза левого пред-
сердия в группе больных АГ с пароксизмальной ФП 
стали не учтенные в настоящем исследовании про-
фибротические факторы, такие как ишемическое 
повреждение, жировая инфильтрация, оксидатив-
ный стресс, профибротические (трансформирую-
щий фактор роста бета (transforming growth factor 
β), TGF-β) и воспалительные цитокины (фактор не-
кроза опухоли альфа (tumor necrosis factor α) TNF-α, 
интерлейкины (IL) IL-1β и IL-6), НАДФН-оксидазы, 
а также ангиотензин II и эндотелин-1 [20, 21]. Мож-
но полагать, что при наличии указанных факторов 
развитие фиброза, связанное с возрастом и/или ге-
модинамической перегрузкой левого предсердия, 
происходит быстрее, что и приводит в конечном 
счете к появлению ФП. Однако данное предполо-
жение требует специального изучения.

Заключение
При сопоставимом возрасте и состоянии левого 

желудочка сердца показатели деформации левого 
предсердия у больных АГ с ГЛЖ и пароксизмаль-
ной ФП существенно ниже, чем у больных без нару-
шений сердечного ритма. У больных АГ в возрасте 
55 лет и старше стрейн левого предсердия в фазу 
сокращения менее 13 % служит предиктором выяв-
ления у больных АГ пароксизмов ФП при суточном 
мониторировании ЭКГ.
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Резюме
Актуальность. Развитие инфаркта миокарда (ИМ) сопровождается нарушениями липидного обме-

на и системы гемостаза, которые практически не изучены у пациентов с синдромом старческой асте-
нии (ССА). Цель исследования — анализ изменений липидограммы и системы гемостаза у пожилых 
пациентов с ИМ, артериальной гипертензией (АГ) в зависимости от выраженности ССА. Материалы 
и методы. Показатели липидного обмена и системы гемостаза изучены у пациентов 60–74 лет с ИМ, АГ 
1–2-й степени (n = 80); 60–74 лет с ИМ, АГ 1–2-й степени со старческой преастенией (СП); 60–74 лет 
с ИМ, АГ 1–2-й степени и ССА в период от 2 до 4 суток после ИМ. Диагноз ИМ без подъема сегмента 
ST устанавливался на основании критериев Четвертого универсального определения инфаркта миокарда 
(2018), АГ — в соответствии с клиническими рекомендациями Российского кардиологического общества 
«Артериальная гипертензия у взрослых», ССА — по критериям L. P. Fried. Исследование показателей 
липидного обмена выполнено на анализаторе KoneLab 300 и PersonalLab, системы гемостаза — посред-
ством набора реагентов «Технология Стандарт». Результаты. У пациентов пожилого возраста с ИМ, АГ 
и СП значительно выше уровень триглицеридов (1,8 ± 0,04 против 1,4 ± 0,03 ммоль/л), у пациентов с ИМ 
и АГ липопротеины низкой плотности (4,2 ± 0,07 против 3,6 ± 0,05 ммоль/л), активность антитромбина 
III (105,8 ± 2,2 против 97,4 ± 2,3 %), ингибитора активатора плазминогена (291,5 ± 3,8 против 275,2 ± 3,6 
нг/мл). Указанные изменения у пациентов 60–74 лет с ИМ, АГ и ССА усугубляются, особенно изменения 
аполипопротеина-А1, лептина, липопротеинов очень низкой плотности, фибриногена, ингибитора акти-
ватора плазминогена, эуглобулинзависимого фибринолиза, что указывает на негативное влияние ССА на 
показатели липидограммы и гемостаза. Заключение. Выявленные изменения необходимо учитывать при 
ведении пациентов пожилого возраста с ИМ, АГ и различной выраженностью ССА, а также рассматри-
вать их в качестве факторов, определяющих течение ИМ.
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Abstract
Background. The development of myocardial infarction (MI) is associated with the lipid and hemostatic 

disorders, which are not fully investigated in patients with senile asthenia syndrome (SAS). Objective. To analyze 
changes in the lipidogram and hemostasis system in elderly patients with MI, hypertension (HTN), depending on 
the severity of SAS. Design and methods. Indicators of lipid metabolism and hemostasis system were studied in 
patients aged 60–74 years with MI, grade 1–2 HTN (n = 80); 60–74 years with MI, grade 1–2 HTN with senile 
preasthenia (SP); 60–74 years with MI, grade 1–2 HTN and SAS in the period from 2 to 4 days after MI onset. The 
diagnosis of MI without ST segment elevation was established based on the criteria of the European Society of 
Cardiology, HTN was diagnosed in accordance with the “National Recommendations of the All-Russian Scientific 
Society of Cardiology”, SAS — according to the criteria of L. P. Fried. The study of lipid metabolism indicators 
performed on the analyzer “KoneLab 300” and “PersonalLab”, hemostasis systems — with the use of reagents 
“Technology Standard”. Results. In elderly patients with MI, HTN and SP, the level of triglycerides is significantly 
higher compared to those without senile asthenia (1,8 ± 0,04 vs. 1,4 ± 0,03 mmol/l), low-density lipoproteins 
(4,2 ± 0,07 vs. 3,6 ± 0,05 mmol/l), antithrombin III activity (105,8 ± 2,2 vs. 97,4 ± 2,3 %), plasminogen activator 
inhibitor (291,5 ± 3,8 vs. 275,2 ± 3,6 ng/ml). With the progression of senile transformation into SAS, these changes 
in patients 60–74 years old with MI, HTN are aggravated, and especially changes in apoliprotein-A1, leptin, 
very low density lipoproteins, fibrinogen, plasminogen activator inhibitor, in globulin-dependent fibrinolysis, 
which indicates a negative effect of SAS on lipidogram and hemostasis indicators. Conclusions. The changes in 
lipidogram and hemostasis indicators should be taken into account in the management of elderly patients with 
MI, HTN and SAS symptoms, they should be also considered as predictors of the MI outcomes.

Key words: myocardial infarction, hypertension, senile asthenia syndrome, elderly, lipid metabolism, hemostasis
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Введение
Сообщается, что по причине инфаркта миокарда 

(ИМ) ежегодно в мире умирает около 7,3 миллионов 
человек [1]. Заболеваемость ИМ затрагивает насе-
ление различных стран, но в последние годы она 
значительно уменьшилась в странах Европейского 
Союза и США благодаря активной, а в ряде случа-
ев — агрессивной профилактической деятельности 
правительств этих государств и здравоохранения. 
Снижение заболеваемости ИМ в вышеназванных 
странах удалось достигнуть и вследствие высокой 
мотивации к полноценному здоровью как основы 
трудовой деятельности, и вследствие большого числа 
граждан, ведущих здоровый образ жизни. Однако 
в нашей стране из-за недостаточно эффективной 
профилактической деятельности по снижению ИМ 
и его осложнений распространенность ИМ остает-
ся высокой, что приводит к росту смертности сре-
ди населения, особенно пожилого. Так, смертность 
вследствие ИМ в Российской Федерации в 2020 году 
составляла 39,7 случая на 100000 населения, а уро-
вень заболеваемости ИМ в том же 2020 году достиг 
154,5 случая на 100000 жителей [2], что указывает 
однозначно на актуальность изучения ИМ в нашей 
стране [3].

Однако среди пожилого и старческого населе-
ния не только выше заболеваемость ИМ, но и ча-
ще встречается артериальная гипертензия (АГ) — 
основной фактор риска развития ИМ независимо 
от возрастного ценза. В частности, АГ отмечается 
у более 70 % пожилых пациентов с ИМ или острым 
коронарным синдромом [4].

Среди других состояний, ухудшающих течение 
ИМ, являются гериатрические синдромы, посколь-
ку старение при неблагоприятном варианте сопро-
вождается формированием синдрома старческой 
астении (ССА) — frailty (хрупкость), который часто 
взаимосвязан с возрастом больных ИМ [5]. Среди 
основных проявлений ССА называются низкий адап-
тационный, функциональный и восстановительный 
резерв, выражающиеся в медлительности пациен-
тов, общей слабости, непреднамеренном снижении 
массы тела. На этом фоне больные с ССА не могут 
адекватно реагировать на внутренние воздействия 
и внешние стрессорные факторы. Они становятся 
уязвимыми и очень чувствительными к вышеобо-
значенным воздействиям, что может быть ассоци-
ировано c негативными функциональными и меди-
цинскими исходами ИМ. Сообщается о независи-
мом прогностическом значении ССА у пациентов 
с коморбидной патологией и острым коронарным 
синдромом [5] у пациентов старше 80 лет.

Вследствие возникшего ИМ у пациентов про-
исходят различные метаболические нарушения, но 

у пациентов с ИМ, сочетанным с ССА, они недо-
статочно изучены, поскольку рассматриваются, как 
правило, раздельно у пациентов с ИМ и пациентов 
с ССА. В частности, противоречивы и ограничены 
результаты об изменении липидтранспортной и свер-
тывающейся систем у пациентов с ИМ, АГ и ССА 
и нуждаются в дальнейшем изучении.

Цель исследования — анализ изменений липи-
дограммы и системы гемостаза у пожилых пациен-
тов с ИМ, АГ в зависимости от выраженности ССА.

Материалы и методы
Сформированы три клинические группы: па-

циенты 60–74 лет с ИМ, АГ 1–2-й степени (n = 80, 
средний возраст 68,4 ± 3,1 года); пациенты 60–74 лет 
с ИМ, АГ 1–2-й степени риска, старческой преасте-
нией (СП) (n = 52, средний возраст 68,1 ± 2,9 года); 
пациенты 60–74 лет с ИМ, АГ 1–2-й степени и ССА 
(n = 114, средний возраст 69,4 ± 3,5 года). Обследо-
вание пациентов всех трех групп проводилось по 
единой методике на 2–4-е сутки после ИМ.

Диагноз ИМ без подъема сегмента ST устанав-
ливался на основании критериев Четвертого универ-
сального определения инфаркта миокарда (2018) [6].

При этом принимались во внимание наличие 
болевого синдрома в области сердца, длительность 
которого превышала 20 минут; иррадиация болевых 
ощущений; изменения на электрокардиограмме, 
эхокардиографические признаки и патологические 
характеристики этого заболевания.

Электрокардиографическими признаками ИМ 
являлись отсутствие смещения сегмента ST в двух 
или более соседних отведениях с амплитудой свы-
ше 0,2 мВ в отведениях V1–V3 и амплитудой свыше 
0,1 мВ — в других грудных отведениях.

В исследование не включались: пациенты, не 
достигшие 60 лет, и лица старше 74 лет, с АГ 3-й 
степени, хронической сердечной недостаточностью 
III–IV функционального класса, осложненными фор-
мами ИМ (отек легких, кардиогенный шок), онколо-
гической патологией, индексом массы тела > 30 кг/
м2, острыми и хроническими заболеваниями печени 
и почек, с печеночной и почечной недостаточностью, 
заболеваниями щитовидной железы, перенесенным 
нарушением мозгового кровообращения, сахарным 
диабетом 1-го и 2-го типов, острой инфекционной 
патологией, фатальным исходом ИМ.

АГ выявлялась в соответствии с клиническими 
рекомендациями Российского кардиологического 
общества «Артериальная гипертензия у взрос-
лых» [7]. ССА и СП верифицированы по критери-
ям L. P. Fried [8], предложенным ведущими ино-
странными специалистами в области геронтологии 
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и гериатрии. Применение данной диагностической 
шкалы связано с доказанной в многочисленных ис-
следованиях ее валидностью, использованием ее 
для диагностики (а не для скрининга) ССА и про-
стотой заполнения в течение короткого времени. 
В ходе проводимого опроса пациентам 60–74 лет 
с неосложненным ИМ и АГ предлагалось дать ут-
вердительные или отрицательные ответы на сле-
дующие вопросы:

▪ имело ли место снижение массы тела;
▪ имеется ли снижение силы кисти;
▪ отмечается ли повышенная утомляемость;
▪ имеется ли низкая скорость ходьбы;
▪ наблюдается ли низкая физическая активность.
При наличии одного-двух положительных отве-

тов диагностировалась СП, а наличие трех положи-
тельных ответов рассматривалось как наличие ССА. 
При отсутствии положительных ответов пациента 
относили к группе с отсутствием ССА.

На данном этапе среди пациентов сформирован-
ных клинических групп проводились лабораторные 
и инструментальные исследования. В частности, 
изучались показатели расширенной липидограммы:

▪ общий холестерин (ОХС);
▪ триглицериды (ТГ);
▪ липопротеины высокой плотности (ЛПВП);
▪ липопротеины низкой плотности (ЛПНП);
▪ липопротеины очень низкой плотности 

(ЛПОНП);
▪ аполипопротеин-А1;
▪ аполипопротеин-В;
▪ лептин.
Исследование указанных показателей липидтран-

спортной системы выполнено на автоматическом 
анализаторе Konelab 300, а лептина и аполипопро-
теинов — на анализаторе PersonalLab иммунофер-
ментным анализом.

Показатели гемостаза изучали посредством на-
бора реагентов производства «Технология Стандарт» 
(Российская Федерация).

При проведении исследования соблюдались эти-
ческие нормы и принципы, предусмотренные Хель-
синкской Декларацией.

Сравнение средних значений изученных по-
казателей липидного обмена и системы гемостаза 
выполнено по критерию Краскела–Уоллиса с по-
правкой Бонферрони. Статистически значимым 
считалось различие при р < 0,01. Для определения 
степени влияния интеграции изученных показате-
лей у пациентов с ИМ, АГ, СП и ССА использован 
кластерный анализ с иерархической кластер-про-
цедурой и представлением результатов в виде ден-
дрограммы.

Результаты
Нарушения липидного обмена у пациентов с ИМ 

и АГ пожилого возраста и различной степенью тя-
жести ССА характеризуются различными отклоне-
ниями. Между группой больных 60–74 лет с ИМ, 
АГ без ССА и пациентами того же возраста с ИМ, 
АГ и развившейся СП через 2–4 месяца после ИМ 
диагностированы статистически значимые разли-
чия по четырем из восьми изученных показателей 
липидного обмена. Это относится к повышению 
содержания ОХС, ТГ, ЛПНП и лептина. Несмотря 
на некоторые изменения уровня ЛПВП, ЛПОНП, 
аполипопротеина-А1, аполипопротеина-В у больных 
ИМ, АГ с СП, они не достигли значимых различий.

Среди пожилых пациентов с ИМ, АГ и ССА по 
сравнению с больными того же возраста с ИМ, АГ, 
с ИМ, АГ с СП патологические сдвиги были бо-
лее выраженными, чем ранее рассмотренные, и по 
большему количеству параметров липидтранспорт-
ной системы. В крови больных ИМ, АГ с ССА, был 
значимо выше уровень ОХС, ТГ, ЛПВП, ЛПНП, 
ЛПОНП, аполипопротеина-А1 и лептина. Не измени-
лось только содержание в крови аполипопротеина-В 
(табл. 1).

Полученные данные указывают, что у пожилых 
больных ИМ, АГ и ССА отмечаются более выра-
женные нарушения липидограммы, чем у пациентов 
с ИМ, АГ и СП, за исключением аполипопротеина-В. 
Среди показателей липидтранспортной системы 
в качестве неблагоприятных изменений у больных 
пожилого возраста с АГ и ССА следует назвать 
ЛПВП, аполипопротеин-А1 и лептин, что может 
свидетельствовать об их значении в оценке исходов 
ИМ и функциональности пациентов.

Корреляционный анализ показал умеренную 
прямую связь между содержанием ЛПНП и апо-
липопротеина-А1 (рис. 1) (коэффициент корреляции 
+0,524, р < 0,01) у больных с ИМ, АГ и ССА. Эти 
результаты свидетельствуют о наличии прямой за-
висимости между изменением содержания ЛПНП 
и аполипопротеина-А1 у пациентов с АГ и ССА про-
тив слабой связи у пациентов с ИМ, АГ и СП (r = 
+0,276, p < 0,01).

Выявлена также связь между содержанием 
аполипопротеина-А1 и лептина в крови больных 
60–74 лет с ИМ, АГ и ССА (r = +0,468, р < 0,05) 
(рис. 2) против r = +0,112 (p > 0,05) при ИМ, АГ 
и СП. Данная связь свидетельствует о том, что у па-
циентов с ИМ, АГ и ССА повышается сопряжен-
ность между содержанием в периферической крови 
лептина и аполипопротеина-А1.

Определение нарушений различных параметров 
гемостаза у больных 60–74 лет с ИМ, АГ, с ИМ, АГ 
и СП, ИМ, АГ и ССА выявило статистически значи-
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мое повышение содержания активности антитром-
бина III и ингибитора активатора плазминогена при 
формировании СП по сравнению с пациентами без 
данного гериатрического синдрома. На этой ранней 
стадии формирования ССА у больных 60–74 лет 
после ИМ через 2–4 дня происходит увеличение 
активности антитромбина III и ингибитора актива-
тора плазминогена, которые следует рассматривать 
в качестве ранних маркеров развития ССА и ухудше-
ния прогноза ИМ. Уровень фибриногена у больных 
пожилого возраста с ИМ, АГ и СП незначитель-
но повысился по сравнению с пациентами того же 
возраста с ИМ и АГ (р > 0,05), что может влиять 
на течение и исходы ИМ в анализируемой группе 
пациентов пожилого возраста (табл. 2).

Такой же вывод относится и к изменению в кро-
ви эуглобулинзависимого фибринолиза. Активность 
плазминогена в сравниваемых клинических груп-
пах, а также тромбиновое время и активированное 
парциальное тромбопластиновое время не имели 
отчетливой динамики у лиц со старческой астени-
ей. Следовательно, у пожилых пациентов с ИМ, АГ 
и СП отклонения в гемостазе затрагивают только 
активность антитромбина III и ингибитора актива-
тора плазминогена.

Более же существенные сдвиги и практически по 
всем параметрам гемостаза, за исключением тром-
бинового времени, присущи пациентам 60–74 лет 
с ССА как по отношению к пациентам этого воз-
раста с ИМ, АГ, так и к больным с ИМ, АГ с СП.

Таблица 1
СОСТОЯНИЕ ЛИПИДОГРАММЫ ПОСЛЕ ИНФАРКТА МИОКАРДА В ИССЛЕДУЕМЫХ ГРУППАХ (M ± SD)

Исследуемый показатель, 
единица измерения

Пациенты пожилого 
возраста с ИМ и АГ,

n = 80

Пациенты 
с ИМ, АГ и СП,

n = 52

Пациенты с ИМ, АГ 
и ССА,
n = 114

ОХС, ммоль/л 5,6 ± 0,08 6,0 ± 0,05* 7,2 ± 0,06**
ТГ, ммоль/л 1,4 ± 0,03 1,8 ± 0,04* 2,4 ± 0,04**

ЛПВП, ммоль/л 1,2 ± 0,04 1,1 ± 0,03 0,7 ± 0,04**
ЛПНП, ммоль/л 3,6 ± 0,05 4,2 ± 0,07* 5,0 ± 0,06**

ЛПОНП, ммоль/л 0,8 ± 0,02 0,9 ± 0,04 1,2 ± 0,03**
Аполипопротеин-А1, г/л 2,5 ± 0,3 3,1 ± 0,2 5,9 ± 0,4**
Аполипопротеин-В, г/л 1,6 ± 0,2 1,9 ± 0,2 2,8 ± 0,4

Лептин, нг/мл 4,2 ± 0,4 6,3 ± 0,5* 10,5 ± 0,7**

Примечание: ИМ — инфаркт миокарда; АГ — артериальная гипертензия; СП — старческая преастения; ССА — синдром 
старческой астении; ОХС — общий холестерин; ТГ — триглицериды; ЛПВП — липопротеины высокой плотности; ЛПНП — ли-
попротеины низкой плотности; ЛПОНП — липопротеины очень низкой плотности; * — р < 0,01 - различия между пациентами с 
инфарктом миокарда, артериальной гипертензией и инфарктом миокарда, артериальной гипертензией со старческой преастени-
ей; ** — р < 0,01 - различия между пациентами с инфарктом миокарда, артериальной гипертензией со старческой преастенией 
и с инфарктом миокарда, артериальной гипертензией со старческой астенией.

Рисунок 2. Корреляция между содержанием 
аполипопротеина-А

1
 и лептина  

у пожилых пациентов с инфарктом миокарда, 
артериальной гипертензией  

и синдромом старческой астении

Примечание: по оси абсцисс — содержание в крови ли-
попротеинов низкой плотности; по оси ординат — содержание 
в крови аполипопротеина-А1.

Рисунок 1. Корреляция между  
уровнем липопротеинов низкой плотности 
и аполипопротеина-А

1
 у пожилых больных  

с инфарктом миокарда, артериальной  
гипертензией и синдромом старческой астении

Примечание: по оси абсцисс — содержание в крови лепти-
на; по оси ординат — содержание в крови аполипопротеина-А1.
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Среди пожилых пациентов с наличием ИМ, АГ 
и ССА уровень фибриногена является наивысшим 
среди трех обсуждаемых клинических групп и вы-
ше, чем у больных 60–74 лет с ИМ, АГ и СП. По 
отношению к другим группам у больных с ИМ, АГ 
с ССА отмечено значимое повышение активности 
антитромбина. Очень значительно в анализируемой 
когорте повышено содержание ингибитора актива-
тора плазминогена и эуглобулинзависимого фибри-
нолиза. Вместе с тем у пожилых пациентов с ИМ, 
АГ и ССА диагностировано снижение активирован-
ного парциального тромбопластинового времени 
и активности плазминогена. Среди рассмотренных 
показателей системы гемостаза только для тромби-

нового времени не выявлено отчетливых различий 
у пациентов трех сравниваемых групп (p > 0,05).

Изучение взаимосвязей параметров гемостаза 
у пожилых больных с ИМ, АГ с СП посредством 
кластерного метода позволило установить, что все 
исследуемые показатели сгруппированы в 6 класте-
ров, обладающих различной степенью интеграции, 
а следовательно, и влиянием на формирование СП 
у больных ИМ с АГ в пожилом возрасте (рис. 3).

При этом в наиболее тесной интеграции среди 
показателей гемостаза в данной клинической груп-
пе находятся уровень фибриногена и эуглобулинза-
висимый фибринолиз, которые сформировали 1-й 
кластер с максимальной величиной взаимосвязи. 

Таблица 2
СОСТОЯНИЕ СИСТЕМЫ ГЕМОСТАЗА ПОСЛЕ ИНФАРКТА МИОКАРДА В ИССЛЕДУЕМЫХ ГРУППАХ (M ± SD)

Исследуемый показатель, 
единица измерения

Пациенты 
пожилого возраста 

с ИМ и АГ,
n = 80

Пациенты 60–74 лет 
с ИМ, АГ и СП,

n = 52

Пациенты с ИМ, АГ 
и ССА,
n = 114

Фибриноген, г/л 3,8 ± 0,7 4,4 ± 0,6 10,1 ± 0,7**
Тромбиновое время, с 15,2 ± 1,1 16,7 ± 0,9 16,4 ± 1,2
Активность антитромбина III,% 97,4 ± 2,3 105,8 ± 2,2* 118,9 ± 2,4**
Активированное парциальное 
тромбопластиновое время, с 42,5 ± 1,9 39,6 ± 1,8 30,8 ± 1,6**

Активность фибриногена,% 124,9 ± 2,4 118,3 ± 2,3 87,1 ± 1,8**
Ингибитор активатора 
плазминогена, нг/мл 275,2 ± 3,6 291,5 ± 3,8* 342,4 ± 4,1**

Эуглобулинзависимый 
фибринолиз, мин 230,6 ± 2,7 238,7 ± 3,3 264,9 ± 3,5**

Примечание: ИМ — инфаркт миокарда; АГ — артериальная гипертензия; СП — старческая преастения; ССА — синдром 
старческой астении; * — р < 0,01 — различия между пациентами с инфарктом миокарда, артериальной гипертензией и инфар-
ктом миокарда, артериальной гипертензией со старческой астенией; ** — р < 0,01 — различия между пациентами с инфарктом 
миокарда, артериальной гипертензией со старческой преастенией и с инфарктом миокарда, артериальной гипертензией со стар-
ческой астенией.

Примечание: 1 — содержание в крови фибриногена; 2 — тромбиновое время; 3 — активность антитромбина; 4 — акти-
вированное парциальное тромбопластиновое время; 5 — активность плазминогена; 6 — ингибитор активатора плазминогена; 
7 — эуглобулинзависимый фибринолиз.

Рисунок 3. Кластерный анализ взаимосвязей показателей гемостаза 
у пожилых больных с инфарктом миокарда, артериальной гипертензией 

и старческой преастенией через 2–4 дня после инфаркта миокарда
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Активность плазминогена взаимодействует с инги-
битором активатора плазминогена, что соответствует 
2-му кластеру. Тромбиновое время ассоциировано 
с активностью антитромбина (4-й кластер). Опос-
редованное взаимодействие через 6-й кластер уста-
новлено для активированного парциального тром-
бопластинового времени с другими показателями 
системы гемостаза у пожилых пациентов с ИМ, АГ 
с СП. Следовательно, высокая степень интеграции 
содержания фибриногена и эуглобулинзависимого 
фибринолиза в 1-й кластер указывает на наиболь-
шее влияние на формирование СП.

Степень интеграции показателей системы гемо-
стаза повысилась у пациентов пожилого возраста 
с ИМ, АГ и ССА, то есть при ухудшении гериатри-
ческого континуума (рис. 4).

Более тесная интеграция показателей систе-
мы гемостаза у больных 60–74 лет ИМ, АГ с ССА 
характерна для всех параметров по сравнению 
с ранее рассмотренной клинической группой, но 
особенно для содержания фибриногена в крови 
и эуглобулинзависимого фибринолиза. Характер 
взаимодействия показателей гемостаза в целом же 
у больных пожилого возраста с ИМ, АГ и СП по 
отношению к пациентам того же возраста с ИМ, 
АГ и ССА не изменен. Среди последних высокий 
уровень интеграции имеют также активность плаз-
миногена и ингибитор активатора плазминогена. 
Все это указывает на повышение взаимодействия 
показателей гемостаза при ухудшении функцио-
нального статуса у пациентов с ССА после ИМ. 
Важными маркерами этого у пожилых пациентов 
с ИМ и АГ среди показателей гемостаза следует 
считать фибриноген, эуглобулинзависимый фи-
бринолиз, активность плазминогена и ингибитор 
активатора плазминогена.

Обсуждение
Ведущие параметры липидограммы у паци-

ентов с ИМ через 48–72 часа характеризуют-
ся более высокими значениями ЛПНП и ЛПВП 
по сравнению с группой практически здоро-
вых лиц без ИМ, составившими соответственно 
4,7 ± 0,06 и 1,1 ± 0,03 ммоль/л против 3,9 ± 0,09 
и 1,6 ± 0,05 ммоль/л в контроле [1]. В другом ис-
следовании [9] при госпитализации пациентов 
с ИМ без подъема сегмента ST содержание ОХС 
составляло 5,7 ммоль/л, ЛПНП — 3,8 ммоль/л 
и ЛПВП — 1,2 ммоль/л. Среди пациентов 50–60 лет 
с АГ 1–2-й степени содержание ЛПНП составило 
3,1 ± 0,6 ммоль/л, ЛПВП — 0,9 ± 0,2 ммоль/л, ТГ 
2,2 ± 1,7 ммоль/л и ОХС 4,9 ± 1,8 ммоль/л [10], что 
существенно ниже, чем у обследованных нами по-
жилых пациентов с ИМ и АГ. Гиперхолестеринемия 
встречается практически с одинаковой частотой — 
у 39,5 % без ССА, у 38,9 % — с СП и у 37,5 % — 
с ССА [110]. Вместе с тем у пациентов с наличи-
ем ССА без ИМ и АГ диагностировано повыше-
ние ЛПНП до 5,2 ммоль/л и снижение ЛПНП до 
0,8 ммоль/л, что, наряду с ССА, рассматривается 
авторами как предикторы неблагоприятного прогно-
за у пожилых пациентов с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями [12, 13]. Нами же у пациентов с ИМ, 
АГ и ССА установлено не только изменение основ-
ных показателей липидного обмена, но и выявлено 
увеличение в сыворотке крови аполипопротеина-А1 
и аполипопротеина-В, лептина. Кроме того, важным 
результатом настоящей работы является впервые 
доказанное статистически значимое ухудшение 
липидограммы у пациентов 60–74 лет с ИМ, АГ 
и ССА, чем при СП. ССА, как и СП, также ассоци-
ированы с повышенным риском развития сердечно-
сосудистых заболеваний и их следует рассматривать 

Рисунок 4. Кластерный анализ взаимосвязей показателей гемостаза 
у пожилых больных с инфарктом миокарда, артериальной гипертензией 

и синдромом старческой астении через 2–4 дня после инфаркта миокарда

Примечание: 1 — содержание в крови фибриногена; 2 — тромбиновое время; 3 — активность антитромбина; 4 — акти-
вированное парциальное тромбопластиновое время; 5 — активность плазминогена; 6 — ингибитор активатора плазминогена; 
7 — эуглобулинзависимый фибринолиз.
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как предиктор этих заболеваний, поскольку ССА 
характеризуется сниженной способностью людей 
восстанавливать гемостаз в ответ на стресс, в том 
числе на такое жизнеугрожающее состояние, как 
ИМ [14, 15]. Поэтому установленные нами особен-
ности нарушений липидного обмена у пациентов 
с ИМ, АГ и различной выраженностью ССА пред-
лагается учитывать при их ведении.

Изменения системы гемостаза у пациентов с ИМ 
рекомендуется применять для прогнозирования его 
исходов. При этом среди показателей гемостаза 
наиболее часто рассматривается уровень фибри-
ногена, который на 10–14-й день после ИМ с подъ-
емом сегмента ST значительно выше (5,3 г/л), чем 
у пациентов со стабильной ишемической болезнью 
сердца (3,14 г/л) [16] и у пациентов с ИМ без подъ-
ема сегмента ST в первые дни госпитализации (4,8 
г/л) [8]. Вместе с тем у пациентов старше 65 лет 
с ССА без ИМ выявлено, что уровень фибриноге-
на достиг 70,4 ± 17,5 г/л и превышал аналогичный 
показатель пациентов с СП — 51,2 ± 19,5 г/л [17] 
против 40,6 ± 9,3 г/л без ССА. Это указывает на то, 
что развитие старческой астении и ССА сопрово-
ждается статистически значимым (р < 0,0001) по-
вышением уровня фибриногена, значение которого 
максимально при ССА. В дополнение к этому нами 
установлено также максимальное увеличение содер-
жания фибриногена у пациентов 60–74 лет с ИМ, 
АГ и ССА. Способствует повышению уровня фи-
бриногена у пациентов с ИМ и АГ установленное 
нами прогрессирование СП в ССА.

В острую фазу ИМ без подъема сегмента ST 
зарегистрировано повышение активности анти-
тромбина III [89]. По мере выраженности ССА, 
оцененной по индексу ССА, увеличивается содер-
жание в сыворотке крови ингибитора активатора 
плазминогена [17], что наряду с уровнем фибри-
ногена и других параметров системы гемостаза, 
на наш взгляд, может иметь практическое значе-
ние для оценки ССА и его влияния на состояние 
пациентов с ИМ на фоне АГ.

Заключение
У пациентов пожилого возраста с ИМ, АГ и раз-

вившейся СП наблюдаются изменения в липидном 
обмене и системе гемостаза, характеризующиеся зна-
чительным содержанием в сыворотке крови в острую 
фазу (2–4-е сутки) ИМ аполипопротеина-А1, лепти-
на, ЛПОНП, фибриногена, ингибитора активатора 
плазминогена, эуглобулинзависимого фибринолиза. 
У пациентов с ИМ, АГ и ССА указанные изменения 
усугубляются и могут служить маркерами неблаго-
приятного течения и исхода ИМ.
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Резюме
Цель исследования — оценка эффективности и безопасности антигипертензивной терапии фиксиро-

ванной комбинацией амлодипин/индапамид у пациентов с артериальной гипертензией (АГ) и хрониче-
ской обструктивной болезнью легких (ХОБЛ). Материалы и методы. В нерандомизированном, откры-
том, одноцентровом исследовании приняли участие 74 пациента (62 мужчины, 12 женщин), имеющие 
одновременно гипертоническую болезнь I–II стадии, степень АГ 1–2, умеренный сердечно-сосудистый 
риск и ХОБЛ (GOLDI–III). С целью антигипертензивной терапии всем пациентам после обследования 
была назначена фиксированная комбинация амлодипина и индапамида (Арифам, Les Laboratoires Servier, 
Франция). В исследовании также проведена оценка функции внешнего дыхания, показателей микроцирку-
ляторного русла, жесткости сосудистой стенки, а также уровня фактора некроза опухоли альфа (ФНО-α) 
у пациентов на фоне назначенной антигипертензивной терапии. Период наблюдения составил 6 месяцев. 
Результаты. Исследование закончили 58 пациентов, достигнув значений артериального давления (АД) 
132,7 + 4,8 мм рт. ст., в 54 % случаев пациенты получали исходную дозу препарата амлодипин/индапамид 
5/1,5 мг, а у 46 % пациентов доза препарата была увеличена до 10/1,5 мг. Через 6 месяцев наблюдения 
было выявлено статистически значимое увеличение объема форсированного выдоха за первую секунду 
(р < 0,05), снижение средней линейной скорости по кривой максимальной скорости (р < 0,05), индекса 
периферического сопротивления Пурсело (р < 0,05), скорости распространения пульсовой волны по ар-
териям эластического типа, которая была повышена в начале исследования (р < 0,05), ФНО-α (р < 0,05). 
Заключение. Назначение фиксированной комбинации амлодипин/индапамид пациентам с ХОБЛ и АГ 
приводит к достижению целевых уровней АД, снижению жесткости сосудистой стенки, снижению уров-
ня ФНО-α, улучшению микроциркуляторного кровотока, при этом данный комбинированный препарат 
обладает высоким уровнем безопасности и переносимости.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, хроническая обструктивная болезнь легких, фиксиро-
ванная комбинация амлодипин/индапамид, микроциркуляция, жесткость сосудистой стенки, фактор не-
кроза опухоли альфа
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Введение
Артериальная гипертензия (АГ) — наиболее 

часто встречающееся неинфекционное заболева-
ние в общей популяции. За последние десятилетия 
число взрослых с АГ выросло с 650 миллионов до 
1,28 миллиарда [1]. Распространенность АГ среди 
взрослого населения Российской Федерации со-
ставляет 30–45 % [1, 2].

Antihypertensive therapy in patients  
with concomitant chronic obstructive  
pulmonary disease
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Abstract
Objective. Evaluation of the effectiveness and safety of antihypertensive therapy with a fixed dose combination 

of amlodipine/indapamide in patients with hypertension (HTN) and chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD). Design and methods. We conducted a non-randomized, open, single-center study, which included 74 
comorbid patients (62 men, 12 women) with stage I–II HTN, grade 1–2 HTN, moderate cardiovascular risk and 
COPD (GOLD I–III). We also assessed respiratory function, the parameters of the microcirculatory bed, vascular 
stiffness, level of tumor necrosis factor α (TNF-α). For HTN, after the examination all patients were prescribed 
a fixed combination of amlodipine and indapamide (Arifam, Les Laboratoires Servier, France). The observation 
period was 6 months. Results. The study was completed by 58 patients who achieved blood pressure (BP values 
of 132,7 + 4,8 mm Hg), 54 % patients took the initial dose of amlodipine/indapamide was 5/1,5 mg and in 46 % 
patients, the dose of the drug was increased to 10/1,5 mg. After 6 months of treatment, a statistically significant 
increase in forced expiratory volume in 1st second (FEV1) was detected (p < 0,05), decrease in the average linear 
velocity along the maximum velocity curve (p < 0,05), Purcelo peripheral resistance index (p < 0,05), pulse wave 
propagation velocity in the elastic arteries, which was increased at the beginning of the study (p < 0,05), TNF-α 
(p < 0,05). Conclusions. The administration of a fixed combination of amlodipine/indapamide in patients with 
COPD and HTN leads to the achievement of target BP levels, reduction of vascular stiffness, reduction in TNF-α 
level, improvement of microcirculatory blood flow. The combination is safe and well-tolerated.

Key words: arterial hypertension, chronic obstructive pulmonary disease, amlodipine/indapamide fixed 
combination, microcirculation, vascular wall stiffness, tumor necrosis factor α
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Хронической обструктивной болезнью легких 
(ХОБЛ) во всем мире страдает около 174 миллио-
нов человек, в следующие десятилетия мы ожидаем 
увеличение количества пациентов с ХОБЛ в резуль-
тате высокой распространенности курения в разви-
вающихся странах и старения населения в странах 
с более высоким уровнем дохода [4]. ХОБЛ является 
одним из частых коморбидных состояний при АГ. 
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ХОБЛ выявляется у каждого 4-го больного с АГ, при 
этом частота АГ у больных ХОБЛ варьирует от 6,8 до 
76,3 % [3]. Результаты многочисленных проведенных 
исследований продемонстрировали двунаправлен-
ный характер взаимосвязи АГ и ХОБЛ [5]. С одной 
стороны, АГ ухудшает прогноз и увеличивает ча-
стоту госпитализаций у больных ХОБЛ. С другой 
стороны, отмечается увеличение распространенно-
сти АГ и сердечно-сосудистых осложнений по мере 
нарастания степени тяжести ХОБЛ [6, 7].

Многие пациенты с ХОБЛ, особенно с тяжелым 
течением заболевания, имеют признаки системно-
го воспаления, даже в периоды вне обострений [8]. 
В исследовании A. Agustí и соавторов (2012) было 
показано, что персистирующее системное воспа-
ление (измеряемое с помощью таких биомаркеров, 
как количество лейкоцитов и уровни С-реактивного 
белка, интерлейкина-6, интерлейкина-8, фибри-
ногена, фактора некроза опухоли альфа (ФНО-α)) 
было обнаружено у 281 из 1755 пациентов с ХОБЛ 
(16 %) и было статистически значимо связано с по-
вышенной смертностью от всех причин и повы-
шением частоты обострений ХОБЛ по сравнению 
с пациентами, у которых не было выявлено при-
знаков системного воспаления [9]. В исследовании 
M. Thomsen и соавторов (2012), в котором приня-
ли участие более 8600 пациентов с ХОБЛ, отмече-
на положительная корреляция повышения уровня 
биомаркеров воспаления с увеличением в 2–4 раза 
риска сердечно-сосудистых заболеваний, включая 
ишемическую болезнь сердца, инфаркт миокарда 
и сердечную недостаточность [10].

Проведено большое количество исследований, 
посвященных изучению жесткости сосудов при 
ХОБЛ. У пациентов с ХОБЛ более жесткие арте-
рии по сравнению со здоровыми лицами [11–13]. 
Повышенный уровень окислительного стресса, вы-
званного эндогенными и экзогенными механизма-
ми, приводит к дисфункции эндотелия у пациентов 
с ХОБЛ и АГ [14], которая на фоне гиперактивации 
симпатической нервной системы и присутствия 
провоспалительных цитокинов ведет к повышению 
жесткости артериальных сосудов [15]. Курение, зна-
чимый фактор риска сердечно-сосудистых заболе-
ваний, также способствует повышению жесткости 
артерий у данных пациентов [16]. Существует по-
ложительная корреляция частоты обострений ХОБЛ 
с увеличением жесткости артериальной стенки, 
которая в свою очередь способствует прогресси-
рованию системной гипертензии [17]. Таким обра-
зом, достижение целевых значений артериального 
давления (АД) у пациентов с АГ должно быть при-
оритетным у пациентов с ХОБЛ. В то же время не-
обходим тщательный подход к подбору антигипер-

тензивной терапии с учетом возможного развития 
нежелательных лекарственных реакций со стороны 
дыхательной системы, а также особенностей про-
водимой терапии ХОБЛ.

В связи с этим целью нашей работы была оцен-
ка эффективности и безопасности антигипертензив-
ной терапии фиксированной комбинацией амлоди-
пин/индапамид у пациентов с АГ и ХОБЛ.

Материалы и методы
Нами проведено нерандомизированное, откры-

тое, одноцентровое исследование на базе ФГБОУ 
ВО «Ростовский ГМУ» Минздрава России, в ко-
торое было включено 74 пациента (62 мужчины, 
12 женщин), имеющих гипертоническую болезнь 
I–II стадии, степень АГ 1–2, умеренный сердеч-
но-сосудистый риск и ХОБЛ (GOLDI–III). До на-
чала исследования и во время его проведения для 
лечения ХОБЛ использовали селективный агонист 
β2-адренорецепторов и м-холиноблокатор длитель-
ного действия, в сопоставимых терапевтических 
дозировках. Доза препаратов для терапии ХОБЛ 
в течение исследования не изменялась. Проведение 
данного исследования было одобрено локальным 
этическим комитетом. Все включенные пациенты 
подписали информированное согласие. Диагноз 
ХОБЛ устанавливали в соответствии с клиниче-
скими рекомендациями Минздрава России «Хрони-
ческая обструктивная болезнь легких» (пересмотр 
2018 года), АГ в соответствии с клиническими ре-
комендациями Минздрава России «Артериальная 
гипертензия у взрослых» (2020 года) [16–18]. До 
начала исследования пациенты регулярно не при-
нимали антигипертензивные препараты.

Критериями исключения были: симптоматиче-
ские формы АГ, любые ассоциированные клиниче-
ские состояния для АГ или высокий сердечно-со-
судистый риск, онкологические и ревматические 
заболевания, хронические заболевания в стадии 
обострения.

Для выявления степени нарушения бронхиаль-
ной проходимости проводилось спирометрическое 
обследование на аппарате «Спирограф СМП21/01 
Р-Д М0100», с максимальной погрешностью ± 12,0 
мл. Учитывались следующие скоростные объемы: 
жизненная емкость легких — ЖЕЛ (VC); объем фор-
сированного выдоха за первую секунду — ОФВ1 
(FEV1); индекс Тиффно — ОФВ1/ЖЕЛ (FEV1/VC).

Всем пациентам проводилось суточное монито-
рирование АД (СМАД) с помощью системы Schiller 
BR-102 plus (Швеция) по общепринятой стандарт-
ной методике: измерения АД выполнялись в авто-
матическом режиме с интервалом 15 минут днем 
с 07:00 до 22:00 и 30 минут в ночное время с 22:00 
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до 07:00. При анализе пороги корректировались 
в соответствии с записями в дневнике. Основными 
критериями качества СМАД являлись: длительность 
не менее 23 часов, не менее 70 % успешных измере-
ний АД за 24 часа; не менее 2 валидных измерений 
в час в период бодрствования и одного — в период 
сна. По результатам проведенного мониторирования 
были получены средние значения систолического АД 
(САД), диастолического АД (ДАД) и пульсового АД, 
а также показатель «нагрузки давлением» — индекс 
времени за три временных промежутка — день, ночь 
и сутки. Кроме того, оценили величину и скорость 
утреннего подъема САД и ДАД, вариабельность 
САД и ДАД (SD). Циркадный двухфазный профиль 
АД определяли по степени ночного снижения САД 
и ДАД, что на данный момент является общепри-
нятым методом оценки суточного ритма АД.

Для изучения показателей микроциркуляторного 
русла использовали ультразвуковой компьютери-
зированный допплерограф Минимакс-допплер-К, 
ООО СП «Минимакс» (Санкт-Петербург), приме-
няли транскутанный датчик общего применения 
20 МГц в области ногтевого валика третьего паль-
ца кисти.

Рассчитывали линейные скорости по кривой 
максимальной скорости (см/с): Vs — максималь-
ную линейную систолическую скорость по кривой 
максимальной скорости, Vm — среднюю линей-
ную скорость по кривой максимальной скорости, 
Vd — конечную диастолическую скорость по кри-
вой максимальной скорости; оценивали индекс ре-
зистентности (RI), который отражает состояние со-
противления кровотоку дистальнее места измерения 
в условных единицах, пульсаторный индекс (PI), 
свидетельствующий об упруго-эластических свой-
ствах исследуемых артерий в условных единицах.

Жесткость сосудистой стенки оценивали с помо-
щью аппаратного комплекса «Поли-Спектр» фирмы 
«Нейрософт» (Иваново), классическим методом изу-
чали скорость распространения пульсовой волны 
(СРПВ) по артериям мышечного типа — См, м/с; 
СРПВ по артериям эластического типа — Сэ, м/с; 
отношение СРПВ по артериям мышечного типа 
к СРПВ по артериям эластического типа — См/Сэ.

Уровень ФНО-α определяли с помощью имму-
ноферментного анализа (ELISA): проводили твердо-
фазный иммуноферментный анализ типа «сэндвич» 
основной формулы в плазме крови — R&D Systems, 
INC., Humankat № DFB 50 (США). Референсные 
значения показателя: 0–8,1 пг/мл.

С целью антигипертензивной терапии всем па-
циентам после обследования была назначена фик-
сированная комбинация амлодипина и индапамида 
(Арифам, Les Laboratoires Servier, Франция). Исход-

ная доза препарата составляла амлодипин/индапамид 
5/1,5 мг, через 4 недели при отсутствии достижения 
целевых значений АД дозу увеличивали до 10/1,5 мг. 
В случае отсутствия контроля АД через 8 недель 
пациенту добавляли блокатор РААС, и в этом слу-
чае пациент исключался из исследования. Период 
наблюдения составил 6 месяцев, в течение которых 
пациент посещал врача трижды — через 4 недели, 
8 недель с целью коррекции антигипертензивной 
терапии, через 24 недели проводилось повторное 
комплексное обследование пациента.

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась с помощью пакета статистических про-
грамм Statistica, v.12,0 (StatSoft, США). Нормальный 
характер распределения был установлен с использо-
ванием критерия Колмогорова–Смирнова. В случае 
нормального распределения изучаемые признаки 
представлены в виде M ± SD и в виде медианы ин-
терквартильного интервала [Ме (25 %; 75 %)], если 
изучаемые признаки не имели нормального рас-
пределения. Статистически значимыми считались 
различия данных и корреляция между данными при 
р < 0,05. В зависимости от распределения призна-
ков для подтверждения статистической значимости 
применяли t-критерий Стьюдента или критерий 
Манна–Уитни при сравнении 2 независимых групп. 
Качественные переменные представлены в виде от-
носительных частот объектов исследования (n,%).

Результаты
Всем 74 пациентам на старте была назначена 

исходная доза препарата, амлодипин/индапамид 
5/1,5 мг, через 4 недели 40 человек (54 %) достиг-
ли целевых значений АД (132,7 ± 4,8 мм рт. ст.),  
34 пациентам в связи с неэффективным снижением 
уровня АД — САД ≥ 140 и/или ДАД ≥ 90 мм рт. ст. 
понадобилось увеличение дозы до 10/1,5 мг, и через 
8 недель от начала исследования 18 из них также до-
стигли целевых значений АД (135,4 ± 2, 3 мм рт. ст.). 
В течение 2-го месяца исследования у 4 человек 
наблюдалось обострение ХОБЛ, потребовавшее 
назначения ингаляционных глюкокортикостерои-
дов, 12 пациентам к терапии был добавлен третий 
антигипертензивный препарат, и эти 16 человек 
были исключены из исследования. Таким образом, 
продолжили наблюдение 58 человек (78,38 % из 
всех первично обследованных), которые и вошли 
в конечный статистический анализ.

Клиническая характеристика пациентов, при-
нявших участие в исследовании, представлена в та-
блице 1. Длительность течения ХОБЛ и АГ была 
сопоставима. Индекс массы тела соответствовал 
наличию избыточной массы тела у большинства 
пациентов (29,46 ± 3,2 кг/м2) при включении в ис-
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следование и статистически значимо не изменялся 
в ходе дальнейшего наблюдения (p > 0,05). У всех 
пациентов был зарегистрирован такой фактор ри-
ска, как курение.

Установлено, что у пациентов, которые при-
няли участие в исследовании, отмечалось стати-
стически значимое снижение показателей САД на 
35,13 мм рт. ст., ДАД на 21,46 мм рт. ст., р < 0,05 
(табл. 1). Фиксированная комбинация антигипертен-
зивных препаратов амлодипин/индапамид проде-
монстрировала хорошую переносимость и безопас-
ность у больных ХОБЛ и АГ. За время наблюдения 
нежелательных явлений, которые могли бы повлечь 
за собой отмену препарата, зарегистрировано не бы-
ло. Важно отметить, что пациенты не имели стати-
стически значимых отличий в ходе наблюдения по 
уровню частоты сердечных сокращений (р ≥ 0,05), 
также не было выявлено статистически значимых 
изменений показателей липидного профиля, таких 
как общий холестерин, липопротеины низкой плот-
ности, липопротеины высокой плотности, триглице-
риды (р ≥ 0,05). Эффективность антигипертензивной 
терапии контролировалась офисными измерениями 
АД в дневное время и СМАД (табл. 2). В результате 
титрации дозы препарата все больные достигли хо-

рошей и удовлетворительной эффективности по дан-
ным СМАД и офисного измерения АД. На момент 
включения по результатам СМАД уровень АД со-
ответствовал АГ 1-й степени у 26 больных (44,8 %), 
2-й степени АГ у 32 (55,2 %). Средние значения ин-
декса времени превышали 50 % как для САД, так 
и для ДАД, что соответствует устойчивой АГ. Две 
трети пациентов (67,2 %) имели неблагоприятный 
суточный профиль САД, практически половина 
(51,7 %) ДАД в виде недостаточного снижения или 
повышения АД ночью.

Всем пациентам выполнялось исследование 
функции внешнего дыхания (ФВД). Величина при-
роста ОФВ1 после ингаляции бронходилататора 
сальбутамола составила в группах от 9,34 % мак-
симально до 7,68 % минимально, проба была отри-
цательная. Результаты оценки ФВД представлены 
в таблице 3. Было выявлено статистически значи-
мое увеличение ОФВ1 с 62,12 ± 1,24 % исходно до 
67,09 ± 1,79 % через 6 месяцев терапии (р < 0,05). 
Такая же динамика наблюдалась и по показателю 
ЖЕЛ, которая находилась практически в пределах 
нормальных значений в конце исследования, от-
ношение ОФВ1/ЖЕЛ существенно не изменилось 
в ходе терапии (р ≥ 0,05).

Таблица 1
КЛИНИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ 

ЛЕГКИХ И АРТЕРИЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ НА ФОНЕ ТЕРАПИИ ФИКСИРОВАННОЙ КОМБИНАЦИЕЙ 
АМЛОДИПИН/ИНДАПАМИД ИСХОДНО И ЧЕРЕЗ 6 МЕСЯЦЕВ ТЕРАПИИ (М ± SD)

Параметр Исходно 
(n = 58)

Через 6 месяцев терапии 
(n = 58)

Возраст, годы, ДИ 56,4 ± 2,74
Пол (мужской,%) 45 (77,6)
Длительность АГ, годы 10,2 ± 3,2
Длительность ХОБЛ, годы 9,8 ± 2,7
Курение,% 58 (100)

ИМТ кг/м2 29,46 ± 3,2 28,32 ± 3,87

САД, мм рт. ст. 159,84 ± 9,05 124,71 ± 5,49*

ДАД, мм рт. ст. 96,57 ± 6,49 75,11 ± 7,94*

ЧСС, уд/мин 85,17 ± 8,36 83,31 ± 8,14

ОХС, ммоль/л 5,84 ± 2,6 5,80 ± 2,7

ЛПНП, ммоль/л 3,82 ± 2,15 3,49 ± 2,18

ЛПВП, ммоль/л 1,17 ± 0,57 1,19 ± 0,36
ТГ, ммоль/л 1,63 ± 0,59 1,62 ± 0,60
ФНО-α, пг/мл 15,46 ± 2,29 9,17 ± 2,05*

Примечание: ДИ — доверительный интервал; АГ — артериальная гипертензия; ХОБЛ — хроническая обструктивная бо-
лезнь легких; ИМТ — индекс массы тела; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериаль-
ное давление; ЧСС — частота сердечных сокращений; ОХС — общий холестерин; ЛПНП — липопротеины низкой плотности; 
ЛПВП — липопротеины высокой плотности; ТГ — триглицериды; ФНО-α — фактор некроза опухоли альфа; * — статистически 
значимые отличия между группами при р < 0,05.
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Особенности показателей микроциркуляторно-
го русла и показателей, характеризующих СРПВ, 
у обследованных пациентов на старте и спустя  
6 месяцев терапии представлены в таблице 4.

При изучении максимальной линейной систоли-
ческой скорости по кривой максимальной скорости 
(Vs) спустя 6 месяцев выявлено, что она статисти-
чески значимо снизилась в сравнении с исходными 
показателями, аналогичная картина наблюдалась 
и при анализе конечной диастолической скорости 
по кривой максимальной скорости (Vd). При ана-

лизе средней линейной скорости по кривой макси-
мальной скорости (Vm), индекса периферического 
сопротивления Пурсело (RI) было получено ста-
тистически значимое снижение через 6 месяцев 
лечения фиксированной комбинацией амлодипин/
индапамид (р < 0,05).

СРПВ по артериям эластического типа, кото-
рая была повышена в начале исследования, через 
6 месяцев терапии значимо снизилась (р < 0,05), 
СРПВ по сосудам мышечного типа не изменилась 
(табл. 4).

Таблица 2
ПОКАЗАТЕЛИ СУТОЧНОГО МОНИТОРИРОВАНИЯ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ 

У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ НА ФОНЕ ТЕРАПИИ ФИКСИРОВАННОЙ КОМБИНАЦИЕЙ 
АМЛОДИПИН/ИНДАПАМИД ИСХОДНО И ЧЕРЕЗ 6 МЕСЯЦЕВ ТЕРАПИИ (М ± SD)

Параметр Исходно 
(n = 58)

Через 6 месяцев терапии 
(n = 58)

САД, мм рт. ст. 147,46 [124,51; 157,41] 127,51 [115,45; 134,36]*

ДАД, мм рт. ст. 85,12 [71,23; 89,70] 82,38 [75,15; 89,73]

ЧСС, уд/мин 75,66 ± 7,45 76,11 ± 8,82

ПД, мм рт. ст. 56,62 [49,59; 67,41] 49,44 [41,26; 58,74]*

ВУП, мм рт. ст. 28,88 ± 25,35 11,61 ± 8,86*

СУП, мм рт. ст./час 44,91 ± 27,32 15,23 ± 9,51*

ИВ САД, день 69,79 [51,24; 91,59] 21,83 [14,64; 35,44]*

ИВ ДАД, день 42,67 [36,32; 75,66]* 27,36 [13,52; 33,17]*

ИВ САД, ночь 59,81 [35;13; 63,87] 22,17 [10,77; 25,58]*

ИВ ДАД, ночь 30,33 [43,65; 95,57] 19,14 [13,91; 37,73]

СИ САД, % 6,73 ± 4,54 11,94 ± 6,11*

Dipper САД, n (%) 11 (26,2) 24 (57,1)*

Non-dipper САД, n (%) 20 (47,6) 11 (26,2)*

Night-peaker САД, n (%) 8 (19,1) 2 (4,8)

Over-dipper САД, n (%) 3 (7,1) 5 (11,9)

СИ ДАД, % 10,31 ± 8,54 11,31 ± 6,74

Dipper ДАД, n (%) 16 (38,1) 28 (66,7)*

Non-dipper ДАД, n (%) 17 (40,5) 12 (28,5)

Night-peaker ДАД, n (%) 6 (14,3) 1 (2,4)

Over-dipper ДАД, n (%) 3 (7,1) 1 (2,4)

SDc-день, мм рт. ст. 17,68 ± 5,27 12,95 ± 5,05*

SDd-день, мм рт. ст. 13,35 ± 4,65 10,57 ± 4,7*

SDc-ночь, мм рт. ст. 19,34 ± 6,11 14,44 ± 5,82*

SDd-ночь, мм рт. ст. 11,22 ± 4,41 10,65 ± 4,16

Примечание: САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; ЧСС — ча-
стота сердечных сокращений; ПД — пульсовое давление; ВУП — величина утреннего подъема; СУП — скорость утреннего 
подъема; ИВ — индекс времени; СИ — суточный индекс; dipper — суточный индекс 10-20%; non-dipper — суточный индекс 
0-10%; night-peaker — суточный индекс менее 0%; over-dipper — суточный индекс более 20%; SDc — вариабельность систоли-
ческого АД; SDd — вариабельность диастолического АД; * — статистически значимые отличия между группами при р < 0,05.
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При изучении уровня маркера воспаления 
ФНО-α установлено, что исходно в среднем он со-
ставил 15,46 ± 2,29 нг/мл, а после 6 месяцев тера-
пии статистически значимо снизился до 9,17 ± 2,05 
пг/мл (р < 0,05).

Обсуждение
Тактика антигипертензивной терапии у многих 

пациентов с АГ при наличии ХОБЛ не отличается 
от ведения АГ в общей популяции, однако имеется 
ряд особенностей: практически нет рандомизиро-

ванных клинических исследований у этих больных, 
мало данных по исходам и эффективности терапии, 
объединяющих две патологии. Фармакокинетические 
и фармакодинамические факторы антигипертензив-
ного препарата должны учитываться параллельно 
с учетом степени легочного повреждения и нару-
шенных легочных функций, а также приниматься 
во внимание препараты, используемые для лечения 
ХОБЛ [19–20].

Отсутствие негативного влияния на бронхиаль-
ную проходимость, снижение сердечно-сосудистого 

Таблица 4
ПОКАЗАТЕЛИ МИКРОЦИРКУЛЯТОРНОГО РУСЛА И СФИГМОГРАФИИ 

У ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ 
И АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ НА ФОНЕ ТЕРАПИИ ФИКСИРОВАННОЙ КОМБИНАЦИЕЙ 

АМЛОДИПИН/ИНДАПАМИД ИСХОДНО И ЧЕРЕЗ 6 МЕСЯЦЕВ ТЕРАПИИ (М ± SD)

Параметр Исходно 
(n = 58)

Через 6 месяцев терапии 
(n = 58)

Показатели микроциркуляторного русла

Vs, см/с 10,99 ± 2,46 8,31 ± 2,14*

Vm, см/с 4,21 ± 0,08 1,01 ± 0,11*

Vd, см/с 1,01 ± 0,11 0,92 ± 0,13*

PI 3,27 ± 1,01 3,16 ± 1,03

RI 0,54 ± 0,01 0,46 ± 0,02*

Жесткость сосудистой стенки

Сэ, м/с 12,46 ± 0,62 10,18 ± 0,89*

См, м/с 9,21 ± 2,97 8,45 ± 03,84

См/Сэ 0,75 ± 1,83 0,83 ± 1,70

Примечание: Vs — максимальная линейная систолическая скорость по кривой максимальной скорости; Vm — средняя 
линейная скорость по кривой максимальной скорости; Vd — конечная диастолическая скорость по кривой максимальной ско-
рости; индекс резистентности (RI); пульсаторный индекс (PI); См — скорость распространения пульсовой волны по артериям 
мышечного типа; Сэ — скорость распространения пульсовой волны по артериям эластического типа; * — статистически значи-
мые отличия между группами при р < 0,05.

Таблица 3
ПОКАЗАТЕЛИ ФУНКЦИИ ВНЕШНЕГО ДЫХАНИЯ У ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ 

БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ И АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ НА ФОНЕ ТЕРАПИИ ФИКСИРОВАННОЙ 
КОМБИНАЦИЕЙ АМЛОДИПИН/ИНДАПАМИД ИСХОДНО И ЧЕРЕЗ 6 МЕСЯЦЕВ ТЕРАПИИ (М ± SD)

Показатели ФВД 
(% от должного значения)

Исходно 
(n = 58)

Через 6 месяцев 
(n = 58)

ЖЕЛ (% от должного значения) 98,31 ± 7,49 105,79 ± 8,27*

ОФВ1 (% от должного значения) 62,12 ± 1,24 67,09 ± 1,79*

ОФВ1/ЖЕЛ (% от должного значения) 63,07 ± 4,21 67,42 ± 3,12

Примечание: ФВД — функция внешнего дыхания; ЖЕЛ — жизненная емкость легких; ОФВ1 — объем формированного 
выдоха за первую секунду; * — статистически значимые отличия между группами при р < 0,05.
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риска и смертности в популяции пациентов АГ де-
лают блокаторы кальциевых каналов препаратами 
первого ряда для лечения АГ у больных ХОБЛ [19]. 
Этот выбор обоснован, так как учитывает и плейо-
тропные эффекты данной группы — уменьшение 
легочной гипертензии, релаксацию гладких мышц 
в бронхиолах, влияние на сосудистое повреждение, 
уменьшение гипертрофии миокарда левого желу-
дочка и атеросклеротического повреждения [21–25].

Тиазидные диуретики не имеют прямого отри-
цательного влияния на проходимость дыхательных 
путей и легочные функции [26]. Они могут препят-
ствовать задержке жидкости у пациентов с хрони-
ческой сердечной недостаточностью, которая часто 
осложняет течение ХОБЛ. Ретроспективное иссле-
дование эффективности тиазидных диуретиков, при-
менявшихся одновременно с другими антигипер-
тензивными препаратами у 7140 ветеранов с ХОБЛ 
и АГ, не показало увеличения частоты обострений 
ХОБЛ при применении тиазидных препаратов по 
сравнению с комбинированной антигипертензив-
ной терапией, не включающей тиазидный диуретик 
[27]. У пациентов, у которых в анамнезе не было 
хронической сердечной недостаточности, анти-
гипертензивная терапия в сочетании с тиазидным 
диуретиком была связана со сниженным риском го-
спитализаций по поводу сердечной недостаточности 
[22, 28]. Нарушения электролитного баланса могут 
стать проблемой при одновременном применении 
ингаляционных агонистов β2-адренергических ре-
цепторов, которые перемещают калий внутриклеточ-
но, и глюкокортикоидов, которые могут увеличить 
экскрецию калия с мочой [28, 29]. Гипокалиемия 
во время терапии тиазидами является дозозависи-
мой и будет усиливаться при повышении дозы [24].

Индапамид имеет хороший профиль эффектив-
ности и безопасности. В 28-недельном исследовании 
пациентов с АГ и ХОБЛ, получающих базисную 
терапию бронходилататорами, отмечены сниже-
ние АД и улучшение респираторных показателей. 
Индапамид при добавлении к неэффективной ком-
бинированной схеме антигипертензивной терапии 
у больных ХОБЛ продемонстрировал следующие 
эффекты: достижение целевых показателей АД, 
нормализация суточного профиля АД, снижение 
повышенной вариабельности и скорости утреннего 
подъема АД при отсутствии негативного влияния на 
клинические проявления ХОБЛ, вентиляционную 
функцию легких и уровень калия в сыворотке [30].

Перечисленные выше факторы способствовали 
признанию блокаторов кальциевых каналов и тиа-
зидных/тиазидоподобных диуретиков препаратами 
первой линии выбора при назначении антигипертен-
зивной терапии пациентам с ХОБЛ [17]. Учитывая 

российские клинические рекомендации по лече-
нию АГ от 2020 года, лечение необходимо начинать 
с двухкомпонентной терапии, отдавая предпочтение 
фиксированным комбинациям, поэтому нами был 
выбран препарат Арифам [18].

Наше исследование подтвердило высокую ан-
тигипертензивную эффективность фиксирован-
ной комбинации амлодипин/индапамид у больных 
ХОБЛ. Средняя суточная доза амлодипина составила 
7,03 ± 0,54 мг, доза индапамида у всех пациентов 
была одинакова. Среднесуточное САД составило 
14,4 мм рт. ст., среднесуточное ДАД — 9,16 мм рт. ст. 
Было зафиксировано выраженное снижение абсо-
лютных значений АД, величины пульсового АД 
и улучшение циркадного профиля АД при приеме 
фиксированной комбинации амлодипин/индапа-
мид. В российском наблюдательном исследовании 
ЭКСТРА-2 включались также больные с 1-й и 2-й 
степенью повышения АД, авторы прослеживали 
зависимость степени снижения уровня АД от его 
исходного значения [31]. Мы не изучали отдельно 
эффекты дозы 5 и 10 мг амлодипина в составе фик-
сированной комбинации, полагаясь на опыт преды-
дущих исследований М. Г. Бубнова и других (2016), 
в которых пациенты с ХОБЛ и АГ также получали 
амлодипин в виде монотерапии или в составе ком-
бинированной терапии, и где увеличение дозы пре-
парата не приводило к разнице органопротективных 
эффектов, а большее значение имело достижение 
целевых значений АД [11, 31, 32].

При изучении показателей ФВД на терапии фик-
сированной комбинацией амлодипин/индапамид мы 
получили незначительное повышение ОФВ1, наши 
данные согласуются с результатами исследования 
Н. А. Кароли (2012), которая при применении ам-
лодипина малеата в дозах 5/10 мг также получила 
некоторое увеличение ОФВ1 и отсутствие отрица-
тельного влияния на показатели ФВД, результаты 
не зависели от дозы амлодипина [11].

Важным фактором прогрессирования сосуди-
стого поражения у пациентов с ХОБЛ и АГ являет-
ся изменение микроциркуляторной гемодинамики. 
Ранее было установлено, что у пациентов с ХОБЛ 
по данным лазерной допплеровской флоуметрии 
характер и степень выраженности изменений ми-
кроциркуляции зависит от тяжести и стадии ХОБЛ 
[33]. Полученные нами показатели, характеризую-
щие микроциркуляторное русло по данным ультра-
звуковой допплерографии, позволили выявить по-
ложительную динамику в виде снижения линейных 
и объемных скоростей кровотока.

Жесткость сосудистой стенки является одним из 
показателей поражения органов-мишеней при АГ 
[34]. С артериальной ригидностью тесно связано 
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изучение прогностического значения центрального 
АД, для которого в ряде исследований установлено 
более высокое предсказывающее значение в отно-
шении сердечно-сосудистых исходов [18]. В нашем 
исследовании СРПВ по сосудам эластического типа 
снижалась на фоне терапии фиксированной комби-
нацией амлодипин/индапамид.

Применение амлодипина может способство-
вать снижению прогрессирования атеросклероза 
и, тем самым, уменьшению риска прогрессирова-
ния сердечно-сосудистых заболеваний и развития 
сердечно-сосудистых осложнений [35]. В нашем 
исследовании было показано, что назначение фик-
сированной комбинации амлодипин/индапамид в те-
чение 6 месяцев приводит к значимому снижению 
уровня ФНО-α, что может отражать снижение вы-
раженности системного воспаления. Ограничением 
данного исследования является отсутствие группы 
контроля, сравнительно небольшой срок наблюде-
ния, и небольшое количество пациентов.

Заключение
Назначение фиксированной комбинации амлоди-

пин/индапамид пациентам с ХОБЛ и АГ приводит 
к достижению целевых уровней АД, отмечается по-
ложительная динамика в параметрах ФВД, умень-
шается жесткость сосудистой стенки, происходит 
снижение уровня ФНО-α, улучшение микроцирку-
ляторного кровотока. В проведенном исследовании 
терапия фиксированной комбинацией амлодипин/
индапамид продемонстрировала хороший уровень 
переносимости.
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Резюме
В статье обсуждаются проблемы двустворчатого аортального клапана и ассоциированной с ним 

вальвулоаортопатии: принципы отдельных классификаций, механизмы и факторы риска формирования 
дилатации аорты, мнения специалистов о показаниях к хирургическому лечению заболевания и его объ-
емах. Рассмотрена история болезни пациентки с L-R-вариантом I типа этого порока, диагноз которого 
выставлен ей в возрасте 24 лет, а операция протезирования аортального клапана по поводу его выражен-
ной недостаточности проведена в 34 года. Перед операцией размер аорты на уровне восходящего отдела 
составлял 4,8 см, а по прошествии 7 лет при контрольной эхокардиографии выявлена выраженная дила-
тация восходящей аорты с признаками расслоения. Это подтверждает мнение исследователей о разных 
механизмах формирования данного порока и связанной с ним аортопатии и доказывает, что последняя 
обусловлена не только гемодинамическими факторами, так как существенно прогрессирует и после изо-
лированного протезирования аортального клапана, требуя повторного хирургического вмешательства. 
Важным предиктором роста диаметра аорты является исходно выраженная аортальная недостаточность, 
а факторами риска — артериальная гипертензия и интенсивное курение в анамнезе.

Ключевые слова: двустворчатый аортальный клапан, морфологические типы и варианты, вальву-
лоаортопатия, расслаивающая аневризма аорты, предикторы и факторы риска прогрессирования валь-
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Abstract
The article discusses the problems of bicuspid aortic valve and associated valvulo-aortopathy, including 

the principles of separate classifications, mechanisms and risk factors of aortic dilatation formation, indications 
for surgical treatment and type of surgery. A clinical case of the patient with L-R variant of the 1st type of this 
defect is presented. The valvular pathology she was diagnosed at the age of 24 and aortic valve replacement 
operation was performed at the age of 34 due to its severe insufficiency. Before the operation, the diameter of 
the ascending aorta was 4,8 cm, and after 7 years, control echocardiography showed pronounced dilatation of the 
ascending aorta with signs of dissection. This confirms the opinion about different mechanisms of the formation 
of this defect and related aortopathy and proves that the latter is caused not only by hemodynamic factors, as 
it progresses significantly after isolated aortic valve replacement, requiring repeated surgical intervention. An 
important predictor of aortic diameter growth is pronounced aortic insufficiency at baseline, and the risk factors 
are hypertension and smoking in past.

Key words: bicuspid aortic valve, morphological types and variants, valvulo-aortopathy, dissecting aortic 
aneurysm, predictors and risk factors of valvulo-aortopathy progression, echocardiography, computed tomography 
with aortic contrast, indications for surgical treatment
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Введение
Проблема двустворчатого аортального клапана 

(ДАК) — достаточно распространенного врожден-
ного порока сердца — связана, в первую очередь, 
с сопровождающей его вальвулоаортопатией, кото-
рая проявляется стенозом или недостаточностью 
аортального клапана (АК), дилатацией аорты, ее 
диссекцией или разрывом [1]. Несмотря на большое 
количество серьезных работ, выполненных на про-
тяжении не одного десятка лет и посвященных клас-
сификациям, патогенезу, диагностике и клиническим 
подходам к лечению ДАК-вальвулоаортопатии, все 
эти вопросы дискутируются до сих пор.

В настоящее время наиболее употребляема  
классификации ДАК Sievers и Schmidtke, которые 
выделили типы порока: тип 0 («чистый ДАК»), ха-
рактеризующийся отсутствием гребня и двумя под-
типами с передне-задним и латеральным положе-
нием створок; тип I (один гребень), имеющий три 
варианта: L-R (слияние левой и правой коронарной 
створок) — 88 %, R-N (слияние правой и некоро-
нарной створок) — 15 % и N-L (слияние некоро-
нарной и левой коронарной створок) — 3 % [2, 3]. 
Существует гипотеза, согласно которой механизмы 
формирования перечисленных вариантов различны, 
и в настоящее время окончательно не доказано, яв-
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ляются они разновидностями одного порока или 
отдельными врожденными пороками сердца.

Одним из механизмов дилатации аорты при ДАК 
называют нарушения гемодинамики, связанные 
с дисфункцией АК. Показано, что у 41 % больных 
с этим пороком, среди которых преобладают муж-
чины, имеет место аортальная регургитация (АР), 
а у 22 % (преимущественно женщин) — аортальный 
стеноз (АС). Для первых характерен R-L-вариант 
ДАК (81,5 %), который связывают с увеличением 
диаметра синуса Вальсальвы в то время, как AС 
средней тяжести ассоциируют с увеличением вос-
ходящей аорты. Другие исследователи считают, 
что дисфункция клапана преимущественно про-
является АС, а не АР (38,7 % против 33,1 %) [4, 5]. 
На протяжении 10 лет наблюдения АС является 
причиной хирургического вмешательства у 12,2 %, 
аортальная недостаточность — у 6,6 %, аневризма 
аорты — у 25,4 % пациентов с этим врожденным 
пороком сердца [6].

Скорость роста аорты при ДАК составляет от 0,2 
до 1,9 мм/год и положительно коррелирует с диаме-
тром сосуда в исходном состоянии [7]. Этот процесс 
не зависит от типа порока, но у молодых пациентов 
и при наличии семейного анамнеза происходит бы-
стрее [8]. Основными предикторами выраженного 
прогрессирования аневризмы называют АР любой 
степени, сочетание ДАК с синдромом Марфана, 
хроническую обструктивную болезнь легких, а од-
ним из факторов риска — курение. Интересно, что 
скорость расширения аорты в год у курильщиков 
в два раза выше, чем у бросивших курить или никог-
да не куривших. Предшествующие формированию 
аневризмы хирургические вмешательства на аорте 
и последующее использование антикоагулянтов, 
согласно ограниченным данным, напротив, замед-
ляют ее рост [9, 10].

Наиболее часто расслаиванию аневризмы аорты 
(РАА), независимо от ее этиологии, предшествуют 
артериальная гипертензия (АГ) — 54,6–76,6 %, ате-
росклероз — 27 %, кардиохирургические операции 
в анамнезе — 16 %, синдром Марфана — 5 %, упо-
требление кокаина и амфетаминов — 1,8 % больных. 
При этом у более молодых пациентов преобладают 
синдром Марфана и ДАК (59 %), в то время как АГ 
в этой группе составляет 34 % всех предрасполага-
ющих к РАА факторов. Несмотря на то, что выра-
женная дилатация восходящей аорты является обще-
признанным предиктором РАА, данные International 
Registry of Acute Aortic Dissection, опубликованного 
в 2018 году и основанного на 20-летнем наблюдении 
более 7300 больных с РАА, свидетельствуют о том, 
что 60 % из них имели максимальный диаметр аор-
ты менее 5,5 см, а 40 % — меньше 5,0 см. В когорте 

больных с большим диаметром аорты преоблада-
ли пациенты с синдромом Марфана, ДАК и лица, 
перенесшие протезирование АК в условиях искус-
ственного кровообращения или интрааортальную 
баллонную контрпульсацию [11, 12].

Аневризма восходящей аорты формируется 
и у лиц с трехстворчатым АК, однако при ДАК она 
выявляется в 73 % случаев против 36 % при трех-
створчатом АК [13]. Среди представителей группы 
с ДАК меньше больных с АГ (68 % против 87 %), 
но максимальный диаметр восходящей аорты у лиц 
с АГ и ДАК больше, чем у лиц с повышенным ар-
териальным давлением (АД) при трехстворчатом 
АК (66 ± 15 мм против 56 ± 11 мм) [14].

Самая простая классификация делит дилатации 
восходящей аорты на два класса: расширение кор-
ня и расширение трубчатой части. Более деталь-
ную систематизацию размеров аорты предложили 
A. Della Corte и соавторы (2013), которые выдели-
ли: 1) фенотип без расширения (29,3 %), 2) фено-
тип восходящей аорты — расширенная восходящая 
аорта с нормальным или менее расширенным кор-
нем (57,1 %) и 3) фенотип корня — расширенный 
корень с нормальной или менее расширенной вос-
ходящей аортой (13,5 %). Они же считают, что 69 % 
больных имеют RL-вариант ДАК клапана, а 31 % — 
RN-вариант. Последний коррелирует со стенозом 
АК, женским полом и меньшими размерами корня 
аорты и никогда не сочетается с фенотипом корня 
в отличие от варианта RL, который ассоциирован 
с фенотипом корня, мужским полом и более моло-
дым возрастом больных [15].

На сегодняшний день нет однозначного пред-
ставления о том, почему расслоение аорты происхо-
дит только в редких случаях ДАК, и почему острые 
аортальные события возможны при незначительном 
расширении аорты и часто отсутствуют, когда ее диа-
метр превышает опасные пределы. Помимо этого, 
расширение аорты диагностируется и в отсутствии 
дисфункции АК. Поэтому гемодинамическая тео-
рия ДАК-ассоциированной аортопатии не является 
единственной [16].

Существенный вклад в формирование дилата-
ции аорты вносят нарушение состава белков экс-
трацеллюлярного матрикса, который обеспечивает 
эластичность и прочность аортальной стенки, в том 
числе — за счет регуляции активности матричных 
металлопротеиназ [17, 18]; эндотелиальная дис-
функция сложного генеза, наиболее выраженная 
при АС или АР; особенности эпителиально-мезен-
химального перехода с трансформацией эндотелия 
аорты, приобретающего свойства мезенхимы, с ис-
кажением мезенхимальных границ в стенках аорты 
и формированием обширной популяции менее диф-
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ференцированных гладкомышечных клеток с худшей 
сократительной активностью в субинтимальной 
части аорты [19, 20].

В развитии аортопатии немаловажную роль игра-
ет то обстоятельство, что внутренние медиальные 
клетки передней области восходящей аорты являют-
ся производными нервного гребня (CNC), а клетки 
наружного медиального слоя — вторичного сердеч-
ного поля (SHF), и располагаются они отдельно 
друг от друга. В задней части восходящей аорты 
клетки-производные CNC перекрываются клетка-
ми-производными SHF. Именно эта область подвер-
жена диссекции у многих животных моделей. На-
пример, при инфузии ангиотензина II наблюдается 
утолщение медии и кровоизлияния в ее наружных 
слоях у мышей. Полагают, что эта закономерность 
характерна и для аорты человека [21]. Данное по-
ложение подтверждают A. W. Harmon и соавторы 
(2013), называющие область на границе между глад-
комышечными клетками, образованными из разных 
источников, особенно восприимчивой к острому 
расслоению аорты [22].

22 % больных с ДАК-ассоциированной вальву-
лоаортопатией в течение 30 дней после первичного 
обследования подвергаются хирургическому вме-
шательству разного объема. У 27 % оно является 
отсроченным. Выживаемость у прооперированных 
пациентов с ДАК (1-я группа) выше, чем в группе 
неоперированных лиц (2-я группа), и близка к по-
казателям в сопоставимой по полу и возрасту по-
пуляции без ДАК (3-я группа) (1-, 3-, 5- и 7-лет-
няя выживаемость в 1-й группе — 99 %, 98 %, 96 % 
и 95 %, во 2-й группе — 96 %, 93 %, 89 % и 88 %, 
в 3-й группе — 99 %, 97 %, 95 % и 93 %) [23]. У лиц, 
перенесших восходящую аортопластику или изоли-
рованное замещение восходящей аорты трансплан-
татом, высока одно-, пяти- и 10-летняя свобода от 
повторных операций (97,6 %, 94,9 % и 85,5 % соот-
ветственно) [24].

По данным Российского научного центра хирур-
гии имени академика Б. В. Петровского, в протези-
ровании АК на протяжении 5-летнего наблюдения 
нуждаются 53,6 % пациентов с «чистым» или доми-
нирующим АС и 41 % — с аортальной недостаточ-
ностью. Только у 5,3 % не выявляют дисфункцию 
ДАК. Среди дополнительных факторов отрица-
тельной динамики двустворчатого аортального по-
рока у 62,3 % названа инволюция створок (склероз 
и кальцификация), у 15,9 % — присоединение рев-
матической инфекции и у 21,7 % — перенесенный 
инфекционный эндокардит. Расширение восходящей 
аорты, превышающее 4,5–5 см, выявляется у 39,6 % 
[25]. Общая частота расслоения или разрыва аорты, 
в отличие от скорости ее дилатации, при ДАК в те-

чение 5-летнего наблюдения относительно невелика: 
0,4 %, 1,1 % и 2,9 % при исходном диаметре аорты 
45, 50 и 55 мм соответственно [26, 27].

Количество операций на аорте при ДАК про-
должает возрастать, но вопрос о сроках и методах 
их проведения остается дискутабельным. Главны-
ми критериями отбора больных являются диаметр 
аорты и скорость его прироста. Однако пороговое 
значение первого показателя неоднократно меня-
лось от консервативного уровня (5,5 см) в 1998 году 
к агрессивному (4,0–4,5 см) в 2010, и вновь к консер-
вативному (5,5 см) в 2014 году. Скорость же роста 
аорты, являющаяся показанием к операции, долгое 
время оставалась без динамики (> 0,5 см/год вне за-
висимости от этиологии дилатации). Только недав-
но этот показатель был изменен до > 2 мм/год [28].

Анализ отдаленных результатов изолированно-
го протезирования АК при ДАК свидетельствует 
о том, что у 5,3–9 % больных дилатация аорты про-
грессирует до 10 % и более от исходного диаметра, 
у 11,8 % формируется аневризма (у 7,9 % — с рас-
слоением), у 1–1,3 % происходит разрыв аорты. 
При этом прогрессирующее расширение наиболее 
характерно для больных, диаметр аорты которых 
изначально превышает 4,5 см, особенно при нали-
чии недостаточности ДАК. В течение 9 лет после 
первичной операции 11,8 % больных, средний воз-
раст которых составляет 31,1 ± 15,2 года, переносят 
повторные вмешательства. Таким образом, данный 
метод нельзя назвать оптимальным в отношении 
профилактики аортопатии и ее осложнений [29], 
тем более что повторные операции характеризу-
ются более высокой летальностью (5,4–17,9 %) по 
сравнению с первичными [30].

Поэтому метод хирургического вмешательства 
при ДАК-ассоциированной дилатации аорты дол-
жен выбираться индивидуально и, согласно мнению 
Sh. S. Fazel и соавторов (2008), определяться в за-
висимости от морфологической модели (кластера) 
дилатации аорты: кластер I характеризуется вовле-
чением корня аорты, кластер II — трубчатой части 
восходящей аорты, кластер III — поражением труб-
чатой части восходящей аорты и поперечной дуги 
аорты, кластер IV — диффузной дилатацией аорты 
с вовлечением корня, восходящей аорты и ее прок-
симальной дуги. Кластер I характерен для самых 
молодых пациентов и наибольшего числа женщин. 
73 % пациентов с кластером I и IV имеют «бычью» 
дугу аорты. У больных, требующих операции, с кла-
стерами III и IV, необходима замена поперечной 
дуги, а не только восходящей аорты, вместе с со-
путствующей заменой корня в кластере IV. У паци-
ентов с кластером I необходима полная замена корня 
аорты, в то время как для пациентов с кластером II 
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актуален супракомиссуральный трансплантат вос-
ходящей аорты [31].

Авторитетными профессиональными медицин-
скими сообществами конкретизированы положения 
относительно оперативного вмешательства у боль-
ных с ДАК. Оно рекомендуется пациентам с симпто-
мами или без них и с диаметром аортальных синусов 
или восходящей аорты ≥ 5,5 см. Операция по замене 
аортальных синусов и/или восходящей аорты в ком-
плексном клапанном центре показана при наличии 
семейного анамнеза, отягощенного по расслоению 
аорты, при скорости ее роста > 0,5 см в год и при 
наличии коарктации, если размер аорты составляет 
5,0–5,5 см. Замена восходящей аорты у лиц, перенес-
ших имплантацию АК по поводу тяжелого АС или 
АР, целесообразна, если диаметр аорты составляет 
> 4,5 см. Для пациентов с ДАК и хорошо функцио- 
нирующим АК, соответствующих критериям для 
оперативного вмешательства на аортальных синусах 
и/или восходящей аорте, может быть рассмотрена 
хирургическая замена аорты с восстановлением 
или реимплантацией АК в комплексном клапан-
ном центре. У бессимптомных пациентов с ДАК 
и диаметром аортальных синусов и/или восходящей 
аорты от 5,0 до 5,5 см, находящихся в группе низ-
кого хирургического риска и не имеющих допол-
нительных предикторов расслоения аорты, может 
быть рассмотрена операция по замене аортальных 
синусов и/или восходящей аорты в многопрофиль-
ном клапанном центре после четкого сопоставления 
риска и пользы операции. Под пользой понимается 
потенциальное снижение вероятности расслоения 
аорты. Кроме этого, без сомнения, должна учиты-
ваться тяжесть АС или АР [32].

Однако основные общепринятые в настоящее 
время маркеры риска расслоения аорты не вполне 
удовлетворяют требованиям специалистов. В бу-
дущем важную информацию о состоянии стенки 
аорты рассчитывают получать при анализе совокуп-
ности тканевых маркеров, которыми могут являться 
структурные мышечные белки (актин, миозин, фи-
бриллин); регуляторные и структурные белки экс-
трацеллюлярного матрикса аорты (коллаген, эластин, 
металлопротеиназы и их ингибиторы), лиганды, ма-
триксные металлопротеиназы [33]; рецепторы пути 
TGF-β, соотношение TGF-β (трансформирующего 
фактора роста) и его рецептора — эндоглина (ENG), 
которое коррелирует со скоростью дилатации вос-
ходящей аорты после операций протезирования 
АК у больных с двустворчатым АС [34]; микроРНК 
(miR-26a, miR-30b и miR-195, miR-486, miR-139, 
miR-192 и другие), участвующие в процессах вос-
паления, фиброза и кальцификации [35]. Не исклю-
чено, что с помощью этих показателей возрастет 

эффективность прогнозирования роста аневризмы 
и острых аортальных событий, что будет способ-
ствовать оптимальному выбору сроков и методов 
лечения больных с ДАК-аортопатией. Кроме того, 
именно терапия, направленная на описанные звенья 
ее патогенеза, может явиться эффективной в плане 
профилактики прогрессирования патологии аорты.

Далее авторы представляют клиническое наблю-
дение, иллюстрирующее приведенные выше поло-
жения. Описан случай расслоения большой анев-
ризмы аорты у 40-летней больной с сопутствующей 
АГ, ранее перенесшей протезирование по поводу 
ДАК-ассоциированной аортальной недостаточности.

Наблюдение
Больная Б., 40 лет, поступила в Клинику кардио-

хирургии Амурской государственной медицинской 
академии с жалобами на учащенное аритмичное 
сердцебиение, одышку при ходьбе на расстояние 
до 250 м в умеренном темпе, повышение АД до 
160 и 90 мм рт. ст.

С детства у нее регистрировался шум над обла-
стью сердца, но особого значения родители больной 
этому не придавали. Диагноз врожденного порока — 
ДАК — выставлен в 24 года. С 29 лет самочувствие 
пациентки ухудшилось: начались подъемы АД (мак-
симальное значение — 180 и 90 мм рт. ст.), появи-
лась умеренная одышка при привычной нагрузке, 
перебои в работе сердца. Антигипертензивные пре-
параты принимала эпизодически. В возрасте 34 лет 
в Национальном медицинском исследовательском 
центре имени академика Е. Н. Мешалкина выполне-
но протезирование ДАК по поводу его выраженной 
недостаточности механическим протезом МедИнж 
№ 23. При эхокардиографии (ЭхоКГ), выполненной 
до операции, описано фиброзное изменение ство-
рок ДАК, расширение восходящего отдела аорты 
до 4,8 см, градиент давления между левым желу-
дочком и аортой 17,5 мм рт. ст., АР III степени, vena 
contracta 1,2 см (50 % размера выходного отдела 
левого желудочка), площадь струи 9,9 см2, пролапс 
митрального клапана I степени. В процессе хирур-
гического вмешательства обнаружено сращение 
правой и левой коронарных створок (R-L-вариант 
первого типа ДАК), их деформация и пролабирова-
ние в полость левого желудочка. Послеоперацион-
ный период протекал без особенностей. Выписана 
с улучшением самочувствия. Со слов больной и со-
гласно выписке, нормализировалось АД, купирова-
ны аритмия и одышка.

Позднее никакие препараты, кроме варфарина, 
регулярно не принимала, хотя имела место тран-
зиторная АГ с повышением систолического АД 
до 160 мм рт. ст. и выше. Последнее выраженное 
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ухудшение самочувствия с 39 лет. Появились боли 
в области сердца, перебои в его работе, одышка при 
привычной физической нагрузке. При ЭхоКГ выяв-
лена аневризма грудного отдела аорты с признаками 
расслоения. После консультации кардиохирурга экс-
тренно госпитализирована в Кардиохирургическую 
клинику АГМА.

Из анамнеза жизни известно, что пациентка ро-
дилась вторым ребенком в семье. На момент насту-
пления беременности ее матери было 22 года, и она 
не имела хронических заболеваний и вредных при-
вычек, беременность протекала нормально. До под-
росткового возраста у больной имели место частые 
ангины, носовые кровотечения на фоне физических 
нагрузок, по причине которых она была освобож-
дена от занятий физкультурой в школе и институте. 
В семье по поводу сердечно-сосудистой патологии 
наблюдалась только бабушка (гипертоническая бо-
лезнь). Родителям ЭхоКГ исследование никогда не 
проводилось. Пациентка интенсивно курит в тече-
ние 10 лет.

Особенности объективного статуса при посту-
плении: состояние тяжелое, что обусловлено харак-
тером основного заболевания, телосложение нормо-
стеническое, питание нормальное. SpO2 97 %. Индекс 
массы тела 21,05 кг/м2. Гидробаланс: +1160/–1200 
мл. Перкуторно над всеми отделами легких — ясный 
звук. Дыхание везикулярное, хрипов нет. Частота 
дыхания в покое 16 в минуту. Область сердца визу-
ально не изменена. Левая граница в V межреберье 
по левой среднеключичной линии. При аускульта-
ции — мелодия работающего протеза. Тоны арит-
мичны за счет фибрилляции предсердий. Акцент II 
тона над аортой. Патологических шумов нет. Частота 
сердечных сокращений (ЧСС) 80 в минуту. АД 150 
и 70 мм рт. ст. Периферических отеков нет.

На основании обследования выставлен рабочий 
диагноз: врожденный порок сердца. ДАК. Опера-
ция протезирования АК механическим протезом 
МедИнж № 23 (2014 г.) по поводу бикуспидальной 
аортальной недостаточности III степени. Парапро-
тезная фистула 1,1 мм. Гипертоническая болезнь  
III стадии, АГ 3-й степени, риск сердечно-сосу-
дистых осложнений 4 (очень высокий). Аневризма 
восходящего отдела аорты. Расслоение восходя-
щей аорты II типа по Дебейки, подострое течение. 
Персистирующая форма фибрилляции предсердий. 
Хроническая сердечная недостаточность IIA, функ-
циональный класс II. Дислипидемия.

Назначен постельный режим, непрерывный мо-
ниторинг АД и ЧСС, прием бисопролола 2,5 мг 
в сутки, лористы 50 мг в сутки, амлодипина 5 мг 
в сутки, аторвастатина 10 мг в сутки, варфарина 
5 мг в сутки, эспиро 25 мг в сутки.

Особенности дополнительных методов обследо-
вания: гиперхолестеринемия (5,7 ммоль/л), фибрил-
ляция предсердий со средней частотой сокращения 
желудочков 75 в минуту, блокада передней ветви 
левой ножки пучка Гиса, признаки нарушения про-
цессов реполяризации левого желудочка.

При ЭхоКГ — пролапс митрального клапана 
с регургитацией I степени (площадь 3,3 см2). В аор-
тальной позиции лоцируется механический про-
тез. Максимальный размер восходящей аорты 71 × 
73 мм. Аневризма начинается непосредственно над 
протезом. Имеет место расслоение стенки аорты. 
Толщина ее тромбированной части 23 мм. Пиковый 
градиент на АК 21 мм рт. ст., средний — 9 мм рт. ст. 
Лоцируется парапротезная регургитация I–II степе-
ни с площадью 4,3 см2. Дуга аорты 35 мм. Левый 
желудочек: конечно-диастолический объем 97 мл, 
конечно-систолический объем 41 мл, конечно-диа-
столический размер 46 мм, конечно-систолический 
размер 32 мм, ударный объем 56 мл, фракция вы-
броса 57 %. Расчетное давление в правом желудочке 
35 мм рт. ст. Левое предсердие 41 × 39 мм. Правое 
предсердие 41 × 50 мм. Межжелудочковая перего-
родка в диастолу 15 мм, характер движения — ги-
покинез. Задняя стенка левого желудочка — 14 мм, 
характер движения правильный. Перикард уплот-
нен (рис. 1–3).

При мультиспиральной компьютерной томо-
графии (МСКТ) органов грудной клетки выявлено 
веретенообразное расширение восходящего отдела 
аорты сразу после механического протеза. Диаметр 
восходящего отдела аорты в дистальной части 38 мм, 
в средней трети — 41 мм, на уровне синотубулярного 
соединения — 66 × 78 мм, на уровне синусов — 73 
× 83 мм. Проксимальная часть нисходящего отде-
ла — 27 мм, дистальная часть нисходящего отдела 
23 × 24 мм. Микрокальцинаты в главных коронар-
ных артериях и аорте отсутствуют. Сделано заклю-
чение о наличии надклапанной веретенообразной 
аневризмы восходящего отдела аорты с расслоени-
ем (рис. 4–7).

При МСКТ-ангиографии сердца и дуги аорты 
с контрастированием в режиме ретроспективной 
ЭКГ-синхронизации визуализирован значитель-
но расширенный после протеза восходящий отдел 
аорты. На уровне синусов ложный просвет имеет 
размеры 82 × 73 мм, истинный — 70 × 45 мм. На 
уровне синотубулярного соединения ложный про-
свет — 64 × 75 мм, истинный — 65 × 43 мм. Сред-
няя часть восходящего отдела: ложный просвет 64 
× 44 мм, истинный — 40 × 38 мм. Ложный просвет 
заполнен тромботическими массами плотностью 
около 30–40 ед. Х. Наружный диаметр нисходящего 
отдела аорты 29 мм, внутренний — 27 мм. В дис-
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Рисунок 1. Эхокардиография с продольным 
сканированием восходящего отдела аорты, 

расширенного до 71,02 мм

Рисунок 2. Эхокардиография с поперечным 
сканированием по короткой оси с получением 

изображения аорты и затромбированной части

Рисунок 3. Эхокардиография с поперечным 
сканированием по короткой оси с получением 

изображения аорты и затромбированной части 
(обозначена стрелками)

Рисунок 4. Мультиспиральная 
компьютерная томография. 
Аневризма аорты: истинный 

и ложный просвет на уровне синусов

Рисунок 5. Мультиспиральная 
компьютерная томография. Аневризма аорты: 
истинный и ложный просвет на уровне средней 

части восходящего отдела
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тальной части нисходящего отдела наружный диа-
метр 26 мм, внутренний — 22 мм. Стенка аорты 
утолщенная, неровная. Аорта извитая. Аневризма 
заканчивается на уровне отхождения брахиоцефаль-
ного ствола. Истинный и ложный просветы разде-
лены лоскутом. Сделано заключение о расслоении 
аневризмы восходящего отдела аорты II типа по 
Дебейки (рис. 8, 9).

На фоне консервативного лечения ухудшения 
состояния и самочувствия больной не было. АД 
стабилизировалось в пределах 120 и 70 мм рт. ст. 
После получения заключения из Федерального 
кардиоцентра Хабаровска пациентка переведена 
туда для хирургического лечения. Выполнена опе-
рация кардиолиза, резекции ложной аневризмы 
восходящего отдела аорты и его реконструкции 
заплатой из ксеноперикарда. После этого само-
чувствие больной значительно улучшилось — 
восстановился синусовый ритм со средней ЧСС 
65 в минуту, стабилизировалось АД. Однако по 
настоящее время сохраняется одышка при подъ-
еме выше двух этажей.

Рисунок 6. Мультиспиральная компьютерная 
томография. Дилатация аорты. 

Фронтальный срез

Рисунок 7. Мультиспиральная 
компьютерная томография. Аневризма аорты. 

Сагиттальный срез

Рисунок 8. Мультиспиральная контрастная 
компьютерная томография с ангиографией 
аорты. Мультипланарная реконструкция. 

Дилатация аорты. Аневризма восходящей аорты 
(обозначена стрелкой)
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По истечении двух лет с момента последнего 
вмешательства отрицательной динамики самочув-
ствия нет. Беспокоит одышка при умеренной физи-
ческой нагрузке. На фоне регулярной терапии АД 
регистрируется в пределах 120 и 80 мм рт. ст., со-
храняется синусовый ритм. Постоянно принимает 
бисопролол 2,5 мг в сутки, амиодарон 200 мг в сутки, 
верошпирон 50 мг в сутки и варфарин 5 мг в сутки. 
Контрольная ЭхоКГ от 10.05.2022 свидетельствует 
о положительной динамике структурных и функцио- 
нальных параметров сердца и аорты: механический 
протез в аортальной позиции, незначительная про-
тезная регургитация I степени, диаметр аорты на 
уровне синусов 56 мм, на уровне восходящей аор-
ты — 53 мм, дуги аорты — 26 мм, пиковый гради-
ент 11 мм рт. ст., средний — 6 мм рт. ст.; расчетное 
давление в правом желудочке 28 мм рт. ст.; зон ги-
покинеза миокарда левого желудочка нет; систо-
лическая функция левого и правого желудочка со-
хранена, диастолическая функция левого желудочка 
нарушена (рис. 10).

Заключение
У описанной пациентки имел место L-R-вариант 

первого типа морфологии ДАК, который является 
наиболее распространенным при этом пороке. Дан-
ная клиническая ситуация подтверждает результаты 
ряда научных исследований и практических наблю-
дений о том, что ДАК часто ассоциирован с вальву-
лоаортопатией, которая у представленной больной 
изначально проявлялась выраженной аортальной не-
достаточностью и дилатацией аорты (4,8 см) с даль-
нейшим формированием аневризмы и ее расслоени-
ем. Эта история болезни подтверждает мнение спе-
циалистов о том, что изолированное протезирование 
АК не дает 100-процентной гарантии в отношении 
профилактики прогрессирования аортопатии, так 
как в итоге у пациентки сформировалась большая 
аневризма аорты с признаками расслоения, и ей по-
требовалось повторное хирургическое вмешатель-
ство: кардиолиз, резекция ложной аневризмы восхо-
дящего отдела аорты и его реконструкция заплатой 
из ксеноперикарда. Основными предикторами такого 
развития событий можно считать исходно выражен-
ную АР и дилатацию аорты до имплантации протеза 
АК. Серьезным фактором риска прогрессирования 
аортопатии в нашем случае была высокая АГ, об-
условленная нерегулярным контролем уровня АД 
и несистематическим приемом антигипертензивных 
препаратов. Помимо этого, в наблюдении подтвер-
дились сведения об отрицательном влиянии курения 
на прогрессирование интересующей нас патологии 
(индекс пачка/лет равен 11).

С учетом большого размера аорты, лишь немного 

Рисунок 10. Эхокардиография после резекции 
ложной аневризмы восходящего отдела аорты 

и его реконструкции заплатой 
из ксеноперикарда. Парастернальная длинная 

ось. Расширение аорты на уровне синусов 
и восходящего отдела

Рисунок 9. Мультиспиральная контрастная 
компьютерная томография с ангиографией 

аорты. Дилатация восходящего отдела аорты. 
Аневризма восходящего отдела аорты 

(обозначена стрелкой)
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не достигающего параметров гигантской аневриз-
мы на момент поступления в Клинику кардиохи-
рургии АГМА, и наличия признаков ее расслоения 
подтверждается общепринятое в медицинском со-
обществе положение о необходимости тщательного 
регулярного наблюдения за этой категорией больных 
с использованием точных методов визуализации. 
При этом результаты ЭхоКГ надо рассматривать 
как первичную информацию о патологии, которая 
должна быть подтверждена в процессе МСКТ или 
магнитно-резонансной томографии с контрастным 
усилением, так как ЭхоКГ не дает в полном объеме 
необходимых сведений о состоянии аорты на всем 
ее протяжении. Только грамотный и регулярный 
врачебный контроль может способствовать выявле-
нию прогрессирующей дилатации аорты и предот-
вращению ее расслоения в наиболее ранние сроки.
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