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Александ ровичу Морозову — 

ученому, одному из ведущих 

исследователей в области экс-

периментальной патоморфо-

логии и гастроэнтерологиии, 

замечательному человеку ис-

полняется 80 лет со дня рожде-

ния. Профессор Морозов И.А. 

является автором двух откры-

тий, множества изобретений, 

десятка монографий и сотен 

научных статей. 

В I ММИ им. И.М. Сеченова он пришел опытным взрос-

лым человеком после нелегкой военной службы на по-

лигонах Новой Земли и работы по электротехнической 

специальности. В 1969 г., закончив медицинский инсти-

тут, Игорь Александрович начал свой путь исследова-

теля, освоив сложнейшие электронно-микроскопиче-

ские методы, в должности старшего лаборанта в ЦНИЛ 

I МОЛМИ им. И.М. Сеченова. Пытливость, колоссальная 

работоспособность и целеустремлённость позволили 

ему в 1973 г. защитить кандидатскую, а в 1977 г. — док-

торскую диссертации. 

Более 20 лет Игорь Александрович проработал в Инсти-

туте питания, пройдя путь от старшего научного сотруд-

ника до заместителя директора института по научной 

работе. Являясь руководителем лаборатории электрон-

ной микроскопии, профессор Морозов И.А. сосредото-

чил свои интересы на изучении структурных и функци-

ональных особенностей органов пищеварения в норме 

и патологии, внёс существенный вклад в раскрытие 

механизмов секреции соляной кислоты париетальными 

клетками желудка, механизмов пристеночного пищева-

рения и везикулярного транспорта пищевых ингредиен-

тов. Эти исследования стали классическими работами 

отечественной и мировой науки в области физиологии 

пищеварения. 

Игорь Александрович в последующие годы работал 

главным научным сотрудником патологоанатомического 

отделения МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского и руково-

дителем отдела экспериментальной и клинической пато-

логии ЦНИИ гастроэнтерологии. В этот же период одно-

временно являлся директором Академической Школы-

семинара РАН им. А.М. Уголева «Современные проблемы 

физиологии и патологии пищеварения» и президен-

том Российской группы по изучению Helicobacter pylori. 

Очень важно отметить, что Игорь Александрович первым 

в России (1974 г.), еще за 8 лет до открытия Helicobacter 

pylori и определения его роли, увидел и описал эту спи-

ралевидную бактерию в просвете секреторных канальцев 

париетальной клетки. Это уникальное наблюдение было 

признано Барри Маршаллом, лауреатом Нобелевской 

премии за 2005 г., и описано в его книге «Helicobacter 

pioneers» (2002 г.) 

Профессор Морозов И.А. в этот период времени интен-

сивно занимался цитологическим методом диагностики 

хеликобактерной инфекции, его внедрением в реальную 

клиническую практику, исследовал механизмы бацил-

лярно-кокковой трансформации Helicobacter pylori при 

нерациональной антихеликобактерной терапии, разра-

батывал эффективные методы эрадикационной терапии. 

Перейдя на работу в Институт полиомиелита и вирусных 

энцефалитов им. М.П. Чумакова РАМН, с 2007 г. Игорь 

Александрович с творческим азартом углубился в изуче-

ние вирусной патологии печени. Его работы по изучению 

роли анелловирусов и латентных инфекций, вызванных 

вирусами гепатитов, являются абсолютно новыми в ви-

русологии, имеют существенную клиническую значи-

мость, поражают четкой логикой и яркой наглядностью.

Выступления профессора Морозова И.А., благодаря 

великолепному ораторскому мастерству, способности 

просто и понятно излагать сложные биологических про-

цессы собирают полные аудитории слушателей. Игорь 

Александрович по-прежнему является генератором но-

вых идей. Его высочайшая эрудированность, широта на-

учного кругозора, творческий азарт привлекают к себе 

молодых исследователей и опытных коллег. Под руко-

водством профессора Морозова И.А. защищено 28 кан-

дидатских и докторских диссертаций. Ученики Игоря 

Александровича в настоящее время работают во многих 

научных и медицинских центрах различных регионов 

России и за рубежом. 

Сегодня в условиях реформирования науки и здраво-

охранения огромный опыт профессора Морозова И.А. 

особенно востребован в сфере научно-организационной 

и административной работы. 

Многолетний безупречный добросовестный труд и на-

учно-практические достижения Игоря Александровича 

отмечены многочисленными премиями Академии ме-

дицинских наук, Правительства Москвы, Министерства 

Здравоохранения и правительственными наградами. 

Профессор Морозов И.А. в свой 80-летний юбилей про-

должает активно трудиться заместителем руководителя 

Института в ФГБНУ «Федеральный научный центр ис-

следований и разработки иммунобиологических препа-

ратов им. М.П. Чумакова РАН», является руководителем 

и ответственным исполнителем ряда научных тем госу-

дарственного задания. 

Редколлегия журнала «Архивъ внутренней медицины», 

друзья, коллеги и ученики в этот знаменательный день 

сердечно поздравляют дорогого Игоря Александровича 

с юбилеем и желают новых научных достижений, благо-

получия, бодрости и крепкого здоровья. 

К 80-летию со дня рождения профессора 

ИГОРЯ АЛЕКСАНДРОВИЧА МОРОЗОВА
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SMOKING CESSATION COUNSELLING

Резюме

Табакокурение является ведущей устранимой причиной преждевременной заболеваемости и смертности, приводя к потере около 15 лет 

здоровой жизни. Среднемировая распространенность табакокурения составляет 21% (35% среди мужчин и 6% среди женщин), с худшими 

показателями в странах с низкими и средними доходами населения. В Российской Федерации курит 31% взрослых (51% мужчин и 14% жен-

щин), при этом в последнее десятилетие распространенность табакокурения снижается приблизительно на 1% в год. С медицинской точки 

зрения табакокурение представляет собой расстройство поведения, вызванное психофизической зависимостью от никотина. Возникающие 

при табачной зависимости курительные ритуалы и абстинентный синдром препятствуют успешному отказу от курения. Основными задача-

ми врача являются выявление курящих пациентов, повышение готовности курильщиков к отказу, а также облегчение абстинентного синдро-

ма и предотвращение срыва у тех, кто бросает курить. Курительный статус и мотивация к отказу должны быть оценены у каждого пациента, 

обращающегося за медицинской помощью. Всем курильщикам необходимо недвусмысленно рекомендовать бросить в персонализирован-

ной и доброжелательной манере. Дальнейшее содержание медицинской помощи определяется готовностью пациента к отказу. Пациентам, 

не настроенным обсуждать прекращение курения, необходимо продемонстрировать готовность помочь в отказе в будущем. С пациентами, 

не готовыми бросить курить в ближайшее время, проводится краткое мотивационное собеседование, при котором с помощью открытых 

вопросов обсуждаются значимость освобождения от курения и возможные препятствия к успешному отказу. С пациентом, который го-

тов полностью прекратить курение, врач проводит поведенческое консультирование, которое помогает преодолеть курительные ритуалы, 

а также назначает медикаментозное лечение абстинентного синдрома (препараты никотин-заместительной терапии или агонисты-антаго-

нисты никотиновых рецепторов). На повторных консультациях через неделю и месяц после даты отказа следует оценить эффективность 

лечения, а также успехи и трудности в преодолении курительных ритуалов. У продолжающих курить при последующих посещениях следует 

повторно оценивать готовность к отказу и повторять мотивационное собеседование. По показаниям пациенту рекомендуются скрининго-

вые обследования для ранней диагностики ассоциированных с курением заболеваний.

Ключевые слова: табачная зависимость, отказ от курения, мотивационное собеседование, препараты для лечения табакокурения

Для цитирования: Максимов Д.М. КОНСУЛЬТИРОВАНИЕ КУРЯЩЕГО ПАЦИЕНТА. Архивъ внутренней медицины. 2018; 8(5): 327-332. 
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Abstract 

Tobacco use is the leading preventable cause of premature morbidity and death in the world and it is responsible for approximately 15 years of 

healthy life lost. The world average smoking prevalence is 21% (35% for men and 6% for women), with the worst situation in low- and middle-income 

countries. In the Russian Federation, 31% of adults smoke (51% of men and 14% of women); meanwhile in the last decade the prevalence of smoking 

declines by about 1% per year. From a clinical standpoint, smoking is a behavioral disorder caused by psychophysical dependence from nicotine. 

Tobacco dependence is associated with the characteristic smoking habits and withdrawal symptoms that prevent successful cessation. The role of 

physician is to identify smokers on a regular basis, increase their readiness to quit, and support them during a quit attempt. Smoking status should be 

assessed in any patient who seeks medical care. All tobacco users should be encouraged to quit in a clear and personalized manner. The further content 

of medical care is determined by the patient’s willingness to make a quit attempt. For those who are not ready to discuss smoking cessation, physician 

should express readiness to help in a quit attempt at any time. For the patients who are not ready to quit at this time, physician should initiate brief 

motivational intervention and discuss possible benefits of smoking cessation and obstacles to successful quitting. For those who are ready to quit, 

physician provides behavioral counselling and prescribes medications (nicotine replacement therapy or nicotinic receptor partial agonists). At the 
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follow-up visits in a week and a month after the quit date, physician should discuss treatment effectiveness and problems with smoking habits. For 

continued smokers physician should reassess their readiness to quit at the following visits and repeat motivational interviewing. Screening tests for 

smoking-related diseases should be recommended when necessary.

Key words: tobacco use disorder, smoking cessation, motivational interviewing, tobacco use cessation products
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ААНР — агонисты-антагонисты никотиновых рецепторов, ИПЛ — индекс пачка-лет, НЗТ — никотин-заместительная терапия

Эпидемиология 
табакокурения

Табакокурение является ведущей устранимой при-
чиной преждевременной смертности в мире, при-
водя к гибели 7 миллионов человек ежегодно [1]. 
Общее число курильщиков превышает один мил-
лиард, причем 80% из них проживают в странах 
с низким и средним уровнем доходов, преимуще-
ственно в Китае, Индии и странах Юго-Восточной 
Азии. По данным крупного эпидемиологического 
исследования Global Adults Tobacco Survey (GATS) 
в 2016 году в Российской Федерации (РФ) курили 
более 36 млн. человек или 31% взрослого населе-
ния [1]. В последнее десятилетие в РФ наблюдает-
ся снижение распространенности табакокурения 
приблизительно на 1,2% в год, во многом благодаря 
присоединению к рамочной конвенции Всемирной 
организации здравоохранения по борьбе против 
табака и проведению активной государственной 
антитабачной политики [2]. Тем не менее, РФ по-
прежнему остается в числе стран с высокой распро-
страненностью курения, особенно среди мужчин 
(табл. 1).
Средний возраст начала ежедневного курения в РФ 
составляет 17 лет, у 64% курильщиков наблюдают-
ся признаки сильной никотиновой зависимости, 
а 56% планируют или думают об отказе [1]. К раз-
витию табачной зависимости предрасполагают 
мужской пол, курящие члены семьи или сверстни-
ки, бедность, низкий уровень образования, а также 
перенесенное сильное психотравмирующее собы-
тие [3]. Расстройства психического здоровья, анти-
социальное и криминальное поведение также ассо-
циированы с более высокой распространённостью 
табакокурения [4, 5].

Патофизиология 
табачной зависимости

Пагубное влияние табачного дыма на здоровье обу-
словлено длительным воздействием никотина, угар-
ного газа и других продуктов сгорания. Собственно 
никотин обладает психоактивным действием, вызы-
вая чувство удовольствия за счёт стимуляции выде-
ления дофамина и эндогенных опиоидов в головном 
мозге. Кроме того, никотин стимулирует выброс адре-
налина, что приводит к усилению активности цен-
тральной нервной системы, подавлению чувства голо-
да, а также повышению артериального давления и ча-
стоты сердечных сокращений. При регулярном ку-
рении табака естественная способность испытывать 
удовольствие атрофируется, в результате чего даже 
при временном лишении никотина у курильщика 
развивается абстинентный синдром в виде повышен-
ной тревожности, раздражительности, беспокойства, 
нарушения концентрации, бессонницы и повыше-
ния аппетита. Как следствие, эмоциональное равно-
весие у ежедневного курильщика в значительной сте-
пени определяется наличием или отсутствием нико-
тина в крови. Возникающий порочный круг приводит 
к формированию сильной психофизической зависи-
мости, сопоставимой с зависимостью от некоторых 
опиатов. Со временем у постоянного курильщика 
дополнительно формируются поведенческие автома-
тизмы и курительные ритуалы, с помощью которых 
он справляется, как ему кажется, с внешними стрес-
сами, утомлением и скукой. В МКБ-10 табакокурение 
закономерно относится к психическим расстрой-
ствам и расстройствам поведения, связанным с упо-
треблением психоактивных веществ (код F17.2 — 
синдром зависимости от табака). При этом вдыхание 
дыма как таковое является вынужденным следствием 

Таблица 1. Распространённость табакокурения в Российской Федерации в сравнении мировыми данными 
Table 1. Prevalence of tobacco smoking in the Russian Federation compared to world data

Распространенность табакокурения/
Tobacco smoking prevalence

Всего/
Overall

Мужчины/
Man

Женщины/
Woman

Российская Федерация1 / Russian Federation 31% 51% 14%

Страны с высоким уровнем доходов2 / High-income countries 23% 29% 18%

Среднемировой показатель2 / Global average 21% 35% 6%

1. Global Adult Tobacco Survey, Russia, 2016.
2. WHO report on the global tobacco epidemic, 2017.
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никотиновой зависимости, однако именно оно ответ-
ственно за основные неблагоприятные последствия 
для здоровья. Табакокурение является сильным и, 
нередко, ведущим фактором риска большого числа 
сердечно-сосудистых, легочных и злокачественных 
заболеваний, репродуктивных расстройств, задержки 
нервно-психического развития у детей, катаракты, 
остеопороза, язвенной болезни, тиреотоксикоза и пр. 
[5]. В целом последствия систематического курения 
можно охарактеризовать как преждевременное ста-
рение. Ежедневный курильщик теряет около 15 лет 
полноценной жизни за счет раннего развития хро-
нических заболеваний и преждевременной смерти 
[3]. Врач любой специальности может много сделать 
для лечения и общего оздоровления своих пациентов, 
если включит консультирование по отказу от курения 
в обязательный перечень своих рекомендаций.

Консультирование 
курящего пациента

Прекращение табакокурения является важнейшей 
медико-социальной задачей, поэтому в развитых си-
стемах здравоохранения врачей финансово и орга-
низационно стимулируют консультировать курящих 
пациентов. Как правило, отказ от курения не является 
основным поводом для обращения за медицинской 
помощью, поэтому врач должен быть готов уделить 
этому вопросу дополнительно 5-10 минут своего при-
ема. Краткое консультирование рекомендуется прово-
дить, следуя пяти последовательным правилам (в ори-
гинале — 5A: Ask; Advise; Assess; Assist; Arrange [6]):
1. Спрашивать о курении всех пациентов
2. Советовать всем курильщикам бросить
3. Оценить готовность к отказу от курения
4. Помочь пациенту в осуществлении отказа
5. Поддержать в процессе отказа от курения

1. СПРАШИВАТЬ О КУРЕНИИ ВСЕХ ПАЦИЕНТОВ

У каждого амбулаторного или госпитального пациен-
та старше 18 лет необходимо выяснить статус куре-
ния. Опрос (анкетирование) может проводить врач, 
медицинская сестра в рамках доврачебного приема 
или администратор. Кроме регистрации статуса ку-
рения, желательно уточнить количество выкурива-
емых в сутки сигарет, стаж курения (в годах), и рас-
считать индекс пачка-лет (ИПЛ = [среднее число си-
гарет, выкуриваемых в сутки x стаж курения в годах] / 
20). Статус курения (курит, никогда не курил, бросил 
курить) отмечается в первичной медицинской доку-
ментации, при возможности — на лицевой стороне 
амбулаторной карты или истории болезни. 

2. СОВЕТОВАТЬ ВСЕМ КУРИЛЬЩИКАМ БРОСИТЬ

Всем курильщикам следует недвусмысленно реко-
мендовать отказ от курения, делая акцент на поло-
жительных последствиях освобождения от табачной 
зависимости. При этом желательно избегать автори-

тарного стиля общения и обвинительных нотаций. 
Примеры рекомендаций: «Отказ от курения — это 
самое лучшее, что Вы можете сделать для своего здо-
ровья», «Как Ваш лечащий врач, я Вам настоятельно 
рекомендую отказ от курения». Совет должен быть 
ясным, однозначным и персонализированным. На-
пример, молодой женщине можно сказать о важно-
сти отказа от курения для рождения здорового ре-
бенка; для родителей будет важен пример, который 
они подают детям или вред пассивного курения; 
у пациента средних лет можно оценить влияние 
курения на сердечно-сосудистый риск или течение 
хронических заболеваний. Например, «Продолже-
ние курения может существенно ухудшить течение 
Вашего заболевания, а отказ приведет к быстрому 
облегчению симптомов и уменьшению потребности 
в медикаментах». Всем курящим необходимо пред-
ложить помощь в отказе от курения.

3. ОЦЕНИТЬ ГОТОВНОСТЬ К ОТКАЗУ ОТ КУРЕНИЯ

Признаками высокой готовности или мотивации 
к отказу являются прошлые попытки бросить ку-
рить, а также готовность бросить в ближайшее вре-
мя, в том числе при наличии врачебной поддержки. 
Мотивация пациента и уверенность в собственных 
силах могут быть оценены с помощью двух вопросов 
«Хотели ли бы Вы бросить курить?» и «Как Вы оце-
ниваете свои шансы на успешный отказ?». Можно 
задать нейтральный вопрос «Что Вы думаете о своем 
курении?». В зависимости от ответа на эти вопросы 
курящие пациенты могут быть условно разделены на 
три группы: не готовые бросать и обсуждать отказ от 
курения; не готовые бросать в настоящее время, но 
не исключающие такую возможность в будущем (ко-
леблющиеся); готовые бросить в ближайшее время.
Пациентам, которые не хотят бросать курить и даже 
отказываются обсуждать эту тему, надо предоста-
вить возможность передумать: «Я понимаю, что сей-
час Вы не настроены бросить курить, однако если Вы 
передумаете, я всегда буду рад(а) Вам помочь». При 
дальнейших контактах следует возвращаться к теме 
отказа от курения в доброжелательной манере, ожи-
дая изменения мотивации пациентов.
С пациентами, которые не готовы к отказу в бли-
жайшее время, но в перспективе не исключают для 
себя такую возможность, проводится краткое моти-
вационное собеседование (оригинальный тер-
мин — Motivational Interviewing [7]). Мотивационное 
собеседование проводится в неконфронтационной, 
доброжелательной манере, помогая пациенту разре-
шить амбивалентность в отношении собственного 
курения, основываясь на долгосрочных позитивных 
целях. Под амбивалентностью понимается внутрен-
ний конфликт, который так или иначе присутствует 
у большинства курильщиков, например, когда паци-
ент осознает всю противоестественность и вред куре-
ния, но предпочитает об этом не думать или пытается 
найти оправдание своему поведению. Задача врача — 
проявить это внутренний конфликт и помочь паци-
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енту разрешить его в позитивном направлении. Само 
название «мотивационное собеседование» или «ин-
тервью» предполагает использование открытых, безо-
ценочных вопросов, которые помогают пациенту вы-
разить свое отношение к табакокурению. Упрощён-
ный вариант мотивационного собеседования включа-
ет пять основных компонентов (в оригинале — 5 R: 
Relevance, Risks, Rewards, Roadblocks, Repetition [6]):
1. Значимость. Поощрить пациента высказаться, 

почему отказ от курения может быть важен лично 
для него, например, «Ради чего Вы могли бы сде-
лать попытку отказа от курения?».

2. Риски. Попросить пациента озвучить пробле-
мы, которые он связывает с курением. Например, 
«Есть ли у Вас проблемы со здоровьем, которые вы-
званы курением?», «Знаете ли Вы что-нибудь о ри-
сках для своего здоровья или для здоровья близких 
людей, которые могут быть связаны с курением?».

3. Вознаграждение. Попросить пациента пере-
числить позитивные последствия отказа от куре-
ния. Например, «Что хорошего произойдет в Ва-
шей жизни, если Вы бросите курить?», «Знаете ли 
Вы, как отказ от курения может улучшить Ваше 
здоровье?», или «Обрадуются ли Ваши близкие, 
если Вы бросите курить?».

4. Препятствия. Спросить у пациента о пробле-
мах, которые препятствуют успешному отказу 
и порекомендовать способы их преодоления. Это 
может быть боязнь синдрома отмены или прибав-
ки веса, влияние курящего окружения или высо-
кий уровень стресса. Пациентам, опасающимся 
синдрома отмены, можно посоветовать постепен-
ное снижение числа выкуриваемых сигарет на 
фоне использования препаратов никотин-заме-
стительной терапии (см. ниже).

5. Повторение. При последующих посещениях 
необходимо возвращаться к теме отказа от куре-
ния и оценивать изменения в мотивации. Если 
пациент по-прежнему не готов к отказу, следует 
закончить собеседование на позитивной ноте, на-
пример, «Это непростая задача, но я уверен(а), что 
Вы сможете преодолеть зависимость от табака, и я 
всегда готов(а) Вам в этом помочь».

Пункты «Риски» и «Вознаграждение» особенно важ-
ны для пациентов, которые сомневаются в необходи-
мости отказа от курения. У пациентов, настроенных 
на отказ, но не уверенных в своей способности спра-
виться с курением, особое внимание следует уделить 
пункту «Препятствия».

4. ПОМОЧЬ ПАЦИЕНТУ В ОТКАЗЕ ОТ КУРЕНИЯ

Пациентам, которые готовы отказаться от курения 
в ближайшее время, необходимо дать поведенческие 
рекомендации и, по показаниям, назначить медика-
ментозное лечение никотиновой зависимости. 
Проводя поведенческое консультирование, 
врач эмоционально поддерживает пациента и обу-
чает его навыкам самоконтроля, помогая преодолеть 
поведенческие автоматизмы и ритуалы, связанные 

с курением. В рамках консультирования рекоменду-
ется установить точную дату отказа, обсудить важ-
ность полного воздержания от курения особенно 
в первые две недели; посоветовать обдумать защит-
ное поведение в типичных ситуациях, которые могут 
спровоцировать срыв (волнение, скука, употребле-
ние алкоголя, курящая компания); порекомендовать 
способы преодоления внезапного желания закурить, 
например, глубокое и медленное брюшное дыхание. 
Также рекомендуется обсудить с пациентом основ-
ные позитивные ожидания и преимущества, свя-
занные с отказом от курения и поддержать главный 
мотив, ради которого предпринимается попытка от-
каза. Пациентам, обеспокоенным прибавкой веса, 
необходимо дать рекомендации по рациональному 
питанию (например, пирамида здорового питания) 
и увеличению физической активности. Для скорей-
шего восстановления естественного эмоциональ-
ного равновесия пациенту рекомендуется избегать 
конфликтных ситуаций, стремиться к позитивным 
эмоциям, высыпаться, избегать употребления алко-
голя и освоить навыки релаксации.

Медикаментозное лечение помогает купиро-
вать проявления синдрома отмены и тягу к сигарете, 
повышая шансы на успешный отказ как минимум 
в 2 раза [8]. Чем сильнее никотиновая зависимость, 
тем более оправдано назначение медикаментов. 
Признаками сильной никотиновой зависимости яв-
ляются ежедневное выкуривание более 10 сигарет, 
выкуривание первой сигареты в течение 30 минут 
после просыпания («утреннее накуривание»), а так-
же типичные проявления синдрома отмены при 
прошлых попытках отказа или вынужденном воз-
держании от курения. Медикаментозное лечение не 
показано тем, кто курит не каждый день или выкури-
вает менее 5 сигарет в день. Синдром отмены нико-
тина проходит в течение 2-4 недель, медикаментоз-
ное лечение назначается на срок 8-10 недель.
Наиболее изученными средствами лечения табачной 
зависимости являются препараты никотин-заме-
стительной терапии (НЗТ), они чаще всего реко-
мендуются в качестве средств первой линии. Меди-
цинский никотин уменьшает проявления синдрома 
отмены, при этом не вызывает привыкания. Для тех, 
кто курит 5-10 сигарет в сутки, рекомендуется ис-
пользовать препараты НЗТ короткого действия по 
потребности: таблетку, жевательную резинку или 
спрей «Никоретте». Одна доза препарата обычно 
составляет 2 мг и позволяет заменить около 2 сига-
рет. Спрей является наиболее быстродействующим 
средством. При курении 10-20 сигарет в сутки ре-
комендуется использовать пластырь с замедленным 
высвобождением никотина «Никоретте» 16-часово-
го действия в дозе 15 или 25 мг; при курении 20 си-
гарет (пачка) и более — пластырь 25 мг и одно из 
короткодействующих средств (жевательная резинка, 
таблетка, спрей) по потребности. Пластырь 24-часо-
вого действия «Никвитин» 21 (14, 7) мг рекомендует-
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ся при выраженном утреннем накуривании или при 
круглосуточном курении (работе в ночные смены). 
НЗТ назначается в полной дозе за две недели до даты 
отказа на фоне сокращения числа выкуриваемых си-
гарет или непосредственно в день отказа от курения 
и продолжается в течение 8-10 недель. В последние 
недели лечения используется пластырь «Никоретте» 
10 мг или короткодействующие средства по потреб-
ности. Препараты НЗТ обычно хорошо переносятся 
и отпускаются без рецепта. В редких случаях возмож-
ны побочные эффекты, связанные с адренергиче-
ским действием никотина (сердцебиение, головная 
боль, бессонница, повышение АД) или местные ал-
лергические реакции при использовании пластыря. 
В этих случаях рекомендуется уменьшить дозу или 
сменить вид препарата НЗТ. Ограничениями к ис-
пользованию препаратов НЗТ являются обострения 
сердечно-сосудистых заболеваний и беременность.

Другая группа препаратов для лечения табачной за-
висимости представлена агонистами-антагони-
стами никотиновых рецепторов (ААНР). Они 
конкурентно связываются с рецепторами центра 
удовольствия, блокируя доступ никотина к головно-
му мозгу, при этом за счет стимулирующего дофами-
нергического эффекта облегчают проявления син-
дрома отмены. Растительный ААНР «Табекс» (МНН 
Цитизин) с успехом используется для лечения табач-
ной зависимости в странах Восточной Европы уже 
более 50 лет. В последнее десятилетие в высококаче-
ственных клинических испытаниях этот препарат 
подтвердил свою высокую эффективность и безопас-
ность, сопоставимую с другими медикаментами для 
лечения табачной зависимости [9]. Табекс назначает-
ся за 1-5 дней до даты отказа на фоне снижения числа 
выкуриваемых сигарет и принимается по схеме в те-
чение одного месяца. Препарат, как правило, хорошо 

Спрашивать о курении всех 
пациентов/

Ask all your patients at every 
encounter if they smoke tobacco


Зафиксировать статус курения 
в медицинской документации/
Document smoking status in the 

medical notes


Советовать всем курящим отказ 

в недвусмысленной манере/ 
Advise all smokers to quit in a clear 

and personalized manner


По показаниям провести 

скрининговые обследования/ 
Recommend screenings for 

smoking-related diseases if needed


Оценить мотивацию к отказу 

в ближайшее время/ 
Assess the patient motivation to make 

a quit attempt at this time

  
Готов к отказу/ 

Ready to quit
Не готов к отказу/ 
Not ready to quit

Не готов обсуждать отказ/
Not ready to discuss a quit

  

Помочь в отказе от курения:
- Провести поведенческое 

консультирование
- Рекомендовать медикаментозное 

лечение (НЗТ, Цитизин или 
Варениклин)/

Assist the patient with a quit 
attempt:
- Provide behavioral counseling
- Recommend the use of medication 

(NRT, Cytizine or Varenicline)

Провести мотивационное 
собеседование:
- Значимость
- Риски
- Вознаграждение
- Препятствия/ 
Use motivational interviewing 
technique (5R’s):
- Relevance
- Risks
- Rewards
- Roadblocks

Выразить готовность помочь 
в отказе в любой момент/ 
Express readiness to help in a quit 
attempt at any time

  

- Поддержать в процессе отказа
- Оценить эффективность 

лечения/
- Arrange a follow-up contact
- Assess medication use and 

problems

- Повторно оценить готовность 
к отказу

- Повторить мотивационное 
собеседование/

- Repeat assessment of the patient 
readiness to quit

- Repeat motivational interviewing

- Повторно оценить готовность 
к отказу

- Провести мотивационное 
собеседование/

- Repeat assessment of the patient 
readiness to quit

- Use motivational interviewing

Рисунок 1. Алгоритм консультирования курящего пациента
Figure 1. Smoking cessation counseling approach
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переносится и отпускается без рецепта, противопо-
казания в целом аналогичны НЗТ. Преимуществом 
препарата является его невысокая стоимость, а к не-
достаткам следует отнести сложную схему приема.
Единственным синтетическим ААНР на рынке явля-
ется препарат «Чампикс» (МНН Варениклин). Чам-
пикс сопоставим по эффективности с комбиниро-
ванной НЗТ, повышая шансы на отказ от курения 
приблизительно в три раза [7]. Препарат назначается 
за две недели до даты отказа в дозе 0,5 — 1 мг в день, 
затем принимается в течение 10 недель по таблетке 
1 мг 2 раза в день. Чампикс в целом хорошо перено-
сится, наиболее частым побочным эффектом являет-
ся тошнота (до 30% пациентов). Ранее существовали 
опасения о повышении риска суицидальных и сер-
дечно-сосудистых событий на фоне приема Чампик-
са, однако в последних крупных исследованиях эти 
данные не подтверждаются [10, 11]. Чампикс назна-
чается лечащим врачом с учетом противопоказаний 
и индивидуальных особенностей пациента, отпуска-
ется по рецепту.

5. ПОДДЕРЖАТЬ В ПРОЦЕССЕ ОТКАЗА ОТ КУРЕНИЯ

Пациентам, бросающим курить, рекомендуются по-
вторные консультации через неделю и месяц после 
даты отказа. При повторном визите необходимо 
оценить выраженность синдрома отмены, уточнить 
эффективность и переносимость медикаментов, 
при необходимости скорректировать дозу или ле-
карственную форму препаратов НЗТ, оценить дина-
мику веса. Также полезно повторить поведенческое 
консультирование с акцентом на позитивные изме-
нения психического и физического здоровья после 
отказа и эмоционально поддержать пациента. В слу-
чае рецидива курения необходимо совместно про-
анализировать причины срыва, рекомендовать по-
вторную попытку, при необходимости рассмотреть 
другой вариант медикаментозного лечения. 
Пациент считается излеченным от табачной зависи-
мости, если через 6 месяцев от даты отказа ему уда-
ется полностью воздерживаться от курения. К этому 
сроку у большинства пациентов восстанавливается 
естественная саморегуляция настроения и угасают 
курительные ритуалы.

Обследование для ранней 
диагностики ассоциированных 
с курением хронических 
заболеваний (скрининг).

Всем курящим 40 лет и старше следует измерить АД, 
уровень холестерина в плазме и оценить 10-летний 
сердечно-сосудистый риск с использованием про-
гностической шкалы SCORE или аналогов (напри-
мер, ASCVD). Пациентам 55 — 85 лет с большим ста-
жем курения (ИПЛ ≥ 30) рекомендуется ежегодная 
низкодозная компьютерная томография для ранней 

диагностики рака легких. Курящим мужчинам 65 лет 
и старше рекомендуется однократное УЗИ брюш-
ной аорты для ранней диагностики аневризмы [12].
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CLINICAL VALUE OF BLOOD BIOMARKERS 
IN PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE

Резюме

У больных с хронической сердечной недостаточностью (ХСН) широко изучаются различные лабораторные биохимические маркеры — био-

маркеры, такие как натрийуретические пептиды (НУП), растворимый ST2 рецептор, копептин, галектин-3. Европейское общество кардиоло-

гов при подозрении на СН рекомендует определять уровень НУП в крови и использовать его повышение в качестве одного из обязательных 

критериев диагностики при ХСН с промежуточной (средней) и сохраненной (сохранной) фракцией выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ). 

Динамика концентрации НУП может быть отражением эффективности проводимой терапии и необходимости титрации дозы лекарственных 

препаратов. Неприлизин разрушает НУП, но не разрушает их предшественники, в т.ч. NT-proBNP. Поэтому его целесообразно использовать 

в качестве маркера терапевтической эффективности и прогноза при применении ингибиторов неприлизина, которые входят в состав новой 

группы лекарственных препаратов АРНИ (препарат сакубитрил/валсартан). ST2 представляет собой рецептор белковой природы к интер-

лейкину-33 (ИЛ-33). Трансмембранная форма ST2 (ST2L) связывается с ИЛ-33 и образует комплекс ИЛ-33/ST2L, который обладает кардио-

протективным действием, препятствует развитию гипертрофии миокарда, фиброза и апоптоза. Растворимый ST2 рецептор (sST2) является 

«ловушкой» для ИЛ-33 и нивелирует защитные эффекты комплекса ИЛ-33/ST2L, что приводит к гипертрофии и фиброзу миокарда, дила-

тации камер и снижению сократительной способности сердца. Он может рассматриваться как маркер неблагоприятного прогноза при СН, 

однако он не является специфичным. Копептин является частью предшественника аргинин-вазопрессина, или антидиуретического гормона 

(АДГ), играющего важную роль в патогенезе ХСН. Поскольку АДГ имеет короткий период полужизни и нестабилен вне организма, копептин 

в настоящее время активно исследуется. Его уровень повышается при декомпенсации ХСН, взаимосвязан с функциональным классом (ФК) 

ХСН. Комбинированное измерение концентрации копептина и НУП может улучшить стратификацию риска у пациентов с ХСН. Галектин-3 — 

пептид, который стимулирует активацию фибробластов и развитие фиброза. Он увеличивается у больных с СН, связан с тяжестью состо-

яния, систолической и диастолической дисфункцией ЛЖ, прогнозом. В настоящее время НУП являются общепризнанными биомаркерами, 

которые могут и должны применяться в повседневной клинической практике. Для доказательства необходимости широкого использования 

других биомаркеров необходимы дополнительные исследования.

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, биомаркеры, биохимический анализ крови, инфаркт миокарда, натрийуре-

тические пептиды, мозговой натрийуретический пептид, NT-proBNP, растворимый ST2 рецептор, копептин, галектин-3, прогноз, стра-
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Abstract 

Biomarkers (various laboratory biochemical markers), such as natriuretic peptides (NP), soluble ST2 receptor, copeptin, galectin-3, are widely studied 

in patients with chronic heart failure (CHF). The European Society of Cardiology recommends the determination of blood NP level in suspicion of HF 

and its use as one of the mandatory diagnostic criteria for CHF with preserved and mid-range ejection fraction. Dynamics of NP concentration may be 

predictor of the effectiveness of the therapy and the necessity of the titration of the dose of HF drugs. Neprilyzin destroys NP, but does not destroy 

their precursors, including NT-proBNP. Therefore, it is necessary to use NT-proBNP as a marker of therapeutic efficacy and prognosis when using 

neprilysine inhibitors (sacubitril). ST2 is a protein receptor for interleukin-33 (IL-33). The transmembrane ST2 (ST2L) binds to IL-33 and forms the 

IL-33/ST2L complex, which has a cardioprotective effect, prevents the development of myocardial hypertrophy, fibrosis and apoptosis. The soluble 

ST2 receptor (sST2) is a “trap” for IL-33 and neutralizes the protective effects of the IL-33/ST2L complex, which leads to hypertrophy and fibrosis of 

the myocardium, dilatation of the chambers and reduction of the contractility of the heart. It can be considered as a marker of unfavorable prognosis 

in heart failure, but it is not specific. Copeptin is a part of the arginine-vasopressin, or antidiuretic hormone, precursor which plays an important role 

in the pathogenesis of CHF. Since arginine-vasopressin has a short half-life and is unstable outside the body, copeptin is being actively investigated. 

Its level increases during the CHF decompensation and relates with the functional class of CHF. A combined measurement of the concentration of 

copeptin and NP may improve the risk stratification in CHF patients. Galectin-3 is a peptide that stimulates the activation of fibroblasts and the 

development of fibrosis. It increases in CHF patients and is associated with the severity of the condition, systolic and diastolic LV dysfunction and 

prognosis. Currently, NP are the best biomarkers that can and should be used in routine clinical practice. To prove the need for widespread use of 

other biomarkers, additional research is needed.

Key words: chronic heart failure, biomarkers, biochemical blood test, myocardial infarction, natriuretic peptides, brain natriuretic peptide, NT-proBNP, 

soluble ST2 receptor, copeptin, galectin-3, prognosis, risk stratification, diagnosis, treatment, management
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CNP — С-тип НУП, DNP — D-тип НУП, NT-proАNP — N-терминальный предсердный натрийуретический пептид, NT-proBNP — 
N-терминальный мозговой натрийуретический пептид, АВП — аргинин-вазопрессин, АДГ — антидиуретический гормон, АДГ — ан-
тидиуретический гормон, АРА — антагонисты рецепторов ангиотензина II, ВСС — внезапная сердечная смерть, ИАПФ — ингибито-
ры ангиотензин-превращающего фермента, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИЛ — интерлейкины, ИЛ-33 — интерлейкин-33, 
МНУП — мозговой натрийуретический пептид, НУП — натрийуретические пептиды, ПИКС — постинфарктный кардиосклероз, 
ПНУП — предсердный натрийуретический пептид, САД — систолическое артериальное давление, СКФ — скорость клубочковой филь-
трации, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ССС — сердечно-сосудистые события, ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка, 
ФК — функциональный класс, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, Эхо-КГ эхокардиографическое исследование

Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) — 
является следствием многих сердечно-сосудистых 
заболеваний (ССЗ), одним из заключительных эта-
пов сердечно-сосудистого континуума [1, 2]. ХСН — 
состояние, сопровождающееся значительным ухуд-
шением качества и сокращением продолжитель-
ности жизни больного [1, 2]. Распространенность 
ХСН в популяции довольно высока. По данным 
эпидемиологических исследований в Российской 
Федерации, она составляет 7-10%. Кроме того, рас-
пространенность ХСН увеличивается с возрастом: 
от 1% людей в возрастной группе от 50 до 59 лет, до 
10% у тех, кому более 80 лет [3]. Согласно данным 
Фрамингемского исследования, пятилетняя выжива-
емость после появления клинической симптомати-
ки ХСН составляет всего 25% у мужчин и лишь 38% 
у женщин [4].
Поскольку клинические проявления ХСН недоста-
точно специфичны, а при проведении эхокардио-
графического исследования (Эхо-КГ) не всегда уда-
ется выявить диагностически значимые изменения, 
то при подозрении на ХСН в качестве альтернатив-
ного диагностического подхода возможно опреде-
ление в крови лабораторных биохимических мар-
керов — биомаркеров, среди которых в настоящее 
время известны натрийуретические пептиды, рас-
творимый ST2 рецептор, копептин, галектин-3 [5]. 

Они являются предметом рассмотрения в данном 
обзоре.

Натрийуретические пептиды

Одними из главных биомаркеров при ХСН являют-
ся натрийуретические пептиды (НУП) [6]. Значе-
ние НУП при ХСН изучено в многочисленных ис-
следованиях, в связи с чем Европейское общество 
кардио логов рекомендует определять НУП в крови 
при подозрении на ХСН (Рисунок 1) и использовать 
повышение концентрации как критерий диагности-
ки при ХСН с промежуточной и сохраненной фрак-
цией выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ), Таблица 1. 
НУП — семейство родственных пептидов, включаю-
 щее предсердный натрийуретический пептид (atrial 
natriuretic pep tide, А-тип, ANP, ПНУП), мозговой на-
трийуретический пептид (brain natriuretic peptide, 
В-тип НУП , BNP, МНУП), а также позднее иден-
тифицированные С-тип НУП (CNP) и D-тип НУП 
(DNP). Основной причиной повышения выработки 
НУП является объемная перегрузка полостей серд-
ца [8, 9].
Объединить НУП в одну группу позволяет сход-
ная молекулярная структура. Для них характерно 
наличие кольцеобразного аминокислотного ядра, 
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N-аминного и C-карбоксильного фрагментов. Раз-
личие между всеми НУП обеспечивается за счет раз-
ного количества аминокислот, входящих в их состав. 
A- и B-типы НУП синтезируются в организме в виде 
неактивных прогормонов [10, 11]. Протеазы обеспе-
чивают их расщепление на два фрагмента: активный 
C-концевой и неактивный N-концевой. С-концевые 
фрагменты, имеющие активность, являются соб-
ственно гормонами — это и есть ПНУП и МНУП. 
N-концевые фрагменты — это N-терминальный 
предсердный (англ. N-terminal pro-А-type natriuretic 
peptide, или NT-proАNP) и N-терминальный мозго-
вой натрийуретические пептиды (англ. N-terminal 
pro-B-type natriuretic peptide, или NT-proBNP), 
неактивные, имеют диагностическое значение 
[10, 11, 12]. 
Хотя современные лабораторные технологии дают 
возможность определять все три НУП, определение 
BNP и его предшественника NT-proBNP имеет ряд 
преимуществ. Недостатком ANP является то, что он 
больше подвержен влиянию таких факторов, как 
физическая нагрузка, изменение положения тела, 
и имеет меньший период полураспада, который 
у активного ANP составляет всего 3–4 минуты. CNP 
может рассматриваться в качестве маркера, преиму-
щественно, дисфункции эндотели я.
Рецепторы к НУП имеются в головном мозге, сосу-
дистом русле, почках, надпочечниках и легких [10, 
11, 12]. Под дей ствием НУП происходит расшире-
ние приносящих и сужени е выносящих артериол, 
увеличение почечного кровотока и скорости клубоч-
ковой фильтрации (СКФ). Также НУП ингибируют 
реабсорбцию натрия и воды, вызванную действием 
ангиотензина II на проксимальные канальцы, пре-
пятствуют действию антидиуретического гормона 
(АДГ) на кортикальные отделы собирательных тру-

бочек и ингибируют реабсорбцию натрия в медул-
лярных отделах собирательных трубочек, тем самым 
увеличивают натрийурез и диурез, снижают предна-
грузку. Кроме того, они ингибируют секрецию рени-
на, альдостерона, подавляют активность симпатиче-
ской нервной системы, способствуют снижению ак-
тивности процессов пролиферации и гипертрофии 
[10, 11, 12].
Нормальные значения НУП в сыворотке крови об-
ладают определенной вариабельностью вследствие 
возрастной и половой специфичности: их кон-
центрация повышается с возрастом и выше у жен-
щин [13]. У 90% молодых здоровых субъектов BNP 
<25 пг/мл; NT-proBNP ≤70 пг/мл. Для пациентов 
с компенсацией ХСН верхняя граница нормаль-
ных значений для BNP составляет 35 пг/мл и для 
NT-proBNP соответствует 125 пг/мл; при острой 
декомпенсации СН максимально допустимые зна-
чения составляют 100 пг/мл и 300 пг/мл соответ-
ственно, также для ANP оптимальное значение — 
<120 пмоль/л [14, 15]. Перечисленные диагности-
ческие значения применяются как при СН со сни-
женной  ФВ ЛЖ (ХСНнФВ), так и при СН c сохра-
ненной (ХСНсФВ) и промежуточной (ХСНпФВ) 
ФВ ЛЖ [14, 15].
Впервые продемонстрировал увеличение концен-
трации ANP в крови при выраженной ХСН Bur-
nett J. в 1986 г [16]. Немного позднее Mukoyama M. 
et al. при обследовании больных СН различного ге-
неза доказали прямую взаимосвязь уровня МНУП 
и функционального класса (ФК) ХСН [17]. В насто-
ящее время широко рекомендовано использование 
определения BNP и NT-proBNP с целью диагности-
ки и оценки тяжести СН [18]. Оба биомаркера при 
этом имеют примерно равную чувствительность 
и специфичность [19, 20].

Таблица 1. Критерии диагностики ХСН [1, 2, 7]
Table 1. Criteria for diagnosis of CHF [1, 2, 7]

Критерии/Criteria СНнФВ/HFrEF СНпФВ/HFmrEF СНсФВ/ HFpEF

1 Клиника/ 
Clinical symptomatic

Симптомы и/или 
признаки СН*/ 

Symptoms and/or signs 
of heart failure*

Симптомы и/или признаки СН*/ 
Symptoms and/or signs of heart 

failure*

Симптомы и/или признаки СН*/ 
Symptoms and/or signs of heart 

failure*

2 ФВ ЛЖ/ LV EF <40% 40-49% ≥50%

3 НУП/ NP ↑ НУП**/↑ NP** ↑ НУП**/↑ NP**

4 ЭХО-КГ/ ECHO а. Структурные изменения сердца 
(ГЛЖ, дилатация ЛП) и/или б. ДД/ 
Structural changes in the heart (LVH, 

dilation of LA) and / or b. DD

а. Структурные изменения сердца 
(ГЛЖ, дилатация ЛП) и/или б. ДД/ 
Structural changes in the heart (LVH, 

dilation of LA) and / or b. DD

Количество критериев, 
необходимое для диагностики/ 
Number of criteria for diagnosis

2 критерия/
2 Criteria

4 критерия/
4 Criteria

4 критерия/
4 Criteria

* — признаки могут не наблюдаться на ранних стадиях СН и у пациентов, леченных диуретиками; ** — BNP >35 пг/мл и/или NT-proBNP >125 пг/мл; 
ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка, ХСНнФВ — хроническая сердечная недостаточность (ХСН) с низкой (сниженной) ФВ ЛЖ, ХСНпФВ, или 
ХСНсрФВ, — ХСН с промежуточной (средней) ФВ ЛЖ, ХСНсФВ — ХСН с сохранённой ФВ ЛЖ; НУП— натрийуретический пептид, BNP — мозговой НУП (МНУП), 
NT-proBNP — N-терминальный фрагмент МНУП, ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка, ЛП — левое предсердие, ДД — диастолическая дисфункция

* — Symptoms and / or signs may not be observed in the early stages of HF and in patients treated with diuretics; ** — BNP> 35 pg / ml and / or NT-proBNP> 125 pg / ml;
LV EF — left ventricular ejection fraction, HFrEF — heart failure (HF) with low (decreased) LV EF, HFmrEF — HF with middle range (intermediate) LV EF, 
HFpEF — HF with preserved LV EF; NP-natriuretic peptide, BNP-brain NUP, NT-proBNP-N-terminal fragment of BNP, LVH — left ventricular hypertrophy, 
LA — left atrium, DD-diastolic dysfunction
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Рисунок 1. Алгоритм диагностики ХСН [1, 2]
Figure 1. Algorithm for the diagnosis of CHF [2]

ОЦЕНКА ВЕРОЯТНОСТИ СН/
ASSESSMENT OF THE PROBABILITY OF HF

1. Анамнез заболевания/Аnamnesis of the disease:

- ИБС (ИМ, реваскуляризация)/Coronary artery disease (myocardial infarction, revascularization)

- АГ/Аrterial hypertension

- Прием кардиотоксических веществ/облучение/Exposition to cardiotoxic agents/radiation

- Прием диуретиков/Use of diuretics

- Ортопноэ / пароксизмальная ночная одышка/Оrthopnoea/paroxysmal nocturnal dyspneoa

2. Физическое обследование/Physical examination:
- Застойные хрипы в легких/Rales

- Билатеральный отек лодыжек/Bilateral swelling of the ankles

- Шумы в области сердца/Heart murmur

- Набухание яремных вен/Dilation of jugular veins

- Латеральное смещение/расширение верхушечного толчка/Laterally displaced/broadened apical

beat

3. ЭКГ/ECG:

- Какие-либо отклонения от нормы/Any abnormality

ПАЦИЕНТ С ПОДОЗРЕНИЕМ НА СН/
PATIENT WITH SUSPECTED HF

NP
� NT-proBNP≥ 125 пг/мл

� BNP ≥ 35 пг/мл

Э -КГ/

ECHOCARDIOGRAPHY

При подтверждении СН необходимо определение этиологии и начало 

терапии/

If HF confirmed (based on all available data),

determine aetiology and start appropriate treatment

СН маловероятна:
Поиск другого диагноза/
HF unlikely:
Consider other diagnosis

Клинической оценки
NP не проводилось/
Assessment of 
natriuretic peptides not 
routinely done in 
clinical practice

Все отсутствует/
All abscent

Нет/

No

Норма/

Norm

Да/
Yes

≥ 1 пункта/
present
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Определение уровня НУП у пациентов с  подозре-
нием на СН как при остром, так и неостром начале 
заболевания является тестом исключения. Нормаль-
ный уровень НУП у не леченого пациента практи-
чески исключает значимую СН, делая ненужным 
выполнение дополнительных методов исследования 
(Рисунок 1) [21].
Morwani J. еt al. первыми доказали, что уровень 
BNP статистически достоверно отличается в груп-
пах больных с постинфарктным кардиосклерозом 
(ПИКС) со сниженной ФВ ЛЖ и субъектов с отно-
сительно сниженной и нормальной ФВ ЛЖ в срав-
нении с людьми без патологии сердца [22]. Анало-
гичные данные получены и в исследовании Davidson 
N. et al. [23]. В дальнейших работах также была под-
тверждена обратная корреляционная связь уров-
ня NT-proBNP и ФВ ЛЖ [18, 21].
Fattah E. еt al. обнаружили статистически достовер-
ную положительную взаимосвязь уровня BNP и сте-
пени тяжести митральной недостаточности по дан-
ным эхокардиографии (Эхо-КГ) [24].
В работе McDonagh T.A. et al., в которую методом 
случайной выборки было включено 1 252 бо льных 
разных возрастных групп, показано, что распро-
страненность систолической дисфункции ЛЖ по 
данным трансторакальной Эхо-КГ в обследован-
ной группе составила более 3%. Чувствительность 
и специфичность повышения уровня BNP более 
17,9 пг/мл для выявления систолической дисфунк-
ции ЛЖ, среди обследованных составила 77% и 87% 
соответственно, отрицательное предсказательное 
значение — 97,5%. В подгруппе больных возрастной 
когорты старше 55 лет с ишемической болезнью 
сердца (ИБС), в которой частота диастолической 
дисфункции ЛЖ оказалась 12,1%, чувствительность 
теста 92%, специфичность — 72%, а отрицательное 
предсказательное значение — 98,5% [25].
В исследовании Александрова Е.В. была выявлена 
сильная прямая корреляция между временем за-
медления раннего диастолического кровотока при 
Эхо-КГ и уровнем BNP крови, при этом показано, 
что вероятность точного прогноза составляет более 
98% [26].
Данные диагностического обследования 1 586 па-
циентов с предполагаемой СН (The Breathing Not 
Properly Multinational Study) дали следующие резуль-
таты: для уровня BNP 100 пг/мл чувствительность 
составила 90%, специфичность — 76%, положитель-
ное и отрицательное прогностическое значение 79 
и 89% соответственно, диагностическая точность — 
83% [27].
Согласно результатам британского исследования 
Natriuretic Peptide Study, для NT-proBNP 125 нг/мл 
положительное и отрицательное прогностическое 
значение составляет 0,44 и 0,97 соответственно, 
а для уровня BNP 100 пг/мл — 0,59 и 0,87 соответ-
ственно [28].
В исследование Aspromonte N. et al. было включено 
357 лиц с наличием или отсутствием СН. В группе 

больных ХСН концентрация BNP в среднем соста-
вила 469 пг/мл, а группе без признаков дисфункции 
ЛЖ — 43 пг/мл. В ходе статистического анализа па-
циенты с диагностированной СН были разделены 
на 3 подгруппы: с наличием диастолической дис-
функции, систолической дисфункции, а также с со-
четанной дисфункцией ЛЖ. Соответственно в этих 
трех подгруппах концентрация BNP составила 
в среднем 373, 550 и 919 пг/мл соответственно. Для 
уровня BNP 80 пг/мл чувствительность составила 
84%, а специфичность — 91% [29].
В англо-американском исследовании по определе-
нию уровня BNP у пациентов с остро возникшим 
приступом удушья было показано, что повышение 
его концентрации с высокой степенью вероятности 
свидетельствует в пользу одышки кардиального ге-
неза. Исследователи отметили, что для верификации 
нарушения функции сердца в таких условиях име-
ет значимость достаточно высокий показатель BNP 
(более 300 пг/мл), в то время как умеренный его рост 
(100-200 пг/мл) встречается и при других патологи-
ческих состояниях, сопровождающихся одышкой 
[30, 31].
Было также установлено, что мониторинг динамики 
пептида и его предшественника имеет более высо-
кую информативную ценность для верификации 
давления в полостях сердца, чем установка катетера 
Сван-Ганца [32, 33].
Кроме первичной диагностики, обсуждается так-
же использование определения уровня BNP 
и NT-proBNP с целью оценки прогноза и эффек-
тивности терапии. Так, высокая концентрация BNP 
связана с плохим прогнозом, а снижение его уровня 
коррелирует с лучшим прогнозом [33]. В то же вр емя 
ряд крупных исследований, оценивавших эффектив-
ность усиления терапии с целью снижения уровня 
BNP, дали противоречивые результаты, что не позво-
ляет на настоящий момент широко рекомендовать 
коррекцию лечения на основании динамики уровня 
BNP [32].
Исследования SAVE и CONSENSUS II продемон-
стрировали, что уровень BNP — значимый фактор 
прогноза, указывающий на риск рецидива остро-
го ИМ, развития СН и смерти не только у больных 
с ИМ, но и у пациентов с нестабильной стенокар-
дией [35].
Gong H. еt al. у больных с различной кардиальной 
патологией выявили, что BNP не только достоверно 
коррелировал с клиническими данными и показате-
лями трансторакальной ЭХО-КГ, но и являлся силь-
нейшим независимым предиктором внезапной сер-
дечной смерти (ВСС) [36].
В работе Daniels L. еt al. показано, что рост концен-
трации NT-proBNP более 300 пг/мл в сочетании 
с умеренной или тяжелой диастолической дис-
функцией ЛЖ, либо изолированное повышение 
NT-proBNP более 600 пг/мл, либо повышение BNP 
более 100 пг/мл статистически значимо ухудшало 
прогноз [37].
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Влияние уровня NT-proBNP на вероятность разви-
тия ВСС продемонстрировано в масштабном по-
пуляционном исследовании Cardiovascular Health 
Study. В нем участвовали 5 447 больных старшей 
возрастной категории, у которых было зарегистри-
ровано 289 случаев ВСС за среднее время наблюде-
ния более 12 лет. Повышенный уровень NT-proBNP 
статистически достоверно коррелировал со смер-
тностью независимо от других факторов риска [38].
Интересны данные российского клинического ис-
следования, проведенного в НИИ Кардиологии г. 
Томска, в котором убедительно показана достовер-
ная взаимосвязь повышенного уровня NT–proBNP 
с формированием постинфарктного ремоделирова-
ния миокарда со сниженной сократительной спо-
собностью ЛЖ, а также с повышенной миокарди-
ально-артериал ьной жесткостью, рассчитанной по 
критерию сердечно-сосудистого сопряжения Еа/Еs. 
В исследование было включено 140 пациентов в воз-
расте по медиане 60 лет с ишемической болезнью 
сердца, ассоциированной с ХСН II–IV ФК по NYHA, 
развившейся на фоне постинфарктной и (или) ише-
мической дисфункции миокарда ЛЖ. Повышение 
уровня отношения Еа/Еs>1,29 у пациентов с ХСН 
III–IV ФК наряду с увеличением концентрации 
в крови NT–proBNP более 303,4 пг/мл характеризо-
валось прогностически неблагоприятным течением 
заболевания [39].
Richards M. впервые предположил, что у пациентов 
с ХСН II-III ФК подбор терапии под контролем BNP 
является более точным, чем на основании клиниче-
ских показателей [40].
В исследовании IMPRESS (Inhibition of Metallopro-
teinase in a Randomized Exercise and Symptoms Study 
in Heart Failure) продемонстрировано статистически 
достоверное снижение НУП на фоне клинически 
эффективных доз ингибиторов ангиотензин-пре-
вращающего фермента (ИАПФ) и антагонистов ре-
цепторов ангиотензина II (АРА) через год и два с мо-
мента начала медикаментозной терапии [41].
Аналогичные данные получены и в ходе эксперимен-
тальной работы Tang S., Peng D. по изучению фар-
макологических свойств валсартана и беназеприла 
у больных СН [42].
Если данные исследований по изучению ИАПФ 
и АРА II идентичны, то результаты влияния бета-
адреноблокаторов на уровень НУП весьма противо-
речивы. Ряд работ свидетельствует о его снижении 
при назначении бета-блокаторов. В частности, Ан-
дреев Д.А. и соавт. пришли к выводу, что перевод 
больных с умеренно выраженной СН с терапии так 
называемыми «нерекомендованными» к назначению 
при данной патологии бета-блокаторами на бисо-
пролол сопровождалось улучшением клинического 
статуса, качества жизни, инотропной функции серд-
ца и снижением уровня NT-proBNP у пациентов 
с изначально более высокими его значениями, неза-
висимо от снижения частоты сердечных сокраще-
ний [43].

Однако имеются и данные о росте уровня НУП под 
влиянием препаратов данной фармакологической 
группы. Например, результаты новозеландского ис-
следования продемонстрировали, что через 6 недель 
от начала лечения метопрололом у 60 пациентов 
с СН высоких ФК и ФВ <40% было зафиксировано 
статистически достоверное увеличение BNP, NT-
proBNP, ANP и NT-proANP [44].
Весьма похожие данные представлены в недавно 
опубликованной работе Broch K. по изучению вли-
яния метопролола на уровень NT-proBNP у пациен-
тов с ХСН I-II ФК [45].
Исследование TIME-CHF является до настоящего 
времени одним из самых крупных многоцентровых 
(n=499) исследований [46]. В него были включены 
пожилые пациенты с диагностированной ХСН II-
IV ФК и ФВ ЛЖ ≤45%. Больные имели в анамнезе 
госпитализацию по поводу декомпенсации СН в те-
чение последних 10-12 месяцев и исходный уровень 
NT-proBNP более 400 пг/мл для пациентов моло-
же 75 лет, или более 800 пг/мл для больных старше 
75 лет. Протокол включил больных как со снижен-
ной, так и с сохранной ФВ ЛЖ. Целевыми уровня-
ми NT-proBNP обозначены концентрации гормона 
ниже 400 пг/мл или 800 пг/мл (соответственно воз-
расту). После 1,5 лет стандартной комплексной тера-
пии значимых различий в группах по влиянию на вы-
живаемость не было (ОР 0,91 при 95% ДИ 0,72-1,14, 
р=0,39). Несмотря на значимо более частое измене-
ние терапии в группе МНУП не было выявлено меж-
групповых отличий в изменении ФК ХСН и концен-
трации маркера. Дальнейший статистический анализ 
в зависимости от возраста больных продемонстриро-
вал, что у лиц возрастной группы моложе 75 лет лече-
ние под контролем НУП приводит к уменьшению ле-
тальности (ОР 0,42 при 95% ДИ 0,24-0,75, р=0,002) 
и госпитализаций по причине декомпенсации СН. 
В то же время, у больных старше 75 лет эффектив-
ности данной тактики терапии выявлено не было, 
а также в этой группе чаще встречалось чрезмерное 
снижение уровня АД и явления почечной недоста-
точности — 10,5% против 5,5% у больных, находив-
шихся на стандартном лечении [46].
Согласно результатам российского исследования 
Скворцова А.А. и соавт, длительное лечение боль-
ных с использованием мониторирования концен-
трации НУП снижает частоту декомпенсации ХСН 
и летальности от ССЗ по сравнению со стандартной 
терапией, и статистически достоверно эффективнее 
влияет на изменение качества жизни, клиническо-
го, функционального состояния и параметров стан-
дартной Эхо-КГ [47].
Следует заметить, что неприлизин разрушает ANP, 
BNP и CNP, но не разрушает NT-proBNP. Поэтому 
при применении ингибиторов неприлизина, кото-
рые входят в состав новой группы лекарственных 
препаратов АРНИ (препарат сакубитрил/валсар-
тан) увеличиваются концентрации и эффекты ANP, 
BNP и CNP, тогда как концентрация NT-proBNP 
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не растет вследствие ингибирования неприлизина 
и сохраняет свое значение как маркер терапевтиче-
ской эффективности и прогноза [50].
Таким образом, НУП на сегодняшний день являются 
общепризнанными маркерами СН, их высокая цен-
ность в определении прогноза и стратификации ри-
ска больных СН неоднократно доказана в многочис-
ленных клинических исследованиях. Их определе-
ние должно быть неотъемлемой частью диагностики 
ХСН, особенно с сохраненной и промежуточной ФВ 
ЛЖ [1, 2]. Динамика их концентрации, главным об-
разом, NT-proBNP, дает возможность судить об эф-
фективности проводимой терапии и необходимости 
титрации дозы лекарственных препаратов. Однако 
из-за широкой вариабельности значений НУП, за-
висимости от возраста и пола и сопутствующей 
патологии (могут повышаться при остром коронар-
ном синдроме, тромбоэмболии легочной артерии, 
ушибах сердца, после кардиоверсии, при инсульте, 
нарушении функции почек, циррозе печени, пара-
неопластическом синдроме, ХОБЛ, анемии, тяжелых 
инфекциях, ожогах, тиреотоксикозе, диабетическом 
кетоацидозе и др., Таблица 2), они не являются «иде-
альными» маркерами СН. В связи с этим высок инте-
рес к изучению новых маркеров ХСН, которые спо-
собны отражать различные звенья патогенеза данно-
го заболевания, к которым относятся растворимый 
ST2 рецептор, копептин, галектин-3.

Растворимый ST2 рецептор

ST2 представляет собой рецептор белковой при-
роды, принадлежащий к сем ейству интерлейкинов 
(ИЛ). Он идентифицирован в двух основных фор-
мах: трансмембранной (ST2L) и растворимой (sST2) 
[49]. Трансмембранная форма (ST2L) связывается 
со св оим природным лигандом, интерлейкином — 
33 (ИЛ-33) и образует комплекс ИЛ-33/ST2L [49]. 
Известно, что данный комплекс обладает протек-
тивным действием в отношении кардиомиоцитов, 
испытывающих механическое напряжение вслед-
ствие гемодинамической нагрузки, препятствует 
развитию гипертрофии миокарда и обладает анти-
фибротическим эффектом, а также препятствует 
апоптозу, тем самым защищая клетку от гибели 
[49, 50].
Растворимая форма обладает противоположным 
эффектом: циркулирующие в крови sST2 являются 
«ловушкой» для ИЛ-33, тем самым нивелируя защит-
ные эффекты сигнальной системы ИЛ-33/ST2L, что 
приводит к гипертрофии и фиброзу миокарда, ди-
латации камер сердца и снижению контрактильной 
способности миокарда ЛЖ [49, 50].
Растущий интере с к изучению активности sST2 
и ST2L в патогенезе сердечно-сосудистых заболева-
ний (ССЗ) все чаще подталкивае т практикующего 

Таблица 2. Причины повышения натрийуретических пептидов (НУП) [1, 2, 18]
Table 2. Causes of increased natriuretic peptides (NUP) [1, 2, 18]

Кардиологические/ Cardiological Некардиологические/ Non-cardiological

Сердечная недостаточность /Heart failure Пожилой возраст/ Elderly age

Острый коронарный синдром/Acute coronary syndrome Ишемический инсульт/ Ischemic stroke

Тромбоэмболия легочной артерии/ Pulmonary embolism Субарахноидальное кровоизлияние/ Subarachnoid haemorrhage

Миокардит/ Myocarditis Нарушение функции почек/ Impaired renal function

Гипертрофия левого желудочка/Left ventricular hypertrophy Дисфункция печени (в основном при циррозе печени с асцитом)/
Dysfunction of the liver (mainly cirrhosis with ascites)

Гипертрофическая или рестриктивная кардиомиопатия/
Hypertrophic or restrictive cardiomyopathy

Тяжелые инфекции (в том числе тяжелая пневмония и сепсис)/
Severe infections (including severe pneumonia and sepsis)

Врожденные и приобретенные пороки сердца/
Congenital and acquired heart defects

Паранеопластический синдром/ Paraneoplastic syndrome

Предсердные и желудочковые тахиаритмии, в т.ч. 
фибрилляция предсердий/
Atrial and ventricular tachyarrhythmias, including atrial 
fibrillation

Хроническая обструктивная болезнь легких/ 
Chronic obstructive pulmonary disease

Кардиоверсия, разряды имплантируемого кардивертера-
дефибриллятора/ 
Cardioversion, discharges of an implantable cardioverter-
defibrillator

Обструктивное апноэ во сне/ Obstructive sleep apnea

Ушиб сердца/ Heart contusion Легочная гипертензия/Pulmonary hypertension

Хирургические вмешательства на сердце/ 
Surgical intervention on the heart

Анемия/Anemia

Перикардит/ Pericarditis Тяжелые метаболические и гормональные нарушения 
(например, тиреотоксикоз, диабетический кетоацидоз)/ 
Severe metabolic and hormonal disorders (eg, thyrotoxicosis, diabetic 
ketoacidosis)

Кардиотоксическое действие химиотерапии/ 
Cardiotoxic effect of chemotherapy

Сильные ожоги/Severe burns
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врача к оценке sST2 рецептора в качестве нового 
маркера сердечно-сосудистых событий (ССС) и не-
благоприятных клинических исходов, прежде всего 
связанных с СН и ИБС [51].
Средняя нормальная концентрация sST2 — 18 нг/мл, 
концентрация выше 35 нг/мл свидетельствует о су-
ществовании повышенного риска CCC [51].
Впервые преходящее повышение уровней sST2 вы-
явлено при развитии ИМ у мышей после перевяз-
ки коронарной артерии [52]. В дальнейшем про-
ведено достаточное количество исследований по 
изучению sST2 в качестве биомаркера ХСН. В ис-
следовании PRIDE, включившем 600 пациентов 
с одышкой, концентрация sST2 была взаимосвяза-
на со степенью тяжести симптомов СН, ФК ХСН, 
ФВ ЛЖ и клиренсом креатинина. У больных с со-
храненной систолической функцией ЛЖ были бо-
лее низкие концентрации sST2 в сравнении с паци-
ентами с систолической дисфункцией. Кроме того, 
исследователи пришли к выводу, что концентрация 
sST2 служит строгим предиктором смертности при 
СН: в группе пациентов с уровнем маркера выше 
медианы, риск смерти возрастал более чем в 11 раз 
[53, 54].
В работе Shah R. показано, что высокие концентра-
ции sST2 связаны с увеличением размера и сниже-
нием сократительной способности миокарда ЛЖ 
[55]. Кроме того, была продемонстрирована связь 
повышения уровня данного биомаркера с ФК СН. 
Средний уровень sST2 у больных I ФК составил 43,8 
(18,4-200,0) нг/мл, II ФК — 36,5 (18,4-127,2) нг/мл, 
III ФК — 54,3 (21,5-200,0) нг/мл и IV ФК — 72,2 
(25,4-200,0) нг/мл, р<0,05 [55].
Mueller T. еt al. при изучении концентраций 
sST2 у 137 больных при декомпенсации ХСН пока-
зали значимое повышение медианы концентрации 
маркера у умерших больных. Авторы пришли к вы-
воду о том, что sST2 является строгим предиктором 
годовой смертности, не зависящим от других факто-
ров [56].
В исследовании Ludwigshafen Risk and Cardiovascu-
lar Health Study изучалась роль ST2 в прогнозе СН 
у 1 345 больных ИБС. За период наблюдения, длив-
шийся 9,8 лет, умерло 477 больных. В группе паци-
ентов, имевших наибольшее содержание sST2, риск 
смерти был в 2 раза выше, чем в других группах [57].
В исследовании CLARITY-TIMI 28 было доказано, 
что независимо от уровня предшественника NT-
proBNP, повышение концентрации sST2 является 
предиктором летальности от СН [58].
Alan H.B. et al. установили, что вариабельность sST2 
у здоровых лиц более низкая по сравнению с НУП. 
Авторы продемонстрировали, что аналитическая ва-
риабельность sST2 в течение 2-х месяцев была 4,2%, 
а биологическая индивидуальная вариабельность — 
11% [59]. Исследователи доказали, что измерение 
данного маркера может использоваться для длитель-
ного мониторирования течения ХСН. Dieplinger 
et al. измерили биологическую вариабельность sST2 

на протяжении 6 недель. Она составила  10,5%, что 
согласуется с исследованием Alan H.B. et al. [60].
Тем не менее, при всей высокой диагностической 
ценности sST2 не следует забывать, что его повыше-
ние также встречается и при ряде других заболева-
ний, таких как острые и хронические воспалитель-
ные, аутоиммунные заболевания и бронхиальная 
астма.

Копептин-производная форма 
аргинин-вазопрессина

Аргинин-вазопрессин (АВП), более известный как 
антидиуретический гормон (АДГ), является одним 
из ключевых гормонов, участвующих во многих фи-
зиологических и патофизиологических процессах, 
в особенности — в поддержании сердечно-сосуди-
стого гомеостаза [61]. Про-АВП, являющийся пред-
шественником АВП, образуется и в последующем 
высвобождается путем 2 эндокринных механизмов, 
взаимодействующих на уровне нейронов [61].
При первом механизме про-АВП продуцирует-
ся в крупноклеточных нейронах супраоптических 
и паравентрикулярных ядер гипоталамуса. Во время 
аксонного транспорта к задней доле гипофиза про-
АВП в процессе каскада ферментативных реакций 
превращается в АВП, нейрофизин II и копептин [61, 
62]. Процесс завершается на уровне нейрогипофиза. 
Эти три белка впоследствии секретируются из ней-
рогипофиза под действием гемодинамической или 
осмотической стимуляции [62, 63].
При втором механизме предшественник АВП син-
тезируется в парвоцеллюлярных нейронах гипота-
ламуса, далее попадает в гипофизарную портальную 
систему и действует на клетки аденогипофиза [64].
В кровеносном русле АВП связывается с тремя ре-
цепторами: сосудистым рецептором AV1R, почеч-
ным AV2R и нейроэндокринным AV3R. Для АВП 
наиболее распространенными и преобладающими 
являются рецепторы AV1R. Через рецепторы AV1R 
АВП индуцирует сосудосуживающий эффект за 
счет повышения уровня внутриклеточного кальция. 
Связывание АВП с рецепторами AV2R оказывает 
антидиуретическое действие. Оно связано с повы-
шением синтеза аквапорина-2 в почках, который 
стимулирует повышение проницаемости собира-
тельных трубочек для воды и усиление ее обратного 
всасывания. Кроме того, клетки эндотелия сосудов 
также содержат AV2R-рецепторы, играющие важ-
ную роль в механизмах свертывания крови. При 
их активации увеличивается уровень фактора фон 
Виллебранда, фактора VIII и активатора плазмино-
гена в плазме [64]. Третий тип АВП-рецептора — 
AV3R — располагается в передней доле гипофиза 
и участвует в секреции адренокортикотропного 
гормона. Помимо связывания со специфическими 
рецепторами, АВП способен взаимодействовать 
с окситоциновыми и определенными пуринерги-
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ческими рецепторами. Окситоциновые рецепторы 
локализуются в эндотелии сосудистой стенки, и вза-
имодействие с ними приводит к вазодилатирующе-
му действию [64].
Определение АВП в крови имеет ряд трудностей: 
короткий период полураспада, быстрое его выведе-
ние из организма и нестабильность вне организма. 
В связи с перечисленными аспектами в последнее 
время идет активное исследование родственного 
аргинин-вазопрессину белка копептина, синтези-
руемого в эквимолярных вазопрессину количествах 
и отражающего его природу и активность в орга-
низме. Следует отметить, что копептин достаточно 
стабильный пептид, его концентрации сохраняют-
ся в крови в течение нескольких дней после забора 
крови [64].
Впервые копептин был выделен D. Holwerda 
в 1972 году из задней доли гипофиза свиньи [64]. 
Копептин — это гликозилированный белок с мо-
лекулярной массой 5000 Да из 39 аминокислот 
с лейцин-обогащенным сегментом. Данный пептид 
является С-терминальной частью провазопресси-
на (СТ-proAVP) и высвобождается вместе с АВП во 
время распада предшественника [65]. Уровень ко-
пептина в крови у здоровых людей составляет от 1 до 
12 пмоль/л со средним значением <5 пмоль/л, при 
этом у лиц мужского пола определены более высокие 
значения пептида в сравнении с женщинами; разни-
ца в среднем значении гормона порядка 1 пмоль/л; 
диагностически значимого различия между концен-
трациями у разных возрастных групп не выявлено 
[64, 65]. Подобно АВП, концентрация копептина 
в плазме крови меняется в зависимости от измене-
ния ее осмотического давления. Нормальный диа-
пазон копептина отражает физиологическую секре-
цию АВП, необходимую для поддержания осмотиче-
ского давления плазмы. Однако при тяжелых состо-
яниях, таких как шок, сепсис, ССЗ, высвобождение 
АВП отражается резким увеличением копептина 
в плазме крови, что имеет высокое диагностическое 
и прогностическое значение [66].
В последние годы рядом исследователей было про-
демонстрировано клиническое значение данно-
го гормона в качестве биомаркера ХСН. Vetrone F. 
и Santarelli S. обнаружили значимое повышение 
копептина у больных с декомпенсацией ХСН — 
42 (0-905) пмоль/л, при компенсации ХСН ме-
диана концентрации биомаркера составила 
20 (0-887) пмоль/л [67]. В работах Silva Marques 
et al., Stephanie Neuhold отмечена взаимосвязь ко-
пептина с ФК СН [68,69]. Достаточное крупное 
исследование, включившее 577 больных с острой 
СН, доказало, что пациенты с уровнем гормона бо-
лее 57 пмоль/л имели неблагоприятный прогноз 
в отношении смерти в течение 3-х месяцев [70]. 
Весьма важно обратить внимание на то, что комби-
нированное измерение концентрации копептина 
и НУП позволяет улучшить стратификацию риска 
у пациентов с ХСН [71]. 

Галектин-3

В настоящее время перспективным биомарке-
ром диагностики и прогноза ХСН рассматривают 
галектин-3. Американской ассоциацией сердца 
галектин-3 был включен в клинический протокол 
по профилактике и лечению СН как маркер стра-
тификации пациентов группы высокого риска воз-
никновения неблагоприятных клинических собы-
тий [72].
Галектин-3 — это белок с молекулярной массой 
26 кДа, принадлежащий семейству В-галактозид-
связывающих протеинов [73]. Галектин-3 широко 
распространен в организме, благодаря наличию 
в своей структуре коллагеноподобного домена, пеп-
тид связывается с широким спектром протеинов 
экстрацеллюлярного матрикса. Галектин-3 экс-
прессируют макрофаги, остеокласты, фибробласты 
и нейтрофилы. Особенно важным является то, что 
этот пептид стимулирует активацию фибробластов 
и развитие фиброза в последующем за счет повы-
шения активности коллагена и активации ростово-
го фактора b. Данные процессы играют важнейшую 
роль в патогенезе СН, так как приводят к развитию 
ремоделирования сердца и прогрессированию дис-
функции ЛЖ [74].
В настоящее время накоплена достаточная инфор-
мация о роли галектина-3 в развитии ХСН, про-
грессировании фиброза предсердий, ремоделирова-
нии полостей сердца. Установлено, что экспрессия 
галектина-3 минимальна или практически отсут-
ствует у здоровых людей и у больных при компен-
сированной СН, в то же время она максимальна на 
пике развития фиброза и воспаления [73, 74]. При 
проведении клинических исследований было по-
казано, что экспрессия галектина-3 увеличивается 
у пациентов со сниженной ФВ ЛЖ независимо от 
этиологии ХСН, что позволило позиционировать га-
лектин-3 в качестве маркера СН [73, 75, 76].
Первое сообщение о роли галектина в человеческом 
организме было представлено Sharma et al. [73, 76]. 
При изучении биопсийного материала миокарда 
ЛЖ у больных с аортальным стенозом и с сохранен-
ной или сниженной ФВ ЛЖ, было продемонстри-
ровано усиление активности пептида в миокарде 
у пациентов со сниженной инотропной функцией 
ЛЖ [73, 76]. Последующее исследование PRIDE по-
казало значимое повышение галектина-3 у пациен-
тов с острой СН по сравнению с контрольной груп-
пой (9,2  против 6,9 нг/мл, р <0,001). Оптимальным 
пороговым значением галектина-3 для диагностики 
СН было 6,88 нг/мл, которое обладало достаточно 
высокой чувствительностью — 80%, но более низкой 
специфичностью — 52%. Дальнейший многофак-
торный анализ показал, что предшественник МНУП 
обладает более значимой диагностической способ-
ностью по сравнению с галектином-3. При этом не 
было обнаружено корреляции между галектином-3 
и ФК ХСН [77].
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Согласно исследованию HF-ACTION (Heart Failure: 
A Controlled Trial Investigating Outcomes of exercise 
training), уровень галектина-3 был ассоциирован 
с более высоким ФК, повышенным уровнем креати-
нина сыворотки, низким максимальным уровнем по-
требления кислорода и более низким систолическим 
артериальным давлением (САД) [78, 79].
В исследовании Дуболазовой Ю.В., в которое были 
включены пациенты с СН с сохранной и сниженной 
ФВ, показано, что концентрация галектина-3 в сыво-
ротке крови имеет статистически достоверную кор-
реляцию с ФВ ЛЖ (р<0,05) [80].
Взаимосвязь концентраций галектина-3 с параме-
трами Эхо-КГ показана группой ученых под руко-
водством Ravi V. Shah: повышенные значения био-
маркера ассоциировались с высоким давлением на-
полнения ЛЖ (Е/Е’) (r=0,345, p=0,01) и нарушением 
его расслабления в диастолу — снижением скорости 
пика Е’ (r=-0,246, p=0,03); обнаружена связь между 
повышением концентрации галектина-3 и степе-
нью регургитации на митральном и/или трикуспи-
дальном клапанах (r=0,297 и r=0,258 соответствен-
но, p<0,005) [81].
Согласно исследованию CARE-HF по оценке влия-
ния галектина-3 на прогноз пациентов с ХСН III–IV 
ФК, начальный уровень маркера был прямо взаимос-
вязан с показателями смертности и госпитализации 
по причине СН. Уровень галектина-3 плазмы крови 
>30 нг/мл повышал риск наступления конечной точ-
ки (смерть и госпитализация по причине ХСН) бо-
лее, чем в 2 раза [82].
В крупной когорте исследования PREVEND (Preven-
tion of Renal and Vascular END stage) исходный уро-
вень галектина-3 являлся независимым предиктором 
общей (но не онкологической или сердечно-сосуди-
стой) смертности [83].
Целый ряд значимых исследований доказал возмож-
ность применения галектина-3 в качестве биомарке-
ра СН. Для выяснения возможности его применения 
в повседневной клинической практике необходимо 
проведение дополнительных клинических исследо-
ваний [84-86].

Заключение

Таким образом, на сегодняшний день НУП являют-
ся общепризнанными биомаркерами, входящими 
в рекомендации по ведению больных с СН. Они мо-
гут и должны применяться терапевтами и кардио-
логами в реальной клинической практике. Их опре-
деление должно быть неотъемлемой частью диагно-
стики ХСН, особенно с сохраненной и промежуточ-
ной ФВ ЛЖ. Динамика их концентрации, главным 
образом NT-proBNP, может помочь в оценке эффек-
тивности проводимой терапии и необходимости 
титрации дозы лекарственных препаратов. Для под-
тверждения диагностической и прогностической 
ценности и выявления новых высокоспецифичных 

и чувствительных биохимических маркеров у боль-
ных с ХСН необходимо проведение дополнитель-
ных исследований.
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Резюме

Представленный обзор посвящен современным интервенционным методам лечения острой легочной эмболии. В статье даётся обоснование 

применения катетерных методик, подробно изложены п ринципы отбора пациентов, и стратификация риска с учётом оценки массивности 

тромбоэмболического события, степени риска острой легочной эмболии, оценки риска кровотечений и индивидуальных особенностей па-

циентов. Обзор содержит современную классификацию легочной эмболии на основе оценки риска 30-дневной смертности и расчет про-

гноза заболевания по традиционной и упрощенной шкале Pulmonary Embolism Severity Index. Особое внимание уделено собственно ин-

тервенционным методикам, в частности катетер-управляемому тромболизису, реолитической тромбэктомии, фрагментации и аспирации 

тромбов. Приводятся результаты исследований, посвященных оценке эффективности и безопасности использования эндоваскулярных ме-

тодов у больных легочной эмболией. Подчёркивается важность дальнейшего изучения различных клинических аспектов при использовании 

указанных методов для получения всесторонней информации при лечении этого грозного заболевания, ассоциирующегося с существенной 

инвалидизацией и смертности больных.
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Abstract

The presented review concerns to current interventional methods of acute pulmonary embolism treatment. The article provides a rationale for 
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pulmonary embolism on the basis of 30-day mortality assessment and estimation of disease outcome according to the conventional and simplified 

Pulmonary Embolism Severity Index. A special attention is paid to interventional methods peculiarly, in particular to catheter directed thrombolysis, 

rheolytic thrombectomy, thrombus fragmentation and aspiration. The results of studies concerning efficiency and safety of endovascular methods 
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tPA — тканевой активатор плазминогена, АКТ — антикоагулянтная терапия, ВТЭ — венозная тромбоэмболия, КТ — компьютерная 
томография, КУТ — катетер-управляемый тромболизис, ЛА — легочная артерия, ЛЭ — легочная эмболия, ПЖ — правый желудочек, 
РКИ — рандомизированные клинические исследования, СВ — сердечный выброс, ТГВ — тромбоз глубоких вен, ЭхоКГ — эхокардио-
графия

Введение

Венозная тромбоэмболия (ВТЭ) является тяжелой 
и распространенной патологией и включает в себя 
тромбоз глубоких вен (ТГВ), легочную эмболию (ЛЭ) 
или их сочетание [1, 2]. Ежегодная заболеваемость 
ВТЭ составляет 100-200 на 100 тыс. населения [3]. 
ВТЭ в мировом масштабе оценивается примерно 
10 млн. случаев в год и ассоциируется с существен-
ной инвалидизацией и смертностью [4].
Реальное число смертей в результате ЛЭ сложно 
определить, так как гораздо чаще внезапную смерть 
пациента относят к исходу кардиального заболе-
вания, чем тромбоэмболического события. В США 
ежегодно диагностируется до 600 тыс. случаев ВТЭ 
и примерно 100 тыс. смертельных случаев, обуслов-
ленных этими состояниями [5]. В Европе из 317 тыс. 
зарегистрированных смертей в 2004 г. в результате 
ЛЭ только в 7% случаев диагноз был установлен при 
жизни пациента [3]. При этом из общего числа тра-
гедий в 34 % случаев заболевание развивалось как 
внезапная ЛЭ, а в 59% случаев смерть наступала в ре-
зультате ЛЭ, не диагностированной в течение жизни. 
За последние три десятилетия общее понимание 
ВТЭ существенно улучшилось, но лечебная парадиг-
ма претерпела лишь незначительные изменения по 
сравнению с другими распространенными заболе-
ваниями, которые ассоциируются с высокой смер-
тностью (например, злокачественные, сердечно-со-
судистые заболевания, включая инфаркт миокарда 
и инсульт) [6]. Усилия ученых и практических вра-
чей, занимающихся лечением уже наступившей ЛЭ, 
направлены на применение высокоточных методов, 
позволяющих удалить тромб из системы легочной 
циркуляции, с минимальным риском перипроцеду-
ральных осложнений, что сопровождается, как пра-
вило, разительным улучшением состояния больного 
и уменьшением риска неблагоприятных исходов [7]. 
Целью этого обзора явилось обсуждение интервен-
ционных подходов в ведении больных с ЛЭ, включая 
применения катетер-управляемого тромболизиса 
(КУТ), а также современных методов фрагментации, 
аспирации и удаления тромбов из артериального 
русла лёгких с помощью специализированных кате-
терных систем. 

Обоснование применения 
интервенционных подходов

Побочные эффекты системного тромболизиса, 
а также его неэффективность явились основанием 
для изучения возможностей удаления тромба с по-
мощью катетера в качестве альтернативного тера-

певтического варианта [8, 9]. Использование кате-
терных технологий направлено на то, чтобы умень-
шить некоторый риск геморрагических осложне-
ний, связанный с системной доставкой тромболи-
тических средств различными путями [10]. С одной 
стороны, необходимый препарат, поступающий 
прямо в тромб или даже за его пределы, может по-
зволить снизить как дозировку фибринолитика, так 
и опосредованный им системный геморрагический 
эффект [6]. С другой стороны, применение вспомо-
гательных методов тромбэктомии уменьшает общее 
время лечения, а также суммарную дозировку препа-
ратов. Из преимуществ инвазивных методов следует 
выделить возможность катетеров непосредственно 
определять давление в легочной артерии (ЛА), сер-
дечный выброс (СВ) и другие параметры гемодина-
мики, позволяя мониторировать гемодинамический 
ответ на проводимую терапию. И наконец, тромбэк-
томия, выполняемая на основе катетерных методов, 
может быть иногда единственным доступным вы-
бором у больных с жизнеугрожающей ЛЭ, которые 
не могут рассчитывать ни на хирургическую эмбо-
лэктомию, ни на системный тромболизис [11]. Стре-
мительно эволюционирующая база доказательств 
заставляет искать лучшее понимание, в какое время 
и при каких условиях различные инвазивные подхо-
ды докажут свою пользу при лечении таких тяжёлых 
пациентов [6].
Лечение, основанное на катетерных методах, наце-
лено на быстрое уменьшение обструкции и восста-
новление пульмонального кровотока, что приводит 
к улучшению СВ и переводу гемодинамического со-
стояния пациента из нестабильного в стабильное [2, 
7, 11-13]. При этом, введение фибринолитиков мож-
но прекратить или уменьшить их дозировки. Суще-
ствует несколько подходов, основанных на катетер-
ной технологии (табл. 1) [1, 12]:
• Катетер-управляемый тромболизис, включая уль-

тразвуковое воздействие;
• Фрагментацию тромба с помощью катетера пиг-

тейл или баллонного катетера;
• Реолитическая тромбэктомия с помощью гидроди-

намического катетера;
• Аспирационная тромбэктомия;
• Ротационная тромбэктомия.
За последние два десятилетия разработаны перспек-
тивные методы эндоваскулярного лечения с целью 
уменьшения острой и хронической инвалидизации 
вследствие ВТЭ [14, 15]. Однако, для эффективного 
применения эндоваскулярной терапии необходим 
тщательный отбор пациентов, что включает оценку 
тяжести состояния, риск кровотечения, особенности 
применяемой методики и индивидуальные особен-
ности пациента.
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Отбор пациентов 
и стратификация риска

Тщательный отбор пациентов является фундамен-
тальным этапом при использовании индивидуально 
подобранной эндоваскулярной методики в клиниче-
ской практике. При решении применения эндова-
скулярного подхода необходимо учитывать три клю-
чевых положения: 1) тяжесть и остроту заболевания; 
2) вероятность серьезного кровотечения; и 3) инди-
видуальные особенности пациента.

КЛИНИЧЕСКАЯ КЛАССИФИКАЦИЯ 
ТЯЖЕСТИ ЛЕГОЧНОЙ ЭМБОЛИИ

Оценка массивности ЛЭ или степени риска смерт-
ности при этом событии является решающим эта-
пом в определении принципов и этапов лечебной 
стратегии [16]. Клиническая классификация тяжести 
эпизода ЛЭ основана на рассчитанном риске ранней 
(до 30 дн.) смертности, обусловленной тромбоэмболо-
генным событием [1]. Это распределение (или страти-
фикация), которое имеет важное значение как в диа-
гностическом, так и в терапевтическом подходах, ос-
новано на оценке клинического статуса больного 
в момент презентации события [17]. Состояние ЛЭ 
высокого риска предполагается или подтверждается 
при наличии шока или устойчивой артериальной ги-
потензии, а ЛЭ невысокого риска (промежуточного 
или низкого) — при их отсутствии (Табл. 2) [1].
Наподобие вышеприведенной классификации, ос-
нованной на оценке риска смертности, используется 

также разделение ЛЭ на массивную, субмассивную 
и немассивную [8, 13]. При этом массивная ЛЭ про-
текает с гемодинамическими нарушениями (артери-
альная гипотензия или необходимость в инотропной 
поддержке); субмассивная — с дисфункцией правого 
желудочка (ПЖ), определяемой с помощью эхокар-
диографии, компьютерной томографии (КТ) или по-
вышенных кардиальных биомаркеров, и немассив-
ная или низкого риска, т.е. ЛЭ без доказательств дис-
функции ПЖ или гемодинамической недостаточно-
сти [12]. Во многих исследованиях показано, что ЛЭ, 
сопровождаемая гемодинамическими нарушения-
ми, ассоциируется с худшим исходом заболевания. 
Международный Совместный Реестр ЛЭ (ICOPER), 
изучивший исходы 2110 больных с установленной 
ЛЭ, продемонстрировал 90-дневную смертность на 
уровне 58,3% у пациентов с массивной ЛЭ по срав-
нению с 15,1% при субмассивной ЛЭ [18].
Сравнимые выводы были получены в Германии при 
изучении регистра ЛЭ MAPPET (Management Strat-
egy and Prognosis of Pulmonary Embolism Registry), 
состоявшего из 1001 больного с острой ЛЭ [19]. Уро-
вень внутригоспитальной смертности составил 8,1% 
для гемодинамически стабильных больных в сравне-
нии с 25% для тех, у кого заболевание проявлялось 
кардиогенным шоком и 65% для лиц, требовавших 
мероприятия по сердечно-лёгочной реанимации. 
Такие термины, как «массивная», «субмассивная» 
и «немассивная» эмболия, несмотря на их широкое 
использование в специализированной в литературе, 
по мнению многих ученых, достаточно нечёткие, ва-
риабельны в трактовке, что приводит в итоге к дву-

Таблица 1. Методы лечения острой легочной эмболии, основанные на катетерной технологии
Table 1. Catheter-based therapies of acute pulmonary embolism

Устройство/ 
Device

Размер, мм (по фран-
цузской шкале)/

Size, mm (French scale)

Механизм действия/ 
Mechanism of action

Катетер по типу пигтейл*/ Pigtail catheter 2-2,67 (F6-8) Фрагментация/ Fragmentation

Периферический баллон/ Peripheral balloon 5-10 мм Фрагментация/ Fragmentation

Катетер-управляемый тромболизис/ 
Catheter-directed fibrinolysis

1,33-2 (F4-6) Прямое введение тромболитического средства/ 
Direct infusion of fibrinolytic agent

Катетер-управляемый тромболизис, 
усиленный УЗ/ 
Ultrasound-accelerated thrombolysis

2 (F6) Прямое введение тромболитического средства плюс 
воздействие УЗ для разрыхления сгустка#/
Direct infusion of fibrinolytic agent 
plus, ultrasound for clot separation. Currently the only 
catheter-based therapy FDA-approved for PE treatment#

Направляющий катетер/ Guide catheter 2-3,33 (F6-10) Ручная аспирация/ Manual aspiration

Pronto Xl катетер/ Pronto Xl catheter 2-4,67 (F6-14) Ручная аспирация/ Manual aspiration

Penumbra Indigo/ Penumbra Indigo system 2-2,67 (F6-8) Аспирация с помощью насоса/ Suction pump aspiration

Inari FlowTriever Проводник/ 
sheath 7,33(F22)

Разрыхление, ретракция и аспирация сгустка/ 
Disruption, retraction, and aspiration of clot

AngioVac проводник 8,67(F26) 
и катетер 6(18)/ 
F-26 sheath and 

F-18 cannula

Аспирация большого объема с возвратом 
в циркуляцию отфильтрованной крови с помощью 
центрифужного насоса/
Large-volume aspiration with return of filtered blood 
utilizing a centrifugal pump

Примечания: * — пигтейл от англ. «pigtail» — свиной хвостик; УЗ — ультразвук; # — на сегодняшний день единственный метод, получивший одобрение Food Drug 
Administration (США)
Note: FDA — Food and Drug Administration (US); PE — pulmonary embolism
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Таблица 2. Классификация пациентов с острой легочной эмболией, основанная на риске ранней смертности
Table 2. Classification of patients with acute pulmonary embolism based on early mortality risk

Ранний риск смертности/ 
Early mortality risk

Параметры риска и расчёт/ Risk parameters and scores

Шок или 
гипотензия/ 
Shock or 
hypotension

Класс III-V по PESI 
или sPESI > I/ 
PESI class III-V 
sPESI > I

Признаки дисфункции 
ПЖ при визуализации/ 
Signs of RV dysfunction 
on an imaging test

Лабораторные 
кардиальные маркеры/ 
Cardiac laboratory 
biomarkers

Высокий/High + (+) + (+)

Промежуточно-/
Intermediate-

высокий/ high – + Оба позитивные/ Both positive

низкий/ low – + Один позитивный или оба негативные/
Either one (or none) positive

Низкий – –
Желательно определение; 

если проведено — оба негативные/
Assessment optional; if assessed, both negative

Примечание: PESI (Pulmonary embolism severity index) — индекс тяжести легочной эмболии; sPESI (≥ 1point(s)) означает высокий риск смертности в течение 30 дн; 
ПЖ — правый желудочек; 
Note: PESI — Pulmonary embolism severity index; sPESI — ≥ 1point(s) indicate high 30-day mortality risk; RV — right ventricle

Таблица 3. Оригинальная и упрощенная версия PESI
Table 3. Original and simplified PESI

Параметр/ 
Parameter

Оригинальная версия/ 
Original version

Упрощенная версия/ 
Simplified version

Возраст/ Age Возраст в годах/ 
Age in years

1 балл (если возраст >80 лет)/
1 point (if age >80 years)

Мужской пол/Male sex +10 –

Злокачественное новообразование/ 
Cancer +30 1 балл/1 point

ХСН/ Chronic heart failure +10
1 балл/1 point

ХЗЛ/ Chronic pulmonary disease +10

ЧСС ≥ 110 уд/мин/ Pulse rate ≥ 110 b.p.m. +20 1 балл/1 point

САД <100 мм/ 
Systolic blood pressure <100 mm Hg +30 1 балл/1 point

ЧДД >30 движ/мин/
Respiratory rate >30 breaths per minute +20 –

Температура <36° С/Temperature <36° С +20 –

Нарушение ментального статуса/
Altered mental status +60 –

Нарушение сатурации Hb <90%/
Arterial oxyhaemoglobin saturation <90% +20 1 балл/1 point

Категория риска/ Risk strata*

Класс I: ≤ 65 баллов
очень низкая 30-дневная смертность (0-1,6%)
Класс II: 
низкий риск смертности (1,7–3,5%)/
Class I: ≤65 points 
very low 30-day mortality risk (0–1.6%)
Class II: 66–85 points 
low mortality risk (1.7–3.5%)

0 баллов = 30-дневный риск 
смертности 1,0%
(95% ДИ 0,0%–2,1%)/
0 points = 30-day mortality 
risk 1.0% 
(95% CI 0.0%–2.1%)

Класс III: 86–105 баллов
умеренный риск смертности (3,2–7,1%)
Класс IV: 106–125 баллов 
высокий риск смертности (4,0–11,4%)
Класс V: >125 баллов 
очень высокий риск смертности (10,0–24,5%)/
Class III: 86–105 points 
moderate mortality risk (3.2–7.1%)
Class IV: 106–125 points 
high mortality risk (4.0–11.4%)
Class V: >125 points 
very high mortality risk (10.0–24.5%)

≥1 балл(ов) = 30-дневный риск 
смертности 10,9%
(95% ДИ 8,5%–13,2%)/
≥1 point(s) = 30-day mortality 
risk 10.9%
(95% CI 8.5%–13.2%)

Примечания: ХСН — хроническая сердечная недостаточность; ХЗЛ — хроническое заболевание лёгкких; ЧСС — частота сердечных сокращений; 
ЧДД — частота дыхательных движений; Hb — гемоглобин; ДИ — доверительный интервал
Note: * — based on the sum of points; b.p.m. = beats per minute; PESI = Pulmonary embolism severity index; CI = confidence interval
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смысленности (запутанности) оценки самого поня-
тия [8]. С другой стороны, хотя и кажется привлека-
тельным стратифицировать варианты ЛЭ на основе 
абсолютной частоты осложнений, в частности смерт-
ности, такой подход осложнён нередкой сопутству-
ющей патологией [20]. Например, немассивная ЛЭ 
может ассоциироваться с высоким риском осложне-
ний у больного с многочисленными сопутствующи-
ми заболеваниями [21], такими как обструктивная 
болезнь лёгких или застойная сердечная недоста-
точность. Массивная ЛЭ традиционно определяется 
на основе ангиографического масштаба поражения 
эмболом с использованием индекса Миллера [22], но 
это определение ограничено в обычной клинической 
практике вследствие недостаточного оснащения ме-
дицинских учреждений, прежде всего, ангиографами 
[8]. С радиологической точки зрения под массивной 
ЛЭ понимают уменьшение легочной перфузии в од-
ном легком (>90%) или тотальная окклюзия основной 
легочной артерии, установленных при ангиографи-
ческой компьютерной томографии легких [13].
Кроме оценки риска или определения массивно-
сти ЛЭ после установления диагноза чрезвычайно 
важным полагают расчет прогноза заболевания, 
при котором клинический индекс PESI (Pulmonary 
Embolism Severity Index) рассматривает артериаль-
ную гипотензию (систолическое артериальное дав-
ление <100 мм рт. ст.) в качестве предиктора небла-
гоприятного прогноза [1].
Широкую популярность получил индекс PESI как 
в оригинальной [21], так и упрощенной версии 
(Табл. 3) [1, 23].
Этот способ помогает определить тяжесть заболева-
ния предсказанием 30-дневной смертности и долго-
срочной смертности. Пациенты, имеющие более 
высокий индекс, нуждаются и в более агрессивной 
терапии. Традиционно для лечения массивной ЛЭ 
используется внутривенно вводимый рекомбинант-
ный тканевой активатор плазминогена (tPA) — аль-
теплаза в дозе 100 мг в течение 2 ч [24]. В литературе 
имеются мнения, что в умелых руках КУТ может быть 
использована в качестве первой линии как альтерна-
тива внутривенно вводимой альтеплазе, хотя пока 
такой подход вызывает неоднозначную оценку [25].
Согласно руководствам American College of Cardiol-
ogy/American Heart Association применение катетер-
ной эмболэктомии рассматривают при явной сердеч-
но-легочной недостаточности или при субмассивной 
ЛЭ, когда у пациентов имеются клинические признаки 
неблагоприятного прогноза. Европейское общество 
кардиологов рекомендует двухэтапную стратифика-
цию риска, вначале с помощью утвержденной клини-
ко-прогностической оценки PESI (оригинальной или 
упрощенной), а затем с помощью методов визуализа-
ции и определения уровней биомаркеров [21, 23].
В случае положительной клинической и объектив-
ной оценки риска может рассматриваться терапия 
с использованием управляемого катетера, если есть 
признаки неминуемого ухудшения функций сердеч-

но-легочной системы. Недостаточное количество 
крупных рандомизированных клинических исследо-
ваний (РКИ) в этой области обусловливают расхож-
дения в рекомендациях. 
Пациентам с низким риском ЛЭ не рекомендуется 
проводить эндоваскулярные вмешательства из-за 
низких уровней инвалидизации и смертности. Един-
ственным исключением являются лица, у которых 
имеется крупный седловидный эмбол без каких-ли-
бо неблагоприятных гемодинамических послед-
ствий или нарушений со стороны ПЖ.

ОЦЕНКА РИСКА КРОВОТЕЧЕНИЯ

Всем пациентам, которым планируется проведение 
эндоваскулярного вмешательства, необходимо про-
водить оценку риска кровотечения. Активное крово-
течение, недавняя цереброваскулярная или внутри-
черепная патология (инсульт, транзиторная ишеми-
ческая атака, черепно-мозговая травма, недавно вы-
полненное нейрохирургическое вмешательство) или 
абсолютные противопоказания к антикоагулянтной 
терапии (АКТ) являются также абсолютными проти-
вопоказаниями к эндоваскулярному лечению, включая 
применение тромболитиков (Табл. 4). Оценка отно-
сительных противопоказаний, особенно при невоз-
можности их своевременной коррекции, должна быть 
тщательно произведена на индивидуальной основе.

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ИНДИВИДУАЛЬНЫХ 
ОСОБЕННОСТЕЙ ПАЦИЕНТА

Предпочтение пациента должно быть основным 
критерием в определении того, какой эндоваскуляр-
ный метод лечения подходит в конкретном случае. 
К ответственности врача относится определение 
рисков и преимуществ и обсуждение их в контексте 
ожидаемой продолжительности жизни каждого па-
циента и его функционального состояния. Это осо-
бенно важно при выборе эндоваскулярного метода 
лечения ЛЭ/ТГВ, поскольку он выполняется не для 
предотвращения летального исхода, а с целью улуч-
шения качества жизни в долгосрочной перспективе 
[26]. Необходимо внимательно рассмотреть влияние 
хронических сопутствующих заболеваний на функ-
циональный статус пациентов, а также их способ-
ность перенести проведение самой процедуры.

Катетер-управляемый 
тромболизис

После публикации результатов некоторых исследо-
ваний, продемонстрировавших низкую 90-дневную 
смертность больных субмассивной ЛЭ, которым 
проводилась антикоагулянтная монотерапия (2-3%), 
и был выявлен отчётливо повышенный риск кро-
вотечений при применении системных тромболи-
тиков, многие клиницисты неохотно соглашались 
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Таблица 4. Абсолютные и относительные противопоказания к катетер-управляемому тромболизису
Table 4. Absolute and relative contraindications to catheter-directed thrombolysis

Абсолютные/
Absolute

Активное кровотечение/Active bleeding disorder

Недавний* инсульт или ТИА/Recent CVA or TIA

Недавнее нейрохирургическое вмешательство/Recent neurosurgery

Недавняя внутричерепная травма/Recent intracranial trauma

Абсолютные противопоказания к применению антикоагулянтов/ 
Absolute contraindication to anticoagulation

Относительные/
Relative

Недавняя сердечно-легочная реанимация/Recent cardiopulmonary resuscitation

Недавнее желудочно-кишечное кровотечение/Recent gastrointestinal bleeding

Недавнее абдоминальное, офтальмологическое или акушерское хирургическое вмешательство/ 
Recent abdominal, ophthalmic or obstetric surgery

Диагностированная тяжелая аллергия или неблагоприятная реакция на тромболитический агент 
или контрастные среды (не контролируемые терапией стероидами/антигистаминными препаратами)/ 
Known severe allergy or adverse reaction to thrombolyic agent or contrast media (not controlled by 
steroid/antihistamine therapy)

Недавняя травма (кроме внутричерепной)/Recent trauma (other than intracranial)

Тяжелая тромбоцитопения/Severe thrombocytopenia

Диагностированная внутричерепная опухоль или сосудистая патология/ 
Known intracranial tumor or vascular abnormality

Диагностированный сердечный или легочный шунт справа-налево/ 
Known right-to-left cardiac or pulmonary shunt

Неконтролируемая артериальная гипертензия: систолическое АД > 180 мм рт.ст., 
диастолическое АД > 110 мм рт.ст./
Uncontrolled hypertension: systolic BP >180 mm Hg, diastolic BP >110 mm Hg

Тяжелая одышка или другое состояние, которое могло помешать возможности перенести процедуру/ 
Severe dyspnea or other condition that would preclude ability to tolerate procedure

Предполагаемый внутрисердечный тромб/ Suspected intracardiac thrombus

Предполагаемый инфицированный венозный тромб/ Suspected infected venous thrombus

Хроническая болезнь почек/Chronic kidney disease

Тяжелое заболевание печени/Severe liver disease

Беременность/Pregnancy

Активная инфекция/Active infection

Примечание: * недавний — менее 3 мес; ТИА — транзиторная ишемическая атака
Note: Recent = <3 months; CVA = cerebrovascular accident TIA = transient ischemic attack; BP = blood pressure

Рисунок 1. Катетер-управляемый тромболизис при лечении легочной эмболии
Описание: Проведение катетер-управляемого тромболизиса (КУТ) 39-летней женщине. На компьютерной томограмме и первичной легочной ангиограмме отмечается 
острая легочная эмболия (тромб, отмечен желтой стрелкой) в левой легочной артерии (А и В). Для лечения был использован стандартный угловой пигтейл-катетер 
(красная стрелка) для проведения КУТ при помещении кончика катетера с его боковыми отверстиями в тромб. После 14 часов терапии отмечено существенное 
уменьшение массивности тромба в легочной артерии (С). Адаптировано из A.Bhatt et al. (2017) [25].

Figure 1. Catheter-directed thrombolysis in pulmonary embolism treatment
Notes: A 39-year-old woman with massive pulmonary embolism treated with catheter-directed thrombolysis. Computer tomography and initial pulmoanry angriogram demonstrates 
acute thrombus (yellow arrows) within the pulmonary arteries (A and B). A standard angled pigtail catheter was used for catheter-directed thrombolysis (red arrow), with the catheter and 
its side holes embedded within the thrombus. After 14 hours (C), there is significantly decreased clot burden in the left pulmonary artery. Adopted from A.Bhatt et al. (2017) [25].
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с применением агрессивных методов лечения этого 
заболевания [27-29]. КУТ остаётся пока достаточно 
противоречивым методом, в качестве альтернативы 
системного назначения фибринолитического пре-
парата [7]. Некоторые врачи обеспокоены, что ри-
ски, связанные с процедурой, могут суммироваться 
с присущим геморрагическим потенциалом тром-
болитических агентов [30]. Другие рассматривают 
КУТ как эффективный, минимально инвазивный 
и безопасный метод лечения для предотвращения 
клинического ухудшения состояния пациента и для 
улучшения функции ПЖ [27, 31].
Первостепенной целью лечения с помощью КУТ яв-
ляется снижение постнагрузки ПЖ благодаря созда-
нию каналов не перекрытого кровотока через легоч-
ные артерии, что уменьшает давление в самой ЛА, 
выраженность дисфункции ПЖ и улучшает общий 
СВ (Рис. 1). У больных с массивной ЛЭ, целью являет-
ся предотвращение смерти и как минимум перевод 
больных из категории «массивная» в менее угрожа-
ющее состояние [25]. У больных с субмассивной ЛЭ, 
цель заключается в превентировании долгосрочной 
инвалидизации и смертности, обусловленной этим 
событием. Для успешного КУТ тромболитический 
агент должен подаваться прямо в тромб, обтуриро-
вавший просвет сосуда. Многочисленные исследо-
вания показали, что введение тромболитика прок-
симальнее тромба не обеспечивает дополнительной 
пользы, так как препарат будет в основном прохо-
дить в свободные, а не обтурированные артериаль-
ные ветви [25].
Одно небольшое исследование ещё в 1988 г. рандо-
мизировало 34 больных с ангиографически крупной 
ЛЭ в две группы: больные, получавшие tPA внутри-
венно и те, которым производились инфузии пре-
парата через катетер в дозе 50 мг в течение 2 ч. [32]. 
Исследование показало сравнимую эффективность 
согласно ангиографическим и гемодинамическим 
результатам при применении обеих методик. Одна-
ко, локально вводимая доза фибринолитика в этой 
работе 30-летней давности была намного больше, 
чем используемые ныне дозировки. 
В более позднем проспективном изучении 101 боль-
ного с массивной и субмассивной ЛЭ, которым при-
менялась катетерная методика (в основном локаль-
ный фибринолиз), отмечены существенное сниже-
ние давления в ЛА и улучшение функции ПЖ без 
серьёзных осложнений, крупных кровотечений или 
инсультов [33]. Учитывая низкий риск крупных ос-
ложнений, разумно рассматривать КУТ у больных 
с уже стабилизированной массивной ЛЭ, имеющих 
противопоказания к системному тромболизису и у 
пациентов с промежуточно-высоким риском (нали-
чие дисфункции ПЖ и повышенных уровней био-
маркеров), особенно у лиц с предполагаемым высо-
ким риском геморрагических осложнений при ис-
пользовании полных доз системного фибринолиза 
[12]. При лечении 52 больных ЛЭ с КУТ, более выра-
женный благоприятный гемодинамический эффект 

был отмечен при продолжительности симптомов 
<14 дн. по сравнению с группой с большей давно-
стью симптомов [34].
Совсем недавно опубликованы результаты исследо-
вания (OPTALYSE PE) по оценке дозировки и дли-
тельности введения tPA больным с промежуточным 
риском ЛЭ, документированной ангиографической 
КТ [35]. Сто один больной был распределён в 4 груп-
пы в зависимости от режима терапии: получавшие 
tPA по 4 мг/одно легкое в течение 2 ч; 4 мг/одно 
легкое в течение 4 ч; 6 мг/одно лёгкое в течение 6 ч; 
и 12 мг/одно лёгкое в течение 6 ч. Во время введения 
фибринолитика больным снижали введение гепари-
на до 300-500 Ед/ч. Кроме того, через трехканальный 
катетер обеспечивалась подача ультразвукового сиг-
нала для воздействия на тромб и охладителя. Пара-
метрами оценки эффективности лечения считались 
изменение соотношения диаметров ПЖ к левому 
желудочку (ПЖ/ЛЖ) и модифицированного индекса 
Миллера.
Лечение в OPTALYSE PE сопровождалось статисти-
чески значимым улучшением соотношения диаме-
тров ПЖ/ЛЖ (основной критерий оценки) во всех 
группах больных по сравнению с исходными показа-
телями. Отношение диаметров ПЖ/ЛЖ улучшилось 
в 4-х группах примерно на 25%. Модифицирован-
ный индекс Миллера также статистически улучшил-
ся во всех группах, хотя улучшение этого показателя 
было более выражено при увеличении дозировки 
tPA и длительности инфузии. Среди причин, объяс-
няющих такую разницу — практически равное улуч-
шение соотношения ПЖ/ЛЖ во всех группах неза-
висимо от дозировки препарата и дозо-зависимое 
и время-зависимое улучшение индекса Миллера — 
авторы рассматривают следующую версию. Низкие 
дозы тромболитических препаратов могут улучшать 
функциональный радиус сосудов вполне достаточно 
для улучшения легочной перфузии (закон Пуазёйля) 
и, следовательно, отношение диаметров ПЖ/ЛЖ. 
Однако для сравнимой редукции общего объема 
тромба, оцениваемого по индексу Миллера, требу-
ется более высокие дозы тромболитика и продол-
жительные инфузии [35]. Уровень массивных крово-
течений составил 4%, причём два случая (2%) прои-
зошли в четвёртой группе, что послужило причиной 
прекращений рандомизации больных в последнюю.

Чрескожная тромбэктомия 

У пациентов, имеющих абсолютные противопо-
казания к тромболизису, используется несколько 
чрескожных подходов как отдельно, так и в комби-
нации. К ним относятся фрагментация тромба с по-
мощью ротационного катетера по типу пигтейл 
(от англ. «pigtail» — свиной хвостик), аспирационная 
и реолитическая тромбэктомия [13]. К сожалению, 
удаление тромба с помощью управляемого катетера 
не всегда осуществляется, как простое подведение 
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катетера в ЛА и аспирация. Аспирированный ма-
териал, полученный путем экстракции катетером 
или хирургическим удалением, обычно состоит из 
острых тромбов и старых, более организованных 
частей. Удаление последних через тонкий катетер 
или с помощью аспирации представляет значитель-
ные трудности. Таким образом, механическая тром-
бэктомия управляемым катетером в первую очередь 
направлена на смещение и изменение проксималь-
ных тромбов, прежде всего их размеров, с целью бы-
строго достижения сужающихся долевых и сегмен-
тарных артериальных ветвей, увеличение площади 
поперечного сечения сосудов артериального дерева, 
а, следовательно, уменьшение давления в ЛА и дила-
тации ПЖ [6, 13].

ФРАГМЕНТАЦИЯ ТРОМБА

Методы фрагментации тромбов, при которых ис-
пользуется баллонная ангиопластика или вращение 
катетеров по типу пигтейл (Рис. 2А и В) являются, ве-
роятно, самыми ранними примерами вмешательства 
при лечении острой ЛЭ [7, 10, 36, 37]. Идея заклю-
чается в использовании боковых отверстий катете-
ра, полностью погружаемых в тромб. Это позволяет 
тромболитическому агенту контактировать с макси-
мальной поверхностью сгустка [25]. Из-за риска дис-
тальной и проксимальной эмболизации этот метод 
редко используется самостоятельно. Новые катетеры 
для фрагментации, например, катетер Amplatzer-
Helix (EV3, Endovascular, США), улучшают фрагмен-
тацию сгустка за счет использования микротурбины 
для измельчения тромба, но они не обладают способ-
ностью аспирировать образовавшиеся фрагменты 
и не могут продвигать их по проводнику. 

КАТЕТЕР-УПРАВЛЯЕМЫЙ ТРОМБОЛИЗИС, 
УСИЛЕННЫЙ УЛЬТРАЗВУКОМ

Эффективность КУТ может быть увеличена за 
счёт использования энергии ультразвуковых волн 
(КУТ-УЗ) [6, 27]. Механизм действия, позволяющий 
ускорить фибринолитический процесс, связывают 
с применением ультразвуковой энергии, которая 
разрывает фибриновые нити, увеличивая площадь 
поверхности тромба и, таким образом, предостав-
ляя больше рецепторов активатора плазминогена 
для воздействия фибринолитика. Таким образом, 
ультразвук низкой энергии дезагрегирует фибрин 
в остро возникшем тромбе, что используется в при-
менении аппарата EKOS (EkoSonic, Bothell, США), 
комбинирующий излучение низкоэнергетических 
ультразвуковых волн и инфузию тромболитического 
агента через катетер с несколькими боковыми отвер-
стиями (Рис. 3 и 4). 
Учитывая имеющиеся данные о КУТ-УЗ при лече-
нии острой ЛЭ, использование этой методики сле-
дует применять на строго индивидуальной основе. 
N.Kucher et al. (2014) [9] провели многоцентровое 
РКИ и на основании полученных результатов реко-
мендуют следующий подход к применению КУТ-УЗ. 
Пациентам с доказанной острой ЛЭ должна быть не-
медленно проведена внутривенная АКТ с помощью 
сначала болюсного введения 80 ед/кг нефракциони-
рованного гепарина, а затем — последующей инфу-
зии препарата. В дальнейшем необходима оценка 
функции и размера ПЖ, отношение ПЖ/ЛЖ, уров-
ней тропонина и мозгового натрийуретического 
пептида. Кроме клинической и гемодинамической 
оценки состояния пациента должно приниматься во 
внимание согласие больного.

Рисунок 2. Катетеры фрагментации тромба по типу пигтейл.
Примечание: дистальные концы катетеров пигтейл. А — вид катетера с боковыми отверстиями и его закрученный конец, напоминающий свиной хвостик; 
В — схематическое изображение работы катетера пигтейл для фрагментации тромба (темно-красного цвета) в русле легочной артерии с помощью вращательных 
движений вокруг оси проводника катетера и впрыскиваемых струй тромболитического препарата через боковые отверстия (отмечены стрелками). 
Адаптировано из T. Schmitz-Rode et al. (2000) [37] и M.A. DeGregorio et al. (2017) [13]. 

Figure 2. Pigtail catheters for thrombus fragmentation.
Notes: distal ends of pigtail catheters. A — appearance of the catheter with side holes and curved end resembling a tail of a pig; B — schematic representation of mechanical 
thrombolysis of the thrombus (dark red colour) in a pulmonary artery and the infusion of fibrinolytic agents through side holes (marked by little arrows) of the pigtail catheter. 
Modified from T.Schmitz-Rode et al. (2000) [37] and M.A. DeGregorio et al. (2017) [13].
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Проведение процедуры начинается с доступом через 
общую бедренную вену с помощью однопросветно-
го проводника 2 мм (F6) для односторонней терапии, 
двумя проводниками (2 мм, F6) или одним проводни-
ком 3,33 мм (F10) с двойным просветом для двусто-
ронней терапии. При выполнении процедуры необ-
ходима стандартная катетеризация правых отделов 
сердца с одновременным мониторингом уровней 
насыщения кислорода как в системной циркуляции, 
так и смешанной венозной крови. Для достижения 
патологического сегмента необходимо использо-
вать направляющий проводник диаметром 0,89 мм 

вместе со стандартным диагностическим ангиогра-
фическим катетером. После чего ангиографический 
катетер следует заменить на выбранную катетерную 
систему. При использовании ультразвуковой систе-
мы направляющий проводник может быть удален, 
а система ультразвукового датчика — прикреплена 
к катетеру. Пока пациент находится в условиях па-
латы интенсивной терапии, можно начать непре-
рывное введение tPA со скоростью 1 мг/ч в каждую 
легочную артерию. Доза tPA делится пополам на 5 ч 
до 0,5 мг/ч в течение последующих 10 ч. 
Рекомендуемая максимальная доза tPA составля-
ет 20 мг при двустороннем размещении катетеров 
и 10 мг — при одностороннем применении. Через 
15 ч инфузию tPA и воздействие ультразвука следу-
ет прекратить. Во время активной фазы инфузии 
пациенты находятся в блоке интенсивной терапии 
на строгом постельном режиме с непрерывным мо-
ниторингом жизненно важных показателей, уровня 
гемоглобина, тромбоцитов, фибриногена, активиро-
ванного частичного тромбопластинового времени. 
После завершения терапии, производят повторную 
оценку параметров гемодинамики. Катетерную си-
стему и направляющий катетер следует удалить 
с последующим ручным прижатием места доступа до 
прекращения кровотечения и достижения устойчи-
вого гемостаза. В период наблюдения выполняется 
эхокардиография для определения динамики разме-
ров и функции ПЖ. 
Согласно имеющимся данным КУТ-УЗ превосходит 
применение только одного гепарина в устранении 
дилатации ПЖ в течение 24 ч без серьезных ге-
моррагических осложнений или рецидивирующей 
ВТЭ [9]. В мультицентровом исследовании в США 
150 пациентов КУТ-УЗ уменьшал среднее систоличе-
ское давление в ЛА на 30% и среднее отношение диа-
метров ПЖ/ЛЖ на 25% [38]. Через 90 дн наблюда-
лась статистически значимая разница в улучшении 
систолической функции ПЖ благодаря КУТ-УЗ, в то 
же время имелась тенденция к улучшению соотно-
шения размеров ПЖ/ЛЖ, не достигшая статистиче-
ской значимости (р=0,07). Ни у одного из пациентов 
не наблюдалось внутричерепного кровотечения, в то 
время как у одного больного было массивное гемор-
рагическое осложнение. Такой подход дает большие 
надежды и, возможно, предпочтителен у этой кате-
гории больных, хотя пока остаются вопросы в отно-
шении безопасности исхода и данных о смертности 
в средне- и долгосрочной перспективе. 
Анализ подгрупп в регистровом исследовании 
PERFECT, которое сравнивало тромболизис с ис-
пользованием ультразвука со стандартным КУТ, про-
демонстрировал несущественную разницу уровней 
давления в ЛА до и после вмешательства, несмотря 
на аналогичные дозы тромболитика и длительность 
инфузии [33].
В выполненном в 2018 г. мета-анализе, суммиро-
вавшего 20 исследований с общей численностью 
1168 больных ЛЭ высокого и промежуточного риска, 

Рисунок 3. EKOS-катетер с ультразвуковыми 
преобразователями, установленными в катетере 
(отмечены голубыми стрелками)
Figure 3. EKOS-catheter with ultrasound transducers 
embedded within the catheter (marked by blue arrows)

Рисунок 4. Изображение двухсторонних катетеров 
EKOS, установленных в легочных артериях через 
доступ правой общей бедренной вены 
Figure 4. Representative bilateral EKOS-catheters 
placed in the pulmonary arteries via the right common 
femoral vein approach
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анализировались суммарная оценка клиническо-
го улучшения, 30-дневная смертность и массивные 
кровотечения после проведения КУТ и КУТ-УЗ [31]. 
В группе больных высокого риска суммарная оценка 
клинического улучшения составила 81,3% (95% до-
верительный интервал (ДИ), 72,5-89,1), 30-дневная 
смертность — 8% (95% ДИ, 3,2-14,0%) и массивные 
кровотечения — 6,7% (95% ДИ, 1,0-15,3%). Среди 
пациентов с ЛЭ промежуточного риска получены 
следующие результаты: 97,5% (95% ДИ 95,3-99,1%), 
0% (95% ДИ, 0-0,5%) и 1,4% (95% ДИ, 0,3-2,8%), со-
ответственно. Клиническое улучшение в группе 
больных ЛЭ высокого риска, которым выполнялись 
КУТ и КУТ-УЗ, было отмечено в 70,8% (95% ДИ, 
53,4-85,8%) и 83,1% (95% ДИ, 68,5-94,5%), соответ-
ственно. В группе больных промежуточного риска 
показатели эффективности обеих методик отлича-
лись не столь существенно (95% для КУТ и 97,5% 
для КУТ-УЗ) [31]. Авторы подчеркивают хороший 
клинический успех КУТ как среди больных ЛЭ вы-
сокого, так и промежуточного риска, предостерегая 
более высокие показатели смертности и массивных 
геморрагий у пациентов высокого риска. Кроме того, 
продемонстрированы лучшие показатели КУТ, уси-
ленного ультразвуковым воздействием, особенно 
в группе больных высокого риска. 

РЕОЛИТИЧЕСКАЯ ТРОМБЭКТОМИЯ

Реолитическая тромбэктомия выполняется с помо-
щью устройства AngioJet (Boston Scientific, США), 
размер которого подбирается в зависимости от сосу-
да-мишени (Рис. 5) [7, 13]. В легочных артериях ка-
тетеры диаметром 2 мм или 2,67 мм (F6-8), как пра-
вило, продвигаются с помощью проводника 0,89 мм 
непосредственно к тромбу. Через боковые отверстия 
производят подачу фибринолитика (tPA), а затем че-
рез внутреннюю трубку подаётся высокоскоростная 
струя до конца катетера и обратно по широкой на-

ружной трубке. Согласно принципу Бернулли, струи, 
устремляющиеся под давлением внутри катетера на-
зад от конца катетера к насосу, используются для соз-
дания зон с относительно низким давлением в обла-
сти крупных боковых отверстий катетера. Через эти 
отверстия тромб или его фрагменты захватываются, 
разрушаются и удаляются из организма. Кроме того, 
эти устройства можно использовать для силовой 
инфузии тромболитического препарата, например, 
tPA, а не физиологического раствора, что, вероятно, 
повысит эффективность тромболизиса. В легочной 
сосудистой системе реолитическая тромбэктомия 
должна использоваться с осторожностью. Осторож-
ность применения AngioJet связана с относительно 
частыми осложнениями, связанные с использова-
нием катетера в правых отделах сердца и легочных 
артериях, и включает брадикардию, нарушения 
проводимости, гемоглобинурию, почечную недо-
статочность, кровохарканье и даже смерть [13, 39]. 
Обеспечение правильного позиционирования кате-
тера является жизненно важным для предотвраще-
ния риска катастрофического повреждения сосудов, 
а также дистальной эмболизации тромба при ис-
пользовании систем впрыска под высоким давлени-
ем. Поэтому рекомендуется использование компью-
терной томографии для контроля при размещении 
любой системы доставки лекарственных средств. 
Несмотря на меры предосторожности, AngioJet (при 
имеющейся возможности его применения) остаётся 
приемлемым выбором в лечении больных ЛЭ [6, 40].

АСПИРАЦИОННАЯ ТРОМБЭКТОМИЯ 

Простая вакуумная аспирационная тромбэкто-
мия — достаточно легкий механический вариант, 
предусматривающий использование катетера с от-
верстием на конце [25]. Концевое отверстие направ-
лено в тромб и ручное всасывание обеспечивается 
с помощью катетера и объемного шприца.

Рисунок 5. Система AngioJet для реолитического удаления тромбов
Figure 5. AngioJet system for rheolytic removal of thrombi
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Аспирационные эмболэктомические устройства, 
такие как катетер Гринфилда, имеют преимуще-
ства перед катетерами большого диаметра, так как 
способны удалить тромб без побочных эффектов, 
наблюдаемых при фрагментационных и реолити-
ческих техниках [41]. Новые устройства, такие как 
Indigo System (Penumbra Inc., США) и FlowTriever 
System (Inari Medical, СШA), специально разрабо-
танные для пациентов с абсолютными противопо-
казаниями к тромболитической терапии, пока нахо-
дятся на стадии исследований.
Система Penumbra Indigo — относительно но-
вое устройство, которое фактически автоматизирует 
этот процесс. Эта система аспирационной механи-

ческой тромбэктомии предназначена для выполне-
ния непрерывного дренирования [36]. 
Аспирационное устройство Penumbra Indigo состо-
ит из 2-2,7 мм (F6-8) прямых или изогнутых катете-
ров и насоса-сепаратора (Рис. 6 А, В). Прибор одо-
брен для удаления тромбов как из артериальной, так 
и из венозной систем [12]. Преимуществом метода 
заключается в том, что для работы прибора требует-
ся 2,7 мм (F8) венозный проводник, который может 
быть помещен в систему ЛА быстро по системе до-
ставки катетера по проводнику. Как только он достиг 
тромба, катетер для тромбэктомии перемещается 
к концу и включается режим всасывания с помощью 
насоса. Соединенный с сепаратором зонд использу-
ется для очистки системы от тромботических масс, 
так как катетер во время работы находится внутри 
артерии [12]. 
Инфузионная аспирационная система FlowTriever 
(Inari Medical, США) состоит из трех компонентов. 
Во-первых, имеется катетер с самопружинящей ни-
тиноловой сеткой, представленной в виде трёх близ-
ко расположенных нитиноловых дисков (Рис. 7А). 
Диски снабжены направляющим катетером диа-
метром не более 6,67 мм (F20) — второй компо-
нент, — подходящий непосредственно к тромбу 
через проволочный проводник [36]. Приближаясь 
к тромбу, разрушающий FlowTriever продвигается 
прямо в тромб через направляющую катетера внутрь 
доставочного катетера таким образом, чтобы защи-
щенные нитиноловые диски расправились внутри 
тромба (Рис. 7В). Затем диски освобождаются с по-
мощью отводящего аспирационного устройства, ко-
торое координирует механическое удаление сгустка 
через FlowTriever и аспирацию тромба через направ-
ляющий катетер в аппарат (третий компонент) [25]. 

Рисунок 6. Система Penumbra Indigo 
с катетерами (A) и насосом-сепаратором (B)
Figure 6. Penumbra Indigo system with the catheters (A) 
and the pump-separator (B)

Рисунок 7. Схематическое иллюстрация катетерной системы FlowTriever (А) и рентгенологическое изображение 
положения катетера в месте легочной артерии, обтурированном тромбом (В)

Примечания: КУА — катетер, управляющий аспирацией; КВК — катетер, восстанавливающий кровоток. Модифицировано из W.A. Jaber et al. [12].

Figure 7. Schematic illustration of catheter system FlowTriever (А) and radiologic appearance of catheter position in the 
pulmonary artery being occluded with the thrombus (B)

Notes: КУА — aspiration guide catheter; КВК — flow restoration catheter. Modified from W.A. Jaber et al. [12].
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Система AngioVac (Angiodynamics, США) пред-
ставляет собой контур с двумя катетерами большо-
го диаметра, связанными с центробежным насосом. 
Катетер диаметром 7,33 мм (F22) с воронкообраз-
ным наконечником направляется к тромбу, после 
чего тромб аспирируется в кардиопульмональный 
насос (Рис. 8). Тромб удерживается внутри насоса, 
а аспирированная кровь возвращается пациенту 
через второй венозный катетер диаметром 5,67 мм 
(F17) [25, 36]. Из-за представленной схемы уникаль-
ным требованием для эффективной работы системы 
AngioVac является присутствие перфузиолога, кото-
рый должен поддерживать работу насоса во время 
аспирации тромба.
Также для аспирационной тробэктомии применя-
ется устройство Aspirex S (Straub Medical, Швейца-
рия) — катетер для тромбэктомии. Это устройство 
с однопросветным катетером диаметром 3,33 мм, 
которое может продвигаться через 0,89 мм гидро-
фильный проволочный проводник. В Aspirex есть 
L-образный аспирационный порт, который продви-
гается к тромбу. Как только он оказывается внутри 
тромба внутренняя спиральная турбина начинает 
вращаться с большой скоростью, аспирируя тромб 
через порт и удаляя его по спирали, подобно винту. 
Катетер соединен с внешней системой накопления, 
где депонируются тромботические массы. Хотя ука-
занная система широко используется при остром 
ТГВ или тромбозе диализного доступа, тем не менее, 
имеется ограниченный опыт её применения в лече-
нии больных ЛЭ высокого риска [42]. На данный мо-
мент катетерная система Aspirex не разрешена для 
лечения ЛЭ в США [6, 25]. 

Обеспечение доступа 
и периоперационное ведение 
при эндоваскулярных методах 
лечения

Для осуществления доступа к сосудистому руслу ре-
комендуется подход, предложенный в руководстве 
American Heart Association [8]. Производится доступ 
с помощью бедренного венозного проводника 2 мм 
(F6) и продвигается угловой катетер аналогичного 

диаметра по типу пигтейл в каждую главную ЛА. 
Масштаб поражения может визуализироваться на 
этом этапе введением низко-осмолярного или изо-
осмолярного контраста (30 мл > 2 с). Нефракциони-
рованный гепарин следует использовать для поддер-
жания времени свертывания >250 с. Прямой инги-
битор тромбина, например, бивалирудин (0,75 мг/кг 
в/в болюсно, а затем 1,75 мг/кг/ч) может применять-
ся в качестве альтернативы гепарину в случае на-
личия противопоказаний к введению гепарина, не 
связанных с кровотечением. Направляющий кате-
тер 2 мм (F6) используется для достижения тромба, 
к которому затем может быть подведен гидрофиль-
ный проводник, по которому, в свою очередь, про-
двигаются устройства чрескожной механической 
тромбэктомии. Этот подход ограничивается главны-
ми и долевыми ветвями ЛА.

Ведение пациента 
после процедуры

На данный момент нет каких-либо сравнительных 
исследований и рекомендаций в отношении типа, 
доз и продолжительности применения антикоа-
гулянтных или антитромбоцитарных препаратов 
после эндоваскулярной катетерной терапии. Не-
которые авторы применяют эмпирический подход 
к антиагрегантной и АКТ у таких пациентов. После 
завершения КУТ при острых ЛЭ или ТГВ возобнов-
ляют АКТ нефракционированным гепарином вско-
ре после остановки кровотечения в точке прокола. 
Затем, при необходимости, пациентов переводят на 
терапию новыми пероральными антикоагулянтами 
или антагонистами витамина К. И, наконец, у паци-
ентов с ЛЭ/ТГВ обязательно использовать компрес-
сионные повязки до тех пор, пока не разрешится 
острый отек, а затем переходить на чулки до колен 
с давлением 30-40 мм рт. ст. Больные после выписки 
должны регулярно наблюдаться, а при повторных 
визитах необходимо клинически оценивать вероят-
ность рецидива болезни, изменения в качестве жиз-
ни, а также производить постоянный анализ риска 
кровотечения у тех лиц, которые продолжают нахо-
диться на АКТ.

Предикторы 
неблагоприятных событий

Поскольку эндоваскулярные стратегии продолжают 
обновляться и совершенствоваться, а специализиро-
ванные катетерные системы широко внедряться в со-
временную практику, крайне необходимо прогнози-
ровать побочные эффекты, связанные с катетерной 
терапией как при остром ТГВ, так и при ЛЭ. Ранние 
исследования [9, 43], в том числе недавно завершен-
ное исследование ATTRACT [26], не установили зна-
чимых различий в безопасности применения КУТ 

Рисунок 8. Аспирационная канюля AngioVac
Figure 8. Aspiration suction cannula AngioVac
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и антикоагулянтной монотерапией. В свою очередь, 
результаты крупномасштабных наблюдений в США 
продемонстрировали, что наличие таких факторов, 
как возраст >75 лет, латиноамериканская этнич-
ность, наличие шока, онкологического заболевания, 
паралича, почечной или застойной сердечной недо-
статочности, являются значимыми предикторами 
смертности или внутричерепного кровоизлияния 
у больных, перенесших КУТ в связи с ЛЭ [44]. Кроме 
того, у пациентов с онкологическим заболеванием 
и хроническим заболеванием почек, которым вы-
полнялась КУТ при ЛЭ, была более высокая частота 
острой почечной недостаточности и геморрагиче-
ских осложнений, включая внутричерепные крово-
излияния [45, 46]. Перед началом эндоваскулярной 
терапии при острой ЛЭ должны обязательно учиты-
ваться сопутствующие заболевания и другие факто-
ры риска до тех пор, пока не будут получены резуль-
таты новых проспективных сравнительных исследо-
ваний в отношении безопасности и эффективности 
применения того или иного метода КУТ. 
Особое внимание должно уделяться учёту взаимос-
вязи между высоким объемом выполняемых вмеша-
тельств в медицинском учреждении и уровнем бла-
гоприятных исходов эндоваскулярной терапии [2]. 
Результаты недавнего национального исследования 
в США показали, что организации с более высо-
ким годовым объемом процедур (> 5 процедур в год) 
имели показатели смертности и интракраниальных 
кровоизлияний в группе КУТ сравнимыми с груп-
пой больных, получавших только АКТ [47]. В свою 
очередь, в центрах с меньшим объемом лечебных 
процедур (<5 в год) отмечались существенно более 
высокие уровни смертности и интракраниальных 
кровотечений, в сравнении с группой монотерапии 
антикоагулянтами. Эти данные, вероятно, отража-
ют гетерогенность в современной практике в США 
и обусловлены различиями в отборе пациентов, 
а также в мониторинге до и после процедуры. Край-
не необходима стандартизация протоколов лечения 
с помощью эндоваскулярной терапии по поводу 
ВТЭ, так как это может улучшить результаты методи-
ки, особенно в учреждениях, выполняющих низкий 
объем вмешательств [48].

Заключение 

Наряду с традиционными методами лечения острой 
ЛЭ (хирургическая эмболэктомия, АКТ и системный 
тромболизис), в последнее время всё больше внима-
ния уделяется применению катетерных лечебных 
подходов, обладающих рядом преимуществ. Приме-
нение катерного метода позволяет прицельно пода-
вать фибринолитический препарат, воздействовать 
на тромб в ЛА с помощью ультразвука, механических 
устройств, а также удалять фрагменты тромба с по-
мощью различных реолитических и аспирацион-
ных приспособлений. Однако, на настоящем этапе 

нет убедительных доказательств в пользу рутинного 
применения описанных методик при лечении суб-
массивной или массивной ЛЭ. Кроме того, основы-
ваясь на имеющихся литературных данных, ни одно 
устройство существенно не превосходит другое. От-
сутствие весомой доказательной базы в отношении 
безопасности применения интервенционного под-
хода и его эффективности в сравнении с монотера-
пией антикоагулянтными препаратами, скорее всего, 
свидетельствует о том, что эндоваскулярное лечение 
ЛЭ все еще находится на стадии становления. Боль-
шинство больных продолжают лечиться консерва-
тивно, а более агрессивные методы резервируются 
лишь для случаев ЛЭ высокого или промежуточно-
высокого риска при отсутствии противопоказаний. 
Очевидно, необходимо проведение более крупных 
исследований, посвященных сравнительному анали-
зу применения интервенционных методов лечения 
острой ЛЭ в отношении их эффективности и без-
опасности. Кроме того, необходимы данные о без-
опасности и эффективности непрямых оральных 
антикоагулянтов и антагонистов витамина К после 
удаления тромба катетерным способом при ЛЭ, как 
с точки зрения терапевтического преимущества, так 
и с позиции предпочтения пациента. Необходимо 
использовать максимально индивидуализирован-
ный подход, включающий отбор пациентов, тип те-
рапии, уровень опыта как оперативной команды, так 
и медицинского учреждения, для извлечения мак-
симума преимуществ интервенционной стратегии 
и минимизации риска причинения вреда больному.

Конфликт интересов/Conflict of interests
Авторы заявляют, что данная работа, её тема, пред-
мет и содержание не затрагивают конкурирующих 
интересов/The authors state that this work, its theme, 
subject and content do not affect competing interests

Список литературы/References:

1. Konstantinides S.V., Torbicki A., Agnelli G., et al. 2014 ESC Guidelines 

on the diagnosis and management of acute pulmonary embolism: 

the task force for the diagnosis and management of acute pulmonary 

embolism of the European Society of Cardiology (ESC) endorsed by 

the european respiratory society (ERS). European Heart Journal. 2014; 

35(43): 3033–69, 3069a-3069k. DOI:10.1093/eurheartj/ehu283.

2. Konstantinides S.V., Barco S., Lankeit M., et al. J Am Coll Cardiol. 2016; 

67(8): 976-90. doi: 10.1016/j.jacc.2015.11.061.

3. Cohen A.T., Agnelli G., Anderson F.A., et al. Venous thromboembolism 

(VTE) in Europe. The number of VTE events and associated morbidity 

and mortality. Thromb Haemost. 2007; 98(4): 756–64.

4. Raskob G.E., Angchaisuksiri P., Blanco A.N., et al. Thrombosis: a major 

contributor to global disease burden. Semin. Thromb. Hemost. 2014; 

40(07): 724–735.

5. Turetz M., Sideris A.T., Friedman O.A., et al. Epidemiology, 

pathophysiology, and natural history of pulmonary embolism. Semin. 

Intervent. Radiol. 2018; 35(2): 92-98. doi: 10.1055/s-0038-1642036.

6. Jolly M., Phillips J. Pulmonary embolism: current role of catheter 

treatment options and operative thrombectomy. Surg. Clin. North. 

Am. 2018; 98(2): 279-292. doi: 10.1016/j.suc.2017.11.009.



О Б З О Р Н Ы Е  С Т А Т Ь ИАрхивъ внутренней медицины • № 5 • 2018

359 

7. Zarghouni M., Charles H.W., Maldonado T.S., et al. Catheter-directed 

interventions for pulmonary embolism. Cardiovasc Diagn Ther. 2016; 

6(6): 651-661. doi: 10.21037/cdt.2016.11.15.

8. Jaff M.R., McMurtry M.S., Archer S.L., et al. Management of 

massive and submassive pulmonary embolism, iliofemoral 

deep vein thrombosis, and chronic thromboembolic pulmonary 

hypertension: a Scientific Statement from the American 

Heart Association. Circulation. 2011; 123(16): 1788-830. 

doi: 10.1161/CIR.0b013e318214914f.

9. Kucher N., Boekstegers P., Muller O.J., et al. Randomized, controlled 

trial of ultrasound-assisted catheter-directed thrombolysis for 

acute intermediate-risk pulmonary embolism. Circulation. 2014; 

129(4): 479-86. doi: 10.1161/CIRCULATIONAHA.113.005544.

10. Масленников М.А., Синкевич Н.С., Савченко А.П. Современ-

ные эндоваскулярные методики терапии венозных тромбозов 

и тромбоэмболий. Consilium Medicum. 2015; 17(5): 44–48.

Maslennikov M.A., Sinkevich N.S., Savchenko A.P. Contemporary 

endovascular methods of treating venous thrombosis and 

thromboembolism. Consilium Medicum. 2015; 17(5): 44–48. 

[In Russian]

11. Малышенко Е.С., Попов В.А., Хаес Б.Л. и др. Алгоритм интенсив-

ного лечения острых тромбоэмболий легочной артерии: акцент 

на инвазивность. Комплексные проблемы сердечно-сосудистых 

заболеваний. 2015; 1; 71-77.

Malyishenko E.S., Popov V.A., Haes B.L., et al. Algorithm of active 

treatment of acute thromboembolism of pulmonary artery: emphasis 

on invasiveness. Complex Issues of Cardiovascular Diseases. 2015; 1; 

71-77. [In Russian]

12. Jaber W.A., Fong P.P., Weisz G., et al. Acute pulmonary embolism: with 

an emphasis on an interventional approach. J Am Coll Cardiol. 2016; 

67(8): 991-1002. doi: 10.1016/j.jacc.2015.12.024.

13. De Gregorio M.A., Guirola J.A., Lahuerta C., et al. Interventional 

radiology treatment for pulmonary embolism. World J Radiol. 2017; 

9(7): 295-303. doi: 10.4329/wjr.v9.i7.295.

14. Comerota AJ, Throm RC, Mathias SD, et al. Catheter-directed 

thrombolysis for iliofemoral deep venous thrombosis improves health-

related quality of life. J Vasc Surg. 2000; 32: 130-7.

15. Enden T., Wik H.S., Kvam A.K., et al. Health-related quality of life after 

catheter-directed thrombolylsis for deep vein thrombosis: secondary 

outcomes of the randomised, non-blinded, parallel-group CaVenT 

study. BMJ Open. 2013; 3: e002984.

16. Huisman M.V., Barco S., Cannegieter S.C., et al. Pulmonary embolism. 

Nat. Rev. Dis. Primers. 2018; 4: 18028. doi: 10.1038/nrdp.2018.28.

17. Абдульянов И.В., Вагизов И.И., Омеляненко А.С. Современная 

стратегия лечения острой тромбоэмболии легочной артерии. 

Практическая медицина. 2015; 2(36): 35-40.

Abdulyanov I.V., Vagizov I.I., Omelyanenko A.S. Modern therapeutic 

strategy for the treatment of acute pulmonary thromboembolism. 

Practical medicine. 2015; 2(36): 35-40. [In Russian]

18. Goldhaber S.Z., Visani L., De Rosa M. Acute pulmonary embolism: 

clinical outcomes in the International Cooperative Pulmonary 

Embolism Registry (ICOPER). Lancet. 1999; 353(9162): 1386-1389. 

doi: 10.1016/S0140-6736(98)07534-5.

19. Kasper W., Konstantinides S., Geibel A., et al. Management 

strategies and determinants of outcome in acute major pulmonary 

embolism: results of a multicenter registry. J Am Coll Cardiol. 1997; 

30: 1165–1171.

20. Кочмарёва Е.А., Кокорин В.А., Волкова А.Л. и др. Предикторы 

краткосрочных осложнений тромбоэмболии легочной 

артерии высокого и промежуточного риска. Российский 

кардиологический журнал. 2017; 9(149): 7–12. doi: 10.15829/

1560-4071-2017-9-7-12.

Kochmareva E.A., Kokorin V.A., Volkova A.L., et al. High-risk 

and intermediate-risk predictors of short-term complications of 

pulmonary thromboembolism. Russian Journal of Cardiology. 2017; 

9(149): 7–12. doi: 10.15829/1560-4071-2017-9-7-12. [In Russian]

21. Aujesky D., Obrosky D.S., Stone R.A., et al. Derivation and validation 

of a prognostic model for pulmonary embolism. Am. J. Respir. Crit. 

Care Med. 2005; 172: 1041–1046.

22. Miller G.A., Sutton G.C., Kerr I.H., et al. Comparison of streptokinase 

and heparin in treatment of isolated acute massive pulmonary 

embolism. Br Med J. 1971; 2: 681– 684.

23. Jimenez D., Aujesky D., Moores L., et al. Simplification of the 

pulmonary embolism severity index for prognostication in patients 

with acute symptomatic pulmonary embolism. Arch Intern Med. 

2010; 170: 1383-9. doi: 10.1001/archinternmed.2010.199.

24. Smithburger P.L., Campbell S., Kane-Gill S.L. Alteplase treatment of 

acute pulmonary embolism in the intensive care unit. Crit Care Nurse. 

2013; 33(2): 17-27. doi: 10.4037/ccn2013626.

25. Bhatt A., Al-Hakim R., Benenati J.F. Techniques and devices for 

catheter directed therapy in pulmonary embolism. Tech Vasc Interv 

Radiol. 2017; 20(3): 185-192. doi: 10.1053/j.tvir.2017.07.008. 

26. Vedantham S., Goldhaber SZ, Julian JA, et al. Pharmacomechanical 

catheter-directed thrombolysis for deep-vein thrombosis. N Engl J 

Med. 2017 Dec 7;377(23):2240-2252. doi: 10.1056/NEJMoa1615066.

27. Chiarello M.A., Sista A.K. Catheter-directed thrombolysis for 

submassive pulmonary embolism. Semin. Intervent. Radiol. 2018; 

35(2): 122-128. doi: 10.1055/s-0038-1642041. 

28. Meyer G., Vicaut E., Danays T., et al. Fibrinolysis for patients with 

intermediate-risk pulmonary embolism. N Engl J Med. 2014; 

370(15): 1402-11. doi: 10.1056/NEJMoa1302097.

29. Konstantinides S., Geibel A., Heusel G., et al. Management Strategies 

and Prognosis of Pulmonary Embolism-3 Trial Investigators. Heparin 

plus alteplase compared with heparin alone in patients with submas-

sive pulmonary embolism. N Engl J Med. 2002; 347(15): 1143-50.

30. Wang T.F., Squizzato A., Dentali F., et al. The role of thrombolytic 

therapy in pulmonary embolism. Blood. 2015; 125(14): 2191-2199. 

doi: 10.1182/blood-2014-08-559278.

31. Avgerinos E.D., Saadeddin Z., Abou Ali A.N., et al. A meta-analysis 

of outcomes of catheter-directed thrombolysis for high- and 

intermediate-risk pulmonary embolism. J Vasc Surg Venous Lymphat 

Disord. 2018; 6(4): 530-540. doi: 10.1016/j.jvsv.2018.03.010.

32. Verstraete M., Miller G.A., Bounameaux H., et al. Intravenous and 

intrapulmonary recombinant tissue-type plasminogen activator in the 

treatment of acute massive pulmonary embolism. Circulation. 1988; 

77(2):353-60.

33. Kuo W.T., Banerjee A., Kim P.S., et al. Pulmonary Embolism Response 

to Fragmentation, Embolectomy, and Catheter Thrombolysis 

(PERFECT). Chest. 2015; 148(3): 667-673. doi:10.1378/chest.15-0119.

34. Engelberger R.P., Moschovitis A., Fahrni J., et al. Fixed low-dose 

ultrasound-assisted catheter-directed thrombolysis for intermediate 

and high-risk pulmonary embolism. Eur Heart J. 2015; 36(10): 597-

604. doi: 10.1093/eurheartj/eht531.

35. Tapson V.F., Sterling K., Jones N., et al. A randomized trial of the 

optimum duration of acoustic pulse thrombolysis procedure in 

acute intermediate-risk pulmonary embolism: The OPTALYSE PE 

Trial. JACC Cardiovasc Interv. 2018; 11(14): 1401-1410. doi: 10.1016/j.

jcin.2018.04.008.



R E V I E W  A R T I C L E S The Russian Archives of Internal Medicine • № 5 • 2018

360 

36. Devcic Z., Kuo W.T. Percutaneous pulmonary embolism 

thrombectomy and thrombolysis: technical tips and tricks. Semin. 

Intervent. Radiol. 2018; 35(2): 129-135. doi: 10.1055/s-0038-1642042.

37. Schmitz-Rode T., Janssens U., Duda S.H., et al. Massive pulmonary 

embolism: percutaneous emergency treatment by pigtail rotation 

catheter. J Am Coll Cardiol. 2000; 36(2): 375-80.

38. Piazza G., Hohlfelder B., Jaff M.R., et al. A prospective, single-arm, 

multicenter trial of ultrasound-facilitated, catheter-directed, low-dose 

fibrinolysis for acute massive and submassive pulmonary embolism: 

the SEATTLE II study. JACC Cardiovasc Interv. 2015; 8: 1382-92.

39. Kuo W.T. Endovascular therapy for acute pulmonary embolism. J Vasc 

Interv Radiol. 2012; 23(2): 167-79.

40. Bonvini R.F., Roffi M., Bounameaux H., et al. AngioJet rheolytic 

thrombectomy in patients presenting with high-risk pulmonary 

embolism and cardiogenic shock: a feasibility pilot study. 

EuroIntervention. 2013; 8(12): 1419-27. doi: 10.4244/EIJV8I12A215. 

41. Greenfield L.J., Proctor M.C., Williams D.M., et al. Long-term 

experience with transvenous catheter pulmonary embolectomy. 

J Vasc Surg. 1993; 18: 450-7.

42. Bayiz H., Dumantepe M., Teymen B., et al. Percutaneous aspiration 

thrombectomy in treatment of massive pulmonary embolism. Heart 

Lung Circ. 2015; 24(1): 46–54. doi: 10.1016/j.hlc.2014.06.014.

43. Enden T., Haig Y., Kløw N.E., et al. Long-term outcome after additional 

catheter-directed thrombolysis versus standard treatment for acute 

iliofemoral deep vein thrombosis (the CaVenT study): a randomised 

controlled trial. Lancet. 2012; 379(9810): 31-8. doi: 10.1016/S0140-

6736(11)61753-4.

44. Bashir R., Zack C.J., Zhao H., et al. Comparative outcomes of catheter-

directed thrombolysis plus anticoagulation vs anticoagulation alone 

to treat lower-extremity proximal deep vein thrombosis. JAMA Intern 

Med. 2014; 174: 1494-501.

45. Brailovsky Y., Lakhter V, Zack C., et al. Comparative outcomes of cath-

eter–directed thrombolysis with anticoagulation versus anticoagula-

tion alone in cancer patients with deep venous thrombosis. J Am Coll 

Cardiol. 2013, 61(10): 932-7. doi: 10.1016/S0735-1097(13)62073-2

46. Brailovsky Y., Zack C., Zhao H., et al. Comparative outcomes of 

catheter-directed thrombolysis plus anticoagulation versus antico-

agulation alone in the treatment of proximal deep vein thrombosis 

in patients with chronic kidney disease. J Amer Coll Cardiol. 2014, 

63(12): 1215-89. DOI: 10.1016/S0735-1097(14)62129-X

47. Jarrett H., Zack C.J., Aggarwal V., et al. Impact of institutional 

volume on outcomes of catheter directed thrombolysis in the 

treatment of acute proximal deep vein thrombosis: a 6-year 

US experience (2005-2010). Circulation. 2015; 132: 1127-35. 

Doi: 10.1161/CIRCULATIONAHA.115.015555.

48. Vedantham S., Sista A.K., Klein S.J., et al. Quality improvement 

guidelines for the treatment of lower-extremity deep vein thrombosis 

with use of endovascular thrombus removal. J Vasc Interv Radiol. 

2014; 25(9): 1317-25. doi: 10.1016/j.jvir.2014.04.019.

Статья получена/Article received 03.09.2018 г.
Принята к публикации/Adopted for publication 

18.09.2018 г.

Таблица 4. Правила клинической оценки вероятности ЛЭ

Признаки Очки

Правило Wells Ориги-
нальное

Упрощён-
ное

Анамнез ЛЭ или ТГВ 1,5 1

ЧСС ≥100 в минуту 1,5 1

Хирургия или иммобилизация 
в последние 4 недели 1,5 1

Кровохарканье 1 1

Активный рак 1 1

Клинические признаки ТГВ 3 1

Альтернативный диагноз менее 
вероятен, чем ЛЭ 3 1

Клиническая вероятность

Трёхуровневая шкала

Низкий риск 0-1 не 
применимо

Промежуточный риск 2-6 не 
применимо

Высокий риск ≥7 не 
применимо

Двухуровневая шкала

ЛЭ маловероятна 0-4 0-1

ЛЭ вероятна ≥5 ≥2

Признаки Очки

Пересмотренная шкала 
Geneva

Ориги-
нальная

Упрощён-
ная

Анамнез ЛЭ или ТГВ 3 1

Частота сокращений сердца
75-94 в минуту
≥95 в минуту

3
5

1
2

Хирургия или перелом за 
последний месяц 2 1

Кровохарканье 2 1

Активный рак 2 1

Односторонняя боль в конечности 3 1

Боль в нижней конечности при 
пальпации и односторонний отёк 4 1

Возраст >65 лет 1 1

Клиническая вероятность

Трёхуровневая шкала

Низкий риск 0-3 0-1

Промежуточный риск 4-10 2-4

Высокий риск ≥11 ≥5

Двухуровневая шкала

ЛЭ маловероятна 0-5 0-2

ЛЭ вероятна ≥6 ≥3

Сокращения: ТГВ — тромбоз глубоких вен, ЛЭ — лёгочная эмболия
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INFLAMMATION ROLE IN FORMATION OF EARLY 
DISTURBANCES OF A FUNCTIONAL CONDITION 
OF A LIVER AT COMMUNITY — ACQUIRED 
PNEUMONIA (LITERATURE REVIEW)

Резюме

Внебольничная пневмония (ВП) является актуальной проблемой современной медицины вследствие ее высокой распространенности, тяже-

сти течен ия, возрастающей устойчивости микрофлоры к антибактериальной терапии, большого количества осложнений и высокой леталь-

ности. В настоящее время в патогенезе пневмоний ведущее значение принадлежит различным изменениям метаболизма, в том числе индук-

ции перекисного окисления липидов и формирование окислительного стресса. Важное значение придается нарушениям функционального 

состояния печени при пневмониях, патогенетические механизмы повреждения которой многообразны, в том числе с участием сосудистого 

эндотелия. При этом в реализации терапевтических подходов, по нормализации метаболизма клеток организма, приоритетная роль отво-

дится субстратам перекисного окисления. Показано, что сукцинатсодержащие препараты реализуют разнообразные фармакологические 

эффекты, обеспечивая в целом цитопротекторное действие, что позволяет рассматривать их как перспективные композиции, обладающие 

гепатопротективной активностью, которые необходимы в комплексной терапии внебольничной пневмонии. 

Ключевые слова: внебольничная пневмония, дисфункция эндотелия, нарушения функции печени, сукцинатсодержащие препараты
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Abstract

The Community-acquired Pneumonia (CAP) is an urgent problem of modern medicine due to its high incidence, morbidity, the increasing resistance 

of a microflora to antibacterial therapy, a large number of complications and a high lethality. Now in a pathogenesis of pneumonia the leading value 

belongs to various changes of metabolism, including an induction of peroxide oxidation of lipids and formation of an oxidizing stress. The importance 

is attached to violations of a functional condition of a liver at pneumonia which pathogenetic mechanisms of damage are diverse, including with 

participation of a vascular endothelium. At the same time in realization of therapeutic approaches on a normalization of metabolism of cages of 

an organism the priority part is assigned to oxidation substrata. It is shown that the succinatecontaining medicines realize various pharmacological 

effects, providing in general cytoprotective action that allows to consider them as perspective the compositions having hepatoprotective activity 

which are necessary in complex therapy of the community-acquired Pneumonia (CAP)
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АТФ — аденозинтрифосфат, АФК — активные формы кислорода, ВП — внебольничная пневмония

На сегодня внебольничная пневмония (ВП) занима-
ет четвертое место среди причин смерти после сер-
дечно-сосудистых, цереброваскулярных заболеваний 
и злокачественных новообразований [3, 25].
Несмотря на то, что достигнут большой прогресс 
в понимании этиологии, патогенеза и терапии дан-
ной патологии, происходит увеличение числа боль-
ных по всему миру, а, следовательно, и летальности 
[4, 6]. Так, в Европе за последние годы среднегодо-
вая заболеваемость внебольничной пневмонией 
среди взрослых составила 1,07 — 1,2 на 1 000 жите-
лей в год, а в старших возрастных группах — 14 на 
1 000 человеко-лет [9]. Показатели первичной забо-
леваемости по СНГ в целом свидетельствуют о зна-
чительном росте заболеваемости болезнями органов 
дыхания [8]. В РФ 2015 году первичная заболевае-
мость болезнями органов дыхания возросла на 1,3 %, 
составив 338 случаев на 1 000 человек [7]. Считается, 
что одной из причин увеличения смертности от ВП 
является недостаточная эффективность терапии на 
ранних этапах развития заболевания [8].
В течение последних десятилетий в медицине ин-
тенсивно развивается так называемое «метаболиче-
ское» направление. Особенно активно формируются 
представления о роли нарушений клеточного энер-
гообмена при самых разнообразных патологических 
процессах [10]. 
Будучи физиологической составляющей реакции 
организма на инфекционное воспаление, измене-
ния метаболизма носят патологический характер, 
приводя к необратимым повреждениям клеточных 
структур и нарушению работы отдельных органов 
и систем. При этом биохимические маркеры воспа-
ления нередко опережают морфологические измене-
ния в тканях и поэтому могут рассматриваться как 
ранние критерии развития и разрешения патологи-
ческого процесса при различных заболеваниях [2, 6].
Воспаление, которое возникает при внебольничной 
пневмонии, наряду с гипоксией, относится к числу 
самых распространенных типовых патологических 
процессов [14]. Нужно отметить, что защитная роль 
воспаления неоспорима, однако данная реакция име-
ет и патологический характер, так как механизмы 
воспаления приводят к вторичному самоповрежде-
нию тканей. Именно выраженность воспаления на-
ряду с другими факторами определяет степень тяже-
сти и прогноз заболевания при ВП [22]. Поэтому ВП 
сопровождается системным ответом организма на 
воспаление в легочной ткани, а принимающие в нем 
участие компоненты определяют патогенетические 
механизмы развития заболевания и играют важную 
роль в течение пневмонии [5, 23]. Так, в частности, 
под влиянием инфекционного агента через каскад 
реакций активируется свободнорадикальное окис-
ление липидов, что способствует формированию 

окислительного стресса, сопровождающегося, в том 
числе, дисфункцией эндотелия с повреждением био-
логических макромолекул и мембранных структур 
клеток [1, 16]. 
Рядом автором отмечается, что эндотелий принимает 
участие не только в образовании барьера между кро-
вью и гладкомышечными клетками сосудов, но и обе-
спечивает динамическое равновесие сосудосужива-
ющих и сосудорасширяющих факторов, регулирую-
щих процессы гемостаза, влияющих на сосудистую 
проницаемость и участвующих в иммунном ответе 
организма [30, 33]. 
К настоящему времени имеются доказательства того, 
что эндотелий является нейроэндокринной систе-
мой, выполняющей секреторную, гемостатическую, 
и вазотоническую функции, а также участвует в про-
цессах воспаления и ремоделирования сосудистой 
стенки [23].
Следовательно, при воспалительных процессах в ор-
ганизме эндотелий становится прямой мишенью для 
повреждения, а эндотелиальная дисфункция может 
влиять на повреждение мембран клеток внутрен-
них органов в условиях окислительного стресса [28]. 
В связи с вышеизложенным, в последние годы повы-
шенное внимание уделяется роли сосудистого эндо-
телия и в патогенезе внебольничной пневмонии [1].
Показано, что у больных ВП дисфункция эндотелия 
выражается в нарушении равновесия противопо-
ложно действующих вазодилатирующих, вазокон-
стрикторных, антикоагуляторных и прокоагуля-
торных факторов [1, 17]. Необходимо отметить, что 
активацию системного воспаления и реакции си-
стемы гемостаза в легочных сосудах и тканях счита-
ют важными для поддержания активности в месте 
инфекционного повреждения, делая эти отношения 
необходимыми с точки зрения формирования пато-
логического барьера между здоровой и поврежден-
ной тканью [27].
При этом хроническое воспаление приводит к струк-
турным изменениям эндотелия сосудов, а именно 
обогащению базальной мембраны сульфатизирован-
ными глюкозаминогликанами, что делает их схожими 
с эндотелием венул лимфоузлов, которые способству-
ют более быстрому выходу лимфоцитов, а в дальней-
шем и развитию ангиогенеза [30]. При этом увеличе-
ние воспалительного инфильтрата в легочной ткани 
усиливает механическую компрессию на артериолы, 
что в итоге повышает давление в легочной артерии.
Таким образом, при ВП возникает порочный круг, 
в основе которого лежит дисфункция эндотелия, ко-
нечным итогом которого является окислительный 
стресс, что приводит в дальнейшем к развитию дыха-
тельной недостаточности, нарушению вентиляцион-
но-перфузионных отношений, усугублению гипок-
сии и утяжелению течения заболевания [20].
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Печень занимает особое место в развитие воспали-
тельной реакции, так как является органом, поддержи-
вающим гомеостаз всего организма, влияя при этом 
на развитие того или иного заболевания [30]. Печень 
принимает непосредственное участие в обеспечении 
процессов детоксикации и элиминации продуктов 
жизнедеятельности инфекционных агентов, занимает 
центральное место в регуляции острофазовой воспа-
лительной реакции, метаболизме биологически ак-
тивных и антибактериальных веществ [7, 35].
В основе повреждения ткани печени лежит как тка-
невая гипоксия, возникающая вследствие наруше-
ния утилизации кислорода в гепатоцитах и действия 
токсических веществ (лекарственных препаратов), 
так и циркуляторная, возникающая при локальных 
или центральных нарушениях гемодинамики (шоке, 
травматических повреждениях, циррозе печени) [15]. 
Подобный сценарий развития патологического про-
цесса с разным инициирующим агентом формирует 
заболевания печени, которые в той или иной степени 
могут возникнуть при острой воспалительной реак-
ции [7]. 
Кроме этого, печень участвует в синтезе факторов 
иммунитета, которые принимают непосредственное 
участие в инактивации чужеродных клеток и анти-
генов [1]. Так, клетки Купфера вместе с гепатоцита-
ми вырабатывают простагландины группы Е и белки 
острой фазы (нейтрализующие протеазы), которые 
усиленно вырабатываются при воспалении. Взаимо-
действуя сложным каскадом реакций через секрецию 
кортикотропин — рилизинг-факторы, происходит 
активация гипоталамо-гипофизарно-надпочечнико-
вой оси и тем самым еще более активируется воспа-
лительная реакция [29].
Важное значени е в патогенезе поражения печени 
при воспалительных процессах в легких имеет и на-
рушение внутрипеченочной гемодинамики на фоне 
ремоделирования сосудистой системы, что м ожет 
быть связано с повреждением эндотелиальной вы-
стилки печеночных синусоидов и ранним развитием 
эндотелиальной дисфункции [32].
По данным целого ряда авторов, в развитии дисфунк-
ции печени определенную роль играет взаимодей-
ствие компонентов иммунной системы, с белковым 
и липидным метаболизмом в печени [7, 23, 29, 31]. 
Так, при избыточном образовании как цитокинов, 
так и белков острой фазы, происходит повреждение 
самих гепатоцитов, что ведет в конечном итоге к из-
менениям, схожим с разными формами гепатитов 
[20]. Патогенетические механизмы повреждения пе-
чени при ВП (особенно хламидийной, легионеллез-
ной и вирусной этиологии) многообразны, для них 
характерно наличие гепатомегалии с развитием ци-
толиза и воспалительной реакции, с последующим 
прогрессированием фиброза [19].
Поражение печени как органная дисфункция при 
синдроме системной воспалительной реакции на-
блюдается в 21 %, а частота ее развития в общей по-
пуляции больных ВП составляет 2,7% [4].

Как было отмечено выше, в патогенезе повреждения 
гепатоцитов значительную роль играет также ткане-
вая гипоксия, приводящая к нарушению функций 
митохондрий, истощению запасов аденозинтри-
фосфата (АТФ) с активацией свободнорадикальных 
процессов [15]. При этом среди метаболитов клеток, 
обладающих окислительными свойствами, главное 
место принадлежит активным формам кислорода 
(АФК). Следует подчеркнуть, что АФК при физио-
логических условиях выполняют важнейшие регуля-
торные и метаболические функции в организме [25] . 
Однако неконтролируемая генерация АФК при несо-
стоятельности защитной антиоксидантной системы 
вызывает к окислительную модификацию белков, ну-
клеиновых кислот, инициирует свободнорадикаль-
ное окисление липидов в мембранах, что приводит 
к мембранодеструктивным процессам [4, 12].
Ткань как легких, так и печени обладает высокой мета-
болической активностью и, соответственно, значитель-
ными энергетическими потребностями, что определя-
ет ее высокую чувствительность к гипоксии [20, 35].
При этом необходимость коррекции возникающих 
нарушений ее функционального состояния очевидна 
и требует разработки новых патогенетических под-
ходов в комплексной терапии ВП. В реализации тера-
певтических подходов по нормализации метаболизма 
клеток организма приоритетная роль на сегодня от-
водится субстратам окисления, использование кото-
рых при целом ряде заболеваний и положило начало 
так называемой «метаболической коррекции» [27]. 
Это обстоятельство определяет актуальность поиска 
новых путей оптимизации патогенетической тера-
пии, направленной, в том числе, на обеспечение не 
только адекватной тканевой перфузии и оксигена-
ции, но и клеточного метаболизма [13]. Так, для кор-
рекции гипоксии и нормализации метаболических 
процессов в клетках и тканях при критических состо-
яниях возможно применение препаратов, имеющих 
в своем составе сукцинатсодержащие соединения [9]. 
При этом наиболее быстрым путем коррекции гипок-
сии тканей является сукцинатоксидазное окисление, 
которое достигается путем повышения активности 
сукцинатдегидрогеназы и улучшением проникнове-
ния экзогенного сукцината в митохондрии клетки. 
Представленные препараты обладают способностью 
усиливать терапевтический эффект некоторых ле-
карственных средств (в том числе антибиотиков), 
оказывают антиагрегантное действие, обусловлен-
ное мембраностабилизирующим эффектом на клет-
ки крови, в том числе на тромбоциты, улучшают 
реологические свойства крови и гемодинамику, ос-
лабляют воздействие осмотического шока на клетку, 
что связано с образованием стабильных комплексов 
с альбуминами крови и мембранными белками за 
счет сильных водородных связей [18, 24].
На экспериментальных моделях поражения печени 
показано, что сукцинатсодержащие препараты реа-
лизуют антиоксидантный, мембраностабилизирую-
щий, антигипоксантный и детоксицирующий фар-



R E V I E W  A R T I C L E S The Russian Archives of Internal Medicine • № 5 • 2018

364 

макологические эффекты, обеспечивая в целом цито-
протекторное действие, что позволяет рассматривать 
их как перспективные композиции, обладающие ге-
патопротективной активностью, которые, очевидно, 
необходимы в комплексной терапии ВП [9].
Таким образом, на сегодняшний день важным, но 
малоизученным направлением в патогенезе ВП яв-
ляются ранние нарушения функционального состо-
яния печени, а также возникающая эндотелиальная 
дисфункция. В обзоре нам хотелось отметить, что 
подобные изменения могут оказывать существенное 
влияние на течение ВП. Также мы попытались обо-
сновать актуальность новых подходов к коррекции 
возникающих системных нарушений при ВП.
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Резюме

Цель. Определи ть особенности коморбидной патологии у пациентов с сахарным диабетом 2 типа, оценить возможность использования 

индексов коморбидности при ведении данных пациентов. Материалы и методы. В исследовании приняли участие пациенты с сахарным 

диабетом 2 типа. Был произведен ретроспективный анализ медицинских карт амбулаторного больного с расчетом индексов коморбид-

ности по системам CIRS, Kaplan-Feinstein, Charlson. С учетом полученных индексов у пациентов были определены прогностические пока-

затели процентного риска летальности в течение ближайшего года и 10-летней выживаемости. Определены корреляционные взаимосвязи 

между лабораторными показателями компонентов метаболического синдрома и значениями индексов коморбидности. Результаты. Было 

определено, что в структуре коморбидной патологии у выбранных пациентов преобладают заболевания сердечно-сосудистой, нервной 

и мочеполовой систем. Помимо указанных систем, у женщин велик удельный вес патологии эндокринной системы. С возрастом сохраняется 

тенденция к преобладанию коморбидной патологии указанных систем, а также выявляется увеличение среднего балла индексов коморбид-

ности по всем системам, ухудшение прогностических показателей. Также выявлена статистически значимая прямая связь между индексами 

коморбидности и отдельными компонентами метаболического синдрома, стажем заболевания пациентов. 
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Abstract 

Purpose. To define features of comorbid pathology at patients with a 2 types diabetes, to estimate a possibility of use of indexes of a comorbid 

pathology in the management of these patients. Materials and methods. Patients with a 2 types diabetes participated in a research. The retrospective 

analysis of medical records with calculation of indexes of a comorbid pathology for the systems CIRS, Kaplan-Feinstein, Charlson was made. Taking 

into account the received indexes at patients prognostic indicators of percentage risk of lethality within the next year and 10-year survival were 

defined. Correlation interrelations between laboratory indicators of components of a metabolic syndrome and values of indexes of a a comorbid 

pathology are defined. Results. It was defined that in structure of comorbid pathology at the chosen patients diseases of cardiovascular, nervous 

and genitourinary systems prevail. Besides the specified systems, at women specific gravity of pathology of endocrine system is big. With age the 

tendency to prevalence of comorbid pathology of the specified systems remains and also the augmentation of average score of indexes of a comorbid 

pathology on all systems, deterioration in prognostic indicators is taped. Statistically significant direct link between indexes of a comorbid pathology 

and separate components of a metabolic syndrome, an experience of a disease of patients is also taped.
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Введение

Явление коморбидности представляет собой одно-
временное существование у больного двух и более 
заболеваний, взаимосвязанных по механизмам пато-
генеза, протекающих в одно время или являющихся 
осложнением течения основного заболевания или 
его лечения. Проблема распространенности комор-
бидной патологии среди пациентов приобретает 
в настоящее время всё большую актуаль ность. Это 
связано с тем, что в условиях коморбидности многие 
заболевания приобретают атипичное течение, по-
вышается риск осложнений; усугубляется проблема 
полипрагмазии, снижается приверженность паци-
ентов к лечению. В конечном итоге это приводит 
к возникновению сложностей в процессе постанов-
ки диагноза и ведения таких пациентов. Особую зна-
чимость эта проблема приобретает в первичном зве-
не здравоохранения в связи с преобладанием среди 
пациентов лиц пожилого возраста. Гериатрические 
пациенты, как правило, имеют особенно высокий 
уровень коморбидности [1, 2]. 
В рамках коморбидности сахарный диабет (СД) 
2 типа является одним из наиболее важных неин-
фекционных заболеваний, ввиду большого разноо-
бразия коморбидной патологии у таких пациентов, 
очень высокой частоты встречаемости, неуклонного 
роста числа больных [3]. По прогноза м Междуна-
родной Федерации Диабета, при сохранении ны-
нешних темпов прироста заболеваемости число 
пациентов с сахарным диабетом к 2040 году превы-
сит 642 миллиона человек [4]. Это связано с увели-
чением возраста населения, ростом процесса урба-
низации, увеличением распространенности среди 
населения гиподинамии, неправильного питания 
и других факторов риска. Так, распространенность 
метаболического синдрома (МС) по современным 
данным в 2 раза превышает распространенность СД, 
и в ближайшие 25 лет ожидается увеличение темпов 
его роста на 50% [5]. Наличие у пациентов метабо-
лического синдрома приводит к выраженным изме-
нениям в обмене веществ, что в последующем может 
влиять на развитие сахарного диабета 2 типа, гипер-
тонической болезни, атеросклероза сосудов и других 
заболеваний [6]. Все это определяет предпосылки 
для возникновения высокого уровня коморбидной 
патологии у данных пациентов.
Изучение структуры коморбидной патологии у па-
циентов с СД 2 типа имеет большое значение. Ос-
ведомлённость в распространённости у больных 
разного пола и возраста патологии определённой 

системы и отдельных нозологических форм может 
способствовать совершенствованию постановки ди-
агноза, рациональному выбору терапии. Использо-
вание систем расчёта индексов коморбидности (ИК) 
у пациентов с СД 2 типа позволяет облегчить оценку 
уровня коморбидности среди половых и возрастных 
групп, оценить прогностические показатели риска 
летального исхода и десятилетней выживаемости 
больных и с их учетом, при необходимости, изме-
нить тактику лечения [7, 8].

Целью исследования явилось изучение особенно-
стей коморбидной патологии у пациентов с сахар-
ным диабетом 2 типа. В задачи исследования входи-
ло определение структуры коморбидной патологии 
у пациентов с сахарным диабетом 2 типа; расчет 
индексов коморбидности у пациентов с сахарным 
диабетом 2 типа по системам CIRS, Kaplan-Feinstein, 
Charlson, их сравнение; определение прогностиче-
ских показателей летальности в течение ближайше-
го года и величины 10-летней выживаемости у вы-
бранных пациентов; выявление влияния отдельных 
компонентов метаболического синдрома и стажа за-
болеваемости на уровень коморбидности пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа. 

Материалы и методы

Исследование выполнено на базе ФГБОУ ВО ВГМУ 
им. Н.Н. Бурденко, кафедры поликлинической тера-
пии и общей врачебной практики, 6 корпуса БУЗ ВО 
«Воронежская городская клиническая больница ско-
рой медицинской помощи № 10». Производился ре-
троспективный анализ 70 медицинских карт амбу-
латорных больных пациентов с установленным диа-
гнозом СД 2 типа (средний возраст 65,82±9,24 лет), 
из них 38 женщин (средний возраст 66,34±8,53 лет), 
32 мужчины (средний возраст 65,24±9,3 лет). Для 
изучения гендерного и возрастного аспекта было 
сформировано 4 группы по наступлению пожилого 
возраста (60 лет). 
Для расчета индексов коморбидности были исполь-
зованы системы СIRS, Kaplan-Feinstein, Charlson. 
Прогностические показатели риска летальности 
в течение года и 10-летней выживаемости были 
определены по системе расчета Charlson. 
Статистическая обработка данных была произ-
ведена при помощи программ Microsoft Exсel 
2010 и Statistica 20.0 и использованием H–критерия 
Краскела–Уоллиса, H–критерий Краскела–Уолли-
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са — это обобщение критерия Манна–Уитни на слу-
чай для более двух независимых выборок. Критерий 
не требует предположения о нормальности распре-
деления. Нулевая гипотеза H0 — между выборками 
существуют лишь случайные различия. Альтерна-
тивная гипотеза H1 — между выборками существуют 
неслучайные различия по уровню исследуемого при-
знака. Отличия между группами считались достовер-
ными при р≤0,05. Оценка тесноты связи между при-
знаками была произведена с помощью коэффициен-
та ранговой корреляции Спирмена: коэффициент 
<0,3 считался показателем очень слабой связи; 0,3-
0,5 — слабой; 0,5-0,7 — средней и ≥0,7 — сильной.

Результаты исследования

На первом этапе исследования была определена об-
щая структура коморбидной патологии среди вы-
бранных пациентов (рисунок 1). 
Было выявлено, что в общей структуре коморбидно-
сти первое место по распространённости занимает 
патология центральной и периферической нервной 
системы (95%), второе — заболевания сердечно-со-
судистой системы (86%), третье место — заболева-
ния мочеполовой системы (54%). 
При определении структуры коморбидной патоло-
гии в зависимости от гендерной принадлежности 
были получены следующие данные: у мужчин наибо-
лее распространена патология сердечно-сосудистой 
системы (97%), на втором месте — патология нерв-
ной системы (88%), на третьем — патология мочепо-
ловой системы (56%). У женщин преобладает пато-
логия нервной системы (100%), на втором месте сто-
ят заболевания сердечно-сосудистой системы (80%), 
на третьем — заболевания мочеполовой системы 
и эндокринной системы (48%). Больший удельный 
вес эндокринной патологии у женщин может быть 
связан с гормональным дисбалансом, возникающим 
в климактерический и постменопаузальный период.

Структура коморбидности в исследуемых возраст-
ных группах представлена на рисунках 2,3.
При исследовании возрастных групп было уста-
новлено, что в группе мужчин до 60 лет (56-60 лет) 
также преобладает сердечно-сосудистая патология 
(89%), патология нервной (81%) и мочеполовой си-
стемы (45%). У мужчин в возрасте старше 60 лет 
(60-75 лет) на первый план выходят сердечно-сосу-
дистые заболевания (100%) и заболевания нервной 
системы (100%). В возрастных группах среди жен-
щин (57-60 лет и 60-74 года) также преобладает па-
тология нервной системы (100% в обеих группах), 
заболевания сердечно-сосудистой (63% и 85% соот-
ветственно по группам), мочеполовой и эндокрин-
ной системы (50% и 46%).
Среди патологии сердечно-сосудистой системы 
у исследуемых больных были выявлены следующие 
нозологические формы: гипертоническая болезнь 
(I11.0, I11.9) — у 95% больных, ишемическая бо-
лезнь сердца (I20.8, I25.1) — у 57%, нарушения рит-
ма (I48.0, I48.1, I48.2) у 21,4%, варикозная болезнь 
вен нижних конечностей (I83.9) у 16,7% , которые 
у мужчин, по сравнению с женщинами, протекали 
с более тяжёлым течением, с наличием в анамнезе 
инфаркта миокарда (I25.2), острого нарушения моз-
гового кровообращения (I61.2, I63). Среди заболева-
ний нервной системы лидирующее место у мужчин 
и женщин занимают диабетическая полинейропа-
тия (G63.2 у 89,6% больных, цереброваскулярная 
болезнь (I67.9) — у 64,6%, остеохондроз (M42.1) — 
у 39,6%. В патологии мочеполовой системы у ис-
следованных больных имеют место: хронический 
пиелонефрит (N10) — 40%, хронический простатит 
(N41.1) и ДГПЖ (N40) — 36% и 32% соответственно, 
мочекаменная болезнь (N20, N21) — 20%, хрониче-
ский цистит (N30.1) -12%. Коморбидная патология 
эндокринной системы была выявлена только у жен-
щин, и она представлена мастопатией (N60.1) — 
у 80% исследуемых, заболеваниями щитовидной же-
лезы (E04.1, E04.2, E06.3) — у 53,3%. 

Рисунок 1. Структура коморбидности: общая и по гендерному признаку
Figure 1. Structure of a comorbid pathology: the general and on gender sign
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На следующем этапе у выбранных пациентов были 
рассчитаны средние показатели ИК по системам 
CIRS, Kaplan-Feinstein, Charlson и определены про-
гностические показатели риска летального исхода 
в течение ближайшего года и 10-летней выживаемо-
сти (табл. 1, 2).

Было выявлено, что средние показатели ИК по всем 
системам с возрастом имеют тенденцию к увеличе-
нию, как у мужчин, так и у женщин. Наибольшие 
средние показатели ИК были отмечены в группе 
женщин в возрасте более 60 лет. Большой процент 
(76%) исследуемых больных имеют очень высокий 

Рисунок 2. Структура коморбидной патологии по 
возрастным группам у мужчин
Figure 2. Structure of comorbid pathology on age groups 
at men

Рисунок 3. Структура коморбидной патологии по 
возрастным группам у женщин
Figure 3. Structure of comorbid pathology on age groups 
at women
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Таблица 1. Средние показатели индексов коморбидности у исследуемых из разных половых и возрастных групп
Table 1. The average indices of comorbidity indices among the subjects from different sex and age groups

Индекс

Исследуемая группа

CIRS, 
средний балл

Kaplan-Feinstein, 
средний балл

Charlson, 
средний балл

Все исследуемые 13,14+3,54 9,77+2,67 6,54+2,32

Мужчины 
в том числе:

11+3,64 8,23+2,56 6,45+2,08

мужчины до 60 лет включительно 8,48+2,54 7,56+2,54 4,6+1,75

мужчины в возрасте более 60 лет 14,0+2,53 10,1+0,5 8,1+1,23

Женщины 12,6+3,21 10,5+3,2 6,7+2,45

в том числе:
женщины до 60 лет включительно 9,2+1,34 7,5+1,3 4,5+1,2

женщины в возрасте более 60 лет 14,4+3,7 11,9+2,56 7,7+1,9

Таблица 2. Прогностические показатели у исследуемых из разных половых и возрастных групп
Table 2. Prognostic indicators in subjects of different sex and age groups

Группа

Показатель

Все 
исследуе-

мые

Муж ч ины,
в том 

числе:

мужчины 
до 60 лет 
включи-

тельно

мужчины 
старше 
60 лет

Женщины,
в том 

числе:

женщины 
до 60 лет 
включи-

тельно

женщины 
старше 
60 лет

Риск летальности: 
85% 76% 66,7% 33,3% 100% 81,25% 25% 100%

52% 24% 33,3% 66,7% 0% 18,75% 75% 0%

10-летняя выживаемость:
21% и ниже 76% 66,7% 33,3% 100% 81,25% 25% 100%

53% 18% 27,7% 55,6% 0% 12,5% 50% 0%

77% 6% 5,5% 11,1% 0% 6,25% 25% 0%
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риск летальности в течение года (85%) и низкую 
(21% и ниже) 10-летнюю выживаемость. У больных 
старше 60 лет данные прогностические показатели 
были отмечены в 100% случаев.
Далее было проанализировано влияние отдельных 
компонентов метаболического синдрома на уровень 
коморбидности. 
Частота встречаемости и средние значения данных 
компонентов у пациентов представлены в табли-
цах 3 и 4.
При проведении корреляционного анализа Спирме-
на были получены следующие данные: между показа-
телями концентрации глюкозы крови, зарегистриро-
ванными на момент первого посещения и ИК по си-
стеме Charlson была выявлена значимая сильная по-
ложительная корреляционная связь (r=0,83, р≤0,05). 
Такая же связь была выявлена между показателями 
концентрации глюкозы крови на момент последнего 
посещения и ИК по системе CIRS (r=0,74, р≤0,05), 
а по системам Kaplan-Feinstein и Charlson — зна-
чимая положительная корреляционная связь сред-
ней силы (r=0,71 и r=0,68 соответственно, р≤0,05). 
При изучении влияния уровня общего холестерина 
крови на момент последнего посещения на уровень 
коморбидности пациентов была выявлена значи-
мая сильная положительная связь (r=0,82, r=0,75, 
r=0,70 соответственно по системам; р≤0,05). В ходе 
анализа также установлена сильная значимая поло-
жительная связь между показателями индексов мас-
сы тела, определенных на при первом посещении, 
и средними показателями ИК по системе Charlson 
(r=0,78; р≤0,05). Такая же сильная значимая положи-
тельная корреляционная связь была выявлена между 
показателями объема талии у пациента на момент 
первого посещения и средними показателями ИК 

по системе Charlson (r=0,74, р≤0,05). Полученные 
данные позволяют сделать вывод, что исследуемые 
компоненты метаболического синдрома прямым об-
разом влияют на распространенность коморбидной 
патологии у пациентов с СД 2 типа.
На следующем этапе было проанализировано влия-
ние стажа заболевания сахарным диабетом 2 типа на 
уровень коморбидности. Средний стаж заболевания 
у исследуемых пациентов составил 9,8+5,6 лет. Была 
выявлена значимая сильная положительная связь 
между сроком заболевания и ИК по всем системам 
(r=0,91, r=0,79, r=0,78 соответственно по системам; 
р≤0,05), значимая положительная связь средней силы 
между сроком заболевания и риском летальности 
в течение ближайшего года (r=0,65; р≤0,05); значи-
мая отрицательная связь средней силы между сроком 
заболевания и показателем 10-летней выживаемости 
пациентов(r=-0,61; р≤,05). Полученные данные по-
зволяют сделать вывод о том, что стаж заболевания 
прямым образом влияет на уровень коморбидности 
и прогноз пациентов с сахарным диабетом 2 типа.

Выводы: 

1. В общей структуре коморбидности у пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа преобладают заболева-
ния центральной и периферической нервной систе-
мы, сердечно-сосудистой и мочеполовой системы, 
в структуре коморбидной патологии у мужчин пре-
обладает патология сердечно-сосудистой системы; 
у женщин — патология нервной системы, а также 
велик удельный вес патологии эндокринной систе-
мы, не выявленной у мужчин, с возрастом у мужчин и 
женщин сохраняется общая структура коморбидной 
патологии, причем у мужчин в старше 60 лет на пер-
вый план также выходит патология нервной системы.
2. С возрастом у пациентов с сахарным диабетом 
2 типа происходит увеличение среднего балла ИК, 
определённого по системам CIRS, Kaplan-Feinstein, 
Charlson и, соответственно, рост уровня коморбид-
ности. 
3. У 76% исследуемых больных имеются неблагопри-
ятные прогностические показатели риска летально-
го исхода в течение ближайшего года и 10-летней 
выживаемости, которые отмечены в 100% случаев 
в возрастных группах старше 60 лет.
4. Компоненты метаболического синдрома оказыва-
ют прямое влияние на уровень коморбидной патоло-
гии у пациентов с сахарным диабетом 2 типа.

Таблица 3. Частота встречаемости компонентов 
метаболического синдрома у исследуемых пациентов
Table 4. Frequency of occurrence of components of 
a metabolic syndrome in patients

Компонент МС
Частота 

встречаемости, 
абсолютн.

Частота 
встречаемости, 

относит.

Нарушение 
углеводного обмена

70 100%

Нарушение 
липидного обмена

65 93%

Ожирение 70 100%

Артериальная 
гипертония

68 97%

Таблица 4. Средние значения компонентов метаболического синдрома у исследуемых пациентов
Table 4. Mean values of metabolic syndrome components in patients

Компонент 
метабо-

лического 
синдрома

Глюкоза на 
момент первого 

посещ ения

Глюкоза 
на момент 

последнего 
посещения

Общий холесте-
рин на момент 

последнего 
посещения

Объем талии 
на момент 

первого 
посещения

Индекс массы 
тела на момент 

первого 
посещения

Систоли-
ческое АД

Среднее 
значение

9,51+1,34 ммоль/л 7,93+0,88 ммоль/л 6,43+0,96 ммоль/л 103,16+8,41 см 34,04+4,89 кг/м2 165±5,28
мм рт.ст.
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5. С увеличением стажа заболеваемости происходит 
возрастание средних показателей ИК по системам 
CIRS, Kaplan-Feinstein, Charlson; повышается про-
цент риска летального исхода и снижение 10-летней 
выживаемости.
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ИНДЕКС КОМОРБИДНОСТИ

При вычислении индекса коморбидности Чарлсона суммируются баллы за возраст и соматические заболевания  

Таблица 1. Индекс коморбидности Чарлсона

Баллы Болезни Баллы Болезни

1 Инфаркт миокарда
Застойная сердечная 

недостаточность 
Болезнь периферических 

артерий 
Цереброваскулярное 

заболевание
Деменция
Хроническое заболевание 

легких
Болезнь соединительной 

ткани
Язвенная болезнь
Легкое поражение печени
Диабет  

2 Гемиплегия
Умеренная или тяжелая 

болезнь почек
Диабет с поражением органов
Злокачественная опухоль без 

метастазов 
Лейкемия
Лимфомы 

3 Умеренное или тяжелое 
поражение печени

6 Метастазирующие 
злокачественные опухоли

СПИД (болезнь, а не только 
виремия) 

Примечание: добавляется по 1 баллу за каждые 10 лет жизни 

после 40 (40–49 лет — 1 балл, 50–59 — 2 балла и т.д.)

Таблица 2. Отдаленный прогноз

Сумма 
баллов

10–летняя 
выживаемость, %

0 99

1 96

2 90

3 77

4 53

5 21

Charlson M.E., Pompei P., Ales K.L., 

McKenzie C.R. A new method of classifying 

prognostic comorbidity in longitudinal 

studies: development and validation. 

J Chron Dis. 1987; 40(5): 373-383.
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CLINICAL AND PROGNOSTIC VALUE 
OF HYPONATREMIA IN PATIENTS 
WITH CHRONIC HEART FAILURE

Резюме

Цель: оценить клиническую и прогностическую значимость различных типов гипонатриемии у пациентов, госпитализированных по поводу 

декомпенсации хронической сердечной недостаточности. Материал и методы. Проведено проспективное исследование с участием 396 па-

циентов, госпитализированных по поводу декомпенсации хронической сердечной недостаточности. Гипонатриемию диагностировали при 

снижении уровня натрия в сыворотки крови <135 ммоль/л, при этом догоспитальной считали гипонатриемию, обнаруженную при поступле-

нии, госпитальной — развившуюся на фоне лечения в условиях стационара. У лиц с догоспитальной гипонатриемией анализировали дина-

мику уровня натрия во время госпитализации, при этом в случае снижения уровня натрия ≥ 3 ммоль/л по сравнению с исходным значением 

диагностировали прогрессирующую гипонатриемию. Определяли влияние различных типов гипонатриемии на течение и госпитальный 

прогноз заболевания, при этом первичной конечной точкой исследования являлся комбинированный показатель «смерть и/или перевод 

в отделение интенсивной терапии». Результаты. Пациенты с гипонатриемией имели более выраженные клинические признаки хронической 

сердечной недостаточности. По данным эхокардиографического исследования они имели меньшую фракцию выброса и более выраженную 

диастолическую дисфункцию левого желудочка по сравнению с нормонатриемичными пациентами. Регрессионный анализ с поправкой на 

возраст, коморбидную патологию и тяжесть хронической сердечной недостаточности показал, что наличие гипонатриемии ассоциирова-

лось с достоверным увеличением риска смерти и перевода в отделение интенсивной терапии (отношение шансов 3,1; р <0,05). Догоспиталь-

ная гипонатриемия обладала большей прогностической ценностью в отношении неблагоприятного исхода по сравнению с госпитальной 

(отношение шансов 3,9 против 2,9 соответственно; р <0,05). Прогрессирование имеющейся при поступлении гипонатриемии значительно 

повышало риск наступления конечной точки (отношение шансов 6,8; р <0,05). Заключение. У пациентов с декомпенсацией хронической сер-

дечной недостаточности наличие догоспитальной или госпитальной гипонатриемии ассоциируется с более тяжелым течением заболевания 

и ухудшением госпитального прогноза. Прогрессирование имеющейся при поступлении гипонатриемии значительно повышает риск смерти 

и перевода в отделение интенсивной терапии. 

Ключевые слова: гипонатриемия, хроническая сердечная недостаточность, декомпенсация, тяжесть заболевания, прогноз, смерт-
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Abstract

The aim: to assess the short-term prognostic value of different types of hyponatremia in patients hospitalized for acute decompensated chronic heart 

failure. Material and methods. A prospective study included 396 patients hospitalized for acute decompensated chronic heart failure. Hyponatremia 

was diagnosed in cases of serum sodium level less than 135 mmol/l. The pre-hospital hyponatremia was defined as a decreased serum sodium level 

on admission, whereas the hospital hyponatremia was referred to cases occurred during hospitalization. In patients with pre-hospital hyponatremia 

drop of sodium levels ≥ 3 mmol/l during hospitalization was defined as a progressive hyponatraemia. The influence of different types of hyponatremia 

on the hospital prognosis was determined, while the composite primary endpoint was all-cause mortality and/or transfer to the intensive care unit. 

Results. Patients with hyponatremia were older and had more severe clinical signs of chronic heart failure, lower left ventricle ejection fraction 

and higher diastolic dysfunction than normonatremic patients. After adjustment for age, comorbidity and severity of chronic heart failure in Cox 

regression models hyponatremia was an independent predictor of all-cause mortality and transfer to the intensive care unit (odds ratio 3.1; p < 0.05). 

Pre-hospital hyponatremia had a higher prognostic value on outcome compared with hospital hyponartemia  (odds ratio 3.9 versus 2.9, respectively; 

p < 0.05). Progressive hyponatremia was associated with a marked increase of mortality and transfer to the intensive care unit (odds ratio 6.8; 

p < 0.05). Conclusion. Pre-hospital and hospital hyponatremia are independent predictors for short-term outcomes in patients hospitalized for acute 

decompensated chronic heart failure. Progression of the pre-hospital hyponatremia is associated with significantly increase of all-cause mortality and 

risk of transfer to the intensive care unit.

Key words: hyponatremia, chronic heart failure, decompensation, severity of the disease, prognosis, mortality
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ДИ — доверительный интревал, ОШ — отношение шанcов, ФК — функциональный класс, ХСН — хроническая сердечная недостаточ-
ность

В настоящее время внимание клиницистов различ-
ных специальностей привлекает проблема наруше-
ний электролитного обмена у стационарных боль-
ных. Наиболее частой электролитной аномалией 
среди пациентов, госпитализированных по любым 
причинам, является гипонатриемия [1]. Она сопро-
вождает течение целого ряда заболеваний и ассо-
циируется с увеличением сроков госпитализации, 
экономических затрат на лечение и ухудшением 
прогноза [2-4]. 
Среди больных, госпитализированных с декомпен-
сацией хронической сердечной недостаточности 
(ХСН), гипонатриемию при поступлении в стацио-
нар обнаруживают в 5-35% случаев [5-8], при этом 
её распространенность зависит от популяции па-
циентов и сроков определения уровня натрия в кро-
ви. В большинстве исследований, посвященных 
данному вопросу, изучалась распространенность 
и прогностическая значимость сниженного уровня 
натрия крови, зафиксированного при поступлении 
в стационар [9-13]. В то же время частота возникно-
вения и клиническое значение гипонатриемии, раз-
вившейся во время госпитализации, практически не 
изучались. Тем не менее, нормальный уровень на-
трия при однократном измерении в первые дни го-
спитализации не исключает возможности дальней-
шего его снижения на фоне естественного течения 
заболевания и активной диуретической терапии. 
Кроме того, частота прогрессирования догоспиталь-
ной гипонатриемии во время пребывания в стацио-
наре также остается неизученной. 
В этой связи целью нашего исследования стала оцен-
ка клинической и прогностической значимости раз-
личных типов гипонатриемии у пациентов, госпита-
лизированных по поводу декомпенсации ХСН. 

Материал и методы

Было проведено проспективное исследование с уча-
стием 396 пациентов, госпитализированных в Ин-
ститут неотложной и восстановительной хирургии 
им. В.К. Гусака в связи с декомпенсацией ХСН за пе-
риод 2013-2016 гг. Критериями включения в иссле-
дование считали возраст старше 18 лет, госпитали-
зацию в стационар по поводу декомпенсации ХСН 
и подписанное информированное согласие.
Критериями исключения были острый коронарный 
синдром, клапанные и септальные пороки сердца, 
миокардиты, гипертрофическая и дилатационная 
кардиомиопатии, другие состояния, ассоциирован-
ные с гипонатриемией (ожоговая болезнь; острые 
расстройства желудочно-кишечного тракта; цирроз 
печени; нефротический синдром, скорость клубоч-
ковой фильтрации <15 мл/мин, надпочечниковая не-
достаточность, острая гиповолемия), сопутствующая 
патология в стадии декомпенсации, беременность, 
онкологические заболевания, алкогольная и нарко-
тическая зависимость, участие в другом клиническом 
исследовании в течение предшествующих 30 дней. 
У всех пациентов при поступлении в стационар и в 
течение госпитального периода лечения определяли 
уровень натрия в сыворотке крови. Исследование 
выполняли с помощью ионоселективных электро-
дов на автоматическом биохимическом анализа-
торе «Cobas C 311» (Roche Diagnostics, Германия). 
Концентрацию электролита выражали в ммоль/л. 
Гипонатриемию диа гностировали при снижении 
уровня натрия в сыворотки крови <135 ммоль/л. 
Степень тяжести гипонатриемии оценивали в соот-
ветствии с общепринятыми рекомендациями: при 
уровнях натрия 130-134 ммоль/л гипонатриемию 
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расценивали как лёгкую, при 125-129 ммоль/л — 
как умеренную, и при <125 ммоль/л — как тяжелую 
[14-16]. Догоспитальной считали гипонатриемию, 
обнаруженную при поступлении, госпитальной — 
развившуюся на фоне лечения в условиях стациона-
ра. С целью оценки сроков развития госпитальной 
гипонатриемии исследование уровня электролитов 
проводили каждые 3 суток. У лиц с догоспитальной 
гипонатриемией также анализировали динамику 
уровня натрия во время госпитализации, при этом 
в случае снижения уровня натрия ≥ 3 ммоль/л по 
сравнению с исходным значением диагностировали 
прогрессирующую гипонатриемию. 
Определяли влияние различных типов гипонатрие-
мии на течение и госпитальный прогноз ХСН, при 
этом первичной конечной точкой исследования яв-
лялся комбинированный показатель «смерть и/или 
перевод в отделение интенсивной терапии».
Клинический статус пациентов оценивали с помо-
щью шкалы оценки клинического состояния при 
ХСН в модификации В.Ю. Мареева. Для объективи-
зации клинико-функционального состояния паци-
ента и определения его толерантности к физическим 
нагрузкам выполняли тест с 6-минутной ходьбой. 
Включенные в исследование пациенты получали 
медикаментозную терапию в соответствии с совре-
менными стандартами лечения [17-19] и соблюдали 
водно-солевой режим [20, 21]. В период активной 
диуретической терапии пациентам рекомендовали 
умеренное ограничение натрия с пищей (<3 г/сут), 
после достижения компенсации состояния — со-
гласно функциональному классу (ФК) ХСН. При 
ХСН I ФК пациентам рекомендовали не употреблять 
соленую пищу (ограничение натрия до 3 г/сут), при 
II ФК — не подсаливать пищу (ограничение натрия 
до 1,5–2 г/сут), при III–IV ФК– использовать про-
дукты с пониженным содержанием соли и готовить 
блюда без соли (ограничение натрия до 1 г/сут). 
Во время активного лечения диуретиками больным 
предпис ывали ограничение потребления жид кости 
до 1,5 л/сут, после достижения полной компенсации 
ХСН — менее 2 л/сут. 
Обработку результатов выполняли на персональ-
ном компьютере c использованием пакетов для 
статистического анализа медико-биологических 
данных «MedStat» и «Microsoft Office Excel 2007». 
Для проверки распределения на нормальность ис-
пользовались критерии χ2 и W Шапиро-Уилки. При 
нормальном распределении данные приводились 
в виде cреднее ± cтандартное отклонение (m ± σ) для 
непрерывных величин и как частица (процентное 
отношение) для категориальных переменных. При 
распределении, отличном от нормального, данные 
приводились в виде медиан и интерквартильных 
интервалов (Mе (Q1; Q3)). Для сравнения двух вы-
борок непрерывных переменных, которые подлежат 
нормальному закону распределения, использовали 
парный и непарный t-критерия Стьюдента, при от-
личном от нормального законе распределения — 

критерий Вилкокcона. Для сравнения более двух 
выборок, подлежащих нормальному закону распре-
деления, применялся однофакторный дисперсион-
ный анализ и при наличии статистически значимой 
различия между группами — парное сравнение c 
использованием критерия Шеффе, а c контроль-
ной группой — критерия Даннет. Если закон рас-
пределения отличался от нормального проводился 
ранговый однофакторный дисперсионный анализ 
Круcкала-Уоллиcа и при наличии статистически 
значимой различия между группами — сравнение 
c использованием критерия Данна. Для изучения 
раcпределения диcкретных признаков в разных груп-
пах и cравнения отноcительных величин применяли 
cтандартный метод анализа таблиц cопряженноcти 
c иcпользованием критерия χ2. Для изучения связи 
между признаками был иcпользован многофактор-
ный логиcтичеcкий регреccионный анализ с рас-
четом отношения шанcов (ОШ) и его 95%-ного до-
верительного интревала (ДИ). Критичеcкий уровень 
значимоcти при проверке cтатиcтичеcких гипотез 
принималcя равным 0,05.

Результаты исследования

Пациенты с гипонатриемией были достоверно 
(р <0,05) старше по сравнению с лицами с нормаль-
ным уровнем натрия, среди них чаще встречались 
больные, имеющие анемию, сопутствующую хро-
ническую обструктивную болезнь легких, сахарный 
диабет 2-го типа и нарушение функции почек. Зна-
чимых различий по индексу массы тела, распростра-
ненности сопутствующей артериальной гипертен-
зии, фибрилляции предсердий, инфаркта миокарда 
между группами выявлено не было (таблица 1). 
Больные с гипонатриемией имели более выра-
женные клинические признаки ХСН (таблица 2). 
По данным эхокардиографии они имели меньшую 
фракцию выброса и более выраженную диастоличе-
скую дисфункцию левого желудочка по сравнению 
с нормонатриемичными пациентами. 
Анализ медикаментозной терапии (таблица 3) пока-
зал, что пациенты с гипонатриемией чаще получали 
тиазидные и тиазидоподобные диуретики по срав-
нению с больными с нормонатриемией. В группе 
с госпитальной гипонатриемией, кроме того, была 
выше частота назначения антагонистов минерало-
кортикоидных рецепторов по сравнению с осталь-
ными группами больных.
При детальном анализе диуретической терапии 
в период активной фазы были обнаружены различия 
и в дозах препаратов: пациентам с гипонатриемий 
назначались более высокие дозы гидрохлортиазида, 
индапамида и спиронолактона по сравнению с боль-
ными с нормальным уровнем натрия. Наибольшие 
дозы спиронолактона принимали больные с гипо-
натриемией, развившейся в период госпитализации 
(таблица 4).
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Таблица 1. Исходная клиническая характеристика пациентов 
Table 1. Initial clinical characteristics of patients

Параметр/Parameter

Догоcпитальная 
гипонатриемия/ 

Prehospital 
hyponatremia 

(n=64)

Гоcпитальная 
гипонатриемия/ 

Hospital 
hyponatremia 

(n=68)

Нормо натриемия/ 
Normonatremia

(n=264)

Возраcт, годы/ Age, years, Mе (Q1; Q3) 69 (65; 73,5) * 70 (66; 74,5) * 64 (61; 66,5)

Мужcкой пол, число больных/ Male, number of patients (%) 38 (59,4%) 49 (72,1%) 157 (59,5%)

ИМТ, кг/м2/ BMI, kg/m2, m±σ 31,4±2,9 30,8±3,1 29,6±2,8

CАД, мм рт.cт. / SBP, mmHg, m±σ 119,3±3,6* 118,2±2,9* 132,3±3,7

ДАД, мм рт.cт./ DBP, mmHg, m±σ 74,2±3,1 70,6±1,9* 76,2±3,9

ЧCC в покое, уд/мин/ HR at rest, bpm, Mе (Q1; Q3) 88 (80; 94) 85 (79; 93) 86 (78; 96)

Артериальная гипертензия, число больных/
Arterial hypertension, number of patients (%)

56 (87,5%) 62 (91,2%) 236 (89,4%)

Инфаркт миокарда в анамнезе, чиcло больных/
Myocardial infarction, number of patients (%)

48 (75,0%) 49 (72,1%) 164 (62,1%)

Фибрилляция предcердий, чиcло больных/
Atrial fibrillation, number of patients (%)

19 (29,7%) 21 (30,9%) 49 (18,6%)

Инcульт в анамнезе, чиcло больных/
Stroke, number of patients (%)

8 (12,5%) 9 (13,2%) 31 (11,7%)

Хроничеcкая обcтруктивная болезнь легких, 
чиcло больных/
Chronic obstructive pulmonary disease, number of patients (%)

21 (32,8%)* 28 (41,2%)* 41 (15,5%)

Сахарный диабет 2-го типа, чиcло больных/
Diabetes mellitus, number of patients (%)

24 (37,5%)* 24 (35,3%)* 49 (18,6%)

Анемия, чиcло больных/ Anemia, number of patients (%) 17 (26,6%)* 19 (27,9%)* 40 (15,2%)

Скорость клубочковой фильтрации, мл/мин/
Glomerular filtration rate, ml/min, m±σ 

42,3±7,4* 44,8±6,4* 58,3±6,5

Уровень натрия крови при поcтуплении, ммоль/л/
Serum sodium level on admission, mmol/l, m±σ

132,5 (132; 133,5)* 136,5 (136; 137,5)* 139,5 (138; 142,5)

Примечание: ДАД — диастолическое артериальное давление, ИМТ — индекс массы тела, САД — систолическое артериальное давление, ЧСС — частота сердечных 
сокращений; * — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с пациентами с нормонатриемией
Note: BMI — body mass index, DBP — diastolic blood pressure, HR — heart rate, SBP — systolic blood pressure; * — differences are significant (p<0.05) compared to patients with 
normonatremia

Таблица 2. Тяжесть ХСН (m±σ, Mе (Q1; Q3))
Table 2. The severity of CHF (m ± σ, Me (Q1; Q3))

Параметр/Parameter

Догоспитальная 
гипонатриемия/ 

Prehospital 
hyponatremia 

(n=64)

Госпитальная 
гипонатриемия/ 

Hospital 
hyponatremia 

(n=68)

Нормо натриемия/ 
Normonatremia

(n=264)

Функциональный класс/ NYHA class ІV (III; ІV)* ІV (III; ІV)* III (III; ІV)

Признаки застоя по двум кругам кровообращения, 
число больных/
Signs of fluid retention in two circles of blood circulation, 
number of patients (%)

56 (87,5%)* 61 (89,7%)* 183 (69,3%)

Анасарка, число больных/ Anasarca, number of patients (%) 13 (20,3%) 17 (25,0%) 29 (11,0%)

Дистанция теста с 6-минутной ходьбой, м/
6-minute walk test distance, m, m±σ (n=286)

154,5±9,1* 168,4±11,3* 205,6±13,2

Шкала оценки клиническо го состояния, баллы/
Clinical assessment scale, score, Mе (Q1; Q3)

9 (8; 10)* 10 (8; 11)* 7 (6; 8)

Фракция выброса левого желудочка/
Left ventricular ejection fraction, %, m±σ

41,6±6,9* 43,8±7,1* 49,6±7,8

Е/е, m±σ 17,8±6,8* 18,4±7,9* 15,6±5,3

Примечание: * — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с пациентами с нормонатриемией
Note: * — differences are significant (p<0.05) compared to patients with normonatremia
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Таблица 3. Медикаментозная терапия во время пребывания в стационаре (число пациентов, %)
Table 3. Hospital medical therapy (number of patients, %)

Группа препаратов/ 
Group of drugs

Догоспитальная 
гипонатриемия/ 

Prehospital 
hyponatremia 

(n=64)

Госпитальная 
гипонатриемия/ 

Hospital 
hyponatremia

(n=68)

Нормонатриемия/ 
Normonatremia

(n=264)

Ингибиторы АПФ/ ACE inhibitors 54 (84,4%) 53 (77,9%) 221 (83,7%)

АРА-2/ARA-2 10 (15,6%) 15 (22,1%) 38 (14,4%)

β-адреноблокаторы/ β-blockers 56 (87,5%) 59 (86,8%) 238 (90,2%)

Петлевые диуретики/ Loop diuretics 64 (100,0%) 68 (100,0%) 264 (100,0%)

Антагонисты МКР/ MCR antagonists 54 (84,4%) 66 (97,1%)#* 202 (76,5%)

Тиазидные и тиазидоподобные диуретики/ 
Thiazide and thiazide-like diuretics

19 (29,7%)* 28 (41,2%)* 42 (15,9%)

Примечание: АПФ — ангиотензинпревращающий фермент, АРА-2 — антагонисты рецепторов к ангиотензину-2, МКР — минералокортикоидные рецепторы; 
* — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с пациентами с нормонатриемией; # — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с пациентами с догоспитальной 
гипонатриемией
Note: ACE — angiotensin converting enzyme, ARA-2 — angiotensin-2 receptor antagonists, MCR — mineralocorticoid receptors; * — differences are significant (p<0.05) compared to 
patients with normonatremia; # — differences are significant (p<0.05) compared to patients with prehospital hyponatremia

Таблица 4. Типы и среднесуточные дозы диуретиков в период активной диуретической терапии 
Table 4. Types and daily average doses of diuretics in the period of active diuretic therapy

Группа препаратов/ 
Group of drugs

Догоспитальная 
гипонатриемия/ 

Prehospital 
hyponatremia 

(n=64)

Госпитальная 
гипонатриемия / 

Hospital hyponatremia
(n=68)

Нормонатриемия/ 
Normonatremia

(n=264)

Петлевые диуретики/
Loop diuretics: 

фуросемид, число больных/ 
furosemide, number of patients (%)

52 (81,3%) 46 (67,7%) 194 (73,5%)

торасемид, число больных/
torasemide, number of patients (%)

12 (18,8%) 22 (32,4%) 70 (26,5%)

среднесуточная доза (в пересчете на фуросемид), мг/
average daily dose (in terms of furosemide), mg, 
(Me (Q1; Q3))

80 (60; 120) 80 (80; 120) 80 (60; 120)

Тиазидные диуретики (гидрохлортиазид)/
Th iazide diuretics (hydrochlorothiazide):

число больных/ number of patients (%) 11 (17,2%) 27 (39,7%)* 29 (11,0%)

среднесуточная доза, мг/ average daily dose, mg, 
(Me (Q1; Q3))

25 (12,5; 25)* 25 (12,5; 25)* 12,5 (12,5; 25)

Тиазидоподобные диуретики (индапамид)/ 
Thiazide-like diuretics (indapamide):

число больных/ number of patients (%) 8 (12,5%) 11 (16,2%)* 13 (4,9%)

среднесуточная доза,  мг/ average daily dose, mg
(Me (Q1; Q3))

1,25 (1,25; 1,5)* 1,25 (1,25; 1,5)* 0,625 (0,625; 1,25)

Антагонисты минералокортикоидных рецепторов/
Mineralocorticoid receptor antagonists:

спиронолактон, число больных/ 
spironolactone, number of patients (%)

51 (79,7%) 62 (93,9%)*# 188 (71,2%)

спиронолактон, среднесуточная доза, мг/
spironolactone, average daily dose, mg
(Me (Q1; Q3))

100 (75; 100)* 150 (100; 150)*# 75 (50; 100)

эплеренон, число больных/ 
eplerenone, number of patients (%)

3 (4,7%) 4 (5,9%) 14 (5,3%)

эплеренон, среднесуточная доза, мг / 
eplerenone, average daily dose, mg
(Me (Q1; Q3))

25 (25; 25) 25 (25; 25) 25 (25; 25)

Примечание: * — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с пациентами с нормонатриемией; # — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с пациентами 
с догоспитальной гипонатриемией
Note: * — differences are significant (p<0.05) compared to patients with normonatremia; # — differences are significant (p<0.05) compared to patients with prehospital hyponatremia
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Для оценки влияния различных типов гипонатрие-
мии на течение и госпитальный прогноз заболева-
ния была проанализирована частота развития ком-
бинированной первичной конечной точки «смерть 
и/или перевод в отделение интенсивной терапии» 
и её отдельных компонентов (таблица 5). У пациен-
тов с гипонатриемией чаще развивались неблаго-

приятные исходы, а сроки их пребывания в стацио-
наре были выше по сравнению с лицами с нормаль-
ным уровнем натрия крови. 
Были проанализированы причины перевода в отде-
ление интенсивной терапии, при этом при наличии 
нескольких показаний для перевода в качестве при-
чины при анализе выбиралась ведущая (таблица 6). 

Таблица 5. Частота развития первичной конечной точки и сроки госпитализации 
Table 5. Primary endpoint and duration of hospitalization 

Группы пациентов/ 
Group of patients

Параметр/Parameter

Комбинирован-
ная первичная 

конечная точка, 
число больных/

The combined 
primary end-

point, number of 
patients (%)

Госпитальная 
смертность, 

число больных/ 
Hospital 

mortality, 
number of 

patients (%)

Перевод в отде-
ление интенсив-

ной терапии, 
число больн ых/ 

Transfer to 
intensive care 

unit, number of 
patients (%)

Средние сроки 
госпитализа-

ции, дни/
Duration of 

hospitalization, 
days, m±σ

Гипонатриемия без учета типа/ 
Hyponatremia, all types (n=132)

38 (28,8%)* 16 (12,1%)* 22 (16,7%)* 19,6±3,8*

Догоспитальная гипонатриемия без учета 
типа/ 
Prehospital hyponatremia, all types (n=64)

20 (31,3%)* 9 (14,1%)* 11 (17,2%)* 18,2±3,7*

Догоспитальная непрогрессирующая 
гипонатриемия/ 
Prehospital non-progressive hyponatremia 
(n=48)

12 (25%)* 3 (6,3%) 6 (12,5%) 17,9±2,9

Догоспитальная прогрессирующая 
гипонатриемия/ 
Prehospital progressive hyponatremia (n=16)

8 (50%)* 6 (37,5%)* 5 (31,3%)* 19,8±4,0*

Госпитальная гипонатриемия/ 
Hospital hyponatremia(n=68)

18 (26,5%)* 7 (10,3%) 11 (16,2%)* 19,2±3,5*

Нормонатриемия/ Normonatremia (n=264) 27 (10,2%) 14 (5,3%) 13 (4,9) 16,2±3,2

Примечание: * — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с больными с нормонатриемией
Note: * — differences are significant (p<0.05) compared to patients with normonatremia

Таблица 6. Причины перевода пациентов в отделение интенсивной терапии, число больных (%)
Тable 6. Reasons for the transfer of patients to the intensive care unit, number of patients (%)

Группы пациентов/ 
Group of patients

Причина/Reasons

Гипотензия/
гипоперфу-
зия органов/ 

Hypotension / 
hypoperfusion 

of organs

Отек 
легких/ 

Pulmonary 
edema

Рефрактер-
ность к диу-

ретикам/ 
Refractory 
to diuretics

Нарушения 
ритма/ 

Arrhyth-
mias

Другие 
причины/ 

Other 
reasons

Гипонатриемия без учета типа/ 
Hyponatremia, all types (n=132)

7 (5,3%)* 5 (3,8%) 6 (4,5%) 2 (1,5%) 2 (1,5%)

Догоспитальная гипонатриемия без учета типа/ 
Prehospital hyponatremia, all types (n=64)

3 (4,7%) 3 (4,7%) 4 (6,3%)* - 1 (1,6%)

Догоспитальная непрогрессирующая 
гипонатриемия/ 
Prehospital non-progressive hyponatremia (n=48)

2 (4,2%) 1 (2,1%) 2 (4,2%) - 1 (2,1%)

Догоспитальная прогрессирующая 
гипонатриемия/ 
Prehospital progressive hyponatremia (n=16)

1 (6,3%) 1 (6,3%) 3 (18,8%)* - -

Госпитальная гипонатриемия/ 
Hospital hyponatremia (n=68)

1 (1,5%) 3 (4,4%) 4 (5,9%) 1 (1,5%) 2 (2,9%)

Нормонатриемия/ Normonatremia (n=264) 2 (0,8%) 2 (0,8%) 3 (1,1%) 2 (0,8%) 4 (1,5%)

Примечание: * — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с больными с нормонатриемией
Note: * — differences are significant (p<0.05) compared to patients with normonatremia
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Таблица 7. Структура госпитальной летальности, число больных (%)
Tаble 7. Structure of hospital mortality, number of patients (%)

Группы пациентов/ 
Group of patients

Причины смерти/ Reasons of death
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Гипонатриемия без учета 
типа/ 
Hyponatremia, all types (n=132)

12 (9,1%)* 8 (6,1%)* 3 (2,3%) 1 (0,8%) - 4 (3,0%) 3 (2,3%) 1 (0,8%)

Догоспитальная гипо-
натриемия без учета типа/ 
Prehospital hyponatremia, 
all types  (n=64)

7 (10,9%)* 5 (7,8%)* 1 (1,6%) - 1 (1,6%) 2 (3,1%) 1 (1,6%) 1 (1,6%)

Догоспитальная непрогрес-
сирующая гипонатриемия/ 
Prehospital non-progressive 
hyponatremia (n=48)

3 (6,3%) 2 (4,2%) 1 (2,1%)

Догоспитальная прогрес-
сирующая гипонатриемия/ 
Prehospital progressive 
hyponatremia (n=16)

5 (31,3%)*
5 

(31,3%)*#
- - - 1 (6,3%) 1 (6,3%)

Госпитальная 
гипонатриемия/ 
Hospital hyponatremia (n=68)

5 (7,4%) 2 (2,9%) 1 (1,5%) 1 (1,5%) - 1 (1,5%) 2 (2,9%) 1 (1,5%) 1 (1,5%)

Нормонатриемия/ 
Normonatremia (n=264)

9 (3,4%) 4 (1,5%) 2 (0,8%) 1 (0,4%) 1 (0,4%) 1 (0,4%) 5 (1,9%) 3 (1,1%) 2 (0,8%)

Примечание: * — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с больными с нормонатриемией, # — различия достоверны (р<0,05) по сравнению с пациентами 
с госпитальной гипонатриемией
Note: * — differences are significant (p <0.05) compared to patients with normonatremia, # — differences are significant (p <0.05) compared to patients with hospital hyponatremia

Таблица 8. Взаимосвязь различных типов гипонатриемии с риском развития неблагоприятных исходов
Table 8. Relation of different types of hyponatremia with the outcomes

Группы пациентов/ 
Group of patients

Конечные точки/ Endpoints

Комбинированная пер-
вичная конечная точка/ 

Combined primary 
endpoint

Госпитальная 
смертность/ 

Hospital mortality

Перевод в отделение 
интенсивной терапии/ 
Transfer to the intensive 

care unit

ОШ/ ОR 95% ДИ/ CI ОШ/ ОR 95% ДИ/CI ОШ/ ОR 95% ДИ/CI

Гипонатриемия без учета типа/
Hyponatremia, all types (n=132)

3,1* 2,0-6,6 2,2* 1,2-4,9 2,6* 1,7-6,4

Догоспитальная гипонатриемия без 
учета типа/
Prehospital hyponatremia, all types
(n=64)

3,9* 2,1-8,2 2,6* 1,1-6,1 3,6* 1,3-8,1

Догоспитальная непрогрес сирующая 
гипонатриемия/
Prehospital non-progressive 
hyponatremia (n=48)

2,6* 1,2-6,1 1,1 0,3-3,9 1,8 0,9-8,2

Догоспитальная прогрессирующая 
гипонатриемия/
Prehospital progressive hyponatremia
(n=16)

6,8* 2,8-23,1 8,7* 5,4-31,2 6,3* 2,3-25,0

Госпитальная гипонатриемия/
Hospital hyponatremia (n=68)

2,9* 1,2-5,2 1,9 0,9-4,3 2,6* 1,4-6,5

Примечание: ОШ — отношение шансов, ДИ — доверительный интервал, * — р < 0,05
Note: OR — odds ratio, CI — confidence interval, * — p < 0,05
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Выявлено, что у пациентов с гипонатриемией по 
сравнению с больными с нормальным уровнем на-
трия за время госпитализации чаще развивалась ги-
потензия либо гипоперфузия органов, требующие 
лечения в отделении интенсивной терапии. Среди 
лиц с догоспитальной гипонатриемией чаще на-
блюдалось возникновение рефрактерности к диуре-
тикам.
Согласно результатам патологоанатомических ис-
следований, в структуре причин госпитальной ле-
тальности в обеих группах больных лидировали 
сердечно-сосудистые заболевания, при этом кардио-
васкулярная летальность была выше среди больных 
с гипонатриемией. Лица со сниженным уровнем на-
трия чаще по сравнению с пациентами, имеющими 
нормальный уровень электролита, умирали по при-
чине прогрессирования сердечной недостаточности, 
при этом статистическая достоверность различий 
достигалась за счет подгруппы больных с догоспи-
тальной прогрессирующей гипонатриемией. При-
мечательно, что смерть на фоне нарастания сим-
птомов декомпенсации ХСН среди данной когорты 
больных была в несколько раз выше, чем в подгруп-
пах пациентов с госпитальной и догоспитальной 
непрогрессирующей гипонатриемией и достигала 
31,3% (таблица 7).
Регрессионный анализ с поправкой на возраст, ко-
морбидную патологию и тяжесть ХСН показал, что 
наличие гипонатриемии ассоциировалось с досто-
верным увеличением риска смерти и перевода в от-
деление интенсивной терапии (таблица 8). При этом 
догоспитальная гипонатриемия обладала большей 
прогностической ценностью в отношении небла-
гоприятного исхода по сравнению с госпитальной. 
Примечательно, что прогрессирование имеющейся 
при поступлении гипонатриемии значительно по-
вышало риск наступления конечной точки. В то же 
время госпитальная непрогрессирующая гипона-
триемия сохраняла своё влияние в многофакторной 
модели лишь на риск развития комбинированной 
конечной точки, в то время как её прогностическая 
ценность в отношении отдельных компонентов по-
следней не достигла статистической значимости. 

Обсуждение

Результаты проведенного исследования подтвержда-
ют литературные сведения о том, что гипонатриемия 
является частым нарушением водно-электролитного 
баланса у пациентов, госпитализированных по пово-
ду декомпенсации ХСН. Согласно полученных нами 
данных, в целом её частота достигала 33,3%, при 
этом у 48,5% больных она возникала на догоспиталь-
ном этапе, а у 51,5% — во время лечения в отделении. 
Госпитальная гипонатриемия развивалась в среднем 
к концу первой недели пребывания в стационаре. 
Интересно, что к моменту выписки спонтанная нор-
мализация уровня натрия происходила лишь у 7,8% 

больных, у 25% пациентов, напротив, наблюдалось 
прогрессирование гипонатриемии. В превалирую-
щем большинстве случаев у пациентов с декомпен-
сацией ХСН развивалась гипонатриемия легкой сте-
пени, в то время как частота умеренной и тяжелой 
гипонатриемии была невысокой (84,8% и 4,6% соот-
ветственно).
Полагают, что снижение уровня натрия крови при 
ХСН является вариантом гиперволемической ги-
пернатриемии и вызвано преимущественно на-
рушением выделения воды организмом [22, 23]. 
При этом патофизиологической основой развития 
гипонатриемии в данном случае является избыточ-
ная нейрогуморальная активация в условиях сни-
жения сердечного выброса. Несмотря на абсолют-
ный избыток воды во внеклеточном пространстве 
организма при декомпенсации ХСН, эффективный 
объем циркулирующей крови остается низким, что 
через систему барорецепторов способствует неос-
мотической стимуляции секреции антидиуретиче-
ского гормона и эффекторов ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы. Такая нейрогумораль-
ная активация носит компенсаторный характер 
и направлена на нормализацию перфузионного 
давления за счет ограничения экскреции натрия 
и воды. Выделение антидиуретического гормона 
непосредственно усиливает реабсорбцию воды 
в собирательных канальцах почек, тогда как анги-
отензин-2 и норадреналин ограничивают достав-
ку воды к почкам путем уменьшения их перфузии 
и следовательно, способствуют снижению её вы-
деления [24]. Кроме того, снижение сердечного вы-
броса и высокий уровень ангиотензина-2 являются 
мощными стимулами жажды, что приводит к увели-
чению потребления воды.
Степень нейрогуморальной активации при ХСН, 
а следовательно, и риск развития гипонатриемии, 
как правило, коррелирует с тяжестью кардиальной 
дисфункции, что подтверждается в нашем исследо-
вании. Действительно, пациенты с гипонатриемией 
имели более тяжелые клинические (ФК по NYHA, 
выраженность застойных явлений, дистанция теста 
с 6-минутной ходьбой) и эхокардиографические 
(степень систолической и диастолической дисфунк-
ции) признаки ХСН по сравнению с пациентами 
с нормальным уровнем натрия крови. 
Нельзя исключить, что определенный вклад в разви-
тие госпитальной гипонатриемии вносит и актив-
ная диуретическая терапия. Так, по результатам про-
веденного нами исследования, пациенты с гипона-
триемией достоверно чаще и в более высоких дозах 
получали тиазидные, тиазидоподобные диуретики 
и спиронолактон. Примечательно, что наибольшие 
дозы спиронолактона принимали больные с гипо-
натриемией, развившейся в период госпитализации. 
Разумеется, обеспечение адекватного натрий- и ди-
уреза является важнейшим фактором профилакти-
ки симптомов декомпенсации ХСН, а при развитии 
признаков гиперволемии — необходимым условием 
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для их устранения. Тем не менее, стоит помнить, 
что применение диуретической терапии может со-
провождаться развитием нежелательных побочных 
эффектов, среди которых лидирующие позиции 
занимают различные электролитные нарушения, 
в том числе гипонатриемия. По данным литерату-
ры, наиболее часто гипонатриемия наблюдается 
при использовании тиазидных и тиазидоподобных 
диуретиков, реже — петлевых и калийсберегающих 
[22]. Тиазидные диуретики обладают смешанным 
механизмом гипонатриемического действия: они 
усиливают эффект антидиуретического гормона на 
уровне собирательных трубок и в то же время сти-
мулируют натрийурез. Развитие гипонатриемии 
при применении спиронолактона, помимо натрий-
уретического эффекта препарата, связывают с его 
способностью блокировать выход натрия из клетки, 
что приводит к повышению внутриклеточного со-
держания электролита и уменьшению его концен-
трации в крови. 
Таким образом, активная диуретическая терапия 
у больных с декомпенсацией ХСН, в особенности 
с применением тиазидных, тиазидоподобных ди-
уретиков и высоких доз спиронолактона, следует 
проводить с осторожностью, под контролем уровня 
электролитов крови, что регламентируется совре-
менными руководствами [21]. 
Остается неясным, является ли гипонатримия per se 
фактором, определяющим ухудшение прогноза при 
ХСН, либо она лишь выступает лабораторным мар-
кером тяжести заболевания. Для ответа на этот во-
прос необходимо проведение дальнейших крупных 
исследований. Однако в любом случае, снижение 
уровня натрия крови может служить простым и на-
дежным инструментом стратификации риска у боль-
ных с декомпенсацией ХСН, так как ассоциируется 
с ухудшением госпитального прогноза заболевания 
и удлинением сроков госпитализации.

Заключение

Гипонатриемия является частым нарушением во-
дно-электролитного баланса у пациентов, госпита-
лизированных по поводу декомпенсации ХСН. В це-
лом её частота достигает 33,3%, при этом у 48,5% 
больных она развивается на догоспитальном этапе, 
а у 51,5% во время лечения в отделении. К моменту 
выписки спонтанная нормализация уровня натрия 
происходит лишь у 7,8% больных, у 25% пациентов, 
напротив, наблюдается прогрессирование гипона-
триемии. 
Наличие как догоспитальной, так и госпитальной 
гипонатриемии ассоциируется с более тяжелым те-
чением ХСН, ухудшением госпитального прогно-
за и удлинением сроков пребывания в стационаре. 
Прогрессирование имеющейся при поступлении 
гипонатриемии значительно повышает риск смерти 
и перевода в отделение интенсивной терапии.
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Уважаемые коллеги!

Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Им-

мунологов (РААКИ) в настоящее время инициировала ши-

рокомасштабный проект по повышению осведомленности 

среди врачей смежных специальностей и пациентов о про-

блеме иммунодефицитов (ПИД) у взрослых. 

Первичные иммунодефициты (ПИД) — это группа врож-

денных заболеваний иммунной системы, связанных с утра-

той, уменьшением или неправильным функционированием 

одного или нескольких ее звеньев. Следствием являются 

частые тяжелые инфекции, аутоиммунные осложнения, 

опухоли и многие другие симптомы, обусловленные им-

мунной дисрегуляцией. До недавнего времени эта пробле-

ма замыкалась в сфере интересов педиатров, так как паци-

енты не доживали до 18 лет. В настоящее время мы имеем 

информацию о 472 Российских пациентах с ПИД старше 

18 лет, и число больных неуклонно возрастает. За про-

шедшие 10 лет количество наблюдаемых нами больных 

увеличилось более, чем в 10 раз. Своевременно поставлен-

ный диагноз и адекватная терапия позволяют пациентам 

с ПИД иметь продолжительность жизни, характерную для 

общей популяции, участвовать во всех сферах социальной 

активности, в том числе иметь здоровое потомство. На се-

годняшний день это первое поколение взрослых больных 

ПИД, при этом в 45% случаях иммунодефицитное дебюти-

ровало в возрасте старше 18 лет. 

Учитывая многообразие клинических проявлений ПИД, 

было выделено 12 настораживающих признаков ПИД у 

взрослых, которые позволят облегчить диагностический 

поиск. При наличии у пациента двух и более насторажива-

ющих признаков рекомендуется обследование у иммуно-

лога для исключения ПИД:

• 2 и более отита в год

• 2 и более тяжелых обострения синусита в год

• 2 и более пневмонии в год или 1 пневмония в год, больше 

2х лет подряд

• необходимость применения антибиотиков внутривенно 

для достижения контроля инфекционного процесса

• повторяющиеся глубокие абсцессы кожи или внутренних 

органов

• рецидивирующее грибковое поражение слизистой обо-

лочки рта и кожи

• стойкий диарейный синдром с потерей массы тела

• 2 и более эпизода тяжелой генерализованной инфекции, 

включая септицемию

• атипичное течение гематологических и аутоиммунных за-

болеваний 

• рецидивирующие системные инфекции, вызванные мико-

бактериями

• рецидивирующие оппортунистические инфекции

• Наличие ПИД у членов семьи.

Только своевременно диагноз и адекватная терапия по-

зволяют избежать необратимых изменений в органах, и 

сохранить интеллектуально сохранный, работоспособный 

слой населения.
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Резюме 

Статья посвящена медицинской деятельности сыновей выдающегося российского клинициста и ученог о Сергея Петровича Боткина (1832-

1889) — Евгения Сергеевича Боткина (1865-1918) и Сергея Сергеевича Боткина (1859-1910). Сергей Петрович Боткин является основателем 

первой в России и одной из самых крупных научных терапевтических школ. Среди врачей, проходивших обучение в клинике Военно-меди-

цинской академии в годы работы Сергея Петровича Боткина, были его сыновья, однако, традиционно в публикациях, посвященных научной 

клинической школе Сергея Петровича Боткина, их имена не упоминаются в числе его учеников. Авторами предпринята попытка проследить 

этапы жизни сыновей Сергея Петровича Боткина, в частности, учебу и работу в Военно-медицинской академии, научную стажировку за-

границей, врачебную деятельность в медицинских учреждениях Санкт-Петербурга, организацию оказания медицинской помощи в составе 

Красного Креста во время русско-японской войны (1904-1905). Отдельно рассмотрена деятельность Евгения Сергеевича Боткина в качестве 

лейб-медика семьи последнего российского императора Николая II. В статье раскрыты влияние личности С.П. Боткина и его ближайших 

учеников на Е.С. Боткина и С.С. Боткина, а также преемственность клинических взглядов и научных исследований С.П. Боткина и его сыно-

вей. Авторами подчеркнуты сходство этических принципов врачебной деятельности, которыми руководствовались Сергей Петрович Боткин 

и его сыновья. Представленные в статье материалы служат подтверждением того, что сыновья Сергея Петровича Боткина — Евгений Серге-

евич Боткин и Сергей Сергеевич Боткин — принадлежат к его научной клинической школе.

Ключевые слова: Сергей Петрович Боткин, Евгений Сергеевич Боткин, Сергей Сергеевич Боткин, история внутренней медицины, кли-

ническая медицина
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Abstract 

The article is devoted to medical activity of the sons of the outstanding Russian clinician and scientist Sergey Petrovich Botkin (1832-1889) — 

Evgeny Sergeevich Botkin (1865-1918) and Sergey Sergeevich Botkin (1859-1910). Sergey Petrovich Botkin is the founder of the first in Russia and 

one of the largest scientific therapeutic schools. Among the doctors who were trained in the clinic of the Military medical Academy in the years of 

work of Sergei Petrovich Botkin, were his sons, however, traditionally in the publications on the scientific clinical school of Sergei Petrovich Botkin, 

their names are not mentioned among his students. The authors made an attempt to trace the stages of the life of the sons of Sergei Petrovich 

Botkin, in particular, study and work in the Military medical Academy, scientific training abroad, medical activities in medical institutions of St. 

Petersburg and organization of medical care as part of the red cross during the Russian-Japanese war (1904-1905). The work of Yevgeny Botkin 

as a court physician of the family of the last Russian Emperor Nicholas II is considered separately. The article reveals the influence of the person 

S.P. Botkin and his closest disciples on E.S. Botkin and S.S. Botkin, as well as the continuity of clinical views and research of S.P. Botkin and his sons. 
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The authors emphasize the similarity of ethical principles of medical activity, which guided Sergey Petrovich Botkin and his sons. The materials 

presented in the article confirm that the sons of Sergey Petrovich Botkin — Evgeny Sergeevich Botkin and Sergey Sergeevich Botkin — belong to his 

scientific clinical school.
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Введение

Выдающийся отечественный клиницист Сергей Пе-
трович Боткин (1832-1889) является основателем 
первой в России и одной из самых крупных научных 
терапевтических школ [1]. Под его руководством 
прошли подготовку 107 ординаторов, из которых 
87 человек защитили диссертации на степень док-
тора медицины. Более 40 его ученикам было присво-
ено звание профессора, из них 27 специалистам — 
в области терапии [2].
Среди врачей, проходивших обучение в клини-
ке Военно-медицинской академии в годы работы 
С.П. Боткина, были его сыновья [3]. Заметный след 
в истории медицины оставили Евгений Сергеевич 
Боткин (1865-1918) и Сергей Сергеевич Боткин 
(1859-1910). В то же время, традиционно, в работах, 
посвященных научной клинической школе С.П. Бот-
кина, их имена не упоминаются в числе его учеников 
[4, 5]. Представляется, что личности Е.С. Боткина 
и С.С. Боткина не только достойны глубокого изуче-
ния, но и нуждаются в рассмотрении в свете влияния 
на них личности и идей их отца.

Воспитание и начальное 
образование Е.С. Боткина 
и С.С. Боткина

На формирование личностей Сергея Сергеевича 
и Евгения Сергеевича Боткиных серьезное влияние 
оказала домашняя атмосфера семьи С.П. Боткина. 
Сергей Петрович Боткин, по воспоминаниям его 
друга и биографа Н.А. Белоголового, «…был нрава 
мягкого и уживчивого и, весь поглощенный делом, 
не обращал внимания на житейские мелочи, избегал 
ссор и не любил праздных споров. Все эти мирные 
качества его особенно ярко выступали в домашней, 
семейной обстановке; тут он был весь нараспашку 
с его нежно любящим сердцем, с его неиссякаемым 
добродушием и незлобивым юмором и, окруженный 
своими двенадцатью детьми, в возрасте от 30 лет до 
годовалого ребенка (от первого брака он имел пять 
сыновей и одну дочь, а от второго — шесть дочерей), 
представлялся истинным библейским патриархом; 
дети его обожали, несмотря на то, что он умел под-
держивать в семье большую дисциплину и слепое 
повиновение себе…» [6]. 

Мать Сергея Сергеевича и Евгения Сергеевича Бот-
киных — Анастасия Александровна, урожденная 
Крылова (1835-1875), первая жена С.П. Боткина, 
имела прекрасное образование, знала иностранные 
языки, музицировала [2]. По отзывам современни-
ков, Анастасия Александровна «страстно любя своих 
детей, умела сохранить необходимое педагогическое 
самообладание, внимательно и умно следила за их 
воспитанием, вовремя искореняла зарождающиеся 
в них недостатки…» [6].

Рисунок 1. Памятник Сергею Петровичу Боткину 
(1832-1889) рядом с терапевтической клиникой 
Военно-медицинской академии в Санкт-Петербурге
Figure 1. Monument to Sergei Petrovich Botkin (1832-
1889) near the therapeutic clinic of the Military medical 
Academy in St. Petersburg
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Дом Сергея Петровича Боткина был открыт для 
известных деятелей науки и культуры. Друзьями 
и пациентами С.П. Боткина были известные дея-
тели российской культуры — М.Е. Салтыков-Щед-
рин, Н.А. Некрасов, И.С. Тургенев, Н.Н. Крам-
ской, А.П. Бородин, М.А. Балакирев [7]. По словам 
Н.А. Бело голового, на «Боткинских субботах» «…в те-
чение 30-летнего их существования успел перебы-
вать чуть не весь Петербург — ученый, литератур-
ный и артистический; но преимущественно, само 
собой разумеется, медицинский» [6].
Интересно, что брат А.А. Боткиной, Виктор Алек-
сандрович Крылов, был известным русским драма-
тургом и критиком. По словам его современника, 
«в истории русской литературы XIX века В.А. Кры-
лов, несомненно, занимает одно из видных мест. 
Трудно указать, кроме Островского, еще одного та-
кого драматурга, как В.А. Крылов, который так ще-
дро поддерживал бы репертуар русского бытового 
драматического театра и притом так много сделал 
бы для развития театрального дела на практике» [8]. 
Брат С.П. Боткина, Василий Петрович Боткин, был 
ярким отечественным литератором и критиком. 
По словам Максима Горького, его «Письма из Испа-

нии не сравнимы ни с чем в литературе. Единствен-
ная книга, написанная русским о другой стране» [9]. 
В дальнейшем широкий кругозор и культурная эруди-
ция братьев способствовала тому, что Евгений Серге-
евич Боткин непродолжительное время работал вра-
чом в Придворной певческой капелле [10], а Сергей 
Сергеевич Боткин стал известным коллекционером 
произведений искусства, действительным членом 
Императорской Академии художеств [11]. Александр 
Бенуа писал: «Нет, от коллекционера-педанта, от су-
хого, в себе замкнутого стяжателя в Сергее Сергееви-
че не было ничего. Скорее можно сказать, что в нем 
жил страстный охотник. На выискивание, а затем на 
захват добычи, достойной быть включенной в его со-
брание, Сергей Сергеевич тратил массу времени и, 
когда, бывало, его встречаешь едущим на своей про-
летке по улицам Петербурга, то так и знаешь, что 
он или только что покинул пациента и отправляет-
ся к антиквару, или, наоборот, он от антиквара едет 
к больному» [12]. Особняк С.С. Боткина и его жены 
(дочери основателя картинной галереи в Москве 
П.М. Третьякова) на углу Потемкинской и Фурштадт-
ской улиц, подобно квартире его отца, стал одним из 
центров культурной жизни Санкт-Петербурга [13]. 

Рисунок 2. Профессор Сергей Петрович Боткин на обходе в клинике
Figure 2. Examination of the patient by professor Sergei Petrovich Botkin in the clinic
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Плодами домашнего воспитания в семье Сергея Пе-
тровича Боткина были идеалы общественного слу-
жения, что заложило в братьях Боткиных крепкую 
основу верности своей профессии и любви к Родине. 
После прекрасного начального домашнего обра-
зования, оба брата успешно продолжили учебу во 
2-й Санкт-Петербургской гимназии, по оконча-
нии которой по примеру отца хотели выбрать про-
фессию врача. Однако изначально им пришлось 
поступить на физико-математический факультет 
в Санкт-Петербургский университет, а не Военно-
медицинскую академию, в связи с реформами, про-
водившимися в ней в эти годы, когда был отменен 
прием на первый курс. В качестве обучаемых в ака-
демию принимались сразу на третий курс студенты 
университетов России [10]. 

Медицинское образование 
и врачебная деятельность 
Е.С. Боткина и С.С. Боткина

Первый шаг на пути к профессии врача Сергей Сер-
геевич и Евгений Сергеевич Боткины сделали, посту-
пив после недолгой успешной учебы в университете 
в Военно-медицинскую академию. Причем, по окон-
чании академии за успехи в учебе Сергей Сергеевич 
Боткин был награжден премией им. И.Ф. Буша и его 
имя было занесено на мраморную доску академии 
[14], а Евгений Сергеевич Боткин был удостоен зва-
ния лекаря с отличием и именной Пальцевской пре-
мии, которую присуждали «третьему по старшин-
ству баллов в своем курсе» [10].
Следует особо отметить, что неоценимый вклад 
в формирование врачебного мастерства братьев 
Боткиных оказали годы учебы в Военно-медицин-
ской академии, где в то время работала целая плеяда 
известных ученых, в том числе сам С.П. Боткин и его 
ученики (А.Г. Полотебнов, В.А. Манассеин, Н.П. Си-
мановский, Д.И. Кошлаков, И.П. Павлов и др.) [2]. 
Вспоминая личность отца, в письме брату Е.С. Бот-
кин восхищался его деятельностью: «С каким инте-
ресом и каким увлечением он работал!» [15].
Ученик и соратник С.П. Боткина, первый нобелев-
ский лауреат России, выдающийся физиолог Иван 
Петрович Павлов всю свою жизнь высоко ценил сво-
его учителя. И.П. Павлов вспоминал о С.П. Боткине: 
«Я имел честь в продолжении 10 лет стоять близко 
к деятельности покойного клинициста в её лабора-
торной отрасли… Глубокий ум его, не обольщаясь 
ближайшим успехом, искал ключи к великой загадке: 
что такое больной человек и как помочь ему — в ла-
боратории, в живом эксперименте. На моих глазах 
десятки лет его ученики направлялись им в лабора-
торию, и эта высокая оценка эксперимента клини-
цистом составляет, по моему убеждению, не мень-
шую славу Сергея Петровича, чем его клиническая, 
известная всей России деятельность» [16]. 

И.П. Павлов был научным руководителем доктор-
ской диссертации у Сергея Сергеевича Боткина 
«Влияние солей рубидия и цезия на сердце и крово-
обращение в связи с законностью физиологическо-
го действия щелочных металлов» (1888) и оппонен-
том на защите докторской диссертации «К вопросу 
о влиянии альбумоз и пептонов на некоторые функ-
ции животного организма» (1893) Евгением Сергее-
вичем Боткиным.
Также как их отец, каждый из братьев Боткиных по 
окончании академии прошел научную стажировку 
в ведущих медицинских учреждениях Европы: Сер-
гей Сергеевич Боткин в 1889-1892 [7], Евгений Сер-
геевич Боткин — в 1890-1892 гг. и в 1895-1896 гг. [10]
Клиническое становление Сергея Сергеевича Бот-
кина проходило непосредственно под руководством 
его отца в академической терапевтической клинике. 
Важный опыт практической деятельности получил 
С.С. Боткин в стенах Городской барачной больницы, 
где на протяжении нескольких лет работал заведу-
ющим отделением [11]. В 1896 г. Сергей Сергеевич 
Боткин был избран заведующим первой в России ка-
федры бактериологии и заразных болезней Военно-
медицинской академии, а в 1898 г. возглавил акаде-
мическую терапевтическую клинику, которой ранее 
руководил его отец [3]. 
Основные научные работы Сергея Сергеевича Бот-
кина посвящены исследованию желудочного сока 
при лихорадке, изучению анаэробных бактерий 
(сконструировал прибор для выращивания анаэро-
бов), изучению лейколиза. Он впервые указал на воз-
можность изучения феномена лейколиза под микро-
скопом на основании учета разрушенных в процессе 
приготовления мазка лимфоцитов, получивших впо-
следствии название телец Боткина-Гумпрехта [11].

Рисунок 4. Сергей Сергеевич Боткин (1859-1910)
Figure 4. Sergey Sergeevich Botkin (1859-1910)
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Врачебная деятельность младшего брата С.С. Ботки-
на, Евгения Сергеевича Боткина, началась уже после 
смерти отца в январе 1890 г., с должности врача-ас-
систента Санкт-Петербургской Мариинской боль-
ницы для бедных [17]. Главным врачом больницы 
в те годы был ученик С.П. Боткина В.И. Алышев-
ский, создавший здесь систему усовершенствования 
врачей, сходную с академической [10]. 
Е.С. Боткин писал уже после смерти отца при выбо-
ре терапевтической специальности, о которой для 
детей желал С.П. Боткин: «…для меня воля эта свя-
та, воля не только отца, но и незаменимого учителя. 
Всей душой стремлюсь я выполнить ее и молю небо 
о том, чтобы оно помогло мне исполнить хотя малей-
шую долю того, что думал сделать из меня папа» [15]. 
За годы работы в Мариинской больнице Е.С. Бот-
кин опубликовал ряд оригинальных научных работ, 
посвященных описанию интересных клинических 
наблюдений и изучению функции лейкоцитов [10]. 
Полученный Е.С. Боткиным опыт и его вниматель-
ное отношение к больным способствовало рекомен-
дации его на должность врача общин сестер мило-
сердия [10], а высокий научный авторитет позволил 
быть избранным приват-доцентом в Военно-меди-
цинской академии [17, 18].
Подобно своему отцу, дважды оказывавшемся в ка-
честве врача на театре военных действий — в Крым-
скую (1853-1856) и русско-турецкую (1877-1878) 
войны, братья Боткины стали участниками оказа-
ния медицинской помощи в русско-японской во-
йне (1904-1905). Сергей Сергеевич Боткин рабо-

тал в качестве главного уполномоченного Красного 
Креста в Северо-восточном районе (Владивосток, 
Хабаровск, а затем в Харбине) [3]. Евгений Сергее-
вич Боткин работал помощником главноуполномо-
ченного Красного Креста при действующих армиях 
по медицинской части, принимал непосредственное 
участие в сражениях на передовой под Вафангоу, 
Ляоян ских боях и боях на реке Шахе и за личное му-
жество был награжден орденами св. Владимира 3-й 
и 4-й степени [10].
Ярким свидетельством эпохи стал опубликованный 
в 1908 году литературный дневник Евгения Сергее-
вича Боткина в виде писем к жене с фронта под на-
званием «Свет и тени Русско-японской войны 1904-
1905 гг.: Из писем к жене» [19]. Здесь он отчасти по-
вторил опыт своего великого отца, опубликовавшего 
дневник своих врачебных наблюдений с фронта рус-
ско-турецкой войны — «Письма из Болгарии» [20]. 
Книга Е.С. Боткина, также написана прекрасным ли-
тературным языком, полна беспристрастных описа-
ний действительности и метких наблюдений врача.
Опыт, полученный братьями Боткиными при оказа-
нии медицинской помощи в ходе военных действий, 
был обобщен ими и озвучен на заседаниях научных 
обществ. В 1906 г. Евгений Сергеевич Боткин сделал 
доклад «Красный Крест на русско-японской войне 
1904-5 гг. в районе действующей армии» на заседа-
нии Общества русских врачей в память С.П. Ботки-
на, а в 1909 г. Сергей Сергеевич Боткин выступил на 
первом съезде терапевтов в Москве с докладом на 
тему «О маньчжурском тифе». 
Следует отметить, что в своей врачебной деятель-
ности С.С. Боткин и Е.С. Боткин опирались на те 
же принципы отношения к пациенту, которые на 
протяжении своей деятельности демонстрировал их 
отец. «Многие тысячи его (С.П. Боткина) пациентов 
и слушателей могут засвидетельствовать его всег-
да мягкое и необыкновенно сердечное обращение 
с больными, его бессеребрие, его беззаветное служе-
ние не только самой науке, но и каждому страждуще-
му человеку» [6]. 
Не случайно, что отзывы современников о медицин-
ской деятельности братьев настолько схожи с отзы-
вами о самом С.П. Боткине. 
Как вспоминал о Сергее Сергеевиче Боткине извест-
ный русский философ Василий Розанов, «в военном 
докторском мундире и профессор, он «как все поря-
дочные русские люди» конечно «служил», но весь был 
таков, что ни о каком «мундире» и «урочных часах 
службы» не приходило на ум тому, с кем он разгова-
ривал или кто на него смотрел. Ощущение «частно-
го», глубоко «частного», исключительно «домашнего» 
веяло вокруг него, в близости с ним. Не было фигу-
ры менее официальной и «должностной», чем он...» 
[21]. Другой известный деятель российской куль-
туры, который был знаком с Сергеем Сергеевичем 
Боткиным, Сергей Дягилев вспоминал, что его «це-
лительная сила» «заключалась может быть больше 
чем в нау ке, в его органическом жизнелюбии, и это 

Рисунок 3. Евгений Сергеевич Боткин (1865-1918)
Figure 3. Evgeny Sergeevich Botkin (1865-1918)
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свойство помогало ему подходить к людям вплот-
ную, переживать с ними их самые разнообразные 
ощущения» [22]. 
В представлении от Георгиевской общины сестер 
милосердия Е.С. Боткина к награде подчеркивалось, 
что «обладая обширными знаниями, опытом и лю-
бовью к делу, Евгений Сергеевич с необыкновенной 
сердечностью, заботливостью и добротой относился 
не только к больным, но и ко всем имеющим с ним 
дело» [23]. А в благодарственном письме, преподне-
сенном Е.С. Боткину от сестер милосердия, с кото-
рыми он работал на фронте русско-японской войны, 
говорилось: «Глубокоуважаемый Евгений Сергеевич! 
За то недолгое время, которое Вы провели вместе 
с нами, мы видели от Вас столько доброго, хорошего, 
что при разлуке с Вами хотим высказать наши глубо-
кие, искренние чувства. В Вас мы видели не сурово-
го, сухого начальника, а глубоко преданного своему 
делу, искреннего, отзывчивого, чуткого человека, ско-
рее, родного отца, готового в трудную минуту помочь 
и оказать участие, сочувствие, которые так дороги 
здесь, вдали от родных, особенно для женщины, ча-
сто неопытной, непрактичной и юной. Примите же, 
дорогой Евгений Сергеевич, нашу глубокую, искрен-
нюю благодарность…» [15].
В своей преподавательской деятельности Е.С. Бот-
кин стремился донести до студентов академии бе-
режное, гуманное отношение к пациенту. Во всту-
пительной лекции, прочитанной студентам ВМА 
18 октября 1897 г. приват-доцент Е.С. Боткин под-
черкивал: «Раз приобретенное вами доверие боль-
ных переходит в искреннюю привязанность к вам, 
когда они убеждаются в вашем неизменно сердеч-
ном к ним отношении. Когда вы входите в палату, 
вас встречает радостное и приветливое настрое-
ние — драгоценное и сильное лекарство, которым 
вы нередко гораздо больше поможете, чем миксту-
рами и порошками... Только сердце для этого нужно, 
только искреннее сердечное участие к больному че-
ловеку. Так не скупитесь же, приучайтесь широкой 
рукой давать его тому, кому оно нужно. Так, пойдем 
с любовью к больному человеку, чтобы вместе учить-
ся, как ему быть полезным» [24].
К сожалению, научная и общественная деятельность 
Сергея Сергеевича Боткина была прервана 29 янва-
ря 1910, когда он скоропостижно скончался от ин-
сульта [14]. 
Евгению Сергеевичу Боткину также не суждена была 
долгая врачебная карьера. 13 апреля 1908 г., подоб-
но своему отцу С.П. Боткину, он был назначен лейб-
медиком семьи российского императора [10]. В этой 
должности Евгением Сергеевичем был совершен 
нравственный врачебный подвиг — после отречения 
Николая II в 1917 г. он продолжил исполнять обязан-
ности лейб-медика, оказывал моральную поддержку 
членам Царской семьи и добровольно отправился 
с ними в ссылку, где вёл безвозмездную частную прак-
тику [15, 25]. В ночь с 16 на 17 июля (по новому сти-
лю) 1918 г. — Е.С. Боткин вместе с Царской семьей 

и тремя слугами был расстрелян в Екатеринбурге [17]. 
3 февраля 2016 года — Архиерейским Собором Рус-
ской Православной Церковью было принято реше-
ние об общецерковном прославлении страстотерпца 
праведного Евгения врача (Боткина) [15].

Заключение

Евгений Сергеевич Боткин и Сергей Сергеевич Бот-
кин были достойными продолжателями дела Сергея 
Петровича Боткина. Врачебная деятельность братьев 
Боткиных была созвучна словам их отца С.П. Бот-
кина [26]: «Нравственное развитие врача-практика 
поможет ему сохранить то душевное равновесие, ко-
торое даст ему возможность исполнить священный 
долг перед ближним и перед родиной, что и будет об-
условливать истинное счастье его жизни». 
Анализ жизненного пути и врачебной деятельности 
свидетельствует о том, что основные этапы медицин-
ского образования и клинической подготовки (в Во-
енно-медицинской академии и больницах Санкт-
Петербурга) Е.С. Боткина и С.С. Боткина проходили 
под руководством С.П. Боткина и его ближайших 
учеников. Научные исследования братьев Боткиных 
продолжили лабораторное направление активно 
развивавшееся их отцом и учителем, а практиче-
ская работа в сфере как гражданской, так и военной 
медицины принесла пользу Отечеству в русле идей 
Сергея Петровича Боткина.
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CLINICAL AND STATISTICAL EVALUATION 
OF THE CALLS OF PATIENTS 
WITH ATRIAL FIBRILLATION 

Резюме

Представлены результаты клинико-статистического анализа вызовов пациентов с фибрилляцией предсердий (ФП) по данным скорой меди-

цинской помощи г. Москвы. Проведено добровольное анкетирование 5003 пациентов с ФП бригадами скорой медицинской помощи. Доля 

вызовов по поводу нарушений ритма сердца от общего числа сердечно-сосудистых заболеваний составила 17%, из них 88% приходится 

на ФП. Выявлена четкая тенденция преобладания пациентов с ФП у мужчин в трудоспособном возрасте, а у лиц женского пола в более 

старшем. Среди анкетируемых пациентов преобладает пароксизмальная форма ФП –70,1%. Средний балл по шкале оценки риска тромбо-

эмболических осложнений у больных с фибрилляцией/трепетанием предсердий CHA
2
DS

2
-VASc составил 3,56±1,71. Средний балл по шкале 

оценки риска ишемического инсульта у больных с неревматической фибрилляцией/трепетанием предсердий CHADS
2
 составил1,85±1.13. 

Число пациентов с суммой баллов два и более по обеим шкалам составило 87,7% и 59,3% соответственно. 28% пациентов с ФП обратились 

за медицинской помощью позднее 48 часов от начала приступа. Регулярное наблюдение кардиологом проводится в 50,5% случаев, терапев-

том в 62,8%, совместно терапевтом и кардиологом в 45% соответственно. Постоянная пероральная антикоагулянтная терапия проводится 

у 29,8% пациентов с ФП. Процент медицинской эвакуации пациентов с ФП увеличился с 23,8% в 2015 г. до 27,1% в 2016г. Исследование 

показало, что необходим регулярный клинико-статистический анализ эффективности оказания медицинской помощи пациентам с ФП на 

всех этапах медицинского наблюдения.

Ключевые слова: скорая медицинская помощь, нарушения сердечного ритма, фибрилляция предсердий

Для цитирования: Плавунов Н.Ф., Гапонова Н.И., Кадышев В.А., Абдрахманов В.Р., Акимов А.Е., Кулик А.И. КЛИНИКО-СТАТИСТИЧЕСКИЙ 

АНАЛИЗ ПАЦИЕНТОВ С ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ. Архивъ внутренней медицины. 2018; 8(5): 389-393. DOI: 10.20514/2226-6704-2018-
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Abstract 

This article presents the results of the clinical and statistical evaluation of the calls of patients with atrial fibrillation (AF) by the data of the emergency 

medical service in Moscow. Ambulance teams was performed a voluntary questionnaire survey of 5003 patients with AF. There were 17% of emergency 

calls for heart rhythm disturbances from the total number of cardiovascular diseases and 88% of these arrhythmias was AF. A clear trend was 

observed in the prevalence of AF in men of working age and in women in the older age group. Among the respondents prevails paroxysmal form of AF 

in 70.1% of cases. The average score on the risk scale of thromboembolic complications in patients with atrial fibrillation/flutter CHA
2
DS

2
-VASc was 

3.56±1.71. The average score on the scale of risk assessment of ischemic stroke in patients with nonrheumatic atrial fibrillation/flutter CHADS
2
 was 

1.85±1.13. The number of patients with a score of two or more on both scales was 87.7% and 59.3% respectively. 28% of patients with AF asked for 

medical help at least 48 hours after the onset of the paroxysm. Regular observation by a cardiologist is carried out in 50.5% of cases, by a therapist 
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in 62.8%, jointly by a therapist and a cardiologist in 45% respectively. Continuous oral anticoagulant therapy is performed in 29.8% of patients with 

AF. The percentage of medical evacuations of patients with AF increased from 23.8% in 2015 to 27.1% in 2016. The study showed that regular clinical 

and statistical analysis of the effectiveness of medical care for patients with AF at all stages of medical surveillance is necessary.

Key words: emergency medicine, cardiac arrhythmias, atrial fibrillation
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АГ — артериальная гипертония, АД — артериальное давление, ИБС — ишемическая болезнь сердца, МНО — международное нормали-
зованное отношение, ТИА — транзиторная ишемическая атака, ФП — фибрилляция предсердий, ХОБЛ — хроническая обструктивная 
болезнь легких, ЧСС — частота сердечных сокращений, ЭКГ — электрокардиограмма

В Российской Федерации на протяжении последних 
лет наблюдается тенденция роста количества па-
циентов с болезнями системы кровообращения [1]. 
В структуре такой патологии значительное место за-
нимают нарушения сердечного ритма [2, 3]. В свою 
очередь, наиболее частым нарушением ритма, по 
поводу которого вызывается скорая медицинская 
помощь, является фибрилляция предсердий (ФП). 
Такая аритмия диагностируется почти у половины 
пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями 
[2, 3].
Распространенность ФП тесно взаимосвязана с воз-
растом, наличием у пациентов артериальной ги-
пертонии (АГ), развитием другой сопутствующей 
патологии — ишемической болезни сердца (ИБС), 
сахарного диабета, хронической обструктивной бо-
лезни легких (ХОБЛ) и др., а также прогрессировани-
ем атеросклероза, что, в свою очередь, способствует 
росту числа госпитализаций и высокой смертности 
пациентов [2, 4, 5].
Согласно данным Всемирной Организации Здра-
воохранения, до 50% всех кардиоэмболических ин-
сультов ассоциировано с ФП, что приводит к более 
тяжелой инвалидизации и смертности пациентов, 
по сравнению с инсультом другой этиологии [6, 7]. 
Наличием ФП также обусловлена повышенная за-
болеваемость хронической сердечной недостаточно-
стью.
В этиологической структуре фибрилляции предсер-
дий доминируют артериальная гипертония и ише-
мическая болезнь сердца, реже причиной аритмии 
оказывается сахарный диабет, ХОБЛ, кардиомиопа-
тии, патология щитовидной железы и др. [8].
Для снижения риска развития тромбоэмболический 
осложнений пациентам с ФП необходима длитель-
ная, практически пожизненная, антикоагулянтная 
терапия. Многие годы основным непрямым анти-
коагулянтным лекарственным средством являлся 
антагонист витамина К — варфарин [9], требующий 
регулярного контроля показателей международного 
нормализованного отношения (МНО), что в реалии 
не всегда выполнимо пациентами по разным при-
чинам. Альтернативой варфарину для профилакти-
ки тромбоэмболических осложнений у пациентов 
с ФП является новая генерация пероральных анти-
коагулянтов — ривароксабан, дабигатрана этекси-

лат, апиксабан, которые осуществляют прямое инги-
бирование фактора свертывания крови Ха (фактор 
Стюарта-Прауэра, активная форма белка гамма-гло-
булина) или тромбина. Препараты имеют фиксиро-
ванные режимы дозирования и не требуют проведе-
ния контроля уровня МНО [10, 11, 12]. 
Медико-социальная значимость ФП определяет-
ся высокой частотой обращений в службу скорой 
медицинской помощи и необходимостью частых 
госпи тализаций больных для выбора оптимальной 
стратегии лечения. Ежегодно по разным причинам 
госпитализируется от 10 до 40% пациентов с ФП. 
Согласно статистическим данным Станции скорой 
и неотложной медицинской помощи им. А.С. Пуч-
кова г. Москвы в 2015 г. доля вызовов по поводу на-
рушений ритма сердца от общего числа сердечно-со-
судистых заболеваний составляла 17%, и из них 88% 
приходится на фибрилляцию предсердий. В 2016 г.  
эти показатели составили 17,6% и 89,6% соответ-
ственно. Процент медицинской эвакуации пациен-
тов с ФП в 2015 г. составил 23,8%, в 2016 г. — 27,1%.

Цель исследования — проведение клинико-ста-
тистического анализа частоты обращаемости паци-
ентов с фибрилляцией предсердий в службу скорой 
медицинской помощи г. Москвы, для оценки эффек-
тивности купирования пароксизмальных форм на 
догоспитальном этапе, а также для последующего 
использования при оценке эффективности лечения 
в организациях, оказывающих первичную медицин-
скую помощь.

Материал и методы 

В исследование, проведённое на базе Станции 
скорой и неотложной медицинской помощи 
им. А.С. Пучкова г. Москвы, включены данные о вы-
зовах и медицинской эвакуации в больницы паци-
ентов с ФП. В 2016 г. было проведено добровольное 
анкетирование 5003 пациентов с ФП с внесением 
информации в разработанный оригинальный лист 
индивидуального опроса, который заполнялся вра-
чом (фельдшером) только после оказания медицин-
ской помощи. Сотрудниками СМП на вызове путём 
анкетирования пациентов были получены сведения 
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о длительности основного заболевания, регуляр-
ности самоконтроля артериального давления (АД) 
и частоты сердечных сокращений (ЧСС), наличии 
других хронических заболеваний, содержании ме-
дикаментозной терапии, медицинской эвакуации 
в стационары по поводу фибрилляции предсердий. 
Диагноз фибрилляции предсердий устанавливался 
на основании анамнеза заболевания, анализа жа-
лоб и результатов обследования. Для диагностики 

и верификации диагноза врачебные бригады СМП 
регистрировали и интерпретировали электрокар-
диограмму (ЭКГ) в 12 стандартных отведениях. Для 
фельдшерских бригад была предусмотрена передача 
ЭКГ на врачебный консультативный кардиологи-
ческий пульт Станции скорой и неотложной меди-
цинской помощи, работающий в круглосуточном 
режиме.
Клинико-гендерная характеристика пациентов 
с ФП представлена в таблице1.
Статистическая обработка полученных дан-
ных проводилась с помощью Microsoft Office Excel 
и пакета программ IBM SPSS Statistics 21.

Результаты и обсуждение 

В рамках настоящего исследования было проанали-
зировано 5003 листа опроса пациентов с фибрил-
ляцией предсердий, и среди них 66,8% составили 
лица женского пола. Средний возраст пациентов 
составил 72,9±9,8 лет, длительность заболевания — 
6,0±4,6 года. Следует отметить особенности гендер-
ных различий развития ФП среди наших пациентов: 
если в трудоспособном возрасте от 20 до 59 лет пре-
обладали мужчины, то с 60 лет наблюдается преоб-
ладание лиц женского пола (рис. 1). 
Анализ полученных данных показал, что основными 
поводами для вызова бригады СМП у этих пациен-
тов были следующие жалобы: перебои в работе серд-
ца (66,3%), сердцебиение (46,7%), ухудшение само-
чувствия (35,2%), одышка/удушье (9,3%), боль в об-
ласти сердца в 2,4%. 
По данным исследования, на долю пароксизмальной 
формы ФП приходится 70,1% (n=3508) от общего 
числа вызовов, что согласуется с данными литерату-
ры [13]. Она является преобладающей формой на-
рушения ритма, встречающейся вне медицинской 
организации. Постоянная форма ФП составила 

Таблица 1. Характеристика пациентов с ФП, 
обратившихся за скорой медицинской помощью
Table 1. Characteristics of patients with AF who applied 
for emergency medical care

Показатели/
Indicators

Количество 
пациентов/

Quantity of patients

Абсолют-
ное число/

Absolute 
number

%

Все пациенты/All patients 5003 100

Мужчины/Men 1660 33,2

Женщины/Women 3343 66,8

Средний возраст, лет/
Average age, years

72,9±9,8

Длительность болезни, лет/
The duration of illness, years

6,0±4,6

Форма ФП:/Form of AF

постоянная/permanent 902 18,03

пароксизмальная/paroxysmal 3508 70,12

впервые диагностированная/
newly diagnosed 

593 11,85

Длительность настоящей ФП:/
The duration of current AF:

≤48ч/≤48 hrs 3548 70,92

≥48ч/≥48 hrs 1394 27,86

Длительность ФП не установлена/
The duration of the AF is not defined

61 1,22

Гипертоническая болезнь/
Hypertensive disease

4276 85,47

Перенесенный инфаркт миокарда/
Previous myocardial infarction

1340 26,78

Кардиомиопатии, миокардиты, 
пороки сердца/ 
Сardiomyopathy, myocarditis, 
valvular heart disease

230 4,60

Перенесенный инсульт/ТИА/
Suffered stroke/TIA

577 11,53

ХСН II-III ст. (NYHA III-IV)/
Congestive heart failure

690 13,79

Перенесенная ТЭЛА/
Sufferred pulmonary 
thromboembolism

60 1,74

Сахарный диабет /
Diabetes mellitus

641 12,81

ХОБЛ/бронхиальная астма/
COPD/bronchial asthma

290 5,80

Рисунок 1. Гендерные отличия пациентов 
с фибрилляцией предсердий
Figure 1. Gender differences in patients with atrial 
fibrillation
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18,0% (n=902). В 11,8% (n=593) случаев бригадой 
СМП была диагностирована впервые возникшая 
фибрилляция предсердий. 
Согласно литературным данным, примерно у трети 
пациентов ФП протекает без клинических симпто-
мов, и пациенты не знают о существовании аритмии 
[14]. Диагностика аритмии бригадой СМП позволя-
ет начать своевременное лечение, предупреждая тем 
самым развитие осложнений у такой группы паци-
ентов [15].
Подробный анализ полученных данных показал, что 
в 70,9% (n=3548) случаев продолжительность арит-
мии не превышала 48 часов, в то время как у 1394 
(27,9%) пациентов приступ продолжался более 
48 часов, в 1,2% (n=61) длительность ФП не установ-
лена. Столь позднее обращение пациентов за меди-
цинской помощью ухудшает прогноз заболевания 
и чревато развитием серьезных сердечно-сосуди-
стых осложнений.
Значимыми факторами, влияющими на риск разви-
тия ишемических событий у пациентов с ФП, явля-
ется наличие у них других заболеваний. Проведен-
ный нами анализ показал, что среди анкетированных 
пациентов с ФП, чаще всего наблюдаются гиперто-
ническая болезнь — у 4276 (85,5%) и ИБС — у 1340 
(26,8%) соответственно. Эти заболевания сами по 
себе являются весьма серьезными факторами риска 
развития сердечно-сосудистых осложнений (мозго-
вой инсульт и системные эмболии), а в сочетании 
с ФП такой риск значительно увеличивается [16]. 
Согласно данных анкетирования, 577 (11,5%) паци-
ентов перенесли инсульт или транзиторную ишеми-
ческую атаку. Среди другой патологии у пациентов 
с ФП отмечалась хроническая сердечная недостаточ-
ность — 690 (13,8%) случаев, сахарный диабет — 641 
(12,8%) и ХОБЛ/бронхиальная астма — 290 (5,8%) 
случаев.
Таким образом, для пациентов с фибрилляцией пред-
сердий характерна коморбидность, что существенно 
усугубляет течение патологического процесса. 
Пациенты с ФП с учетом высокого риска сердечно-
сосудистых осложнений нуждаются в постоянном 
диспансерном наблюдении. Регулярное наблюде-
ние терапевтом проводится у 958 (57,7%) мужчин 
и у 2184 (65,3%) женщин. Аналогичное наблюдение 
кардиологом проводится у 827 (49,8%) мужчин и у 
1704 (50,9%) женщин. Одновременно у терапевта 
и кардиолога наблюдались 2253 пациента (45,0%). 
Согласно международным и отечественным кли-
ническим рекомендациям по ведению пациентов 
с ФП, выделяют 3 стратегических направления: по-
стоянная антикоагулянтная терапия, контроль ЧСС 
с удержанием оптимальной частоты и дополнитель-
ная терапия сопутствующих заболеваний. 
В нашем исследовании средний балл у пациентов по 
шкале оценки риска тромбоэмболических осложне-
ний у больных с фибрилляцией/трепетанием пред-
сердий CHA2DS2-VASс (Congestive heart failure — 
хроническая сердечная недостаточность, 1 балл; 

Hypertension — гипертоническая болезнь, 1 балл; 
Age — возраст старше 75 лет, 2 балла; Diabetes 
mellitus — сахарный диабет, 1 балл; Stroke — ин-
сульт/ТИА/системный эмболизм в анамнезе, 2 балла; 
Vascular disease — поражение сосудов (инфаркт ми-
окарда в анамнезе, атеросклероз периферических ар-
терий, атеросклероз аорты), 1 балл;  Age– возраст 65–
74 лет, 1 балл; Sex category — пол (женский), 1 балл) 
составил 3,56±1,71. Средний балл по шкале оценки 
риска ишемического инсульта у больных с неревма-
тической фибрилляцией/трепетанием предсердий 
CHADS2 (Congestive heart failure — хроническая 
сердечная недостаточность, Hypertension — гипер-
тоническая болезнь, Age– возраст >75 лет, Diabetes 
mellitus — сахарный диабет, Stroke –ишемический 
инсульт или транзиторная ишемическая атака (ТИА) 
в анамнезе) составил 1,85±1,13. 
Число пациентов с суммой баллов 2 и более по обеим 
шкалам (то есть тех пациентов, которым необходима 
непрерывная антикоагулянтная терапия) составило 
соответственно 4385 (87,7%) и 2967 (59,3%) из всех 
5003 пациентов.
Однако, по данным нашего исследования, непрямой 
антикоагулянтный препарат варфарин под контро-
лем уровня МНО принимали всего лишь 568 (11,3%) 
пациентов и 928 (18,5%) пациентов принимали 
новые пероральные антикоагулянтные препараты 
(ривароксабан, дабигатрана этексилат, апиксабан). 
Из пациентов с суммой два балла и более по шкалам 
CHA2DS2-VASс и CHADS2 непрямые и прямые ан-
тикоагулянты принимаются сходным в процентном 
отношении числом больных — соответственно 11,5-
11,8% и 19,4-19,7%. 
Регулярно принимают антиаритмические препара-
ты 34,1% (n=1705) пациентов. Оперативное вмеша-
тельство по поводу ФП (абляция) выполнена в 4,7% 
случаях (п=236). 
Анализ полученных материалов анкетирования вы-
явил достаточно высокий уровень самоконтроля па-
циентов с ФП за артериальным давлением (78,8%) 
и частотой сердечных сокращений (74,1%).
Рациональная тактика лечебно-профилактических 
мероприятий при ФП предполагает эффективное 
лечение и других клинически значимых заболеваний 
у таких пациентов. При наличии гипертонической 
болезни у подавляющего большинства пациентов 
(85,5%), рекомендуемые антигипертензивные препа-
раты для достижения целевого уровня АД принимали: 
ингибитор АПФ/блокатор рецепторов ангиотензи-
на — 51,3% пациентов, β-адреноблокаторы — 46,7%, 
антагонисты кальция — 16,5% соответственно. 
У больных с пароксизмальной формой ФП, на до-
госпитальном этапе пароксизм купирован у 962 па-
циентов (30,3%), в том числе на первичном вызове 
у 778 (24,5%) пациентов.
Анализ проведения электроимпульсной терапии 
в исследуемой группе не проводился. 
Согласно данным настоящего анкетирования, после 
оказания медицинской помощи пациентам с ФП 
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бригадами СМП 1342 (26,8%) пациента были эва-
куированы в профильные медицинские учреждения. 
Основные показания для медицинской эвакуации 
пациентов с фибрилляцией предсердий: впервые 
возникший пароксизм ФП; некупированный парок-
сизм ФП длительностью менее 48 часов; пароксиз-
мальная форма ФП длительностью более 48 часов; 
постоянная форма ФП, осложненная ангинозным 
приступом или острой сердечной недостаточностью; 
отсутствие эффекта от проведенной терапии. 
Из 5003 пациентов, участвующих в анкетировании, 
в 2015 г. первично обращались в службу скорой ме-
дицинской помощи по поводу ФП — 1773 (35,4%) 
пациента, в течение года 2124 (42,5%) пациента до 
5 раз, от 6 до 10 раз — 730 (14,6%), более 10 раз — 
376 (7,5%) пациентов, а в 2016г. соответственно 
первично — 670 (13,4%), до 5 раз 3641 (72,8%), от 
6 до 10 раз 488 (9,8%) и более 10 раз 204 (4,1%) па-
циента. 

Выводы

1. Оказание скорой медицинской помощи имеет 
большое значение для пациентов с фибрилля-
цией предсердий, особенно в случаях с впервые 
выявленной ФП (11,8%).

2. Гендерный анализ выявил четкую тенденцию пре-
обладания среди пациентов с ФП в трудоспособ-
ном возрасте мужчин — 9,8% (женщин — 5,4%), 
а в старшем возрасте — женщин 61,4% (муж-
чин — 23,9%).

3. Среди анкетируемых пациентов пароксизмальная 
форма фибрилляции предсердий диагностирова-
лась в 70,1% случаев.

4. За медицинской помощью позднее 48 часов от на-
чала приступа фибрилляции предсердий обрати-
лось 28% пациентов.

5. По результатам анкетирования, активное наблю-
дение в поликлинике получали у терапевта — 
62,8% пациентов с ФП, а у кардиолога — 50,5%, 
одновременно у терапевта и кардиолога — 45,0%.

6. Постоянная антикоагулянтная терапия проводит-
ся у 29,8% пациентов с ФП.

7. Клинико-статистический анализ должен прово-
диться регулярно с целью оценки эффективности 
и качества оказания медицинской помощи паци-
ентам с ФП на этапе СМП. 
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Резюме

Представляется клинический случай 56-летнего мужчины, у которого появление на высоте нагрузочной пробы желудочковой тахикардии 

без клинических и ЭКГ признаков ишемии миокарда было единственным критерием прекращения нагрузки. Целью данной работы было по-

казать на конкретном примере все сложности выяснения генеза желудочковой аритмии, индуцированной физической нагрузкой. В литера-

туре представлена достаточно скудная информация о дифференцировании характера нагрузочных аритмий. Известно лишь, что в случае, 

если у больного появилась и прогрессирует желудочковая аритмия, пробу с физической нагрузкой принято считать сомнительной. В то 

же время несомненно, что индуцированные физической нагрузкой желудочковые аритмии, особенно желудочковые тахикардии, являют-

ся самыми прогностически неблагоприятными. Поэтому для диагностики были использованы методы исследования, способные пролить 

свет на основное заболевание, на фоне которого проявилась желудочковая тахикардия. Результаты парной фармакологической пробы 

с нитроглицерином послужили указанием на ишемическое происхождение желудочковой тахикардии. Несмотря на удовлетворительные 

данные коронароангиографии, с помощью позитронной эмиссионной томографии мы получили сведения о нарушениях микроциркуляции 

коронарного русла, после чего было принято решение о метаболической терапии препаратом Мексикор. Доказательством правильности 

выбора лекарственного средства послужили положительные результаты антиаритмической эффективности Мексикора, подтвержденные 

контрольными исследованиями — нагрузочной пробой и позитронной эмиссионной томографией на фоне лечения. В работе делается вы-

вод, что выбор метода лечения, индуцированной физической нагрузкой желудочковой аритмии у пациентов со стабильной ишемической 

болезнью сердца, должен быть индивидуальным и патогенетически обоснованным. 

Ключевые слова: стабильная ишемическая болезнь сердца, желудочковые аритмии, желудочковая тахикардия, холтеровское мони-

торирование, пробы с физической нагрузкой 
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НОЙ ФИЗИЧЕСКОЙ НАГРУЗКОЙ — ВОЗМОЖНОСТИ МЕТАБОЛИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ. Архивъ внутренней медицины. 2018; 8(5): 394-402. 

DOI: 10.20514/2226-6704-2018-8-5-394-402

Abstract

A clinical case of a 56-year-old man is presented in which only ventricular tachycardia without clinical and ECG criteria of myocardial ischemia is 

recorded on the exercise test. The ventricular tachycardia was the only reason for stopping the test. This clinical case demonstrates all the difficulties 

in determining the genesis of ventricular arrhythmias induced by exercise. The purpose of the work was to show all the difficulties in determining the 

genesis of exercise-induced ventricular arrhythmia. The literature references related to the exercise-induced ventricular arrhythmia differentiation 

is rather poor. It is only known that if a patient develops and progresses ventricular arrhythmia, a tredmill test is considered questionable. Exercise-

induced ventricular arrhythmias especially ventricular tachycardia, are the most dangerous. Therefore, additional diagnostic methods were used 

to reveal the main disease as the background of ventricular tachycardia. Results of pharmacological test with nitroglycerine were the indication 
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of the ischemic origin of ventricular tachycardia. Coronary angiography did not reveal coronary artery stenoses. Positron emission tomography 

revealed coronary microcirculation disturbance after which a decision about metabolic therapy with Mexicor was made. The correct choice of the 

drug (Mеxisor) was confirmed by the results of control studies — improvement of metabolism and antiarrhythmic effect. The article concludes 

that the choice of the treatment exercise-induced ventricular arrhythmia in patients with stable coronary artery disease should be individual and 

pathogenetic.

Key words: stable coronary artery disease, ventricular arrhythmias, ventricular tachycardia, Holter monitoring, exercise test
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Ng — нитроглицерин, NO — оксид азота, АА — антиаритмический, АД — артериальное давление, ВСС — внезапная сердечная смерть, 
ВЭМ — велоэргометрия, ЖА — желудочковая аритмия, ЖК — жирные кислоты, ЖТ — желудочковая тахикардия, ЖЭК — желудочковые 
эктопические комплексы, ИБС — ишемическая болезнь сердца, КА — коронарные артерии, КАГ — коронароангиография, ЛЖ — левый 
желудочек, ПЭТ — позитронная эмиссионная томография, РФП — радиофармпрепарат, СА — синоатриальная блокада, СЖК — сво-
бодные жирные кислоты, ФВ — фракция выброса, ФН — физическая нагрузка, ХМ — холтеровское мониторирование, ЧСС — частота 
сердечных сокращений, ЭНМ — электрическая нестабильность миокарда

Уже со второй половины ХХ века началась эра из-
учения стратификации риска и влияния совокупно-
сти факторов на определенный клинический исход. 
В начале XXI века появились научные работы, в ко-
торых учитывались не только клиничес кие формы 
ишемической болезни сердца (ИБС), но и иные со-
стояния, ухудшающие прогноз. Среди них значатся: 
постинфарктный кардиосклероз, сниженная систо-
лическая функция левого  желудочка (ЛЖ), устойчи-
вая желудочковая тахикардия (ЖТ) с нарушением 
гемодинамики, эпизод сердечного ареста или доку-
ментированный эпизод внезапной сердечной смер-
ти (ВСС) в анамнезе [1]. Однако несмотря на то, что 
опубликованы результаты исследований, доказы-
вающие у пациентов с ИБС причинн о-следствен-
ную связь желудочковых аритмий (ЖА) с ишемией 
миокарда (ишемия может вызывать электрическую 
нестабильность ми окарда (ЭНМ) и выступать как 
триггер аритмии) — до сих не сделаны необходимые 
акценты на обстоятельствах, на фоне которых раз-
виваются аритмические события [2-4]. 

Опираясь на наш клинический опыт и рекоменда-
ции ESC мы позволили себе предложить в 2017 г. 
алгоритм по ведению пациентов со стабильной 
ИБС с сохранной/умеренно сниженной фракцией 
выброса (ФВ) ЛЖ (≥40% по Симпсон) и ЖА с уче-
том их характера [5]. Согласно этому алгоритму 
уже на основании жалоб на типичные ангинозные 
боли и/или эквиваленты стенокардии с определе-
нием уровня предтестовой вероятности врач мо-
жет предположить у пациента ИБС и определить 
спектр необходимых исследований [6]. При подо-
зрении на нарушения ритма обследование вс егда 
начинают с регистрации ЭКГ, холтеровского мо-
ниторирования (ХМ) — I класс показаний [1, 6, 7]. 
Однако, как показывает опыт, не всегда больные 
ИБС субъективно ощущают аритмию, особенно, 
если она возникает во время физической нагрузки 
(ФН). Поэтому в нашем алгоритме на следующем 
после ХМ этапе пациенту с ЖА мы рекомендуем 

проводить пробу с ФН с целью выявления транзи-
торной ишемии миокарда, оценки толерантности 
к ФН, определения функционального класса сте-
нокардии. Рекомендованы, как ЭКГ-нагрузочные 
тесты — велоэргометрия (ВЭМ), тредмил тест, так 
и визуализирующие стресс-методики — стресс-
ЭхоКГ, перфузионная сцинтиграфия миокарда, 
позитронная эмиссионная томография (ПЭТ), 
магнитно-резонансная томография. Визуализиру-
ющие методики, учитывая их более высокую чув-
ствительность и специфичность в сравнении с ЭКГ, 
предпочтитель нее в диагностике миокардиальной 
ишемии. Однако у пациентов с ЖА и ИБС для проб 
с ФН есть дополнительные задачи — анализ «пове-
дения» ЖА во время нагрузки (класс рекомендаций 
IB) и оценка временной связи её с клиническими 
и/или ЭКГ признаками ишемии [1, 6, 7]. Заметим, 
что при оценке результатов ХМ и нагрузочных 
проб, очень важна такая характеристика как вос-
производимость аритмических событий, которая 
должна отражаться во врачебном заключении наря-
ду с другими показателями (количество и комплекс-
ность ЖА, частота сердечных сокращений (ЧСС), 
артериальное давление (АД), время появления зна-
чимой депрессии ST и/или ангинозных болей, толе-
рантность к ФН и т. д.). Более того, в своих работах 
мы показали, что отношение врача к ЖА у больного 
стабильной ИБС во многом зависит от итогов на-
грузочных проб [5, 8, 9]. Оценка «поведения» ЖА 
во время ФН очень важна, так как результаты его 
могут быть различны даже при положительной на-
грузочной пробе. Напомним, что положительная 
проба с ФН оценивается по клиническим и ЭКГ 
данным, т.е. при возникновении ангинозного при-
ступа, подтвержденного горизонтальной/косонис-
ходящей депрессией сегмента ST ≥ 1мм не менее 
чем в 2-х отведениях ЭКГ, или косовосходящей де-
прессией ST ≥ 2 мм. 

Так, при положительной пробе с ФН у больного 
с ИБС «поведение» ЖА во время ФН может не про-
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являть какой-либо связи с признаками ишемии мио-
карда* (вариант А): 

1) при наличии желудочковых эктопических ком-
плексов (ЖЭК) в покое во время ФН они могут 
значимо уменьшаться по количеству/комплекс-
ности. 

2) полностью исчезать на высоте ФН.

3) оставаться без изменений в течение всего теста. 

Появление и/или нарастание ЖА на фоне поло-
жительной нагрузочной пробы (вариант Б) 
позволяет расценить её как ишемическую, особен-
но, если она возникает и/или прогрессирует одно-
временно с ангинозной болью и/или с о значимой 
депрессией сегмента ST [2]. Под прогрессировани-
ем ЖА во время ФН понимают увеличение количе-
ства ЖЭК и/или комплексности. Увеличением ком-
плексности считается появление парных (если были 
только одиночные) и увеличение количества ЖЭК 
в эпизодах ЖТ [2, 10]. Во время ХМ также можно за-
подозрить ишемический характер аритмии, допол-
нительно оценивая распределение её за сутки (на-
пример, дневное), связь ЖА с ФН, эпизодами ише-
мии/депрессией сегмента ST [11].

Есть еще один тип «поведения» ЖА во время ФН 
(вариант В), однозначная трактовка которого весь-
ма не проста. Появление и/или прогрессирование 
ЖА на высоте нагрузки и до 3-й мин восстанови-
тельного периода без клинических и/или ЭКГ при-
знаков миокардиальной ишемии принято считать 
аритмическим вариантом сомнительной пробы 
с ФН [12]. Действительно, достаточно сложно разо-
браться в происхождении ЖТ, когда она является 
единственным критерием прекращения пробы. 
В таких случаях очень важно установить или ис-
ключить ишемический генез ЖА, так как она может 
быть первым и единственным проявлением ише-
мии миокарда, а в некоторых случаях, даже задолго 
до появления других симптомов ИБС [2, 10, 13]. Для 
объяснения такого сомнительного результата про-
бы с ФН в 2004 г. нами был запатентован «Способ 
дифференциальной диагностики ишемических же-
лудочковых нарушений ритма у больных ИБС» [14]. 
Суть способа заключается в том, что при повторной 
воспроизводимой нагрузочной пробе на фоне при-
нятого сублингвально 0,5 мг нитроглицерина (Ng) 
в случае значимого уменьшения ЖЭК (одиночных — 
на 75%, парных — на 90% и пароксизмов ЖТ — на 
100%) наряду с повышением толерантности к ФН, 
фармакологическую пробу признают положитель-
ной, а ЖА — ишемическими [14]. Помимо парной 
фармакологической нагрузочной пробы с Ng при 

* Такое «поведение» ЖА, не имеющей никакой связи с ишемией миокарда позволяет считать, что она не носит ишемический характер.  
Среди основных причин неишемической ЖА у больных стабильной ИБС называют дисфункцию автономной нервной системы и рас-
стройства психологического статуса.  К тому же, ЖА может иметь место задолго до развития у пациентов ИБС и быть связанными с 
другими состояниями и заболеваниями, например с артериальной гипертензией, дисфункцией щитовидной железы.

сомнительных ее результатах рекомендовано прове-
дение визуализирующего стресс-теста.

На клиническом примере мы хотим продемонстри-
ровать сложность дифференцирования характера 
ЖТ, индуцированной ФН. 

В 2004-м году к нам обратился пациент 56 лет с жа-
лобами на периодически возникающие эпизоды 
сердцебиения, сопровождавшиеся одышкой, кото-
рые он связывал с ФН. Ранее считал себя относитель-
но здоровым, катался на горных лыжах, регулярно 
плавал в бассейне до 1 000 м. Из сопутствующих за-
болеваний упоминал о периодическом повышении 
АД на протяжении более 20 лет с максимальными 
цифрами 160/90 мм рт. ст. (постоянной антигипер-
тензивной терапии не получал). На снятой ЭКГ — 
синусовый ритм с ЧСС 62 в 1 мин, слабо (-) Т в от-
ведениях с V1 по V4; слабо (+) Т в отведениях V5, V6. 
Изменения реполяризации без значимой динамики 
в сравнении с ЭКГ прежних лет. По данным ЭхоКГ: 
начальные признаки гипертрофии ЛЖ, признаки 
фиброза межжелудочковой перегородки, зон локаль-
ной сократимости не выявлено, глобальная сокра-
тительная способность сохранена (ФВ ЛЖ=60% по 
Симпсон). В лабораторных анализах крови — дис-
липидемия. По результатам ХМ: одиночные ЖЭК 
(с признаками парасистолии) 2-х типов, с преобла-
данием одного типа — 16 453 в сут.; парные моно- 
и полиморфные парасистолы — 172 в сут.; эпизоды 
неустойчивой ЖТ с частотой сокращений желудоч-
ков (ЧСЖ) до 130 в 1 мин — 295 в сут. (из них 17 — 
более 3-х комплексов QRS) (рис. 1 А, Б). 

Итак, ЖА носила дневной характер, а в день ХМ от-
мечена значимая для пациента физическая актив-
ность. Эпизоды неустойчивой ЖТ регистрировались 
только на фоне ФН (рис. 1, А). Неустойчивая ЖТ 
наибольшей комплексн ости по времени совпадала 
с интенсивной ходьбой (рис. 1, Б). И зменений сег-
мента ST на ЭКГ не зафиксировано. 

Исходно (в покое) при ЧСС 60 в 1 мин без нару-
шений ритма (рис.2А). Во время ВЭМ при ЧСС 
100 в 1 мин возникла воспроизводимая неустойчи-
вая ЖТ, которая послужила единственным критери-
ем прекращения пробы (рис.2Б). Субъективно — 
жалобы на небольшую одышку (частота дыхатель-
ных движений 23 в 1 мин). При этом типичного ан-
гинозного синдрома и ишемических изменений на 
ЭКГ не было, АД 170/80 мм рт. ст. Проба расценена 
как сомнительная. Следующая ВЭМ (рис.2В) была 
выполнена на фоне приема 500 мкг (1 тб) Ng. С уче-
том повышения толерантности к ФН, достижения 
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субмаксимальной ЧСС (136 в 1 мин) и отсутствия 
ЖА фармакологическая проба трактовалась как по-
ложительная. Складывалось впечатление об ишеми-
ческом характере ЖТ. 

Учитывая ЖТ, индуцированную ФН, положитель-
ную фар макологическая проба с Ng, а также факто-
ры риска (мужской пол, возраст (56 лет), дислипи-
демия), обследование пациента было продолжено. 
Стрес с-ЭхоКГ не выявила признаков транзиторной 
ишемии миокарда, а коронароангиография (КАГ) — 
гемодинамически значимых стенозов коронарных 
артерий (КА). Все же нагрузочный характер ЖА вы-
зывал опасения, так как известно, что ЖТ, возникаю-
щая на фоне симпатикотонии, повышает риск раз-
вития ВСС [2, 14, 15]. В качестве препаратов первой 
линии при индуцированных нагрузкой аритмиях 
показана терапия β-адреноблокаторами. Принимая 
во внимание активный образ жизни пациента, было 
решено назначить ему β-адреноблокатор. Для  про-
гнозирования эффективности β-адреноблокаторов 
выполнялась фармакологическая парная нагрузоч-
ная проба с анаприлином (60 мг), которая была по-
ложительной. Однако на фоне постоянного приема 
5 мг бетаксолола при хорошем антиаритмическом 
(АА) эффекте появилась выраженная брадикардия 
(40 в 1 мин) и преходящая синоаурикулярная бло-
када II степени II типа с паузами до 4 с (сопрово-
ждались пресинкопэ). Выявленное побочное дей-
ствие заставило отменить бетаксолол и подтолкнули 
к дальнейшему поиску истинного генеза нагрузоч-
ной ЖА и возможностей ее лечения. 

Отсутствие на КАГ гемодинамически значимых сте-
нозов КА не исключало ишемический характер арит-
мии и для визуализации возможного ишемического 
субстрата, индуцированной нагрузкой ЖТ, и для 
оценки перфузии миокарда была выполнена ПЭТ 
с ВЭМ, которая выявила транзиторные локальные 
нарушения в бассейне передней межжелудочковой 
ветви левой КА. На высоте ФН во время ПЭТ была 
зарегистрирована ЖТ с комплексами той же формы, 
что и при других пробах с нагрузкой. При исследо-
вании метаболизма жирных кислот (ЖК) в миокарде 
с 11С-бутиратом натрия отмечалось снижение экс-
тракции ЖК преимущественно в передней стен-
ке ЛЖ. Скорость выведения радиофармпрепарата 
(РФП) составляла более 40% во всех отделах ЛЖ 
(рис. 4). Таким образом, результаты ПЭТ в совокуп-
ности с данными фармакологической пробы с Ng 
подтвердили ишемический характер индуцирован-
ной нагрузкой ЖТ. Предполагаемым аритмогенным 
субстратом могла служить ишемия миокарда и раз-
вивающиеся на её фоне нарушения метаболизма, 
описать которые можно, сделав небольшой экскурс 
в особенности биохимических процессов в карди-
омиоцитах [2]. В условиях гипоксии кардиомио-
цитов кислород распределяется между окислением 
свободных жирных кислот (СЖК) и глюкозы, при 
этом продуктивность обоих энергетических путей 
снижается. При ишемии расщепление глюкозы осу-
ществляется преимущественно путем анаэробного 
гликолиза, в результате которого образуется пиру-
ват. В свою очередь, при нехватке кислорода пируват 

Рисунок 2 (А, Б, В). Фрагменты ВЭМ 
(2, А — в покое; 2, Б — на высоте ВЭМ неустойчивая 
ЖТ (критерий прекращения пробы); 2, В — на высоте 
повторной ВЭМ на фоне принятого Ng). Отведения по 
Небу: Dorsalis и Anterior. Скорость записи 25 мм/сек. 
Объяснение в тексте
Figure 2 (A, B, C). Fragment of the exercise test (ET) 
(2, A — in pretest, 2, B — unstable ventricular tachycardia 
at the peak of the test (stop test criterion); 2, С — at the 
peak of repeated ET after taking nitroglycerine). ECG 
leads: Dorsalis and Anterior. Recording speed 25 mm / sec. 
Explanation in the text.

Рисунок 1. А — суточный тренд распределения 
ЖА. Б — фрагмент ХМ во время ФН — эпизод 
неустойчивой ЖТ. Объяснение в тексте
Figure 1. A — The distribution of ventricular 
arrhythmias (VA) per day. Fragment of Holter monitoring 
(HM) during exercise test — unstable ventricular 
tachycardia. Explanation in the text.
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превращается в лактат, так как не может пройти все 
этапы окислительного декарбоксилирования в ми-
тохондриях. Лактат, накапливаясь в цитозоле, при-
водит к ацидозу внутриклеточной среды, перегрузке 
клеток натрием, кальцием и нарушает способность 
кардиомиоцитов к расслаблению и сокращению. 
Кроме того, избыток ионов кальция в цитозоле клет-
ки активирует фосфолипазы, приводя к поврежде-
нию мембран кардиомиоцитов. В условиях недостат-
ка кислорода основная часть аэробного синтеза АТФ 
приходится на бета-окисление СЖК. Такой путь об-
разования АТФ в условиях ишемии метаболически 
невыгоден, так как требует больших затрат кислоро-
да. В связи с этим гипоксия приводит к образованию 
избытка СЖК и ацетил-КоА, которые ингибируют 
пируват-дегидрогеназный комплекс, и ведет к даль-
нейшему разобщению процессов гликолиза и окис-
лительного декарбоксилирования, а также к актива-
ции свободнорадикального окисления. Накопление 
продуктов свободнорадикального окисления в ци-
топлазме клеток также оказывает повреждающее 
действие на мембрану кардиомиоцитов и нарушает 
их функции [16, 17]. Таким образом, при гипоксии 
активируются процессы, лежащие в основе развития 
дисфункции сердечной мышцы: локальное воспале-
ние и пероксидация, клеточный ацидоз, уменьше-
ние синтеза АТФ, нарушение ионного равновесия. 
Все это в свою очередь обуславливает развитие ЭНМ 
и формирование очагов аритмогенеза. 

В ряде экспериментальных и клинических работ 
было продемонстрировано, что при доказанном 
ишемическом характере ЖА терапия стабильной 
ИБС может быть дополнена метаболическими пре-
паратами, как направление «субстратного» лечения 
[18-20]. В отличие от традиционных методов лече-
ния, направленных на непосредственное улучшение 
коронарного кровообращения, в основе принципа 
действия современных цитопротекторов лежит их 
свойство увеличивать способность миокарда пере-
носить ишемию, не теряя или быстро восстанав-
ливая при этом свою функциональную активность. 
Гипотеза о том, что защита ишемизированной тка-
ни от последствий окислительного стресса и восста-
новление энергетического баланса кардиомиоцитов, 
образующих очаг аритмогенеза, может привести 
к нормализации его электрофизиологических функ-
ций, послужила основой для назначения пациенту 
препарата этилметилгидроксипиридина сукцинат 

(Мексикор — в среднесуточной дозировке (300 мг). 
Входящий в его состав эмоксипин проявляет мощ-
ное антиоксидантное и цитопротекторное действие 
в отношении клеток миокарда. Сукцинат, в свою 
очередь, придает препарату выраженную антиги-
поксическую активность. Добавим, что препятствуя 
дегенерации NO (благодаря эмоксипину), мексикор 
обладает и вазодилатирующим эффектом [21]. 

В процессе лечения уже через 2 месяца приема ци-
топротектора при ХМ отмечалось значимое умень-
шение количества и комплексности ЖЭК, а именно, 
снижение числа одиночных полиморфных желудоч-
ковых парасистол на 91% (с 16 453 до 1 528 в сут.); 
парных полиморфных — на 90% (с 172 до 17 в сут.); 
ЖТ не зарегистрированы (рис. 3). Оптимальный 
АА эффект также подтверждался результатами кон-
трольной воспроизводимой ВЭМ в виде отсутствия 
ЖА высокой комплексности при достижении суб-
максимальной ЧСС (123 в 1 мин). 

При повторной оценке метаболизма ЖК на фоне те-
рапии Мексикором отмечалось отсутствие индуци-
рованной нагрузкой ЖТ и более равномерное рас-
пределение РФП, увеличение скорости выведения 
РФП из всех отделов ЛЖ (рис. 4 и табл. 1).

На фоне продолжающегося лечения Мексикором 
самочувствие больного стабилизировалось, исчезла 
одышка, ощущение сердцебиений. Пациенту были 
даны рекомендации по антигипертензивной тера-
пии и длительному приему Мексикора 300 мг/сут. 
Он вернулся к обычному активному образу жизни. 

Через 7 лет пациент обратился с жалобами на по-
явление типичных ангинозных болей при ходьбе на 
200 метров или подъеме в гору. Клиническая ситуа-
ция была расценена как нестабильная стенокардия. 
Пациент был экстренно госпитализирован. 

При ХМ зарегистрированы очень частые одиноч-
ные ЖЭК, преимущественно одной морфологии — 
17 308/сут.; парные мономорфные ЖЭК — 1 411/сут.; 
эпизоды неустойчивой ЖТ — 73/сут. максимально 
до 9 QRS с ЧСЖ до 207 в 1 мин. Морфология ЖЭК 
была идентична той, что наблюдалась во время ХМ 
при первом обращении пациента. Повторная КАГ 
(через 7 лет после первой) выявила гемодинамиче-
ски значимые стенозы передней межжелудочковой 

Рисунок 3. Суточный тренд распределения ЖА при ХМ пациента на фоне приема Мексикора. 
Объяснение в тексте
Figure 3. The distribution of VA in a patient taking Mexicor per day during HM. Explanation in the text
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Рисунок 4. Оценка метаболизма ЖК методом ПЭТ с 11С-бутиратом натрия. Объяснение в тексте
Figure 4. Estimation of fatty acid metabolism by positron emission tomography with 11С-butyrate Nа. Explanation in the text

До лечения На фоне лечения

1-й скан (4 мин) 1-й скан (4 мин)

2-й скан (21 мин) 2-й скан (21 мин)

Таблица 1. Исследование метаболизма ЖК в миокарде методом ПЭТ с 11С-бутиратом натрия. Скорость 
выведения РФП до и на фоне лечения Мексикором (объяснение в тексте).
Table 1. Estimation of fatty acid metabolism by positron emission tomography with 11С-butyrate Nа. Excretion of the 
radiopharmaceutical isotope before and during the Mexicor treatment (explanation in the text).

Сегменты ЛЖ/ 
Left ventricular segments

До лечения Мексикором/ 
Before Mexicor treatment (%)

На фоне лечения Мексикором/ 
During Mexicor treatment (%)

Верхушечные сегменты/ Apical segments

Передняя стенка/Apical anterior 59 82

Боковая стенка/Apical lateral 54 80

Нижняя стенка/Apical inferior 56 70

МЖП/Apical septal 57 76

Средние сегменты/ Mid — cavity segments

Передняя стенка/ Mid anterior 62 76

Боковая стенка/ Mid lateral 58 71

Нижняя стенка/ Mid inferior 60 80

МЖП/ Mid septal 65 64

Базальные сегменты/ Basal segments

Передняя стенка/ Basal anterior 60 70

Боковая стенка/ Basal lateral 57 71

Нижняя стенка/ Basal inferior 56 65

МЖП/ Basal septal 61 78
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ветви левой КА: 70-75% в средней трети, локальный 
стеноз на границе средней и дистальной трети до 
70%, стеноз устья диагональной ветви до 65%. Вы-
полнена ангиопластика и стентирование передней 
межжелудочковой артерии (2 стента) с достижением 
оптимального ангиографического результата. Был 
возобновлен прием Мексикора (300 мг/сут.). В тече-
ние 4 лет после реваскуляризации миокарда анги-
нозные боли не рецидивировали. Контрольные ХМ 
и нагрузочные тесты в динамике демонстрировали 
хороший АА эффект. 

Обсуждение

Суммируя литературные данные, основанные на 
результатах многоцентровых исследований, и соб-
ственный опыт, необходимо признать, что в про-
блеме ЖА у пациентов с ИБС, выборе АА терапии 
остаётся много нерешенных вопросов. В тех случа-
ях, когда очаг аритмии совпадает с зоной ишемии, 
успешная реваскуляризация миокарда оказывает 
полный АА эффект, способствует повышению вы-
живаемости больных и снижению ВСС в течение 
длительного периода наблюдения [1, 22]. И по на-
шим данным ишемическая ЖА, особенно ЖТ, пред-
ставляет собой аритмию с самым неблагоприятным 
прогнозом, а АА эффект реваскуляризации миокар-
да составляет от 84% в раннем послеоперационном 
периоде до 65% через 12 месяцев [2, 9]. 

Оценить поведение ЖА, подтвердить её ишемиче-
ское происхождение можно с помощью ХМ, про-
бы с ФН, парных фармакологических нагрузочных 
тестов с Ng [1, 2, 5, 12]. Эти, казалось бы, рутинные 
и вполне доступные исследования во многом помо-
гают пролить свет на генез ЖА и выбрать верную 
тактику ведения больных ИБС с сопутствующей 
аритмией. Особенно они бывают полезны в тех со-
мнительных случаях, когда единственным критери-
ем прекращения нагрузочной пробы является ин-
дуцированная нагрузкой ЖА/ЖТ. Если допустить 
ошибку в интерпретации такой пробы, то она может 
иметь очень серьезные последствия — ВСС.

Именно такой клинический случай был представлен 
вниманию читателей. Сложность его была связана 
как с анализом индуцированной ФН аритмии, так 
и с выбором последующей лечебной тактики. Труд-
ности трактовки генеза такой ЖТ были в том, что она 
не сопровождалась ни клиническими, ни электро-
графическими признаками ишемии миокарда и не 
объяснялась результатами КАГ. Однако мы никогда 
не можем быть убеждены в «доброкачественном» ха-
рактере индуцированной нагрузкой ЖТ. В литерату-
ре неоднократно описаны случаи выявления снача-
ла ЖА, и лишь спустя достаточно продолжительное 
время были диагностированы серьезные заболева-
ния сердца [23, 24]. 

В данном конкретном случае нельзя было пренебре-
гать тем, что индуцированная ФН воспроизводимая 
ЖТ купируется Ng, и это заставляло нас искать до-
казательства ишемической природы аритмии. Как 
известно, симпатозависимый характер ЖТ часто 
связан с ишемией миокарда в связи с особенностя-
ми иннервации миокарда — ишемические измене-
ния в передней стенке ЛЖ приводят к повышению 
активности симпатических афферентных нервов 
[25]. Предположение об ишемическом характере 
ЖА, основанное на положительной фармакологи-
ческой пробе с Ng, объяс нимо тем, что механизм 
действия Ng связан с высвобождением активного 
вещества оксида азота (NO) в гладкой мускулатуре 
сосудов. Впоследствии было установлено, что в нор-
мальных физиологических условиях NO служит не 
только мощным вазодилататором, но и тормозит 
процессы ремоделирования сосудистой стенки, 
предотвращает адгезию и агрегацию тромбоцитов, 
адгезию моноцитов, защищая, таким образом, со-
судистую стенку от патологической перестройки 
с последующим развитием атеросклероза и ате-
ротромбоза [26]. Кроме того, опираясь на данные 
литературы, исчезновение стрессиндуцированной 
гипоперфузии миокарда на фоне приема Ng при 
интактных КА свидетельствует в пользу сосудод-
вигательной дисфункции КА как причины нару-
шения микроциркуляции (динамическая обструк-
ция) [27-28]. 

Продолжая обследование пациента, удалось бли-
же подойти к выяснению характера ЖТ. Известно, 
что метод ПЭТ с 11С-бутиратом натрия с высокой 
точностью определяет участки ишемии миокарда 
(до появления признаков ишемии на ЭКГ и ЭхоКГ) 
[29]. Результаты ПЭТ у нашего пациента были сви-
детельством ишемического генеза ЖТ и могли быть 
обусловлены сосудодвигательной дисфункцией КА, 
создающей у словия для ишемии при ФН, и, как след-
ствие — приводящей и к локальному нарушению 
метаболизма в миокарде, и развитию электрической 
нестабильности миокарда (ЭНМ), проявляющейся 
индуцированной нагрузкой ЖТ.

Не только трудности диагностики заставляли нас 
продолжать обследование в поиске истинной 
причины ЖА. Ситуация с лечением осложнялась 
тем, что необходимые в случаях нагрузочной ЖТ 
β-адреноблокаторы оказались противопоказаны из-
за возникшей симптомной синоатриальной (СА) 
блокады. Нужно было искать пути как к лечению 
больного с ишемической ЖТ, так и к профилактике 
возможных серьёзных осложнений. В тот момент 
от имплантации ЭКС, которая позволила бы назна-
чить показанные ему β-адреноблокаторы, он кате-
горический отказывался. Нас вдохновила существу-
ющая гипотеза, что ишемические ЖА обусловлены 
каскадом нарушений метаболизма в ишемизирован-
ном миокарде. Она заставила нас думать, что восста-
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новление метаболизма кардиомиоцитов может при-
вести к «нормализации» электрофизиологических 
функций очага аритмогенеза. Получив подтверж-
дение о нарушениях микроциркуляции по данным 
ПЭТ с бутиратом натрия, мы начали лечение нашего 
пациента Мексикором. Доказательством правильно-
сти выбора тактики послужили положительные ре-
зультаты АА эффективности Мексикора, подтверж-
денные ХМ, нагрузочной пробой и контрольной 
ПЭТ на фоне лечения.

На наш взгляд, дальнейший ход клинических собы-
тий следовал по следующему сценарию. Сосудодви-
гательная дисфункция артерий коронарного русла 
как причина ишемии миокарда на микроциркуля-
торном уровне с нарушениями метаболизма в кар-
диомиоцитах были патогенетическими факторами 
в механизме возникновения ишемической ЖТ при 
первичном обращении пациента. Со временем раз-
вившиеся дисфункция и микроповреждения эндо-
телия вкупе с дислипидемией привели к постепен-
ному развитию и прогрессированию атеросклероза 
КА и уже динамической, а органической обструкции 
КА. Подтверждением тому послужили совпадение 
обнаруженной на ПЭТ зоны ишемии и в дальней-
шем зон стенозов КА. 

Заключение

Итак, принимая во внимание этиологические 
и триггерные факторы ЖА, фоновую клиническую 
ситуацию, мы делаем акцент на важности опре-
деления характера аритмии у пациента с ИБС — 
ишемического и, не обусловленного ишемией ми-
окарда. Отнюдь не всегда аритмия у больного ИБС 
связана с самим заболеванием, как не всегда она 
является жизнеугрожающей и заставляющей при-
нимать экстренные меры. Такие характеристики 
ишемической ЖА как воспроизводимость, АА ответ 
на нитраты, могут составлять важное звено в диа-
гностике, выборе метода лечения и прогнозиро-
вании его эффективности. Помимо ишемии есть 
и другие причины для появления ЖА у больного 
стабильной ИБС и поиск этиологии аритмии — за-
лог успеха в её устранении. Сочетание у больного 
ИБС с ишемическими ЖА стандартной антианги-
нальной терапии с метаболическими препаратами 
(в частности, Мексикором) не лишено оснований 
и может быть важным дополнением особенно у тех 
пациентов, которым реваскуляризация миокарда 
не показана. 

Очевидно, выбор метода лечения ЖА у пациента 
со стабильной ИБС должен быть индивидуальным 
и патогенетически обоснованным, ибо насколько 
разнообразен характер развития аритмий у этих 
больных, настолько должны отличаться и подходы 
к их лечению.

Кроме того, данным сообщением (описанием слож-
ного клинического случая) мы хотим привлечь 
внимание кардиологов и врачей, выполняющих 
нагрузочные пробы, к индуцированным ФН желу-
дочковым нарушениям ритма, даже если они не со-
провождаются клиническими и электрокардиогра-
фическими признаками ишемии миокарда. ЖТ у па-
циентов с факторами риска ИБС, индуцированная 
ФН, может быть ее дебютом.
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