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Раздел 1

ФУНДАМЕНТАЛЬНАЯ КАРДИОЛОГИЯ

ФАКТОРЫ, ВЛИЯЮЩИЕ НА КРИСТАЛЛИЗАЦИЮ ХОЛЕСТЕРИНА 
В БИОЛОГИЧЕСКИХ ТКАНЯХ

Анфиногенова Я.ДЛ2, Шведова М.В.3, Попов С.В.1

1Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр, Российская академия наук, Томск, Российская Федерация
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Предложена концепция модуляции нано­
частицами кристаллизации холестерина в 
биологических тканях. Нуклеация -  важный 
этап спонтанного образования кристаллов 
холестерина в организме. Ключевыми факто­
рами, оказывающими влияние на свободную 
энергию нуклеации кристалла в жидкостях, 
являются сдвиговый поток и примеси, при­
сутствующие в следовых концентрациях. Эк­
спериментальные исследования свидетель­
ствуют, что богатые холестерином микродо­
мены плазматической мембраны (липидные 
рафты) взаимодействуют с наночастицами и 
вовлечены в механизмы интернализации на­
ночастиц и их внутриклеточный транспорт. 
Липидные рафты могут быть мишенью нано­
частиц, оказывающих влияние на кристалли­
зацию холестерина. Размерные характерис­
тики, динамика, регуляция и функции этих 
богатых холестерином микродоменов плаз­
матической мембраны в клетках сердечно­

сосудистой системы остаются слабоизучен­
ными. Наноразмерные агенты, используе­
мые для лекарственного покрытия стентов и 
создания контрастных препаратов для ме­
дицинской визуализации, возможно, могут 
препятствовать кристаллизации холестери­
на в пораженных сосудах. С другой стороны, 
нужно с осторожностью внедрять новые на­
нотехнологии, потому что некоторые типы 
наночастиц могут становиться центрами кри­
сталлизации аморфного холестерина, депо­
нированного в атеросклеротически изменен­
ных стенках сосудов. Это, в свою очередь, 
может вызвать дестабилизацию атероскле­
ротических бляшек.

Предложенная концепция может быть ак­
туальной для разработки новых подходов к 
лечению и профилактике атеросклероза и 
других состояний, в патогенезе которых важ­
ную роль играет кристаллизация холестери­
на, включая образование холестериновых
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камней в желчном пузыре, воспаление сус­
тавов и офтальмологические заболевания, 
такие как деструкция стекловидного тела, 
обусловленная формированием в нем крис­
таллов холестерина.

Клю чевы е слова: наночастицы, атерос 
клероз, кристаллы холестерина, кристалли 
зация, патогенез.
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Here we introduce a concept on nanoparticle- 
dependent alteration of cholesterol crystalliza­
tion in biological tissues. Nucleation is a pivotal 
step of spontaneous cholesterol crystal forma­
tion in the living organism. Key factors influ­
encing nucleation interfacial free energy of a cry­
stal in liquid media comprise shear flow and trace 
additives. Lipid rafts engage in nanoparticle 
clearance and are implicated in nanoparticle 
internalization and intracellular transport. Chole­
s te ro l-rich  lipid rafts can be a ta rge t of 
nanoformulations affecting cholesterol crystal­
lization. Dimensional characteristics, structure, 
composition, dynamics, regulation, and func­
tions of lipid rafts in diverse cell types especially 
in the heart and blood vessels remain poorly 
understood and require future research. Certain 
nanoformulations can beneficially modulate pat­
terns of cholesterol crystallization in biological

tissues. Nano-agents present in stent coatings 
and medical visualization modalities can poten­
tially abrogate cholesterol crystallization in the 
damaged arteries. However, novel nanomedical 
modalities should be translated into clinical prac­
tice with great caution as some types of nanopar­
ticles could turn into seeds for cholesterol crys­
tallization in the affected arterial walls causing 
fibrous cap rupture and thrombus formation. The 
proposed concept on nanoparticle-dependent 
alteration of cholesterol crystallization may be 
promising for management of other pathological 
states such as gallbladder stones, arthritis, and 
ophthalmological diseases such as synchysis 
scintillans.

K eyw ords: nanoparticles, atherosclerosis, 
cholesterol crystals, crystallization, patho­
genesis.

Введение. Эндогенные макромолекулы 
представляют собой природные нанораз­
мерные системы с многообразными функци­
ями. Человеку невозможно конкурировать с 
природой в создании наноразмерных биоло­
гически активных систем, имеющих сопоста­
вимую функциональность, сложность и гар­
монию. Тем не менее, в последние годы уче­

ные активно создают химически и физичес­
ки разнообразные наночастицы в надежде на 
открытие новых эффективных диагностичес­
ких, терапевтических и тераностических пре­
паратов. Обширные исследования в этом от­
ношении были проведены в кардиологии, 
однако остается много «белых пятен» отно­
сительно механизма действия новых нано­
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агентов. Недавно [1] мы впервые выдвинули 
гипотезу о том, что наночастицы могут моду­
лировать поведение кристаллов холестери­
на, играющих недооцененную и весьма важ­
ную роль в патогенезе атеросклероза [2] и 
некоторых других заболеваний [1]. Нанотех­
нологии, таргетные к кристаллизации холес­
терина in vivo, могут быть особенно полезны 
в области интервенционной кардиологии, так 
как эмболизация микрососудов кристаллами 
холестерина иногда осложняют катетерные 
вмешательства у пациентов с атеросклеро­
зом. Решение этой проблемы особенно ак­
туально в связи с растущим числом катетер­
ных вмешательств во всем мире. С другой 
стороны, некоторые наноагенты могут дей­
ствовать как центры нуклеации, ускоряющие 
формирование кристаллов холестерина в 
атеросклеротических бляшках и других пато­
логически измененных тканях организма, 
вызывая их дестабилизацию. Данная статья 
кратко представляет концепцию влияния на­
ночастиц на кристаллизацию холестерина в 
биологических тканях.

При атеросклерозе внезапный рост иголь­
чатых кристаллов холестерина в сосудистой 
бляшке вызывает повреждение окружающих 
клеток, разрыв фиброзной покрышки атерос­
клеротической бляшки, тромбоз, инфаркт 
миокарда или инсульт. Будучи триггером про­
дукции провоспалительного цитокина 11_-1(3, 
кристаллическая форма холестерина являет­
ся связующим патогенетическим звеном 
между воспалением и атеросклерозом. Бы­
строрастущие игольчатые кристаллы холес­
терина разрушают мембраны окружающих 
клеток, вызывая высвобождение биологичес­
ки активных веществ и протеолитических 
ферментов, повреждающих окружающие 
ткани [1].

Как только аморфный холестерин дости­
гает насыщения, инициируется внезапная и 
необратимая кристаллизация. Высвобожде­
ние мелких кристаллов холестерина из ате­
росклеротических бляшек в сосудистое рус­
ло может привести к жизнеугрожающей эм­

болии и отсроченной параплегии после хи­
рургических вмешательств на сердце и сосу­
дах. Мало что известно о факторах, вызыва­
ющих зарождение и рост кристаллов холес­
терина в атеросклеротической бляшке. Как 
правило, трудно экспериментально изучать 
нуклеацию и кристаллизацию, особенно in 
vivo. Вместе с тем понимание того, как про­
исходит необратимое формирование крис­
таллов холестерина in vivo, необходимо для 
того, чтобы разрабатывать способы профи­
лактики этого явления [1].

Нуклеация является первым этапом крис­
таллизации, которая происходит путем само­
сборки и самоорганизации. Гетерогенная 
нуклеация происходит на границах раздела 
фаз, тогда как гомогенная нуклеация проис­
ходит вдали от границ радела фаз. Результа­
ты, полученные с использованием экзогенно­
го холестерина и моноклональных антител, 
специфически распознающих упорядочен­
ные массивы холестерина, показывают, что 
трехмерные (3D) кристаллы холестерина мо­
гут зарождаться in vitro только на двухслой­
ных мембранах, содержащих сегрегирован­
ные двумерные (2D) кристаллические доме­
ны холестерина. Ключевыми факторами, вли­
яющими на межфазную свободную энергию 
нуклеации любого кристалла в жидкостях, 
являются сдвиговый поток и примеси в сле­
довых количествах [1].

Сдвиговый поток присутствует в доменах 
атеросклеротической бляшки, обращенных 
внутрь сосуда. Наноагенты в составе контра­
стных агентов или лекарственных препаратов 
могут выступать в роли тех примесей, кото­
рые могут вызвать нуклеацию кристалла хо­
лестерина в патологически измененных тка­
нях.

Наночастицы влияют на поведение крис­
таллов холестерина. Наночастицы могут из­
бирательно взаимодействовать с кристалла­
ми холестерина, что в настоящее время уже 
используют при медицинской визуализации 
сосудов. Возможность терапевтической мо­
дуляции поведения кристаллов холестерина
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наночастицами остается неисследованной в 
связи с отсутствием стандартных методов 
изучения кристаллов холестерина, особенно 
in vivo. Действительно, многие фиксаторы в 
процессе подготовки гистологических пре­
паратов растворяют кристаллы холестерина. 
Еще труднее изучать кристаллы холестери­
на in vivo. Мы предполагаем, что наночасти­
цы, функционализированные молекулами с 
высоким сродством к холестерину, могут 
предотвращать кристаллизацию аморфного 
холестерина в атеросклеротических бляшках 
без повреждения окружающих клеток. Моде­
ли изучения модуляции наночастицами кри­
сталлизации холестерина в естественной 
тканевой среде в настоящее время недоступ­
ны. Известно, что в некоторых типах клеток 
наночастицы взаимодействуют с богатыми 
холестерином доменами плазматической 
мембраны -  так называемыми липидными 
рафтами, участвующими в механизмах ин­
тернализации и транспорта наночастиц, и эти 
процессы зависят от размера и поверхност­
ного заряда частиц. Липидные рафты, бога­
тые холестерином, могут стать одной из глав­
ных мишеней наночастиц, предназначенных 
для предотвращения кристаллизации сво­
бодного холестерина [1].

Эффекты наночастиц зависят от их супра- 
молекулярных свойств. Богатые холестери­
ном образования присутствуют в физиологи­
ческих и патологических структурных обра­
зованиях. Холестерин может находиться в 
патологически измененных тканях в аморф­
ном или кристаллическом состоянии. Напри­
мер, кристаллический и (или) аморфный хо­
лестерин может присутствовать в атероскле­
ротических бляшках, синовиальной жидко­
сти, желчи или стекловидном теле. Физиоло­
гическими образованиями, обогащенными 
холестерином, являются липидные рафты. От 
размера и супрамолекулярных свойств нано­
частиц, имеющих высокое сродство к холес­
терину, будет зависеть их тропность к пато­
логическим или физиологическим структу­
рам организма.

Чем меньше диаметр гидрофобных нано­
частиц с высокой аффинностью к холестери­
ну, тем более высока вероятность того, что 
они будут напрямую взаимодействовать с 
бислоем липидов плазматической и ядерной 
мембран. Взаимодействие особенно вероят­
но в области богатых холестерином доменов, 
каковыми являются липидные рафты. Кле­
точная мембрана содержит интегральные и 
полуинтегральные белки с гидрофильными 
доменами, обращенными во внеклеточное 
пространство. Вместе с гликокаликсом эти 
гидрофильные домены защищают гидрофоб­
ные компоненты клеточной мембраны от пря­
мого контакта с гидрофобными частицами, 
размеры которых достаточно велики.

Существует пороговый размер наночас­
тиц. При превышении этого порога взаимо­
действие наночастиц с липидными рафтами 
становится невозможным. В то же время, 
взаимодействие с отложениями свободного 
холестерина остается возможным. Именно 
взаимодействия между наночастицами и ли­
пидными рафтами в итоге будут определять 
эффекты (в том числе побочные эффекты), 
фармакодинамику и фармакокинетику нано­
частиц. Функционализация поверхности на­
ночастиц может сильно влиять на паттерны 
поглощения и элиминации наночастиц с уча­
стием липидных рафтов. Клиренс наночас­
тиц, не взаимодействующих с липидными 
рафтами, может существенно замедляться 
или вовсе прекращаться [1].

Наночастицы могут предотвращать крис­
таллизацию холестерина, если сродство мо­
лекул холестерина к молекулам поверхност­
ного слоя наночастиц превышает сродство 
молекул холестерина друг к другу, и если 
молекулы поверхностного слоя наночастиц 
ковалентно связаны с молекулами материа­
ла, из которого выполнена внутренняя часть 
частиц. Такие мезоструктурные ансамбли 
могут демонстрировать полезное функцио­
нальное поведение, нарушая ближний и 
дальний порядок в жидких и твердых кристал­
лах холестерина, так как будут изменять дли­
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ны связей, координационные числа и углы 
связей между молекулами. Теоретически это 
возможно, так как силы притяжения ковален­
тных связей выше, чем межмолекулярные 
силы взаимодействия, лежащие в основе 
ближнего и дальнего порядка в кристаллах 
холестерина. Такие наночастицы будут со­
здавать новый молекулярный порядок в от­
ложениях холестерина, например, в атерос­
клеротических бляшках. Создание таких на­
ночастиц может привести к прорыву в лече­
нии атеросклероза и других заболеваний, 
при которых рост игольчатых кристаллов хо­
лестерина играет значимую патогенетичес­
кую роль.

Следствия концепции. Предложенная кон­
цепция имеет, как минимум, три следствия:

а) принципиально возможна разработка но­
вых методов лечения с использованием 
наночастиц, в основе которых лежит конт­
роль над образованием кристаллов холе­
стерина в тканях;

б) возможно улучшение безопасности новых 
нано-продуктов при условии их тестиро­
вания на предмет способности влиять на 
кристаллизацию холестерина;

в) концепция позволяет лучше понимать и 
прогнозировать экологические риски, 
связанные с потенциальной опасностью 
со стороны наноструктурного вещества 

[ 1]-

Действительно, уже разработаны и при­
меняются наночастицы, используемые для 
производства стентов, элюирующих фарма­
кологические агенты или генетические кон­
структы для генной терапии с целью профи­
лактики и лечения рестеноза коронарных со­
судов [3]. В случае стратегии борьбы с рес­
тенозом, образование неоинтимы в стентах 
предотвращают с помощью наночастиц, до­
ставляющих антипролиферативные и проти­
вовоспалительные агенты с малой молеку­
лярной массой, или путем термоиндуциро­
ванной абляции воспалительных клеток с по­
мощью светоактивных наночастиц. Альтерна­
тивная стратегия заключается в облегчении

реэндотелиализации с помощью нановолок- 
нистых матриксов, имитирующих внеклеточ­
ный матрикс сосудов [3]. Мы считаем, что 
наночастицы, используемые для лекарствен­
ного покрытия стентов, должны проходить 
тестирование на предмет их способности 
взаимодействовать с холестерином, входя­
щим в состав атеросклеротических бляшек.

Важно понимать, что взаимодействие на­
ночастиц с аморфным холестерином потен­
циально может привести к побочным реакци­
ям. Некоторые типы наночастиц могут выс­
тупать в качестве центров нуклеации крис­
таллов холестерина. Изучение этого аспекта 
взаимодействий между наночастицами и 
атеросклеротическими бляшками особенно 
важно в случае магнитных наночастиц, на 
динамику которых могут влиять такие факто­
ры окружающей среды, как геомагнитные 
поля, солнечные вспышки, магнитные бури и 
техногенные электромагнитные поля. Эти 
факторы могут вызывать побочные реакции 
через длительные промежутки времени пос­
ле контакта с наноструктурным веществом 
или медицинскими продуктами, содержащи­
ми устойчивые к клиренсу наночастицы [1].

Наночастицы и электромагнитные поля 
могут потенцировать эффекты друг друга на 
паттерны кристаллизации холестерина. Воз­
действие электромагнитного поля оказыва­
ет достоверные эффекты на параметры кри­
сталлизации в неорганических кристаллах 
(сульфат цинка). При этом происходит уве­
личение температуры насыщения, уменьше­
ние ширины метастабильной зоны и увели­
чение скорости роста и среднего размера 
кристаллов [4]. Мы также предполагаем, что 
наночастицы могут сенсибилизировать холе­
стерин в атеросклеротических бляшках к не­
благоприятным воздействиям природных и 
техногенных электромагнитных полей. Вме­
сте с тем, электромагнитные поля могут быть 
использованы для повышения терапевтичес­
ких эффектов некоторых наночастиц для пре­
дотвращения или реверсии кристаллизации 
холестерина.
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Экологические исследования показывают, 
что острое воздействие наночастиц, содер­
жащих переходные металлы и активные орга­
нические молекулы,увеличивает частоту не­
благоприятных сердечно-сосудистых собы­
тий, таких как госпитализация по поводу сте­
нокардии, инфаркта миокарда и сердечной 
недостаточности. Кроме того, увеличивает­
ся долгосрочный риск смерти от ишемичес­
кой болезни сердца. Ингаляция наночастиц 
запускает воспалительный процесс в легких 
и оказывает системные эффекты, связанные 
с проникновением наночастиц из легких в 
системный кровоток, где они оказывают пря­
мое токсическое воздействие на сердечно­
сосудистую систему. Наночастицы способ­
ствуют развитию и прогрессированию ате­
росклероза за счет неблагоприятного воз­
действия на тромбоциты, сосуды и миокард. 
Эти эффекты наблюдаются при остром и хро­
ническом вдыхании загрязненного воздуха 
[5]. Мы предполагаем, что наночастицы, по­
падающие в организм из окружающей сре­
ды, могут взаимодействовать с атеросклеро­
тически поврежденными артериями и прово­
цировать дестабилизацию атеросклероти­
ческих бляшек за счет кристаллизации холе­
стерина.

Заключение. Согласно предложенной 
концепции, эффекты наночастиц на паттер­
ны кристаллизации холестерина могут зави­
сеть от природы и времени воздействия на­
ноструктурного вещества, а также от экспо­
зиции электромагнитным полям. В будущем, 
исследование эффектов новых нано-агентов

на паттерны кристаллизации холестерина 
позволит сэкономить время и ресурсы при 
разработке и апробации новых безопасных 
и эффективных методов лечения. Более того, 
терапевтические и тераностические агенты 
на основе наночастиц могут быть специаль­
но разработаны для терапевтической моду­
ляции поведения кристаллов холестерина 
при атеросклерозе и других заболеваниях.
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АССОЦИАЦИЯ RS1801516 В ГЕНЕ ATM С ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА

Бабушкина Н.П., Постригань А.Е., Хитринская Е.Ю., Кучер А.Н.
ТТ u и гт̂ kj kjНаучно-исследовательскии институт медицинском генетики, Томским национальным 

исследовательский медицинским центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Заболевания сердечно-сосудистой систе­
мы в настоящее время занимают ведущее по­
ложение в инвалидизации и смертности на­
селения. Генетическая компонента предрас­
положенности к сердечно-сосудистым забо­
леваниям активно изучается, постоянно ве­
дется поиск новых генов-кандидатов. В этом 
плане представляются перспективными для 
изучения гены белков систем репарации LYR.

Цель работы заключалась в изучении вов­
леченности полиморфизма гена АТМ в фор­
мирование предрасположенности к ишеми­
ческой болезни сердца. Проведен ассоциа­
тивный анализ rs1801516 в гене АТМ с ише­

мической болезнью сердца. Выявлен риско­
вый эффект аллеля A (OR=1,66 (Cl: 1,08­
2,54), х2=5,55, р=0,019) в гомо- и гетерози­
готном состоянии по отношению к развитию 
патологии. Однонаправленные ассоциации в 
подгруппах больных, дифференцированных 
по качественным признакам, могут свиде­
тельствовать о влиянии SNP на развитие не 
эндофенотипов патологии, а непосредствен­
но ишемической болезни сердца.

Клю чевы е слова: SNP, гены белков сис­
тем репарации, ишемическая болезнь серд­
ца.

ASSOCIATION RS1801516 IN ATM GENE WITH ISCHEMIC HEART DISEASE

Babushkina N.P., Postrigan A.E., Khitrinskaya E.Yu., Kucher A.N.

Research Institute of Medical Genetics, Tomsk, Russian Federation 

Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences, Tomsk, Russian Federation

Diseases of the cardiovascular system 
currently occupy a leading position in the 
disability and mortality of the population. The 
genetic com ponent of predisposition to 
cardiovascular diseases is actively studied. 
There is a constant search for new candidate 
genes. Genes of proteins of systems of 
reparation of DNA are presented in this plan 
perspective for studying.

The aim of th is work was to study the 
involvement of polymorphism of the ATM gene 
in the formation of predisposition of ischemic 
heart disease. Associative analysis of rs1801516

in the ATM gene with ischemic heart disease 
(IHD) was carried out. The risky effect of the 
allele A (OR=1,66 (Cl: 1,08-2,54), x2=5,55; 
p=0,019) was revealed in the homo- and 
heterozygous state with respect to the 
developm ent of pathology. Unidirectional 
associations in subgroups of patients, 
differentiated by qualitative characteristics, may 
indicate the influence of SNP on the 
development not of theendophenotypes of 
pathology, but directly ischemic heart disease.

K e y w o rd s :  SNP, genes of proteins of 
systems of a reparation, ischemic heart disease.
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Введение. Заболевания сердечно-сосу­
дистой системы в настоящее время занима­
ют ведущее положение в инвалидизации и 
смертности населения, доминируют среди 
них -  артериальная гипертензия (АГ) и ише­
мическая болезнь сердца (ИБС). По оценкам 
ВОЗ, ИБС до сих пор остается одной из са­
мых распространенных, прогрессирующих и 
прогностически неблагоприятных заболева­
ний сердечно-сосудистой системы (от ИБС 
ежегодно умирает около 7,4 млн. чел.) [http:/ 
/ www.who.int/bulletin/volumes]. В настоящее 
время известно уже более 200 факторов рис­
ка развития сердечно-сосудистых заболева­
ний; немаловажную роль среди них играет 
генетическая компонента, активно изучаемая 
во всем мире; при этом список генов подвер­
женности постоянно расширяется. В поле 
зрения исследователей попадают гены, про­
дукты которых участвуют в различных мета­
болических процессах.

Согласно современным представлениям, 
протеины систем репарации ДНК задейство­
ваны во многих биохимических процессах, 
что дает основания предположить возмож­
ность их участия в развитии различных состо­
яний организма -  как в норме, так и при па­
тологии. В частности, участие продуктов ге­
нов систем репарации в процессах развития 
окислительного стресса и процессах форми­
рования иммунного ответа и воспаления, де­
лают их многообещающими кандидатами в 
гены подверженности широкого спектра 
многофакторных заболеваний.

Одним из ключевых ферментов при репа­
рации ДНК является протеин-киназа ATM. 
Она относится к семейству Р13/Р14 киназ, 
играет важную роль в путях передачи сигна­
ла о наличии двунитевых разрывов ДНК у 
высших эукариот. АТМ контролирует наличие 
двуцепочечных разрывов ДНК опосредован­
но, через индуцированные ими изменения в 
структуре хроматина. Эта киназа играет клю­
чевую роль в клеточном ответе на поврежде­
ние ДНК; функционирует как регулятор ши­
рокого спектра протеинов, таких как NBS1,

RAD50, MRE11A и т.д. Предполагается, что 
активация АТМ идет двумя независимыми 
путями, вовлекающими 53ВР1 с одной сто­
роны и NBS1 -  с другой. Кроме того, АТМ 
может активироваться в митохондриях в от­
вет на окислительный стресс независимо от 
клеточного ответа на повреждения ДНК. Му­
тации в гене АТМ приводят к атаксии-теле­
ангиэктазии. Описана ассоциация полимор­
физма гена АТМ на лекарственный ответ при 
лечении метформином больных сахарным 
диабетом 2-го типа, а также инсулиновой 
резистентности у инфицированных ВИЧ; ас­
социации с риском развития различной он­
копатологии; с шизофренией, с коронарным 
атеросклерозом, сахарным диабетом, с дол­
гожительством [1] .

Цель настоящей работы заключалась в 
изучении вовлеченности полиморфизма гена 
АТМ в формирование предрасположенности 
ИБС.

Материал и методы. Были обследованы 
100 больных с ИБС в сочетании с эссенциаль- 
ной артериальной гипертензией; данная вы­
борка далее по тексту обозначена как группа 
ИБС. Согласно анамнезу 92% пациентов пе­
ренесли один или несколько инфарктов ми­
окарда (ИМ), у остальных зарегистрирован 
стенозирующий атеросклероз. Средний воз­
раст больных составил 53,5 года. У всех па­
циентов было проведено эхокардиографи­
ческое исследование(ЭхоКГ)и коронаровен- 
трикулография. Из сопутствующих заболева­
ний пациенты имели сахарный диабет второ­
го типа и ожирение. По каждому из изучен­
ных эндофенотипов (качественных призна­
ков) группа больных ИБС была разделена на 
подгруппы: среди лиц с коронарным атерос­
клерозом выделены индивиды с поражением 
1 (п=22), 2 (п=26) и 3 (п=38) артерий; пери­
ферический атеросклероз диагностирован/ 
не диагностирован у 58 и 30 человек соответ­
ственно; сахарный диабет 2-го типа (СД2) 
диагностирован /  не диагностирован у 16 и 
84 человек соответственно; ожирение -  ди­
агностировано (ИМТ>30 -  28 человека) и не

20

http://www.who.int/bulletin/volumes


Раздел 1. Фундаментальная кардиология

диагностировано (ИМ Т<30-55 человека). 
Выборка сформирована на базе НИИ карди­
ологии ФГБНУ Томский НИМЦ РАН г. Томска.

В качестве контрольной группы была ис­
пользована популяционная выборка жителей 
города Томска, включающая 250 человек. 
Средний возраст -  47,6 года. В обеих изучен­
ных группах русские составляли более 90%, 
у остальных присутствует примесь других 
славянских национальностей. У всех обсле­
дованных лиц получено информированное 
согласие на проведение исследования.

Генотипирование панели маркеров прове­
дено методом минисеквенирования (SNa 
Pshot-анализа) на платформе ABI Genetic 
Analyzer 3730 согласно Manual Guide Appli ed 
Biosystems User Bulletin (Using the SNa Pshot® 
Multiplex System, 2005). Анализ данных про­
изведен с помощью программного обеспе­
чения Geno Mapper v 4.1.

Оценку соответствия наблюдаемого рас­
пределения генотипов ожидаемому при рав­
новесии Харди-Вайнберга проводили с ис­
пользованием критерия х2- Для сравнения 
частот аллелей и генотипов между различны­
ми группами применяли критерий х2 Пирсо­
на с поправкой Йетса на непрерывность и 
точный тест Фишера при малочисленных вы­
борках. Об ассоциации аллелей, гаплотипов 
и генотипов с патологическим состоянием 
судили по величине отношения шансов (OR) 
с 95% доверительным интервалом (CI).

Результаты. В настоящем исследовании 
изучен полиморфный вариант rs1801516 в 
гене ATM. Отклонения наблюдаемого от ожи­
даемого при равновесии Харди-Вайнберга 
не зарегистрировано в обеих обследованных 
группах. При этом наблюдаются статистичес­
ки значимые отличия по частотам аллелей 
(Х2=5,55; р=0,018) и генотипов (х2=6,01; 
р=0,049) между группами больных популяци­
онного контроля. Предрасполагающим к раз­
витию патологии является производный ал­
лель A (OR=1,66 (Cl: 1,08-2,54), х2=5,55; 
р=0,019) в гомо- и гетерозиготном состоя­

нии: так, частота генотипа АА в 1,67, а гено­
типа AG -  в 1,46 раз выше в группе больных 
по сравнению с контрольной выборкой. Со­
ответственно, протективным является аллель 
G (OR=0,6 (Cl: 0,39-0,92), х2=5,55; р=0,019) 
и генотип GG (OR= 0,55 (Cl: 0 ,3 3 -0 ,9 2 ), 
Х2=5,35; р=0,021).

Рассмотрение подгрупп больных в соот­
ветствии с их эндофенотипами показало 
сходные тенденции в распределении частот, 
причем статистически значимых различий 
между подгруппами выявлено не было. Вы­
явлены однонаправленные статистически 
значимые ассоциации в подгруппах больных 
с увеличенным (>30) индексом массы тела 
(аллель A: OR=2,16 (Cl: 1,10-4,22), х2=5,14; 
р=0,023; генотип GG:OR=0,38 (Cl: 0,16-0,90), 
Х2=5,01; р=0,025), с наличием периферичес­
кого атеросклероза (аллель A: OR=1,72 (Cl: 
1,02-2,88), х2-4,24; р=0,040), с отсутствием 
периферического атеросклероза (аллель А: 
OR=1,97 (Cl: 1,01-3,81), х2=3,94; р=0,047), 
без сахарного диабета 2-го типа (аллель А: 
OR=1,69 (Cl: 1,08-2,65), х2=5,28; р=0,022; 
генотип GG:OR=0,53 (Cl: 0,31-0,92), х2=5,16; 
р=0,023); в группе с поражением одного со­
суда при коронарном атеросклерозе (аллель 
G: OR=0,4 (Cl: 0,19-0,83), х2=6,46; р=0,011; 
генотип АА: OR=6,18 (Cl: 1,83-20,89), х2=6,51; 
р=0,011 -  для двустороннего критерия Фи­
шера р=0,014). Подобные однонаправленные 
ассоциации могут свидетельствовать о вли­
янии SNP на развитие непосредственно ИБС, 
а не ее эндофенотипов.

Данная замена (G5557A, Asp1853Asn) 
была описана в 1998 г. при поиске мутаций у 
больных атаксией-телеангиоэктазией и отне­
сена к классу полиморфных вариантов, по­
скольку была выявлена и у больного, и у здо­
рового индивидов [2]. В настоящее время 
данная замена уверенно определяется как 
полиморфный вариант, частота производно­
го аллеля варьирует в разных этнических 
группах от 0% в ряде африканских популяций 
до 20% у финнов; наибольшая частота реги­
стрируется в европеоидных группах -  13-
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20% [http://www.ensembl.org]. В настоящем 
исследовании получены частоты, близкие к 
данным по европеоидам: в популяционной 
выборке частота аллеля А составила 15,6%, 
в группе больных ИБС -  23,50% (достигая 
31,82% в подгруппе с поражением одной ко­
ронарной артерии).

В литературе встречается информация о 
вовлеченности гена ATM в формирование 
сердечно-сосудистой патологии. Так, было 
показано, что для гетерозиготных носителей 
мутаций в гене АТМ характерна более высо­
кая смертность в более раннем возрасте от 
ИБС [3]. Позже были выявлены ассоциации 
rs11212617 с коронарным атеросклерозом 
[4] и rs189037 с ангиографическими харак­
теристиками при стенозе коронарных арте­
рий [5]. Механизм вовлеченности гена АТМ в 
предрасположенность к сердечно-сосудис­
той патологии в настоящее время остается 
дискуссионным.
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ВЛИЯНИЕ САХАРНОГО ДИАБЕТА НА ПОСТИНФАРКТНОЕ РЕМОДЕЛИРОВАНИЕ
СЕРДЦА В ЭКСПЕРИМЕНТЕ

Кондратьева Д.С., Афанасьев С.А., Попов С.В.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Актуальность. Метаболические наруше­
ния при сахарном диабете усугубляют тече­
ние сердечно-сосудистых заболеваний и 
способствуют развитию сократительной дис­
функции сердца.

Цель: исследовать влияние сахарного 
диабета на постинфарктное ремоделирова­
ние сердца крыс.

Материал и методы. Работа выполнена 
на крысах-самцах линии «Вистар» с постин­
фарктным кардиосклерозом и сахарным ди­

абетом. Оценивали инотропную реакцию па­
пиллярных мышц на экстрасистолические 
воздействия и периоды покоя в условиях пер­
фузии их в проточной камере раствором 
Кребса-Хензеляйта, при стимуляции 0,5 Гц. 
Содержание Са2+-АТФ-азы саркоплазмати­
ческого ретикулума и рианодиновых рецеп­
торов в миокарде определяли Вестерн-блот- 
тингом. Активность лактатдегидрогеназы, и 
сукцинатдегидрогеназы определяли иммун­
ногистохимическим методом.
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Раздел 1. Фундаментальная кардиология

Результаты. Постинфарктное ремодели­
рование миокарда крыс приводило к депрес­
сии постэкстрасистолических сокращений и 
сокращений после покоя. Инотропная реак­
ция миокарда крыс с сочетанной патологией 
на тестовые воздействия сохранялась в боль­
шей степени. Наибольшее снижение уровня 
рианодиновых рецепторов и Са2+-АТФ-азы 
наблюдалось у постинфарктных и диабети­
ческих крыс. У животных с комбинированной 
патологией было обнаружено сохранение 
содержания кальций-транспортирующих 
белков в миокарде. Наибольшее снижение 
активности ферментов сукцинатдегидроге­
назы и лактатдегидрогеназы наблюдалось в 
миокарде крыс с диабетом. При комбиниро­

ванной патологии активность сукцинатдегид­
рогеназы и лактатдегидрогеназы сохраня­
лась на уровне контрольных значений.

Выводы. Развитие сахарного диабета у 
постинфарктных крыс способствует сохране­
нию ритмоинотропной реакции миокарда, а 
также уровня экспрессии кальций-транспор­
тирующих белков и активности сукцинатде­
гидрогеназы и лактатдегидрогеназы.

Клю чевы е слова: постинфарктный кар­
диосклероз, сахарный диабет, миокард кры­
сы, экстрасистолические и постэкстрасисто­
лические сокращения, Са2+-АТФ-аза саркоп­
лазматического ретикулума, рианодиновые 
рецепторы, сукцинатдегидрогеназа, лактат­
дегидрогеназа.

EFFECT OF DIABETES MELLITUS ON POSTINFARCTION REMODELING HEART
IN EXPERIMENTAL STUDY

Kondratieva D.S., Afanasiev S.A., Popov S.V.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Metabolic disorders in diabetes mellitus 
aggravate the course of cardiovascular diseases 
and contribute to the development of contractile 
dysfunction of the heart. Purpose was evaluate 
of effect of diabetes mellitus on postinfarction 
remodeling heart in rats.

Methods. Inotropic reaction on rest period 
and extrasysto lic im pact were studied on 
papillary muscles of Wistar rats with postin­
farction and diabetes lesion, bathed in oxygena­
ted Krebs-Henzelait solution with 0,5 Hz 
stimulation. The protein levels of Ca2+-ATP-ase 
(SERCA2a) of sarcoplasm ic reticulum and 
ryanodine receptors (RyR2) in myocardium were 
determined by Western blotting. The activity of 
lactate dehydrogenase (LDH) and succinate 
dehydrogenase (SDH) were determined by 
histochemically.

Results. Development of postinfarction 
damage alone in experimental animals led to

depression of post-rest and postextrasystolic 
contraction. The post-restand postextrasystolic 
contraction was bette r preserved in post­
infarction rats with diabetes mellitus. In rats with 
combined pathology preserving levels of calcium 
handling proteins were found. The development 
of monopathologies resulted in a significant 
decrease in the intensity of energy production. 
The development of the combined pathology 
resulted in the preservation of the activity of LDH.

Conclusion. Development of diabetes in 
postinfarction rats facilitates preservation of 
rhythmoinotropic reaction, levels of SERCA2a 
and RyR2 and activity of LDH and SDH.

K eyw ords: postinfarction cardiosclerosis, 
diabetes m ellitus, rat m yocardium, 
postextrasystolic and post-rest contractions, 
Ca2+-ATP-ase of sarcoplasm ic reticulum , 
ryanodine receptors, succinate dehydrogenase, 
lactate dehydrogenase.
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Введение. Хорошо известно, что метабо­
лические нарушения, развивающиеся при са­
харном диабете (СД), усугубляют развитие 
сердечной недостаточности. В значительной 
мере это обусловлено изменением энерге­
тического метаболизма. При этом диабети­
ческая кардиомиопатия сопровождается ре­
моделированием мембран кардиомиоцитов 
конечными продуктами гликозилирования и 
свободно-радикального окисления. Все это 
способствует нарушению электрической ста­
бильности мембран и ионного баланса кле­
ток сердца, и, как следствие, механическая 
работа сердца снижает свою эффективность 
[2]. В то же время, если клинические данные 
однозначно указывают на снижении устойчи­
вости диабетического сердца к действию 
ишемии, то результаты экспериментальных 
исследований достаточно противоречивы. 
Так, отмечена парадоксально высокая ише­
мическая резистентность миокарда живот­
ных с небольшим сроком стрептозотоцин-ин- 
дуцированного диабета [3].

Цель работы: исследовать особенность 
функционального состояния миокарда крыс 
при сочетанном развитии постинфарктного 
кардиосклероза и сахарного диабета в экс­
перименте.

Материал и методы. Работа выполнена 
на крысах-самцах линии «Вистар» массой 
220-250 г. Были сформированы группы: I -  
интактные крысы, II -  крысы с постинфаркт­
ным кардиосклерозом (ПИКС), III -  крысы с 
индуцированным сахарным диабетом, и IV — 
крысы, которым через 2 недели после коро- 
нароокклюзии индуцировали сахарный диа­
бет. Инфаркт миокарда моделировали путем 
окклюзии левой коронарной артерии [1]. Са­
харный диабет моделировали однократным 
введением стрептозотоцина в дозе 60 мг/кг, 
внутрибрюшинно. СД развивался в течение 
6 недель. Определяли концентрацию глюко­
зы в сыворотке крови («Biocon Diagnostic», 
Германия). Развитие гипертрофии сердца и 
левого желудочка оценивали по соотноше­

нию весовых показателей. Размер постин­
фарктных рубцов сердца крыс оценивали 
методом планиметрии и рассчитывали в про­
центах от площади общей стенки левого же­
лудочка. Сократительную активность изуча­
ли на папиллярных мышцах. Перфузию мышц 
осуществляли в проточной камере (36 °С), ок­
сигенированным раствором Кребса-Хензе- 
ляйта. Сократительную активность мышц 
оценивали в изометрическом режиме (SI 
GmbH, Германия). Регистрировали напряже­
ние развиваемое мышцей в пересчете на 
площадь поперечного сечения изолирован­
ной мышцы (mN/mm2). Стимуляцию мышц 
проводили электрическими импульсами пря­
моугольной формы длительностью 5 мс с ча­
стотой 0,5 Гц. Мышцы адаптировали к усло­
виям перфузии и изометрическому режиму 
в течение 60 мин. Функциональное состояние 
папиллярных мышц оценивали, используя эк­
страсистолическое воздействие [4], которое 
оказывали дополнительным электрическим 
импульсом, наносимым однократно через 
0,2-1,5 с (экстрасистолический интервал -  
ЭИ) от начала регулярного цикла. Амплитуду 
экстрасистолического сокращения (ЭС) и по­
стэкстрасистолического сокращения (ПЭС) 
выражали в процентах к амплитуде регуляр­
ного (базового) цикла. Анализировали зави­
симость изменений амплитуды ЭС и ПЭС от 
длительности ЭИ.

Уровни белка кальций-транспортирующих 
белков Са2+-АТФ-аза (SERCA2a) и рианоди­
новых рецепторов (RyR2) в миокарде опре­
деляли методом Вестерн-блоттингом. По­
требление кислорода митохондриями изме­
ряли с использованием кислородного элект­
рода Кларка. Активность ключевых фермен­
тов энергопродукции гликолиза -  лактатде­
гидрогеназы (ЛДГ), и цикла Кребса -  сукци­
натдегидрогеназы (СДГ) определяли стан­
дартным иммунногистохимическим мето­
дом. Достоверность полученных данных оце­
нивали с помощью критерия U Манна-Уитни. 
Статистически значимыми различия считали 
при р<0,05.
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Результаты и обсуждение. Показано, 
что у крыс к концу формирования ПИКС 
(II группа) масса тела была меньше интактных 
животных на 19%. Соотношение массы мио­
карда к массе тела крыс с ПИКС превышало 
аналогичный показатель интактных животных 
на 91% (р<0,05). Ремоделирование сердца 
этих животных сопровождалось развитием 
гипертрофии миокарда. У крыс III группы мас­
са телаживотныхснижаласьна56%(р<0,05), 
но при этом гипертрофия сердца не разви­
валась. У животных IV группы масса тела сни­
жалась на 26% по сравнению с I группой. У 
крыс IV группы гипертрофия сердца не раз­
вивалась. При этом размер зоны рубца ле­
вого желудочка во II и IV группах достоверно 
не различался. Концентрация глюкозы в кро­
ви животных III и IV групп превышала значе­
ния интактных крыс в 4,5 и 3 раза соответ­
ственно, что свидетельствует о возникнове­
нии стойкой хронической гипергликемии у 
животных с индуцированным сахарным диа­
бетом.

Ремоделирование миокарда как после 
стенозирования коронарной артерии, так и 
после развития гипергликемии приводило к 
изменению инотропной реакции папилляр­
ных мышц на ЭС воздействия в сравнении с 
интактным контролем. Так, амплитуда ЭС па­
пиллярных мышц крыс II группы на коротких 
ЭИ была выше значений интактных животных 
на 8% (р<0,05) и после 1,5 с ЭИ эта разница 
достигала 16% (р<0,05). Возбудимость па­
пиллярных мышц крыс III группы была выше, 
так как самостоятельное ЭС возникало уже 
при ЭИ 0,225 с, тогда как в других группах ЭС 
возникало только при ЭИ 0,25 с. Кроме того, 
вШ группе на коротких ЭИ амплитуда ЭС была 
на 20% выше, чем в I группе. При воздействии 
электрическим стимулом после длинных ЭИ 
эта разница сокращалась до 7%. Исследова­
ние инотропного ответа миокарда животных 
IV группы на экстрасистолические воздей­
ствия показало, что амплитуда экстрасисто- 
лических сокращений достоверно не отлича­
лась от значений интактных крыс.

Как известно, внеочередной импульс 
электрической стимуляции при ЭИ 0,2 вызы­
вал потенциацию ПЭС папиллярных мышц 
интактных крыс на 39% по сравнению с амп­
литудой регулярного цикла. Во II группе по- 
тенциация ПЭС папиллярных мышц практи­
чески не наблюдалась независимо от дли­
тельности ЭС интервала. Этот факт может 
свидетельствовать о значительном снижении 
Са2+ депонирующей функции СР. При иссле­
довании папиллярных мышц крыс III группы, 
потенциация ПЭС сокращения была значи­
тельно меньше, чем в I группе и составляла 
21-16%. Ремоделирование миокарда у крыс 
IV группы характеризовалось повышением 
ПЭС папиллярных мышц на 27-19% на корот­
ких ЭИ. Сохранение ПЭС потенциации папил­
лярных мышц у животных с сочетанной пато­
логией может свидетельствовать о лучшем 
сохранении Са2+-депонирующей способнос­
ти СР, чем у животных II и III группы.

Наибольшее снижение уровня экспрессии 
RyR2 и SERCA2a было получено у постинфар­
ктных и диабетических крыс. У животных с 
комбинированной патологией было обнару­
жено сохранение содержания кальций- 
транспортирующих белков в миокарде на 
уровне контрольных значений. Наибольшее 
снижение активности ферментов ЛДГ и СДГ 
наблюдалось в миокарде крыс с диабетом и 
постинфарктных животных. Однако, при ком­
бинированной патологии активность сукци- 
натдегидрогеназы и лактатдегидрогеназы 
сохранялось в большей степени, чем в мио­
карде с крыс с монопатологией.

Выводы. Результаты исследований пока­
зали, что в условиях эксперимента, индукция 
СД на стадии формирования постинфарктно­
го ремоделирования повышает адаптивные 
возможности миокарда. Это проявляется в 
сохранении ритмоинотропных реакций мио­
карда, связанных с работой кальций-транс- 
портирующих систем СР и сохранении энер­
гопродукции.
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ВЛИЯНИЕ ТЕРАПИИ СТАТИНАМИ НА КОНЦЕНТРАЦИЮ 
ЛИПОПРОТЕИНАССОЦИИРОВАННОЙ ФОСФОЛИПАЗЫ А2 У БОЛЬНЫХ ИБС

Сваровская А.В., Тепляков А.Т., Суслова Т.Е., Гусакова А.М.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
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Цель: оценить эффективность терапии 
статинами и ее влияние на уровень липопро- 
теинассоциированной фосфолипазы А2 у 
больных ишемической болезнью сердца, ас­
социированной с сахарным диабетом 2-го 
типа.

Материал и методы. В исследование 
включено 60 пациентов с ишемической бо­
лезнью сердца, ассоциированной с сахар­
ным диабетом 2-го типа, перенесших эндо­
васкулярную реваскуляризацию и получав­
ших аторвастатин в дозе 20-40 мг/сутки. От­
сутствие или наличие конечных точек 
(смерть, инфаркт миокарда, острое наруше­
ние мозгового кровообращения, повторная 
коронарная реваскуляризация, рецидивы 
стенокардии) определяло разделение паци­
ентов на две группы: с неблагоприятным (1­
я группа, п=30) и благоприятным течением 
(2-я группа, п=30). У всех обследованных оп­

ределяли концентрацию липопротеинассо- 
циированной фосфолипазы А2, показатели 
гликемического профиля, гликированного ге­
моглобина, инсулина, аполипопротеина-В, 
аполипопротеина-А1, липопротеина (а), ли­
пидного спектра. Рассчитывался индекс ин­
сулинорезистентности.

Результаты. Через 12 мес. проспективно­
го наблюдения на фоне терапии аторваста- 
тином в 1 -й группе уменьшились показатели 
уровня общего холестерина на 20,71 %, триг­
лицеридов на 26,21% (р<0,001), холестери­
на липопротеидов высокой плотности на 
25,84% (р<0,002), аполипопротеина-В на 
30,25% (р=0,006), липопротеинассоцииро- 
ванной фосфолипазы А2 на 21,28%. Во 2-й 
группе уровень общего холестерина умень­
шился на 30,52%, холестерина липопротеи­
дов высокой плотности на 31,41 %, аполипоп­
ротеина-В на 45,2% (р=0,038), липопротеи-
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нассоциированной фосфолипазы А2 на 
26,63%, аполипопротеина-А1 увеличился на 
18,01% (р=0,004).

Заключение. Установлено, что статины 
снижают концентрацию липопротеинассоци- 
ированной фосфолипазы А2. Это свидетель­
ствует о том, что данный маркер можно рас­
сматривать как мишень для терапии с целью

подавления процессов воспаления и дости­
жения стабилизации атеросклеротической 
бляшки.

Клю чевы е слова: ишемическая болезнь 
сердца, сахарный диабет 2-го типа, липо- 
протеинассоциированная фосфолипаза А2 
статины.

THE EFFECT OF STATIN THERAPY ON THE CONCENTRATION OF 
LIPOPROTEIN -  ASSOCIATED PHOSPHOLIPASE A2 IN PATIENTS 

WITH ISCHEMIC HEART DISEASE

Svarovskaya A.V., Teplyakov A.T., Suslova T.E., Gusakova A.M.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

The aim is to evaluate the effectiveness of 
statin therapy and its effect on the level of 
lipoprotein-associated phospholipase A2 (LP- 
FLA2) in patients with IHD associated with type 
2 diabetes mellitus (DM).

Material and methods. The study included 
60 patients with IHD associated with type 
2 diabetes which underwent endovascular 
revascularization and received atorvastatin at a 
dose of 2 0 -4 0  mg/day. The absence or 
presence of end points (death, myocardial 
infarction, acute cerebrovascular accident, 
repeated coronary revascularization, relapses of 
angina pectoris) determined the division of 
patients into two groups: with adverse (group 1, 
n=30) and favorable course (group 2, n=30). All 
the subjects studied the concentration of LP- 
FLA2, the glycemic profile, glycated hemoglobin, 
insulin, Apo-B, Apo-A1, Lp (a), lipid spectrum.

The index of insulin resistance (HOMA-IR) was 
calculated.

Results. After 12 months of prospective 
follow-up, at the time of atorvastatin therapy in 
the 1st group, the values of OXC decreased by 
20,71%, TG by 26,21% (p<0,001), LDL 
cholesterol by 25,84% (p<0,002), apolipo- 
protein- В at 30,25% (p=0,006), LP-FLA2 at 
21,28%. In the second group, OXC decreased 
by 30,52%, LDL cholesterol by 31,41%, apo-B 
by 45,2% (p=0,038), LP-FLA2 by 26,63%, apo- 
A1 increased by 18,01% (p=0,004).

Conclusion. It was found that statins reduce 
the concentration of LP-FLA2, indicating that this 
marker can be considered as a target for therapy 
in order to suppress inflammation and achieve 
stabilization of atherosclerotic plaque.

Keyw ords: ischemic heart disease, type 2 
diabetes m ellitus, lipopro te in -associa ted- 
phospholipase A2, statins.

Как известно, повышение уровня воспали­
тельных биомаркеров ассоциируется с уве­
личением риска развития сердечно-сосуди­
стых заболеваний [1]. Один из таких марке­
ров -  липопротеинассоциированная фосфо­
липаза А2 (ЛП-ФЛА2). Особенностями Лп-

ФЛА2, привлекающими к ней внимание ис­
следователей, являются специфичность в 
отношении сосудистого воспаления, мини­
мальная биоизменчивость и стабильность 
при ишемии миокарда. Определение уровня 
и активности ЛП-ФЛА2 наряду с другими
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маркерами воспаления потенциально может 
использоваться для выявления лиц с высо­
ким риском коронарных событий как в общей 
популяции, так и в группах высокого риска 

[2].

Цель: оценить эффективность профилак­
тической терапии статинами и ее влияние на 
уровень ЛП-ФЛА2 у больных ишемической 
болезнью сердца (ИБС), ассоциированной с 
сахарным диабетом (СД) 2-го типа.

Материал и методы. В исследование 
были включены 60 пациентов с ИБС, ассоци­
ированной с СД 2-го типа, перенесших эндо­
васкулярную реваскуляризацию. Через 
12 мес. наблюдения учитывались следующие 
события: смерть, инфаркт миокарда (ИМ), 
острое нарушение мозгового кровообраще­
ния, повторная коронарная реваскуляриза­
ция, рецидивы стенокардии. Отсутствие или 
наличие конечных точек определяло разде­
ление пациентов на две группы: с неблагоп­
риятным течением (1-я группа, 30 человек) и 
благоприятным течением (2-я группа, 30 че­
ловек). У всех обследованных определяли 
концентрацию ЛП-ФЛА2, фактора некроза 
опухолей а, показатели гликемического про­
филя, гликированного гемоглобина (НЬА1с), 
инсулина, аполипопротеина-В (апо-В), апо- 
липопротеина-А1 (апо-А1), липопротеина (а) 
(Lp (а)), липидного спектра. Рассчитывался 
индекс инсулинорезистентности (HOMA-IR). 
Все обследованные получали аторвастатин в 
дозе 20-40 мг/сутки.

Пациенты обеих групп были сопоставимы 
по полу и возрасту. По основным клинико-де­
мографическим показателям статистически 
значимых различий между группами не вы­
явлено, за исключением ТФН, которая была 
в 2 раза выше в группе с благоприятным те­
чением ИБС (р=0,04). Проведенный анализ 
характера поражения коронарного русла у 
больных ИБС показал отсутствие значимых 
различий в обеих группах.

Контроль гликемии осуществлялся по­
средством соблюдения диеты у 6 (20,00%) 
больных 1-й группы и у 4 (13,33%) -  2-й груп­

пы, остальные получали сахароснижающую 
терапию с использованием метформина -  
66,67% в 1-й группе и 73,33% во 2-й группе, 
и препараты сульфонилмочевины И-Ill поко­
ления -  13,33 и 6,67% соответственно. Меж­
групповых статистически значимых различий 
по частоте назначения лекарственных 
средств не установлено. Средняя доза атор- 
вастатина за период 12-месячного наблюде­
ния составила в 1-й группе 27,5 мг/сут, а во 
2-й группе -  31,5 мг/сут.

Результаты и обсуждение. Результаты 
лабораторных тестов, выполненных в начале 
исследования, демонстрировали существен­
ные межгрупповые различия по показателям, 
что отражало выраженность нарушений об­
мена углеводов и липидов. Так, в группе боль­
ных с неблагоприятным течением ИБС на­
блюдалось статистически значимое 
(р=0,003) повышение уровня НЬА1с -  6,80 
[6,02; 7,47]%, инсулина в плазме крови -  
22,77 [18,40; 28,90] мкЕд/мл, по сравнению 
со 2-й группой -  5,9 [5,32; 6,40]% и 16,10 
[12,97; 19,20] мкЕд/мл (р=0,001) соответ­
ственно. Это сопровождалось значительным 
увеличением индекса HOMA-IR в 1-й группе 
- д о 6,69 [4,69; 8 ,77]уел. ед., превышая в 2,5 
раза референсные значения.

Исходно показатели липидного спектра 
крови в обеих группах статистически значи­
мо различались по уровню общего холесте­
рина (ОХС) -  6,18 [5,22; 6,84] ммоль/л в 1-й 
группе и 5,64 [5,21; 6,11 ] ммоль/л во 2-й груп­
пе, а также по уровню дефицита холестери­
на липопротеидов высокой плотности (ХС 
ЛПВП) -  0,99 [0,84; 1,05] ммоль/л и 1,11 [0,94; 
1,24] ммоль/л соответственно. Значения 
триглицеридов (ТГ) и холестерина липопро­
теидов низкой плотности (ХС ЛПНП) в 1-й 
группе существенно превышали референс­
ные значения.

Показатели воспаления имели существен­
ные межгрупповые различия. Так, концентра­
ция ЛП-ФЛА2 в сыворотке крови у пациентов 
обеих групп превышала физиологический 
уровень (более 210 нг/мл) и была статисти­
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чески значимо выше в 1-й группе, составляя 
1191,30 нг/мл (р=0,001). При сопоставлении 
степени провоспалительных нарушений в 
группах с неблагоприятным и благоприятным 
течением в 1 -й группе регистрировались ста­
тистически значимо (р=0,01) более высокие 
показатели резистина и фактора некроза 
опухолей а (ФНОа) по сравнению с пациен­
тами во 2-й группе. Группы 1 и 2 не отлича­
лись по средним показателям интерлейкина- 
6 (ИЛ-6).

При сопоставлении концентрации ЛП- 
ФЛА2 в сыворотке крови выявлены статисти­
чески значимые различия в зависимости от 
степени поражения коронарных артерий 
(Х2=13,291, df=1, р=0,001). Так, уровень ЛП- 
ФЛА2 у пациентов с однососудистым пора­
жением составлял 641,58 [517,66; 737,99] нг/ 
мл, с двухсосудистым -  1017,42 [876,56; 
1251,90] нг/мл и с трехсосудистым -  1082,40 
[579,95; 1272,60] нг/мл. Через 12 мес. про­
спективного наблюдения на фоне профилак­
тической терапии аторвастатином в 1 -й груп­
пе статистически значимо уменьшились по­
казатели ОХС на 20,71%, ТГ на 26,21% 
(р<0,001), ХС ЛПНП на 25,84% (р<0,002), 
аполипопротеина-В (апо-В) на 30,25% 
(р=0,006). Во 2-й группе также было отмече­
но значимое, но более выраженное уменьше­
ние уровня ОХС на 30,52%, ХС ЛПНП на 
31,41%, обеспечившее достижение целевых 
значений. Кроме того, концентрация апо-В 
уменьшилась на 45,2% (р=0,038), при этом 
значения апо-А1 увеличились на 18,01 %, в то 
время как показатели ХС Л ПВП, апо-А1, Lp (а) 
существенно не изменялись ни в одной из 
групп.

В обеих группах, обследованных исходно 
и через 12 мес., показатели базальной гли­
кемии были в пределах нормальных значе­
ний. Постпрандиальный уровень глюкозы ис­
ходно в 1-й группе на 11,21% превышал та­
ковой во 2-й группе (р=0,019). При этом че­
рез 1 год проспективного наблюдения пока­
затели статистически значимо уменьшились 
на 7,14 и 9,19% соответственно (р=0,018 и

р=0,004). Значения уровня инсулина в крови 
также претерпели существенный регресс, 
уменьшившись на 18,84 и 22,42% соответ­
ственно. Индекс HOMA-IR исходно был повы­
шен в обеих группах, а через 12 мес. наблю­
дения статистически значимо снизился на 
28,10 и 41,28% соответственно, а во 2-й груп­
пе достиг рекомендованных значений -  2,66 
[1,39; 4,01] уел. ед.

В 1 -й группе пациентов отмечена исходно 
более высокая концентрация НЬА1с 
(р=0,003), через 12 мес. этот показатель су­
щественно не изменился, а во 2-й группе на­
блюдалось статистически значимое умень­
шение уровня НЬА1с до 5,35 [5,20; 6,22] %.

При оценке показателей воспаления в ди­
намике обнаружено статистически значимое 
снижение концентрации ЛП-ФЛА2 в 1 -й груп­
пе на 21,28% -  с 1191 ,30 [648,31; 1357,02] до 
937,70 [814,31; 1050,02] нг/мл (р=0,021), во 
2-й группе на 26,63% -  с 641,58 
[556,79; 747,42] до 470,71 [220,01; 725,24] 
нг/мл (р=0,004). Уровни резистина, ФНОа, 
ИЛ-6 не претерпевали существенных изме­
нений.

Обнаружены корреляционные связи уме­
ренной и средней силы между концентраци­
ей ЛП-ФЛА2 и уровнями ОХС (г=0,45, 
р=0,0003), ТГ (г=0,35, р=0,005), ХС ЛПНП 
(г=0,52, р=0,001), базальной глюкозы (г=0,34, 
р=0,006), HOMA-IR (г=0,27, р=0,03).

Установлено, что терапия статинами дос­
товерно снижает уровень ЛП-ФЛА2 как в 
плазме крови, так и в атеросклеротической 
бляшке, ингибируя локальный воспалитель­
ный ответ и повышая стабильность этой 
бляшки путем подавления воспаления и сни­
жения апоптоза макрофагов [3]. В исследо­
вании Миклишанской С.В. и соавт. (2015) 
была показана возможность снижения кон­
центрации ЛП-ФЛА2 с помощью комбиниро­
ванной терапии симвастатином и эзетими- 
бом и оценена степень влияния различных 
доз как комбинированной терапии симваста­
тином и эзетимибом, так и монотерапии сим­
вастатином на концентрацию ЛП-ФЛА2 у
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больных ИБС. На фоне комбинированной те­
рапии симвастатином и эзетимибом помимо 
более выраженного гиполипидемического 
эффекта было отмечено большее снижение 
концентрации ЛП-ФЛА2 (до 46%), чем на 
фоне монотерапии симвастатином, где сни­
жение концентрации ЛП-ФЛА2 составило 
38%. Степень снижения других маркеров 
воспаления (высокочувствительного СРБ, 
ИЛ-6) была сопоставима как при комбиниро­
ванной терапии симвастатином и эзетими­
бом, так и при монотерапии симвастатином 
[4]. Мы обнаружили корреляционные связи 
между концентрацией Л П-ФЛА2, с одной сто­
роны, и уровнями ОХС, ТГ, ХС ЛПНП, базаль­
ной глюкозы, HOMA-IR -  с другой, что свиде­
тельствует о тесной взаимосвязи нарушений 
углеводного и липидного обменов у пациен­
тов с ИБС, ассоциированной с СД 2-го типа. 
Результаты корреляционного анализа наше­
го исследования согласуются с данными ми­
ровой литературы. В другом солидном ран­
домизированном исследовании получены 
аналогичные результаты, выявлена корреля­
ция концентрации ЛП-ФЛА2 с показателями 
липидного состава крови (ХС ЛПНП, ОХС), в 
ряде работ с ХС ЛПВП корреляция не обна­
ружена, а в некоторых работах выявлена сла­
бая отрицательная корреляция [4].

Заключение. Таким образом, необходи­
ма разработка надежных неинвазивных пре­
дикторов прогрессирования коронарного 
атеросклероза и рестенозирования стентов 
КА, которые позволят использовать более 
перспективные и рациональные алгоритмы и

схемы вторичной профилактики ИБС при пла­
нировании коронарной реваскуляризации у 
больных СД 2-го типа.
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ВЛИЯНИЕ L-ЦИСТЕИНА НА СА2+-ЗАВИСИМУЮ К+-ПРОНИЦАЕМОСТЬ
МЕМБРАНЫ ЭРИТРОЦИТОВ

Бирулина Ю.Г., Розенбаум Ю.А., Тесля Е.С., Петрова И.В.

Сибирский государственный медицинский университет Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, Томск, Российская Федерация

Известно, что газомедиатор H2S выраба­
тывается эндогенно в различных клетках че­
ловека и животных и участвует в регуляции 
большинства биологических функций, в том 
числе и ионной проводимости мембраны 
эритроцитов, таким образом, опосредован­
но воздействуя на ее деформируемость.

Целью исследования явилось изучение 
роли H2S в регуляции Са2+-зависимых ^ -к а ­
налов (К+(Са2+)-каналы) мембраны эритро­
цитов.

В работе были использованы упакованные 
эритроциты, полученные из венозной крови 
15 здоровых добровольцев в возрасте 20-25 
лет. Исследование проводили потенциомет­
рическим методом, оценивали амплитуду 
гиперполяризационного ответа мембраны 
эритроцитов, индуцированного Са2+-ионо- 
фором А23187 или редокс-системой аскор­

бат-феназинметосульфат. В качестве доно­
ра H2S использовали L-цистеин.

Показано, что добавление L-цистеина в 
концентрациях 0,5, 1 и 2 мМ в суспензию 
эритроцитов вызывало дозозависимое сни­
жение величины амплитуды гиперполяриза­
ционного ответа мембраны клеток крови, 
вызванного как редокс-системой, так и Са2+ 
-ионофором А23187. Причем в присутствии 
2 мМ L-цистеина снижение амплитуды гипер- 
полярзационного ответа было наиболее 
сильным.

Полученные данные свидетельствует о 
модулирующем влиянии сероводорода на 
К+(Са2+) -  каналы красных клеток крови.

Клю чевы е слова: эритроциты, сероводо­
род, Gardos-каналы.

EFFECT OF L-CYSTEINE ON CA2+-DEPENDENT POTASSIUM PERMEABILITY 
OF THE MEMBRANE OF ERYTHROCYTES

Birulina J.G., Rozembaum Yu.A., Teslya E.S., Petrova I.V.

Siberian State Medical University, Tomsk, Russian Federation

It is known that the gasotransmitter H2S is 
produced endogenously in various human and 
animal cells and participates in the regulation of 
most biological functions, including the ionic 
conductivity of the erythrocyte membrane, thus 
indirectly affecting its deformability. The aim of 
the research was to study the role of H2S in the 
regulation of Ca2+-dependent K+ channels (K+ 
(Ca2+) channels) of the erythrocyte membrane.

We used packed red blood cells obtained

from venous blood from 15 healthy volunteers 
at the age of 20-25 years. Registration of the 
membrane potential of erythrocytes in the 
presence of Ca2+ ionophore A23187 or artificial 
electron donor system ascorbate -  FMS was 
performed with potentiometric method. As an 
H2S donor, L-cysteine was used. It was shown 
that the addition of L-cysteine at concentrations 
of 0,5,1 and 2 mM to the erythrocyte suspension 
caused a dose-dependent decrease in the

31



“ Кардиология XXI века: альянсы и потенциал” Всероссийский научно-образовательный форум с международным участием,

amplitude of the hyperpolarizing response (HR) 
of the blood cell membrane caused by both the 
redox system and the Ca2+-ionophore A23187. 
In the presence of 2 mM L-cysteine, the 
decrease in the HR amplitude was the strongest.

The data obtained indicate a modulating 
effect of hydrogen sulphide on K+ (Ca2+) -  
channels of red blood cells.

K eyw ords: erythrocytes, hydrogen sulfide, 
Gardos-channels.

Введение. Одной из актуальных задач 
современной фундаментальной науки явля­
ется изучение роли эндогенных газотранс­
миттеров, к которым, наряду с N0, СО отно­
сится и H2S, в регуляции физиологических 
функций различных клеток [1]. Молекулы га­
зов свободно проникают через биологичес­
кие мембраны, их синтез регулируется опре­
деленными ферментами. Известно, что эрит­
роциты для синтеза сероводорода использу­
ют как ферментативный путь, опосредован­
ный цистионин-г-лиазой, субстратом кото­
рой является аминокислота L-цистеин, так и 
неферментативный путь, связанный с вос­
становлением серы до H2S при окислении 
глюкозы. Установлено, что мембрана эритро­
цитов содержит Са2+-активируемые ^ -к а н а ­
лы (К+(Са2+)-каналы) промежуточной прово­
димости, или Gardos-каналы, которые уча­
ствуют в программируемой гибели эритро­
цитов (эриптозе) и изменении объема клеток 
[2, 3]. Нельзя исключить, что в условиях по­
вышенной или пониженной продукции H2S 
изменяется функционирование как самих 
К+(Са2+)-каналов, так и внутриклеточных сиг­
нальных систем, участвующих в их регуляции.

В связи с вышеизложенным целью рабо­
ты явилось изучение роли H2S в регуляции 
К+(Са2+)-каналов мембраны эритроцитов.

Материал и методы. В работе использо­
валась гепаринизированная венозная кровь 
(25ед/мл крови) 15 здоровых добровольцев 
в возрасте 20-25 лет. Кровь забиралась из 
локтевой вены утром натощак. После цент­
рифугирования (1000 д, 5 мин, 4 °С) плазму 
и клетки белой крови удаляли, а эритроциты 
промывали изоосмотическим раствором 
NaCI (150 мМ), содержащим 5 мМ Na-фос­
фатного буфера (pH 7,4) при тех же условиях

центрифугирования. После этого клетки пе­
реносили на лед и хранили не более 12 ч. Для 
регистрации изменений мембранного потен­
циала эритроцитов в присутствии Са2+ ионо­
фора А23187 (0,5 мкМ) или искусственной 
электронно-донорной системы аскорбат 
(10 мМ) -  феназинметосульфат (0,1 мМ) ис­
пользовался метод, основанный на том, что 
при наличии протонофора (карбонилцианид- 
m-хлорфенилгидразон) распределение про­
тонов зависит от мембранного потенциала 
Em: Em=RT/F (pHi-pHO), где pHi и рНО -  зна­
чения pH цитоплазмы и среды инкубации со­
ответственно. В качестве донора H2S исполь­
зовали аминокислоту L-цистеин [4].

Результаты и обсуждение. Гиперполя­
ризационный ответ (ГО) мембраны эритроци­
тов получали двояким образом: либо внесе­
нием в суспензию клеток кальциевого ионо­
фора А23187, либо искусственной электрон­
но-донорной системы аскорбат-феназинме- 
тосульфат (ФМС). В обоих случаях происхо­
дило открывание К+(Са2+)-каналов. Амплиту­
да редокс-стимулированного ГО была досто­
верно выше, чем амплитуда ГО, вызванного 
А23187. По мере увеличения концентрации L- 
цистеина (0,5, 1 и 2 мМ), в среде инкубации 
эритроцитов происходило дозозависимое 
снижение амплитуды ГО, вызванного редокс- 
системой аскорбат -  ФМС. Максимальное 
снижение ГО в среднем на 47% наблюдалось 
в присутствии 2 мМ L-цистеина (р<0,05). При 
активации К+(Са2+)-каналов с помощью Са2+- 
ионофора А23187 амплитуда ГО в присут­
ствии 0,5 мМ L-цистеина достоверно не от­
личалась от контрольного значения, хотя на­
блюдалась тенденция кувеличению исследу­
емого показателя. Рост концентрации L-ци­
стеина в среде инкубации приводил к сниже-
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нию амплитуды ГО, причем в присутствии 
2 мМ L-цистеина снижение показателя было 
более выраженным, чем в первом случае.

Заключение. На основании проведенно­
го исследования установлено, что L-цистеин 
снижает амплитуду ГО мембраны эритроци­
тов, вызванного как редокс-системой, так и 
Са2+-ионофором А23187. Это свидетельству­
ет о влиянии сероводорода на Са2+-активи- 
руемые К+-каналы красных клеток крови. Раз­
личия в кинетике изменения редокс- и Са2+- 
стимулированного ГО обусловлены, по-види­
мому, разными механизмами открывания ка­
налов в обоих случаях.

Исследование выполнено при финансо­
вой поддержке РФФИ в рамках научного про­
екта №18-015-00395.
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НОВЫЕ ПРЕПАРАТЫ НА ОСНОВЕ АГОНИСТОВ ОПИОИДНЫХ РЕЦЕПТОРОВ 
УМЕНЬШАЮТ РЕПЕРФУЗИОННЫЕ ПОВРЕЖДЕНИЯ СЕРДЦА

Мухомедзянов А.В.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Ишемические и реперфузионные повреж­
дения сердца являются главной причиной ги­
бели пациентов с острым инфарктом миокар­
да. Процент летальных исходов при остром 
инфаркте миокарда в клиниках России оста­
ется катастрофически высоким (14%).

Одной из причин подобного положения 
дел является отсутствие высокоэффектив­
ных методов профилактики реперфузионных 
повреждений сердца. Поэтому целью данно­
го исследования стало выяснить, способны

ли препараты на основе агонистов опиоид- 
ных рецепторов уменьшать реперфузионные 
повреждения сердца. Эксперименты выпол­
нены на крысах-самцах линии «Вистар» мас­
сой 250-300 г, у которых моделировали ко- 
ронароокклюзию (45 мин) и реперфузию 
(2 ч). В работе использовались агонист 8- 
опиоидных рецепторов Дельтолей и к-опио- 
идных рецепторов К(4-1). В контрольной 
группе отношение ЗИ/ЗР составляло 48,5%. 
После внутривенного введения агониста 8-
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опиоидных рецепторов Дельтолея было вы­
явлено достоверное уменьшения индекса 
ЗИ/ЗР на 25,5% по сравнению с контрольной 
группой. Введение агониста к-пиоидных ре­
цепторов К(4—1) способствовало снижению 
отношения ЗИ/ЗР в 2 раза.

Установлено, что новые препараты на ос­
нове агонистов 5- и к- опиоидных рецепторов 
способны уменьшать реперфузионные по­
вреждения сердца.

Клю чевы е слова, сердце, реперфузия, 
опиоиды, опиоидные рецепторы.

PREPARATIONS BASED ON OPIOID RECEPTOR AGONISTS REDUCE REPERFUSION
HEART DAMAGE

Mukhomedzyanov A.V.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center,
Russian Academy of Sciences, Tomsk, Russian Federation

Ischemic and reperfusion injury of the heart 
is the main cause of death of patients with acute 
myocardial infarction (AMI). The percentage of 
deaths with AMI in clinics in Russia remains 
catastrophically high (14%). One of the reasons 
for this state of affairs is the lack of highly 
effective methods for preventing reperfusion 
injury of the heart. Therefore, the purpose of this 
study was to determine whether drugs based on 
opioid receptor agonists can reduce reperfusion 
injury of the heart. The experim ents were 
performed on male «Wistar» rats weighing 250­
300 g, in whom coronary occlusion (45 min) and 
reperfusion (2 h) were simulated. The agonist of

the 5-opioid receptors (OR) of the Deltoley and 
k-OR K(4-1) was used in the work. In the control 
group, the ZI/ZR ratio was 48,5%. After 
intravenous administration of the S-OR Deltolei 
agonist, a significant decrease in the ZI/ZR index 
was found to be 25,5% compared to the control 
group. The introduction of the к-OP agonist K(4- 
1) contributed to a 2-fold decrease in the ZI/ZR 
ratio. It has been established that new drugs 
based on agonists of 5- and к-opioid receptors 
can reduce reperfusion injury of the heart.

K e y w o rd s :  heart, reperfusion, opioids, 
opioids receptors.

Актуальность. Известно, что ишемичес­
кие и реперфузионные повреждения сердца 
являются главной причиной гибели пациен­
тов с острым инфарктом миокарда (ОИМ). 
Процент летальных исходов при ОИМ в кли­
никах России остается катастрофически вы­
соким (14%), несмотря на повсеместное вне­
дрение методов реканализации инфарктсвя- 
занной коронарной артерии, обеспечиваю­
щих быстрое возобновление коронарного 
кровотока у большинства пациентов [1]. Од­
ной из причин подобного положения дел яв­
ляется отсутствие высокоэффективных мето­
дов профилактики реперфузионных повреж­

дений сердца. Эти данные свидетельствуют 
о большой социальной значимости разработ­
ки лекарственных препаратов, предупрежда­
ющих ишемические и реперфузионные по­
вреждения сердца, лежащие в основе пато­
генеза ОИМ. Экспериментальные данные 
свидетельствуют о том, что агонисты опио­
идных рецепторов (ОР) способны оказывать 
выраженный кардиопротекторный эффект 
[2]. Исследования проведенные в нашей ла­
боратории показали, что агонист 5-ОР Дель- 
торфин II оказывает выраженный кардиопро­
текторный эффект [3]. Следовательно, аго­
нисты ОР могут стать прототипом для разра­
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ботки принципиально новых препаратов для 
профилактики реперфузионных поврежде­
ний сердца.

Цель работы: выяснить, способны ли пре­
параты на основе агонистов опиоидных ре­
цепторов уменьшать реперфузионные по­
вреждения сердца.

Материал и методы. Эксперименты вы­
полнены на крысах-самцах линии Вистар 
массой 250-300 г, у которых моделировали 
коронароокклюзию (45 мин) и реперфузию 
(2 ч). Коронароокклюзию и реперфузию осу­
ществляли по методу J.E. Schultz и соавт. [4]. 
Животных наркотизировали внутрибрюшин­
ным введением а-хлоралозы (60 мг/кг) и под­
ключали к аппарату искусственной вентиля­
ции легких «SAR-830 Series». Коронароок- 
клюзия будет верифицирована по появлению 
эпикардиального цианоза и подъему сегмен­
та ST. Правая сонная артерия будет канню- 
лирована для измерения артериального дав­
ления (АД), которое зарегистрируют с помо­
щью датчика давления SS13L (Biopac System 
Inc., Goleta, Калифорния, США), сопряженно­
го с аппаратом для электрофизиологических 
исследований МР35 (Biopac System Inc., 
Goleta, США). Этот же аппарат будет исполь­
зован для записи ЭКГ. Выявление зоны не­
кроза и области риска проводили по методу 
J. Neckar и соавт. [5]. Размер области риска 
и зоны инфаркта (ЗИ) определяли компьюте­
ризированным планиметрическим методом. 
Размер зоны инфаркта выражается в процен­
тах от размера зоны гипоперфузии (зона рис­
ка), как соотношение ЗИ/ЗР. В работе ис­
пользовались агонист 5-опиоидных рецепто­
ров (ОР) Дельтолей и к-ОР К(4-1). Все пре­
параты вводились за 5 минут до реперфузии.

Результаты. В контрольной группе отно­
шение ЗИ/ЗР составляло 48,5%. После внут­
ривенного введения агониста 8-ОР Дельто- 
лея было выявлено достоверное уменьшения 
индекса ЗИ/ЗР на 25,5% по сравнению с кон­
трольной группой. Введение агониста к-ОР 
К(4-1) способствовало снижению отношения

ЗИ/ЗР в 2 раза. За время, прошедшее с мо­
мента коронароокклюзии до окончания ре­
перфузии, достоверных изменений АД и ЧСС 
в контрольной группе животных выявлено не 
было. Внутривенное введение Дельтолей не 
оказывало значимого эффекта на показате­
ли АД и ЧСС на протяжении всего периода 
реперфузии. При использовании агониста к­
ОР К(4—1) также не удалось обнаружить из­
менения со стороны АД и ЧСС. Полученные 
данные свидетельствуют о том, что исследу­
емые препараты могут стать новыми сред­
ствами для профилактики ишемических и 
реперфузионных повреждений сердца.

Выводы. Таким образом, установлено, 
что препараты на основе агонистов 8- и к- 
опиоидных рецепторов способны уменьшать 
реперфузионные повреждения сердца, и не 
влияют на показатели ЧСС и АД.
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СОДЕРЖАНИЕ Т-РЕГУЛЯТОРНЫХ ЛИМФОЦИТОВ И МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ 
ПАРАМЕТРЫ У ПАЦИЕНТОВ С АНТРОПОМЕТРИЧЕСКИМИ ПРИЗНАКАМИ

ОЖИРЕНИЯ

Кологривова И.В., Винницкая И.В., Кравченко Е.С., Трубачева О.А.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Цель работы: оценить содержание Т-ре- 
гуляторных лимфоцитов (Treg) и их взаимо­
связь с метаболическими параметрами у па­
циентов с антропометрическим ожирением.

Материал и методы. В исследование 
вошел 41 пациент (15 мужчин и 26 женщин; 
59,0 (56,0; 61,8) лет) с индексом массы тела 
31,9 (29,2; 34,4) к г /м 2. Содержание 
FoxP3+Treg оценивали методом проточной 
цитометрии. В сыворотке крови определяли 
стандартные метаболические параметры. 
Рассчитывали индексы инсулинорезистент­
ности и висцерального ожирения. Проводи­
ли ультразвуковое исследование сонных ар­
терий и толщины эпикардиальной жировой 
ткани.

Результаты. Пациенты были стратифици­
рованы на подгруппы: Гр.1 (содержание

FoxP3+Treg<3%) и Гр.2 (содержание FoxP3+ 
Treg >3%). В Гр.1 выявлено увеличение со­
держания hsCPB по сравнению с Гр.2 (4,89 
(2,35; 9,43) мг/л vs. 3,80 (1,68; 7,35)) мг/л, 
(р=0,426); С-пептида (3,36 (2,42; 5,13) нг/мл 
vs. 2,31 (0,98; 3,03) нг/мл; р=0,038); тригли­
церидов (2,45 (1,55; 3,08) мМ vs. 1,56 (1,38; 
2,15) мМ; р=0,024) и индекса висцерального 
ожирения (3,35 (2,37; 4,78) vs. 2,35 (1,90; 
3,51); р=0,064). Подгруппы не различались по 
частоте выявления диабета, атеросклероза и 
эпикардиального ожирения (р>0,05).

Заключение. Содержание FoxP3+ Treg 
менее 3% у пациентов с антропометрическим 
ожирением ассоциируется с более выражен­
ными метаболическими нарушениями.

Клю чевы е слова: ожирение; FoxP3+ Т- 
регуляторные лимфоциты; С-пептид; тригли­
цериды; индекс висцерального ожирения.

Т-REGULATORY LYMPHOCYTES AND METABOLIC PARAMETERS IN PATIENTS WITH
ANTHROPOMETRIC OBESITY

Kologrivova I.V., Vinnitskaya I.V., Kravchenko E.S., Trubacheva O.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Centre, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Aim: evaluate numbers of T -regulatory with m etabolic parameters in patients with 
lymphocytes (Treg) and their interconnection anthropometric obesity.

36



Раздел 1. Фундаментальная кардиология

Methods. In total 41 patients were enrolled 
(15/26 men/women; 59,0 (56,0; 61,8)y.o.)with 
BM I31,9 (29,2; 34,4) kg/m2. FoxP3+Tregs were 
counted by flow  cytom etry. M etabolic 
parameters were measured in blood. Indices of 
insulin resistance and visceral adiposity (VAI) 
were calculated. Ultrasound imaging of carotid 
arteries and epicardial adipose tissue thickness 
was performed.

Results. Patients were stratified by FoxP3+ 
Treg numbers: Gr.1 (FoxP3+Treg<3%) and Gr.2 
(FoxP3+ Treg>3%). We revealed increase of 
hsCRP in Gr.1 compared to Gr.2 (4,89 (2,35; 
9,43) m g/l vs. 3,80 (1,68; 7,35) m g/l),

(p=0,426), C-peptide (3,36 (2,42; 5,13) ng/ml 
vs. 2,31 (0,98; 3,03) ng/m l; (p=0,038)); 
triglycerides (2,45 (1,55; 3,08) m M vs. 1,56 
(1,38; 2,15) mM; -  p=0,024) and VAI (3,35 (2,37; 
4,78) vs. 2,35 (1,90; 3,51); p=0,064). Groupsdid 
not d iffe r in frequencies of diabetes, 
atherosclerosis and epicardial obesity.

Conclusion. FoxP3+ Treg numbers less than 
3% are associated with more pronounced 
m etabolic d isturbances in patients with 
anthropometric obesity.

K eyw o rd s: obesity; FoxP3+ T-regulatory 
lymphocytes; C-peptide; triglicerides; visceral 
adiposity index.

Введение. Эпидемия ожирения стала од­
ной из важнейших проблем, лежащих в осно­
ве развития сердечно-сосудистых заболева­
ний (ССЗ) и метаболических нарушений, та­
ких как инсулинорезистентность, артериаль­
ная гипертензия, атеросклероз. Несмотря на 
доказанное негативное влияние ожирения на 
многочисленные патогенетические звенья 
развития ишемической болезни сердца и 
других ССЗ [2], во многих исследованиях 
была выявлена обратная взаимосвязь меж­
ду развитием ожирения, определенного по 
антропометрическим показателям (индекс 
массы тела (ИМТ)) и последующим прогно­
зом: так называемый «парадокс ожирения» 
[3]. Было установлено, что у ряда больных 
ожирением показатели липидного спектра, 
артериального давления, углеводного обме­
на остаются сохранными. Данный фенотип 
получил название «метаболически здоровое 
ожирение» [1]. Имеются данные о возможном 
вкладе хронического субклинического воспа­
ления в развитие данного феномена. Извес­
тно, что содержание противовоспалительных 
и антиатерогенных Т-регуляторных (Treg) 
лимфоцитов в жировой ткани снижается по 
мере прогрессирования ожирения [4], одна­
ко потенциальные патогенетические взаимо­
связи между ожирением, риском развития 
сердечно-сосудистых заболеваний и содер­

жанием Treg-лимфоцитов у пациентов с ожи­
рением остаются мало изученными.

Цель работы: оценить содержание Т-ре­
гуляторных лимфоцитов и их взаимосвязь с 
метаболическими параметрами у пациентов 
с антропометрическим ожирением.

Материал и методы. Проведено одномо­
ментное поперечное исследование, в кото­
рое вошел 41 пациент (15 мужчин и 26 жен­
щин) с антропометрическими признаками 
избыточной массы тела (индекс массы тела 
>25-29 кг/м2) и ожирения (индекс массы тела 
>30 кг/м2). Возраст пациентов составил 59,0 
(56,0; 61,8) лет. Критериями исключения из 
исследования служили острые сосудистые 
осложнения давностью менее 6 месяцев (ос­
трое нарушение мозгового кровообращения, 
острый коронарный синдром, острый ин­
фаркт миокарда); морбидное ожирение (ин­
декс массы тела >45); аортокоронарное шун­
тирование в анамнезе; подтвержденные сим­
птоматические формы артериальной гипер­
тензии; тяжелая сопутствующая патология 
(печеночная, почечная недостаточность, он­
кологические заболевания); отказ от участия 
в исследовании. У 15 пациентов методом 
эхокардиографии была проведена оценка 
толщины эпикардиальной жировой ткани. 
Большинству пациентов (п=36) было прове­
дено ультразвуковое исследование сонных
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артерий. Ультразвуковое сканирование в В- 
режиме в правой и левой общей сонной ар­
терии проводилось на ультразвуковой диаг­
ностической системе «ACUSON» 128 ХР/10 
(США). Оценивали наличие атеросклероти­
ческих бляшек и степень стенозирования. 
Содержание FoxP3+ Treg-лимфоцитов оце­
нивали методом проточной цитометрии (про­
точный цитометр FACSCalibur, BD, США). Ис­
пользовали моноклональные антитела анти- 
CD4-FITC, анти-С025-АРС, анти-С 0127- 
PerCP-Cy5.5, aHTH-FoxP3-PE. К Т-регулятор- 
ным лимфоцитам относили клетки, позитив­
ные по экспрессии CD4, CD25 и FoxP3, и не­
гативные по экспрессии CD127. В сыворотке 
крови методом иммуноферментного анали­
за определяли концентрации базального и 
постпрандиального инсулина, С-пептида ин­
сулина и С-реактивного белка, определенно­
го высокочувствительным методом (hsCPB). 
С использованием стандартных биохимичес­
ких методов оценивали содержание глюкозы 
и параметров липидного спектра сыворотки 
крови (общего холестерина (ОХС), холесте­
рина липопротеинов низкой плотности (ХС- 
ЛНП), холестерина липопротеинов высокой 
плотности (ХС-ЛВП), триглицеридов (ТГ)). 
Рассчитывали индекс инсулинорезистентно­
сти FIOMA-IR по формуле FIOMA-IR= G0 I0 /  
22,5 (G0-  содержание глюкозы натощак; 10-  
содержание инсулина натощак). Также рас­
считывали индекс висцерального ожирения 
(ИВО) у мужчин по формуле: ИВО=(ОТ/ 
(39,68+(1,88-ИМТ)))-(ТГ/1 ,03)-(1,31/ЛПВП); у 
женщин по формуле: ИВО=(ОТ/
(36,58+(1,89 ИМТ)))(ТГ/0,81 )(1,52/ЛПВП), 
(ОТ -  окружность талии; ИМТ -  индекс мас­
сы тела). Статистическую обработку резуль­
татов проводили с использованием пакета 
программ SPSS 11.5 for Windows. Характер 
распределения параметров оценивался ме­
тодом Шапиро-Уилкса. Данные представля­
ли в виде медианы (Me) и интерквартильно- 
го размаха (1 -й (Q1); 3-й (Q3) квартили). Кри­
терий Манна-Уитни и точный критерий Фи­
шера использовались для оценки достовер­

ности различий между группами. Корреляци­
онный анализ применяли для оценки связи 
двух различных количественных признаков и 
проводили по методу Спирмена. Во всех ме­
тодах статистической обработки результатов 
принимали альтернативную гипотезу о раз­
личии выборок при уровне значимости 
р<0,05.

Результаты и обсуждение. Наиболее 
достоверным маркером принадлежности 
клеточной популяции кТгед-лимфоцитам яв­
ляется транскрипционный фактор FoxP3. В 
целом по группе содержание CD4+FoxP3+ Т- 
лимфоцитов составило 3,32 (2,64; 4,25)% от 
всех CD4+ Т-лимфоцитов. Выбрав значение 
3% в качестве величины cut-off, как наиболее 
близкое к величине медианы содержания 
FoxP3+ Treg-лимфоцитов в группе, мы стра­
тифицировали всех пациентов с абдоминаль­
ным ожирением, вошедших в исследование, 
на подгруппы. В подгруппу 1 вошли пациен­
ты с содержанием CD4+FoxP3+ Treg-лимфо­
цитов менее 3% (наиболее неблагоприятный 
вариант, предрасполагающий к развитию 
провоспалительных процессов; п=18); в под­
группу 2 вошли пациенты с содержанием 
CD4+FoxP3+ Treg-лимфоцитов более 3% 
(п=23). Подгруппы также различались и по 
другим маркерам FoxP3+ Treg-лимфоцитов: 
содержанию С04+С025+РохРЗ+Тгед-лимфо- 
цитов (1,10(1,01; 1,18)% в подгруппе 1 vs. 
2,31 (1,47; 2,65)% в подгруппе 2 (р=0,009)) и 
содержанию CD4+CD25+CD127- Treg-лим­
фоцитов (6,34 (4,12; 6,67)% в подгруппе 1 vs. 
6,29 (4,87; 7,22)% в подгруппе 2).

Несмотря на то, что в подгруппе 1 мы выя­
вили более высокое содержание hsCPB по 
сравнению с подгруппой 2 (4,89 (2,35; 9,43) 
мг/л vs. 3,80 (1,68; 7,35) мг/л), эти различия 
были недостоверны (р=0,426).

При анализе метаболических параметров 
мы выявили более высокую концентрацию С- 
пептида инсулина в подгруппе 1 (3,36 (2,42; 
5,13) нг/мл vs. 2,31 (0,98; 3,03) нг/мл в под­
группе 2 (р=0,038)) и тенденцию к увеличе­
нию базальной концентрации инсулина
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(11,24 (7,48; 16,21) мкМЕ/мл vs. 7,31 (5,28; 
7,68) мкМЕ/мл в подгруппе 2 (р=0,073)). Кро­
ме того, подгруппа 1 характеризовалась бо­
лее высоким содержанием триглицеридов в 
сыворотке крови (2,45 (1,55; 3,08) мМ vs. 1,56 
(1,38; 2,15) мМ в подгруппе 2 (р=0,024)). При 
этом исследуемые подгруппы не различа­
лись по частоте приема препаратов статинов 
(статины (аторвастатин или розувастатин) 
получали 39% пациентов в подгруппе 1 и 32% 
пациентов в подгруппе 2; р=0,744). Среди 
пациентов подгруппы 1 была выявлена тен­
денция к увеличению значений индекса вис­
церального ожирения по сравнению с паци­
ентами из подгруппы 2 (3,35 (2,37; 4,78) vs. 
2,35 (1,90; 3,51); р=0,064). По уровню индек­
са инсулинорезистентности HOMA-IR и каче­
ству контроля гликемии подгруппы достовер­
но не различались (р>0,050).

Большинство пациентов подгрупп 1 и 2 
характеризовались наличием сахарного ди­
абета 2-го типа (76% пациентов в подгруппе 
1 и 65% пациентов в подгруппе 2; р=0,495). 
Мы не обнаружили различий по частоте вы­
явления эпикардиального ожирения у паци­
ентов подгрупп 1 и 2 (эпикардиальное ожи­
рение было выявлено у 4 пациентов из 7 
(57%) в подгруппе 1; у 6 пациентов из 8 (75%) 
в подгруппе 2; р=0,608). Также подгруппы 
пациентов не различались по частоте выяв­
ления атеросклероза сонных артерий (ате­
росклероз сонных артерий был выявлен у 
68% пациентов в подгруппе 1 и у 70% паци­
ентов в подгруппе 2; р=0,609). Таким обра­
зом, можно исключить влияние таких факто­
ров, как атеросклероз и избыток метаболи­
чески активной эпикардиальной жировой тка­
ни на выявленные различия в исследуемых 
группах.

Мы провели корреляционный анализ для 
выявления взаимосвязей между метаболи­
ческими параметрами и концентрацией 
hsCPB в подгруппах, различающихся по со­
держанию FoxP3+ Treg-лимфоцитах. Оказа­
лось, что в подгруппе 1 концентрация hsCPB 
отрицательно взаимосвязана с базальными

уровнями инсулина (г=—0,482; р=0,043), С- 
пептида инсулина (г=-0,615; р=0,007), триг­
лицеридов (г=—0,586; р=0,013) и индексом 
висцерального ожирения (г= -0 ,5 57 ; 
р=0,031). В подгруппе 2 данные взаимосвя­
зи отсутствовали. Выявленный феномен тре­
бует более детального изучения. Имеется 
ряд исследований, в которых также показа­
на парадоксальная взаимосвязь между мар­
керами воспаления и метаболическим про­
филем пациентов. Так, блокада IL-6 у паци­
ентов с ревматоидным артритом приводила 
к увеличению уровней глюкозы и холестеро- 
ла в плазме крови [5].

Вывод. Содержание FoxP3+ Treg-лимфо- 
цитов менее 3% у пациентов с признаками 
антропометрического ожирения ассоцииру­
ется с увеличением базальных уровней инсу­
лина, С-пептида, триглицеридов и более вы­
сокими значениями индекса висцерального 
ожирения.
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РЕЦЕПТОРОВ И ЦИТОХРОМА Р450 С ИСХОДАМИ ПОСЛЕ РЕВАСКУЛЯРИЗАЦИИ
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Цель: изучить ассоциацию полиморфиз­
мов генов тромбоцитарных рецепторов и ци­
тохрома Р450 с неблагоприятными исхода­
ми у пациентов с ишемической болезнью 
сердца после коронарного шунтирования.

Материал и методы. Включено 130 па­
циентов стабильной стенокардией III-  
V функциональных классов. За 5 суток до ко­
ронарного шунтирования отменялись дезаг- 
реганты. После коронарного шунтирования 
69 пациентов находились на терапии ацетил­
салициловой кислотой (100 мг кишечнора­
створимая форма), 61 -  на двойной анти- 
тромбоцитарной терапии (100 мг кишечнора­
створимой формы ацетилсалициловой кис­
лотой + 75 мг клопидогрела). Средний пери­
од наблюдения -10,9+5,2 месяца. Первичной 
конечной точкой являлись: инфаркт миокар­
да, острое нарушение мозгового кровообра­
щения, смерть от всех причин. Оценена аг­
регация тромбоцитов с аденозиндифосфа­
том (5 дМ) и арахидоновой кислотой (1 мМ) 
на оптическом агрегометре Chronolog 490. 
Полиморфизмы изучены методом полиме­
разной цепной реакции в режиме реального 
времени и с электрофоретической детекци­
ей. Образцы ДНК исследованы на полимор­

физмы в генах: АДФ-рецептора тромбоцитов 
P2RY12 (rs2046934); рецептора к коллагену 
ITGA2 (rs1126643); рецептора к фибриноге­
ну ITGB3 (rs5918), тромбоцитарного рецеп­
тора фактора Виллебранда GP1BA (rs6065), 
цитохрома Р450 CYP2C19*2 (rs4244285) и 
CYP2C19*3 (rs4986893).

Результаты. У пациентов с носитель- 
ством редкой аллели и гомозиготы по рас­
пространенной аллели не было отличий по 
уровню агрегации тромбоцитов до и после 
КШ. За период наблюдения зарегистрирова­
но 12 сердечно-сосудистых событий: 3 ост­
рых нарушения мозгового кровообращения, 
6 острых инфарктов миокарда, 3 летальных 
исхода. У пациентов при наличии комбинации 
редких аллелей генов ITGB3+CYP2C19*2 или 
CYP2C19*2+ITGA2, а также редкой аллели 
гена CYP2C19*2 чаще встречались конечные 
точки по сравнению с другими генетически­
ми комбинациями (гомозиготы по распрост­
раненной аллели, наличием редкой аллели 
одного гена ITGB3 или ITGA2, комбинации 
редких аллелей генов ITGB3+ITGA2 или 
ITGB3+ITGA2+ CYP2C19*2) (р=0,008, ОР=4, 
ДИ 2,19-7,29). Носители редкой аллели гена 
ITGB3 на 1 -3 -и  сутки после коронарного шун­
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тирования имели более высокие показатели 
агрегации тромбоцитов с арахидоновой кис­
лотой. Амплитуда агрегации у носителей 
редкой аллели 27,5 против 12,7% у носите­
лей гомозиготы по распространенной алле­
ли (р<0,05). У носителей редкой аллели и го­
мозиготы по распространенной аллели не 
было достоверных отличий функциональной 
активности тромбоцитов по другим полимор­
физмам генов.

Заключение. Наличие комбинации ред­
ких аллелей генов ITGB3+CYP2C19*2 или 
CYP2C19*2+ITGA2, а также редкой аллели 
гена CYP2C19*2 является возможным пре­
диктором неблагоприятных кардиоваскуляр­
ных событий у пациентов после коронарного 
шунтирования.

Клю чевы е слова: коронарное шунтиро­
вание, кардиоваскулярные события, генети­
ческие полиморфизмы.
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Aim: to determine the association of platelete 
receptors and cytochrom e P450 gene 
polym orphism s with cardiovascular events 
(CVE) in patients after coronary artery bypass 
grafting (CABG).

Material and methods. The study included 
130 patients with stable angina grades II—IV. After 
CABG 69 patients were receiving ASA, 61 
patients were receiving dual antiplatelet therapy 
(ASA+clopidogrel). P latelet function was 
assessed by light transmission aggregometry 
with Adenosinediphosphate and arachidonic 
acid. The single nucleotide polymorphisms 
(SNPs) were identified by real-time PCR or PCI 
with electrophoresis detection. The mean follow 
up period was equal to 10,9±5,2 months. The 
primary end point included the composite of all­
cause mortality, myocardial infarction (Ml), 
ischemic stroke.

Results. During the follow-up period 12 CVE 
were registered: 3 strokes, 6 Ml, 3 deaths. 
Patients with com posite m utant alleles of 
ITGB3+CYP2C19*2 or CYP2C19*2+ITGA2, and 
with the mutant allele (*2) of CYP2C19, met end 
points more often than patients with other gene 
combinations (wild type homozygotes, presence 
of one mutant allele of ITGB3 or ITGA2, the 
composite of mutant alleles of ITGB3+ITGA2 or 
ITGB3+ITGA2+ CYP2C19*2)(HR=4,95% Cl: 
2,19-7,29; p=0,008).

Conclusion. Carriage of the combination of 
mutant alleles ITGB3+CYP2C19*2 or 
CYP2C19*2+ITGA2 or CYP2C19*2 is possible 
predictor of CVE in patients after CABG.

K e y w o rd s :  artery bypass surgery,
cardiovascular events, genetic predictors.

41



“ Кардиология XXI века: альянсы и потенциал” Всероссийский научно-образовательный форум с международным участием,

Введение. Тромбоциты являются ключе­
вым звеном в генезе атеротромбоза. Фено­
тип тромбоцита имеет широкую вариабель­
ность, обусловленную наследственными от­
личиями реактивности кровяных пластинок, 
их количества, размером клеток и функций 
мембранных рецепторов [1]. В исследовани­
ях с участием сибсов, близнецов, родствен­
ников с семейным анамнезом коронарной 
болезни сердца индивидуальный ответ кро­
вяных пластинок высоко воспроизводим не­
зависимо от выбранного агониста или мето­
дики оценки агрегационной активности. Эти 
данные убедительно свидетельствуют о вы­
соком уровне наследуемости функциональ­
ной активности тромбоцитов, что побуждает 
к проведению генетических исследований 
изменчивости функции кровяных пластинок. 
До 30% вариабельности функциональной ак­
тивности тромбоцитов объясняется генети­
ческим наследованием [2].

Основными рецепторами тромбоцита, 
участвующими в активации клетки и форми­
ровании тромба являются: рецепторы факто­
ра Виллебранда, АДФ-рецепторы, рецепто­
ры к коллагену, рецепторы к фибриногену.

Генетические исследования рассматрива­
ют полиморфизмы генов перечисленных ре­
цепторов для изучения ассоциации с острым 
коронарным синдромом и другими заболе­
ваниями сердечно-сосудистой системы, ате- 
ротромботическими событиями, но практи­
чески нет данных об ассоциации полимор­
физмов тромбоцитарных рецепторов с ише­
мическими исходами после коронарного 
шунтирования (КШ) [3, 4].

Цель: изучить ассоциацию полиморфиз­
мов генов тромбоцитарных рецепторов и ци­
тохрома Р450 с неблагоприятными исхода­
ми у пациентов с ишемической болезнью 
сердца (ИБС) после коронарного шунтирова­
ния.

Материал и методы. Включено 130 паци­
ентов со стабильной стенокардией II-  
IV функциональных классов. За 5 суток до КШ 
отменялись дезагреганты. После КШ 69 па­

циентов находились на терапии Ацетилсали­
циловой кислотой (АСК) (100 мг кишечнора­
створимая форма), 61 -  на двойной анти- 
тромбоцитарной терапии (100 мг кишечнора­
створимой формы АСК+75 мг клопидогрела). 
Средний период наблюдения -  10,9±5,2 ме­
сяца. Первичной конечной точкой являлись: 
инфаркт миокарда (ИМ), острое нарушение 
мозгового кровообращения (ОНМК), смерть 
от всех причин. Контроль -1 8 5  доноров. Оце­
нена агрегация тромбоцитов с АДФ (5 цМ) и 
арахидоновой кислотой (АК) (1 мМ) на опти­
ческом агрегометре Chronolog 490. Поли­
морфизмы изучены методом ПЦР в режиме 
реального времени и с электрофоретической 
детекцией. Образцы ДНК исследованы на 
полиморфизмы в генах: АДФ-рецептора 
тромбоцитов P2RY12 (rs2046934) (п=100); 
рецептора к коллагену ITGA2 (rs1126643) 
(п=87); рецептора к фибриногену ITGB3 
(rs5918) (п=91), тромбоцитарного рецептора 
фактора Виллебранда GP1BA (rs6065) 
(п=114), цитохрома Р450 CYP2C19*2 
(rs4244285) (п=84) и CYP2C19*3 (rs4986893) 
(n=84). Статистическая обработка результа­
тов осуществлялась с помощью пакета при­
кладных программ SPSS Statistics (Версия 
20.0) и программы Excel for Windows. Досто­
верность различий между двумя независи­
мыми выборками оценивалась по критерию 
Манна-Уитни (п<30). Для категориальных 
переменных применяли х2-тест. При частоте 
встречаемости признака 5 и менее исполь­
зовался точный критерий Фишера. Для оцен­
ки риска развития сердечно-сосудистого со­
бытия при наличии редкой аллели изучаемых 
полиморфизмов производили оценку отно­
шения шансов в таблицах сопряженности 2*2 
с расчетом доверительных интервалов по 
стандартной методике с помощью четырех­
польной таблицы.

Результаты и обсуждение. Частота 
встречаемости генетических вариантов по­
лиморфизмов генов rs5918, rs6065,
rs4244285, rs4986893, rs2046934 у пациентов 
и доноров статистически не отличалась.
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Чаще у доноров встречался мутантный ал­
лель гена ITGA2 (Т): 67,2 против 51,7% 
(р=0,021 ).При сравнении пациентов с ИБС с 
наличием редкой аллели и его отсутствием 
по агрегационной активности тромбоцитов 
выявлено, что носители редкой аллели гена 
ITGB3 полиморфизма rs5918 (мутация повы­
шенной экспрессии тромбоцитарных рецеп­
торов фибриногена) на 1-3-и сутки после 
операции имеют более высокие показатели 
агрегации тромбоцитов с арахидоновой кис­
лотой (1 дМ). Амплитуда агрегации с арахи­
доновой кислотой у носителей редкой алле­
ли 27,5 против 12,7% у носителей распрост­
раненной аллели в гомозиготном состоянии, 
скорость агрегации 47 против 32,8%, пло­
щадь под кривой -  97,9 против 55,6%. 
(р<0,05). Этот факт еще раз подчеркивает 
необходимость назначения ацетилсалицило­
вой кислоты уже в первые сутки после КШ. 
На 10-е сутки на фоне антиагрегантной тера­
пии показатели агрегации тромбоцитов для 
данных групп значимо не отличались.

При сравнении агрегационной активнос­
ти тромбоцитов между соответствующими 
группами с наличием минорной аллели (как 
в гетеро-, так и в гомозиготном вариантах) и 
с наличием распространенной алелли в го­
мозиготном состоянии по всем остальным 
изучаемым полиморфизмам в нашем иссле­
довании не было найдено достоверных отли­
чий.

У 34 пациентов с полным набором данных 
по 6 изучаемым полиморфизмам мы проана­
лизировали ассоциацию перечисленных по­
лиморфизмов с развитием неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий после КШ. 
Средний период наблюдения составил: 
10,9±5,2 месяца. Первичной конечной точкой 
являлись: ИМ, острое нарушение ОНМК, 
смерть от всех причин. За период наблюде­
ния зарегистрировано 12 сердечно-сосуди­
стых событий: 3 ОНМК, 6 0ИМ, 3 летальных 
исхода. Приверженность к терапии оценива­
лась при опросе пациентов по телефону, в 
исследовании вошли пациенты с высокой

комплаентностью. Мы сравнили группу паци­
ентов с конечными точками (п=12) и группу 
пациентов, не достигших конечных точек за 
период наблюдения по наличию редких ал­
лелей изучаемых полиморфизмов. Выявле­
но, что у пациентов при наличии комбинации 
редких аллелей генов ITGB3+CYP2C19*2 или 
CYP2C19*2+ITGA2, а также редкой аллели 
гена CYP2C19*2 чаще встречались конечные 
точки по сравнению с другими генетически­
ми комбинациями (гомозиготный генотип по 
распространенной алелли, наличием редкой 
аллели одного гена ITGB3 или ITGA2, комби­
нации редких аллелей генов ITGB3+ITGA2 или 
ITGB3+ITGA2+CYP2C19*2) (р=0,008, ОР=4, 
ДИ 2,19-7,29).

Стоит отметить, что в перечисленных ва­
риантах комбинаций наиболее неблагопри­
ятным оказалась комбинация с наличием 
редкой аллели полиморфизма rs4244285 
гена пониженной активности цитохрома 
Р450, превращающего клопидогрел в актив­
ный метаболит, то есть предполагаемый по­
лиморфизм резистентности к клопидогрелу. 
Большинство из 12 пациентов с конечными 
точками (66,7%) после КШ находились на 
двойной антиагрегантной терапии (ИМ и/или 
стентирование коронарных артерий менее 
одного года до КШ). Исходя из этого можно 
сделать вывод, что при наличии комбинации 
редких аллелей генов ITGB3+CYP2C19*2 или 
CYP2C19*2+ITGA2, а также редкой аллели 
гена CYP2C19*2, двойная антиагрегантная 
терапия является менее эффективной по 
профилактике риска развития неблагоприят­
ных сердечно-сосудистых событий.

Заключение. При анализе ассоциации 
носительства редких аллелей полиморфиз­
мов: rs2046934 гена АДФ-рецептора тромбо­
цитов P2RY12; rs1126643 гена рецептора к 
коллагену ITGA2; rs5918 гена рецептора к 
фибриногену ITGB3, rs6065 гена тромбоци- 
тарного рецептора фактора Виллебранда 
GP1BA, rs4244285 гена цитохрома Р450 
CYP2C19*2 и rs4986893 гена цитохрома Р450

43



“ Кардиология XXI века: альянсы и потенциал” Всероссийский научно-образовательный форум с международным участием,

CYP2C19*3 с развитием первичных конечных 
точек выявлено, что у пациентов после КШ 
при наличии комбинации редких аллелей ге­
нов ITGB3+CYP2C19*2 или CYP2C19*2+ 
ITGA2, а также редкой аллели гена CYP2C19*2 
чаще встречались ОИМ, ОНМК и смерть по 
сравнению с наличием других генетических 
комбинаций (гомозиготными генотипами по 
распространенной аллели, наличием редкой 
аллели одного гена ITGB3 или ITGA2, комби­
нациями редких аллелей генов ITGB3+ITGA2 
или ITGB3+ITGA2+CYP2C19*2). Наличие ком­
бинации редких аллелей генов ITGB3+ 
CYP2C19*2 или CYP2C19*2+ITGA2, а также 
редкой аллели гена CYP2C19*2 является воз­
можным предиктором неблагоприятных кар­
диоваскулярных событий у пациентов после 
КШ.
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РОЛЬ ПОЛИМОРФИЗМОВ ГЕНОВ ATP2A2 И RYR2 В ПРОГРЕССИРОВАНИИ 
ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Муслимова Э.Ф., Реброва Т.Ю., Будникова О.В., Кондратьева Д.С.,
Ахмедов Ш.Д., Афанасьев С.А.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Цель работы: оценить связь полиморфиз­
мов rs1860561 гена Са(2+)-АТФазы АТР2А2 и 
rs3766871 гена рианодиновых рецепторов 
RYR2 с тяжестью течения сердечной недоста­
точности у больных ишемической болезнью 
сердца.

Материал и методы. В исследование 
вошли 135 пациентов с ишемической болез­
нью сердца и хронической сердечной недо­
статочностью функционального класса I 
(31,9%), II (49,6%) и III (18,5%). Исследова­
ние вариантов rs1860561 (110345436О А) 
гена АТР2А2 и rs3766871 (5656G>A) гена 
RYR2 выполнено на амплификаторе ДТ-96 с

использованием праймеров и сигнальных 
зондов, разработанных ООО «ТестГен» (Рос­
сия).

Результаты. В общей выборке пациентов 
отсутствовали различия между группами изу­
чаемых генотипов по тяжести функциональ­
ного класса хронической сердечной недоста­
точности и гипертрофии левого желудочка. 
Выявлена ассоциация полиморфизма 
rs1860561 гена АТР2А2 с фракцией выброса 
левого желудочка (р=0,036) с наименьшим 
значением в группе генотипа АА.

Заключение. В выборке пациентов с 
ишемической болезнью сердца и хроничес­
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кой сердечной недостаточностью обнаруже­
на ассоциация варианта rs 1860561 гена 
АТР2А2, кодирующего Са(2+)-АТФазу 
SERCA2a, с фракцией выброса левого желу­
дочка. Носительство аллеля А можно рас­

сматривать как фактор риска прогрессиро­
вания сократительной дисфункции миокарда 
при хронической сердечной недостаточнос­
ти.

Ключевые слова: сердечная недостаточ­
ность, АТР2А2, RYR2, полиморфизм.

ROLE OF POLYMORPHISMS 0 F A T P 2 A 2  AND R Y R 2  GENES IN THE PROGRESSION
OF CHRONIC HEART FAILURE

Muslimova E.F., Rebrova T.Yu., Budnikova O.V., Kondratieva D.S., 
Ahmedov Sh.D., Afanasiev S.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, 
Russian Academy of Sciences, Tomsk, Russian Federation

Aim: to evaluate the re lationship of 
polymorphisms rs 1860561 andrs3766871 ofthe 
Ca(2+)-ATPase ATP2A2 and ryanodine 
receptors RYR2 genes with the severity of heart 
failure in patients with coronary artery disease.

Material and methods. The study included 
135 patients with coronary artery disease and 
chronic heart failure (CHF) of the functional class 
(FC) I (31,9%), II (49,6%) and III (18,5%). Astudy 
of variants rs 1860561 (110345436OA) of the 
ATP2A2 gene and rs3766871 (5656G>A) ofthe 
RYR2 gene was performed on a DT-96 amplifier 
using primers and signal probes developed by 
Testgen (Russia).

Results. In the total sample of patients, there 
were no differences between groups of studied

genotypes according to the severity of CHF and 
LV hypertrophy. The association of the 
rs1860561 polymorphism of the ATP2A2 gene 
with the left ventricu lar ejection fraction 
(p=0,036) with the lowest value in the AA 
genotype group was revealed.

Conclusion. Among patients with coronary 
artery disease and CHF, an association of variant 
rs1860561 of the ATP2A2 gene, encoding the 
Ca(2+)-ATPase SERCA2a, with the left 
ventricular ejection fraction was found. Carrying 
of allele A can be considered as a risk factor for 
the progression of contractile  myocardial 
dysfunction in CHF.

K eyw o rd s: heart failure, ATP2A2, RYR2, 
polymorphism.

Известно, что хроническая сердечная не­
достаточность (ХСН) характеризуется рас­
согласованием процессов электромехани­
ческого сопряжения кардиомиоцитов, обус­
ловленным нарушением функции саркоплаз­
матического ретикулума (СР) кардиомиоци­
тов и внутриклеточного обмена Са(2+). Эф­
фективность Са(2+)-транспортирующей си­
стемы СР напрямую зависит от функциони­
рования Са(2+)-АТФазы SERCA2a, осуществ­
ляющей обратный захват ионов из миоплаз- 
мы [1], и рианодиновых рецепторов, осво­

бождающих Са(2+) изСР [2]. Изменение фун­
кциональной активности этих белков опреде­
ляет сократительную дисфункцию миокарда 
и формирование ХСН. В свою очередь, струк­
турные особенности Са(2+)-транспортирую- 
щих белков, их функционирование, и, следо­
вательно, риск развития и прогрессирования 
ХСН, может зависеть от полиморфизмов со­
ответствующих генов.

Цель работы: оценить связь полиморфиз­
мов rs1860561 гена Са(2+)-АТФазы АТР2А2 и
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rs3766871 гена рианодиновых рецепторов 
RYR2 с тяжестью течения сердечной недоста­
точности у больных ишемической болезнью 
сердца.

Материал и методы. В исследование 
вошли 135 пациентов с ишемической болез­
нью сердца в форме стенокардии напряже­
ния или перенесенного инфаркта миокарда 
давностью не менее 6 месяцев, которым вы­
полнена операция аортокоронарного шунти­
рования. Возраст в выборке составил 62 
(55,5; 69) лет; среди пациентов было 81 муж­
чина и 54 женщины. В соответствии с клас­
сификацией Нью-Йоркской кардиологичес­
кой ассоциации (NYHA) у больных определен 
функциональный класс (ФК) ХСН. ФК I, II и III 
диагностированы у 31,9, 49,6 и 18,5% паци­
ентов соответственно. Все пациенты имели 
гипертоническую болезнь, у 16,4% обнару­
жена гипертрофия левого желудочка.

Образцы геномной ДНК выделены из лей­
коцитов периферической крови с помощью 
набора реагентов «Wizard Genomic DNA 
Purification Kit» («Promega», USA) по протоко­
лу производителя. Исследованы полиморф­
ные варианты rs1860561 (110345436G>A) 
гена АТР2А2, кодирующего Са(2+)-АТФазу 
SERCA2a, и rs3766871 (5656G>A) гена риа­
нодиновых рецепторов RYR2. Для амплифи­
кации ДНК использованы праймеры и сиг­
нальные зонды, содержащие флуоресцент­
ные метки FAM и HEX, разработанные ООО 
«ТестГен» (Россия). ПЦР, дальнейший раунд 
температурного плавления дуплексов, обра­
зованных ампликонами и сигнальными зон­
дами, а также регистрацию результатов про­
водили на амплификаторе ДТ-96 («ДНК-Тех- 
нология», Россия).

Распределение частот генотипов прове­
ряли на соответствие равновесию Харди- 
Вейнберга при помощи критерия %2 Пирсона 
в онлайн-программе Tests for deviation from 
Hardy-W einberg equilibrium  and tests fo r 
association (Institu te  of Human Genetics, 
German). Для анализа количественных дан­
ных использовали тест Краскела-Уоллиса

для трех независимых групп с поправкой 
Бонферрони. Результаты представляли в 
виде медианы и интерквантильного размаха 
Me (Q1; Q3), где Me -  медиана, Q1 и Q3 -  25­
й и 75-й перцентили. Для сравнения дискрет­
ных величин использовали критерий х2 Пир­
сона или двусторонний точный тест Фишера 
(при ожидаемых частотах менее 5). Каче­
ственные данные представляли как абсолют­
ные и относительные частоты п (%).

Результаты и обсуждение. В исследуе­
мой выборке частоты генотипов GG, GA, АА 
гена АТР2А2 оказались следующими: 85 
(63,0%), 45 (33,3%) и 5 (3,7%) соответствен­
но. Распространенность аллеля А составила 
20%. Генотип 5656GG гена RYR2 выявлен у 
100 (96,2%) человек, а генотип 5656GA -  у 4 
(3,8%) человек. В выборке отсутствовали 
лица с гомозиготным генотипом 5656АА. Ча­
стота аллеля 5656А составила 2%. Распреде­
ление полиморфных вариантов гена АТР2А2 
и гена RYR2 соответствовало равновесию 
Харди-Вайнберга (р=0,749 и р=0,842 соот­
ветственно). Частоты аллелей находились в 
диапазоне значений, представленных в «1000 
Genomes Project Phase 3 allele frequencies» 
для европейских популяций. Отсутствовала 
гендерная специфичность в распределении 
вариантов rs1860561 и rs3766871.

Проведен анализ ассоциации исследуе­
мых полиморфизмов с тяжестью ФК ХСН, с 
фракцией выброса левого желудочка (ЛЖ) и 
частотой гипертрофии ЛЖ. Частота ФК I, II, 
III ХСН у носителей генотипа GG гена АТР2А2 
составила 23 (27,0%), 44 (51,8%), 18 (21,2%), 
у носителей генотипа GA -  18 (40,0%), 22 
(48,9%), 5 (11,1%), у носителей генотипа АА 
-  2 (40,0%), 1 (20,0%), 2 (40,0%) соответ­
ственно. Отсутствовали статистически зна­
чимые различия в распределении случаев 
ХСН между группами изучаемых генотипов 
(р=0,181). Гипертрофия ЛЖ среди гомозигот 
GG диагностирована у 11(13,6%) пациентов, 
среди носителей генотипа GA -  у 10 (23,3%) 
человек, среди гомозигот АА отсутствовали 
лица с гипертрофией ЛЖ (р=0,305). В то же
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время выявлена ассоциация полиморфизма 
rs1860561 гена АТР2А2 с фракцией выброса 
левого желудочка (р=0,036). У носителей ал­
леля А по сравнению с гомозиготами GG на­
блюдалось значимое снижение сократитель­
ной способности миокарда, причем наимень­
шая фракция выброса ЛЖ отмечена в группе 
генотипа АА, тем не менее, значения фрак­
ции выброса соответствовали норме. Фрак­
ция выброса ЛЖ у носителей генотипов GG, 
GA, АА была 66% (62; 69), 64% (60; 68) и 62% 
(62; 65) соответственно.

Известно, что Са(2+)-АТФаза SERCA2a иг­
рает ключевую роль в процессах расслабле­
ния кардиомиоцитов. Установлено, что при 
ХСН экспрессия и активность SERCA2a сни­
жается, что приводит к дефекту удаления 
Са(2+) из миоплазмы, возникновению пере­
грузки кардиомиоцитов ионами и повыше­
нию риска возникновения аритмий [3].

ХСН ФК I, II, III среди носителей генотипа 
5656GG гена RYR2 диагностированы у 38 
(38,0%), 49 (49,0%), 13 (13,0%) пациентов, 
соответственно. У 3 (75,0%) человек с гено­
типом 5656GA выявлена ХСН ФК I и у 1 
(25,0%) пациента -  ХСН II ФК (р=0,465). 
Фракция выброса ЛЖ у гомозигот 5656GG 
была 67% (62; 69), у гетерозигот 5656GA -  
64% (61; 68). Не было значимых различий 
между рассматриваемыми группами 
(р=0,656). Все пациенты с гипертрофией ЛЖ 
являлись носителями генотипа 5656GG
(р=1,0).

Каждый сократительный цикл в сердце 
требует выброса Са(2+) из саркоплазмати­
ческого ретикулума через рецепторы RYR2. 
При старении организма экспрессия и актив­
ность RYR2 снижаются, что является факто­
ром риска ХСН, гипертрофии и ишемической 
кардиомиопатии [4]. В то же время, в иссле­
дуемой выборке отсутствовала ассоциация 
варианта rs3766871 гена RYR2 с прогресси­
рованием сократительной дисфункции мио­
карда. Возможно, это обусловлено малым 
числом пациентов-носителей аллеля 5656А

из-за элиминации из популяции с возрастом. 
Так, Ran Y. и коллеги (2010) показали, что ал­
лель 5656А полиморфизма rs3766871 связан 
с повышенным риском желудочковых арит­
мий и смерти у больных ХСН [5].

Заключение. В выборке пациентов с 
ишемической болезнью сердца и ХСН обна­
ружена ассоциация варианта rs1860561 гена 
АТР2А2, кодирующего Са(2+)-АТФазу 
SERCA2a, с фракцией выброса левого желу­
дочка. Носительство аллеля А можно рас­
сматривать как фактор риска прогрессиро­
вания сократительной дисфункции миокарда 
при ХСН.

Работа поддержана грантом РФФИ № 17- 
04-01450
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СВОЙСТВА ПОЗДНИХ ЭНДОТЕЛИАЛЬНЫХ ПРОГЕНИТОРНЫХ КЛЕТОК 
ИЗ КРОВИ ПАЦИЕНТА С ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА

Ханова М.Ю., Матвеева В.Г., Великанова Е.А., Сардин Е.С.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Актуальность. Поздние эндотелиальные 
прогениторные клетки являются перспектив­
ными кандидатами для клеточной терапии. 
Однако у пациентов с ишемической болезнью 
сердца описана дисфункция эндотелиальных 
прогениторных клеток, что может стать огра­
ничением их клинического применения.

Цель работы: изучение функциональных 
свойств поздних эндотелиальных прогени­
торных клеток, полученных от пациента с 
ишемической болезнью сердца.

Материал и методы. Для получения по­
здних эндотелиальных прогениторных клеток 
выделяли и культивировали мононуклеарную 
фракцию из периферической крови пациен­
та с ишемической болезнью сердца. В каче­
стве фенотипического и функционального 
контроля использовали HUVEC. Фенотипиро-

вание полученной культуры и HUVEC прово­
дили с помощью проточной цитофлуометрии. 
Методом конфокальной микроскопии под­
тверждали фенотип, изучали способность 
клеток к поглощению ацетилированных ли­
попротеинов низкой плотности и связыванию 
лектина. Ангиогенную активность клеток in 
vitro на Матригеле визуализировали методом 
фазово-контрастной микроскопии.

Результаты. Показано, что полученные 
клетки по морфологическим и фенотипичес­
ким характеристикам соответствуют по­
здним эндотелиальным прогениторным клет­
кам и обладают всеми специфическими фун­
кциональными характеристиками, в том чис­
ле полноценной ангиогенной активностью.

Клю чевы е слова: поздние эндотелиаль­
ные прогениторные клетки, фенотип, ангио­
генез.

PROPERTIES OF LATE ENDOTHELIAL PROGENITOR CELLS FROM BLOOD OF THE 
PATIENT WITH ISCHEMIC HEART DISEASE

Khanova M.Yu., Matveeva V.G., Velikanova E.A., Sardin E.S.

Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

Late endothelia l p rogenitor cells are 
promising candidates for cell therapy. However 
dysfunction of endothelial progenitor cells is 
described in patients with ischem ic heart 
disease. This can be a limitation of the clinical 
application of these cells.

Therefore, the aim of the study was to study 
the functional properties of LEPC obtained from 
a patient with IHD.

Material and methods. To produce LEPC, 
a mononuclear fraction from the peripheral 
blood of a patient with ischemic heart disease 
was isolated and cultured. HUVEC was used as 
the phenotypic and functional control. 
Phenotyping of the obtained cells culture and 
HUVEC was detected by flow cytometry. The 
cells phenotype and were determined by the
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cells ability to uptake confocal m icroscopy ristics of obtained cells are similar to those of
acetylated low-density lipoproteins (Ac LDL) and 
lectin binding. The angiogenic activity of cells in 
vitro on Matrigel was visualized by the method 
of phase contrast microscopy.

Results. It was shown that the morpho­
logical, functional and phenotypic characte-

LEPC. Examined cells possess all the specific 
functional characteristics, including angiogenic 
activity.

Keyw ords: late endothelial progenitor cells, 
phenotype, angiogenesis.

Введение. Сердечно-сосудистые забо­
левания, в особенности ишемическая бо­
лезнь сердца, на сегодняшний день являют­
ся основной причиной смертности населения 
во всем мире [1]. Недостаточное кровообра­
щение приводит к развитию зон ишемии, не­
кроза, а также склеротических изменений 
тканей. Для восстановления кровоснабжения 
в ишемизированной области возможно ис­
пользование различных методов, от протези­
рования пораженных сосудов до стимулиро­
вания ангио- и васкулогенеза с помощью кле­
точной терапии ЭПК [2].

ПЭПК обладают фенотипом и функцио­
нальными свойствами зрелых эндотелиаль­
ных клеток, а также высокой пролифератив­
ной активностью. По современным данным 
ПЭПК способны мигрировать и встраивать­
ся в поврежденную стенку сосуда или фор­
мировать новый сосуд, тем самым принимая 
участие в ангио- и васкулогенезе [3]. Благо­
даря этим свойствам ПЭПК наиболее привле­
кательны для использования при создании 
персонифицированных тканеинженерных со­
судистых протезов. Кроме того, эти клетки 
могут быть использованы для проведения 
клеточной терапии, в частности, аутологич­
ной трансплантации в область ишемическо­
го повреждения. Однако у ученых нет едино­
го мнения относительно количества и функ­
циональных свойств ЭПК у пациентов с сер­
дечно-сосудистыми заболеваниями, в том 
числе, имеются свидетельства дисфункции 
ЭПК [4].

Одним из источников ЭПК является пери­
ферическая кровь. Доступность данного био­
материала также определяет преимущество

использования ЭПК с терапевтической це­
лью.

Поэтому целью нашего исследования ста­
ло изучение свойств ПЭПК, полученных из 
крови пациента с ИБО.

Материал и методы. Гепаринизирован­
ную кровь (20 мл) получали от пациента с ИБС 
и постоянной формой фибрилляции пред­
сердий перед проведением операции АКШ. 
Мононуклеарную фракцию (МНФ) выделяли 
на градиенте плотности Ficoll 1,077 (Sigma), 
в соответствии с инструкцией производите­
ля. Отобранную интерфазу отмывали дваж­
ды фосфатно-солевым буфером (PBS), клет­
ки ресуспендировали в питательной среде 
EGM-2 MV (Lonza) с 5% FBS (Hyclone), 2% 
пенициллина/стрептомицина (Invitrogen) и 
0,25 г/мл амфотерицина В (Invitrogen). Пер­
вую неделю культивирование осуществляли 
во флаконах, покрытых коллагеном I типа, 
далее во флаконах, покрытых фибронекти- 
ном, в полной питательной среде в С02-ин- 
кубаторе во влажной атмосфере с 5% С 02 
при 37 °С. В первые 2-е суток смену среды 
выполняли ежедневно для удаления неадге- 
зированных клеток и дебриса, далее смену 
среды осуществляли каждые 3-е суток.

Эндотелиальные клетки пупочной вены 
человека (HUVEC) использовали в качестве 
контроля и культивировали на коллагене I 
типа, в среде EGM-2 с 10% FBS по стандарт­
ному протоколу.

Фенотипирование
Клетки снимали аккутазой, отмывали 

дважды PBS и окрашивали антителами, конъ­
югированными с флуоресцентными красите­
лями: FITC -  CD3, CD34, vWF (фактор фон
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Виллебранда); РЕ -  CD309, CD14; АРС -  
CD133, CD31; РС7 -  CD146; РВ 450 -  HLADR; 
KrOr -  CD45, согласно протоколу, рекомен­
дованному производителем. Для окрашива­
ния использовали 0,5-1-105 клеток. Цитоф- 
луометрический анализ проводили на цитоф- 
луориметре CytoFlex (Beckman Coulter) с ис­
пользованием программного обеспечения 
CytExpert 2.1. Интенсивность флуоресценции 
оценивали по каждому маркеру.

Лазерная сканирующая микроскопия
Клетки окрашивали на маркеры эндотели­

альных клеток vWF, CD144, CD31 и CD309. 
Клетки рассаживали на покровные стекла для 
микроскопии и фиксировали в течение 
10 мин в 4% растворе параформальдегида. 
Для окрашивания внутриклеточных маркеров 
(vWF) проводили пермеабилизацию клеток 
путем обработки 0,1% раствором Тритон X- 
100 в течение 15 мин. Для блокировки неспе­
цифического связывания выполняли часовую 
инкубацию с 1% раствором бычьего сыворо­
точного альбумина. Затем на образцы нано­
сили первичные антитела (Abeam): anti-CD31, 
anti-CD144, anti-CD309 и инкубировали при 
температуре +4 °С в течение 16 ч с последу­
ющей окраской вторичными антителами 
(Abeam), мечеными красителями Alexa Fluor 
555, Alexa Fluor 568, Alexa Fluor 488, и анти­
телами anti-vWF, конъюгированными c FITC. 
Ядра клеток докрашивали флуоресцентным 
красителем DAPI (Sigma) в концентрации 10 
мкг/мл. Готовые образцы заключали в 
ProLong (Life technologies) под покровное 
стекло. Препараты анализировали с помо­
щью конфокального лазерного сканирующе­
го микроскопа LSM 700 (Zeiss).

Изучение способности клеток к погло­
щению ацетил ированных липопротеинов 
низкой плотности (Ac-LDL) и связыванию 
лектина

В лунки с адгезированными клетками вно­
сили 2,4 мкг/мл меченый Dil Ac-LDL 
(Molecular Probes) в полной питательной сре­
де EGM-2 и инкубировали в течение 2 ч при

37 °С. После удаления реагента клетки фик­
сировали 2% параформальдегидом 5 мин и 
инкубировали 1 ч с лектином Ulex europaeus 
agg lu tin in-1 , конъюгированным с FITC 
(Sigma), в концентрации 1,5 мкг/мл. Ядра 
клеток окрашивали DAPI (Sigma) 10 мкг/мл. 
Уровень флуоресценции оценивали на кон­
фокальном микроскопе LSM 700 (ZEISS, Гер­
мания).

Исследование ангиогенной активности 
клеток in vitro

Лунки 24-луночного планшета покрывали 
200 мкл Матригеля (Corning) и оставляли на 
30 мин при комнатной температуре для по­
лимеризации. В лунки вносили по 1-105 кле­
ток ресуспендированных в полной питатель­
ной среде. Образование капилляроподобных 
структур наблюдали через 3 и 18 ч с помо­
щью флуоресцентного инвертированного 
микроскопа Axio Observer Z1 (Carl Zeiss) при 
увеличении 45, с использованием програм­
мы AxioVision Rel. 4.8 (Carl Zeiss).

Результаты. При культивировании выде­
ленных на градиенте мононуклеаров на 10-е 
сутки образовывалось множество отдельных 
колоний с характерной для ПЭПК морфоло­
гией «булыжной мостовой», состоящих из 
круглых и полигональных хорошо адгезиро- 
ванных клеток. Колонии быстро пролифери­
ровали и сливались между собой. По истече­
нии 16 суток наблюдали однородный моно­
слой, достигший 80% конфлюентности.

Фенотипирование на проточном цитофлу- 
ориметре показало достаточно гомогенную 
культуру 99,0% ко второму пассажу. Были 
проанализированы поверхностные маркеры 
клеток-предшественников и зрелых эндоте­
лиальных клеток. У полученных клеток не 
были выявлены поверхностные антигены 
CD133 и CD34, и наблюдалась умеренная эк­
спрессия CD309. Культура продемонстриро­
вала высокий уровень экспрессии мембран­
ных маркеров зрелого эндотелия CD31, 
CD146, а также 95% клеток содержали внут­
риклеточный vWF. Фенотип полученной попу­
ляции клеток совпадал с фенотипом HUVEC.
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Для исключения возможной контаминации 
гемопоэтическими иммунными клетками 
проведено исследование на CD45, CD14, 
HLADR, CD3, которых в данной популяции не 
было обнаружено.

Таким образом, фенотип CD31+/CD146+/  
vWF+/CD309+/CD34-/CD133_ выделенной из 
МНФ культуры соответствует фенотипу зре­
лых эндотелиальных клеток, что в сочетании 
со специфической морфологией «булыжной 
мостовой» свидетельствует о получении 
ПЭПК.

Визуальное подтверждение эндотелиаль­
ного фенотипа получали с помощью конфо­
кальной микроскопии. Обнаружено присут­
ствие эндотелиальных маркеров: CD144, 
CD31, CD309 и синтезированного vWF в тель­
цах Вейбла-Палада.

Кроме того, характерной особенностью 
эндотелиальных клеток является способ­
ность поглощать Ac LDL и связывать лекти­
ны. Действительно, как у HUVEC, так и у ПЭПК 
отмечался этот феномен, что подтвержда­
лось позитивной флуоресценцией.

Ангиогенез является важной функцио­
нальной характеристикой эндотелиальных 
клеток, при этом дисфункции эндотелия при­
водят к нарушению ангиогенеза. При культи­
вировании на Матригеле полученные ПЭПК 
образовывали хорошо сформированные ка- 
пиляроподобные сети аналогично HUVEC, что 
свидетельствует о их полноценной ангиоген- 
ной активности.

Выводы. Выделена достаточно чистая

культура клеток (99%) из МНФ периферичес­
кой крови пациента с ИБС. Полученные клет­
ки по морфологическим и фенотипическим 
характеристикам соответствуют ПЭПК и об­
ладают всеми специфическими функциями, 
в том числе, полноценной ангиогенной актив­
ностью, что делает их потенциально привле­
кательными для применения в регенератив­
ной медицине.
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АССОЦИАЦИИ ИММУННЫХ НАРУШЕНИЙ В СИСТЕМЕ «МАТЬ-ЭМБРИОН» 
ПО HLA С РИСКОМ ФОРМИРОВАНИЯ СЕПТАЛЬНЫХ 

ВРОЖДЕННЫХ ПОРОКОВ СЕРДЦАУ ПЛОДА

Шабалдин А.В., Горшкова С.В., Шабалдина Е.В.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Кемеровский государственный медицин­
ский университет Министерства здравоохра­
нения Российской Федерации, Кемерово, 
Российская Федерация

Резюме. Неоднократно показано, что 
врожденные пороки сердца являются лиди­
рующей патологией среди всех пороков и 
аномалий развития плода. Кроме того, эпи­
демиологические исследования доказали, 
что сохраняется рост врожденных пороков 
сердца в промышленных регионах России и 
мира. Эффективной программы преграви- 
дарного прогнозирования риска формирова­
ния врожденных пороков сердца не суще­
ствует. Иммунные нарушения в системе

«мать-эмбрион» в эмбриональном периоде 
определяют выраженность иммунного вос­
паления, как фактора тератогенеза, в том 
числе и в сердечно-сосудистой системе.

Новый метод оценки иммунных взаимо­
действий в системе «мать-эмбрион» по HLA 
показал эффективность выявления наруше­
ний иммунного распознавания и гумораль­
ной иммунной супрессии по HLA ассоцииро­
ванных с рождением детей, имеющих спора­
дические септальные врожденные пороки 
сердца.

Клю чевы е слова: врожденные пороки 
сердца, краткосрочная смешанная культура 
лимфоцитов, HLA.

ASSOCIATIONS OF IMMUNE DISORDERS IN THE SYSTEM «MOTHER-EMBRYON» 
ON HLA WITH THE RISK OF FORMATION OF SEPTAL CONGENITAL 

HEART DISEASES IN FETUS

Shabaldin A.V., Gorshkova S.V., Shabaldina E.V.

Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation 

Kemerovo State Medical University, Kemerovo, Russian Federation

Summary. It has been repeatedly shown that 
congenital heart defects (CHD) are the leading 
pathology among all m alform ations and 
abnormalities of fetal development. In addition, 
epidemiological studies have shown that the 
growth of CHD in industrial regions of Russia and 
the world persists. There is no effective program 
for pre-gravity forecasting of the risk of forming 
the CHD. Immune disorders in the system 
«m other-em bryo» in the embryonic period 
determine the severity of immune inflammation,

as a factor of teratogenesis, including in the 
cardiovascular system. A new method for 
assessing immune interactions in the «mother- 
embryo» system fo r HLA has shown the 
effectiveness of detecting immune recognition 
disorders and humoral immune suppression by 
HLA associated with the birth of children with 
sporadic septal CHD.

Keyw ords: congenital heart disease, short­
term mixed lymphocyte culture, HLA.
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Врожденные пороки сердца (ВПС) у детей 
являются доминирующей врожденной и на­
следственной патологией в России и в мире 
[1]. Для Кемеровской области показан годо­
вой рост этой патологии в течение последних 
10 лет. Эффективной программы преграви- 
дарного прогнозирования риска формирова­
ния ВПС не существует. Прогнозирование 
ВПС на этапе планирования беременности 
является перспективным для современной 
медицины, так как не только предотвращает 
рождение детей с ВПС, но и может быть ис­
пользовано для профилактики возникнове­
ния этой патологии в последующем поколе­
нии. Поиск материнских и отцовских имму­
нологических критериев, определяющих им­
мунные нарушения в системе «мать-эмбри­
он», как факторов индукции иммунного вос­
паления, является наиболее перспективным, 
так как дает возможность разработки мето­
дов иммунопрофилактики ВПС на этапе плани 
рования беременности. Доказано, что эф­
фективный иммунный ответ материнских 
лимфоцитов на молекулы HLA отцовского 
происхождения являются основой для адек­
ватных иммунных взаимодействий в системе 
«мать-эмбрион» и, соответственно, для за­
щиты от тератогеннов.

Цель: изучить ассоциации дефицита им­
мунного распознавания материнскими лим­
фоцитами отцовских HLA и анти-Н1_А гумо­
рального супрессорного фактора женщин с 
септальными врожденными пороками серд­
ца у их детей.

Материал и методы. Проведено обсле­
дование 14 семейных пар (основная группа), 
имеющих детей со спорадическими ВПС (де­
фект межжелудочковой перегородки), 50 се­
мейных пар (группа сравнения), имеющих 
две и более репродуктивные потери (выки­
дыши, замершие беременности) в ранние 
сроки беременности (до 9 недель), и конт­
рольную группу семей с тремя и более здо­
ровыми детьми (n=35). С помощью разрабо­
танных и запатентованных методов опреде­
ления иммунного ответа женских лимфоци­

тов на мужские HLA, экспрессированных на 
лимфоцитах, а также блокирующих антител 
в сыворотке крови женщин к HLA-DR мужс­
кого происхождения, было проведено обсле­
дование всех групп [2]. Статистическую об­
работку данных проводили при помощи па­
кета программ Statistica 10.0.

Результаты. Проведенное исследование 
показало, что в группе семей, имеющих двух 
и более детей, иммунное распознавание ма­
теринскими лимфоцитами HLA на мужских 
лимфоцитах, оцененное в смешанной куль­
туре лимфоцитов (СКЛ) супругов, было эф­
фективным (21,17+2,41 %). В то время как в 
группе семей с репродуктивными потерями 
(группа сравнения) этот показатель был до­
стоверно ниже (6,95±4,53%; р<0,05). В семь­
ях, имеющих ВПС, иммунное распознавание 
материнскими лимфоцитами HLA на лимфо­
цитах супругов было сопоставимо с конт­
рольной группой (23,05±8,92%) и, соответ­
ственно, достоверно отличалось от группы 
сравнения (р<0,05). Эти данные указывают, 
что характер иммунного распознавание по 
HLA в системе «мать-эмбрион» при наруше­
ниях в эмбриогенезе сердечно-сосудистой 
системы не нарушен. Проведенная оценка 
иммуносупрессорного потенциала, обеспе­
чивающего ограничения HLA ассоциирован­
ного иммунного воспаления на ранних сро­
ках гестации и текущего эмбриогенеза сер­
дца, показала следующее. В контрольной 
группе семей имело место подавление экс­
прессии HLA-DR на женских СЭЗ-отрицатель- 
ных лимфоцитах в смешанной культуре суп­
ругов женской аутосывороткой (—84,31 ± 
77,01%) и, напротив, активация экспрессии 
HLA-DR на женских СЭЗ-положительных лим­
фоцитах в смешанной культуре супругов жен­
ской аутосывороткой (+81,49+18,55%). Этот 
феномен имеет биологический смысл, укла­
дывающийся в общее представление об им­
мунологии репродукции: подавляются В- 
лимфоциты, способные синтезировать ак­
тивные (в отношении аллогенных HLA) анти­
тела, и активируются как эффекторные Т-
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лимфоциты, способные защитить эмбрион от 
ксено- и резидентных вирусов, так и регуля­
торные T-лимфоциты, способствующие им­
плантации и трофики зародыша [3,4]. В груп­
пе семей с репродуктивными потерями 
(группа сравнения) ситуация носила прямо 
противоположный характер: увеличивалась 
экспрессия HLA-DR в СКЛ на женских CD3 
( - ) ,  HLA-DR(+) лимфоцитах (+2036,68± 
533,09%) и подавлялась на CD3(+), HLA- 
DR(+) лимфоцитах (-3080,4711367,74%). По 
данным показателям контрольная группа и 
группа сравнения достоверно значимо раз­
личались (р<0,05). В группе семей, имеющих 
детей с ВПС, в СКЛ были подавлены иссле­
дуемые субпопуляции женских лимфоцитов. 
Для субпопуляции CD3(-), HLA-DR(+) лимфо­
цитов имело место подавление экспрессии 
HLA-DR, которое составило (— )3 100,6± 
2331,43%. В субпопуляции CD3(+), HLA- 
DR(+) подавление экспрессии HLA-DR на 
лимфоцитах было равно (-)ЗЗО,02+139,84%. 
Для основной группы получены достоверно 
значимые различия по этим показателям как 
с контрольной группой (р<0,05), так и с груп­
пой сравнения (р<0,05). Эти данные указы­
вают на высокий уровень подавления эксп­
рессии HLA-DR на материнских лимфоцитах

гуморальными иммунными факторами соб­
ственной сыворотки крови женщин, имеющих 
детей с ВПС.

Выводы. Врожденные пороки сердца у 
детей ассоциированы с высоким уровнем 
супрессии в отношении экспрессии HLA-DR.
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Раздел 2

КЛИНИЧЕСКАЯ КАРДИОЛОГИЯ

РОЛЬ МЕТАБОЛИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ В РАЗВИТИИ ТРОМБОЭМБОЛИИ
ЛЕГОЧНОЙ АРТЕРИИ

Ворожцова И.Н., Васильцева О.Я., Горлова А.А.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российская академия наук, Томск, Российская Федерация

В 2014 г. были опубликованы клинические 
рекомендации Европейского общества кар­
диологов по диагностике и ведению пациен­
тов с острой эмболией системы легочной ар­
терии, которые включают в себя наиболее 
значимые, значимые и менее значимые фак­
торы риска тромбоэмболии легочной арте­
рии. В данных рекомендация впервые в ка­
честве факторов риска фигурируют ожире­
ние и сахарный диабет [1]. Считается, что 
сахарный диабет способствует развитию ан­
гиопатии и нейропатии, что приводи к нару­
шению кровообращения в различных сосуди­

стых регионах [2]. Кроме того, в условиях 
развития диабетической нейропатии воз­
можно малосимптомное проявление сердеч­
но-сосудистой патологии [3].

В работе выполнен ретроспективный ана­
лиз историй болезни и протоколов патолого­
анатомических вскрытий с целью провести 
сравнительный анализ метаболических фак­
торов риска развития тромбоэмболии легоч­
ной артерии.

Ключевые слова: эмболия, ожирение, 
сахарный диабет, атеросклеротический про­
цесс.

THE ROLE OF METABOLIC DISORDERS IN THE DEVELOPMENT OF PULMONARY
EMBOLISM

Vorozhtsovа I.N., Vasiltsevа A.J., Gorlovа A.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy
of Sciences, Tomsk, Russian Federation

In 2014, the clin ical guidelines of the 
European society of cardiology for the diagnosis 
and m anagement of patients with acute

pulmonary embolism were published, which 
include the most significant, significant and less 
significant risk factors for pulmonary embolism.
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These recommendations for the first time include 
obesity and diabetes as risk factors [1]. It is 
believed that diabetes mellitus contributes to the 
development of angiopathy and neuropathy, 
which leads to d isruption of blood flow  in 
different vascular regions [2]. In addition, in the 
conditions of diabetic neuropathy development, 
low-asym ptomatic manifestation of card io­
vascular pathology is possible [3].

The work is made a retrospective analysis of 
case histories and autopsy protocols of auto­
psies with the aim to conduct a comparative 
analysis of metabolic risk factors of pulmonary 
embolism.

K e yw o rd s : embolism, obesity, diabetes, 
atherosclerotic process.

Цель: провести сравнительный анализ 
метаболических факторов риска развития 
тромбоэмболии легочной артерии (ТЭЛА), и 
особенностей ее клинического течения по 
материалам историй болезни и протоколам 
патологоанатомических вскрытий умерших в 
стационарах г. Томска в период с 01.01.2013 
по 31.12.2016 гг.

Материал и методы. Всего в исследуе­
мый период умерло 4 747 больных, которые 
были подвергнуты вскрытию. Согласно про­
токолам патологоанатомических вскрытий 
ТЭЛА выявлена у 320 умерших пациентов 
(6,8%) и расценивалась как осложнение ос­
новного или сопутствующего заболевания, в 
зависимости от выявленной при аутопсии 
патологии.

Результаты. Согласно материалам исто­
рий болезни и протоколам патологоанатоми­
ческих вскрытий ТЭЛА выявлена у 320 паци­
ентов, госпитализированных в стационары г. 
Томска в период с 01.01.2013 по 31.12.2016 
гг. Среди лиц с ТЭЛА 58% составили женщи­
ны. Средний возраст пациентов в исследуе­
мой группе -  69,3±14,3 лет. Источниками 
ТЭЛА согласно протоколам патологоанато­
мических вскрытий были тромботические 
массы в системе нижней полой вены и венах 
нижних конечностей в 71,6%. Случаи эмбо­
лии из правых отделов сердца составили 
24,7% случаев, в 3,7% источник не был опре­
делен. Массивное эмболическое поражение 
наблюдалось в 63,1 % случаев, субмассивное 
в 7,8%, сегментарное 29,1%. Инфаркт-пнев­
мония выявлена у 26,5% умерших. Рециди­

вирующее течение ТЭЛА зарегистрировано 
у 14,1% пациентов. Большинство пациентов 
с ТЭЛА страдали различной сердечно-сосу­
дистой патологией, в том числе различные 
формы ишемической болезни сердца 
(82,2%), артериальная гипертония (91,6%), 
нарушения ритма сердца (31,6%) и др. Все 
пациенты госпитализировались в экстрен­
ном порядке и провели в стационаре в сред­
нем 10,3+16,3 койко-дней. Наиболее частой 
причиной смерти была непосредственно 
ТЭЛА -  63,4% случаев. Среди других причин 
смерти выделены острая сердечно-легочная 
недостаточность в 19,7% случаях, инфекци­
онно-токсический шок -  в 6,6%, отек голов­
ного мозга с вклинением мозжечка в большое 
затылочное отверстие в 5% случаев и др. У 
пациентов с ТЭЛА были выделены нарушения 
жирового, липидного и углеводного обменов, 
проявляющиеся в виде наличия у них ожире­
ния, сахарный диабет (СД) 2-го типа, атерос­
клеротического поражения сосудистой стен­
ки. Средний возраст лиц с метаболическими 
нарушениями составил 69,7+12,5 лет, 49% -  
женщины. Ожирение диагностировано у 
44,1 % пациентов, причем, ожирению 1 -й сте­
пени соответствовало 55,3%, ожирению 2-й 
степени -  31,2%, ожирению 3-й степени -  
13,5% пациентов. СД 2 типа имел место у 
25,9% пациентов, среди них целевого уров­
ня гликемии не достигли 78,3% лиц. На мо­
мент поступления в стационар уровень гли­
кемии в среднем составил 9,5 ммоль/л. По­
требность в инсулине по данным историй бо­
лезни имела место у 21,7% пациентов. Важ­
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но подчеркнуть, что определение уровня гли- 
кированного гемоглобина проводилось в 
единичных случаях. Интересно отметить, что 
при сравнении клинических симптомов у па­
циентов с ожирением, с СД и без них, оказа­
лось, что у лиц с данными метаболическими 
нарушениями клиническая симптоматика 
ТЭЛА была менее выраженной и чаще проте­
кала малосимптомно. Интересно подчерк­
нуть, что при анализе объема поражения ле­
гочной ткани выяснилось, что у лиц с СД 2-го 
типа и ожирением в 61,5% случаев была мас­
сивная ТЭЛА с объемом поражения более 
75%. Субмассивная -  составила 7,7%, сег­
ментарная -  30,8% случаев. Кроме того, улиц 
с данными метаболическими нарушениями 
чаще наблюдалось рецидивирующее течение 
ТЭЛА -  52%, против 22,9% у лиц с ТЭЛА без 
ожирения и СД. Атеросклеротическое пора­
жение магистральных артерий наблюдалось 
у 99% пациентов, преобладали 4-й и 5-й типы 
бляшек.

Заключение. В исследуемой группе сре­
ди лиц с ТЭЛА и ожирением превалировала 
1 -я степень ожирения. Сахарный диабет 2-го 
типа выявлен у 25,9%, и среди них не были 
достигнуты целевые значения гликемии у 
78,3%. Среди лиц с ТЭЛА в 99% случаев на­
блюдалось множественное атеросклероти­

ческое поражение сосудов с наличием ате­
росклеротических бляшек на разных стади­
ях развития. По морфологическому строению 
превалировали атеросклеротические бляш­
ки 4-го (49,7%) и 5-го (23,2%) типа.
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ОСОБЕННОСТИ СИСТЕМНОГО ВОСПАЛЕНИЯ У БОЛЬНЫХ БРОНХИАЛЬНОЙ 
АСТМОЙ С КОМОРБИДНОЙ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ

Зарипова Т.Н., Антипова И.И., Смирнова И.Н.

Сибирский федеральный научно-клинический центр Федерального медико-биологического 
агентства России, Томск, Российская Федерация

Цель: изучение выраженности воспали­
тельной реакции на системном уровне и ее 
взаимосвязи с клиникой, показателями ли­
пидного обмена, системой перекисного 
окисления липидов и антиоксидантной защи­

ты у больных бронхиальной астмой, имеющих 
коморбидную гипертоническую болезнь.

Материал. Исследование выполнено у 77 
больных бронхиальной астмой с коморбид- 
ной гипертонической болезнью. Группы срав­
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нения представлены 53 пациентами с брон­
хиальной астмой и 52 с гипертонической бо­
лезнью в моноварианте. Изучен клинический 
статус, состояние биохимических и иммуно­
логических показателей, характеризующих 
активность воспаления, липидный обмен, си­
стему перекисного окисления липидов и ан­
тиоксидантной защиты.

Результаты. Показано, что выраженность 
системной воспалительной реакции взаимо­
связана с активностью местного воспаления 
в бронхолегочном аппарате, особенно при 
наличии коморбидной гипертонической бо­

лезни. Доказана связь системной воспали­
тельной реакции, нарушений липидного об­
мена и системы перекисного окисления ли­
пидов и антиоксидантной защиты и ее влия­
ние на контролируемость бронхиальной аст­
мы.

Клю чевы е слова: бронхиальная астма, 
коморбидная гипертоническая болезнь, си­
стемное воспаление, липидный обмен, сис­
тема перекисного окисления липидов и ан­
тиоксидантной защиты, контролируемость 
астмы.

CHARACTERISTICS SYSTEM COMPONENT OF THE INFLAMMATORY PROCESS IN 
PATIENTS WITH BRONCHIAL ASTHMA WITH COMORBID ARTERIAL HYPERTENSION

Zaripova T.N., Antipova I.I., Smirnova I.N.

Siberian Research Center FMBA of Russia, Tomsk, Russian Federation

Aim: to study the severity of inflammatory 
reactions at the system level and its relationship 
with the hospital, lipid metabolism, Paul-AOD 
system in patients with bronchial asthma with 
comorbid hypertension.

Material. A study performed at 77 patients 
with bronchial asthma with comorbid arterial 
hypertension. Comparison group represented 
53 patients with bronchial asthma and 52 
hypertensive in monovariante. Reviewed by 
clinical status, condition of biochemical and 
imm unological activ ity  ind icators of 
inflammation, lipid metabolism, Paul-system 
AOD.

Results. Shows that the severity of systemic 
inflammatory reaction is linked to activity of local 
inflammation in the bronhopulmonary machine, 
particularly if there are comorbid hypertensive 
disease. Proven link systemic inflammatory 
reaction, violations of lipid metabolism and Lpo- 
AOD and its influence on the controllability of 
bronchial asthma.

K e y w o rd s : bronchial asthma, comorbid 
hypertension, systemic inflammation, lipids 
metabolism, the system LPO-AOP, controllability 
of asthma.

Введение. Бронхиальная астма (БА), яв­
ляясь распространенным заболеванием во 
всем мире, редко протекает без сопутству­
ющих и коморбидных заболеваний. Среди 
последних важное значение имеют сердеч­
но-сосудистые заболевания, в частности ги­
пертоническая болезнь, которая, по данным 
различных авторов, диагностируется у 36-53 
и даже у 83% больных БА [1]. Вопрос о пато­

генезе такого частого сочетания этих двух 
болезней весьма часто поднимается в науч­
ных публикациях, однако до настоящего вре­
мени не может быть отнесен к разряду окон­
чательно решенного. В частности, нам пред­
ставляется перспективным рассмотрение 
этого вопроса с позиции, высказанной на 
основании данных эксперимента, еще в 
1993 г. В.Ф. Ждановым, предположившим
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большую роль воспаления в формировании 
системной гипертензии.

Поэтому целью данной работы явилось 
изучение у больных БА, имеющих коморбид- 
ную гипертоническую болезнь, выраженнос­
ти воспалительных проявлений на системном 
уровне, анализ их связи с липидным обме­
ном, состоянием системы перекисного окис­
ления липидов и антиоксидантной защиты 
(ПОЛ-АОЗ), контролируемостью БА.

Материал и методы. Исследование кли­
ническое, выполнено путем параллельного 
набора основной группы и двух групп срав­
нения (182 больных). Основным критерием 
для отбора больных во все группы являлось 
наличие вериф ицированного диагноза: 
бронхиальной астмы, гипертонической бо­
лезни, либо их сочетания в виде коморбид- 
ной патологии. Основную группу I составили 
77 больных БА, имеющих в качестве комор- 
бидного заболевания гипертоническую бо­
лезнь (ГБ), средний возраст 52,4 (28,0; 
73,0) лет, давность заболевания 9,0±8,3 лет, 
64,9% составили женщины. Почти 2/3 обсле­
дованных пациентов (74,0%) имели эндоген­
ную форму астмы, у 26% верифицирована 
экзогенная БА. Легкое течение болезни было 
у 17,6%, средней тяжести -  у 77,9%, тяжелое 
-  у 4,5% больных. Частота обострений БА 
составляла за год в среднем 2,3±0,9 раза. У 
больных основной группы ГБ I стадии регис­
трировалась у 25,9%, II стадии -  у 67,5%, III 
стадии -  у 6,6%. Полный контроль над тече­
нием БА (по критериям GINA, 2014) имели 
40,2% больных, частичный -  41,6%. Контроль 
отсутствовал у 18,2% пациентов этой группы.

Группа сравнения II состояла из 53 боль­
ных БА, не имеющих ГБ (группа БА), группа 
сравнения III -  52 больных ГБ, не имеющих 
БА. Основная группа и группы сравнения 
были сопоставимы по полу, возрасту и сте­
пени выраженности основного заболевания. 
Пациенты всех групп получали базисное ме­
дикаментозное лечение в соответствии с со­
временными требованиями.

Обследование больных предусматривало

сбор жалоб, анамнеза, терапевтический ос­
мотр. Кроме того, проводилось изучение со­
держания в крови ряда биохимических и им­
мунологических показателей, с помощью ко­
торых можно было судить о выраженности 
воспалительного процесса: определение со­
держания в крови сиаловых кислот (СК), це­
рулоплазмина (ЦП), CD3, CD4/CD8, CD19, 
значений спонтанного НСТ-теста, индекса 
биоцидности (НСТстимул./НСТ спонт.) лейко­
цитов. Кроме того, определяли содержание 
в крови: общего холестерина (ХЛ), липопро­
теидов (ЛП), триглицеридов (ТГ), малоново­
го диальдегида (МДА), внеклеточной катала­
зы (Кат), фибриногена (Ф), рассчитывали 
индекс атерогенности (ИА), а также соотно­
шение ЦП/МДА и Кат/МДА. Все данные со­
поставлялись с таковыми, полученными био­
химической и иммунологической лаборато­
риями института у практически здоровых 
взрослых жителей г. Томска, а также сопос­
тавлялись между данными больных основной 
группы и больных групп сравнения.

Математическая обработка фактического 
материала осуществлялась путем использо­
вания пакета статистических программ 
SPSS13. Для анализа данных несвязанных 
выборок использовали U-критерий Манна- 
Уитни. Сопряженность признаков оценивали 
по критерию согласия %2, в том числе с по­
правкой Йетса, и критерию Фишера (F). 
Связь признаков оценивалась путем расчета 
коэффициента корреляции Спирмена (г). 
Критический уровень значимости (р) при 
проверке статистических гипотез принимал­
ся <0,05.

Результаты. Известно, что в патогенезе 
БА важная роль принадлежит воспалительно­
му процессу в бронхиальном дереве, локали­
зующемуся на уровне мелких бронхов. Име­
ется ли при этом реакция на воспаление на 
системном уровне? Выполненное исследо­
вание показало, что у 36% больных основной 
группы имелось повышенное содержание в 
крови сиаловых кислот. Несколько реже (в 
19,5% случаев) этот показатель был повышен
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у больных БА (Рх2=0,1) и существенно реже 
(11,5%, Рх2=0,01) -  у больных ГБ. При этом 
самый высокий уровень сиаловых кислот в 
крови был у больных основной группы, т. е. 
имеющих коморбидную патологию: I группа 
-  2,79 (2,5; 3,8), II -  2,67 (2,5; 2,9) (Р1,2= 0,05), 
III -  2,15 (1,02; 2,7) (Р1,3=0,01) ммоль/л. Со­
держание в крови сиаловых кислот коррели­
ровало с содержанием в крови фибриногена 
(г=0,30; Р=0,03) и церулоплазмина (г=0,378; 
Р=0,01).

Почти у половины больных основной груп­
пы (41,1%) было выявлено повышенное со­
держание в крови церулоплазмина. У боль­
ных БА в группе II сравнения такое повыше­
ние наблюдалось на 16,6% реже (у 24,5% 
больных), у больных ГБ без БА повышенный 
уровень церулоплазмина выявлялся еще 
реже -  только у 13,5% обследованных 
(Рх2=0,05). При этом уровень содержания в 
крови церулоплазмина у больных I и III групп 
было примерно одинаковым и выше, чем у 
больных II группы: 353,7 (247,0; 433,0) и 342,7 
(199,9; 451,0) мг/л, Ри=0,002. Содержание в 
крови больных основной группы церулоплаз­
мина, помимо связи с уровнем сиаловых кис­
лот, коррелировало также с уровнем фибри­
ногена (г=0,36; Р=0,01), а также было обрат­
но пропорционально значениям индекса ре­
зерва бактерицидности нейтрофилов 
(г=—0,28; Р=0,02).

Активность внеклеточной каталазы была 
повышенной почти у 2/3 обследованных па­
циентов основной группы (72,1%) и на 26- 
27% реже (Рх2=0,05) выявлялась у пациентов 
групп сравнения, средние значения активно­
сти каталазы также были наиболее высоки­
ми у пациентов данной группы (Ри=0,002). 
Повышенные значения каталазы прямо кор­
релировали с содержанием эозинофилов 
(г=0,29; Р=0,012), резервом бактерициднос­
ти нейтрофилов (г=0,26; р=0,03) и были об­
ратно пропорциональны значениям спонтан­
ного НСТ-теста (г=—0,26; р=0,036).

У 71,4% больных с коморбидной патоло­
гией и у 76,0% больных БА имели место вы­

сокие значения НСТ-теста (Рх2=0,1). Однако 
резерв бактерицидности лейкоцитов при 
этом был снижен у 67,1% больных I и 68,0% 
больных II группы (Рх2=0,1). Не выявлено так­
же существенного различия между больны­
ми I и II групп по частоте и выраженности на­
рушений содержания в крови СДЗ и СД19. В 
то же время, группы различались между со­
бой по частоте выявления различных типов 
иммунорегуляторного индекса. В частности, 
у больных с коморбидной патологией на 
31,4% чаще выявлялся гипоэргический тип 
иммунорегуляторного индекса, свидетель­
ствуя о более выраженном угнетении со сто­
роны клеточного иммунитета. При этом сред­
ние значения иммунорегуляторного индекса 
в целом по основной группе были ниже, чем 
у больных БА без ГБ: 0,94 (0,34; 1,5) и 0,99 
(0,37; 1,9), Ри=0,008. Перечисленное позво­
ляет говорить о наличии у больных БА, комор­
бидной с ГБ, дисбаланса клеточного звена 
иммунитета, который «сопровождает» забо­
левание с преобладанием воспаления по Th- 
2 типу.

Известно, что воспалительный процесс в 
дыхательных путях больных БА сопровожда­
ется повышением содержания в выдыхаемом 
воздухе оксида азота (N0). В наших иссле­
дованиях этот показатель был повышенным 
у 94,7% обследованных больных БА без ГБ (II 
группа сравнения), а среднее содержание 
этого показателя составило 5,13 (0,29; 26,8) 
мкмоль/л. У больных с коморбидной патоло­
гией содержание N0 в выдыхаемом воздухе 
было повышенным у 92,6% обследованных 
при среднем его значении 10,5 (1,03; 53,6) 
мкмоль/л, Ри=0,002. Таким образом, содержа 
ние N0 в выдыхаемом воздухе обследован­
ных пациентов превышало референтные зна­
чения в 5-10 раз. Установлено, что синтез N0 
осуществляется во всех клетках органов ды­
хания, включая и эндотелий бронхиальных 
сосудов [2]. В физиологических условиях 
этому веществу присущи противовоспали­
тельное, антиоксидантное, бронхо- и вазоди­
латационное, антиатерогенное и другие дей­
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ствия. Резкое увеличение секреции N0 ведет 
к тому, что возникают его новые свойства в 
виде цитотоксичности, ведущей, в свою оче­
редь, к оксидативному стрессу, нарушениям 
со стороны клеточных мембран, обмена ли­
пидов, повреждению эндотелия, усилению 
воспалительной реакции [3], что и формиру­
ет состояние, называемое эндотелиальной 
дисфункцией с нарушением регуляции сосу­
дистого тонуса.

Выполнен сравнительный анализ частоты 
нарушений в системе ПОЛ-АОЗ у больных 
основной группы и групп сравнения. Средний 
уровень содержания в крови малонового ди­
альдегида (МДА) был выше у больных с ко- 
морбидной патологией: 4,12 (3,8; 4,8) и 3,1 
(2,3; 4,6) ммоль/л, Ри=0,027 относительно 
больных с ГБ. Известно, что МДА -  эндоген­
ный альдегид, продукт метаболизма арахи- 
доновой и других полинасыщенных жирных 
кислот, имеющий тесную связь с содержани­
ем в крови многих показателей липидного 
обмена. Выявлено, что липидный спектр 
больных I и III групп не имел между собой су­
щественных различий, в то время при срав­
нении I и II групп выявлено повышение содер­
жания в крови у коморбидных пациентов хо­
лестерина, липопротеидов низкой и очень 
низкой плотности. При этом, как показал 
сравнительный межгрупповой анализ, выра­
женность нарушений липидного обмена у 
больных с коморбидной патологией была су­
щественно выше, нежели у пациентов с БА.

Обсуждение. В предыдущих исследова­
ниях было выявлено, что воспалительный 
процесс в бронхо-легочном регионе больных 
БА существенно усиливается при наличии у 
пациентов коморбидной патологии: аллерги­
ческого ринита, заболеваний верхнего отде­
ла системы пищеварения, гипертонической 
болезни. В данном исследовании этот вывод 
подтверждается изучением содержания в 
выдыхаемом воздухе N0, которое превыша­
ло нормативные данные в 5 раз у больных БА 
и в 10 раз -  у больных, имеющих в качестве

коморбидной гипертоническую болезнь. 
Анализ полученных в настоящем исследова­
нии результатов свидетельствует о том, что 
больные БА характеризуются не только мес­
тным воспалением в зоне дыхательного ре­
гиона, но также имеют воспалительные про­
явления на системном уровне. Выраженность 
последних возрастает при наличии комор­
бидной ГБ. Выявлено наличие взаимосвязи 
между показателями, характеризующими 
воспаление на системном уровне с показа­
телями, отражающими состояние системы 
ПОЛ-АОЗ и липидного обмена, а также с воз­
можностью пациентов достигать полного 
контроля течения БА. Указанное позволяет 
высказать мнение о том, что при коморбид- 
ности БА и ГБ за счет воспаления на местном 
и системном уровнях формируется «пороч­
ный круг» в виде повышения активности пе- 
рекисного окисления липидов, нарушения 
трансэндотелиального транспорта, эндоте­
лиальной дисфункции, сосудистого ремоде­
лирования, повышения сосудистого тонуса 
на местном и системном уровне [4]. Получен­
ные нами клинические данные подтвержда­
ют более ранние экспериментальные резуль­
таты, опубликованные Т.А. Бродской с соавт. 
[5], и свидетельствующие о наличии при БА 
системных проявлений, в т. ч. в виде дисфун­
кции сосудистого эндотелия.

Таким образом, сочетание легочной и сер­
дечно-сосудистой патологии ведет к возник­
новению «синдрома взаимного отягощения» 
через такой патогенетический механизм как 
воспаление и нарушение сосудистой регуля­
ции.
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Цель: оценить физико-механические ха­
рактеристики коммерческих протезов-колец 
для пластики митральной недостаточности 
ишемического генеза.

Методы. В работе анализировали четы­
ре кольца-протеза: Segun (St. Jude Medical), 
Physio I (Edwards Life Science), Memo 3D 
(Sorin) и Future SG (Medtronic Inc.) типораз­
мера 30 мм, согласно номенклатурным таб­
лицам каждого производителя. С помощью 
одноосевого теста нагрузки-разгрузки сжа­
тием на 15% в двух направлениях (продоль­
ном и поперечном) оценивали механические 
свойства на универсальной испытательной 
машине Zwick/Roell (Германия) с датчиком 
50Н. По результатам физико-механического 
исследования было показано, что наиболь­
шей продольной и поперечной жесткостью на 
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сжатие обладает кольцо-протез Future CG -  
18,1 и 4,8 Н соответственно. Наименьшие 
значения аналогичных показателей были по­
лучены для кольца Memo 3D-2,3 и 1,5 Н. Ос­
тавшиеся модели продемонстрировали про­
межуточные значения: 4,2-11,3 до 2,0-4,3 Н.

Выводы. Исследованные кольца для ан- 
нулопластики обладают существенными раз­
личиями механических свойств, обуславли­
вающих ригидность фиброзного кольца мит­
рального клапана, что, вероятно, может быть 
определяющим фактором риска развития па- 
равальвулярной фистулы.

Клю чевы е слова: митральная недоста­
точность, ишемия, кольцо-протез, аннулоп- 
ластика, микрокомпьютерная томография.
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MECHANICAL PROPERTIES OF PROSTHETIC RINGS FOR ANNULOPLASTY

Klyushnikov K.U. Ovcharenko E.A. l , Glushkova T.V. l , Batranin A.V. 2, Sizova I.N. 
Kokov A.N. 1, Nushtaev D.V. 3, Odarenko Yu.N. 1, Barbarash L.S. 1

'Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russia

2National Research Tomsk Polytechnic University, Tomsk, Russian Federation

JSC  «TESIS», Moscow, Russian Federation

Aim: to evaluate the mechanical
characteristics of commercial prosthetic rings 
fo r the p lastic ity  of m itral insuffic iency of 
ischemic origin

Material and methods. Four prosthetic 
rings were analyzed: Segun (St. Jude Medical), 
Physio I (Edwards Life Science), Memo 3D 
(Sorin) and Future SG (Medtronic Inc.) and 30 
mm, according to the nomenclature tables of 
each manufacturer. Using a uniaxial loading­
unloading test, the mechanical properties of the 
universal Zwick /  Roell test machine (Germany) 
with a 50 N sensor were evaluated by 15% 
compression in two directions (longitudinal and 
transverse) by compression. Based on the 
results of a physical-mechanical study, it was

shown that the largest longitudinal and The 
lateral stiffness on compression is provided by 
the Future CG ring prosthesis -  18,1 and 4,8 N 
respectively. The lowest values of sim ilar 
indicators were obtained for the Memo 3D ring 
-  2,3 N and 1,5 N. The remaining models showed 
intermediate values: 4,2-11,3 to 2,0-4,3 N.

Conclusions. The annuloplasty rings studied 
have significant differences in the mechanical 
properties that cause the rigidity of the fibrous 
mitral valve ring, which may be a determining 
factor in the risk of developing a paravalvular 
fistula.

K eyw o rd s: mitral insufficiency, ischemia, 
ring-prosthesis, annuloplasty, microcomputer 
tomography.

Актуальность. Приобретенные пороки 
митрального клапана являются вторым по 
распространенности типом заболевания кла­
панов среди взрослых и охватывают до 3% 
населения [1]. На сегодняшний день, одним 
из основных методов коррекции данных со­
стояний являются клапансохраняющие вме­
шательства с применением колец-протезов 
для аннулопластики, обоснованный сложив­
шимся принципом «сохранение, а не иссече­
ние». Однако существующие осложнения 
клинического применения описанных колец- 
протезов -  кальцификация [2], образование 
фистул [3] обуславливают необходимость уг­
лубленного изучения как геометрических 
особенностей данных изделий, так и их фи­
зико-механические характеристики -  преж­
де всего жесткость и распределение напря­
женно-деформированного состояния. Со­

временные подходы цифрового проектиро­
вания и реверс-инжиниринга в значительной 
мере подходят для подобного рода анализа 
и применения в задачах оценки биомехани­
ки. Среди таких методов наиболее ценным 
являются методы неразрушающего анализа 
структуры -  микрокомпьютерная томогра­
фия (микроКТ) и численное моделирование 
-  метод конечных элементов.

Цель: оценить физико-механические ха­
рактеристики коммерческих протезов-колец 
для пластики митральной недостаточности 
ишемического генеза.

Методы. В работе анализировали четы­
ре кольца-протеза: Segun (St. Jude Medical), 
Physio I (Edwards Life Science), Memo 3D 
(Sorin) и Future SG (Medtronic Inc.) одинако­
вого типоразмера -  30 мм, согласно номенк­
латурным таблицам каждого производителя.
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С помощью одноосевого теста нагрузки-раз­
грузки сжатием на 15% в двух направлениях 
(продольном и поперечном) оценивали ме­
ханические свойства на универсальной испы­
тательной машине Zwick/Roell (Германия) с 
датчиком 50 Н. Нагружение объектов иссле­
дования производили путем перемещения 
траверсы со скорость 10 мм/с для получения 
кривых «сила-перемещение», которые были 
использованы на дальнейших этапах.

Для получения пространственной геомет­
рии выбранных протезов-колец, осуществля­
ли их микроКТ сканирование на эксперимен­
тальной установке Орел-МТ (Томск), Режимы 
сканирования были подобраны на основании 
размеров и рентгеновской плотности объек­
та: сила тока -  5 мА; напряжение -  100 кВ; 
угловой шаг -  0,35°; экспозиция кадра -  1 с, 
размер вокселя -  67,3 мкм. Полученные та­
ким образом теневые проекции реконструи­
ровали в программе анализа медицинских 
изображений Mimics (США), с получением 
трехмерных пространственных компьютер­
ных моделей.

Полученные 3D модели использовали для 
моделирования аналогичного эксперимента 
-  одноосного теста нагрузки-разгрузки в 
среде инженерного анализа Abaqus (Simulia, 
США) методом конечных элементов. Для это­
го модели колец сегментировали на трехмер­
ные шестигранные примитивы -  элементы 
C3D8i типа. Приложение нагрузок осуществ­
ляли аналогично натурному эксперименту -  
СС использованием ригидных поверхностей, 
управляемых референсной точкой с прило­
женным одноосным вертикальным или гори­
зонтальным перемещением. В качестве кон­
тактного взаимодействия выбирали модель 
Кулона с коэффициентом трения в касатель­
ном направлении 0,2. В ходе компьютерного 
моделирования исследовали распределение 
напряженно-деформированного состояния, 
протяженность и размер зон высокого напря­
жения, симметричность их распределения. 
Количественно оценивали напряжение по 
Mises (максимум и минимум), логарифми­
ческую деформацию, контактное давление.
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Результаты. По результатам физико-ме­
ханического исследования было показано, 
что наибольшей продольной и поперечной 
жесткостью на сжатие обладает кольцо-про­
тез Future CG -  18,1 и 4,8 Н соответственно. 
Наименьшие значения аналогичных показа­
телей были получены для кольца Memo 3D -
2.3 и 1,5 Н. Оставшиеся модели продемон­
стрировали промежуточные значения: 4,2—
11.3 до 2,0-4,3 Н. Компьютерное моделиро­
вание выявило схожее поведение колец под 
нагрузкой для всех образцов, однако кольцо 
Memo 3D обладало большей подвижность, 
что подтверждено и данными литературы. В 
ходе моделирования удалось воспроизвес­
ти все кривые «сила-перемещение» с высо­
кой точностью (R2 не менее 0,891) с исполь­
зованием следующих характеристик колец: 
модуль упругости для Segun -  13 ГПа, Physio 
I -  4,4 ГПа, Memo 3D -  2,5 ГПа и Future SG -  
комбинированный 19 и 0,2 ГПа. Учитывая 
значительную разнородность физико-меха­
нических характеристик, напряженно-дефор­
мированное состояние, проанализирован­
ное методом конечных элементов, также зна­
чительно различалось между кольцами по 
своему распределению и абсолютным значе­
ниям. Так напряжение по Mises варьирова­
лось от 56,1 до 136,8 для кольца Segun; в ди­
апазоне 15,1-65,3 для Physio I; 4,9-38,6 для 
Memo 3D и значительно отличалось для 
Future SG 124,6-211,2 МПа. Такое распреде­
ление, ожидаемо, обусловлено высоким мо­
дулем упругости материала, т. е. жесткостью 
кольца.

Выводы. Исследованные кольца для ан- 
нулопластики обладают существенными раз­
личиями механических свойств, обуславли­
вающих ригидность фиброзного кольца мит­
рального клапана, что, вероятно, может быть 
определяющим фактором риска развития па- 
равальвулярной фистулы. Полученные коли­
чественные характеристики натурного экспе­
римента и компьютерного моделирования 
свидетельствуют о кардинальных различиях
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в подходах к коррекции ишемической мит­
ральной недостаточности различными про­
изводителями медицинских изделий -  от аб­
солютно ригидных (Future SG) до «мягких» 
(Memo 3D) колец-протезов.
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ГОСПИТАЛЬНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ КАРОТИДНОЙ ЭНДАРТЕРЭКТОМИИ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ РАЗЛИЧНОЙ ВЫРАЖЕННОСТИ 

КОНТРАЛАТЕРАЛЬНОГО ПОРАЖЕНИЯ

Шабаев А.Р., Казанцев А.Н., Тарасов Р.С., Бурков Н.Н.,
Ануфриев А.И., Головин А.А., Миронов А.В.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Актуальность. Остается неясным, суще­
ствует ли взаимосвязь с выраженностью сте­
ноза в контралатеральной внутренней сонной 
артерии и частотой развития геморрагичес­
кого интраоперационного острого наруше­
ния мозгового кровообращения.

Целью настоящего исследования явился 
сравнительный анализ госпитальных исходов 
каротидных эндартерэктомий у больных с 
разной выраженностью окклюзионно-стено- 
тических изменений контралатеральной 
внутренней сонной артерии.

Материал и методы. В период с 2011 по 
2016 гг. было выполнено 730 каротидных эн­
дартерэктомий пациентам с двухсторонними

окклюзионно-стенотическими поражениями 
внутренней сонной артерии. На доопераци­
онном этапе всем больным был проведен 
комплекс обследований, включающий эхо­
кардиографию, электрокардиографию, цвет­
ное дуплексное сканирование брахиоце­
фальных артерий и артерий нижних конечно­
стей, коронарографию, ангиографию брахи­
оцефальных артерий. Конечными точками 
исследования стали такие неблагоприятные 
кардиоваскулярные события как смерть, ин­
фаркт миокарда, острое нарушение мозгово­
го кровообращения/транзиторная ишеми­
ческая атака, клинически значимое кровоте­
чение по шкале BARC (Bleeding Academic 
Research Consortium).
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Результаты. В госпитальном периоде на­
блюдения значимых межгрупповых различий 
по частоте таких неблагоприятных событий, 
как смерть, инфаркт миокарда, острого на­
рушения мозгового кровообращения, полу­
чено не было. Наиболее частым осложнени­
ем стало значимое кровотечение, потребо­
вавшее ревизии раны. Частота всех кардио­
васкулярных событий соответствовала 2,2%, 
что по данным действующих рекомендаций 
является допустимым.

Заключение. Результаты проведенного 
исследования продемонстрировали отсут­
ствие связи между степенью стеноза внут­
ренней сонной артерии с контралатеральной 
стороны и частотой развития таких неблагоп­
риятных событий в госпитальном периоде, 
как смерть, инфаркт миокарда.

Клю чевы е слова: каротидная эндарте­
рэктомия, церебральный атеросклероз, ос­
трое нарушение мозгового кровообращения.

HOSPITAL RESULTS OF CAROTID ENDARTERECTOMY DEPENDING ON VARIOUS 
EXPRESSION OF CONTRALATERAL DAMAGE

Shabayev A.R., Kazantsev A.N., Tarasov R.S., Burkov N.N.,
Anufriyev A.I., Golovin A.A., Mironov A.V.

Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

Relevance. It remains unclear whether there 
is a correlation with the severity of stenosis in the 
contralateral internal carotid artery (ICA) and the 
frequency of development of hem orrhagic 
intraoperative acute cerebrovascular accident 
(CABG).

The purpose of this study was a comparative 
analysis of hospital outcomes of CEE in patients 
with d ifferent severity of occlusal-stenotic 
changes of the contralateral ICA.

Material and methods. In the period from 
2011 -2016 years 730 CEE patients with bilateral 
occlusive-stenotic lesions of the ICA were 
performed. At the preoperative stage, all patients 
underwent a complex of examinations, including 
echocardiography, electrocardio-graphy, color 
duplex scanning of the BSA and arteries of the 
lower extrem ities, coronary angiography, 
angiography (AH) of the BCA. The endpoints of 
the study were such unfavorable cardiovascular

events as death, Ml, ONMI/TIA, c lin ica lly  
significant BARC bleeding (Bleeding Academic 
Research Consortium).

Results. In the hospital period, no significant 
intergroup differences in the frequency of such 
adverse events as death, myocardial infarction 
(Ml), or ONMI were obtained. The most frequent 
complication was significant bleeding, which 
required revision of the wound. The frequency 
of all cardiovascular events corresponded to 
2,2%, which according to the current 
recommendations is acceptable.

The conclusion. The results of the study 
showed a lack of correlation between the degree 
of stenosis of the ICA from the contralateral side 
and the frequency of development of such 
adverse events in the hospital period as death, 
Ml.

Keywords: carotid end arterectomy, cerebral 
atherosclerosis, stroke.

Введение. В настоящее время ишеми­
ческие инсульты занимают лидирующие по­
зиции в структуре всех острых нарушений 
мозгового кровообращения (ОНМК) в РФ [1].

На сегодняшний день каротидная эндарте­
рэктомия (КЭЭ) является одной из наиболее 
эффективных мер профилактики неблагоп­
риятных цереброваскулярных событий, обус­
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ловленных окклюзионно-стенотическими по­
ражениями брахиоцефальных артерий (БЦА) 

[2].

Цель настоящего исследования: сравни­
тельный анализ госпитальных исходов КЭЭ у 
больных с разной выраженностью окклюзи- 
онно-стенотических изменений контралате­
ральной ВСА.

Материал и методы. В период с 2011 по 
2016 гг. было выполнено 730 КЭЭ пациентам 
с двухсторонними окклюзионно-стенотичес­
кими поражениями ВСА. На дооперационном 
этапе всем больным был проведен комплекс 
обследований, включающий эхокардиогра­
фию, электрокардиографию, цветное дуп­
лексное сканирование БЦА и артерий нижних 
конечностей, коронарографию, ангиографию 
(АГ) БЦА. Выраженность коронарного ате­
росклероза определялась по расчетам инте­
рактивного калькулятора SYNTAX Score (http:/ 
/www.rnoik.ru/files/syntax), состояние невро­
логического статуса оценивалось при помо­
щи расчета индекса мобильности Ревермид, 
модификационной шкалы Рэнкина, шкалы 
Бартел.

В зависимости от степени стеноза кон­
тралатеральной ВСА все больные были рас­
пределены на 4 группы: 1-я группа -  стеноз 
до 60% (42,6%; п=311); 2-я группа -  стеноз 
60%-90% (18,7%; п=137); 3-я группа -  сте­
ноз от 90-99% (25,9%; п=189); 4-я группа -  
окклюзия (12,7%; п=93).

Конечными точками исследования стали 
такие неблагоприятные кардиоваскулярные 
события, как смерть, инфаркт миокарда 
(ИМ), ОНМК, клинически значимое кровоте­
чение по шкале BARC (Bleeding Academic 
Research Consortium). Сравнение количе­
ственных признаков в группах проводили с 
помощью критерия Краскела-Уоллеса и Ман­
на-Уитни. При оценке качественных призна­
ков использовали критерий х2 Пирсона с по­
правкой Йетса. Результаты исследований 
обработаны при помощи пакета прикладных 
программ S tatistica fo r Windows 8.0 
(StatSoftlnc., США).

Результаты и обсуждение. По результа­
там обследования и ангиографии ВСА, око­
ло половины всех больных имели симптом- 
ный стеноз, а каждый пятый -  нестабильную 
атеросклеротическую бляшку в ипсилате- 
ральной ВСА, тогда как признаки уязвимой 
бляшки в контралатеральной ВСА отмечены 
в 9%. В подавляющем большинстве случаев 
была выполнена классическая КЭЭ с исполь­
зованием заплаты из ксеноперикарда. Абсо­
лютно у всех больных из 4-й группы (окклю­
зия) операция сопровождалась применени­
ем временного шунта (ВШ). Следует заме­
тить, что в остальных группах ВШ также при­
менялся в результате интраоперационного 
выявления низкого ретроградного давления 
(РД) (24,6±8,9 мм рт. ст.). В госпитальном пе­
риоде наблюдения значимых межгрупповых 
различий по частоте таких неблагоприятных 
событий, как смерть (группа 1 -  0%; группа 2
-  0,72% (п=1); группа 3 -  1,05% (п=2); группа 
4 -  0%; р=0,268) инфаркт миокарда (группа 
1 -  1,32% (п=1); группа 2 -  1,45% (п=2); груп­
па 3 -  0,52% (п=1); группа 4 -  2,15% (п=2); 
р=0,268), острое нарушение мозгового кро­
вообращения (группа 1 -  0,64% (п=2); груп­
па 2 -  0,72% (п=1); группа 3 -  1,58% (п=3); 
группа 4 -  3,22% (п=3); р=0,221), получено не 
было. Частота комбинированной конечной 
точки (ККТ) соответствовала 2,2%: группа 1
-  0,96% (п=3); группа 2 -  2,91% (п=4); группа 
3 -  2,11% (п=4); группа 4 -  5,4% (п=5); 
р=0,074, что по данным действующих реко­
мендаций является допустимым.

В проведенном исследовании в структуре 
осложнений преобладали кровотечения. При 
этом чаще (в 17 случаях) они возникли у па­
циентов, которым выполнялась гибридная 
реваскуляризация чрескожное коронарное 
вмешательство+КЭЭ. В нашем учреждении 
при такой стратегии обычно стентирование 
коронарной артерии и КЭЭ выполняются пос­
ледовательно в один день. После наложения 
кожных швов и экстубации пациент принима­
ет нагрузочную дозу клопидогреля на фоне 
остаточного действия гепарина. Как прави­
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ло, все кровотечения развиваются в течение 
первого часа после приема лекарств и обус­
ловлены развитием гипоагрегации, обуслов­
ленной комбинированным действием гепа­
рина, аспирина и клопидогреля. В данной си­
туации оказывается невозможным введение 
протамина сульфата ввиду высокого риска 
тромбоза стента. Поэтому самым верным 
способом купирования кровотечения, по на­
шим данным, является ревизия раны с вто­
ричным гемостазом.

Заключение. Результаты проведенного 
исследования продемонстрировали отсут­
ствие достоверной связи между степенью 
стеноза ВСА с контралатеральной стороны и 
частотой развития таких неблагоприятных 
событий в госпитальном периоде, как 
смерть, ИМ, ОНМК при условии рутинного 
использования ВШ в группе пациентов с кон­
тралатеральной окклюзией и его применения 
в случаях с низким РД у пациентов с контра­
латеральными стенозами ВСА. Тем не менее, 
окклюзия контралатеральной ВСА является

фактором, обеспечивающим тенденцию к 
худшим госпитальным исходам в сравнении 
с пациентами, с различной выраженностью 
стеноза контралатеральной ВСА. Это, преж­
де всего, выражается в большей частоте 
ОНМК. Вероятно, такие меры, как измерение 
РД, применение ВШ позволяют значимо сни­
зить риски развития неблагоприятных исхо­
дов у пациентов с двусторонними стенозами 
ВСА.
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ЧАСТОТА ВЫЯВЛЕНИЯ МАРКЕРОВ ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ ПОЧЕК И ИХ СВЯЗЬ 
С СУТОЧНЫМ ПРОФИЛЕМ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ У ПАЦИЕНТОВ 

С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ ВЫСОКОГО И ОЧЕНЬ ВЫСОКОГО 
СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОГО РИСКА

Журавлева О.А., Кошельская О.А., Клейн И.Р.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Актуальность. Как известно, в России 
проведены исследования по изучению рас­
пространенности маркеров хронической бо­
лезни почек у пациентов с артериальной ги­
пертонией: “ЭССЕ-РФ” и ХРОНОГРАФ. Оцен­
ка показателей суточного профиля артери­
ального давления в них не проводилась.

Цель: установить частоту выявления мар­

керов хронической болезни почек у пациен­
тов с артериальной гипертонией высокого и 
очень высокого сердечно-сосудистого рис­
ка, оценить их взаимосвязь с показателями 
суточного профиля артериального давления.

Материал и методы. В исследование 
включены 70 пациентов с артериальной ги­
пертонией высокого и очень высокого сер­
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дечно-сосудистого риска (63,2±8,3 лет, 
48,6% мужчин, п=40 -  в рамках программы 
ХРОНОГРАФ). Проводили офисное измере­
ние артериального давления, суточное мони- 
торирование артериального давления, рас­
чет скорости клубочковой фильтрации (CKD- 
EPI), оценку альбуминурии по отношению 
альбумин/креатинин в утренней порции мочи 
(п=40), скорости суточной экскреции альбу­
мина с мочой (п=22).

Результаты. Маркеры хронической бо­
лезни почек -  снижение скорости клубочко­
вой фильтрации <60 мл/мин/1,73 м2 и/или 
альбумин/креатинин >30 мг/г и/или скорос­
ти суточной экскреции альбумина с мочой 
>30 мг/сут -  выявлены у 31,4% больных. 
Среднее офисное артериальное давление

составило 130,5±13,7/78,1 ±8,5 мм рт. ст. Ча­
стота выявления маркеров хронической бо­
лезни почек у лиц с АД-ночь >120/70 мм рт. 
ст. составила 44,4 против 28,2% у пациентов 
с целевым АД-ночь. Выявлена связь САД- 
ночь с альбумин/креатинином (Rs=0,3550, 
р=0,0266) и скоростью клубочковой фильтра­
ции (Rs=-0,3795, р=0,002).

Выводы. Даже у пациентов с хорошо кон­
тролируемой медикаментозно артериальной 
гипертонией установлена высокая частота 
маркеров хронической болезни почек и их ас­
социация с ночным уровнем САД.

Клю чевы е слова: хроническая болезнь 
почек, артериальная гипертония, суточный 
профиль артериального давления, скорость 
клубочковой фильтрации, альбуминурия.

FREQUENCY OF MARKERS OF CHRONIC KIDNEY DISEASE, RELATIONSHIP WITH 
CIRCADIAN BLOOD PRESSURE PROFILE IN PATIENTS WITH ARTERIAL 
HYPERTENSION AND HIGH AND VERY HIGH CARDIOVASCULAR RISK

Zhuravleva O.A., Koshelskaya O.A., Klein I.R.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Objective. To determine the frequency of 
markers of chronic kidney disease (CKD) in 
hypertensive patients high and very high 
cardiovascular risk, to assess relationship with 
the circadian blood pressure profile.

M ethods. We studied 70 hypertensive 
patients high and very high cardiovascular risk 
(63,2+8,3 yrs, m -  48,6%, n=40 -  in an program 
CHRONOGRAF). Measurement of the office BP, 
ambulatory BP monitoring were performed. 
Glomerular filtration rate was calculated (CKD- 
EPI form ula) and album inuria (AU) was 
determined as albumin/creatinine ratio in the 
morning portion of urine (n=40) or 24-hour 
urinary albumin excretion (UAE) (n=22).

Results. In 31,4% of patients decreased GFR

<60 m l/min/1,73 m2 and/or A/Cr >30 mg/g and/ 
or UAE >30 mg/day was detected. Office BP was 
130,5±13,7/78,1 ±8,5 mm Hg. The frequency of 
markers of CKD was 44,4% in patients with BP- 
night И 20/70 mm Hg and 28,2% in patients with 
BP-night <120/70 mm. A/Cr ratio was positively 
associated (Rs=0,3550; p=0,0266), GFR was 
negatively associated (Rs=-0,3795; p=0,002) 
with systolic BP-night.

Conclusion. The high frequency of markers 
of CKD was identified even in patients with well- 
controlled hypertension, it associated with 
systolic BP-night.

Keyw ords: chronic kidney disease, arterial 
hypertension, circadian blood pressure profile, 
glomerular filtration rate, albuminuria.
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Введение. Как известно, сердечно-сосу­
дистая патология и хроническая болезнь по­
чек (ХБП) патогенетически тесно взаимосвя­
заны, а вероятность развития кардиоваску­
лярных осложнений у больных с ХБП много­
кратно выше, чем в общей популяции. Вмес­
те с тем, артериальная гипертония (АГ) и са­
харный диабет (СД) лидируют среди причин 
снижения функции почек. Так, продемонст­
рировано, что распространенность ХБП сре­
ди больных без СД и сердечно-сосудистой 
патологии составляет 6,8%, в случае выявле­
ния АГ -  15,2%, а при сочетании АГ и СД воз­
растает до 43% [1].

В российской популяции в последние годы 
проведены две крупные программы по изу­
чению распространенности маркеров ХБП. В 
исследовании “ЭССЕ-РФ” продемонстриро­
вана высокая частота снижения скорости клу­
бочковой фильтрации (СКФ) в популяции па­
циентов с АГ из десяти регионов РФ, при этом 
наиболее неблагоприятная ситуация выявле­
на у больных с сочетанием АГ и СД (2015 г.) 
[2]. Однако в данной работе средний возраст 
больных составил 47,08±11,6 лет, в то время 
как доказана прямая корреляционная связь 
между риском развития ХБП и возрастом. 
Кроме того, согласно протоколу этого иссле­
дования для выявления маркеров ХБП про­
водилось лишь определение креатинина с 
расчетом СКФ, при этом другие маркеры по­
вреждения почек не исследовались. Неин­
тервенционная наблюдательная открытая 
многоцентровая программа ХРОНОГРАФ 
была проведена в 21 городе РФ в 2016 г. [3]. 
Были проанализированы данные 1600 паци­
ентов с АГ, и результаты программы подтвер­
дили высокую частоту регистрации маркеров 
ХБП, которые были выявлены у 49,4% паци­
ентов с медикаментозно контролируемой АГ. 
Оценка показателей суточного профиля АД в 
обеих работах не проводилась.

Цель работы: установить частоту выявле­
ния маркеров ХБП у пациентов с АГ высокого 
и очень высокого сердечно-сосудистого рис­
ка, оценить их потенциальную взаимосвязь с

показателями суточного профиля артериаль­
ного давления (АД)

Материал и методы. В исследование 
были включены 70 пациентов с АГ высокого 
и очень высокого сердечно-сосудистого рис­
ка, из них 40 пациентов были обследованы в 
рамках неинтервенционной наблюдательной 
открытой многоцентровой программы ХРО­
НОГРАФ [3]. До включения в исследование у 
всех участников было получено письменное 
информированное согласие.

Критерии включения: пациенты старше 18 
лет, последовательно приходящие на прием 
в течение 3 мес. с диагнозом «гипертоничес­
кая болезнь». В исследование не включались 
пациенты с симптоматической АГ, перенес­
шие инфаркт миокарда или острое наруше­
ние мозгового кровообращения в течение 
полугода, с сердечной недостаточностью III- 
IV ФК по NYHA, тяжелой сопутствующей па­
тологией (онкология, неконтролируемая 
бронхиальная астма, инфекционные заболе­
вания).

Исследование проведено на базе отделе­
ния атеросклероза и хронической ИБС (На­
учно-исследовательский институт кардиоло­
гии, Томский национальный исследователь­
ский медицинский центр Российской акаде­
мии наук).

Средний возраст пациентов составил 
63,2±8,3 лет, 48,6% мужчин. 38 (54,3%) паци­
ентов страдали СД типа 2, у 50 (71,4%) боль­
ных была верифицирована ишемическая бо­
лезнь сердца (ИБС). Медианы длительности 
заболеваний были равны 15,0 (6,0-20,0) лет 
-  для ГБ, 8,0 (5,0-12,0) лет -  для СД, 3,0 (2,0— 
7,0) лет -  для ИБС. У 54,3% пациентов было 
выявлено ожирение, у 21,4% -  избыточная 
масса тела, 15,7% пациентов продолжали 
курить.

Пациенты получали стандартную антиги­
пертензивную, антиангинальную,сахаросни­
жающую, липидснижающую терапию. Инги­
биторы АПФ принимали 44,3% больных, сар- 
таны -  38,6%, бета-адреноблокаторы -  
55,7%, диуретики -  48,6%, блокаторы каль­
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циевых каналов -  37,1%, статины -  57,1% 
пациентов, сахароснижающие препараты -  
94,7% больных с СД.

Среднее офисное АД составило 
130,5±13,7/78,1 ±8,5 мм рт. ст. Целевой уро­
вень АД (менее 140/85 мм рт. ст. для пациен­
тов с СД и менее 140/90 мм рт. ст. -  для ос­
тальных) был достигнут у 67,1% пациентов.

Проводилось комплексное клинико-инст­
рументальное обследование, включавшее 
антропометрическое исследование, офис­
ное измерение АД, амбулаторное суточное 
мониторирование АД (СМАД), биохимичес­
кие методы исследования с определением 
базальной и постпрандиальной гликемии, 
гликированного гемоглобина (НЬА1с), креати­
нина, показателей липидного спектра.

Для оценки функции почек рассчитывали 
СКФ по формуле EPI-CKD. У 40 пациентов из 
программы ХРОНОГРАФ определяли уровни 
альбумин/креатинин (А/Кр) в разовой утрен­
ней порции мочи, у других больных опреде­
ляли скорость суточной экскреции альбуми­
на с мочей (ССЭА).

Использовались рекомендованные крите­
рии нормальных и патологических уровней 
СКФ и альбуминурии: для СКФ -  С1 -  >90 мл/ 
мин/1,73 м2 (высокая или оптимальная), С2 
-  60-89 м л/м ин/1,73 м2 (незначительно сни­
женная), СЗа -  45-59 мл/мин/1,73 м2 (уме­
ренно сниженная), СЗб -  30-44 мл /  мин /1,73 
м2 (существенно сниженная), С4 -  15-29 мл/ 
мин/1,73 м2 (резко сниженная), С5 — < 15 мл/ 
мин/1,73 м2 (терминальная стадия почечной 
недостаточности); категории альбуминурии: 
А1 (оптимальная или незначительно повы­
шенная) -  А/Кр в разовой утренней порции 
мочи <30 мг/г или ССЭА <30 мг/сут, А2 (вы­
сокая) -  А/Кр 30-300 мг/г или ССЭА 30-300 
мг/сут., АЗ (очень высокая) -  А/Кр >300 мг/г 
или ССЭА >300 мг/сут. [4]. В среднем по груп­
пе медианы уровней креатинина и СКФ со­
ставили 85,0 мкмоль/л и 67,5 мл/мин/1,73 м2 
соответственно.

Статистический анализ материала прово­
дился с использованием пакета прикладных

программ Statistica 10.0. Проводилась про­
верка нормальности распределения количе­
ственных признаков, для описания признаков 
с нормальным распределением использова­
ли среднее с указанием стандартного откло­
нения, для признаков с отличным от нормаль­
ного распределения указывали медиану и 
межквартильный размах -  25-й и 75-й про- 
центили. Сравнение количественных призна­
ков проводили по критерию Манна-Уитни, 
сравнение качественных -  с использовани­
ем таблиц сопряженности 2x2 по критерию 
хи-квадрат Пирсона с поправкой Йетса и точ­
ному критерию Фишера. Для определения 
взаимосвязей между исследуемыми пере­
менными были построены скатерплоты. Ре­
зультаты статистического анализа принима­
лись как статистически значимые при р<0,05.

Результаты и обсуждение. Снижение 
СКФ<60 мл/мин/1,73 м2 выявлено у 19 паци­
ентов (27,1%), из них у 13 пациентов (68,4% 
от числа всех пациентов со сниженной СКФ) 
СКФ была умеренно снижена (45-59 мл/мин/ 
1,73 м2, стадия СЗа), у 5 пациентов ( 
6,3%) -  существенно снижена (30-44 мл/ 
мин/1,73 м2, стадия СЗб), и у 1 пациента 
(5,3%) -  СКФ была резко снижена (15-19 мл/ 
мин/1,73 м2, стадия С4).

Оценка альбуминурии проведена у 62 па­
циентов (88,6%), из них у 40 пациентов ана­
лизировали отношение А/Кр в разовой утрен­
ней порции мочи, у 22 больных -  ССЭА. У пяти 
из 40 пациентов (12,5%) выявлены маркеры 
стадии А2 ХБП по отношению А/Кр. У двух из 
22 пациентов (9,1%) было обнаружено повы­
шение ССЭА, соответствующее стадии А2, и 
у одного пациента (4,55%) -  стадии АЗ. В це­
лом, частота выявления маркеров ХБП по 
альбуминурии составила 12,9%.

Таким образом, в общей сложности мар­
керы ХБП по СКФ и альбуминурии были вы­
явлены в 31,4% случаев (при этом у 5 паци­
ентов имело место сочетание СЗа и выше и 
А2 и выше). Чаще регистрировали следую­
щие варианты маркеров ХБП: СЗаА1 у 9 боль­
ных (12,9%), СЗаА2 у 2 больных (2,9%), С36А1
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у 3 больных (4,3%), С2А2 у 2 больных (2,9%). 
В целом полученные нами данные о частоте 
выявления маркеров ХБП среди пациентов с 
АГ соответствуют таковым, полученным в не­
интервенционной наблюдательной открытой 
многоцентровой программы ХРОНОГРАФ [3]. 
Следует отметить, что средний возраст па­
циентов в нашей работе и в программе ХРО­
НОГРАФ был сопоставим, составляя 63,2±8,3 
и 62,2+10,6 лет соответственно; наиболее 
часто выявляемые варианты маркеров ХБП 
также совпадали. Доля пациентов, страдаю­
щих СД, составила 54,3% в нашей работе, 
56,6% -  в программе ХРОНОГРАФ.

Результаты СМАД были доступны для 66 
из 70 пациентов. В среднем по группе имели 
место целевые значения АД за сутки: АД день 
составило 125,1+12,7/73,8+8,9 мм рт. ст., АД 
ночь -  117,7±13,7/66,9±9,2 мм рт. ст. В ходе 
индивидуального анализа выделена подгруп­
па больных, не достигших целевого уровня 
ночного АД (<120/70 мм рт. ст.), в нее вошли 
27 пациентов (40,9%). Уровень ночного АД у 
этих больных составил 128,9+12,2/74,9+7,84 
мм рт. ст., что было значимо выше такового в 
подгруппе с достижением целевого уровня 
АД-ночь -  110,0+8,4/61,4+5,0 мм рт. ст. 
(р<0,0001). Частота выявления маркеров 
ХБП (СЗа, А2 и выше) у лиц с АД-ночь >120/ 
70 мм рт. ст. составила 44,4 против 28,2% у 
пациентов с АД-ночь <120/70 мм рт. ст. При 
построении скатерплотов получены данные 
о прямой корреляции уровня ночного САД с 
отношением А/Кр (Rs=0,3550, р=0,0266) и 
обратной с величиной СКФ (Rs=-0,3795, 
р=0,002). Достоверных различий в частоте 
встречаемости СД в данных подгруппах па­
циентов с АГ мы не обнаружили, СД страда­
ли 56,4 и 48,1% пациентов, достигших и не 
достигших хорошего контроля ночной АГ со­
ответственно. Тогда как прежде мы сообща­
ли о худшем контроле АД в ночные часы у 
больных с СД в сравнении с лицами без на­
рушений углеводного обмена [5].

Выводы. Среди пациентов с АГ высокого 
и очень высокого сердечно-сосудистого рис­
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ка, получающих регулярную антигипертен­
зивную терапию и в среднем по группе име­
ющих целевой контроль офисных значений 
АД, в 31,4% случаев выявляются маркеры 
ХБП (снижение СКФ <60 мл/мин/1,73 м2 и / 
или А/Кр >30 мг/г и/или ССЭА>30 мг/сут), что 
свидетельствует о высокой частоте регист­
рации маркеров ХБП даже у пациентов с хо­
рошо контролируемой медикаментозно АГ, 
при этом значение отношения альбумин/кре- 
атинин и величина СКФ ассоциированы с 
уровнем систолического АД в ночные часы.
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СОХРАНЕНИЕАНТИГИПЕРТЕНЗИВНОЙ ЭФФЕКТИВНОСТИ РЕНАЛЬНОЙ 
ДЕНЕРВАЦИИ ПРИ ТРЕХЛЕТНЕМ НАБЛЮДЕНИИ

Личикаки В.А., Мордовин В.Ф., Пекарский С.Е., Рипп Т.М., Баев А.Е., Зюбанова И.В.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Гипотензивная эффективность ренальной 
денервации подтверждена результатами 
различных клинических исследований. Одна­
ко остается малоизученным вопрос длитель­
ности сохранения этого эффекта.

Цель: оценить длительную до 3 лет анти­
гипертензивную эффективность ренальной 
денервации.

Материал и методы. В исследование 
включено 26 человек, (средний возраст 
53,7±9,6) с резистентной гипертензией. Не 
включались пациенты с симптоматическим 
характером гипертензии, выраженным ате­
росклерозом почечных артерий. Всем паци­
ентам на всех этапах обследования проводи­
лось офисное измерение артериального дав­
ления и суточное мониторирование.

Результаты. Исходный уровень офисно­
го артериального давления в среднем по 
группе составил 167,9/93,2 мм рт. ст. Подан­
ным суточного мониторирования исходный 
уровень среднесуточных, дневных и ночных 
цифр артериального давления также превы­
шал нормальные значения.

После проведения ренальной денервации 
выявлено стойкое снижение уровней офис­
ного АД (-24 ,9 /-11,0  мм рт. ст. через 1 год, -  
26,2/— 13,1 мм рт. ст. через 2 года, —27,4/— 
13,8 мм рт. ст. через 3 года после аблации). 
По данным суточного мониторирования так­
же отмечалось значимое снижение уровня 
среднесуточных (— 12,2/—2,1, — 16,3/—9,2, -  
17,2/-9,5мм рт. ст.), среднедневных (-12 ,2 / 
-7 ,8 ; — 18,7/— 10,1; — 17,7/—9,8 мм рт. ст.) и 
средненочных (-11 ,5 /—6,7; —12,2/—6,4; -16 ,6 / 
-7 ,9  мм рт. ст.) показателей АД.

Зафиксировано снижение пульсового ар­
териального давления и снижение временно­
го индекса нагрузки давлением на всех эта­
пах мониторирования.

Выводы. Ренальная денервация способ­
ствует стойкому снижению уровня артери­
ального давления, сохраняющемуся до 3 лет.

Клю чевы е слова, артериальная гипер­
тензия, резистентная артериальная гипер­
тензия, ренальная денервация, артериаль­
ное давление, суточное мониторирование 
артериального давления.
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THE PRESERVATION OF THE ANTIHYPERTENSIVE EFFICACY OF RENAL DENERVATION
IN THE THREE-YEAR OBSERVATION

Lichikaki V.A., Mordovin V.F., Pekarskiy S.E., Ripp T.M., Bayev A.Ye., Zyubanova I.V.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Anti hypertensive efficacy of renal denervation 
is confirmed by the results of various clinical 
studies. However, it remains poorly understood 
question of the duration of maintaining this 
effect.

Objective. To evaluate long-up to 3 years of 
antihypertensive efficacy of renal denervation.

Material and methods, the study included 
26 people (mean age 53,7±9,6) with resistant 
hypertension. All patients were conducted of 
office measurement of blood pressure (BP) and 
daily monitoring.

Results. After renal denervation revealed a 
persistent decrease levels of office BP (—24,9/— 
11,0 mmHg after 1 year, —26,2/— 13,1 mmHg 
after 2 years, —27,4/— 13,8 mmHg 3 years after 
ablation).

According to the daily m onitoring also 
indicated a significant decrease in the level of 
average daily (-12 .2 /-2 .1 , -16 ,3 /-9 ,2 , -1 7 ,2 / 
-9 ,5  mmHg), blood pressure in the daytime (-  
12,2/—7,8; —18,7/—10,1; —17,7/—9,8 mmHg) at 
night ( -1 1 ,5 /—6,7; -1 2 ,2 /-6 ,4 ; -1 6 ,6 /-7 ,9  
mmHg).

Recorded a decrease in pulse pressure and 
decrease in the temporary load index pressure 
at all stages of monitoring.

Conclusions. Renal denervation contributes 
to a permanent reduction in blood pressure, 
persisting up to 3 years.

Keywords', arterial hypertension, resistant 
arterial hypertension, renal denervation, arterial 
pressure, 24-hour blood pressure monitoring.

Введение. Проблема лечения артериаль­
ной гипертензии (АГ), резистентной медика­
ментозной терапии, остается актуальной в 
течение последних лет в виду значительного 
повышения риска возникновения различных 
сердечно-сосудистых осложнений у данной 
категории больных. По некоторым источни­
кам частота формирования нежелательных 
побочных явлений, в том числе приводящих 
к инвалидизации и смертности, при резис­
тентной гипертензии в 2 раза выше в срав­
нении с пациентами, достигшими целевых 
уровней артериального давления (АД) на 
фоне трехкомпонентной анти гипертензивной 
терапии [1]. Одним из наиболее обсуждае­
мых способов лечения резистентной гипер­
тензии является метод транскатетерной ре­
нальной денервации почечных артерий, ос­
нованный на снижении симпатической актив­
ности нервной системы [2].

Результаты различных клинических иссле­
дований свидетельствуют о выраженном ан­
тигипертензивном действии ренальной де­
нервации и значительном снижении уровня 
офисного и среднесуточных цифр АД в тече­
ние года после ее выполнения [3, 4]. Также 
имеются данные о благоприятном влиянии 
такого вида лечения резистентной гипертен­
зии на состояние углеводного обмена в груп­
пе гипертоников, страдающих сахарным ди­
абетом 2-го типа [5]. Однако остается мало­
изученным вопрос длительности сохранения 
этих положительных эффектов процедуры, в 
связи с чем целью данной работы является 
оценка отдаленной антигипертензивной э 
фективности ренальной денервации на сро­
ке до 3 лет наблюдения.

Цель работы: оценить длительную до 3 лет 
анти гипертензивную эффективность реналь­
ной денервации, проводимую для лечения
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резистентной формы артериальной гипер­
тензии

Материал и методы. В исследование 
включено 26 человек, из них 13 женщин и 
13 мужчин (средний возраст 53,7±9,6) с ар­
териальной гипертензией, резистентной к 
медикаментозной терапии. В исследование 
не включались пациенты с симптоматичес­
ким характером гипертензии, выраженным 
атеросклерозом или кальцинозом почечных 
артерий, анафилактическим реакциями на 
рентгенконтрастные препараты в анамнезе, 
а также тяжелыми сопутствующими заболе­
ваниями. Медикаментозная терапия каждо­
го включенного в исследование пациента 
представляла собой комбинацию из трех и 
более антигипертензивных препаратов, ис­
ходное количество которых по группе 
3,8±0,8.100% человек принимали диуретики. 
Среднее количество принимаемых препара­
тов на протяжении всего исследования не 
изменялось 4,7+1,3. Всем пациентам прово­
дилось офисное измерение АД и суточное 
мониторирование исходно, через 1,2 и 3 года 
после ренальной денервации.

Статистическая обработка данных осуще­
ствлялась с использованием пакета приклад­
ных программ STATISTICA for Windows 10.0 
(StatSoft, США). Для проверки правильности 
распределения выборки использовались 
критерии Колмогорова-Смирнова. Для про­
верки равенства средних значений в двух 
выборках среди параметрических перемен­
ных применялся t -критерий Стьюдента. При 
получении ненормального распределения 
использовались непараметрические крите­
рии, сравнение данных в этих выборках осу­
ществлялось при помощи критерия Манна- 
Уитни. Различия величин оценивались как 
достоверные при р<0,05.

Результаты и обсуждение. Исходный 
уровень офисного систолического АД в сред­
нем по группе составил 167,9+20,6 мм рт. ст, 
диастолического АД 93,2+11,1 мм рт. ст. По 
данным суточного мониторирования исход­
ный уровень среднесуточных, дневных и ноч-

Таблица 1. Основные исходные показа­
тели суточного мониториро­
вания АД (M±SD)

Показатели Результат

Среднесуточное систолическое 
АД, мм рт. ст.

160,3+17,1

Среднесуточное диастолическое 
АД, мм рт. ст.

87,5+11,1

Среднедневное систолическое 
АД, мм рт. ст.

163,9+16,9

Среднедневноедиастолическое 
АД, мм рт. ст.

91,1+11,9

Средненочное систолическое 
АД, мм рт. ст.

153,4+19,5

Средненочноедиастолическое 
АД, мм рт. ст.

79,9+11,0

Примечание: АД -  артериальное давление

ных цифр АД превышал нормальные значе­
ния на фоне постоянно принимаемой тера­
пии (табл. 1). Такие высокие уровни давле­
ния, наблюдаемые на протяжении длитель­
ного периода, на фоне приема комбинации 
антигипертензивных препаратов, свидетель­
ствуют о высоком сердечно-сосудистом рис­
ке у данной категории больных.

Повышение пульсового АД зафиксирова­
но у всех пациентов, включенных в исследо­
вание, среднее значение которого состави­
ло 72,9+15,2 мм рт. ст. Повышена среднесу­
точная вариабельность систолического АД 
до 16,9±4,7 мм рт. ст. Временной индекс на­
грузки давлением для систолического АД 
составил 88,3+11,6% за весь период мони­
торирования, для диастолического 
53,4±30,5%. Обнаружено недостаточное сни­
жение уровня систолического давления в 
ночное время, что отражает уровень его су­
точного индекса, соответствующ ий 
6,4±6,6%. Суточный индекс диастолическо­
го АД у всех больных в пределах допустимых 
значений 12,1 ±7,2%.

После проведения ренальной денервации 
выявлено стойкое снижение уровней офис­
ного АД на всех точках наблюдения (рис. 1).
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Рис. 1. Динамика снижения офисных цифр АД 
под влиянием ренальной денервации. Уровень 

статистической значимости р<0,05

Рис. 2. Динамика снижения показателя нагрузки 
давлением после денервации. Уровень статисти­

ческой значимости р<0,05

При оценке показателей суточного мони- 
торирования давления, проведенного в ди­
намике наблюдения, отмечалось значимое 
снижения уровня среднесуточных цифр АД на - 
-12,2 мм рт. ст. через 1 год после ренальн­
ой денервации, на -16,3 мм рт. ст. через 2- 
года после вмешательства и на -17,2 мм рт- 
. ст. к концу исследования для систолическог­
о АД и на —2,1 / —9 ,2 /—9,5 мм рт. ст. для д

Таблица 2. Оценка изменений
показателей суточного 
мониторирования АД 
у больных с резистентной 
гипертензией в сравнении 
с исходными цифрами

Показатели 1 год 2 года 3 года

Ср/сут. САД 148,1±16,1 * 144,0+19,2* 143,1+17,5*

Ср/сут. ДАД 79,6+12,2* 78,3+12,0* 78,0+14,1*

Ср/дн. САД 151,7+17,4* 145,2+18,2* 146,4+17,3*

Ср/дн. ДАД 83,3+12,7* 81,0+12,1* 81,3+13,9**

Ср/ноч. САД 141,9+17,8* 141,2+22,2* 136,8+20,1*

Ср/ноч. ДАД 73,±12,7* 73,5+12,6* 72,1+15,4*

Примечание: ср/сут. САД -  среднесуточное систо­
лическое артериальное давления, ср/сут. ДАД -  
среднесуточное диастолическое артериальное 
давление, ср/дн. САД -  среднедневное систоличес­
кое артериальное давления, ср/дн. ДАД -  средне­
дневное диастолическое артериальное давление, 
ср/ноч. САД -  средненочное систолическое арте­
риальное давления, ср/ноч. ДАД -  средненочное 
диастолическое артериальное давление. * -  уро­
вень статистической значимости р<0,05

астолического АД соответственно (р<0,05 во 
всех случаях). Аналогично отмечено выра­
женное снижение среднедневных (-1 2 ,2 /-  
7,8; — 18,7/—10,1; —17,7/—9,8 мм рт. ст.) и сред­
неночных (-11 ,5 /—6,7; —12,2/—6,4 ; — 16,6/ —7,9 
мм рт. ст.) уровней АД (табл. 2).

По результатам мониторирования зафик­
сировано снижение уровня пульсового АД в 
сравнении с исходными данными на каждом 
этапе обследования пациентов после прове­
дения им ренальной денервации с 72,9 до 
68,0 мм рт. ст. (р=0,028) через 1 год, до 65,6 
мм рт. ст. (р=0,0058) через 2 года и до 65,0 
мм рт. ст. (р=0,0024) к концу исследования.

Аналогично происходит значимое сниже­
ние временного индекса нагрузки давлени­
ем на всех этапах мониторирования давле­
ния (рис. 2).

Выводы. Результаты нашего исследова­
ния свидетельствуют о стойком антигипер­
тензивном действии ренальной денервации, 
проявляющемся в значимом снижении как 
офисных цифр АД, так и среднесуточных по­
казателей мониторирования давления. Сни­
жение уровня АД сохраняется через 2 и 3 года 
после проведения денервации. Выявлено 
снижение пульсового АД, уменьшение вре­
менного индекса нагрузки давлением также 
на всех этапах наблюдения, что свидетель­
ствует о положительном прогностическом 
влиянии вмешательства и снижении риска 
возникновения сердечно-сосудистых ослож­
нений.
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МАРКЕРЫ ГЕМОДИНАМИЧЕСКОГО СТРЕССА И РАЗВИТИЕ НЕБЛАГОПРИЯТНОГО 
РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА У ПАЦИЕНТОВ С ИНФАРКТОМ 

МИОКАРДА С ПОДЪЕМОМ СЕГМЕНТА ST

Керчева М.А.1, Рябова Т.Р.1, Гусакова А.М.1, Суслова Т.Е.1, Рябов В.В.1’2’3, Карпов Р.СЛ2

'Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

2Сибирский государственный медицинский университет Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, Томск, Российская Федерация

3Национальный исследовательский Томский государственный университет, Томск,
Российская Федерация

Цель: оценить динамику сывороточных 
уровней стимулирующего фактора роста и 
натрийуретического пептида, их связь с раз­
витием неблагоприятного ремоделирования 
левого желудочка у пациентов с передним 
инфарктом миокарда с подъемом сегмента 
ST в течение 6 мес. от начала заболевания.

Материал и методы. В исследование 
включен 31 пациент с подъемом сегмента ST 
(средний возраст 59 лет). Чрескожное коро­
нарное вмешательство проведено всем па­
циентам в среднем в течение 8 ч от начала

заболевания. Образцы сыворотки крови, а 
также параметры эхокардиографии были 
оценены на 1,3, 7, 14-е сутки, а также через 
6 мес. от начала заболевания.

Результаты. Сывороточные уровни обо­
их маркеров (уровней стимулирующего фак­
тора роста, натрийуретического пептида) 
снизились относительно 1 -х суток к 6-месяч­
ному периоду наблюдения. Отмечено сниже­
ние сывороточного уровня стимулирующего 
фактора роста в течение первых 7 суток от 
начала заболевания, уровень натрийурети­
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ческого пептида, напротив, снижался лишь с 
7-х суток (р<0,05). В группе с развитием не­
благоприятного левого желудочка к 6-месяч­
ному периоду наблюдения отмечено, что по­
вышенный сывороточный уровень стимули­
рующего фактора роста был связан с разви­
тием раннего левого желудочка на 1 -е, 3-и и 
7-е сутки от начала заболевания (г=0,8; г=0,6, 
г=0,9, р<0,05). Отсутствие снижения сыворо­
точного уровня натрийуретического пептида 
до 125 мкг/мл к 7-м суткам (г=0,7, р<0,05) 
было связано с развитием неблагоприятно­
го ремоделирования левого желудочка к 6­
месячному периоду наблюдения.

Выводы. Сывороточные уровни стимули­

рующего фактора роста и натрийуретическо­
го пептида снижались до 6-месячного пери­
ода наблюдения. Значительное снижение сы­
вороточного уровня стимулирующего факто­
ра роста отмечается в течение первых 7 су­
ток от начала заболевания, а уровня натрий­
уретического пептида с 7-х суток. Повышен­
ные уровни стимулирующего фактора роста 
и натрийуретического пептида на 7-е сутки 
связаны с развитием неблагоприятного ре­
моделирования левого желудочка к 6-месяч­
ному периоду наблюдения.

Клю чевы е слова: стимулирующий фак­
тор роста, натрийуретический пептид, небла­
гоприятное ремоделирование левого желу­
дочка, острый инфаркт миокарда.

MARKERS OF HEMODYNAMIC STRESS AND ADVERSE LEFT VENTRICULAR 
REMODELING IN PATIENTS WITH ST-SEGMENT ELEVATION MYOCARDIAL

INFARCTION

Kercheva M.A.1, Ryabova T.R.1, Gusakova A.M.1, Suslova T.E.1, Ryabov V.V.1’2’3, Karpov R.S.1’2

'Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

2Siberian State Medical University, Tomsk, Russian Federation 

3National Research Tomsk State University, Tomsk, Russian Federation

Objective. To evaluate the dynamics of 
serum levels of soluble ST2 (sST2) and N- 
term inal pro-bra in natriu re tic  peptide 
(NTproBNP), its association with the 
developm ent of adverse left ventricu lar 
remodeling (LVR) during the 6 months after 
prim ary ST-segment elevation myocardial 
infarction (STEMI).

Method and results. We included 31 
patients with STEMI (median age, 59 yr), who 
underwent percutaneous coronary intervention 
(PCI) during the first 8 h. from the onset of Ml. 
Blood samples, parameters of echocardio­
graphy were assessed at days 1 ,3 ,7 ,1 4 , and 6 
months after STEMI. Serum levels of sST2

decreased by 2,5-fold during the first 7 days. 
Serum levels of NTproBNP decreased by 2,0­
fold from day 7 until 6 months after STEMI. High 
serum levels of sST2 were associated with the 
development of early LVR at the days 1, 3, 7 
(R=0,8; R=0,6; R=0,9; P<0,05) in the group with 
a development of adverse LVR to 6 months after 
STEMI. The absence of decrease of the serum 
levels of NTproBNP to 125 pg/mL by the day 7 
(R=0,69; P<0,05) were associated with the 
development of the adverse LVR at 6 months 
after STEMI.

K eyw ords: serum soluble ST2, NTproBNP, 
adverse left ventricu lar remodeling, acute 
myocardial infarction.
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Введение. Несмотря на современные 
достижения в ведении пациентов с инфарк­
том миокарда с подъемом сегмента ST 
(MMcnST) и активное внедрение в клиничес­
кую практику фармако-инвазивного подхода, 
проблема развития неблагоприятного ремо­
делирования левого желудочка (ЛЖР) не те­
ряет своей актуальности. В первую очередь 
это связано с наличием отсроченной репер­
фузии инфарктсвязанной коронарной арте­
рии (ИСКА). Известно, что своевременная 
реперфузия ограничивает развитие небла­
гоприятного ЛЖР [1]. Однако, несмотря на 
это, ремоделирование ЛЖ может носить не­
благоприятный характер даже в условиях 
своевременного и полного применения со­
временных рекомендации. Известно, что 
20% пациентов поступают в стационар в по­
здние сроки ИМ, когда реперфузионная те­
рапия уже малоэффективна [2]. Являясь ве­
дущей причиной ЛЖ дисфункции, декомпен­
сации ХСН, неблагоприятное ЛЖР достаточ­
но изучено в современной кардиологии. В 
большинстве исследований данный процесс 
рассматривался в контексте изменений ге­
модинамики и топографии ЛЖ. К настояще­
му времени уже сформулирован основной 
паттерн развития ЛЖР, определены ключе­
вые ультразвуковые маркеры, характеризую­
щие его неблагоприятное течение [2]. Одна­
ко существует и другая парадигма развития 
неблагоприятного ЛЖР, в основе которой ле­
жат ранние и отсроченные структурно-функ­
циональные изменения метаболизма соеди­
нительной ткани в ответ на ИМ в условиях 
асептического воспаления [4]. Определение 
новых и уточнение существующих механиз­
мов постинфарктного ЛЖР, определение но­
вых потенциальных мишеней, способных 
обеспечить персонализированный контроль 
над процессами ЛЖР являются актуальным 
направлением [2].

К настоящему времени в условиях экспе­
риментальных исследований определен ши­
рокий спектр биомаркеров, ассоциирован­
ный с развитием неблагоприятного ЛЖР, по­

зволяющих нам конкретизировать и структу­
рировать последовательность механизмов, 
лежащих в основе этого процесса [4]. Одна­
ко поиск единственного маркера с наилучши- 
ми аналитическими характеристиками, 
объясняющими механизмы развития постин­
фарктного ЛЖР, вызывает собой большой 
интерес у исследователей.

Изучение роли нового маркера, стимули­
рующего фактора роста (sST2) в развитии 
неблагоприятного ЛЖР, является многообе­
щающим направлением [5]. Член семейства 
рецепторов интерлейкина (ИЛ)-1, sST2, экс­
прессируется в кардиомиоцитах, эндотели- 
оцитах и фибробластах. Секреция его ра­
створимой формы (sST2) увеличивается в 
ответ на повреждение миокарда в течение 
первых недель от начала ИМ и связана с уве­
личением степени фиброза миокарда, разви­
тием неблагоприятного ЛЖР и иных небла­
гоприятных сердечно-сосудистых исходов 
[4]. Другим маркером гемодинамического 
стресса является натрийуретический пептид 
(NT-proBNP) [5]. Он продуцируется в карди­
омиоцитах желудочков в условиях повышен­
ного напряжения стенки миокарда и уже ак­
тивно используется в рутинной клинической 
практике у пациентов с ХСН. Однако он об­
ладает низкой специфичностью и на величи­
ну его уровня могут влиять такие параметры, 
как пол, возраст и индекс массы тела, ряд 
заболеваний. Изучение динамики сыворо­
точного уровня sST2 и его связей с парамет­
рами эхокардиограф ии в сравнении с 
NTproBNP может приблизить нас к более точ­
ной оценке риска развития неблагоприятно­
го ЛЖР в отсроченном периоде ИМ.

Цель исследования: оценить динамику 
уровней sST2 и NTproBNP, его корреляцию с 
развитием неблагоприятного ЛЖР у пациен­
тов с острым первичным ИМспБТ в течение 
6 мес. от начала заболевания.

Материал и методы. В исследование 
включен 31 пациент с острым первичным пе­
редним HMcnST, поступившие в отделение 
неотложной кардиологии в течение 24 ч от
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начала заболевания. Чрескожное коронар­
ное вмешательство проводилось в первые 
сутки. Критерии исключения: возраст >75 
лет, тяжелые сопутствующие заболевания, 
острая сердечная недостаточность (СН) фун­
кционального класса (ФК) IV по Killip (карди- 
огенный шок), гипотония с артериальным 
давлением <90 мм рт. ст., не-Q-MM, синусо­
вая брадикардия, постоянная форма фиб­
рилляции предсердий, декомпенсированная 
хроническая СН (ХСН) (NYHA ФК III-IV), тяже­
лая клапанная патология, низкое качество 
данных визуализации. Инструментальные 
исследования, лабораторные исследования 
и лечение проводились в соответствии с на­
циональными рекомендациями по лечению 
пациентов с MMcnST [1].

Стандартную трансторакальную эхокар­
диографию проводили на 3-и (Т2), 7-е (ТЗ), 
14-е (Т4) сутки и через 6 мес. (Т5) от начала 
заболевания (Vivid Е9, GE Healthcare) [6]. Сы­
вороточные уровни sST2 и NTproBNP, высо­
кочувствительного С-реактивного белка 
(СРВ) определяли методом иммунофермен- 
тного анализа в те же сроки, а также на 1-е 
сутки (Т1) от начала заболевания. Данные 
сравнивали с результатами, полученными у 
здоровых добровольцев.

Конечный диастолический объем левого 
желудочка (КДО ЛЖ), конечный систоличес­
кий объем (КСО ЛЖ) и фракция выброса (ФВ 
ЛЖ) определяли с помощью метода Симпсо­
на. Критериями неблагоприятного ЛЖР явля­
лись увеличение КДО (ДКДО ЛЖ) и/или КСО 
ЛЖ (ДКСО ЛЖ) более чем на 20% через 6 
месяцев от начала заболевания относитель­
но исходных данных [3]. Критериями ранне­
го ЛЖР служили увеличение КДО и/или КСО 
ЛЖ от начала заболевания к 14-м суткам.

Анализ полученных данных проводился с 
использованием программного обеспечения 
STATISTICA10. Результаты представлены как 
среднее±стандартное отклонение (M±SD) в 
случае нормального распределения, в случае 
ненормального распределения в качестве

медианы (Me) и Me 25 и 75% квартили (Q1; 
Q3). Различия считали достоверным при 
уровне р<0,05. Для анализа данных в случае 
нормального распределения использовался 
t -тест Стьюдента с поправкой Бонферрони, 
тест Уилкоксона использовали в случае не­
нормального распределения, для количе­
ственных сравнений двух независимых групп 
использовали тест Манна-Уитни, метод Кол­
могорова-Смирнова. Коэффициент ранго­
вой корреляции Спирмена указывал на нали­
чие ассоциаций между двумя переменными. 
В модель многомерного анализа были вклю­
чены общепринятые маркеры развития не­
благоприятного ЛЖР (время реперфузии, ФВ 
ЛЖ), а также предполагаемые маркеры раз­
вития неблагоприятного ЛЖР -  sST2, 
NTproBNP и тропонин I [7 ]. Результа 
ы. Пациенты были включены в исследование в перио- 
д с 1 марта 2014 г. по 1 марта 2015 г. Основ­
ные клиническо-анамнестические данные 
представлены в таблице 1.

Среди ранних осложнений наиболее час­
то встречались нарушения ритма сердца 
(32% случаев), ОСИ с ФК Killip II и более на­
блюдалась лишь в 7% случаев. Среди по­
здних осложнений у 52% пациентов выявле­
на ИБС ФК>И и у 31% пациентов -  ХСН ФК>1.

Сывороточные уровени sST2, NTproBNP 
снизились с временной точки Т1 до времен­
ной точки Т5 (рис. 1). Однако наиболее вы­
раженная динамика была отмечена в течение 
первых 7 дней от начала заболевания. Уро­
вень маркера постепенно снижался с вре­
менной точки Т1 до Т2, а затем от временной 
точки Т2 до ТЗ (р<0,05).

Уровень sST2 снизился в 2,5 раза с 1 -х су­
ток до 6-месячного периода наблюдения [214 
(28; 279) нг/мл, р=0,000; 87 (22; 113) нг/мл], 
однако с 7-х суток до 6-месячного периода 
наблюдения отмечено снижение данного 
маркера лишь в 0,04 раза [87 (22; 113) нг/мл, 
р=0,85; 83 (16; 54) нг/мл]. Повышенный уро­
вень маркера sST2 отмечался лишь у 68% 
пациентов к моменту поступления, однако к
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Таблица 1. Основные характеристики пациентов с MMcnST (п=31)

Показатели M±SD, %

Возраст (годы) 58,6±8,5

Факторы риска ИБС: мужской пол /  курение/ожирение 
/АГ/СД/дислипидемия

24 (77%) /1 7  (55%) /1 3  (42%) /  
24 (77%) /7  (23%) /  23 (74%)

Предынфарктная стенокардия 12(39%)

1 ,2 ,3 -  сосудистое поражение КА 25 (81% )/5(16% ) /  1 (3%)

Тромболизис+ЧКВ/первичное ЧКВ/отсроченное ЧКВ 13 (41 %) /1 2  (39%) /  6 (20%)

Время реперфузии/первые 3 часа 5,1 ±3,2/9 (29%)

ОСНФКпо КММр ( ФК II, III) 1 (3% )/2  (7%)

Терапия на госпитальном этапе

Аспирин + кпопидогрел/аспирин+тикагрелор 21 (68% )/10 (32%)

иАПФ/АРА/БАБ/ 13 (42%), 1 (3%) /3 0  (97%) /
петевые диуретики/статины 3(9% )/27  (87%)

Параметры стандартной эхокардиографии

КДО ЛЖ, мл/Д КДО ЛЖ (3-и сутки, 6 месяц), % 105+24 /16+26

КСО ЛЖ, мл/Д КСО ЛЖ (3-и сутки, 6 месяц), % 48±4 /  22±32

ФВ ЛЖ, %/Д ФВ ЛЖ (3-и сутки, 6 месяц), % 54±9 /  3±8

Примечания: АГ -  артериальная гипертония, АРА -  антагонисты рецепторов альдостерона, БАБ -  бета- 
адреноблокаторы, иАПФ -  ингибитор ангиотензинпревращающего фермента, ИБС -  ишемическая бо­
лезнь сердца, ИСКА -  инфарктсвязанная коронарная артерия, КДО -  конечный диастолический объем, 
КСО -  конечный систолический объем, ЛЖ -  левый желудочек, ОСИ -  острая сердечная недостаточность, 
СД -  сахарный диабет, ФВ -  фракция выброса, ФК -  функциональный класс, ЧКВ -  чрескожное коронар­
ное вмешательство

6-месячному периоду наблюдения их количе­
ство составляло 12%. Уровень же NTproBNP 
значимо снизился в 0,2 раза с временной точ­
ки Т1 доТЗ [483 (27; 1228) пг/мл, р=0,33; 472 
(34; 1640) пг/мл], однако с временной точки 
ТЗ к точке Т5 он уменьшился в 1,8 раза [472 
(34; 1640) пг/мл, р=0,000; 164 (27; 536) пг/ 
мл]. На момент поступления повышенный 
уровень же NTproBNP был выявлен у 64% па­
циентов, к 7-м суткам их количество состав­
ляло 76%, а к моменту выписки -  65%.

Затем мы проанализировали уровни СРВ 
(рис. 1). Его уровень снизился относительно 
временной точки Т2 до Т5 [10,5 (3,2; 12) мг/ 
л, р=0,003; 2,6 (0,1; 8,5) мг/л], однако значи­
мая динамика на госпитальном этапе была 
выявлена лишь с временной точки ТЗ к Т4 [8,7 
(1,1; 12,3) мг/л, р=0,000; 3,17 (1; 8,9) мг/л].

Была выявлена прямая связь между вели­

чиной sST2 и сахарным диабетом (г=0,39, 
р<0,05), а также между величиной NTproBNP 
и гиподинамией (г=0,44, р<0,05).

Также выявлена связь между уровнем sST2 
и маркером некроза миокада тропонином I 
(г=0,46; р<0,05) при поступлении. Кроме 
того, обнаружена связь СРБ с sST2 на 7-е сут­
ки от начала заболевания (г=0,5, р<0,05).

Затем мы сравнили величину sST2 и 
NTproBNP, их динамику между группами с 
развитием неблагоприятного ЛЖР к 6-месяч­
ному периоду наблюдения (46% пациентов) 
и без него (53% пациентов), табл. 2. Разли­
чий между группами по клинико-анамнести­
ческим данным выявлено не было.

Была выявлена связь между уровнями 
sST2 в сыворотке и развитием раннего ремо­
делирования ЛЖ(г=0,6; г=0,7; р<0,05)во вре­
менных точках Т1, Т2, ТЗ (г=0,8; г=0,6, г=0,9,

81



“ Кардиология XXI века: альянсы и потенциал” Всероссийский научно-образовательный форум с международным участием,

Рис 1. Динамика сывороточных уровней 
NTproBNP и sST2 в течение 6-месячного периода 
наблюдения у пациентов с инфарктом миокарда с 

подъемом сегмента ST
Примечания: (N=31). Динамика сывороточных 

уровней NTproBNP и sST2 в течение 6-месячного 
периода наблюдения у пациентов с инфарктом 

миокарда с подъемом сегмента ST. 
р -  % р<0,05: значимое отличие между временной 

точкой Т1 и другими временными точками;
# -  % р<0,05: значимое отличие между временной 

точкой Т2 и другими временными точками; 
f  -  % р<0,05: значимое отличие между временной 

точкой ТЗ и другими временными точками; 
Обозначения: NTproBNP -  натрийуретический 
пептид, sST2 % стимулирующий фактор роста;

Т1 -  1-е сутки, Т2 -  3-и сутки, ТЗ -  7-е сутки,
Т4 -  14-е сутки, Т5 -  через 6 мес. 

от начала заболевания

р<0,05) в подгруппе с развитием неблагоп­
риятного ЛЖР к 6-месячному периоду наблю­
дения. Развитие раннего ремоделирования 
ЛЖ было обнаружено у 67% пациентов, оно 
осложнилось развитием неблагоприятного

ЛЖР к 6-месячному периоду наблюдения у 
80% пациентов. Между уровнем NTproBNP и 
развитием раннего ЛЖР связи выявлено не 
было.

После деления выборки на группы относи­
тельно сывороточных уровней sST2 (> и 
<35 нг/мл на момент поступления, а также 
относительно величины NTproBNP (> или 
< 125 мкг/мл) отмечено, что все эти группы не 
различались между собой по клинико-анам­
нестическим данным. Однако в группе суров- 
нем NTproBNP>125 мкг/мл была выявлена 
связь между развитием неблагоприятного 
ЛЖР к 6-месячному периоду наблюдения и 
уровнем NTproBNP на 7-е сутки (г=0,69, 
р<0,05).

Несмотря на то, что по результатам кор­
реляционного анализа не было выявлено на­
личия прямых связей между уровнем 
NTproBNP, sST2 и развитием неблагоприят­
ного ЛЖР через 6 мес. от начала заболева­
ния, однако выявлено, что поданным много­
факторного анализа неблагоприятное ЛЖР 
было связано с величиной ФВ ЛЖ (р=0,03) и 
с уровнем sST2 во временной точке Т1 
(р=0,02). В модель многофакторного анали­
за были включены такие показатели, как вре­
мя реперфузии, величина ФВ ЛЖ и предпо­
лагаемые маркеры неблагоприятного ЛЖР, 
такие как sST2, NTproBNP и Troponin I.

О бсуж дение. Процесс структурно-функ­
циональной перестройки миокарда в резуль-

Таблица 2 Динамика сывороточных уровней NTproBNP, sST2 у пациентов с /б ез  
развития неблагоприятного ЛЖР к б-месячному периоду наблюдения (N=31)

Показатели Т1 Т2 ТЗ T4 Т5

NTproBNP, пг/мл,ЛЖР+ 218(27; 577) 472(232;802) 397(34; 898) 329(80;726) 222(27;439)

NTproBNP, пг/мл, ЛЖР- 556t#(90;898) 470(232;802) 291# (105; 1630) 328t(60; 801) 128(32;294)

sST2, нг/мл, ЛЖР+ 88|#Р*(32; 279) 37|#*(22; 134) 28(20;44) 29(21; 51) 27(20;54)

sST2, нг/мл, ЛЖР- 51t#P*(28; 262) 37t#*(19; 191) 26(13; 113) 26(20;40) 27 (16; 53)

Примечание: значения представлены в виде средних (25%:75% квартили). р<0,05 -  значимое отличие 
относительно точки Т5, # -  р<0,05 -  относительно точки Т4, р -  р<0,05 -  относительно точки ТЗ, р -  
р<0,05 -  относительно точки Т2. ЛЖР -  ремоделирование левого желудочка; NTproBNP, натрийуретичес­
кий пептид; sST2 -  сывороточный уровень стимулирующего фактора роста. Т1 -  1-е сутки, Т2 -  3-и сутки, 
ТЗ -  7-е сутки, Т4 -  14-е сутки, Т5 -  через 6 месяцев от начала заболевания
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тате перенесенного ИМ многогранен и вклю­
чает в себя активацию как маркеров гемоди­
намического стресса, так и маркеров дегра­
дации межклеточного матрикса, субклини­
ческого воспаления [4]. К настоящему мо­
менту обнаружено наличие связей между ве­
личиной этих биомаркеров и развитием не­
благоприятных сердечно-сосудистых собы­
тий, включающих как летальные исходы, так 
и нефатальные сердечно-сосудистые ослож­
нения, в том числе развитие неблагоприят­
ного ЛЖР [4]. Однако существующие данные 
противоречивы, временные сроки определе­
ния этих маркеров размыты, референсные 
значения данных показателей для пациентов 
с ИМ не определены. Анализ динамики sST2, 
ее связи с клиническо-анамнестическими 
данными, параметрами эхокардиографии в 
сравнении с NTproBNP позволяет нам при­
близиться к более точному пониманию роли 
sST2 в развитии неблагоприятного ЛЖР, оце­
нить возможные преимущества данного мар­
кера. Ремоделирование ЛЖ -  процесс, кото­
рый неизбежно возникает после ИМ, однако 
его неблагоприятное течение наблюдается 
лишь в 30% случаев у пациентов с MMcnST 
[2]. В настоящее время для оценки ЛЖР в 
клинической практике используются только 
инструментальные маркеры, а именно пара­
метры эхокардиографии [2]. Увеличение КДО 
ЛЖ и/или КСО ЛЖ более, чем на 20% с пер­
вых суток к 6-месячному периоду наблюде­
ния является критерием развития неблагоп­
риятного ЛЖР [2]. Поиск наиболее чувстви­
тельного, специфичного и удобного в приме­
нении биомаркера неблагоприятного ЛЖР 
представляется интересным и перспектив­
ным направлением современной кардиоло­
гии.

Известно, что NTproBNP уже использует­
ся в клинической практике как маркер небла­
гоприятного прогноза у больных с ХСН, тог­
да как sST2 рекомендован только для допол­
нительной стратификации риска в соответ­
ствии с рекомендациями 2013 г. от American 
College of Cardiology Foundation and American

Heart Association [5]. Кроме того, маркер sST2 
обладает прогностической ценностью в отно­
шении оценки неблагоприятных исходов у 
больных с ОКС и ХСН [5]. Уровни этих марке­
ров увеличиваются в ответ на повышение на­
пряжения стенки ЛЖ, сопровождающее раз­
витие ИМ [4, 5]. Однако, исходя из получен­
ных нами данных, механизмы действия дан­
ных маркеров различны. Нами подтвержде­
ны результаты предыдущих исследований, 
указывающие на повышение уровней sST2 и 
NTproBNP в первые сутки ИМ [9]. Также под­
тверждается значимое снижение их уровня к 
6-месячному периоду наблюдения, однако 
динамика этого снижения различна. Отмече­
но интенсивное снижение сывороточного 
уровня sST2 в течение первых 7 суток от на­
чала заболевания, однако уровень NTproBNP 
наиболее интенсивно снижался с 7-х суток от 
начала заболевания. Подобная динамика 
sST2 может быть обусловлена воспалитель­
ной природой маркера, подобно динамике 
СРВ, уровень которого резко повышается в 
остром периоде ИМ [8]. Вероятно, уровень 
sST2 отражает количество поврежденной 
ткани и связан с некрозом и воспалительны­
ми событиями, тогда как NT-proBNP связан с 
механическим стрессом стенки миокарда и 
показывает прямую связь с развитием ХСН в 
течение длительного периода после MMcnST 
в нашем исследовании, подобно данным дру­
гих исследователей [4, 8]. Эти данные под­
тверждаются наличием прямой связи между 
высоким уровнем sST2 в течение первых 7 
суток с величиной СРВ. Высокие уровни sST2, 
вероятно, обусловлены развитием избыточ­
ного фиброза в ответ на ИМ [8]. Вероятно, 
такая динамика sST2 может быть результатом 
повреждения эндотелия в ходе острого пе­
риода ИМ, поскольку эти типы клеток в основ­
ном продуцируют этот маркер. Также нами 
была обнаружена связь между уровнем sST2 
и тропонином I, однако существуют противо­
положные данные [9].

После деления нашей выборки на под­
группы относительно исходных величин sST2
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NTproBNP (больше и меньше референсных 
значений, характеризующих развитие ХСН), 
для sST величина >35 нг/мл, для NTproBNP > 
125 пг /  мл, было выявлено, что уровни sST2, 
превышающие референсные значения, не 
были связаны с развитием раннего или не­
благоприятного ЛЖР к 6-месячному перио­
ду наблюдения. Однако величина NTproBNP 
> 25 мкг/мл при поступлении и отсутствие ее 
снижения к 7-м суткам от начала заболева­
ния, была связана с развитием неблагопри­
ятного ЛЖР к 6-месячному периоду наблю­
дения. Из всего вышеперечисленного мож­
но сделать вывод, что NTproBNP и sST2 при­
нимают активное участие в развитии небла­
гоприятного ЛЖР. Наиболее информативным 
сроком для определения величины данных 
маркеров с прогностической целью в отно­
шении развития неблагоприятного ЛЖР яв­
ляются 7-е сутки.

Выводы. Сывороточные уровни sST2 и 
NTproBNP снижались до 6-месячного перио­
да наблюдения. Значительное снижение сы­
вороточного уровня sST2 отмечается в тече­
ние первых 7 дней от начала заболевания, 
уровень NTproBNP снижается с 7-х суток. По­
вышенные уровни sST2 и NTproBNP на 7-е 
сутки связаны с развитием неблагоприятно­
го ЛЖР к 6-месячному периоду наблюдения.
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Цель работы: определить значение цир­
кулирующих в крови CD34+38', CD 133+, 
CD117+, CD90+34‘ клеток костного мозга у 
больных острым первичным инфарктом ми­
окарда с подъемом сегмента ST на течение 
постинфарктного периода по данным дол­
госрочного наблюдения.

Материал и методы. В открытое, про­
спективное исследование включено 19 паци­
ентов, поступивших с первичным острым ин­
фарктом миокарда в 2006-2007 гг. в Научно­
исследовательский институт кардиологии. 
Всем больным проведен забор цельной кро­
ви при поступлении (первые часы острого 
инфаркта миокарда), через сутки от начала 
заболевания и на 3-и сутки острого инфарк­
та миокарда, с целью определения содержа­
ния CD117+, CD133+, CD34+38-, CD90+34-. 
Через 7,70±0,42 лет после острого инфаркта 
миокарда проведено контрольное обследо­
вание, включающее физикальный осмотр, 
тест 6-минутной ходьбы, эхокардиографи­
ческое исследование.

Результаты. Показано, что уже в первые 
сутки острого инфаркта миокарда количе­
ство циркулирующих в крови CD117+, 
CD133+, CD34+38-, CD90+34- клеток костного 
мозга значительно увеличивается. Установ­
лено, что у больных острым первичным ин­
фарктом миокарда с подъемом сегмента ST 
высокое содержание циркулирующих в кро­
ви CD117+, CD133+ клеток костного мозга в 
первые часы заболевания ассоциировано с 
благоприятным течением постинфарктного 
периода, с меньшей частотой развития хро­
нической сердечной недостаточности в отда­
ленные сроки после острого инфаркта мио­
карда. А высокий выброс CD34+38' клеток в 
первые сутки заболевания тесно сопряжен с 
развитием клинически значимой хроничес­
кой сердечной недостаточности.

К л ю ч ев ы е с л о в а :  стволовые клетки, 
клетки костного мозга, острый инфаркт мио­
карда с подъемом сегмента ST.
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The aim of the study was investigate the value 
of CD117+, CD133+, CD34+38-, CD90+34- cells 
circulating in the blood in patients with primary 
ST-Elevation Myocardial Infarction (STEMI) for 
the post-infarction period.

Method and results. From 2006 to 2007,19 
patients with primary STEMI were included in an 
open prospective study. Plasma samples were 
collected to determ ine the serum levels of 
C D 117\ C D 133\ CD34+38-, CD90+34- cells 
bone marrow cells at admission (during the first 
hours of AMI), 1 day after the onset of the 
disease and on the 3rd day of AMI. Follow-up 
study was performed 7,70±0,42 years after 
STEMI and consisted in physical examination, 6­
min walking test, Echo exam.

Results. The number of the blood-circulating 
C D 117\ C D 133\ CD34+38-, CD90+34- cells 
significantly increased as early as within the first 
hours after AM I. It was found that in patients with 
STEMI, the high level of CD117+, CD133+ cells 
circulating in the blood, determined in the first 
hours of the disease, is associated with a 
favorable course of the post-infarction period, 
with a lower incidence of CHF in the long term 
after AMI. A high release of CD34+38- cells in the 
first day of the disease is closely associated with 
the development of clinically significant CHF.

K eyw ords: stem cells, bone marrow cells, 
acute ST-segment elevation myocardial 
infarction.

Введение. Острый инфаркт миокарда 
(ИМ) остается основной причиной развития 
хронической сердечной недостаточности 
(ХСН), которая приводит к инвалидизации и 
смертности больных во всем мире. Несмот­
ря на успехи современных консервативных и 
оперативных методов лечения, проблема 
развития и прогрессирования данной пато­
логии сохраняется. Последние десятилетия 
во всем мире активно изучаются механизмы 
постинфарктной регенерации. Как известно, 
стволовые клетки (СК) человека, образующи­
еся в костном мозге (КМ), участвуют в про­
цессах регенерации миокарда после ишеми­
ческого повреждения сердца путем запуска 
кардиомиогенеза и неоангиогенеза, и как 
следствие уменьшения образования рубцо­
вой ткани, предупреждения неблагоприятно­
го постинфарктного ремоделирования сер- 
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дца. Причем количество СК в периферичес­
кой крови при остром ИМ возрастает в тече­
ние 12 ч после возникновения симптомов и 
остается значительно более высоким по 
сравнению с пациентами со стабильной сте­
нокардией и здоровыми лицами [1, 2]. Сре­
ди которых вырабатываются CD133+, CD117+ 
клеток костного мозга (ККМ), относящиеся к 
незрелым гемотопоэтическим СК (ГСК) и эн­
дотелиальным клетками-предшественника- 
ми костномозгового происхождения. Они 
способны мигрировать в различные органы 
эктодермального, мезодермального и эндо­
дермального происхождения (т. е. в мозг, 
мышцы, сердце), проявляя, таким образом, 
плюрипотентный репопуляционный и диффе- 
ренционный потенциал. Они способны да­
вать начало эндотелиальным клеткам in vitro 
и могут улучшать сердечную функцию после
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ИМ путем неоваскуляризации in vivo [3]. 
CD34+38- клетки являются фенотипически 
чистой популяцией ГСК, обладающей спо­
собностью дифференцироваться в различ­
ные типы клеток (клеток крови, кардиомио­
циты) в зависимости от микроокружения [4, 
5]. A CD90+34- клетки относятся к мезенхи­
мальным СК и клеткам-предшественникам 
лимфоцитов [5].

Цель работы: определить значение цир­
кулирующих в крови CD133+, CD 117+, 
CD 34+38, CD 90+34- клеток у больных острым 
первичным ИМ с подъемом сегмента ST на 
течение постинфарктного периода по данны 
долгосрочного наблюдения. Материал и м 
тоды. В открытое, проспективное исследов­
ание включено 19 пациентов (из которых- 
14 (74%) мужчин и 5 (26%) женщин в возр 

сте 58±20 лет) с острым первичным пере­
дним крупноочаговым ИМ. Диагноз ОИМ ус­
танавливали в стационаре на основе крите­
риев ВОЗ. Все пациенты получали лечение 
ОИМ согласно национальным рекомендаци­
ям, проводилась тромболитическая терапия, 
чрескожное коронарное вмешательство, кро­
ме того, назначалась стандартная медика­
ментозная терапия. Среднее время рекана­
лизации составило 5,0 (4,4; 6,0) ч.

Всем больным проведен забор цельной кро­
ви в количестве 2 мл, взятой с ЭДТА из локте­
вой вены в день поступления, на 1 -е, 3-и сутки 
острого ИМ с целью определения CD34+38-, 
CD133+, CD117+, CD90+34' клеток методом про­
точной цитофлуориметрии на приборе 
FACSCalibur(Becton Dickinson, USA). Подсчиты­
вали абсолютное содержание клеток.

Через 7,70±0,42 лет после ОИМ оценено 
клиническое состояние пациентов, течение 
болезни, определена толерантность к физи­
ческой нагрузке с помощью теста 6-минутной 
ходьбы (ТШХ), выполнена эхокардиография 
на ультразвуковой системе «VIVID 7, 
GEVingmed Ultrasound, Norway». Оценивали 
показатели глобальной систолической фун­
кции левого желудочка (ЛЖ): конечный диа­
столический объем (КДО), конечный систо­

лический объем (КСО) и фракцию выброса 
(ФВ) ЛЖ.

Конечными точками определены следую­
щие события: смерть, повторный инфаркт ми­
окарда, нестабильная стенокардия, стенокар­
дия напряжения II и более функционального 
класса (ФК), ХСН II и более ФК, острое нару­
шение мозгового кровообращения (ОНМК).

Для статистической обработки использо­
вали пакет прикладных программ 
«STATISTICA for Windows ver 10.0». Данные 
представляли в виде средней величины (М) 
и стандартного отклонения (SD), средней 
величины (М) и 95% доверительного интер­
вала [CI], медианы (Me) и межквартильного 
размаха (Q25-Q75 -  25-й и 75-й процентили). 
Для исследования взаимосвязей между пе­
ременными применяли корреляционный ана­
лиз с расчетом коэффициентов ранговой 
корреляции Спирмена, Кендалла и Гамма. 
Критический уровень значимости р принима­
ли равным 0,05.

Результаты. Мы изучили динамику со­
держания CD34+38', CD133+, CD117+, 
CD90+34- в периферической крови в день по­
ступления, на 1-е, 3-и сутки ОИМ, результа­
ты представлены в таблице 1.

Обнаружена разнонаправленная динами­
ка содержания ККМ, однако значимых разли­
чий по абсолютным значениям ККМ не обна­
ружено. Следует отметить пик выработки 
CD 117+ в первые часы ОИМ, прирост содер­
жания CD 133+ на первые сутки после ЧКВ и 
CD 34+38- к третьим суткам после ЧКВ.

Согласно протоколу исследования все па­
циенты прошли 7-летний период наблюде­
ния. Получена информация о жизненном ста­
тусе 19 пациентов (100%). В течение 
7,70±0,42 лет наблюдения 7 больных (36%) 
умерло.

Частота неблагоприятных событий в тече­
ние (7,70±0,42) лет после первичного ОИМ 
представлена в таблице 1. Зарегистрирова­
но 2 случая повторного ИМ (10%), причем оба 
оказались фатальными. Нестабильная стено­
кардия была диагностирована у 6 пациентов
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Таблица 1. Динамика содержания клеток 
костного мозга различных 
фенотипов

Клетки костного мозга 
различных фенотипов

Абсолютное число 
в 1 мкл, M±SD, п=19

CD117+исходно 712,7+315,5

CD117+ 1-е сутки 478,6+177,9

CD117+3-и сутки 548,7+244,1

CD133+исходно 645,7+253,6

CD133+ 1-е сутки 699,9+542,9

CD133+3-H сутки 651,8+513,1

CD34+38' исходно 1013,8+356,7

CD34+38- 1-е сутки 1196,4+673,2

CD34+38' 3-и сутки 1252,9+659,1

CD90+34- исходно 486,1+101,8

CD90+34- 1-е сутки 782,1+247,4

CD90+34- 3-и сутки 680,1+348,6

(31%). Пациенты показывали удовлетвори­
тельную ТФН, по данным ТШХ -  468,3+83,3 
м. Среди обследованных пациентов преоб­
ладала стенокардия напряжения и ХСН I ФК. 
ХСН II ФК и более в отдаленные сроки у 6 па­
циентов (31%), ХСН ИА и МБ стадии наблюда­
лась у 7 пациентов (37%). Поданным эхокар­
диографического исследования, у пациентов 
в среднем были повышенные объемные по­
казатели ЛЖ: КДО (140,8±50,6) мл, КСО 
(86,0+43,6) мл, а фракция выброса ЛЖ была 
умеренно снижена: ФВ (В) 41,5±11,6%.

Проведен корреляционный анализ между 
абсолютным числом ККМ в периферической 
крови и развитием конечных точек. Установ­
лены статистически достоверные отрица­
тельные корреляционные связи (R =-0,9; 
р<0,05) между содержанием CD 133+ ККМ в 
первые часы ОИМ и развитием клинически 
значимой ХСН (ХСН >ИА стадии, ХСН>Н ФК), 
а также отрицательные корреляционные свя­
зи (R=—0,9; р<0,05) между абсолютным чис­
лом CD 117+ ККМ в первые часы заболевания 
и развитием клинически значимой ХСН 
(ХСН>ИА стадии, XCHi>ll ФК). Установленные 
корреляционные связи свидетельствуют о 
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Таблица 2 Конечные точки и показатели 
безопасности

Показатели М [Cl], п (%) 
(п=19)

Пациенты с известным 
жизненным статусом

8(89)

Смерть по поводу ССЗ 4(21)

Смерть, не связанная с ССЗ 2(10)

Причина смерти неизвестна 1(5)

Общая летальность 7(36)

Количество госпитализаций 
по поводу ССЗ

2,2 (1,8-4,4)

Количество госпитализаций 
по поводу НС

0,8 (0,6-1,5)

Повторные ИМ 2(10)

Нестабильная стенокардия 6(31)

ОНМК -

ХСН МФК и более 6(31)

ХСН II A c t . и  более 7(37)

Стенокардия напряжения 
МФК и более

2(10)

Плановое ЧКВ 2(10)

Аневризмэктомия -

Имплантация ЭКС -

Коррекция клапанной патологии -

АКШ 1(5)

Новые НРС 2(10%)

Примечание: ССЗ -  сердечно-сосудистое заболе­
вание; НС -  нестабильная стенокардия; ИМ -  ин­
фаркт миокарда; ОНМК -  острое нарушение моз­
гового кровообращения; ЧКВ -  чрескожное коро­
нарное вмешательство; АКШ -  аортокоронарное 
шунтирование; НРС -  нарушения ритма сердца

благоприятном влиянии относительно высо­
ких сывороточных концентраций клеток дан­
ного фенотипа на клиническое течение по­
стинфарктного периода.

Кроме того, в нашем исследовании уста­
новлены сильные положительные корреляци­
онные связи (R=0,8; р<0,05) между содержа­
нием CD 34+38- ККМ в первые часы заболе­
вания и развитием клинически значимой ХСН 
(ХСН>ИА стадии, ХСН>И ФК), следовательно, 
высокий выброс CD34+38' ККМ в кровь тесно
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сопряжен с развитием клинически значимой 
ХСН. Корреляционных связей между абсо­
лютным числом CD90+34" ККМ и диагности­
кой клинически значимой ХСН в отдаленном 
периоде не выявлено.

Заключение. Таким образом, по резуль­
татам нашего исследования с учетом выяв­
ленных корреляционных взаимосвязей уста­
новлено, что у больных острым первичным 
ИМ с подъемом сегмента ST высокое содер­
жание циркулирующих в крови CD117+, 
CD133+ ККМ, определенный в первые часы 
заболевания, ассоциирован с благоприят­
ным течением постинфарктного периода, в 
частности, меньшей частотой развития ХСН 
в отдаленные сроки после ОИМ. А высокий 
выброс CD34+38- ККМ в первые сутки забо­
левания тесно сопряжен с развитием клини­
чески значимой ХСН. Безусловно, клиничес­
кие исследования с большим количеством 
пациентов в этом направлении являются пер­
спективными. Понимание механизмов по­
стинфарктной регенерации и выявление фак­
торов, оказывающих влияние на этот про­
цесс, является основой для развития совре­
менных клеточных технологий в кардиологии, 
что в будущем позволит усовершенствовать 
традиционные методы лечения острого ин­
фаркта миокарда.
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ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ДИУРЕТИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ 
СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ ПО УЛЬТРАЗВУКОВЫМ КРИТЕРИЯМ 

ВЕНОЗНОГО ЗАСТОЯ В МАЛОМ КРУГЕ КРОВООБРАЩЕНИЯ
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Эффективность терапии и переход на 
поддерживающие дозы диуретиков при зас­

тое в большом круге кровообращения у кли 
ницистов не вызывает затруднений (подина

89



“ Кардиология XXI века: альянсы и потенциал” Всероссийский научно-образовательный форум с международным участием,

мике периферических отеков и размеров пе­
чени), тогда как при застое в малом круге 
имеются трудности с определением веноз­
ной легочной гипертензии объективным не­
инвазивным методом.

Цель: изучить возможность применения в 
клинической практике ультразвукового спо­
соба диагностики венозной легочной гипер­
тензии для оценки эффективности диурети­
ческой терапии у пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью.

Проводилась эхокардиография по стан­
дартному протоколу с дополнительным изме­
рением максимального и минимального ди­
аметров легочной вены. Обследовано 30 па­
циентов с хронической сердечной недоста­
точностью III функционального класса до и 
после 4 месяцев общепринятого лечения с 
индивидуальным подбором торасемида. У 
всех испытуемых получено письменное со­
гласие на участие в исследовании.

Результаты. На фоне проводимой 4-ме­
сячной терапии выявлены достоверные 
(р<0,05) улучшения следующих показателей: 
средний размер левого предсердия на левом 
боку уменьшился с 42±0,88 до 37,9±0,61 мм; 
площадь левого предсердия -  с 28,9+0,91 до 
24,2±0,83 см2; максимальный диаметр легоч­
ной вены -  с 22,4±0,39 до 17,9+0,62 мм; ми­
нимальный диаметр легочной вены -  с 
11,9±0,27 до 8,4+0,69 мм.

Таким образом, способ ультразвуковой 
диагностики венозной легочной гипертензии 
по исследованию максимального и мини­
мального диаметров легочных вен у пациен­
тов с хронической сердечной недостаточно­
стью позволяет объективно оценивать эф­
фективность диуретической терапии.

Клю чевы е слова: эхокардиография, ве­
нозный застой, малый круг кровообращения, 
диаметр легочных вен, хроническая сердеч­
ная недостаточность, диуретики.

EVALUATION OF THE DIURETIC THERAPY EFFECTIVENESS IN CHRONIC HEART 
FAILURE PATIENTS BY ULTRASOUND CRITERIA OF VENOUS CONGESTION IN THE 

SMALL CIRCLE OF BLOOD CIRCULATION

Kirillova V.V.1,2

'Institute of Medical Cell Technologies, Ekaterinburg, Russian Federation 

2Ural State Medical University, Ekaterinburg, Russian Federation

Evaluating the effectiveness of d iuretic 
therapy in the small circle of blood circulation is 
difficult for clinicians, as distinct from that in the 
large circle, where it can be assessed by 
dynamics of peripheral edema and liver size.

The aim of the study is to develop non­
invasive d iagnostics of venous pulm onary 
hypertension in order to determ ine the 
effectiveness of diuretic therapy.

In addition to the standard protocol of 
transthoracic echocardiography, we have 
investigated the minimum and the maximum 
pulmonary vein diameter in 30 chronic heart 
failure patients with III functional class (NYHA)

before and after 4 months of standard treatment 
for chronic heart failure with individual selection 
of torasemid. All patients received a written 
consent to participate in the study.

After four months of therapy, a significant 
improvement of the following echocardiographic 
parameters was revealed (p<0,05): left atrium 
dimension (from 42±0,88 to 37,9+0,61 mm); left 
atrium area (from 28,9±0,91 to 24,2+0,83 sm2); 
maximum pulmonary vein d iam eter (from 
22,4±0,39 to 17,9+0,62 mm); minimum pulmo­
nary vein diameter (from 11,9±0,27 to 8,4±0,6 
mm).

Thus, the transthoracic echocardiography
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measurement of the pulmonary vein diameter is 
a non-invasive objective diagnostic of venous 
pulmonary hypertension for evaluation diuretic 
therapy effectiveness.

Согласно эпидемиологическим исследо­
ваниям, распространенность хронической 
сердечной недостаточности (ХСН) в России 
с 1998 по 2014 гг. выросла почти в два раза, 
составив около 15 млн. человек, из них на 
долю тяжелых пациентов с ХСН приходится 
около 6 млн. человек, несмотря на увеличе­
ние в 2,8 раза приема пациентами ингибито­
ров ангиотензинпревращающего фермента, 
бетаблокаторов [1]. Сохраняется частая гос­
питализация в стационары пациентов с ХСН, 
связанная с ее декомпенсацией в виде отека 
легких (1,6%), острой левожелудочковой не­
достаточностью (18,5%), прогрессировани­
ем явлений асцита и анасарки (21,1%) или 
декомпенсации с увеличением отеков, появ­
лением застойных хрипов в легких, что при­
водило к нестабильной гемодинамике 
(58,5%) [1]. Остаются высокими показатели 
годовой смертности от хронической сердеч­
ной недостаточности. К причинам этого от­
носят недостаточные дозы базисной терапии 
(бета-адренаблокаторов, игибиторов ангио­
тензинпревращающего фермента, блокато­
ров к рецепторам ангиотензина II); прерыва­
ние пациентами базисного лечения, отсут­
ствие назначения петлевых диуретиков. От­
мечается отсутствие взаимосвязи изменения 
дозы петлевого диуретика с массой тела па­
циента, с симптомами декомпенсации [1].

Несмотря на то, что диуретическая тера­
пия не доказала свое влияние на снижение 
смертности у пациентов с ХСН, ее назначе­
ние приводит к уменьшению венозного дав­
ления в яремных венах, к снижению венозно­
го застоя в легких, периферических отеков, 
массы тела с момента назначения терапии; к 
улучшению сердечной функции, к увеличе­
нию толерантности к физическим нагрузкам 
при длительном назначении мочегонной те­
рапии [2]. Безусловно, назначение диурети-

K e y w o rd s :  echocardiography, venous 
congestion, small circle of blood circulation, 
pulmonary vein diameter, chronic heart failure, 
diuretic therapy.

ческой терапии возможно только в комплек­
се с базисной терапией. Согласно последним 
рекомендациям по ОССН от 2013 г назначе­
ние диуретиков рекомендовано всем пациен­
там с ХСН II-IV ФК, с ФВ ЛЖ <40% для улуч­
шения клинической симптоматики и сниже­
ния риска повторных госпитализаций (класс 
доказанности -  1C). Лечение мочегонными 
средствами начинается лишь при клиничес­
ких или инструментальных признаках застоя 
(II А стадия, II ФК по классификации ОССН) 
[3]. К сожалению, в настоящее время не раз­
работаны инструментальные критерии оцен­
ки эффективности диуретической терапии и 
перевода на поддерживающие дозы.

Цель исследования: изучить возможность 
применения в клинической практике ультра­
звукового способа диагностики венозной 
легочной гипертензии в оценке эффективно­
сти диуретической терапии у пациентов с 
ХСН.

Материал и методы. В исследование 
включено 30 пациентов (18 женщин, 12 муж­
чин, средний возраст 64,2±2,3 лет) с хрони­
ческой сердечной недостаточностью 
III функционального класса по Нью-Йоркской 
классификации (NYHA), возникшей на фоне 
гипертонической и ишемической болезни 
сердца. Критериями включения в исследова­
ние являлось наличие венозной легочной ги­
пертензии, отсутствие острых и хронических 
заболеваний органов дыхания, онкологичес­
ких заболеваний.

Проводилась трансторакальная эхокарди­
ография на аппарате Philips HD-15 (США) по 
стандартному протоколу с дополнительным 
измерением максимального и минимально­
го диаметров легочной вены в качестве оцен­
ки эффективности диуретической терапии до 
и после 4 месяцев. Пациенты находились на
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общепринятом лечении ХСН, в качестве мо­
чегонного препарата назначался торасемид 
в индивидуально подобранной дозе. У всех 
испытуемых получено письменное согласие 
на участие в исследовании.

Статистическую обработку результатов 
исследования проводили по критерию 
Стьюдента. Различия считали достоверными 
при р<0,05. Данные представлены в виде 
М ±т, где М -  среднее значение измеряемой 
величины, т  -  ошибка измерения.

Результаты и обсуждение. В исследова­
нии участвовало 30 пациентов с ХСН III функ­
ционального класса, имеющих венозную ле­
гочную гипертензию. ХСН выставлена в со­
ответствии с последними рекомендации по 
диагностике ХСН [3]. Венозный застой в ма­
лом круге кровообращения подтвержден 
рентгенологическим исследованием органов

грудной клетки и эхокардиографическим 
способом [4]. Все пациенты имели в диагно­
зе гипертоническую болезнь (в 87% случаев 
цифры артериального давления не достига­
ли целевых цифр), четверо пациентов имели 
дополнительно ишемическую болезнь серд­
ца, подтвержденную результатами коронаро- 
ангиографии (табл. 1). Пациенты имели сле­
дующие жалобы: одышку, быструю утомляе­
мость, слабость, сердцебиение, ночные при­
ступы одышки, повышенную потливость, ник- 
турию (табл. 1).

Объективно при снятии одежды перед ос­
мотром у пациентов учащалась частота и глу­
бина дыхания, что подтверждало у них III фун­
кциональный класс ХСН. По эхокардиографи­
ческому исследованию пациентов выявлены 
признаки гипертонического сердца в виде 
гипертрофии стенок левого желудочка, ги-

Таблица 1. Клинико-анамнестические данные пациентов с ХСН до и после терапии

Показатели До терапии После терапии

Гипертоническая болезнь 30(100%)

Целевые цифры артериального давления 4(13%) 30(100%)

1-я степень 4(13%)

2-я степень 14(46%)

3-я степень 8 (26%)

Ишемическая болезнь сердца 4(16%)

ХСН, функциональный класс:

I 9(30%)

II 21(70%)

III 30(100%)

Симптомы:

одышка 30(100%)

быстрая утомляемость 30(100%)

слабость 30(100%)

ночные приступы сердечной астмы 4(16%)

сердцебиение 20 (66%)

повышенная потливость 25 (84%)

никтурия 27 (90%) 3-6 раз 0-1 раза

Примечание: * - достоверность различий до и после терапии (* -  р<0,05)
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Таблица 2. Эхокардиографические показатели пациентов с ХСН до и после терапии

Показатели До терапии После терапии

Толщина задней стенки левого желудочка, см 11,07+0,31 10,28+0,28*

Толщина межжелудочковой перегородки, см 11,46+0,33 10,23+0,29*

Толщина стенки правого желудочка, см 7,33+0,15 6,29+0,15*

Правое предсердие (площадь), см2 20,77+0,79 17,90+0,80*

Левое предсердие на левом боку, см 42±0,88 37,88+0,61*

Левое предсердие (площадь), см2 28,99+0,91 24,17+0,83*

Фракция выброса по Симпсону, % 57,60+2,80 64,63+1,21*

Ударный объем, мл 62,61+5,10 72,00+3,65*

Диаметр легочной вены максимальный, см 22,38+0,39 17,88+0,62*

Диаметр легочной вены минимальный, см 11,86+0,27 8,39+0,69*

Давление в легочной артерии, мм рт. ст. 34,25+1,28 20,14+1,06*

Медиальная е митрального кольца 6,23+0,29 7,37+0,38*

Медиальная а митрального кольца 9,35+0,16 8,50+0,20*

Латеральная е митрального кольца 7,17+0,50 8,63+0,38*

Латеральная а митрального кольца 11,43+0,21 9,00+0,26*

Диастолическая дисфункция левого желудочка, тип 1,40+0,11 0,81+0,12*

Примечание: * -  достоверность различий до и после терапии (* -  р<0,05)

пертрофии стенки правого желудочка, дила­
тации обоих предсердий (табл. 2).

На основании показателей трансмитраль­
ного кровотока в импульсно-волновом доп­
плеровском режиме, показателей тканевой 
допплерограф ии движения ф иброзного 
кольца митрального клапана определялась 
диастолическая дисфункция левого желудоч­
ка 1-го и 2-го типов, один пациент имел 3-й 
тип нарушения расслабления. Средний мак­
симальный и минимальный диаметры види­
мых легочных вен составили 22,38±0,39 и 
11,86+0,27 соответственно, что превышает 
референсные значения [4] и свидетельству­
ет о наличии венозной легочной гипертензии. 
Среднее систолическое давление в легочной 
артерии составило 34,25+1,28 мм рт. ст., что 
соответствует умеренной легочной артери­
альной гипертензии (табл. 2).

Через 4 мес. на фоне общепринятой тера­
пии ХСН с индивидуальным подбором диуре­
тической терапии отмечалась положительная

динамика как клинически по самочувствию 
пациентов -  отсутствие имеющихся ранее 
жалоб (табл. 1) и объективному осмотру -  при 
снятии одежды перед осмотром у пациентов 
не изменялась частота и глубина дыхания, так 
и инструментально: у всех пациентов цифры 
артериального давления достигли целевых 
цифр, выявлены достоверные улучшения 
следующих эхокардиографических показате­
лей: размер левого предсердия на левом 
боку уменьшился с 42±0,88 до 37,9+0,61 мм 
(р<0,05); площадь левого предсердия -  с 
28,9+0,91 до 24,2+0,83 мл (р<0,05); площадь 
правого предсердия -  с 20,8+0,79 до 
17,9+0,80 (р<0,05); максимальный диаметр 
легочной вены уменьшился до 17,9+0,62 мм 
(р<0,05); минимальный диаметр легочной 
вены до 8,4+0,69 мм (р<0,05), что свидетель­
ствует об уменьшении давления в легочных 
венах. Давление в легочной артерии снизи­
лось до нормальных величин и составило 
20,14+1,06 мм рт. ст. Отметился прирост ме­
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диального и латерального показателей тка­
невой допплерографии движения фиброзно­
го кольца митрального клапана (е) с 
6,23+0,29 до 7,37+0,38 и с 7,17+0,50 до 
8,63+0,38 (р<0,05), соответственно, и сниже­
ние медиального и латерального показате­
ля (а) с 9,35+0,16 до 8,50+0,20 и с 11,43+0,21 
до 9,00+0,26 (р<0,05) соответственно, что 
свидетельствует об улучшении функции рас­
слабления левого желудочка.

Таким образом, на фоне 4-месячной тера­
пии зарегистрирован переход диастоличес­
кой дисфункции 2-го типа в 1 -й тип, переход 
3-го типа во 2-й и в 5 случаях нормализация 
диастолической функции левого желудочка.

Выводы. Способ ультразвуковой диагно­
стики венозной легочной гипертензии у па­
циентов с ХСН [4], характеризующегося уль­
тразвуковым измерением максимального и 
минимального диаметров видимых легочных 
вен, позволяет не только диагностировать ве­
нозный застой в малом круге кровообраще­
ния, но и оценивать эффективность проводи­
мой диуретической терапии, которая заклю­
чается в уменьшении максимального и мини­
мального диаметров легочных вен, впадаю­
щих в левое предсердие, наряду с уменьше­
нием площади предсердий.

В данном исследовании выявлены новые 
симптомы: потливость и ночное мочеиспус­
кание, характерные для III функционального 
класса хронической сердечной недостаточ­
ности. Данные симптомы не являются специ­
фическими, однако, обращение внимания 
практикующих врачей на них поможет запо­
дозрить тяжесть имеющейся у пациента хро­
нической сердечной недостаточности и сво­
евременно начать адекватную терапию. Кро­

ме того, использование таких простых тестов 
как раздевание, одевание, позволяет врачу, 
не проводя теста 6-минутной ходьбы оценить 
у пациента толерантность к физической на­
грузке.
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ОЦЕНКА ВЫЖИВАЕМОСТИ И КАЧЕСТВА ЖИЗНИ У ПАЦИЕНТОВ С ИШЕМИЧЕСКОЙ 
КАРДИОМИОПАТИЕЙ ПОСЛЕ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ В СРЕДНЕСРОЧНОМ

ПЕРИОДЕ НАБЛЮДЕНИЯ

Пряхин А.С., Александрова Е.А., Косовских Е.А., Андреев С.Л.
ТТ u  гр  kj kj kjНаучно-исследовательскии институт кардиологии, Томский национальный исследовательским 

медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Представлены результаты оценки выжива­
емости и качества жизни 201 пациента с ише­
мической кардиомиопатией в среднесроч­
ном периоде наблюдения. Качество жизни 
оценивалось после операций изолированно­
го коронарного шунтирования, и радиочас­
тотной аблации фебрилляции предсердий с 
помощью опросника SF-36. Выявлено, что 
пациенты, подвергнутые процедуре реконст­

рукции левого желудочка, имеют статисти 
чески значимое превалирование показате 
лей качества жизни в среднесрочном перио 
де наблюдения по сравнению с другими ме 
тодами лечения.

Клю чевы е слова: ишемическая кардио­
миопатия, коронарное шунтирование, рекон­
струкция левого желудочка, выживаемость, 
качество жизни.

EVALUATION OF SURVIVAL AND QUALITY OF LIFE IN PATIENTS WITH ISCHEMIC 
CARDIOMYOPATHY AFTER SURGICAL TREATMENT IN THE 

MID-TERM FOLLOW-UP PERIOD

Pryakhin A.S., Alexandrova E.A., Kosovskikh E.A., Andreev S.L.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

The results of a survival and quality of life 
(QoL) assessment of 201 patients with ischemic 
cardiomyopathy (ICMP) in the mid-term follow­
up are presented. QOL was evaluated after the 
operations of isolated coronary bypass (CABG), 
and radiofrequency ablation (RFA) of AF by the 
SF-36 questionnaire. It was revealed that

patients undergoing LV reconstruction have a 
statistically significant prevalence of QoL indices 
in the medium-term follow-up period compared 
to other methods of treatment.

K e y w o rd s :  ischem ic cardiom yopathy, 
coronary artery bypass grafting, reconstruction 
of the left ventricle, survival rate, quality of life.

Введение. Сердечно-сосудистые забо­
левания являются ведущей причиной инвали- 
дизации и смерти в развитых странах. Рас­
пространенность сердечной недостаточнос­
ти варьирует от 0,4 до 2% во взрослой попу­
ляции и увеличивается до 5-10% у пациен­
тов в возрасте старше 65 лет [1 ].

Для обозначения пациентов с ХСН и ИБС 
в анамнезе был введен в клиническую прак­

тику термин «ишемическая кардиомиопатия» 
-  состояние, характеризующееся дисфунк­
цией миокарда с неадекватной перфузией, 
вызванное обструктивным заболеванием ко­
ронарных артерий. В 2002 г. Felker предложил 
стандартизированное определение термину 
ИКМП, окончательно отграничив его от дру­
гих нозологий, сопровождающихся ХСН [2].

Концепция хирургического лечения ИКМП
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на данный момент представляет собой соче­
тание методик реваскуляризации миокарда, 
вентрикулопластики и восстановления запи­
рательной функции митрального клапана 
(принцип «Triple V»). Результаты наиболее 
значимого исследования, посвященного хи­
рургическому лечению при ИКМП, последне­
го времени - исследования STICH (Surgical 
Treatment for Ischemic Heart Failure) показали 
лучший клинический эффект у пациентов 
после коронарного шунтирования в сравне­
нии с пациентами, получавшими изолирован­
ную медикаментозную терапию [3, 4]. Одна­
ко, принимая во внимание результаты второй 
части данного исследования, его авторами 
был сформулирован обескураживающий вы­
вод, что изменение анатомической формы 
ЛЖ, достигаемое с помощью реконструктив­
ных вмешательств, не ассоциируется со сни­
жением смертности и частоты повторных гос­
питализаций [5]. Среди недостатков иссле­
дования SUCH выделяют недостаточно адек­
ватное уменьшение объемов ЛЖ во время 
операции, отсутствие данных о жизнеспо­
собности миокарда у большей части пациен­
тов, а также различный хирургический под­
ход к реконструктивным вмешательствам на 
ЛЖ в разных клиниках [6].

Необходимо отметить, что важной задачей 
медицинской науки и практики является не 
только продление жизни больного, но и улуч­
шение КЖ. В настоящее время КЖ является 
важным и относительно независимым, само­
стоятельным интегральным показателем со­
стояния здоровья больных, а также позволя­
ет выявить дополнительные преимущества и 
недостатки проводимой терапии и должно 
обязательно изучаться наряду с другими кли­
ническими и инструментальными показател­
ями. В связи с этим, представляется крайне 
важным изучение выживаемости и качестважиз 
и (КЖ) больных с ИКМП после хирургическо­
го лечения в зависимости от жизнеспособно­
сти миокарда.

Цель исследования: изучение средне­

срочной выживаемости и КЖ после хирурги­
ческого лечения пациентов с ИКМП.

Материал и методы. В исследование 
был включен 201 пациент, которым в период 
с сентября 2012 г. по декабрь 2015 г. в отделе 
сердечно-сосудистой хирургии НИИК выпол­
нено вмешательство по поводу ИКМП.

Критериями включения в исследование 
являлись фракция выброса ЛЖ менее 40% и 
конечно-систолический объем ЛЖ более 60 
мл/м2 по данным эхокардиографического 
исследования, наличие инфаркта миокарда 
в анамнезе, сердечная недостаточность II—IV 
функционального класса по NYHA, многосо­
судистое атеросклеротическое поражение 
коронарных артерий. Всем пациентам доопе- 
рационно была проведена МРТ сердца с кон­
трастированием с определением массы жиз­
неспособного миокарда ЛЖ. ИМЖМ более 
70 г/м2 также являлся критерием включения 
пациента в данное исследование. Критерия­
ми исключения являлись: органические поро­
ки сердца ревматической и инфекционной 
этиологии; острый ИМ, ОНМК, сопутствую­
щая патология, являющаяся противопоказа­
нием к операции с искусственным кровооб­
ращением, наличие правожелудочковой не­
достаточности;

Первичные конечные точки исследования 
-  госпитальная летальность и отдаленная 
выживаемость. Вторичная конечная точка: 
качество жизни пациентов после операции

В 86 случаях для коррекции сердечной не­
достаточности при ИКМП выполнено изоли­
рованной коронарное шунтирование, в 40 -  
линейная резекция аневризмы ЛЖ и коронар­
ное шунтирование, в 75 -  реконструкция ЛЖ 
с коронарным шунтированием. Общая харак­
теристика пациентов представлена в табли­
це 1.

Как видно из таблицы, пациенты, которым 
были выполнены процедуры реконструкции 
ЛЖ, резекции аневризмы и изолированного 
КШ, статистически значимо различались по 
таким параметрам, как индекс массы тела, 
класс сердечной недостаточности, частоте
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Таблица 1 . Характеристика групп до проведения методики «propensity matching»

Параметры КШ КШ+Резекция 
аневризмы ЛЖ

КШ+Реконструк- 
ция ЛЖ

р-уро-
вень

Количество пациентов 86 40 75

Средний возраст, лет 59,4+7,5 58,5+6,0 57,8+7,0 0,278

Мужской пол, п (%) 75(85,2%) 34(90,1%) 70(94,1%) 0,315

Индекс массы тела кг/м! 29,2+8,4 28,9+6,1 27,5+5,2 0,04

Класс сердечной недостаточности по NYHA

II 30(35,3%) 14(35,3%) 22 (29,4%) 0,675

III 56(64,7%) 26(64,7%) 53 (70,6%) 0,261

IV 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0,149

Легочная гипертензия 21 (23%) 5(11,8%) 13(17,6%) 0,09

Митральная недостаточность 
(1 + степень и выше)

20(23,5%) 7(17,6%) 11 (12,7%) 0,03

Периферический атеросклероз 20(23,5%) 5(11,8%) 13(17,6%) 0,08

Сахарный диабет 25(29,4%) 5(11,8%) 13(17,6%) 0,125

ХПН 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0,284

Фибрилляция предсердий 30(40,7%) 9(23,5%) 23 (30,7%) 0,125

ЖЭС (более III по Lown) 15(17,6%) 7(17,6%) 9(11%) 0,408

Пораженных коронарныхартерий 3,2+1,0 2,5+1,1 2,4+0,6 0,194

сопутствующей митральной недостаточнос­
ти, тяжесть легочной гипертензии и наличии 
мультифокального атеросклероза. Для полу­
чения сопоставимых групп была применена 
методика «propensity score matching», при 
этом в модель были включены следующие 
предоперационные показатели, способные 
оказать влияние на конечные точки исследо­
вания (выживаемость и качество жизни): пол, 
возраст, индекс массы тела, функциональный 
класс сердечной недостаточности, сократи­
тельная функция левого желудочка, индексы 
конечного систолического объема, массы 
миокарда левого желудочка, поражение ко­
ронарного русла, митральная недостаточ­
ность, другие сопутствующие заболевания 
(артериальная гипертензия, инсульт в анам­
незе, сахарный диабет, хроническая обструк­
тивная болезнь легких, хроническая почечная 
недостаточность).

Таким образом, были получены три груп­
пы по 22 пациента, сопоставимые по наибо­
лее значимым параметрам (табл. 2). В даль­
нейшем проводился сравнительный анализ 
этих трех групп: группа I (КШ+реконструкция 
ЛЖ), группа II (КШ+резекция аневризмы ЛЖ), 
группа III (изолированное КШ).

В среднесрочном послеоперационном 
периоде наблюдения, всем пациентам про­
водилось письменное либо устное интервью­
ирование с использованием специальной 
анкеты и опросника SF-36. Опросник SF-36 
состоит из 8 шкал: физическое функциони­
рование (PF), ролевое функционирование, 
обусловленное физическим состоянием 
(RP), интенсивность боли (ВР), общее здоро­
вье (GH), жизненная активность (VT), соци­
альное функционирование (SF), ролевое 
функционирование, обусловленное эмоцио­
нальным состоянием (RE), психическое здо-
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Таблица 2. Характеристика групп после проведения методики «propensity matching»

Параметры КШ КШ+Резекция 
аневризмы ЛЖ

КШ+Реконструк- 
ция ЛЖ

р-уро-
вень

Количество пациентов 22 22 22

Средний возраст, лет 59,4+7,5 58,5+6,0 57,8+7,0 0,278

Мужской пол, п (%) 21 (95,5%) 21 (95,5%) 21 (95,5%) 0,1

Индекс массы тела, кг/м! 27,6+4,4 28,6+5,8 28,8+5,4 0,129

Класс сердечной недостаточности по NYHA

II, п (%) 8 (36%) 8 (36%) 6 (27,3%) 0,725

III, п (%) 14(64%) 14(64%) 16(71,6%) 0,764

IV, п (%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Легочная гипертензия 4(18,2%) 5 (4,5%) 3(13,6%) 0,42

Митральная недостаточность 
(1 + степень и выше)

20(23,5%) 7(17,6%) 19(22,7%) 0,09

Периферический атеросклероз 7(31,8%) 3(13,6%) 4(18,2%) 0,25

Сахарный диабет 8 (36,4%) 3(13,6%) 9 (40,9%) 0,32

ХПН 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Фибрилляция предсердий 9 (40,7%) 5 (22%) 7(36%) 0,29

ЖЭС (более III по Lown) 3(13,6%) 3(13,6%) 5(22,8%) 0,63

Пораженных коронарных артерий 3,4+1,0 2,5+1,1 2,1+0,6

ровье (МН). Показатели каждой шкалы варь­
ируют между 0 и 100, где 100 соответствует 
полному здоровью. Все шкалы формируют 
два показателя -  психическое и физическое 
благополучие. Результаты представляются в 
виде оценок в баллах по всем 8 шкалам, бо­
лее высокая оценка указывает на более вы­
сокий уровень КЖ.

Результаты. Средняя продолжительность 
наблюдения составила 3,9±0,8 лет. На пер­
вом этапе проведено исследование выжива­
емости пациентов в группах методом Кап­
лан-Майера. Учитывалась смерть от любых 
причин.

В группе изолированного КШ смертность 
составила -  18,2%, в группе резекции анев­
ризмы ЛЖ+КШ -  22,7%, в группе реконструк­
ции ЛЖ+КШ -  18,2%. Госпитальная смерт­
ность в группах значимо не отличалась и со­
ставила 4,5% (р=0,14). Реопераций по пово­

ду основного заболевания в группах сравне­
ния выявлено не было. На втором этапе ис­
следования было выполнено определение 
качества жизни пациентов после операции на 
сердце с использованием опросника SF-36. 
По данным проведенного анализа, отмечено 
достоверные различия КЖ по интегральным 
показателям опросника в каждой из пред­
ставленных групп. Уровень общего физичес­
кого здоровья в группе линейной резекции 
аневризмы ЛЖ+КШ составил 52,7±22,1 бал­
ла, в группе изолированного КШ -  53,1+25,7 
балла, в группе реконструкции ЛЖ -  
57,8±20,5 балла (р=0,038). Для общего пси­
хологического здоровья данные показатели 
составили 53,9±23,4; 57,8±26,3 и 57,3±22,4 
балла соответственно (р<0,05).

Выводы. Хирургическая реконструкция ЛЖ 
является эффективным методом лечения, не 
увеличивающая госпитальную и отдаленную
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смертность в группе пациентов с И КМ П в сред­
несрочном периоде наблюдения.

Пациенты, подвергнутые процедуре ре­
конструкции ЛЖ, имеют статистически зна­
чимое превалирование показателей КЖ в 
среднесрочном периоде наблюдения по 
сравнению с другими методами лечения.

Оценка жизнеспособности миокарда по 
данным МРТ является надежным показате­
лем прогноза эффективности хирургическо­
го лечения при ИКМП.
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ВЗАИМОСВЯЗЬ ПАРАМЕТРОВ ЖЕСТКОСТИ СОСУДИСТОЙ СТЕНКИ И 
БИОХИМИЧЕСКИХ МАРКЕРОВ КРОВИ У ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ 

ГИПЕРТОНИЕЙ И АБДОМИНАЛЬНЫМ ОЖИРЕНИЕМ

Авдеева К.С., Петелина Т.И., Гапон Л.И., Мусихина Н.А., Копылова Л.И., Добрынина Л.А.
ГТ^ KJ KJ KJ г п  KJ KJ KJТюменский кардиологическим научный центр, Томским национальным исследовательским 

медицинский центр Российской академии наук, Тюмень, Российская Федерация

Несмотря на всеобщие усилия, артери­
альная гипертония остается одной из наибо­
лее значимых медицинских и социальных 
проблем. Известно, что при ожирении риск 
развития артериальной гипертонии увеличен 
втрое по сравнению с людьми, имеющими 
нормальную массу тела. По данным клини­
ческих исследований известно, что отдель­
ные биохимические маркеры способны иг­
рать роль предикторов инициации процессов 
ремоделирования в системах еще на докли­
ническом уровне. В исследование включено 
108 пациентов (средний возраст44,81+0,95).

Пациенты были рандомизированы на 2 груп­
пы.

Из обследуемых пациентов группу 1 со­
ставили 70 пациентов с артериальной гипер­
тонией и абдоминальным ожирением. В груп­
пу 2 включено 38 пациентов без абдоминаль­
ного ожирения. Пациентам всех групп прово­
дилось суточное мониторирование артери­
ального давления, сфигмография, оценива­
лись липидные, воспалительные биохими­
ческие параметры сыворотки крови.

Выявленные взаимосвязи воспалитель­
ных и липидных маркеров с показателями же­
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сткости сосудистой стенки демонстрируют, 
что атерогенные изменения липидного про­
филя, уровень воспалительного ответа и эн­
дотелиальной дисфункции в максимальной 
степени проявляются в группе пациентов с 
артериальной гипертонией и абдоминаль­

ным ожирением, определяя этих больных как 
группу повышенного риска развития сердеч­
но-сосудистых осложнений.

Клю чевы е слова: артериальная гиперто­
ния, жесткость сосудистой стенки, биохими­
ческие маркеры.

INTERRELATION OF STIFFNESS PARAMETERS OF THE VASCULAR WALL AND 
BIOCHEMICAL MARKERS OF BLOOD IN PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION

AND ABDOMINAL OBESITY

Avdeeva K.S., Petelina T.I., Gapon L.I., Musikhina N.A., Kopilova L.I., Dobrinina L.A.

Tyumen Cardiology Research Center, National Research Medical Center, Russian Academy of Science,
Tomsk, Russian Federation

Overview. Despite general efforts, arterial 
hypertension remains one of the most significant 
medical and social problems. It is known that 
with obesity, the risk of developing arterial 
hypertension is tripled compared to people who 
have a normal body weight. According to clinical 
studies, it is known that individual biochemical 
markers can play the role of predictors of 
initiation of remodeling processes in systems at 
a preclinical level. The study included 108 
patients (mean age 44,81±0,95). Patients were 
randomized into 2 groups. Of the patients 
studied, group 1 consisted of 70 patients with 
AH and AO. Group 2 included 38 patients without

AO. Patients of all groups underwent SMAD, 
sphygmography, lipid, inflammatory bioche­
mical parameters of blood serum were 
assessed. The revealed interrelationships of 
inflammatory and lipid markers with indices of 
vascular wall r ig id ity  dem onstrate that 
atherogenic changes in the lipid profile, the level 
of inflam m atory response and endothelia l 
dysfunction are manifested to the maximum 
extent in the group of patients with AH and AO, 
identifying these patients as a group of increased 
risk of developing cardiovascular complications.

K eyw ords: arterial hypertension, vascular 
wall stiffness, biochemical markers.

Актуальность. В современном обществе 
наблюдается значительная распространен­
ность артериальной гипертензии (АГ), со­
ставляя 30-45% среди взрослого населения 
по данным зарубежных исследований и око­
ло 40% по данным российских исследований 
[1, 2]. Помимо этого, в последние годы от­
мечается постоянное увеличение числа лиц 
с избыточной массой тела, особенно среди 
трудоспособного населения, поэтому про­
блема ожирения является одной из актуаль­
ных в медицине. Всемирная организация 
здравоохранения (ВОЗ) признала ожирение 
эпидемией XXI в. Избыточная масса тела в 
настоящее время рассматривается как неза­

висимый фактор риска, так как часто приво­
дит к увеличению риска развития сердечно­
сосудистых заболеваний (ССЗ). Данные мно­
гих исследований показали четкую взаимо­
связь между ожирением и развитием сердеч­
но-сосудистых осложнений [3]. За последние 
годы получены убедительные данные о роли 
повышенной жесткости сосудистой стенки в 
прогрессировании АГ и развитии ее основ­
ных осложнений. Состояние сосудистой 
стенки при АГ привлекает все большее вни­
мание исследователей с точки зрения перс­
пективности лечебного воздействия и про­
филактики сосудистых осложнений, что оп­
ределяет актуальность исследований в этой
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области. Дисфункция эндотелия (ДЭ) явля­
ется универсальным механизмом патогене­
за артериальной гипертензии, атеросклеро­
за, цереброваскулярных заболеваний, сахар­
ного диабета, ишемической болезни сердца. 
Причем эндотелиальная дисфункция как 
сама способствует формированию и про­
грессированию патологического процесса, 
так и основное заболевание нередко усугуб­
ляет эндотелиальное повреждение [4]. По 
данным клинических исследований известно, 
что отдельные биохимические маркеры спо­
собны играть роль предикторов инициации 
процессов ремоделирования в системах еще 
на доклиническом уровне, что может быть ис­
пользовано с целью разработки и осуществ­
ления своевременной системы мониторинга 
за состоянием органов-мишеней, уточнени­
ем времени рационального ввода необходи­
мой корригирующей фармакотерапии для 
предотвращения их поражения.

Цель: изучить параметры жесткости сосу­
дистой стенки, липидные и воспалительные 
биохимические показатели крови у пациен­
тов с АГ и АО.

Дизайн. В исследование включено 108 
пациентов (средний возраст 44,81 ±0,95). 
Пациенты были рандомизированы на 2 груп­
пы. Из обследуемых пациентов группу 1 со­
ставили 70 пациентов с АГ и АО. В группу 2 
включено 38 пациентов без АО. Группы были 
сопоставимы по возрасту, продолжительно­
сти артериальной гипертензии, офисному 
артериальному давлению.

Материал и методы. Пациентам всех 
групп проводилось: суточное мониторирова- 
ние АД на аппарате АВРМ-04 фирмы 
Meditech (Венгрия) в течение 24 ч; исследо­
вание эластических свойств сосудистой 
стенки методом сфигмографии на аппарате 
Vasera VS-1000 Series (Fukuda Denishi, Япо­
ния), с оценкой показателей: PWV-R PWV-L- 
скорость распространения пульсовой волны 
по артериям эластического типа справа или 
слева; CAVI -  сердечно-лодыжечный васку­
лярный индекс; R-AI -  индекс аугментации

или индекс прироста пульсовой волны; ABI- 
R, ABI-L -  лодыжечно-плечевой. Из биохими­
ческих параметров сыворотки крови оцени­
вались параметры липидного профиля -  
ОХС, ХСЛНП, ХСЛПВП, ТГ, ИА; перекисного 
окисления липидов и антиоксидантной защи­
ты -  малоновый диальдегид, церулоплазмин, 
каталаза, супероксиддисмутаза; воспали­
тельные маркеры -  С-реактивный белок, го­
моцистеин, фактор некроза опухоли; пара­
метры эндотелиальной дисфункции -  нитри­
ты, эндотелии-1.

Результаты. В 1-й группе были зарегист­
рированы достоверно высокие параметры 
жесткости сосудистой стенки -  скорость 
пульсовой волны PWV (12,30+1,80 и 
12,86±1,80; р<0,05) и сердечно-лодыжечный 
индекс CAVI (7,23+0,96 и 7,42+0,86; р<0,05). 
У пациентов с АГ и АО выявлено достоверно 
повышенное среднесуточное САД 
(139,24±12,76 и 141,17±13,49; р<0,01) и 
среднедневное САД (144,64+12,69 и 
145,90+13,63; р<0,01); вариабельности САД 
за сутки (23,11+2,90 и 26,98+2,86; р<0,05), 
вариабельность САД дневная (20,73+3,09 и 
21,40+2,50; р<0,05). При анализе биохими­
ческих маркеров выявлено достоверное уве­
личение показателей общего холестерина 
(5,39+1,02 и 5,71+1,05; р<0,05), липопроте­
идов низкой плотности (3,42+1,06 и 
3,69+0,94; р<0,05), триглицеридов (1,79+2,05 
и 1,98+1,10; р<0,05). Из маркеров воспали­
тельной реакции у пациентов с АГ и АО дос­
товерно выше уровень малонового диальде­
гида (46,58+54,30 и 55,90+89,5; р<0,05), уро­
вень гомоцистеина (17,40+10,80 и 
19,18+12,00; р<0,05) и hs-CRP (2,48+1,64 и 
3,50+2,60; р<0,05), по сравнению с пациен­
тами в группе 2. В первой группе наблюда­
лась положительная корреляция между вос­
палительными и липидными маркерами с па­
раметрами сфигмографии и показателями 
артериального давления. Было показано, что 
с увеличением общего уровня холестерина 
свыше 5,0 ммоль/л, вероятность повышения 
PWV-Ly пациентов с АГ и АО возрастает в 14,7
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раз (0111=14,774 в=-0,125; р=0,05; чувстви­
тельность 31% и специфичность 86%).

Вывод. Выявленные взаимосвязи воспа­
лительных и липидных маркеров с показате­
лями жесткости сосудистой стенки демонст­
рируют, что атерогенные изменения липид­
ного профиля, уровень воспалительного от­
вета и эндотелиальной дисфункции в макси­
мальной степени проявляются в группе паци­
ентов АГ с АО, определяя этих больных как 
группу повышенного риска развития сердеч­
но-сосудистых осложнений.
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ДИНАМИКА МАРКЕРОВ СЕРДЧЕЧНО-СОСУДИСТОГО РИСКА У ПАЦИЕНТОВ С 
ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА ПОСЛЕ КОРОНАРНОГО ШУНТИРОВАНИЯ

Гусакова А.М., Насрашвили Г.Г., Трубачева О.А.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российская академия наук, Томск, Российская Федерация

Цель: оценить динамику эндотелина и ци- 
статина у пациентов с ишемической болез­
нью сердца после аортокоронарного шунти­
рования.

Материал и методы. В исследование 
включено 28 пациентов, в возрасте 62,5+6,0 
лет с основным диагнозом ишемическая бо­
лезнь сердца: преимущественно стенокар­
дия напряжения И-Ill ФК и гипертоническую 
болезнь III стадии, риск 4. Пациентам была 
выполнена реваскуляризация миокарда с 
сердечно-легочным обходом. Методом твер­

дофазного иммуноферментного анализа вы­
полнено определение эндотел ина-1 и циста- 
тина С. Динамика показателей оценивалась 
до проведения операции и спустя 6 месяцев 
после операции.

Результаты. На всех этапах наблюдения 
уровень цистатина С и эндотелина-1 был 
кратно статистически достоверно выше ус­
тановленных референсных значений. Выяв­
лено достоверное увеличение содержания - 
изучаемых показателей (р<0,001) через 6 
месяцев после оперативного вмешательства
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по сравнению с дооперационным перио­
дом. Корреляционный анализ исследуемых 
параметров выявил сильные положитель­
ные связи между значениями показателей 
в постоперационном периоде: цистатин С 
(г=0,71), эндотелин-1 (г=0,86). Кроме того, 
значения эндотелина-1, измеренного спу­
стя 6 месяцев, положительно коррелирова­
ли с цистатином С до и после операции. По­
вышение уровня сердечно-сосудистых мар­

керов в сыворотке крови и связь этих показа­
телей в отдаленном послеоперационном пери­
оде, может служить прогностическим критери­
ем тяжести течения послеоперационного эта­
па и предупреждения возможных осложнений.

Клю чевы е слова: ишемическая болезнь 
сердца, аортокоронарное шунтирование, ате­
росклероз, эндотелиальная дисфункция, цис­
татин.

DYNAMICS OF MARKERS OF CARDIOVASCULAR RISK IN PATIENTS WITH CORONARY 
HEART DISEASE AFTER CORONARY BYPASS SURGERY

Gusakova A.M., Nasrashvili G.G., Trubacheva O.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Aim: to assess the dynamics of endothelin 
and cystatin at patients with coronary heart 
disease afte rcoronary artery bypass surgery.

Material and methods. Research has 
included 28 patients, at the age of 62,5±6,0 
years with main diagnosis of CHD: mainly 
angina ll- lll FC and hypertension disease III 
stage. Patients were performed revasculari­
zation myocardial infarction with a cardio­
pulm onary bypass. The method of solid 
immunoassay analysis is the definition of 
endothelin-1 and cystatin C. Concentrations of 
markers before operation and in 6 months were 
evaluated.

Results. At all stages of observation the 
level of CysC and ET-1 level was a multiple 
higher than the reference values. A reliable 
increase in the content of these indicators

(p<0,001) was revealed 6 months afte r the 
operational intervention in comparison with the 
pre-operative period. Correlation analysis of the 
parameters investigated showed strong positive 
connections between the pre-operative values of 
the indices in the postoperative period: CysC 
(r=0,71), ET-1 (r=0,86). In addition, the values of 
ET-1, measured a fte r 6 months, positively 
corre lated from CysC before and a fte r the 
operation. Increasing the level of cardiovascular 
markers and the relationship of these indicators 
in the remote postoperative period can serve as a 
predictive crite rion  of the severity of the 
postoperative period.

Keyw ords: coronary heart disease, coronary 
artery bypass surgery, atherosclerosis, 
endothelial disfunction, cystatin.

Введение. Ишемическая болезнь серд­
ца (ИБС), развивающаяся вследствие ате­
росклероза коронарных артерий остается 
наиболее распространенным заболевани­
ем сердечно-сосудистой системы, сопро­
вождающимся высоким риском сосудистых 
событий и смерти. Ежегодно в России ИБС

диагностируют у 2,8-5,8 млн. чел., при этом 
смертность, по данным Европейского карди­
ологического общества, максимальная в Евро­
пе [1]. Увеличение числа больных, широкое 
распространение среди социально активной 
группы населения, утрата трудоспособности и 
инвалидизация пациентов, придают проблеме
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не только медицинское, но и большое соци­
ально-экономическое значение. Выделено 
свыше 200 факторов риска ИБС, среди кото­
рых наиболее существенными являются на­
рушение липидного обмена, артериальная 
гипертензия, патологии почек, ожирение и 
т. д. Сочетание таких нарушений сопровож­
дается изменениями со стороны многих ор­
ганов и систем, в том числе наблюдается 
высокая частота атеросклеротических пора­
жений сосудов сердца, периферических и це­
ребральных сосудов. В настоящее время од­
ним из самых распространенных и эффектив­
ных методов лечения быстропрогрессирую­
щей и резистентной к медикаментозной те­
рапии ИБС является коронарное шунтирова­
ние (АКШ). Выполненная операция АКШ по­
зволяет долгое время осуществлять адекват­
ное кровоснабжение миокарда через веноз­
ные и артериальные шунты, наряду с устра­
нением симптомов ИБС, позволяет предот­
вратить развитие повторных инфарктов ми­
окарда, улучшить качество и продолжитель­
ность жизни пациента, а также отдаленный 
прогноз заболевания. Несмотря на широкое 
применение хирургических методов реваску­
ляризации, серьезной проблемой представ­
ляется возврат стенокардии и дальнейшее 
прогрессирование атеросклеротического 
поражения коронарного русла и аортокоро­
нарных шунтов [2].

В связи с этим актуальным представляет­
ся выявление и исследование маркеров, по­
зволяющих прогнозировать характер даль­
нейшего течения атеросклероза, риски по­
вторных коронарных стенозов и сердечно­
сосудистых осложнений в послеоперацион­
ном периоде. В патогенезе ИБС ведущая 
роль отводится дисфункции эндотелия сосу­
дов. Эндотелий участвует как в физиологи­
ческой регуляции сосудистого тонуса, так и 
в структурной трансформации сосуда в пос­
леоперационных условиях. Секретируемый 
поврежденными или избыточно активирован­
ными эндотелиальными клетками эндотелин- 
1 рассматривают как маркер и предиктор тя­

жести и исхода ишемической болезни серд­
ца, атеросклеротического повреждения со­
судов, специфических сосудистых наруше­
ний (рестеноз после коронарной ангиоплас­
тики). Известно, что при кардиохирургичес­
ких вмешательствах в ответ на агрессивное 
воздействие операционного процесса в 
организме развивается адаптивная пере­
стройка метаболизма, затрагивающая мно­
гие органы и системы [3]. На сегодняшний 
день для определения функции почек наибо­
лее значимым считается определение в плаз­
ме крови уровня цистатина С. Многочислен­
ные исследования показали, что повышение 
его уровня связано с повышением риска ле­
тальности, неблагоприятными сердечно-со­
судистыми событиями, а также с протеоли­
зом стенок сосудов и развитием атероскле­
роза.

Цель исследования: оценить динамику 
эндотелина и цистатина у пациентов с ише­
мической болезнью сердца после аортокоро­
нарного шунтирования.

Материал и методы. В исследование 
включено 28 пациентов, в возрасте 62,5±6,0 
лет с основным диагнозом ИБС: преимуще­
ственно стенокардия напряжения II-III ФК и 
гипертоническая болезнь III стадии, риск 4. 
Пациентам была выполнена реваскуляриза­
ция миокарда с сердечно-легочным обходом. 
У всех пациентов имело место атеросклеро­
тическое поражение передней нисходящей 
артерии. В качестве конкурирующего забо­
левания: у одного пациента имело место при­
обретенный атеросклеротический стеноз 
аортального клапана, ещё у одного пациен­
та -  гемодинамически значимый стеноз внут­
ренней сонной артерии. В предоперацион­
ном периоде все пациенты были обследова­
ны согласно протоколу стационарного обсле­
дования, включавшему общеклинические, 
лабораторные и инструментальные методы 
исследования, необходимом при подготов­
ке больного к операции. Забор крови прово­
дили натощак из локтевой вены методом ве­
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нопункции в специальную стерильную ваку­
умную систему с активатором свертывания. 
Полученные образцы инкубировали при ком­
натной температуре 30-45 мин, в течение 15 
мин центрифугировали при скорости 3000 
об./мин при комнатной температуре. Полу­
ченную сыворотку декантировали в однора­
зовые пластиковые пробирки и подвергали 
заморозке и хранению в температурных ус­
ловиях при -40 °С. Количественное опреде­
ление ЭТ-1 и ЦстС выполняли методом не­
конкурентного твердофазного иммунофер­
ментного анализа с использованием доступ­
ных коммерческих тест-систем. Динамика 
показателей оценивалась в сыворотке крови 
до проведения операции и спустя 6 месяцев 
после операции. Статистическую обработку 
результатов проводили с помощью програм­
мы STATISTICA 10.0. Оценка достоверности р­
азличий проводилась с помощью непара 
метрического U-критерия М анна-Уи 
ни и точного критерия Фишера. Корреляцио­
нный анализ проводили по методу Спирмена. Р­
азличия считали достоверными при р<0,05.

Результаты. Известно, что поврежден­
ный эндотелий играет центральную роль во 
многих послеоперационных процессах, спо­
собствующих развитию осложнений и уча­
ствующих в атеросклерозе. Эндотелий уча­
ствует как в физиологической регуляции со­
судистого тонуса, так и в структурной транс­
формации сосуда в послеоперационных ус­
ловиях. Одним из важных маркером функции 
эндотелия и мощным вазаконстриктором яв­
ляется ЭТ-1. Увеличение экспрессии, синте­
за и содержания ЭТ-1 в крови способствуе­
т развитию гипертрофии миокарда, усиле­
нию синтеза коллагена развитию фиброза в 
сердечной мышце и напрямую связано с уве­
личением частоты развития ишемии и инфар­
ктов миокарда. В ходе проводимого иссле­
дования было установлено, что на всех эта­
пах наблюдения уровень ЭТ-1 был кратно 
выше принятых референсных значений 
(0,26 фмоль/мл). Сравнительный анализ по­
казал высоко значимое статистически досто­

верное увеличение содержания ЭТ-1 через 
6 месяцев после оперативного вмешатель­
ства по сравнению с предоперационным пе­
риодом (1,19+1,35 и 1,75+1,48 фмоль/мл, со­
ответственно; р<0,001). Оперативные вме­
шательства приводят к изменениям в актив­
ности эндотелия [4]. Эти изменения включа­
ют повышенную проницаемость для плаз­
менных липопротеинов, имбаланс локальных 
тромбогенных субстанций, ведущий к про­
тромботическому состоянию, и освобожде­
ние вазоактивных веществ, ведущее к вазо­
дилатации, одним из которых является эндо- 
телин-1. Повышенное содержание в крови 
ЭТ-1 говорит о компенсаторной реакции эн­
дотелия на повреждение в сочетании с сис­
темным атеросклерозом и о потере эндоте- 
лий-зависимой вазодилатации.

Известно, что при кардиохирургических 
вмешательствах в ответ на агрессивное воз­
действие операционного процесса и после 
операционного периода в организме разви­
вается адаптивная перестройка метаболиз­
ма, затрагивающая многие органы и систе­
мы. В проведенном исследовании оценка 
уровня ЦстС выявила статистически досто­
верное повышение данного маркера в сыво­
ротке крови до операции и через 6 месяцев 
после оперативного вмешательства 
(495,72+123,20 и 667,96+159,17 нг/мл соот­
ветственно; р<0,001). По мнению некоторых 
авторов, компенсаторное повышение уров­
ня ЦстС в крови и его низкая концентрация в 
атеросклеротических поврежденных тканях 
указывают на механизм, представляющий 
собой безуспешную попытку снижения про- 
атерогенной активности цистеиновых проте- 
иназ в стенках артерий за счет повышения 
циркулирующего уровня ЦстС. В ряде работ 
доказано, что лица с увеличенной концентра­
цией ЦстС имеют высокий риск развития сер­
дечно-сосудистых осложнений, связанный с 
размером атеросклеротических бляшек, и 
независимо от ренальной функции, прогно­
зируемым неблагоприятным исходом.

Корреляционный анализ исследуемых по-
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казателей продемонстрировал сильные по­
ложительные взаимосвязи между доопера­
ционными и постоперационными значения­
ми изучаемых показателей: ЦстС (г=0,71), 
ЭТ-1 (г=0,86). Кроме того, значения ЭТ-1, из­
меренного спустя 6 месяцев, положительно 
коррелировали с ЦстС до и после операции. 
Повышение уровня маркеров сердечно-сосу­
дистого риска и связь этих показателей в от­
даленном периоде, может служить прогнос­
тическим критерием тяжести течения после­
операционного состояния.

Заключение. Выявленные особенности 
и закономерности свидетельствуют о том, 
что реваскуляризирующий эффект АКШ уст­
раняет явления коронарной недостаточнос­
ти, однако не влияет на ход хронического вос­
палительного процесса в эндотелии, что при 
несоблюдении подобранной терапии может 
усугублять течение системного атеросклеро­
за. Также повышение уровня маркеров эндо- 
телина и цистатина до операции напрямую 
оказывает влияние на отдаленные постопе­
рационные показатели, и может служить про­
гностическими критериями тяжести тече­
ния послеоперационного состояния.

Полученные результаты подтверждают 
важность поиска и изучения биохимических 
маркеров для оценки отдаленных послеопе­
рационных прогнозов и предупреждения воз­
можных осложнений.
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ШЕСТИЛЕТНИЙ ОПЫТ ВЕДЕНИЯ БЕРЕМЕННЫХ С НАРУШЕНИЯМИ СЕРДЕЧНОГО
РИТМА И ПРОВОДИМОСТИ

Дедкова А.А., Киргизова М.А., Кистенева И.В., Борисова Е.В.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Представлен анализ 44 историй болезни 
беременных женщин, обследованных в отде­
лении хирургического лечения сложных на­

рушений ритма сердца и электрокардиости­
муляции Научно-исследовательском инсти­
туте кардиологии г. Томска в период с 2012
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по 2017 гг. Возраст пациенток составил в 
среднем 31,2+5,04 лет, обследование прово­
дилось на сроках беременности 28,0±6,4 не­
дель. В большинстве случаев нарушения рит­
ма сердца носили идиопатический характер 
(57%), у остальных пациенток было верифи­
цировано какое-либо заболевание сердечно­
сосудистой системы. Нарушения ритма сер­
дца до беременности были зарегистрирова­
ны у 33 (75%) женщин. В двух случаях желу­
дочковая тахикардия была гемодинамически 
значимой, по этому поводу на сроках 26 и 27 
недель беременности выполнена радиочас­

тотная аблация желудочковой тахикардии. 
Трем пациенткам на сроках 27, 29 и 31 неде­
ля беременности выполнена радиочастотная 
аблация наджелудочковой тахикардии. Од­
ной пациентке по поводу атриовентрикуляр­
ной блокады имплантирован электрокарди­
остимулятор. Ни в одном случае нарушения 
ритма сердца не потребовали прерывания 
беременности. Антиаритмическая терапия и 
радиочастотная аблация позволили при ди­
намическом наблюдении эффективно вести 
беременных женщин до родов.

Клю чевы е слова: нарушения ритма сер­
дца, беременность, радиочастотная аблация.

SIX YEARS OF EXPERIENCE TREATING PREGNANT DISORDERS WITH CARDIAC
RHYTHM AND CONDUCTION

Dedkova A.A., Kirgizova M.A., Kisteneva I.V., Borisova E.V.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

The analysis of 44 case histories of patients 
hospitalized for examination and treatment in the 
department of Cardiology Research Institute in 
the period from 2012 to 2017 is presented. The 
age of the patients averaged 31,2±5,04 years, 
the examination was carried out during 
pregnancy 28,0±6,4 weeks. It was found that 19 
(43%) patients with a verified cardiological 
diagnosis, in the remaining cases, cardiac 
arrhythm ias were id iopath ic. Heart rate 
abnormalities before pregnancy were registered 
in 33 (75%) women. In two cases, ventricular 
tachycardia was hemodynamically significant, a 
radiofrequency ablation (RFA) of ventricular 
tachycardia during pregnancy was performed at

26 and 27 weeks. In the case of supraventricular 
tachycardia, three patients under the terms of 
27, 29 and 31 weeks of gestation performed 
RFA, in one case, an electrocardiostimulator was 
implanted with regard to the atrioventricular 
blockade. Cardiac arrhythmias did not require 
term ination of pregnancy in e ither case. 
Antiarrhythm ic therapy, prescribed for 
symptomatic, hemodynamically significant and 
life -threaten ing cardiac arrhythm ias, and 
surgical treatment allowed to effectively lead 
pregnant women before childbirth with dynamic 
observation.

Keyw ords: cardiac arrhythmias, pregnancy, 
radiofrequency ablation.

Введение. Нарушения ритма сердца 
(НРС) -  это изменение нормальной частоты, 
регулярности и источника возбуждения сер­
дца, а также расстройства проведения им­
пульса, нарушения связи и/или последова­
тельности между активацией предсердий и

желудочков [1]. Беременность -  физиологи­
ческое состояние организма, нередко прово­
цирующее НРС, частота которых, по данным 
разных авторов, колеблется от 5 до 18% [2, 
3], из них около половины (41,7%), поданным 
Т.В. Шабала, имеют функциональный генез
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[4]. Механизмы НРС при беременности изу­
чены недостаточно. Более половины случа­
ев не имеют четко определенной причины 
развития и могут возникать на фоне полного 
соматического здоровья женщины (имеют 
функциональный генез). Основными направ­
лениями в ведении беременных с нарушени­
ями ритма сердца являются диагностика и 
лечение заболеваний сердечно-сосудистой 
системы, органов дыхания, дисфункции щи­
товидной железы, а также коррекция элект­
ролитных нарушений и других патологичес­
ких состояний, способствующих развитию 
аритмий сердца. Кроме того, необходимо 
выявить и устранить факторы, которые могут 
провоцировать НРС: употребление алкоголя, 
кофеина, курение, психоэмоциональные пе­
регрузки. Во многих случаях выполнения вы­
шеперечисленных мер оказывается доста­
точно для профилактики или купирования 
ряда аритмий либо для существенного сни­
жения выраженности их клинических прояв­
лений. В случае выявления НРС ведение бе­
ременной продолжается совместно с вра- 
чом-кардиологом. Нарушения ритма при бе­
ременности представляют особую проблему, 
поскольку могут вызвать нарушение жизне­
деятельности плода. Наиболее часто во вре­
мя беременности выявляются синусовая 
аритмия и синусовая тахикардия. Наряду с 
этим при гестации нередко выявляется над­
желудочковая (НЖЭ) и/или желудочковая эк- 
страсистолия (ЖЭ), которые встречаются в 
28-67% и 16-59% случаев соответственно 
[1]. Значительно реже во время беременно­
сти возникают пароксизмальные НЖТ -  14%, 
желудочковая тахикардия (ЖТ) -  5%, а также 
нарушения проводимости -  0 ,03-3%  [2]. 
Органические изменения сердечно-сосуди­
стой системы и других органов как причина 
НРС у беременных выявляются немногим 
более чем в 50% случаев [3, 4].

Цель: оценить влияние нарушений ритма 
и проводимости сердца, гемодинамическую 
стабильность у госпитализированных жен­
щин на течение и исход беременности.

108

Материал и методы. Проведен анализ 44 
историй болезни беременных, госпитализи­
рованных для обследования и лечения в от­
деление ХЛСНРС и ЭКС в период с 2012 по 
2017 гг. С момента выписки и до родов все 
женщины наблюдались у аритмолога амбула­
торно. Возраст обследованных составил от 
19 до 41 года (средний возраст 
31,2±5,04 лет). Пациентки были госпитализи­
рованы на различных сроках беременности 
в среднем 28,0±6,4 недели (от 12 до 37 неде­
ли беременности) и имели те или иные нару­
шения ритма или проводимости сердца. С 
верифицированным кардиологическим диаг­
нозом было 19 пациенток (43%). В остальных 
57% случаев возможных причин нарушений 
сердечного ритма и проводимости устано­
вить не удалось, и они были классифициро­
ваны как идиопатические (табл. 1).

Инструментальные методы обследования 
включали регистрацию ЭКГ, измерение АД, 
холтеровское мониторирование ЭКГ и эхо­
кардиографическое исследование (ЭХО-КГ).

Для статистической обработки использо­
вали пакет прикладных программ 
«STATISTICA for Windows ver 10.0». Данные 
представляли в виде средней величины (М) 
и стандартного отклонения (SD), медианы 
(Me) и межквартильного размаха (Q25-Q75 -  
25-й и 75-й процентили).

Результаты и обсуждение. В большин­
стве случаев женщины обследовались на 
третьем триместре беременности (54%), на 
первом триместре лишь 4%, на втором -  
41%. У 25 пациенток (57%) в качестве основ­
ного заболевания выставлено идиопатичес­
кое нарушение ритма сердца. У 34 пациен­
ток (77%) структурной патологии сердца не 
выявлено. У большинства пациенток (75%) 
НРС были выявлены еще до беременности, 
давность аритмологического анамнеза со­
ставила 7,9+1,1 лет. На синкопальные и пре- 
синкопальные состояния в анамнезе указы­
вали 15 (34%) беременных. У четверых (9%) 
обследуемых в анамнезе имеются указания 
на внезапную сердечную смерть у родствен­
ников.
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Таблица 1. Клинико-анамнестическая 
характеристика пациенток, 
включенных в исследование

Показатели Количество
пациенток,

п(%)

Основное заболевание

Врожденные пороки сердца 1 (2%)

ГБ 3 (7%)

ВСД 4(9%)

ИНРС 25 (57%)

Синдром преждевременного 
возбуждения желудочков

5(11%)

Миокардит 6(15%)

Сопутствующая патология

Заболевания ЩЖ 4(9%)

Сахарный диабет гестационный 1 (2%)

Патология органовдыхания 1 (2%)

Патология почек 3 (7%)

Патология ЖКТ 4(8%)

Разделение по триместрам беременности

Первый 2 (4%)

Второй 18(41%)

Третий 24 (54%)

Беременность

Первая 12(27%)

Вторая 9 (20%)

Третья 6(14%)

Четвертая 8(18%)

Пятая 3 (7%)

Шестая 3 (7%)

Седьмая 1 (2%)

Восьмая 1 (2%)

Примечание: ГБ -  гипертоническая болезнь, ВСД -  
вегето-сосудистая дистония, ИНРС - идиопатичес­
кое нарушение ритма сердца, ЩЖ -  щитовидная 
железа, ЖКТ -  желудочно-кишечный тракт.

Выявлено, что наиболее часто встречаю­
щимся видом НРС является экстрасистоли­
ческая аритмия: ЖЭ встречалась у 15 бере­
менных (34%), НЖЭ у 8 (18%). Эпизоды НЖТ

зарегистрированы у 9 (22%). Указанные НРС 
не являлись жизнеугрожающими ситуация­
ми, в большинстве случаев не требовали ка­
кого-либо лечения и не влияли на течение и 
исход беременности. В редких случаях, при 
плохой субъективной переносимости экстра- 
систолии, приходилось использовать меди­
каментозное лечение. На сегодняшний день 
безопасных для плода противоаритмических 
препаратов не существует, поэтому их при­
меняют только по строгим клиническим по­
казаниям -  гемодинамически значимые или 
жизнеугрожающие НРС [4]. Назначение ан­
тиаритмических препаратов осуществлялось 
по критериям безопасности для плода. На­
значались препараты категории В, С (соглас­
но рекомендациям FDA). В медикаментозном 
лечении нуждались только симптомные и ге­
модинамически значимые аритмии. Три (7%) 
пациенткипринималимегопролол, 16(36%)использов 
ли верапамил для купирования НРС, одна берем 
иная женщина (2%) при

имала соталол по поводу ЖТ. Неустойчивы 
эпизоды ЖТ были зарегистрированы у 5 

(11%) беременных. В двух случаях ЖТ были 
гемодинамически значимы. Этим пациент­
кам было выполнено оперативное лечение -  
РЧАЖТ во время беременности на сроках 26 
и 27 недель. По поводу НЖТ трем пациент­
кам на сроках 27, 29,31 неделя беременнос­
ти выполнена РЧА предсердной тахикардии.

Нарушение проводимости сердца в виде 
АВБ зарегистрировано у 4 беременных (9%), 
синдром слабости синусового узла диагнос­
тирован у одной пациентки (2%). В одном 
случае потребовалась имплантация ЭКС по 
поводу АВБ II степени Мобитц II на 24 неделе 
беременности.

При анализе эхокардиографических пока­
зателей отмечено увеличение ударного 
объема сердца (67,49±11,10 мл), который 
вносит вклад в увеличение минутного объе­
ма сердца. Это объясняется развивающей­
ся физиологической гиперволемией, что яв­
ляется одним из основных механизмов, под­
держивающих оптимальные условия микро-
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Таблица 2. Эхокардиографические 
показатели пациенток, 
включенных в исследование

Показатели Me (25; 75)

Фракция выброса ЛЖ 
(В-режим),%

67,0(56,0;75,0)

Конечно-диастолический 
объем, мл

100,0(53,0; 129,0)

Конечно-систолический 
объем, мл

30,0(23,0:52,0)

Конечно-диастолический
индекс

56,1 (37,0; 68,1)

Конечно-систолический
индекс

16,4(12,6;28,6)

Индекс массы миокарда 73,0(49,0; 107,0)

Систолическое давления 
правого желудочка

24,0(20,0:30,0)

Ударный объем, мл 68,0(45,0;97,0)

Сердечный индекс 3,0(1,7;5,3)

циркуляции в плаценте и жизненно важных 
органах матери [4]. Остальные структурные 
и функциональные показатели сердца были 
в пределах нормальных величин (табл. 2).

Заключение. Нарушения ритма сердца, 
наблюдавшиеся у наших пациенток, не по­
требовали прерывания беременности. Анти- 
аритмическая терапия, назначенная при сим- 
птомных, гемодинамически значимых и жиз­
неугрожающих НРС, и проведенное опера­

тивное лечение позволили при динамичес­
ком наблюдении эффективно вести беремен­
ных женщин до родов.
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КЛИНИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ БОЛЬНЫХ С «РАННИМ» ОСТРЫМ КОРОНАРНЫМ 
СИНДРОМОМ и ОТЯГОЩЕННОЙ НАСЛЕДСТВЕННОСТЬЮ ПОДАННЫМ 

МНОГОЦЕНТРОВЫХ НАБЛЮДАТЕЛЬНЫХ ПРОЕКТОВ ОРАКУЛ I И ОРАКУЛ II

Рогожина А.А.1, Аверкова А.О.1, Бражник В.АЛ2, Королева О.С.1, Зубова Е.А.2, 
Карманчикова Е.А.3, Хасанов Н.Р.4, Затейщиков Д.АЛ2

От имени участников исследований ОРАКУЛ I и ОРАКУЛ II

'Центральная государственная медицинская академия Управления делами Президента Российской
Федерации, Москва, Российская Федерация

^Городская клиническая больница №51 Департамента здравоохранения г. Москвы,
Москва, Российская Федерация

Ставропольская краевая клиническая специализированная психиатрическая больница №1,
Ставрополь, Российская Федерация

4Казанский государственный медицинский университет Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, Казань, Российская Федерация

Наследственная предрасположенность 
является важным фактором риска раннего 
развития сердечно-сосудистых заболева­
ний. Из когорты исследований ОРАКУЛ I 
(Обострение ишемической болезни сердцА: 
логиКо-вероятностные пУти прогнозирова­
ния течения для оптимизации Лечения) и 
ОРАКУЛ II, было отобрано 559 больных с из­
вестным семейным анамнезом, у которых 
острый коронарный синдром развился в воз­
расте до 55 лет у мужчин и до 60 лет у жен­
щин. Среди больных, имеющих отягощенный 
семейный анамнез, количество женщин ока­
залось несколько выше по сравнению с боль­
ными без отягощенного анамнеза. Кроме 
того, больные с отягощенным семейным 
анамнезом без признаков семейной гипер­
липидемии были несколько моложе по срав­

нению с больными с семейной гиперлипиде­
мией, также у этих больных увеличено число 
тромбоцитов. По-видимому, сочетание отя­
гощенного семейного анамнеза и чрезмер­
ное употребление алкоголя существенно уве­
личивают риск развития ранней ишемичес­
кой болезни сердца. Для больных с клиничес­
кими признаками семейной гиперлипидемии 
характерно многососудистое поражение и 
поражение ствола левой коронарной арте­
рии, в то время как для больных с отягощен­
ной наследственностью и без семейной ги­
перлипидемии более характерен кальциноз 
коронарных артерий.

Клю чевы е слова: ранний острый коро­
нарный синдром, семейный анамнез, семей­
ная гиперлипидемия, тромбоциты, кальци­
ноз коронарных артерий.
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MULTICENTER OBSERVATIONAL TRIALS ORACULI AND ORACULII: CLINICAL 
CHARACTERISTICS OF PATIENTS WITH PREMATURE ACUTE CORONARY SYNDROME

IN RESPECT TO FAMILY HISTORY

Rogozhina A.A.1, Averkova A.O.1, Brazhnik V.A.1,2 ,Koroleva O.S.1, Zubova E.A.2, 
Karmanchikova E.A.3, Hasanov N.R.4, Zateyshchikov D.A.1,2

On behalf of the participants of the trials ORACUL I and ORACUL II

'Central State Medical Academy of Department of Presidential Affairs,
Moscow, Russian Federation

2City clinical hospital №51 of State healthcare agency, Moscow, Russian Federation 

3Regional psychiatric hospital №1 of State healthcare agency, Stavropol, Russian Federation 

4 Kazan State Medical University, Kazan, Russian Federation

Family history is an important risk factor for 
the early developm ent of cardiovascular 
disease. 559 patients (pts) with known family 
history and early acute coronary syndrome 
(ACS) (<55 years of age for men and <60 for 
women) were selected from the cohort of 
ORACUL I and ORACUL II observational trials. 
The number of women was higher among pts 
with family history in comparison to pts without 
family history. Pts with family history without 
signs of familial hypercholesterolemia (FH) were 
younger compared to pts with FH; the former 
also had elevated platelets level and significantly

higher excessive consumption of alcohol. We 
speculate that family history and excessive 
consumption of alcohol in combination increase 
the risk of development of early coronary heart 
disease. The left main coronary artery (LCA) and 
multivessel disease is typical for patients with 
clinical signs of FH, whereas coronary artery 
calcinosis is more frequently observed among 
pts with family history and without FH.

K e y w o rd s :  prem ature acute coronary 
syndrom e, fam ily history, fam ilia l hyper­
cholesterolemia, platelets, coronary calcinosis.

Введение. В раннем развитии сердечно­
сосудистых заболеваний (ССЗ) важную роль 
играет отягощенная наследственность: се­
мейный анамнез ранней сердечно-сосудис­
той смерти ассоциирован с повышенным 
риском развития ССЗ у лиц молодого возра­
ста [1]. Одна из известных наследуемых при­
чин ранней ИБС -  семейная гиперлипидемия 
(СГ). Частота встречаемости этого заболева­
ния в общей популяции 1/200-1/500 [2]. Из­
вестно, что у больных с отягощенной наслед­
ственностью развитие раннего острого коро­
нарного синдрома (ОКС) связано именно с СГ 
в 20% случаев [2], однако до настоящего вре­
мени не до конца выясненным остается воп­
рос о том, что лежит в основе раннего разви- 
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тия ОКС у больных с отягощенной наслед­
ственностью без признаков СГ.

Цель работы: анализ клинических разли­
чий у больных с ранним развитием ОКС в за­
висимости от семейного анамнеза и наличия 
признаков СГ.

Материал и методы. Больные отобраны 
из когорт, полученных при проведении мно­
гоцентровых клинических наблюдательных 
исследований ОРАКУЛ I (Обострение ишеми­
ческой болезни сердцА: логиКо-вероятност­
ные пУти прогнозирования течения для опти­
мизации Лечения), включение в которое про­
ходило с 2004 по 2007 гг., и ОРАКУЛ II, вклю­
чение в которое проходило с 2014 по 2016 гг.
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Протокол исследования подробно описан 
ранее [3].

Из 2832 больных было отобрано 704, у ко­
торых ОКС развился в возрасте у мужчин 
<55 лет и у женщин <60 лет. Из них у 559 че­
ловек был известен семейный анамнез, эти 
больные были включены в окончательные 
анализ. Отягощенной считалась наслед­
ственность, в случае наличия у родственни­
ков 1-й линии родства ССЗ у мужчин до 55 
лет, у женщин до 65 лет (наличие мерцатель­
ной аритмии, инфаркта, инсульта или внезап­
ной смерти у матери до 55 лет, у отца до 45 
лет). Больных с отягощенной наследственно­
стью оказалось 326, с неотягощенной на­
следственностью 233. В свою очередь у боль­
ных с отягощенной наследственностью диаг­
ностировали наличие СГ в соответствии со 
шкалой сети Голландских липидных клиник 
[1]. К больным, у которых имеются признаки 
СГ, условно отнесли тех, у кого по шкале сети 
Голландских липидных клиник оказалось 4 
балла и более (п=51). Уровень липопротеи­
дов низкой плотности (ЛПНП) оценивался у 
298 больных. Анализ данных ангиографии 
коронарных артерий был проведен у 184 
больных.

Статистический анализ проводился мето­
дом однофакторного дисперсионного анали­
за, метода х2 и непараметрического теста 
Крускала-Уоллиса, использованных для 
сравнения клинических и ангиографических 
характеристик в группах больных. Статисти­
ческую обработку результатов проводили с 
помощью стандартного статистического па­
кета программ SPSS Statistics (IBM SPSS 
Statistics Version 23 для Windows). Для всех 
видов анализа статистически значимыми 
считали значения р<0,05. При одновремен­
ном сравнении трех групп между собой учи­
тывалась поправка Бонферрони.

Результаты и обсуждение. Среди боль­
ных с отягощенной наследственностью жен­
щин оказалось достоверно больше (29,8%) 
по сравнению с больными с неотягощенной 
наследственностью (20,6%), в то время как

среди больных с неотягощенной наслед­
ственностью было больше мужчин 79,4% 
против 70,2% (табл. 1). Эти данные согласу­
ются с исследованием Jin Choi и соавт., в ко­
тором женщины (28%) с отягощенной на­
следственностью встречались чаще мужчин 
(20%) [4].

При сравнении больных с отягощенной 
наследственностью с наличием СГ и без та­
ковой различий по полу найдено не было, в 
то же время больные с СГ были несколько 
старше по сравнению с больными без тако­
вой (31,4 против 17,4% соответственно).

Среди больных с отягощенной наслед­
ственностью, не имеющих СГ, по сравнению 
с теми, у кого есть СГ, достоверно большее 
число лиц, употребляющих алкоголь (69,6 
против 47,1%). А при сравнении с больными 
с неотягощенной наследственностью также 
отмечалось преобладание больных, употреб­
ляющих алкоголь среди больных с отягощен­
ной наследственностью и без СГ (68,7 про­
тив 69,6% соответственно).

У больных с неотягощенной наследствен­
ностью отмечался самый высокий уровень 
глюкозы крови при поступлении, немного 
меньше был среди больных с отягощенной 
наследственностью и СГ, а минимальный уро­
вень обнаружен у больных с отягощенной 
наследственностью, но без СГ (таблица). В 
то время как по сахарному диабету статис­
тически значимых различий отмечено не 
было.

Обращает на себя внимание достоверно 
более высокий уровень тромбоцитов у боль­
ных с отягощенным семейным анамнезом 
без СГ по сравнению с больными, имеющи­
ми это заболевание.

Трехсосудистое поражение ствола левой 
коронарной артерии (ЛКА) было больше от­
мечено среди больных с отягощенной на­
следственностью по сравнению больными 
без семейного анамнеза (45,8 против 28,8% 
соответственно). При этом достоверно чаще 
такое поражение было у больных с СГ по 
сравнению с больными без отягощенной на-
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Таблица. Сопоставление клинических данных больных с «ранним» ОКС
с неотягощенной и отягощенной наследственностью и в зависимости 
от наличия СГ

Показа­
тели

Наследст­
венность

отягощена
(п=326)

>4 баллов. 
Наследст­
венность 

отягощена 
(п=51)

<4 баллов. 
Наследст­
венность 

отягощена 
(п=247)

Наследст­
венность 
не отяго­

щена 
(п=233)

Р
1-4

Р
2-3

Р
2-4

Р
3-4

Р
2-3-4

1 2 3 4

Пол

Мужчины 229(70,2%) 35(68,6%) 171 (69,2%) 185 (79,4%)

Женщины 97 (29,8%) 16(31,4%) 76(30,8%) 48(20,6%) 0,015 NS NS 0,029 NS

Возраст (лет) 49,8±5,9 50,9±6,4 49,4±6,0 49,9±6,0 NS NS NS NS NS

Возраст (Ме=51

Q1-Q3 35(68,6%) 204 (82,6%)

Q4 16 (31,4%) 43(17,4%) 35(15%) 0,023 NS NS NS NS

сд 37(11,3%) 9(17,6%) 27(10,9%) 35(15%) NS NS NS NS NS

Употребление
алкоголя

213(65,3%) 24(47,1%) 172 (69,6%) 160(68,7%) NS 0,001 0,001 NS 0,001

Глюкоза
(ммоль/л)

6,2±2,5 7,0+2,8 5,9+2,3 7,2+7,9 0,040 0,004 NS 0,037 0,004

Тромбоциты
(109/л)

250,8+66,3 233,3+59,1 258,5+65,3 249,3+79,2 NS 0,036 NS NS NS

3-сосудистое/ 
поражение 
ствола ЛКА

54 (45,8%) 14(56%) 30(41,1%) 9(28,8%) 0,024 NS 0,048 NS NS

2,3-сосудистое/ 
поражение 
ствола ЛКА

87(73,7%) 23 (92%) 49(67,1%) 41 (62,1%) 0,015 0,021 NS 0,021

Кальциноз
коронарных
артерий

28(23,7%) 2 (8%) 22 (30,1%) 8(12,1%) 0,057 0,027 NS 0,008 0,008

следственности (56 против 28,8%). Двух, 
трехсосудистое поражение ствола ЛКА при 
сравнении больных в зависимости от наслед­
ственности преобладало среди тех, у кого 
она была отягощена (73,7 против 62,1 %). При 
этом максимальное количество пораженных 
сосудов было достоверно больше среди 
больных с отягощенной наследственностью 
и СГ (92%) как при сравнении с больными без 
СГ (67,1%), так и при сравнении с больными 
без отягощ енного семейного анамнеза

(62,1%). Эти результаты согласуются с ис­
следованиями Rerup. и соавт., в котором 
трехсосудистое поражение встречалось 
чаще среди больных с СГ и ОИМ при сравне­
нии с больными без СГ (23 против 19%) [5].

Среди 184 больных, у которых оценива­
лась КАГ, кальциноз коронарных артерий от­
мечался чаще у больных, не имеющих СГ.

Группы не различались по таким показа­
телям, как артериальная гипертензия, сер­
дечная недостаточность, курение, индекс
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массы тела, уровень общего холестерина, 
липопротеидов низкой плотности, триглице­
ридов, креатинина, тромбоцитов, гемоглоби­
на, лейкоцитов.

Заключение. Среди больных, имеющих 
отягощенный семейный анамнез, количество 
женщин несколько выше по сравнению с 
больными без отягощенного анамнеза. Кро­
ме того, больные без признаков СГ оказыва­
ются несколько моложе по сравнению с боль­
ными с СГ, также у этих больных увеличено 
число тромбоцитов. По-видимому, сочетание 
отягощенного семейного анамнеза и чрез­
мерного употребления алкоголя существен­
но увеличивает риск развития «ранней» ИБС. 
Для больных с клиническими признаками СГ 
характерно многососудистое поражение и 
поражение ствола ЛКА, в то время как для 
больных с отягощенной наследственностью 
и без СГ более характерен кальциноз коро­
нарных артерий.
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ОПТИЧЕСКИЙ МОНИТОРИНГ ФУНКЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ МИОКАРДА

Цапко Л.П.1, Евтушенко А.В.1, Евтушенко В.В.1, Бощенко А.А.1, Григорьев Е.В.2

'Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российская академия наук, Томск, Российская Федерация

2Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Современная диагностика состояния ми­
окарда недостаточно информативна. Одним 
из оптических методов «онлайн» оценки со­
стояния миокарда, обладающих хорошей 
чувствительностью, специфичностью в экс­

перименте, является лазерная флуоресцен 
тная диагностика.

Цель: оценить диагностическую значи 
мость лазерной флуоресцентной диагности 
ки для выявления ишемического, реперфузи
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онного и радиочастотного повреждения ми­
окарда при кардиоплегическом аресте.

Материал и методы. Обследовали паци­
ентов с показаниями к хирургическому лече­
нию в условиях искусственного кровообра­
щения и кардиоплегии. «Онлайн» мониторинг 
миокарда осуществлялся методом лазерной 
флуоресцентной диагностики, основанной на 
регистрации спектра флуоресценции био­
компонентов ткани (коллаген, эластин, 
НАДН, пиридоксин, флавины, липофусцин) 
при зондировании лазером на длине волны 
365 нм (УФ-спектр). Для количественной 
оценки флуоресценции биомаркеров рассчи­
тывался коэффициент флуоресцентной кон­
трастности.

Результаты. Коэффициент флуоресцен­
тной контрастности эластина статистически 
значимо повышался в интактном миокарде 
после наложения зажима на аорту в услови­
ях кардиоплегии и сохранялся до окончания

окклюзии аорты в сравнении с его уровнем 
до окклюзии аорты (медленное (ишемичес­
кое) повреждение). Коэффициент флуорес­
центной контрастности НАДН при сохранен­
ном коронарном кровотоке статистически 
значимо снижался в миокарде после радио­
частотного трансмурального повреждения в 
сравнении с его показателем интактного ми­
окарда (быстрое (радиочастотное) повреж­
дение).

Выводы. Метод лазерной флуоресцент­
ной диагностики в «онлайн» режиме позво­
ляет определить маркеры быстрого (радио­
частотного) и медленного (ишемического) 
повреждения кардиомиоцитов.

Клю чевы е слова: оптическая лазерная 
диагностика, «онлайн» мониторинг повреж­
дения миокарда, кардиохирургическое вме­
шательство, индуцированная флуоресцен­
ция, неинвазивная технология.

OPTICAL MONITORING OF THE FUNCTIONAL STATE OF THE MYOCARDIUM

Tsapko L.P.1, Evtushenko A.V.1, Evtushenko V.V.1, Boshchenko A.A.1, Grigoriev E.V.2

'Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy

of Sciences, Tomsk, Russian Federation

^Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

Modern diagnostics of the myocardium is not 
suffic iently  inform ative. One of the optical 
methods of «online» evaluation of the 
myocardium state, which have a good sensitivity, 
specificity in the experiment, is laser fluorescent 
diagnostics (LFD).

Purpose. To evaluate the diagnostic 
significance of LFD for the severity of ischemic, 
reperfusion, and radiofrequency damage to the 
myocardium during cardioplegic arrest.

M aterial and methods. Patients with 
indications fo r surgical treatm ent under 
conditions of a rtific ia l c irculation and 
cardioplegia were examined. Online monitoring

of the myocardium was performed using the LFD 
method, based on recording the fluorescence 
spectrum of tissue biocomponents (collagen, 
elastin, NADH, pyridoxine, flavins, lipofuscin) at 
365 nm. The fluorescent contrast coefficient 
(FCC) was calculated.

Results. FCC elastin was increased in the 
intact myocardium after clamp to the aorta under 
cardioplegia and was maintained until the end 
of the occlusion of the aorta in comparison with 
its level before occlusion of the aorta (slow/ 
ischemic damage). FCC NADH with preserved 
coronary blood flow was decreased in the 
myocardium after radiofrequency transmural
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injury in comparison with its intact myocardial 
index (rapid/radiofrequency damage).

Conclusions. The method of LFD in the 
«online» mode allows to determine the markers 
of fast/radiofrequency, slow/ischemic damage 
to myocardium.

Сердечно-сосудистые заболевания -  одна 
из главных причин, приводящих к инвалиди- 
зации населения, а также к ранней его смер­
тности [1, 2]. Вследствие этого, обоснован 
повышенный интерес врачей и исследовате­
лей к оценке состояния миокарда. Современ­
ный мониторинг состояния миокарда недо­
статочно информативен [1,2], так как не ото­
бражает полную картину функционального 
состояния кардиомиоцитов в режиме реаль­
ного времени. Это может иметь критически 
важное значение при осуществлении многих 
современных медицинских технологий (лече­
ние острого инфаркта миокарда, операции с 
искусственным кровообращением и пр.). В 
настоящее время технологий, позволяющих 
получать мгновенную информацию о состо­
янии кардиомиоцитов и отслеживать ее ди­
намику в так называемом «онлайн» режиме, 
не существует. А значит, современный мони­
торинг не позволяет в полной мере предотв­
ратить возможные пагубные последствия 
ишемических и реперфузионных процессов 
и строить прогностические модели.

Методы оптической диагностики способ­
ны выступать в качестве перспективной ос­
новы кардиомониторинга на молекулярном 
уровне [3], так как обладают следующими 
преимуществами: высокая чувствительность 
и специфичность в оценке функционального 
состояния; отображение результатов в режи­
ме реального времени в виде графических 
изображений и табличных данных, позволя­
ющих отследить гипоксические изменения в 
миокарде на ультраструктурном уровне; 
мгновенное получение информации; отсут­
ствие повреждающего воздействия на ткани 
физическими или химическими агентами, что 
относит метод к неинвазивной технологии.

K e y w o rd s :  optical laser diagnostics, 
«online» monitoring of myocardial damage, 
cardiosurgical intervention, induced 
fluorescence, non-invasive technology.

Одним из оптических методов «онлайн» оцен­
ки функционального состояния миокарда на 
молекулярном уровне, обладающий вышепе­
речисленными преимуществами в экспери­
менте [4], является лазерная флуоресцент­
ная диагностика (ЛФД). Однако до настояще­
го времени не было случаев применения дан­
ной технологии в клинических условиях ре­
альной операционной для мониторирования 
функционального состояния миокарда при 
его ишемических, реперфузионных и радио­
частотных повреждениях.

Цель работы: оценить диагностическую 
значимость ЛФД для выявления ишемичес­
кого, реперфузионного и радиочастотного 
повреждения миокарда при кардиоплегичес- 
ком аресте.

Материал и методы. Объектом исследо­
вания являлись пациенты с показаниями к 
хирургическому лечению в условиях искусст­
венного кровообращения (ИК) и кардиопле- 
гии. Критериями включения пациентов в об­
следование были выбраны следующие пока­
затели: возраст старше 18 лет; наличие орга­
нического сердечного заболевания, требую­
щего хирургической коррекции в условиях ИК 
и фармакохолодовой кардиоплегии; подпи­
санное информированное согласие. Крите­
рии исключения пациентов из исследования: 
возраст менее 18 лет; признаки вторичной 
кардиопатии (ишемической или вальвуляр- 
ной); повторные операции на сердце; поли- 
органная недостаточность; фракция изгна­
ния левого желудочка менее 40%; декомпен- 
сированная коморбидная патология; острый 
коронарный синдром; слипчивый перикар­
дит; комбинированные и гибридные проце­
дуры на открытом сердце; отказ от участия в
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исследовании. В настоящее время исследо­
вание прошли 15 человек, которым выполне­
ны кардиохирургические вмешательства в 
условиях ИК и фармакохолодовой кардиоп- 
легии. Средний возраст пациентов составил 
60,0+9,4 лет. Наряду со стандартными мето­
дами мониторинга для «онлайн» монитори- 
рования функционального состояния мио­
карда использовался метод ЛФД. Метод ос­
нован на регистрации спектра вторичного 
излучения (флуоресценции) ткани при ее 
зондировании лазерным излучением в УФ- 
спектре на длине волны 365 нм, соответству­
ющей длине волны поглощения излучения 
определенных биологических веществ: кол­
лагена, эластина, НАДН, пиридоксина, фла­
винов, липофусцина. Для количественной 
оценки флуоресценции ткани миокарда при­
менялся коэффициент флуоресцентной кон­
трастности, определяемый по формуле: 
K f= '\+ (lf-ll)/(lf-ll), где If -  максимум (пик) ин­
тенсивности в линии флюоресценции биоло­
гического вещества,//-максимум интенсив­
ности в лазерной линии возбуждения. Для 
определения диагностической значимости 
ЛФД воценке ишемическихи реперфузионныхизме 

ениймиокароа

показатели флуоресценции регистриро­
вали в интактном миокарде в 4 временных 
точках интраоперационного периода: до ок­
клюзии аорты; после окклюзии аорты и вве­
дения кардиоплегического раствора; перед 
снятием зажима с аорты; после отключения 
аппарата искусственного кровообращения. 
Фармакохолодовая кардиоплегия осуществ­
лялась введением раствора Кустодиола, 
имеющего температуру +6 °С, в общей дозе 
25-30 мл/кг массы тела в течение 8 мин в два 
этапа: 50% дозы антеградно в коронарные 
артерии и 50% дозы ретроградно в коронар­
ный синус. Для определения возможностей 
ЛФД в выявлении повреждения оценивали 
показатели флуоресценции миокарда право­
го предсердия в исходном состоянии (интак­
тного миокарда); миокарда после трансму­
ральной радиочастотной аблации. Радиоча­

стотная аблация выполнялась до и после ок­
клюзии аорты. Выполняли проверку данных 
на правильность распределения. Результаты 
представлены в виде Me (Q1-Q2), где Me -  
медиана, Q1 и Q2 -  верхняя и нижняя кварти­
ли. Статистическую обработку полеченных 
результатов проводили с помощью непара­
метрического критерия Вилкоксона.

Результаты. При анализе полученных на 
пациентах данных было выявлено, что инду­
цированная флуоресценция пиридоксина, 
коллагена, флавинов и липофусцина статис­
тически значимо не различалась во всех точ­
ках исследования. При оценке зависимости 
изучаемых параметров ЛФД от времени ише­
мии и реперфузии миокарда («медленное» 
повреждение миокарда) статистически зна­
чимые различия были получены на флуорес­
ценции эластина. Так, коэффициент флуо­
ресцентной контрастности эластина в интак­
тном миокарде статистически значимо повы­
шался (р<0,05) после наложения зажима на 
аорту в условиях кардиоплегического арес­
та Me 0,69 (0,60-0,85) и сохранялся на высо­
ком уровне на всем протяжении окклюзии 
аорты Me 0,66 (0,59-0,72) по сравнению с ее 
уровнем до окклюзии аорты Me 0,56 (0,52— 
0,71). После снятия зажима с аорты и отклю­
чения аппарата искусственного кровообра­
щения уровень флуоресценции эластина воз­
вращался к исходным значениям Me 0,51 
(0,39-0,71), соответствующим периоду до 
окклюзии аорты. В качестве маркера «быст­
рого» повреждения при радиочастотном воз­
действии на миокард в условиях сохраненно­
го коронарного кровотока рассматривался 
НАДН. До окклюзии аорты его показатели 
статистически значимо различались (р=0,0 
) в интактном миокарде Me 1,1 (0,94-1,18) - 
и в миокарде после радиочастотноготрансмураль 
ого повреждения Me 0,89 (0 ,78-1,1). При 
этом на фоне окклюзии аорты этот показа­
тель статистически значимо не изменялся 
(р=0,15). Различие в значениях коэффициен­
та флуоресцентной контрастности биомарке­
ра, полученное путем индуцированной флу-
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оресценции из участков интактного миокар­
да и миокарда, на который нанесено радио­
частотное трансмуральное повреждение, го­
ворит о том, что методика ЛФД позволяет в 
режиме реального времени провести оценку 
жизнеспособности кардиомиоцитов, не при­
бегая к морфологическому и гистохимичес­
кому исследованию тканей. Так, определение 
спектра вторичного излучения биологичес­
ких веществ, которые имеются в интактном 
миокарде и тех, которые появляются в слу­
чае некроза кардиомиоцитов, позволяет 
дифференцировать эти зоны, что и выступа­
ет, в данном случае, в качестве диагностичес­
кого критерия.

Выводы. Проведенное исследование по­
казало, что метод ЛФД в условиях кардиохи­
рургического вмешательства позволяет оп­
ределить маркеры медленного (ишемическо­
го) и быстрого (радиочастотного) поврежде­
ния кардиомиоцитов в режиме реального 
времени, и может являться одним из мето­
дов экспресс-диагностики патологических 
состояний в миокарде.
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ВЛИЯНИЕ МЕТАБОЛИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ НА РАЗВИТИЕ ТРОМБОЭМБОЛИИ 
ЛЕГОЧНОЙ АРТЕРИИ УЛИЦ С ЭМБОЛИЧЕСКИМ ИШЕМИЧЕСКИМ ИНСУЛЬТОМ

Васильцева О.Я., Ворожцова И.Н., Горлова А.А.
ТТ u  гр kj kj kjНаучно-исследовательскии институт кардиологии, Томский национальный исследовательским 

медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Цель: провести сравнительный анализ 
метаболических факторов риска развития 
тромбоэмболии легочной артерии по мате­
риалам историй болезни и протоколам пато­
логоанатомических вскрытий умерших в ста­
ционарах г. Томска.

Материал и методы. Согласно протоко­
лам патологоанатомических вскрытий тром­
боэмболия легочной артерии выявлена у 320 
умерших пациентов и расценивалась как ос­
ложнение основного или сопутствующего
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заболевания, в зависимости от выявленной 
при аутопсии патологии.

Результаты. Среди лиц с ожирением и 
тромбоэмболией легочной артерии превали­
ровала 1 степень ожирения. Сахарный диа­
бет 2 типа выявлен у 25,9%, и среди них не 
были достигнуты целевые значения гликемии 
у 78,3%. У пациентов с тромбоэмболией ле­

гочной артерии в 99% случаев наблюдалось 
множественное атеросклеротическое пора­
жение сосудов с наличием атеросклероти­
ческих бляшек на разных стадиях развития.

Клю чевы е сл о ва: эмболия, ожирение, 
сахарный диабет, атеросклеротический про­
цесс.

THE INFLUENCE OF METABOLIC DISORDERS ON THE DEVELOPMENT OF 
PULMONARY EMBOLISM PATIENTS WITH EMBOLIC ISCHEMIC STROKE

Vasiltseva A.Y., Vorozhtsova I.N., Gorlova A.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy
of Sciences, Tomsk, Russian Federation

Purpose of research: comparative analysis 
of metabolic risk factors of pulmonary embolism 
according to the materials of the case histories 
and autopsy protocols of autopsies of deaths in 
hospitals of Tomsk.

Material and methods. According to the 
Protocol of pathoanatomical autopsies and 
pulmonary embolism was diagnosed in 320 
patients deceased and were seen as a 
com plication of the underlying disease or 
concomitant depending on the identified at 
autopsy pathology.

Results. Among individuals with obesity and 
pulmonary embolism prevailed 1 the degree of 
obesity. Diabetes mellitus type 2 was diagnosed 
in 25,9% and among them were not achieved 
target values of glycemia in 78,3%. In patients 
with pulmonary embolism in 99% of cases were 
observed m ultiple atherosclerotic vascular 
disease with the presence of atherosclerotic 
plaques at different stages of development.

K e yw o rd s : embolism, obesity, diabetes, 
atherosclerotic process.

Пациенты с ишемическим инсультом, со­
провождающимся гемипарезом или гемип­
легией, относятся к группе умеренного рис­
ка развития тромбоэмболии легочной арте­
рии (ТЭЛА) [1 ,2 ]. Многие из них имеют ожи­
рение и нарушения углеводного обмена, ко­
торые в настоящее время также относят к 
факторам низкого риска развития ТЭЛА. 
Предполагается, что для этих метаболичес­
ких нарушений свойственны каскады патоло­
гических механизмов, которые усугубляют 
гиперкоагуляцию, эндотелиальную дисфун­
кцию, обусловливая прогрессирование мно­
гофокусных мелкоочаговых тромбозов [3,4].

Цель исследования: проанализировать
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роль ожирения в развитие ТЭЛА у пациентов 
с эмболическим ишемическим инсультом.

Материал и методы. Проведено ретрос­
пективное когортное исследование роли 
ожирения и сахарного диабета 2 типа (СД) в 
развитии ТЭЛА у лиц с эмболическим ише­
мическим инсультом (ЭИИ) в стационарах 
г. Томска по материалам историй болезни и 
протоколам патологоанатомического иссле­
дования 10 254 умерших в стационарах г. Том­
ска за период с 01.01.2008 по 31.12.2016 гг.

Результаты. Согласно протоколам пато­
логоанатомических вскрытий случаи ЭИИ вы­
явлены у 228 умерших (2,2%). Средний воз­
раст пациентов с ЭИИ составил 69,4+14,07
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лет, преобладали женщины -121 (53%). ТЭЛА 
выявлена у 36 (16%) умерших, 22 (61%) -  
женщины. Необходимо отметить, что у всех 
исследуемых пациентов ТЭЛА развилась в 
период госпитализации.

Средний возраст пациентов с ЭИИ и ТЭЛА 
составил 67,7±23,04 лет, чаще легочная эм­
болия наблюдалась у женщин -  57 против 
43% (р=0,03). Ожирение выявлено у 13 (36%) 
пациентов с ТЭЛА, средний показатель ин­
декса массы тела у лиц с ожирением равнял­
ся 32,7+2,31 кг/м2, что соответствует ожире­
нию 1-й степени.

Учитывая наличие у пациентов с ЭИИ ко- 
морбидной патологии, проведен анализ из­
вестных метаболических факторов риска 
(ожирение, сахарный диабет 2-го типа) раз­
вития ТЭЛАулицсЭИИ. Оказалось, чтоулиц 
с ЭИИ наличие ожирения оказывало суще­
ственное влияние на развитие тромбоза глу­
боких венах нижних конечностей, 20% против 
6,3% (р=0,02). В целом, риск развития тром­
боза глубоких вен нижних конечностей у лиц 
с эмболическим ишемическим инсультом и 
ожирением оказался в 3,2 раза выше, чем у 
лиц без ожирения (ОШ 3,2, 95% ДИ:[1,23— 
8,29]). При этом не выявлено значимой свя­
зи наличия ожирения с тромбами в венах ма­
лого таза и камерах сердца. В качестве ис­
точников ТЭЛА преобладали глубокие вены 
нижних конечностей -  57,2 против 42,8% 
(р=0,02), тромбоэмболы из правых отделов 
сердца составили 28,5% случаев, вены поло­
сти таза -  14,3% случаев. В группе с сочетан­
ным эмболическим поражением, наличием 
СД и ожирения (25% лиц) средний возраст 
пациентов составил 72,1 ±9,54 года. В данной 
группе средний показатель индекса массы 
тела составил 33,9±6,15 кг/м2, что соответ­
ствует ожирению 1 степени. Чаще сочетан­
ное эмболическое поражение среди лиц с СД 
и ожирением наблюдалось у женщин -  84% 
(р=0,01). При анализе данной группы лиц у 
89% не были достигнуты целевые значения 
гликемии, потребность в инсулинотерапии 
имели 44,5% лиц. Все пациенты страдали от

различной сердечно-сосудистой патологии, 
в том числе артериальная гипертония 
(100%), различные формы ишемической бо­
лезни сердца (92%), нарушения ритма серд­
ца (61%) и др. Среди нарушений ритма сре­
да чаще регистрировалась постоянная фор­
ма фибрилляции предсердий (66,7%). В ре­
зультате проведенного исследования, у лиц 
с СД и ожирением риск развития ТЭЛА ока­
зался в 2,4 раза выше (ОШ 2,38, 95% 
ДИ:[1,35-4,18]) в сравнении с теми, у кого 
был СД с нормальной массой тела. При ана­
лизе значимости степени ожирения у лиц с 
СД в качестве триггера тромбоза вен нижних 
конечностей ожирение 1 -й степени не оказа­
лось статистически значимым. Однако ожи­
рение 2-й и 3-й степени существенно чаще 
встречались у лиц с СД (31,3 против 2,2%, 
р=0,004; 25 против 0%, р=0,003 соответ­
ственно). Но, несмотря на статистически зна­
чимую связь тромбоза вен с ожирением 3-й 
степени, показатель риска оказался незначи­
тельным. Согласно полученным результатам, 
ожирение 2-й степени повышало риск разви­
тия тромбоза глубоких вен нижних конечнос­
тей у лиц с эмболическим ишемическим ин­
сультом и СД в 14 раз (ОШ 14,06, 95% 
ДИ:[ 1,77— 111,42]). В качестве источников 
ТЭЛА преобладали глубокие вены нижних ко­
нечностей -  64,3%, правые отделы сердца 
составили 28,6% случаев, вены полости таза 
-  7,5% случаев.

Заключение. Развитие ЛЭ наблюдалось 
у 16% среди обследованных лиц с эмболи­
ческим ишемическим инсультом. Анализ 
группы с ожирением без СД, при сочетанном 
эмболическом поражении показал, что риск 
развития тромбоза глубоких вен нижних ко­
нечностей был в 3,2 раза выше в сравнении с 
лицами без ожирения и СД. Кроме того, в 
группе лиц сочетанного эмболического пора­
жения с СД и ожирением риск развития ЛЭ 
оказался в 2,4 раза выше в сравнении с ли­
цами с СД, но без ожирения. Интересно от­
метить, что при анализе значения степени
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ожирения, риск развития ЛЭ был в 14 раз 
выше у лиц с эмболическим ишемическим 
инсультом, СД и ожирением. Предположи­
тельно, ожирение влияет в развитие веноз­
ного тромбоза как за счет изменений реоло­
гических свойств крови, так и за счет меха­
нического влияния на вены, что приводит к 
растяжению вен нижних конечностей, дис­
функции венозных клапанов, венозному зас­
тою и тромбообразованию. Вероятно, в ус­
ловиях СД патологическое влияние ожирения 
является более тяжелым, в связи с этим есть 
основания полагать, что адекватный профи­
лактический контроль тромбообразования 
вен у лиц с ишемическим инсультом, СД и 
ожирением может существенным образом 
уменьшить частоту развития ТЭЛА.
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ВЫРАЖЕННОСТЬ АТЕРОСКЛЕРОТИЧЕСКОГО ПОРАЖЕНИЯ КОРОНАРНЫХ 
АРТЕРИЙ И СОСТОЯНИЕ АДИПОКИНОВОГО ПРОФИЛЯ У ПАЦИЕНТОВ С 

ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА ПРИ РАЗЛИЧНОЙ ТОЛЩИНЕ 
ЭПИКАРДИАЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ ТКАНИ

Винницкая И.В., Кошельская О.А., Кравченко Е.С.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный 
исследовательский медицинский центр Российской академии наук, 

Томск, Российская Федерация

Цель: изучить состояние адипокинового 
профиля и выраженность поражения коро­
нарного русла при различной толщине эпи­
кардиальной жировой ткани у пациентов со 
стабильной ишемической болезнью сердца.

Материал и методы. В исследование 
вошло 79 пациентов (38 мужчин, 41 женщи­
на, средний возраст 61,95±6,46 лет) с диаг­
нозом ишемическая болезнь сердца, имею­
щих показания к коронароангиографии. Оце­
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нивали индекс массы тела, объем талии, 
объем бедер, соотношение объема талии и 
объема бедер. Содержание адипокинов оце­
нивали методом иммуноферментного анали­
за в сыворотке крови. Проводили эхокарди­
ографию с оценкой эпикардиальной жировой 
ткани. По результатам коронароангиографии 
рассчитывали индекс коронарного атероск­
лероза по шкале Gensini score (HKAGS).

Результаты. Пациенты были стратифици­
рованы на 2 группы: группа 1 -  толщина эпи­
кардиальной жировой ткани менее 4,79 мм и 
группа 2 -  толщина эпикардиальной жировой 
ткани превышала 4,80 мм. В гр.2 выявлены 
более высокие значения индекса массы тела 
(32,52+5,35 k t / m 2 v s  28,95±3,26 кг/м2, группа 
1 -  р=0,003), объема талии (105,7±13,08 см, 
vs 97,31+9,23 см, группа1 -  р=0,007), объе­
ма бедер (108,95±12,70 см, vs 102,79±5,90

см. группа 1 -  р=0,007), различий в соотно­
шении объема талии и объема бедер не 
было. В группе 2 установлены более высокие 
значения лептин/адипонектин: 3,57 (1,59; 
5,13), vs 2,06 (1,12; 3,07) в группе 1, р=0,021, 
а также значимое поражение коронарного 
русла: HKAGS 24,5 (10,0; 46,8) группа 2, vs 8,0 
(0,0; 27,0) группа 1, р=0,006.

Выводы. Определена взаимосвязь тол­
щины эпикардиальной жировой ткани с нару­
шением адипокинового профиля и выражен­
ностью коронарного атеросклероза. При тол­
щине эпикардиальной жировой ткани более 
4,80 мм у пациентов с ишемической болез­
нью сердца определяются значимые пораже­
ния коронарного русла.

Ключевые слова: толщина эпикардиаль­
ной жировой ткани, ишемическая болезнь сер­
дца, адипокины, коронарный атеросклероз.

SEVERITY OF CORONARY ATHEROSCLEROSIS AND ADIPOKINE 
PROFILE IN PATIENTS WITH CORONARY ARTERY DISEASE AT DIFFERENT

EPICARDIAL FAT THICKNESS

Vinnitskaya I.V., Koshelskaya O.A., Kravchenko E.S.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Centre, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Aim: to study the adipokine profile and 
severity of coronary atherosclerosis in patients 
with coronary artery disease at d iffe ren t 
epicardial fat thickness.

Material and methods. In total 79 patients 
with CAD, scheduled for coronary angiography, 
were included (38/41, men/women; 61,95±6,46 
years). BMI, WC, HC, WHR were examined. 
Serum concentrations o f adipokines were 
determ ined by imm unoenzym atic assays. 
Ultrasound imaging of EFT was performed. 
Coronary angiograms were analyzed for the 
severity of CAD using Gensini score (GS).

Results. Patients were stratified by EFT: gr. 1 
-  EFT <4,79 mm, gr.2 -  EFT >4,80 mm. We 
revealed higher values of BMI in gr. 2 compared

to gr. 1 (32,52±5,35 kg/m2 vs 28,95±3,26 kg/m2 
-p=0,003), WC (105,7+13,08 cm vs 97,31±9,23 
cm -  p=0,007), WH (108,95+12,70 cm 
vs 102,79+5,90 cm -  p=0,007), no difference in 
WHR. Gr.2 showed significantly higher leptin/ 
adiponectin ratio (3,57 (1,59; 5,13) gr.2 vs 2,06 
(1,12; 3,07) gr. 1 - p  = 0,021)andGS (24,5 (10,0; 
46,8) gr,2 vs 8,0 (0,0; 27,0) gr. 1 -  p = 0,006).

Conclusions. EFT is associated with 
imbalance in adipokine profile and severity of CA. 
Patients with CAD have significant coronary 
lesions at EFT >4,80 mm.

Keywords: epicardial fat thickness, coronary 
artery disease, adipokines, coronary 
atherosclerosis.
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Введение. Дисрегуляция экспрессии 
адипоцитокинов, активация провоспалитель- 
ных медиаторов при висцеральном ожирении 
рассматривается рядом исследователей в 
качестве механизмов атерогенеза. Данные 
многочисленных исследований позволяют 
рассматривать эпикардиальную жировую 
ткань как один из возможных факторов сер­
дечно-сосудистого риска ввиду ее метаболи­
ческой и гуморальной активности, потенци­
ального воздействия на состояние стенки 
коронарных артерий и миокард с помощью 
паракринных и вазокринных механизмов. 
Ранее была определена связь эпикардиаль- 
ной жировой ткани (ЭЖТ) с фатальными и 
нефатальными сердечно-сосудистыми собы­
тиями независимо от традиционных сердеч­
но-сосудистых факторов риска [1]. В иссле­
довании S. Eroglu (2009) получены данные о 
том, что пациенты с коронарным атероскле­
розом демонстрируют большую толщину 
эпикардиальной жировой ткани, в сравнении 
с пациентами, не имеющих поражений сосу­
дов сердца, при этом между объемом ЭЖТ и 
степенью поражения коронарного русла 
была установлена прямая линейная зависи­
мость [2]. Тем не менее, пороговые значения 
показателей ЭЖТ как кардиометаболическо- 
го фактора риска и суррогатного маркера ко­
ронарного атеросклероза до сих пор оконча­
тельно не определены.

Цель работы: изучить состояние адипо- 
кинового профиля и выраженность пораже­
ния коронарного русла при различной толщи­
не эпикардиальной жировой ткани (тЭЖТ) у 
пациентов со стабильной ишемической бо­
лезнью сердца (ИБС).

Материал и методы. Обследовано 79 
пациентов (38 мужчин, 41 женщина, средний 
возраст 61,95±6,46 лет) с документирован­
ным диагнозом ИБС, имеющих показания к 
визуализации коронарных артерий (КА) ме­
тодом коронароангиографии (КАГ). Критери­
ями исключения служили: острые сосудистые 
осложнения давностью менее 6 месяцев (ос­
трое нарушение мозгового кровообращения,

острый коронарный синдром, острый ин­
фаркт миокарда), морбидное ожирение (ин­
декс массы тела >45), аортокоронарное шун­
тирование в анамнезе, подтвержденные сим­
птоматические формы артериальной гипер­
тензии, тяжелая сопутствующая патология 
(печеночная, почечная недостаточность, он­
кологические заболевания), отказ от участия 
в исследовании. Оценивали антропометри­
ческие показатели ожирения: индекс массы 
тела (ИМТ, кг/м 2), объем талии (ОТ, см), 
объем бедер (ОБ, см), соотношение ОТ/ОБ. 
Методом иммуноферментного анализа опре­
деляли содержание в сыворотке крови фак­
торов адипоцитокинов: адипонектин, лептин, 
определяли их соотношение. Измерение тол­
щины тЭЖТ проводили с помощью эхокарди­
ографии в В-режиме в стандартной левой 
парастернальной позиции по длинной оси 
левого желудочка. Эпикардиальный жир оп­
ределяли как эхонегативное пространство 
между свободной стенкой миокарда право­
го желудочка и висцеральным листком пери­
карда. По результатам КАГ рассчитывали ин­
декс распространенности коронарного ате­
росклероза по шкале Gensini score (MKAGS). 
Статистическую обработку результатов про­
водили с использованием пакета программ 
Statistica 10.0. Характер распределения по­
казателей оценивался методом Ш апиро- 
Уилкса. Для описания признаков указывали 
среднее и стандартное отклонение (M±SD) 
при нормальном распределении, медиану и 
межквартильный размах -  25-й и 75-й про- 
центили (Me -  25; 75%) при ненормальном 
распределении. Сравнение количественных 
признаков проводили по критерию Манна- 
Уитни, для оценки взаимосвязи признаков 
рассчитывали коэффициент ранговой корре­
ляции Спирмена (Rs). Различия считали ста­
тистически значимыми при уровне р <0,05.

Результаты и обсуждение. В общей 
группе пациентов выявлена положительная 
корреляционная взаимосвязь показателей 
тЭЖТ с MKAGS (Rs 0,32, р=0,0036), лептином 
(Rs 0,25, р=0,025) и соотношением лептин/
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адипонектин (Rs 0,33, р=0,0030). Медиана 
тЭЖТ составила 4,80 (3,90; 5,55) мм, это зна­
чение было выбрано в качестве «cut off point» 
для разделения пациентов на две группы: 
группа 1 (п=40) имели значения тЭЖТ менее 
4,79 мм и группа 2 (п=39) -  значения тЭЖТ 
превышали 4,80 мм. Сравнительная оценка 
маркеров ожирения показала, что пациенты 
группы 2 отличались более высокими значе­
ниями ИМТ: 32,52±5,35 к г/м 2 против 
28,95±3,26 кг/м 2 в группе 1 (р=0,003), ОТ 
105,7+13,08 см против 97,31+9,23 см в груп­
пе 1 (р=0,007); ОБ 108,95+12,70 см против 
102,79±5,90 см в группе 1 (р=0,007), тогда как 
различий показателя ОТ/ОБ выявлено не 
было (0,97+0,09 против 0,95+0,06). Были ус­
тановлены значимые межгрупповые разли­
чия соотношения лептин/адипонектин в сы­
воротке крови: пациенты группы 2 демонст­
рировали его более высокие значения: 3,57 
(1,59; 5,13) против 2,06 (1,12; 3,07) в группе 
1 (р=0,021), что может отражать наличие бо­
лее выраженного дисбаланса секреторной 
активности жировой ткани у пациентов груп­
пы 2. У последних, в отличие от пациентов 
группы 1, было установлено значимое пора­
жение коронарного русла: медианные значе­
ния MKAGS в группе 2 составили 24,5 (10,0; 
46,8) против 8,0 (0,0; 27,0) в группе 1 
(р=0,006).

По результатам нашего исследования 
подтверждена связь тЭЖТ с показателями 
ИКА GS и адипокиновым дисбалансом, по­
зволяющая рассматривать показатель тЭЖТ 
в качестве маркера дисфункции висцераль­
ной жировой ткани, с одной стороны, и зна­
чимого коронарного атеросклероза, с другой 
стороны. В нашем исследовании определен­
ная «cut off point» толщины ЭЖТ согласуется 
с результатами ряда других исследований, в 
которых тЭЖТ более 4,65 мм предлагалось 
рассматривать в качестве суррогатного мар­
кера тяжести поражения коронарного русла 
у пациентов с установленным диагнозом ОКС 
и стабильной ИБС [3]. В то же время в лите­
ратуре встречаются данные о более выра­

женной толщине ЭЖТ (>7,0 мм) и ее взаимо­
связи с коронарным атеросклерозом, но у 
определенного контингента больных (жен­
щины) либо при измерении в специфической 
области (передняя межжелудочковая бороз­

да) [4].
В качестве одной из причин дисбаланса 

секреторной активности жировой ткани у па­
циентов группы 2 нельзя исключить возмож­
ные медикаментозные воздействия на секре­
торную активность жировой ткани, что было 
показано нами прежде в отношении ряда 
схем липидснижающей терапии [5].

Выводы. Полученные нами данные доку­
ментируют взаимосвязь тЭЖТ с нарушением 
адипокинового профиля и степенью выра­
женности коронарного атеросклероза. У 
большинства пациентов с документирован­
ной ИБС значимые атеросклеротические по­
ражения коронарного русла определяются 
при тЭЖТ более 4,80 мм.
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Цель исследования: оценить влияние мо­
бильных приложений, отслеживающих физи­
ческую активность пациентов, перенесших 
инфаркт миокарда, на результаты второго 
этапа реабилитации поданным теста шести­
минутной ходьбы.

Материал и методы. Обследованы 213 
пациентов (93 (43,7%) мужчины и 120 (56,3%) 
женщин) в возрасте 58,7±12,4 лет, перенес­
шие инфаркт миокарда от 4 дней до 6 меся­
цев назад (медиана 17 [3]), проходившие вто­
рой этап реабилитации. Больные были ран­
домизированы в две группы: первую (опыт­
ную), использовавшую приложения для мо­
бильных устройств, отслеживающие двига­
тельную активность -  таковых было 
104 (48,8%) -  и вторую (контрольную), не ис­
пользовавшую подобные приложения -  
109(51,2%). При поступлении в отделение 
кардиореабилитации, в середине и в конце 
курса проводился тест шестиминутной ходь­
бы, с помощью которого оценивали в этих

двух группах уровень двигательной активно­
сти.

Результаты. Пациенты опытной группы 
достигли более выраженного прироста рас­
стояния, проходимого в процессе выполне­
ния шестиминутной ходьбы в середине кур­
са (F=143,222; р<0,001) и перед выпиской из 
санатория (F=245,723; р<0,001).

Выводы. Использование мобильных при­
ложений, отслеживающих физическую актив­
ность, улучшает результаты реабилитации 
пациентов, перенесших инфаркт миокарда. 
Внедрение такого подхода в реальную кли­
ническую практику эффективно, неинвазив­
но, не требует дополнительных финансовых 
инвестиций со стороны системы здравоохра­
нения и личного времени врача, являясь 
сильной детерминантой профилактического 
поведения пациентов.

К л ю чевы е с л о в а :  инфаркт миокарда, 
кардиоребилитация, тест шестиминутной 
ходьбы, ТШХ, мобильные приложения.
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MOBILE APPLICATIONS’ USE FOR ACTIVITY TRACKING IN POST-MI PATIENTS

Ponkin S.L.1, Tsygankova O.V.2’3, Fedorova E.L.2, Bondareva Z.G.2

'Sosnovka, cardiological department, Berdsk, Russian Federation

Novosibirsk State Medical University, Novosibirsk, Russian Federation

3Therapy and Preventive Medicine Research Institute, Siberian Branch of Russian Academy of Science,
Novosibirsk, Russian Federation

Purpose: to determine the contribution of 
mobile activity trackers on results of cardiac 
rehabilitation program (in particular its second 
phase) by using six-minute walk test (6MWT) in 
post-MI patients.

Method. 213 patients (58,7± 12,4 years, 
56,3% female) referred to a phase II cardiac 
rehabilitation program (CRP) with a previous 
myocardial infarction (median 17 days ago [3]) 
were examined. They were randomly assignedto 
an intervention group (104 patients, 48,8%) ora 
control one (109 patients, 51,2%). The primary 
outcome was the difference in the change in 
exercise capacity between the groups at the

middle and in the end of the second phase of 
CRP measured in meters by 6MWT.

Results. Patients in the intervention group 
achieve better results in means of exercise 
capa c ity ’ increase both at the m iddle 
(F=143,222; p<0,001) and in the end of the 
study (F=245,723; p<0,001).

Conclusion. The use of mobile activ ity 
trackers resulted in significant improvement in 
physical activity levels among post-MI patients.

K eyw ords: myocardial infarction, cardiac 
rehabilitation, mobile activity trackers, six- 
minute walk test, 6MWT.

Введение. Ишемическая болезнь сердца 
(ИБС) является ведущей причиной смерти во 
всем мире. Каждый год семь миллионов па­
циентов переносят инфаркт миокарда (ИМ), 
при этом ежегодная летальность, несмотря 
на внедрение инновационных методик диаг­
ностики и лечения этого заболевания, проч­
но удерживает планку в 10% [1]. К сожале­
нию, согласно исследованию EUROASPIREIV, 
лишь малая часть подходящих пациентов уча­
ствует в программах кардиологической реа­
билитации (ПКР) [2], что диктует необходи­
мость активного поиска путей вовлечения и 
удержания пациентов в программах подоб­
ного рода. Рядом авторов предложено более 
широкое использование возможностей мо­
бильных технологий, в частности, повсемес­
тно распространенных смартфонов.

Цель работы: оценить влияние использо­
вания мобильных приложений, отслеживаю­
щих уровень двигательной активности, на

результаты теста шестиминутной ходьбы у 
пациентов, перенесших инфаркт миокарда и 
последующее оперативное лечение.

Материал и методы. Обследованы 213 
пациентов (93 (43,7%) мужчины и 120 (56,3%) 
женщин) в возрасте 58,7±12,4 лет, перенес­
шие инфаркт миокарда от 4 дней до 6 меся­
цев назад (медиана 17 [9; 139]), проходив­
шие второй этап реабилитации на базе кар­
диологического отделения ЗАО «Курорт­
отель «Сосновка». Подавляющему большин­
ству обследованных предварительно было 
проведено первичное коронарное вмеша­
тельство (ЧКВ) -  184 пациенту (86,4%); ос­
тальным 29 (13,6%) -  операция коронарного 
шунтирования. Больные были рандомизиро­
ваны в две группы: первую (опытную), ис­
пользовавшую приложения для мобильных 
устройств, отслеживающие двигательную 
активность -  таковых было 104 (48,8%) -  и 
вторую (контрольную), не использовавшую
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подобные приложения -  109 (51,2%). При 
поступлении в отделение кардиореабилита­
ции, в середине и в конце курса проводился 
тест шестиминутной ходьбы, с помощью ко­
торого оценивали в этих двух группах уровень 
двигательной активности. Из исследования 
исключались лица, имеющие онкологичес­
кие, острые соматические, инфекционно­
воспалительные и психические (за исключе­
нием депрессии)заболевания; пациенты с 
выраженной патологией опорно-двигатель­
ного аппарата (деформирующий остеоарт­
роз суставов нижних конечностей высоких 
градаций III—IV, дорсопатия с выраженным 
болевым синдромом); а также больные с 
крайне низким реабилитационным потенци­
алом, определенным согласно общеприня­
тым критериям отбора пациентов для учас­
тия в ПКР. Статистическая обработка данных 
осуществлялась с помощью пакета приклад­
ных программ SPSS 17.0 (SPSSInc., Chicago, 
II, USA). Признаки, имеющие нормальное 
распределение, представлены как среднее и 
стандартное отклонение, для описания при­
знаков с отличным от нормального распре­
делением указывали медиану и межквар- 
тильный размах (5-й и 95-й процентили). 
Средние значения в группах сравнивали с 
помощью ANOVA по Краскелу-Уоллису. Уро­
вень статистической значимости всех стати­
стических тестов был принят за 0,05.

Результаты и обсуждение. Обследован­
ные пациенты в обеих группах достоверно не 
различались по полу, возрасту, проценту ку­
рящих, наличию сахарного диабета, анемии, 
заболеваний легких и опорно-двигательного 
аппарата (в первую очередь, деформирую­
щего остеоартроза суставов нижних конеч­
ностей низких градаций, I-II). Единственным 
показателем, достоверно отличавшимся 
между двумя группами, была скорость клу­
бочковой фильтрации, рассчитанная по фор­
муле CKD-EPI (р<0,001). Приверженность 
медикаментозной терапии оценивалась по 
данным сообщений пациентов и была сопо­

ставима с таковой в других исследованиях. 
Результаты ТШХ1, проведенного при поступ­
лении пациентов в отделение, не различа­
лись между двумя группами (F=3,170; 
р=0,74).Однако пациенты опытной группы 
достигли более выраженного прироста рас­
стояния, проходимого в процессе выполне­
ния ТШХ в середине курса (F=143,222; 
р<0,001) и перед выпиской из стационара 
(F=245,723; р<0,001).

Заключение. Использование мобильных 
приложений, отслеживающих физическую 
активность, улучшает результаты реабилита­
ции пациентов, перенесших инфаркт миокар­
да. Внедрение такого подхода в реальную 
клиническую практику эффективно, неинва­
зивно, не требует дополнительных финансо­
вых инвестиций со стороны системы здраво­
охранения и личного времени врача, являясь 
сильной детерминантой профилактического 
поведения пациентов.
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ВЛИЯНИЕ САРТАНОВ НА СОСТОЯНИЕ РЕАКТИВНОСТИ АРТЕРИЙ У ПАЦИЕНТОВ С
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ

Рипп Т.М.1, Мордовин В.Ф.1, Рипп Е.Г.2, Реброва Н.В.1,2
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Цель исследования: сравнительная оцен­
ка влияния сартанов на состояние церебро­
васкулярной и периферической реактивнос­
ти артерий.

Материал и методы. Подписавшие ин­
формированное согласие пациенты с арте­
риальной гипертензией (п=47) в возрасте 
52± 10 лет наблюдались в проспективном, 
сравнительном, рандомизированном иссле­
довании на фоне 4-х недель лечения эпро- 
сартана мезилат п=12, азилсартана медоксо- 
мил п=12, валсартан п=14. Исследовались 
цереброваскулярная и периферическая ре­
активности артерий.

Результаты. Пациенты не различались по 
антропометрическим и изучаемым парамет­
рам исходно. До лечения в группах исследу­
емых пациентов наблюдались умеренные 
нарушения реактивности церебральной и пе­

риферической. После терапии сартанами 
наблюдалось значимое снижение артериаль­
ного давления и изменение ряда показателей 
реактивности сосудов в сторону нормализа­
ции реакций. Сравнительная динамика арте­
риального давления, показателей церебро­
васкулярной реактивности и периферичес­
кой реактивности артерий не выявили суще­
ственных преимуществ какого-либо из сар­
танов.

Выводы. Блокаторы рецепторов ангио­
тензина II наряду со значимым антигипертен­
зивным эффектом способны с равной эф­
фективностью положительно влиять на пара­
метры цереброваскулярной реактивности и 
периферической реактивности артерий.

Клю чевы е слова: гипертония, артерии, 
реактивность сосудов, лечение, сартаны.

EFFECT OF SARTANS ON THE STATE OF ARTERIES REACTIVITY IN PATIENTS WITH
HYPERTENSION

Ripp T. M.1, Mordovin V.F.1, Ripp E.G.2, Rebrova N.V.1,2

1Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

2Siberian State Medical University, Tomsk, Russian Federation

The aim of the study was a comparative 
assessm ent of the effect of sartans on 
cerebrovascular (CV) and peripheral (P) 
reactivity (R) of arteries.

M aterial and m ethods. Patients with 
hypertension who signed informed consent at

the age of 52±10 years were observed in a 
prospective, comparative, randomized study 
with 4 weeks of treatment: eprosartan mesylate 
n=12, azilsartan medoxomil n=12, valsartan 
n=14. CVR and PR arteries were studied.
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Results. Patients did not d iffe r in the 
anthropometric and studied parameters initially. 
Prior to treatment, moderate impairment of 
cerebral and peripheral reactiv ities was 
observed in the study patient groups. Decrease 
in blood pressure and improvement of vascular 
reactivity was after treatm ent with sartans 
significant after therapy. Comparison of the 
dynamics of blood pressure, CVR and PR

arteries did not reveal significant advantages of 
any of the Sartans.

Conclusions. Blockers of angiotensin II 
receptors, along with a s ign ifican t 
antihypertensive effect, can positively influence 
CVR parameters and PR indices with equal 
efficiency.

Keyw ords: hypertension, arteries, vascular 
reactivity, treatment, sartans.

Известно, что в механизмах формирова­
ния гипертензивной энцефалопатии суще­
ственное значение имеют нарушения васку­
лярной реактивности (ЦБР), в основе кото­
рых лежат повреждения эндотелийзависи- 
мой регуляции, что усугубляет тяжесть забо­
левания. В связи с чем появились работы, ре­
комендующие при выборе лечения учитывать 
влияние лечения на резервные и ауторегуля­
торные возможности артерий [1, 2]. Иссле­
дования LIFE, MOSES, SCAST, SCOPE [3] и 
показали преимущественное снижение рис­
ка инсульта у сартанов против других групп 
препаратов. В отдельных исследованиях опи­
саны протективные эффекты для ингибито­
ров АПФ [3], однако нет работ, посвященных 
анализу влияния БРА на комплекс парамет­
ров ЦВР -  фазу резерва и ауто регуляции, 
несмотря на актуальность проблемы.

Цель исследования: сравнительная оцен­
ка влияния блокаторов рецепторов ангиотен­
зина II (БРА) на состояние цереброваскуляр­
ной и периферической реактивности арте­
рий.

Материал и методы. Пациенты дали ин­
формированное согласие на участие в иссле­
довании в соответствии с принципами Хель­
синской декларации.. В простое сравнитель­
ное проспективное исследование скриниро- 
вано 58 пациентов с АГ в возрасте 52,4±9,7 
лет, не получавшие регулярно антигипертен­
зивную терапию, без неврологического де­
фицита, с удовлетворительной визуализаци­
ей СМА, допустимая ассиметрия кровотока 
по средним мозговым артериям (СМА) была

<10%. Оценка периферической (проба с ре­
активной гиперемией (РГ) D. Celermajer) и це­
ребральной (гипероксическая СМЖ). В груп­
пе включенных пациентов (п=43) была про­
ведена рандомизация методом случайных 
чисел. Сформированы 3 группы: 1 гр. (п=17) 
принимали эпросартана мезилат (600), 2 гр. 
(п=12) -  азилсартана медоксомил (40) и 3 гр. 
(п=14) -  валсартан (160) мг/сут.

Дизайн: 5 периодов и 5 контрольных ви­
зитов пациентов: V0 -  прескрининг; 1-й пе­
риод -  расширенного клинического обследо­
вания; 2-й период -  специального обследо­
вания: V1 -включение пациентов в исследо­
вание, рандомизация; 3-й период -  моноте­
рапия сартаном в течение 4 недель: V2 -  ви­
зит оценки эффективности и переносимости 
препарата; 4-й период -  монотерапия в те­
чение 4 недель: V3 -  контроль лечения; 5-й 
период -  спец, обследования: V4 -  визит ис­
ключения из исследования.

Результаты. Пациенты исходно не разли­
чались по значимым антропометрическим и 
изучаемым параметрам. До лечения в груп­
пах исследуемых пациентов наблюдались 
умеренные нарушения ЦВР и вазомоторной 
регуляции плечевой артерии (ПлА). После 
терапии ингибиторами наблюдалось значи­
мое снижение АД и изменение ряда показа­
телей реактивности сосудов в сторону нор­
мализации реакций (табл. 1). Сравнительная 
динамика АД, показателей ЦВР и реактивно­
сти периферических артерий не выявили су­
щественных преимуществ какого либо из 
сартанов.
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Таблица 1. Сравнительная характеристика параметров АД, цереброваскулярной 
реактивности и ауторегуляции периферических артерий исходно 
и после терапии эпросартаном, азилсартаном и валсартаном

Параметры 1-я группа 2-яг эуппа 3-я группа

ИСХОДНО после лечения ИСХОДНО после лечения до лечения после лечения

САД, мм рт. ст. 149+12 137+11* 146,5+11,0 132,9+10,1* 148,0+12,6, & 134,8+11,4*#

ДАД, мм рт. ст. 94,2±8,5 84,7+8,9* 92,9+7,8 81,6+7,8* 93,1+8,1 & 82,1+7,6*#

КИСотн. 0 2, % -8,22+2,20 -14,52+3,23* -9,52+3,44 -15,22+2,13* -8,51+1,94& -16,11+4,21*#

ТСИ ЛСК 0 2, 
см/с в мин

7,75+1,14 9,25+1,31* 8,24+1,16 8,55+1,61 8,26+1,07& 8,62+1,61#

ивлско2 0,91+0,12 1,00+0,10 0,94+0,14 1,02+0,11 0,91±0,08& 0,96+0,11#

свлско2,
см/с в мин

1,83+0,26 2,29+0,34 1,87+0,23 2,29+0,34 1,60±0,29& 2,49+0,34*#

Н 0 Р 02, ед. 0,56-1,16 0,89-2,32* 0,54-1,12 0,98-2,16* 0,53—1,14& 1,12-2,71*#

Диаметр плечевой 
артерии, мм

4,2+0,5 4,3+0,4 4,3+0,3 4,4+0,3 4,2±0,4& 4,3+0,3#

Прирост диаметра 
ПА на пробе 
с гиперемией,%

6,62+1,56 7,61+1,45* 6,51+1,35 9,6+1,64* 6,22+1,31 & 7,85+1,96*#

Изменение 
напряжения 
сдвига на про­
бе с гиперемией

0,032+0,012

СОоo
'

+|сооo
' 0,036+0,011 О о со со |+ о о сю

обЮОo
'

+I
СОоо

"_________

0,030+0,012#

Прирост диаметра 
плечевой артерии 
на пробе с нитро­
глицерином, %

15,4+1,9 16,4+1,7 15,5+2,8 17,4+2,5 16,1 ±2,1 & 18,4+3,9#

Примечания: САД -  систолическое АД, ДАД -  диастолическое АД, ЧСС -  частота сердечных сокращений, 
ЛСК -  линейная скорость кровотока, КИСотн. -  коэффициент изменения скорости относительный, ТСИ -  
тестовая скорость изменения, ИВ -  индекс восстановления, СВ -  скорость восстановления, НОР - нор­
мализованный к АД ответ резерва; 0 2 -  гипероксический тест, С02 -  гиперкапнический тест; * -  р<0,05 
при сравнении групп до и после лечения, & -  р>0,05 при сравнении значений 3-х групп исходно, # -  
р>0,05 при сравнении значений 3-х групп после лечения

Статистически значимая положительная 
динамика параметров ЦБР наблюдалась при 
гипероксии. Показатель нормализованного 
ответа резерва (НОР) при гиперкапнии изме­
нялся в положительную сторону во всех груп­
пах статистически значимо. Преимуществ 
какого-либо из сартанов получено не было.

Обсуждение и выводы. Положительная 
динамика НОР при проведении гиперкапни­
ческого теста объяснима влиянием сартанов 
на динамику АД. Равный эффект влияния на 
ЦБР и ПР объясним общим механизмом дей­

ствия препаратов: регулируя работу РААС и 
блокируя активацию рецепторов ангиотензи­
на II подтипа АТ-1, вызывают снижение тону­
са стенки артерии путем уменьшения секре­
ции вазопрессина, выработки и секреции 
альдостерона, усиления синтеза эндотелий 
зависимых вазодилатирующих факторов, а 
вслед за этим активируют адаптирующие 
процессы реактивности кровотока в целом. 
Тогда как исследования по изменению ЭЗВД 
и ЭНВД под влиянием сартанов не столь мно­
гочисленны и противоречивы и не проводи-
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лись в сравнительном аспекте для этих пре­
паратов. Данные о влиянии и сравнении ис­
следуемых препаратов на ЦБР -  не представ­
лены в литературе, являются новыми. Следу­
ет отметить, что к настоящему времени по­
лучены результаты клинических доказатель­
ных исследований о возможности снижения 
риска мозговых осложнений на фоне лечения 
блокаторов рецепторов ангиотензина II. Тог­
да как детальные механизмы, лежащие в ос­
нове снижения риска сосудистых катастроф 
ГМ на фоне лечения БРА, остаются неизвес­
тными. Возможно, способность препаратов 
изучаемой группы изменять в положительную 
сторону параметры ЦБР и эндотелий зависи­
мой дисфункции, отчасти могут объяснять 
патофизиологические механизмы и эффек­
ты влияния БРА на риск развития сосудистых 
катастроф. Таким образом, блокаторы ре­
цепторов ангиотензина II наряду со значи­
мым антигипертензивным эффектом способ­
ны с равной эффективностью положительно 
влиять на параметры ЦБР и показатели ЭЗВД 
периферических артерий.
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ОЦЕНКА ГИПОЛИПИДЕМИЧЕСКИХ И ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЭФФЕКТОВ 
ДЛИТЕЛЬНОЙ ТЕРАПИИ РОЗУВАСТАТИНОМ И КОМБИНАЦИИ АТОРВАСТАТИНА С 

ЭЗЕТИМИБОМ: ДАННЫЕ РАНДОМИЗИРОВАННОГО СРАВНИТЕЛЬНОГО
ИССЛЕДОВАНИЯ

Сушкова А.С., Кошельская О.А., Кравченко Е.С.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Актуальность. Улучшение кардиоваску­
лярного прогноза под воздействием стати- 
нов связывается с их липидными и нелипид­
ными эффектами. Эзетимиб в комбинации со 
статинами оказывает гиполипидемическое 
действие, однако данные о воздействии ком­
бинированной терапии на показатели хрони­

ческого субклинического воспаления проти­
воречивы.

Цель: в ходе рандомизированного иссле­
дования сравнивали гиполипидемическую и 
противовоспалительную эффективность те­
рапии розувастатином и аторвастатином в 
комбинации с эзетимибом у пациентов высо­
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кого и очень высокого сердечно-сосудисто­
го риска, обусловленного ишемической бо­
лезнью сердца и/или сахарным диабетом 
типа 2.

Материал и методы. В исследование 
включены 53 пациента, рандомизированные 
на 2 группы: розувастатин (п=30) и комбина­
цию аторвастатина с эзетимибом (п=23). В 
ходе 48-недельной терапии оценивали дина­
мику липидтранспортной функции крови и 
маркеров воспаления.

Результаты. Выраженный гиполипидеми- 
ческий эффект достигался в обеих группах, 
а степень снижения уровней холестерина 
липопротеинов низкой плотности аполипоп- 
ротеина В/аполипопротеина А1 не имела 
различий между схемами лечения. На фоне 
комбинированной терапии наблюдалось бо­
лее выраженное снижение уровня триглице­
ридов, а возрастание уровня аполипопроте- 
ина А1 имело место только в группе розува-

статина. Хотя снижение содержания интер­
лейкина- lb  и фактор некроза опухоли отме­
чалось в обеих группах, значимое уменьше­
ние концентрации С-реактивного белка (high sens 
tivity С-reactive protein) и интерлейкина-10 док 
ментировано только на фоне комбинированной 
терапии. Выводы. У пациентов высоко 
о и очень высокого сердечно-сосудистого риска, 
обусловленного ишемической болезнью сер­
дца и/или сахарным диабетом типа 2, при 
равной степени снижения уровня холестери­
на липопротеинов низкой плотности, комби­
нированная терапия аторвастатином и эзе­
тимибом имеет преимущества перед терапи­
ей розувастатином в виде более эффектив­
ной коррекции высокого уровня триглицери­
дов и значимого уменьшения концентрации 
С-реактивного белка и интерлейкина-10.

Клю чевы е слова: липидснижающая те­
рапия, статины, розувастатин, эзетимиб, по­
казатели субклинического воспаления.

EVALUATION LIPID-LOWERING AND ANTI-INFLAMMATORY EFFECTS OF LONG-TERM 
THERAPY ROSUVASTIN AND COMBINATION ATORVASTIATINE WITH EZETHIMIBOM: 

DATA OF THE RANDOMIZED COMPARATIVE STUDY

Sushkova A.S., Koshelskaya O.A., Kravchenko E.S.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Backgroud. Improvement of cardiovascular 
prognosis under the influence of statins is 
associated with their lipid and non-lipid effects. 
Ezetimib in com bination with statins has a 
hypolipidemic effect, but data on the effects of 
combination therapy on the indices of chronic 
subclinical inflammation are inconsistent.

Aim: in a comparative randomized tria l, 
compare the lip id-low ering and a n ti­
inflam m atory e fficacy of rosuvastatin and 
atorvastatin in combination with ezetimib in 
patients with high and very high cardiovascular

risk with coronary artery disease and /  or type 2 
diabetes mellitus.

Material and methods. The study included 
53 patients randomized into 2 groups: 
rosuvastatin (n=30) and a com bination of 
atorvastatin with ezetimibe (n=23). During the 
48-week therapy, the dynamics of the lipid 
transport function of blood and markers of 
inflammation evaluated.

Results. The pronounced lipid-lowering 
effect achieved in both groups, and the degree 
of decrease levels of LDL and apoB/apoA1 did
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not differ between treatment regimens. Against 
the background of combined therapy, there was 
a more pronounced decrease in the level of 
triglycerides, and an increase in the level of 
apoA1 occurred only in the rosuvastatin group. 
Although a decrease in IL-1(3 and TNF-a 
observed in both groups, a significant reduction 
in the concentration of hsCRP and IL-10 
documented only in combination therapy.

Conclusions. In patients with a high and very

high cardiovascular risk due to coronary artery 
disease and /  or type 2 diabetes mellitus, with 
an equal reduction in LDL cholesterol, 
com bination therapy with atorvastatin and 
ezetimibe has advantages over rosuvastatin 
therapy in the form of more effective correction 
of high level trig lycerides and a significant 
decrease in concentration hsCRP and IL-10.

K eyw ords: lipid-lowering therapy, statins, 
rosuvastatin, ezetimibe, indicators of subclinical 
inflammation.

Введение. Липидснижающая терапия яв­
ляется важнейшим компонентом первичной 
и вторичной профилактики атеросклероти­
ческих осложнений у пациентов высокого и 
очень высокого кардиоваскулярного риска. 
Положительное влияние розувастатина на 
клинический прогноз этих пациентов связы­
вается как с его липидными, так и нелипид­
ными (плейотропными) эффектами, включая 
противовоспалительное действие. Эзетимиб 
в комбинации с умеренной дозой статинов 
оказывает гиполипидемический эффект, 
сравнимый с таковым при использовании 
высокой дозы статинов, однако данные о воз­
действии комбинированной терапии на пока­
затели хронического субклинического воспа­
ления весьма противоречивы [1, 2, 3]. Све­
дения о сравнительной противовоспалитель­
ной эффективности статинов и их комбина­
ции с эзетимибом очень ограниченны и весь­
ма противоречивы.

Цель работы: сравнить гиполипидемичес- 
кую и противовоспалительную эффектив­
ность 48-недельной терапии розувастатином 
в возрастающих дозах и приема низкой/ 
средней дозы аторвастатина в комбинации с 
эзетимибом у пациентов ишемической бо­
лезнью сердца (ИБС) и сахарным диабетом 
типа 2.

Материал и методы. Настоящее иссле­
дование было открытым, проспективным, 
сравнительным, рандомизированным, стит- 
рацией дозы статинов, длительностью 48 не­

дель. В исследование включены 53 пациента 
высокого и очень высокого сердечно-сосуди­
стого риска, а именно: 20 пациентов с ИБС, 
стабильной стенокардией I-II функциональ­
ного класса без нарушений углеводного об­
мена, 20 пациентов с сахарным диабетом 
типа 2 и 25 пациентов с сочетанием ИБС и 
сахарного диабета типа 2 или нарушением 
толерантности к глюкозе. Методом конвер­
тов пациенты рандомизированы на прием 
розувастатина (п=30) либо комбинацию 
аторвастатина с эзетимибом (п=23).

Пациенты сравниваемых групп не имели 
существенных различий по основным клини­
ческим характеристикам, доле пациентов с 
латентными и манифестными нарушениями 
углеводного обмена. Средний возраст боль­
ных составил 62,2±6,4 лет, (м/ж 26/27). Все 
пациенты находились на регулярной карди­
оактивной терапии, характер которой суще­
ственно не различался между группами. По­
давляющее большинство пациентов обеих 
групп получали фоновую терапию блокатора­
ми ренин-ангиотензин-альдостероновой си­
стемы и бета-адреноблокаторами, около 
40% пациентов -  блокаторы кальциевых ка­
налов, у трети пациентов проводилась тера­
пия диуретиками (индапамид). Комбиниро­
ванный прием бета-адр

ноблокаторов и диуретиков соста 
ил 23,3 и 17,4% соответственно. Урове­
нь артериального давления на фоне прово­
димого лечения не превышал 140/90 мм рт. 
ст. В течение всего исследования схемы те­
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кущей сердечно-сосудистой и сахароснижа­
ющей терапии не менялись.

В исследование не включались больные с 
гипертриглицеридемией более 4,5 ммоль/л, 
сахарным диабетом типа 1, заболеваниями 
печени в активной фазе, с уровнем транса- 
миназ и креатинфосфокиназы крови, более 
чем в 2 раза превышающих верхнюю грани­
цу нормы, вторичной дислипидемией на 
фоне заболеваний почек, курильщики в слу­
чае употребления более 5 сигарет в сутки, 
при наличии беременности или в периоде 
лактации, имеющие противопоказания к на­
значению статинов.

Целевым уровнем холестерина липопро­
теинов низкой плотности (ХС ЛПНП) на мо­
мент начала проведения исследования счи­
тали его снижение менее 2,0 ммоль/л, у боль­
ных сахарным диабетом без установленной 
ИБС -  до уровня менее 2,5 ммоль/л [1,2]. У 
всех пациентов начальная доза розувастати- 
на в первый месяц лечения составила 10 мг/ 
сут, затем при отсутствии достижения целе­
вого уровня ХС ЛПНП доза увеличивалась до 
20-40 мг/сут, до достижения целевых значе­
ний ЛПНП. В группе комбинированной тера­
пии использовали аторвастатин в дозе 10-20 
мг/сут и эзетимиб Юмг/сут.

До начала лечения, через 4, 12, 24, 48 не­
дель терапии определяли содержание обще­
го холестерина (ОХС), холестерина липопро­
теинов высокой плотности (ХС-ЛПВП), ХС- 
ЛПНП и триглицеридов крови (ТГ), рассчиты­
вали содержание ХС не-Л ПВП, отношение ХС 
ЛПНП/ХС ЛПВП и индекс атерогенности. В 
исходе и по окончанию исследования анали­
зировали концентрацию аполипопротеинаА1 
(апоА1) и аполипопротеина В (апоВ) в сыво­
ротке крови и вычисляли соотношение апоВ/ 
апоА1. У всех пациентов в процессе терапии 
оценивали концентрацию С-реактивного 
белка (high sensitiv ity C-reactive protein, 
hsCRP) и провоспалительных цитокинов: 
фактор некроза опухоли (TNF-a), интерлей­
кина-16 (IL-1b), интерлейкин-6 (IL-6), интер­
лейкин-10 (IL-10).

Статистический анализ материала прово­
дился с использованием пакета прикладных 
программ Statistica 10.0. Методы описатель­
ной статистики включали вычисление сред­
них значений (М) и стандартное отклонение 
от среднего (SD) для нормального распреде­
ления; медиану (Me) и 25-Й/75-Й проценти- 
ли для распределения, отличного от нор­
мального. Результаты статистического ана­
лиза принимались как статистически значи­
мые при р<0,05.

Результаты и обсуждение. Переноси­
мость терапии была хорошей, и все включен­
ные пациенты закончили 48 недель лечения. 
Приверженность к лечению составила >75% 
у всех пациентов. Средние дозы розуваста- 
тина и аторвастатина через 48 недель лече­
ния составили 14,8 мг/сут и 15,2 мг/сут со­
ответственно. Целевой уровень ХС ЛПНП че­
рез 48 недель лечения был достигнут у 76,7 и 
60,9% пациентов в группах розувастатина и 
комбинированной терапии соответственно. 
В обеих группах пациентов достигнут выра­
женный гиполипидемический эффект, когда 
средние значения ОХС, ХС ЛПНП и апоВ по­
низились на 38,8, 57,7 и 40,7% в группе ро­
зувастатина и на 45,1,58,4 и 48,8% в группе 
комбинированной терапии соответственно, 
что свидетельствует об эквивалентной сте­
пени снижения ХС ЛПНП.

Вместе с тем, на фоне комбинированной 
липидснижающей терапии имело место су­
щественно более выраженное снижение 
уровня триглицеридов крови -  на 36,5 про­
тив 28,3% в группе розувастатина, о чем уже 
сообщалось рядом авторов у пациентов с 
метаболическим синдромом и сахарным ди­
абетом [4]. Причины более высокой эффек­
тивности комбинированной терапии в сниже­
нии повышенного уровня триглицеридов кро­
ви остаются неизвестными, однако предпо­
лагается, что эзетимиб способствует более 
выраженному уменьшению уровня триглице­
ридов в силу ингибирования транспортных 
белков жирных кислот и продукции апоВ-48 
в эпителиальных клетках тонкого кишечника.
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Другим механизмом более выраженного сни­
жения уровня триглицеридов крови под вли­
янием комбинированной терапии эзетеми- 
бом и аторвастатином может быть способ­
ность последнего повышать экспрессию кар- 
нитин-палмитоилтрансферазы 1, ответ­
ственной за транспорт свободных жирных 
кислот в митохондрии для их дальнейшего 
окисления, а также активировать протеинки­
назу А, которая уменьшает доступ белков 
ChREBP-каскада к ядру, снижая экспрессию 
глицерол-3-ф осф ат ацетилтрансферазы 
(фермент, лимитирующий синтез триглице­
ридов из СЖК).

В обеих группах имело место возрастание 
уровня ХС ЛПВП на 7,4% в группе розуваста- 
тина (р=0,01) и на 11,3% в группе комбини­
рованной терапии (р=0,007). При этом зна­
чимый рост уровня апоА1 происходил толь­
ко в группе розувастатина на 13,3% (р=0,01). 
В обеих группах выявлено снижение соотно­
шения апоВ/апоА1 на 45,6% в группе розу­
вастатина (р=0,00001) и на 45,1% в группе 
комбинации аторвастатина с эзетимибом 
(р=0,00004).

Статистически значимое снижение меди­
анных значений hsCRP имело место лишь в 
группе комбинированной терапии от 3,38 
(1,93; 6,23) мг/л до 1,89 (1,07; 5,86) мг/л про­
тив группы розувастатина, в которой концен­
трации hsCRP не изменялись. В обеих груп­
пах пациентов отмечалось снижение медиан­
ных значений IL-1 (3 от 1,0 (0,58; 1,51) до 0,75 
(0,41; 1,11) пг/мл (р=0,003) и от 0,76 (0,4; 
1,62) до 0,47 (0,34; 0,88) пг/мл (р=0,02) в 
группе розувастатина и от0,95 (0,78; 1,19) до 
0,75 (0,56; 0,91) пг/мл (р=0,005) в группе ком­
бинированной терапии. Содержание TNF-б в 
крови снижалось от 0,76 (0,4; 1,62) до 0,47 
(0,34; 0,88) пг/мл (р=0,02) в группе розувас­
татина и от 1,21 (0,69; 1,85) до 0,63 (0,46; 
0,96) пг/мл (р=0,002) в группе комбинирован- 
ноей терапии. IL-10 от 1,67 (1,17; 2,49) до 1,22 
(0,79; 2,31) пг/мл (р=0,005), при этом значи­
мых изменений уровня IL-10 на фоне терапии 
розувастатином не происходило. В обеих 
группах значимая динамика концентраций IL- 
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6 в крови через 48 недель терапии отсутство­
вала.

Таким образом, полученные данные под­
тверждают реализацию противовоспали­
тельных эффектов обеих схем терапии, что 
согласуется с данными литературы и резуль­
татами наших более ранних исследований 
[5]. Среди возможных механизмов противо­
воспалительного действия статинов в лите­
ратуре обсуждается уменьшение содержа­
ния липидных иммунных комплексов к ХС- 
ЛПНП, растворимых межклеточных молекул 
адгезии-1, продукции и/или активности TNF- 
а и интерлейкина-1(3, что может быть обус­
ловлено снижением индукции их мРНК.

Кроме того, мы показали, что в отличие от 
группы розувастатина, на фоне комбиниро­
ванной терапии отмечалось значимое сниже­
ние уровня hsCRP и IL-10, что может свиде­
тельствовать о потенцирующем действии 
эзетимиба в отношении подавления под вли­
янием статинов неспецифического воспале­
ния. Наше наблюдение подтверждает ряд 
литературных данных, и в частности резуль­
таты исследования Sager Р.Т. et al. (2003), в 
котором было продемонстрировано, что на 
фоне комбинированной терапии симвастати- 
ном и эзетимибом снижение концентрации 
hsCPR составило 35%, и степень которого 
была существенно выше таковой при моно­
терапии симвастатином [1]. Полученные 
нами данные соответствуют также выводам 
объединенного анализа крупных, междуна­
родных, плацебо-контролируемых исследо­
ваний пациентов с дислипидемией и уровнем 
hsCRP<10 мг/л, в котором эффекты моноте­
рапии эзетимибом 10 мг/сут в течение 12 
нед. (п=1372) и комбинированной терапии со 
статинами в течение 8 нед. (п=3899) на уро­
вень hsCRP были проанализированы с учетом 
возраста пациентов, пола, расы, индекса 
массы тела, наличия сахарного диабета и 
ИБС [2]. Кроме того, было установлено, что 
добавление эзетимиба к терапии статинами 
ассоциировалась со значимым дополнитель­
ным снижением уровня hsCRP (Д%=10%, 
р<0,001) [2]. Потенцирование эзетимибом
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противовоспалительной активности статинов 
может до некоторой степени объяснять об­
наруженный в исследовании PRECISE-IVUS 
более выраженный регресс коронарной ате­
ромы на фоне терапии аторвастатином с эзе- 
тимибом, в сравнении с монотерапией атор­
вастатином [3].

Выводы. Результаты нашего исследова­
ния показывают, что у пациентов высокого и 
очень высокого сердечно-сосудистого рис­
ка, обусловленного ИБС и/или сахарным ди­
абетом типа 2 при равной степени снижения 
ХС ЛПНП, 48-недельная комбинированная 
терапия аторвастатином в средней дозе 15,2 
мг/сут и эзетимибом 10мг/сут имеет преиму­
щества перед терапией розувастатином в 
средней дозе 14,8 мг/сут в виде более выра­
женной коррекции высокого уровня тригли­
церидов и статистически значимого умень­
шения концентрации hsCRP и IL-10.
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ВЛИЯНИЕ РЕНАЛЬНОЙ ДЕНЕРВАЦИИ НААДИПОКИНОВЫЙ ПРОФИЛЬ У 
БОЛЬНЫХ РЕЗИСТЕНТНОЙ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ, 

АССОЦИИРОВАННОЙ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА

Фальковская А.Ю., Мордовин В.Ф., Пекарский С.Е., Рипп Т.М., Ситкова Е.С., 
Зюбанова И.В., Гусакова А.М., Баев А.Е., Манукян М.А.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
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Одной из частых причин развития артери­
альной гипертонии при сахарном диабете яв­
ляется висцеральное ожирение, поскольку 
продуцируемые адипоцитами адипокины 
вовлечены в регуляцию артериального дав­
ления и тесно связаны с симпатической не­
рвной системой.

Цель исследования: оценить влияние 
симпатической ренальной денервации на 
адипокиновый профиль (лептин, резистин, 
адипонектин, интерлейкин-6 и фактор некро­
за опухоли-альфа) у больных резистентной 
артериальной гипертонией, ассоциирован­
ной с сахарным диабетом 2-го типа.
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В проспективное интервенционное иссле­
дование было включено 43 больных резис­
тентной артериальной гипертонией,ассоци­
ированной с сахарным диабетом 2-го типа. 
Через год после вмешательства на фоне зна­
чимого снижения артериального давления 
было отмечено существенное уменьшение 
уровня фактора некроза опухоли-альфа, тес­
но связанное со снижением вариабельности 
систолического артериального давления. 
Кроме того, имело место повышение содер­
жания в крови адипонектина и лептина, ди­
намика которых не зависела от степени ан­
тигипертензивного эффекта. Вес тела, уро­
вень резистина и интерлейкина-6 после вме­
шательства не изменились. При сравнении 
динамики уровня адипокинов в зависимости 
от ответа на вмешательство значимых отли­

чий между группами респондеров и нерес- 
пондеров выявлено не было.

Таким образом, данное исследование 
впервые показало, что симпатическая ре­
нальная денервация может оказывать благо­
приятное влияние на адипокиновый профиль 
у больных резистентной артериальной гипер­
тонией, ассоциированной с сахарным диабе­
том 2-го типа. Уменьшение фактора некроза 
опухоли-альфа, а также повышение адипо­
нектина и лептина крови может способство­
вать снижению артериально давления вслед­
ствие реализации положительных метаболи­
ческих эффектов этих адипокинов.

Клю чевы е слова: резистентная артери­
альная гипертония, сахарный диабет, адипо- 
кины, фактор некроза опухоли альфа, интер­
лейкин 6 ,лептин,адипонектин,резистин, ре­
нальная денервация.

THE EFFECT OF RENAL DENERVATION ON ADIPOKINES IN PATIENTS 
WITH RESISTANT ARTERIAL HYPERTENSION ASSOCIATED WITH TYPE 2

DIABETES MELLITUS

Falkovskaya A.Yu., Mordovin V.F., Pekarskiy S.E., Ripp T.M., Sitkova E.S., Zyubanova I.V.,
Gusakova A.M., Baev A.E., Manukyan M.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

The visceral obesity is the important reason 
for the hypertension (HT) in diabetes mellitus 
(DM). Adipokines are involved in the regulation 
of blood pressure (BP) and relates to the 
sympathetic nervous system. The aim of this 
study was to evaluate the effect of sympathetic 
renal denervation (RDN) on the adipokine profile 
in patients with resistant HT (RHT), associated 
with type 2 DM (T2DM). A prospective 
interventional study included 43 patients with 
RHT associated with T2DM. RDN significantly 
and sustainably reduced in both BP and tumor 
necrosis factor- 6 (TNF-б) level at 12 months 
follow. Additionally, there was a significant 
increase in both adiponectin and leptin levels. 
The change in TNF-б was directly related to
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reduction in variability of systolic BP, whereas 
changes in adiponectin and leptin levels had no 
relations with BP reduction. The body weight, the 
level of resistin and IL-6 did not change after 
RDN. The dynamics of the adipokines were the 
same in responders and non-responders 
groups. Thus, th is is the firs t study to 
demonstrate that RDN has potentially beneficial 
effects on adipokines profile. Decreased TNF-a 
and increased both adiponectin and leptin 
production may contribute to BP reduction via 
the metabolic effects.

Keyw ords: resistant hypertension, diabetes 
mellitus, adipokines, tumor necrosis factor-6, 
interleukin-6, adiponectin, leptin, resistin, renal 
denervation.
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Введение. Артериальная гипертензия 
(АГ) развивается у 50-80% больных сахар­
ным диабетом (СД), что может быть обуслов­
лено частым наличием ожирения и подклю­
чением связанных с ним механизмов повы­
шения артериального давления (АД). Висце­
ральный жир (мезентериальные адипоциты) 
гораздо более активен в эндокринологичес­
ком плане, чем подкожный. При избыточной 
массе тела происходит не только пролифе­
рация и гипертрофия адипоцитов, но и их 
инфильтрация макрофагами с последующим 
развитием воспалительных реакций. Это со­
провождается изменением метаболической 
активности жировой ткани [1], степень кото­
рого у больных СД более выражена, чем у 
пациентов без нарушений углеводного обме­
на [2]. Продуцируемые адипоцитами адипо- 
кины тесно связаны с симпатической не­
рвной системой (СНС), в том числе с ее по­
чечным компонентом. К настоящему време­
ни получены убедительные данные о том, что 
разрушение нервных волокон, находящихся 
в адвентиции почечных артерий, приводит к 
снижению симпатического тонуса и выра­
женному антигипертензивному эффекту [3]. 
Вместе с тем эффекты ренальной денерва­
ции (РД) на уровень циркулирующих адипо- 
кинов у больны РАГ, ассоциированной с СД 
2-го типа, остаются недостаточно изученны­
ми.

Цель работы: оценить влияние симпати­
ческой РД на адипокиновый профиль у боль­
ных РАГ, ассоциированной с СД 2-го типа.

Материал и методы. В проспективное 
интервенционное исследование включено 43 
больных РАГ, ассоциированной с СД 2-го типа 
(средний возраст 60,0+8,8 лет, 17 мужчин, 
среднее офисное систолическое АД 
169,7+19,1 мм рт. ст., НЬА1 с 6,7+1,4%, индекс 
массы тела 34,8±12,7 кг/м2, средняя окруж­
ность талии у женщин 109,4+14,3 см, у муж­
чин — 108,9±18,6 см, общее ожирение -  у 33 
(77%), висцеральное -  у 35 (81%) больных. 
Все пациенты принимали статины. Детали 
протокола опубликованы на сайте

ClinicalTrial.gov, рег.номер NCT01499810. 
Критериями РАГ считали сохранение систо­
лического АД (САД) >140 мм рт. ст. на фоне 
терапии тремя и более антигипертензивны­
ми препаратами в оптимальных дозах, вклю­
чая диуретик. У всех больных были исключе­
ны вторичные форм АГ и псевдорезистент­
ность. Исходно, через 6 и 12 месяцев после 
вмешательства проводили общеклинические 
исследования, измерение офисного АД, ам­
булаторное мониторирование АД. Уровни 
адипокинов определяли методом ИФА (леп- 
тин, резистин, адипонектин -  наборами 
Mediagnost (Германия); фактор некроза опу­
холи альфа (ФНО-а) и интерлейкин-6 (ИЛ-6) 
плазмы крови -  наборами реагентов произ­
водства ЗАО «Вектор-Вест»). В анализ были 
включены данные 38 больных, наблюдавших­
ся 12 месяцев. Пациенты принимали в сред­
нем 4,2+0,9 антигипертензивных препарата. 
В течение всего периода наблюдения паци­
енты были ориентированы не менять режим 
антигипертензивной и сахароснижающей те­
рапии.

Результаты. В нашем исследовании че­
рез год после вмешательства было достиг­
нуто значимое снижение офисных и средне­
суточных значений АД (-23 ,6 /-1 4,2 мм рт. ст. 
для офисного АД (систолического/диастоли- 
ческого); — 12,4/—6,9 мм рт. ст. для АД -  24 ч). 
Частота сердечных сокращений, вес пациен­
тов и окружность талии значимо не измени­
лись. По результатам лабораторных тестов 
через полгода после РД существенной дина­
мики адипокинов отмечено не было. Вместе 
с тем, через год наблюдения имело место 
значимое снижение уровня ФНО-а (от 6,8±3,1 
до6,2±3,1 пг/мл; р=0,004), степень которого 
была связана со снижением вариабельности 
САД в ночной период (R=0,49; р=0,008). Кро­
ме того, через год было достигнуто суще­
ственное повышение уровня адипонектина 
(от 6,4±3,8 до 7,4±4,5 мг/дл; р=0,03) и лепти- 
на крови (от 39,4±24,5 до 54,2±32,9 нг/мл; 
р=0,0001). Связи динамики этих адипокинов 
со степенью антигипертензивного эффекта

139



“ Кардиология XXI века: альянсы и потенциал” В сероссийский научно-образовательный форум с международным участием,

выявлено не было. Средние значения резис­
тина и ИЛ-6 после РД не изменились (от 
5,0±1,6 и 5 ,1±1,9 нг/мл; р=0,7 для резистина; 
от 4,7+4,6 до 5,1+4,7 пг/мл; р=0,6для ИЛ-6). 
Для сравнения динамики уровня адипокинов 
в зависимости от ответа на вмешательство 
пациенты были разделены на 2 группы: рес- 
пондеры (со степенью снижения САД на 10 и 
более мм рт. ст.) и нереспондеры (с меньшей 
степенью снижения САД). Значимые отличия 
динамики адипокинов в этих двух группах 
больных отсутствовали.

Обсуждение. Целью исследование была 
проверка гипотезы о том, что РД может из­
менить адипокиновый профиль у больных 
РАГ, ассоциированной с СД 2-го типа. ФНО- 
а известен как цитокин, синтезируемый мак­
рофагами, способный вызывать некроз опу­
холей, а также снижать вес тела [1]. Посколь­
ку позже было установлено, что ФНО-а сек- 
ретируется и жировыми клетками, он был от­
несён к числу адипокинов. Помимо провос­
палительной активности, ФНО-а способен 
снижать чувствительность тканей к инсулину 
путем фосфорилирования субстрата инсули­
нового рецептора серина, а также нарушать 
липидный обмен, что объясняет его участие 
в атерогенезе. Кроме того, ФНО-а может 
оказывать и гипертензивное действие, по­
скольку принимает участие в транскрипции 
ренина в клетках юкста-гломерулярного ап­
парата почек, а также увеличивает чувстви­
тельность рецепторов к ATM, а следователь­
но, повышает глобальный симпатический то­
нус. Поэтому снижение продукции ФНО мож­
но рассматривать как дополнительный спо­
соб предупреждения прогрессирования ате­
росклероза, улучшения контроля углеводно­
го обмена и АД. Продукция ФНО-а регулиру­
ется при участии а2- и (3-рецепторов, лока­
лизованных на норадренергических нервных 
окончаниях и макрофагах, в связи с чем сни­
жение степени симпатической гиперактива­
ции может быть одним их механизмов подав­
ления секреции этого цитокина. Обнаружен­
ная нами зависимость уменьшения уровня

ФНО-а от снижения вариабельности САД 
косвенным образом может отражать связь 
угнетения продукции данного адипокина с 
подавлением симпатической активности. 
Адипонектин является специфическим ади- 
покином, поскольку синтезируется исключи­
тельно адипоцитами, а его экспрессия в под­
кожном жире выше, чем в висцеральном [1]. 
В противоположность большинству других 
адипокинов адипонектин повышает чувстви­
тельность к инсулину и улучшает контроль 
гликемии [4], а также обладает антиатероген- 
ным и противовоспалительными эффектами. 
Кроме того, адипонектин уменьшает повреж­
дение эндотелия сосудов и стимулирует вы­
работку оксида азота. При этом низкий уро­
вень адипонектина связан с повышением со­
судистой жесткости, развитием гипертрофии 
левого желудочка и АГ. Поэтому стратегия 
повышения уровня адипонектина может быть 
самостоятельной целью лечения, так как по­
зволяет ожидать предупреждение кардио­
васкулярных осложнений и коррекцию мета­
болических нарушений. Как известно, про­
дукция адипонектина регулируется симпато- 
адреналовой системой, при этом альдосте- 
рон ингибирует продукцию адипонектина [1]. 
Уменьшение секреции альдостерона после 
РД в настоящее время рассматривается как 
один из ведущих механизмов реализации 
эффектов данного вмешательства, поэтому 
повышение уровня адипонектина может быть 
следствием снижения подавляющих влияний 
альдостерона на его экспрессию адипоцита­
ми. С другой стороны, адипоциты вырабаты­
вают альдостерон -  стимулирующий фактор, 
и уменьшение продукции этого фактора 
вследствие снижения активности воспаления 
в жировой ткани при снижении тонуса СНС 
может быть дополнительной причиной 
уменьшения секреции альдостерона, также 
как и непосредственный эффект адипонекти­
на на активность СНС. Вместе с тем, симпа­
тическая активность жировой ткани в нашем 
исследовании не изучалась, поэтому мы мо­
жет только предполагать о снижении симпа-
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тической стимуляции висцерального жира 
после РД как одной из причины повышения 
уровня циркулирующего адипонектина. По­
лученные нами результаты согласуются с ра­
ботой Eikelis N. с соавт., документировавши­
ми рост уровня адипонектина у больных РАГ 
после РД [5]. Закономерно, что динамика 
адипонектина не имела прямой зависимос­
ти от степени анти гипертензивного ответа на 
вмешательство, что свидетельствует о само­
стоятельном адипонектин-модулирующем 
эффекте РД. Лептин в норме регулирует по­
требление пищи в зависимости от имеющих­
ся запасов и энергетических затрат. Анорек- 
сигенное действие лептина реализуется по­
средством активации ядер гипоталамуса. 
Патофизиологические эффекты лептина к 
настоящему времени остаются малоизучен­
ными, и данные о влиянии лептина на сердеч­
но-сосудистую систему, уровень АД и угле­
водный обмен весьма противоречивы. Так, 
введение лептина мышам с нормальной мас­
сой тела сопровождалось повышением АД, а 
введение его мышам с ожирением (ob/ob 
тип), напротив, приводило к снижению САД 
и массы тела при сравнении с контролем [1]. 
Лептин обладает рядом эффектов, теорети­
чески способствующих снижению АД, увели­
чивает образование оксида азота и повыша­
ет чувствительности к инсулину. Вместе с 
тем, лептин стимулирует активацию СНС со 
всеми вытекающим отсюда последствиями, 
а катехоламины, в свою очередь, подавляют 
продукцию лептина. Кроме того, гормон уси­
ливает активность симпатических нервов в 
бурой жировой ткани, надпочечниках, почках 
и скелетных мышцах. При этом повышение 
активности СНС стимулирует расход энер­
гии, что может быть дополнительным меха­
низмом снижения гликемии. Однако есть ра­
боты с противоположным результатом, сви­
детельствующие о том, что повышение леп­
тина ассоциируется с ухудшением гликеми- 
ческого контроля [4]. Документированное в 
нашем исследовании увеличение циркулиру­
ющего лептина после РД оказалось неожи­

данным и противоречит данным Eilelis N. с 
соавт. [5], не выявившим динамики этого ади- 
покина через 3 месяца после РД, что могло 
быть связано с коротким сроком наблюде­
ния, тогда как по нашим данным этот эффект 
развивался только к году наблюдения. Мож­
но предположить, что повышение уровня леп­
тина могло носить вторичный характер в от­
вет на снижение тонуса СНС согласно меха­
низму отрицательной обратной связи, одна­
ко клиническая значимость этого феномена 
может служить предметом будущих исследо­
ваний. Резистин -  еще один компонент се­
мейства адипокинов, который, как считает­
ся, снижает инсулиночувствительность и рас­
сматривается в качестве маркера атероскле­
роза. Однако на современном этапе биоло­
гические и патофизиологические эффекты 
резистина в организме человека до конца не 
выяснены, и данная проблематика остается 
темой научных дискуссий. Мы не выявили 
изменения уровня этого гормона после РД, 
поскольку большинство пациентов до вмеша­
тельства имели нормальные значения рези­
стина, что могло быть связано с приемом ста- 
тинов, которые, как известно, снижают уро­
вень этого адипокина. ИЛ-6 -  известный про- 
воспалительный белок, и до 30% циркулиру­
ющего ИЛ-6 синтезируется жировыми клет­
ками, что позволяет классифицировать этот 
цитокин как адипокин. Найдено, что концен­
трация ИЛ-6 может быть предиктором разви­
тия СД 2-го типа и сердечно-сосудистых за­
болеваний [1]. ИЛ-6, также как ФНО-б, сек- 
ретируется в повышенных количествах при 
ожирении и ведет к развитию инсулинрезис- 
тентности, но это происходит лишь на уров­
не печеночных и жировых клеток, тогда как в 
нервной системе и мышечной ткани этот ци­
токин скорее повышает чувствительность к 
инсулину и усиливает утилизацию глюкозы. 
Кроме того, ИЛ-6 в печени стимулирует вы­
деление глюкозы и угнетает синтез гликоге­
на как в печени, так и в мышечных клетках. 
Такой механизм обеспечивает при выполне­
нии физической нагрузки высвобождение
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энергетических резервов -  глюкозы, жирных 
кислот, а также способствует повышению их 
утилизации. Следовательно, ИЛ-6 является 
самостоятельным регулирующим фактором, 
а отсутствие его динамики после РД у боль­
ных РАГ, ассоциированной с СД 2-го типа, 
свидетельствует о сложности и неоднознач­
ности процессов, происходящих после вме­
шательства. 3.

Выводы. Таким образом, данное иссле­
дование впервые показало, что симпатичес­
кая РД может оказывать благоприятное вли­
яние на адипокиновый профиль у больных 
РАГ, ассоциированной с СД 2-го типа. Подав­
ление секреции ФНО-а, а также повышение 
продукции адипонектина и лептина могут 
способствовать снижению АД вследствие 
реализации их метаболических эффектов. ' 
Вместе с тем, клиническая значимость повы­
шения лептина крови после РД требует даль­
нейшего изучения.
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ДИСПЛАЗИЯ СОЕДИНИТЕЛЬНОЙ ТКАНИ И ПОРОКИ СЕРДЦА У ПАЦИЕНТА 
ДЕТСКОГО ВОЗРАСТА (КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ)

Игишева Л.Н.1, Корнелюк Р.А.1, Аникеенко А.А.1, Перевалова Н.Г.2

'Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

2Кемеровский областной клинический кардиологический диспансер им. академика 
Л.С. Барбараша, Кемерово, Российская Федерация

Наследственные нарушения соединитель­
ной ткани являются одной из причин разви­
тия клапанных пороков сердца у детей, име­
ющих свои особенности диагностики и веде­
ния (Boudoulas Н., 2017).

Цель исследования: изучение клинико-ге­
модинамических особенностей пациента детс­
кого возраста с выраженной недостаточностью 
аортального и митрального клапана с призна­
ками миксоматоза на фоне синдрома недиф­
ференцированной дисплазии соединительной 
ткани для расширения знаний по данной про­
блеме педиатров, детских кардиологов.

Материал и методы. Под наблюдением 
в течение 6 лет находился мальчик 13 лет, пе­
ренесший операцию протезирования аор­
тального клапана в НИИ комплексных про­
блем сердечно-сосудистых заболеваний г 
. Кемерово.

Результаты. С рождения у пациента от­
мечались признаки дисплазии соединитель­
ной ткани. В 6 лет диагностированы недоста­
точность митрального клапана и аортально­
го клапана, недостаточность ТК, лечение не

проводилось. В 11 лет выявлены низкая то­
лерантность к физической нагрузке, сниже­
ние фракции выброса. Проведено протези­
рование аортального клапана механическим 
протезом «St.Jude-23». На 7-е сутки после 
операции ухудшение состояния, что потребо­
вало установки артерио-венозной экстракор­
поральной мембранной оксигенации. Состо­
яние стабилизировалось. На фоне комбини­
рованной фармакотерапии, включающей вы­
сокие дозы L-карнитина, нормализовалась 
внутрисердечная гемодинамика.

Выводы. Диагностика и лечение синдрома 
дисплазии соединительной ткани сердца явля­
ется одним из самых сложных разделов меди­
цинской науки. Клинический диагноз диспла­
зия соединительной ткани сердца ориентиру­
ет в выборе терапии. Верификация генной му­
тации позволит более точно определить про­
грамму ведения и прогноз для пациента.

Клю чевы е слова: наследственные нару­
шения соединительной ткани, пороки клапа­
нов сердца, протезирование аортального 
клапана, экстракорпоральная мембранная 
оксигенация.

HERITABLE CONNECTIVE TISSUE DISORDER AND CONJENITAL HEART DISEASE
IN A CHILD (CLINICAL CASE)

Igisheva L.N.1, Kornelyuk R.A.1, Anikeenko A.A.1, Perevalova N.G.2
'Research Institute of Complex Cardiovascular Heart Diseases, Kemerovo, Russian Federation

2Kemerovo State Cardiological Center named after the academician L.S. Barbarash, Kemerovo,
Russian Federation

Heritable connective tissue disorder is one of 
the reasons of valve defects in children which

have special aspects in diagnosis and 
monitoring (Boudoulas H., 2017).
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The objective -  study clin ical and 
hemodynamic aspects of pediatric patient with 
aortic and mitral insufficiency with myxomatosis 
signs in the course of heritable connective tissue 
d isorder fo r improvm ent of knowledge of 
pediatrics1 and children cardiologists1.

Material and methods. A 13-years old boy 
was under our monitoring, who underwent aortic 
valve replacement in SRI CCVD in Kemerovo.

Results. Signs of heritable connective tissue 
disorder were suspected since birth. At the age 
of 6 aortic, mitral and tricuspid insufficiency was 
diagnosed and there was no treatment. At the 
age of 11 low exercise tolerance and ejection 
fraction decrease were also identified. Aortic 
valve replacement with mechanical prosthesis

Введение. Частота выявления синдрома 
дисплазии соединительной ткани (ДСТ) со­
ставляет от 26 до 80% в зависимости от груп­
пы исследования [2]. Врожденными дефек­
тами коллагена обусловлены наследствен­
ные патологические изменения соедини­
тельной ткани, так называемые синдромные 
формы: синдром Марфана, синдром Элер- 
са-Данло, несовершенный остеогенез и др. 
[1]. В англоязычных странах для их обозна­
чения используют понятие «наследственные 
коллагеновые болезни» (Hereditary Disorders 
of Collagen) или «генетические коллагеновые 
болезни» (Genetic Disorders of Collagen) [3]. 
Существуют аномалии соединительной тка­
ни и в виде стертых, недифференцированных 
форм, которые объединяют в такое понятие, 
как «дисплазия соединительной ткани» [3]. 
Это такие изменения соединительной ткани, 
фенотипические и клинические проявления 
при которых, с одной стороны, свидетель­
ствуют о наличии соединительнотканного 
дефекта, а с другой -  не укладываются ни в 
один из известных генетически обусловлен­
ных синдромов мезенхимальной недостаточ­
ности [2].

Нью-Йоркская ассоциация кардиологов в 
классификации заболеваний сердца и круп-

«St.Jude-23» was made. On the 7th 
postoperative day recrudescence was 
happened, that required extracorporeal 
membrane oxygenation. State of health was 
stabilized. In the course of com bined 
pharmacotherapy including high doses of L- 
Carnitine heart hemodynamic was also 
improved.

Conclusion. The diagnostic and treatment of 
HCTD is one of the most difficult aspects of 
medicine. Clinical diagnosis of HCTD helps in 
therapy choice. Gene mutation verification helps 
to identify the monitoring program and prognosis 
for such patients.

K e y w o rd s :  heritab le connective tissue 
disorder, valve defects, aortic valve replacement, 
extracorporeal membrane oxygenation.

ных сосудов выделила две группы состояний 
с врожденными соединительнотканными на­
рушениями [1]. Первая представлена извес­
тными синдромами (Марфана, Элерса-Дан- 
ло и др.). Вторая -  аномалиями: изолирован­
ным пролапсом клапана сердца, пролапсами 
нескольких клапанов сердца, изолированной 
аортальной регургитацией, аневризмой ле­
гочной артерии и др. В русскоязычных пуб­
ликациях получила широкое распростране­
ние классификация, принятая на симпозиу­
ме в г. Омске, где синдромы, обусловленные 
врожденными соединительнотканными нару­
шениями, были обозначены термином «дис­
плазии соединительной ткани сердца» (ДСТ).

Все проявления наследственного наруше­
ния соединительной ткани (ННСТ) подразде­
ляются на группы в зависимости от вовлечен­
ных в патологический процесс органов и си­
стем. Что касается непосредственно сердеч­
но-сосудистой системы, наиболее частым 
проявлением ННСТ являются клапанные по­
роки сердца [2]. В основе диспластических 
изменений структур сердца лежит дефект 
синтеза коллагена III типа, который ведет к 
истончению фиброзного слоя, увеличению, 
разрыхлению створок клапанов. При этом в 
генетически детерминированном процессе
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разрушается и утрачивается архитектоника 
коллагеновых и эластических структур со­
единительной ткани с накоплением в рыхлом 
фиброзном слое кислых мукополисахаридов, 
что не сопровождается признаками воспале­
ния. Клапаны сердца являются соединитель­
нотканным образованием.

Среди клапанных болезней сердца и со­
судов при ДСТ наиболее часто развивается 
дисфункция митрального клапана -  как в изо­
лированном виде, так и в сочетании с други­
ми врожденными или приобретенными поро­
ками. В соответствии с общепризнанными 
подходами стратификация риска сердечно­
сосудистых осложнений и смерти при кла­
панных пороках должна основываться, преж­
де всего, на оценке степени выраженности регу 
гитации и определении толщины створок к 
апана. Последняя характеризует нали­
чие и степень выраженности их миксомато- 
зной дегенерации. Основную роль в ра 
витии миксоматозной дегенерации клапанов 
отводят патологии экстацеллюлярного ма­
трикса. Описана редкая наследственная форм- 
а миксоматозной дистрофии клапанного а- 
ппарата сцепленная с Х-хромосомой. Си 
дром характеризуется прогрессирую 
им поражением митрального или/и аортальн­
ого, иногда трикуспидального клапанов серд­
ца [4]. Как известно, при толщине створки 
5 мм и более достоверно повышается сумма 
ная вероятность внезапной смерти, эндокар­
дита и церебральных эмболий, вероятность 
развития клапанной недостаточности, раз­
рыва хорд, желудочковых нарушений ритма, 
и такие пациенты могут быть отнесены к груп­
пе высокого риска [4]. Лечение заболевания 
не разработано, однако обосновано назначе­
ние препаратов, улучшающих биоэнергети­
ческие процессы в тканях (магнерот, лево- 
карнитин, коэнзим Q 10).

Цель исследования: изучение клинико­
гемодинамических особенностей пациента 
детского возраста с выраженной недостаточ­
ностью аортального и митрального клапанов 
с признаками миксоматоза на фоне синдро­

ма недифференцированной дисплазии со­
единительной ткани для расширения знаний 
поданной проблеме педиатров, детских кар­
диологов.

Материал и методы. Под наблюдением 
в течение 6 лет находился мальчик 13 лет, 
перенесший операцию протезирования аор­
тального клапана в НИИ КПССЗ г. Кемерово. 
Проводился ретроспективный анализ меди­
цинской документации (амбулаторная карта 
пациента, истории болезни, протоколы опе­
раций, выписные эпикризы), изучались ре­
зультаты МСКТ, динамика лабораторных, кли­
нических и эхо-кардиографических показате­
лей до и после оперативного лечения, дина­
мика клинических и эхо-кардиографических 
данных на амбулаторном этапе для оценки 
особенностей гемодинамики и состояния 
здоровья в целом. Также проведена комплек­
сная оценка состояния здоровья по пособию 
«Методология оценки состояния здоровья 
детей различных возрастных периодов по 
критериям качества их жизни» (Москва, 
2005).

Результаты и обсуждение. Сразу после 
рождения у ребенка заподозрена патология 
сердца, по результатам ЭХО-КГ документи­
ровано лишь функционирующее открытое 
овальное окно. В динамике ЭХО-КГ не про­
водилась. При регистрации ЭКГ в возрасте 2 
лет описано резкое отклонение ЭОС вправо, 
признаки гипертрофии миокарда правого 
желудочка, неполная блокада правой ножки 
пучка Гиса, синдром укороченного интерва­
ла PQ, диффузные нарушения процессов ре­
поляризации. Клинически ЭХО-КГ проведе­
на в возрасте 6 лет, была документирована 
недостаточность МК, недостаточность АК, 
недостаточность ТК, миксоматозные измене­
ния. Оформлена инвалидность. Генетиком 
был выставлен диагноз «недифференциро­
ванная дисплазия соединительной ткани, эл- 
лерсо-подобный фенотип». Назначена тера­
пия в виде иАПФ, мочегонной терапии, полу­
чал лечение не регулярно. В возрасте 11 лет 
при очередном обследовании по месту жи­
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тельства перед МСЭК у ребенка документи­
ровано значительное увеличение отделов 
сердца, снижение фракции выброса. Маль­
чик был госпитализирован в кардиологичес­
кое отделение, где выявлена регургитация на 
АК 3 -4  ст., диспластические изменения ТК, 
МК, отмечалась дилатация левого желудоч­
ка. Помимо этого у ребенка верифицирова­
ны нарушения ритма сердца в виде желудоч­
ковой экстрасистолии, пробежек желудочко­
вой тахикардии. По результатам МКСТ серд­
ца определялась выраженная дилатация и 
умеренная гипертрофия ЛЖ, пороков серд­
ца и магистральных сосудов не найдено. 
Фракция выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) 
была снижена до 43%, визуализировались 
участки дискинезии миокарда. При этом при­
знаков, свидетельствующих о текущем про­
цессе в миокарде, не выявлялось.

В условиях искусственного кровообраще­
ния выполнено протезирование АК механи­
ческим протезом «St.Jude-23». Интраопера­
ционных особенностей не отмечалось, сер­
дечная деятельность восстановилась спустя 
5 минут после снятия зажима с аорты. Пос­
леоперационный период протекал благопри­
ятно, и пациент был переведен из отделения 
реанимации (ОР) в отделение кардиохирур­
гии на 2-е сутки в удовлетворительном состо­
янии. Фракция выброса левого желудочка 
(ФВ ЛЖ) на момент перевода была сопоста­
вима со значением до операции -  40%. На 
седьмые сутки после операции отмечается 
нарастание симптомов сердечной недоста­
точности, прогрессивное снижение ФВ ЛЖ 
до 18%, в связи с чем пациент был переве­
ден в ОР. В ближайшие часы нахождения в ОР 
сердечная недостаточность стремительно 
прогрессировала с последующим развитием 
клинической картины кардиогенного шока на 
фоне нарастающих доз симпатомиметиков. 
На данном этапе ФВ ЛЖ достигала 7%. Экст­
ренно посредствам канюляции бедренной 
вены и бедренной артерии начата процеду­
ра вено-артериальной экстракорпоральной 
мембранной оксигенации (ВАЭКМО), благо­

даря чему удалось добиться стабилизации 
гемодинамики. Спустя час после начала ВА 
ЭКМО отмечаются УЗ-признаки тампонады, 
по поводу чего пациент взят в операционную 
на ревизию, где обнаружена и ушита перфо­
рация стенки ПЖ (вероятно, перфорация 
проводником при постановке центрального 
венозного катетера или при установке веноз­
ной канюли вслепую безЭОП). Во время про­
ведения процедуры поддерживался перфу- 
зионный индекс 2,0-2,4 л/мин/м2, что в со­
четании с симпатомиметиками в терапевти­
ческом диапазоне обеспечивало адекватную 
гемодинамику. Антикоагуляция поддержива­
лась введением не фракционированного ге­
парина для достижения ACT 160-180 с. Ин­
тенсивная терапия во время ВА ЭКМО поми­
мо симпатомиметической поддержки допол­
нялась введением левосимендана. На 5-е 
сутки от начала экстракорпоральной поддер­
жки на фоне стабилизации гемодинамики и 
восстановлении сократительной способнос­
ти миокарда процедура ВА ЭКМО была пре­
кращена. Стоит отметить, что лабораторные 
и инструментальные признаки повреждения 
миокарда имели место быть, но не достига­
ли диагностических значений для указания на 
острое повреждение миокарда. На 12-е сут­
ки нахождения в реанимации у пациента от­
мечается клиническая и лабораторная карти­
на генерализованной инфекции без положи­
тельных проб бактериологических исследо­
ваний. Назначена комбинация антибиотиков 
резерва. Поскольку значение теста активно­
сти эндотоксина составило 0,7, был прове­
ден однократный сеанс селективной сорбции 
липополисахарида с положительной динами­
кой. Спустя 16 суток от начала ЭКМО паци­
ент был переведен из ОР с ФВ ЛЖ 39% .

В дальнейшем в течение 6 месяцев ребе­
нок получал комплексную терапию в стацио­
наре и после выписки: иАПФ (эналаприл 2,5 
мг/сут), мочегонная терапия (гипотиазид 25 
мг/сут, лазикс 5 мг/сут), сердечные гликози- 
ды (дигоксин 125 мкг/сут), антикоагулянты 
непрямого действия (варфарин 3,125 м г/
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сут), антиагреганты (кардиомагнил 50 м г/ 
сут). Поскольку имел место синдром ДСТ 
сердца, была назначена еще высокая доза L- 
карнитина по 10 мл/сут (100 мг/кг) в два при­
ема. На фоне данной фармакотерапии состо­
яние стабильное, отделы сердца и фракция 
выброса нормализовались. В дальнейшем L- 
карнитин был отменен. Через год (2,5 года 
после операции) при комплексной оценке 
здоровья ребенка («Методология оценки со­
стояния здоровья детей различных возраст­
ных периодов по критериям качества их жиз­
ни» Москва, 2005), выявлено некоторое от­
ставание в физическом и интеллектуальном 
развитии, в то время как психо-эмоциональ­
ное и социальное функционирование не 
страдают. По ЭХО-КГ за последний год -  уве­
личение размеров сердца, включая левое 
предсердие при высокой фракции выброса.

Заключение. Таким образом, диагности­
ка и лечение ННСТ -  один из самых сложных 
разделов медицинской науки. К ННСТ отно­
сятся и редко встречающиеся моногенные 
формы, и целый ряд генетически неоднород­
ных, но близких по своим фенотипическим и 
клиническим проявлениям форм, которые 
следует называть дисплазиями соединитель­
ной ткани. В случае с нашим пациентом муж­
ского пола выраженная недостаточность аор­
тального клапана на фоне недифференциро­
ванной дисплазии соединительной ткани со­
четалась и с другими клапанными дефекта­
ми, а именно -  недостаточностью МК и ТК с 
миксоматозными изменениями, что позволя­
ет предположить наличие у него редкой па­

тологии -  Х-сцепленной миксоматозной кла­
панной дистрофии. В послеоперационном 
периоде у мальчика отмечалось критическое 
состояние, преодолеть которое удалось бла­
годаря подключению ЭКМО. А длительный 
прием L-карнитина в комплексе с препара­
тами, обеспечивающими нейрогуморальную 
разгрузку миокарда, привел к окончательной 
нормализации внутрисердечной гемодина­
мики и стабильному соматическому состоя­
нию пациента с наследственной генетичес­
ки детерминированной патологией соедини­
тельной ткани, что требует проведения ге­
номного анализа. Верификация генной мута­
ции позволит более точно определить про­
грамму ведения пациента.
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ПРОФИЛАКТИКА СТАТИНАМИ ОСТРОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ МИОКАРДА И ПОЧЕК 
ПРИ ПЛАНОВЫХ ЧРЕСКОЖНЫХ КОРОНАРНЫХ ВМЕШАТЕЛЬСТВАХ

Вершинина Е.О., Репин А.Н.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Цель: сравнить защитные эффекты нагру­
зочных доз аторвастатина (А) и розувастати- 
на(Р) при плановых эндоваскулярных вмеша­
тельствах на коронарных артериях.

Материал и методы. Включено 68 паци­
ентов (33 в группе А и 35 в группе Р) со ста­
бильной ишемической болезнью сердца, на­
правленных на плановые чрескожные коро­
нарные вмешательства. Сердечные и почеч­
ные биомаркеры (высоко чувствительный 
тропонин I, МВ фракция креатинфосфокина- 
зы, креатинин и цистатин С в крови) оцени­
вались исходно, через 12,24 и 72 ч после про­
цедуры. ВчСРБ определялся исходно и через 
72 ч после вмешательства.

Результаты. Было выявлено, что на фоне 
нагрузочной дозы Р происходит значимо 
меньшее повышение уровней кардиоспеци­

фических ферментов (чувствительный тропо­
нин I и МВ фракция креатинфосфокиназы), а 
также меньшее снижение скорости клубочко­
вой фильтрации и меньшее повышение кре­
атинина и цистатина С в крови после плано­
вых чрескожных коронарных вмешательств п­
о сравнению с нагрузочной дозой А. Уровен 
вчСРБ достоверно повысился через 72 ч пос­
ле вмешательства в группе А, но значимо не 
изменился в группе Р.

Заключение. Нагрузочная доза розувас- 
татина обладает лучшим кардио и ренопро- 
тективным эффектом по сравнению с нагру­
зочной дозой аторвастатина при плановых 
чрескожных коронарных вмешательствах у 
пациентов, длительно получающих статины.

Клю чевы е слова: статины, чрескожные 
коронарные вмешательства, острое повреж­
дение миокарда, острое повреждение почек.

STATINS FOR PREVENTION OF THE ACUTE MYOCARDIAL DAMAGE AND KIDNEY 
INJURY IN THE ELECTIVE PERCUTANEOUS CORONARY INTERVENTIONS

Verchinina E.O., Repin A.N.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Purpose of the study: compare the acute 
cardioprotective and nephroprotective effects of 
loading doses of atorvastatin (A) and 
rosuvastatin (P) at the elective percutaneous 
coronary interventions (PCI).

Material and methods. The study included 
68 patients (33 in group A and 35 in group P) 
with stable coronary artery disease (CAD), aimed 
at the elective percutaneous coronary

intervention (PCI). Cardiac and renal biomarkers 
(highly sensitive troponin I (hsTnl), MB fraction 
of creatine phosphokinase (CK MB), creatinine 
and cystatin C in the blood) were evaluated 
initially, 12,24 and 72 hours after the procedure. 
Highly sensitive C-reactive protein (Hs CRP) was 
determined initially and 72 hours after the 
intervention.

Results. A significantly smaller increase in
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the levels of cardiospecific enzymes (hsTnl and 
CK MB), as well as a smaller decrease in GFR 
and a smaller increase in creatinine and cystatin 
C in the blood, was found against the 
background of a loading dose of P compared 
with the loading dose of A after the elective PCI. 
The level of hsCRP significantly increased 72 
hours after the intervention in group A, but did 
not change significantly in the P. group.

Conclusion. The loading dose of 
rosuvastatin has the best prophylactic effect on

the developm ent of acute periprocedural 
myocardium and kidney injury in comparison 
with the loading dose of atorvastatin at the 
elective PCI in patients with stable ischemic heart 
disease. Also, the loading dose of rosuvastatin 
during elective PCI has a stronger a n ti­
inflammatory effect than the loading dose of 
atorvastatin in patients taking long-term statin 
therapy.

Keyw ords: statins, percutaneous coronary 
intervention, acute myocardial injury, acute 
kidney injury.

Введение. He секрет, что во время про­
ведения ЧКВ может развиваться острое по­
вреждение миокарда и почек, в основном 
протекающее субклинически, но которое 
можно зарегистрировать по повышению кар­
диоспецифических ферментов и изменению 
скорости клубочковой фильтрации [1]. В ряде 
работ еще в 1990-х гг. была показана взаи­
мосвязь между уровнем перипроцедурного 
повышения кардиоспецифических фермен­
тов и риском смерти. В последние годы все 
больше публикаций о связи острого почечно­
го повреждения (ОПП) во время ЧКВ после­
дующими неблагоприятными сердечно-сосу­
дистыми событиями (ССС) [2]. С начала 
1990-х гг. активно изучается возможность 
профилактики перипроцедурного поврежде­
ния миокарда и почек с помощью статинов. 
Хотя использование нагрузочных доз синте­
тических статинов поддерживается клини­
ческими руководствами у пациентов, направ­
ленных на ЧКВ [3], остаются вопросы о том, 
какой именно статин лучше использовать для 
нагрузки и по какой схеме, особенно в слу­
чае уже длительного приема больными ста­
тинов.

Цель: сравнить острые кардиопротектив- 
ные и нефропротективные эффекты нагру­
зочных доз аторвастатина (А) и розувастати- 
на (Р) при плановых эндоваскулярных вмеша­
тельствах на коронарных артериях.

Материал и методы. В открытое про­
спективное сравнительное исследование

включено 68 пациентов со стабильной ИБС, 
направленных на плановые ЧКВ. Исходно все 
пациенты длительное время принимали ста- 
тины согласно текущим рекомендациям. 
Первая группа включала 33 пациента, кото­
рым была назначена нагрузочная доза А 80 
мг за 12 ч и 40 мг за 3 ч до вмешательства с 
последующей поддерживающей дозой 20-40 
мг А в сутки. Во вторую группу было включе­
но 35 пациентов, получивших 40 мг и 20 мг Р 
по той же схеме с последующей поддержи­
вающей дозой 20 мг Р в сутки. Контрастны­
ми средствами, использованными при вме­
шательствах, были Омнипак (lohexol) и Ксе- 
нетикс (lobitridol). Острое повреждение мио­
карда оценивалось по динамике сердечных 
биомаркеров: вчТп1, МВ КФК. Функция почек 
оценивалась по динамике креатинина и цис- 
татина С в крови. ОПП диагностировали при 
увеличении сывороточного креатинина 
(сКр)>26,5 мкмоль/л или >150% от исходно­
го уровня, или снижение СКФ более чем на 
25% и более от исходного значения в тече­
ние 3 дней после внутрисосудистого назна­
чения контраста при отсутствии альтернатив­
ных причин. СКФ рассчитывалась по форму­
ле CKD-EPI. Изменение вчСРБ служило мар­
кером воспалительного ответа организма на 
ЧКВ. Сердечные и почечные биомаркеры 
оценивались исходно, через 12,24 и 72 ч пос­
ле процедуры. ВчСРБ определялся исходно 
и через 72 ч после вмешательства. Статис­
тическую обработку данных проводили с по-
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мощью программы Statistica 10.0. Критичес­
кий уровень значимости Р для всех исполь­
зуемых процедур статистического анализа 
данных принимали равным 0,05.

Результаты. Было выявлено, что через 12 
ч после ЧКВ на фоне нагрузочной дозы Р вчТп! 
увеличился на 26,7% меньше, МВ КФК повы­
силась на 27,1% меньше по сравнению с их 
увеличением в группе нагрузки А. После про­
цедуры количество пациентов с увеличени­
ем более чем на 1 х ULN уровня Tnl было на 
24,3% меньше и на 12,1% меньше число па­
циентов с повышенным КФК МВ более чем на 
3 х ULN в группе Р, по сравнению с группой А. 
ОПП выявлено у 12,1% пациентов в группе А 
и 3,3% пациентов в группе Р (р=0,36). Уро­
вень сКр у пациентов в группе А повысился 
на 43,4% больше, чем в группе Р (р=0,024). 
СКФ снизилась на 15,5% больше в группе А 
по сравнению с группой Р (р=0,09). Исходно 
уровень цистатина С в группах не различал­
ся (698,9 (560,2-869,6) нг/мл в группе А и 
759,5 (673,8-899,9) нг/мл в группе Р, р=0,75). 
Через 12 ч после ЧКВ уровень цистатина С 
достоверно увеличился по сравнению с ис­
ходным значением в группе А (718,3 (555,6- 
839,6) нг/мл), в группе Р его уровень суще­
ственно не изменился (470,6 (378,2-689,4) 
нг/мл). Кроме того, появились статистичес­
ки значимые межгрупповые различия уров­
ня цистатина С в крови в эти сроки (р=0,007), 
сохранявшиеся и через 24 ч после вмеша­
тельства (732,1 (632,3-887) нг/мл и 526,4 
(357,4-802,7) нг/мл соответственно, р=0,02). 
Со вторых суток после ЧКВ уровень цистати­
на С в крови между группами значимо не раз­
личался. Уровень вчСРБ достоверно повы­
сился через 72 ч после вмешательства в груп­
пе А (1,65 (0,9-4) мг/л в сравнении с 4,55 
(1,6—8,7) мг/л, р=0,01). В этот же срок в груп­
пе Р уровень вчСРБ значимо не изменился 
(2,8 (0,8-6,8) мг/л исходно, 2,75 (1,5-6,5) мг/ 
л через 72 ч, р=0,16).

Обсуждение. Существует двунаправлен­
ное метаболическое и нейрогормональное 
взаимодействие между сердцем и почками,

которое приводит к комбинированной дис­
функции этих органов, когда один либо дру­
гой страдает острой или хронической трав­
мой. В контексте кардиоренальных взаимо­
действий при ЧКВ накопленные факты пока­
зывают, что при острой сердечной недоста­
точности часто диагностируется острое по­
чечное повреждение, а ОПП, в том числе и 
контраст-индуцированное, связано с увели­
чением частоты последующих неблагоприят­
ных ССС. Терапевтические стратегии, кото­
рые в состоянии уменьшить частоту перип- 
роцедурного повреждения миокарда и почек, 
могут положительно влиять на клинические 
исходы после эндоваскулярных вмеша­
тельств. Основой защитного действия нагру­
зочной дозы статинов рассматриваются плей- 
отропные эффекты этих

репаратов. Плейотропные эффекты стат 
инов могут развиться сразу же после од 
ократной дозы статина и через улучшение- 
коронарной микроциркуляции и функции эн­
дотелия, через уменьшение тромбоэмболи­
ческих событий приводят к защите миокар­
да от процедурного ишемического повреж­
дения, а также к защите почек от контраст - 
индуцированного и ишемического поврежде­
ния. В 2009 г. было проведено исследование 
ARMYDA Recapture, основной задачей кото­
рого было показать, могут ли пациенты уже 
длительно принимающие статины получить 
клиническую пользу схожую с той, которая 
наблюдается при остром назначении стати­
нов. Авторами выявлено достоверное с 
ижение общих неблагоприятных ССС в т 
чение 30 дней наблюдения, преимуществ 
нно в подгруппе пациентов с ОКС. Сравнение 
нагрузочных доз розувастатина и аторваста- 
тина перед ЧКВ у стабильных пациентов, уже 
длительно принимающих статины, демонст­
рирует схожее влияние на перипроцедурные 
и среднесрочные исходы вмешательств (ис­
следование ROMAN). В 2012 г. опубликован 
метаанализ 7 РКИ [4], подтвердивший эф­
фективность короткого курса высокой дозы 
аторвастатина в предотвращении контраст­
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но-индуцированной нефропатии. А в 2014 г. 
Mario Leoncini опубликовал результаты ис­
следования PRATO-ACS, где показал, что при 
приеме высокой дозы розувастатина умень­
шалось возникновение КИ-ОПП и улучшались 
кратковременные клинические исходы у па 
иентов с ОКС без nST, не принимавшихстатины- 
, запланированных

ля ранней инвазивной стратегии [5]. 
езультаты нашего исследования выявили пр­
еимущества нагрузочной схемы назначения Р- 
(40 мг/сут 3 дня до процедуры и 4 дня пос­

ле) перед нагрузкой А по схеме, рекоменду­
емой в клинических руководствах (80 мг за 12 
ч и 40 мг за 4 ч) у пациентов, уже длительно 
получавших статины, для профилактики ост­
рого повреждения миокарда и почек при пла­
новых ЧКВ у пациентов со стабильной ИБС.

Заключение. Нагрузочная доза розувас­
татина, используемая при плановых ЧКВ у 
пациентов, длительно принимающих стати­
ны, обладает более сильным противовоспа­
лительным действием, чем нагрузочная доза 
аторвастатина, что клинически реализуется 
меньшим пери-процедурным повреждением 
миокарда и почек на фоне нагрузки розувас- 
татином, чем при приеме нагрузочной дозы 
аторвастатина.
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Сахарный диабет является хроническим 
заболеванием, для контроля которого необ­
ходимо принимать гипогликемические пре­
параты пожизненно, что возможно только в 
случае высокой эффективности и безопасно­
сти терапии. Частой причиной смерти боль­
ных, принимающих пероральные сахаросни­
жающие препараты, является гипогликемия, 
ассоциированная с аритмиями на фоне гипо- 
калиемии, усилением тромбообразования и 
специфическими эффектами катехоламинов 
при активации симпато-адреналовой систе­
мы. Для решения проблемы гипогликемии у 
пациентов с сердечной недостаточностью 
необходима работа междисциплинарной ко­
манды эндокринологов и кардиологов, кото­
рая могла бы провести комплексную оценку 
метаболических эффектов препаратов, ис­
пользуемых для лечения хронической сер­
дечной недостаточности у больных сахарным 
диабетом. Препараты, используемые для

лечения хронической сердечной недостаточ­
ности, нередко маскируют характерные сим­
птомы гипогликемии.

Данные литературы свидетельствуют, что 
автономная нейропатия сердца вовлечена в 
патогенез этих состояний. Регулярный глике- 
мический контроль на основе измерений гли- 
козилированного гемоглобина и адекватная 
фармакотерапия остаются приоритетными в 
лечении сахарного диабета. При этом необ­
ходимо отдавать предпочтение новым безо­
пасным гипогликемическим препаратам у 
наиболее уязвимых групп пациентов, к кото­
рым относятся пациенты с хронической сер­
дечной недостаточностью. Назначение пре­
паратов с меньшим риском развития гипог­
ликемии и использование телемедицины, 
сенсорных технологий, генетического тести­
рования могут помочь в решении проблемы 
гипогликемии у пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью и сахарным
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диабетом. В междисциплинарное взаимо­
действие могут быть вовлечены кардиологи, 
эндокринологи, иммунологи, гастроэнтеро­
логи, микробиологи, диетологи, специалис­
ты в области медицинской визуализации и

телемедицины, а также другие заинтересо­
ванные специалисты.

Клю чевы е слова: междисциплинарный 
подход, сахарный диабет, сердечная недо­
статочность, гипогликемия, лекарственные 
взаимодействия.

INTERDISCIPLINARY ASPECTS OF HYPOGLYCEMIA CORRECTION IN DIABETIC 
PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE
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Diabetes mellitus requires life-long control 
with efficient and safe glucose-lowering drugs. 
Patients taking antihyperglycemic drugs often 
suffer from hypoglycemia, a life-threatening 
condition associated with arrhythm ias, 
thrombosis, and sympathoadrenal discharge. 
Glycemic control is necessary, but sometimes 
insufficient measure whereas m ultifactorial 
management shows great promises. Based on 
consideration of the effects of individual 
pharmacological agents and drug classes, it is 
important to identify interdisciplinary strategies 
which can balance metabolic effects of the drugs 
used for treatment of chronic heart failure often 
associated with hypoglycemia unawareness 
syndrome. Cardiac autonomic neuropathy is a 
key pathogenetic element of this condition. 
Hypoglycemia affects immune response and 
inflam m atory reactions. Routine glycem ic

control based on HbA1c measurements and 
proper pharmacotherapy are indispensable in 
diabetes management. New glucose-lowering 
drugs with safe profiles should be prioritized in 
patients with heart failure. Drug interactions 
must be taken into account. New therapies with 
low risk of hypoglycemia, te lem onitoring, 
sensor-based technologies, and genetic testing 
focused on the risk of hypoglycem ia may 
contribute to avoiding hypoglycemia in diabetic 
CHF patients. Interdisciplinary team may involve 
card io logists, endocrino log ists, GHE, 
im m unologists, bacterio log ists, nutrition 
advisers, specialists in medical visualization, 
genetic scientists, and telehealth specialists.

K e y w o rd s :  in te rd isc ip lina ry approach, 
diabetes mellitus, heart failure, hypoglycemia, 
drug interactions.

Введение. Хроническая сердечная недо­
статочность (ХСН) -  частое осложнение са­
харного диабета (СД), заболеваемость кото­
рым увеличилась с 108 до 422 млн. в 1980— 
2014 гг. ХСН -  мультисистемное заболева­
ние, характеризующееся гиперсимпатикото- 
нией, гормональным и метаболическим дис­
балансом, эндотелиальной дисфункцией и

системным воспалением. Терапевтические 
стратегии лечения ХСН у больных диабетом 
не разработаны. Многие антидиабетические 
препараты неэффективны у пациентов с ХСН. 
Около 80% пациентов с СД 2-го типа (СД2) 
страдают от гипогликемии ежемесячно. По­
следствия гипогликемии варьируют от незна­
чительных до тяжелых вплоть до комы, судо-
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рог, когнитивных нарушений и смерти, свя- 
занной с аритмиями, тромбообразованием и 
активацией симпатоадреналовой системы. 
Гипогликемия, включая ятрогенную гипогли­
кемию, может быть фатальной как у пациен­
тов с СД2, так и СД 1 -го типа (СД1). Соглас­
но исследованию, посвященному контролю 
диабета и его осложнений (DCCT), 8% про­
центов летальных исходов связаны с гипог­
ликемией. В данном кратком сообщении 
представлены результаты анализа литерату­
ры, посвященного проблеме гипогликемии у 
коморбидных пациентов с сердечной недо­
статочностью [1].

Гипогликемия повышает риск аритмий. 
Повышение риска аритмий у пациентов с ги­
погликемией обусловлено тем, что быстрые 
колебания глюкозы крови вызывают электри­
ческую нестабильность миокарда, особенно 
у пациентов с ишемической болезнью серд­
ца и нейропатией автономной нервной сис­
темы, в диагностике которой важную роль 
играют методы медицинской визуализации. 
Ответ симпатической нервной системы на ги­
погликемию повышает риск аритмий из-за 
кальциевой перегрузки кардиомиоцитов, 
вызванной активацией бета-адренергичес- 
ких рецепторов. Другим принципиальным 
проаритмическим механизмом является уд­
линение интервала QT. Г ипогликемия ассоци­
ирована с предсердными и желудочковыми 
экстрасистолами. Летальному исходу обыч­
но предшествуют прогрессирующая атрио­
вентрикулярная блокада и брадикардия. 
Вызванные гипогликемией нарушения репо­
ляризации сердца обусловлены гипокалие- 
мией из-за симпатической активации, кото­
рая оказывает прямой эффект на миокард, и 
вероятность которой повышается при назна­
чении некоторых антиаритмических препара­
тов [1].

Гипогликемия повышает риск тромбооб- 
разования. Систематические исследования 
связи гипогликемии с тромбообразованием 
в когорте пациентов с ХСН до настоящего 
времени не проводили. Однако экспери 
ентальные исследования свидетельствуют, чт 
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гипогликемия на фоне терапии инсулином 
оказывает неблагоприятное действие на бел­
ки системы гемостаза и смещает баланс в 
сторону протромботического и гипофибри- 
нолитического состояния. Нарушения в сис­
теме фибринолиза крови сохраняются в те­
чение двух недель после эпизода гипоглике­
мии в связи с изменением уровней коагуля­
ционных факторов. Низкий уровень глюкозы 
крови натощак у пациентов с СД и высоким 
риском сердечно-сосудистых событий ассо­
циирован с увеличением продукции тромби­
на и образованием менее пористого сгустка, 
более устойчивого к фибринолизу [1].

Гипогликемия потенцирует воспаление. 
Эпизоды гипогликемии потенцируют воспа­
ление, способствующее прогрессированию 
ХСН, предиктором исхода которой является 
уровень циркулирующих воспалительных ци­
токинов. Обострение ХСН наблюдается при 
бактериальной инфекции и связано с высо­
ким уровнем ФНО-б. Воспаление при диабе­
те обусловлено метаболическими фактора­
ми и носит название метавоспаления. Все 
существующие антидиабетические препара­
ты (метформин, тиозолидиндионы, ингиби­
торы DPP4, агонисты инкретинов), а также 
физическая активность и низкокалорийная 
диета проявляют противовоспалительную 
активность [1].

Риск гипогликемии при лечении сердеч­
ной недостаточности и сахарного диабета.

Пациентам с ХСН назначают ингибиторы 
ангиотензинпревращ ающ его фермента 
(АПФ), блокаторы рецепторов ангиотензина 
(БРА), бета-блокаторы, блокаторы кальцие­
вых каналов, агонисты минералкортикоидных 
рецепторов, гидралазин/изосорбид динит­
рат (H-ISDN), диуретики, ивабрадин, дигок- 
син, статины и нитраты. Чтобы выяснить, су­
ществует ли связь между использованием 
препаратов для лечения ХСН и развитием 
гипогликемии, был проведен поиск литера­
туры в базах данных Pubmed/Medline (1966— 
2017 гг.) и Web of Science (1975-2017 гг.). 
Поиск проводили по ключевым словам сахар­
ный диабет, гипогликемия, нечувствитель­
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ность к надвигающейся гипогликемии, сер­
дечная недостаточность и названия конкрет­
ных препаратов и классов лекарственных ве- 
ществ [1].

По данным литературы терапию сердеч­
ной недостаточности следует начинать с на­
значения ингибиторов АПФ, поскольку они 
оказывают кардиопротекторное действие и 
могут положительно влиять на метаболизм. 
Клинические исследования MICRO-HOPE, 
EUROPA и ATLAS продемонстрировали бла­
гоприятные результаты назначения рамипри- 
ла, периндоприла и лизиноприла. Однако у 
пациентов, принимающих ингибиторы АПФ, 
может развиться тяжелая гипогликемия, если 
они одновременно применяют сульфонилмо- 
чевину, метформин, нестероидные противо­
воспалительные препараты и нитрофуранто- 
ин. Анализ клинических случаев показывает, 
что тяжелая гипогликемия возникала на фоне 
приема таких ингибиторов АПФ, как каптоп- 
рил, эналаприл и рамиприл. Это связано с 
тем, что ингибиторы АПФ могут временно 
увеличивать чувствительность к инсулину [1 ].

БРА снижают частоту госпитализации, 
смертность и заболеваемость пациентов с 
сердечной недостаточностью, в том числе 
имеющих диабет. Краткосрочное лечение 
лозартаном слегка ослабляет симптоматику 
гипогликемию, но по данным литературы 
прием БРА не связан с тяжелой гипогликеми­
ей [1].

Прием бета-блокаторов улучшает прогноз 
и не ухудшает гликемический контроль у па­
циентов с СД2 и систолической сердечной 
недостаточностью. Бета-блокаторы, такие 
как бисопролол, карведилол, небиволол и 
метопролол, можно безопасно применять 
для лечения сердечной недостаточности у 
диабетиков. Однако бета-блокаторы могут 
уменьшать симптомы гипогликемии (тремор, 
потоотделение, учащенное сердцебиение и 
беспокойство), что представляет угрозу для 
жизни. Частота тяжелой гипогликемии значи­
тельно повышается у пациентов, страдающих 
диабетом и принимающих бета-блокаторы. 
Сосудорасширяющие бета-блокаторы ока­

зывают значительно более благоприятное 
действие на уровень глюкозу, чем бета-бло- 
каторы, не обладающие вазодилатационны­
ми свойствами [2]. Карведилол снижает час­
тоту и продолжительность эпизодов гипогли­
кемии у пациентов с СД2 и ХСН, принимав­
ших ранее атенолол, метопролол и бисопро­
лол. Следует избегать комбинированной те­
рапии тиазидными диуретиками и бета-бло- 
каторами в связи с потенциальным диабето­
генным эффектом обеих групп [1].

Назначение диуретиков спиронолактона, 
эплеренона, H-ISDN и тиазидов, скорее все­
го, не вызывает тяжелой гипогликемии. Ин- 
дапамид считается метаболически нейтраль­
ным. Использование петлевого диуретика 
фуросемида может повышать риск гипогли­
кемии у пациентов, принимающих антидиа­
бетические средства [1].

Нитраты также могут повышать риск ги­
погликемии. У пациентов с диабетом ситаг- 
липтин улучшает гликемический контроль и 
снижает риск развития гипогликемии. Иваб- 
радин и дигоксин, по-видимому, не повыша­
ют риск гипогликемии. Использование бло­
каторов кальциевых каналов может предот­
вратить развитие повторных эпизодов гипог­
ликемии [11-

Использование антимикробных препара­
тов может увеличить риск тяжелой гипогли­
кемии. Прием глипизида или глибурида в со­
четании с антибактериальной терапией уве­
личивают риск. У пациентов с СД2, получаю­
щих поливалентную терапию, может развить­
ся тяжелая гипогликемия, связанная с при­
емом левофлоксацина [1].

Препараты, назначения которых следует 
избегать у пациентов с СД и ХСН, включают 
сульфонилмочевину, тиазолидиндионы, ин­
сулин и ингибиторы дипептидил-пептидазы- 
4 (саксаглиптин и алоглиптин). Тиазолидин­
дионы не следует использовать для строго­
го контроля гликемии, поскольку они значи­
тельно повышают риск развития сердечной 
недостаточности. Назначение этих препара­
тов может привести к увеличению веса и за­
держке жидкости как при монотерапии, так и
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в сочетании с сульфонилмочевиной, метфор- 
мином и инсулином [1].

Новые методы лечения. К антидиабети­
ческим препаратам со сниженным риском 
развития гипогликемии относятся агонисты 
рецептора глюкагоноподобного пептида-1 
(ГПП-1) и ингибиторы натрийзависимого кот- 
ранспортера глюкозы 2-го типа (НЗПГ-2). 
ГПП-1 улучшает секрецию инсулина в-клет- 
ками поджелудочной железы, уменьшает гиперг 
ликемию и оказывает благотворное действие н 
сердечно-сосудистую систему. Ретроспек­

тивный анализ показал, что пациенты, кото­
рым назначали аналог ГПП-1 экзенатид, име­
ли меньше сердечно-сосудистых событий по 
сравнению с пациентами, принимавшими 
другие гипогликемические агенты [1].

Семаглутид (аналог ГПП-1) имеет более 
высокий период полувыведения. У пациентов 
с СД2 и ХСН, принимавших семаглутид, час­
тота сердечно-сосудистых событий была 
значительно ниже, чем у пациентов, получав­
ших плацебо. К сожалению, семаглутид вы­
зывает побочные эффекты, не способствую­
щие приверженности лечению. Аналог ГПП-
1 лираглутид значительно снижает риски сер­
дечно-сосудистой смерти, нефатального ин­
фаркта миокарда, нефатального инсульта и 
тяжелой гипогликемии по сравнению с пла­
цебо. Агонист рецептора ГПП-1 ликсисена- 
тид имеет безопасный профиль и улучшает 
сердечно-сосудистые исходы у пациентов с 
СД2, недавно перенесших острое коронар­
ное событие. Рандомизированное исследо­
вание 6068 пациентов показало, что назна­
чение ликсисенатида не связано с риском 
тяжелой гипогликемии, госпитализации по 
поводу сердечной недостаточности или се­
рьезных побочных явлений у этой категории 
пациентов. Профиль безопасности аналоги­
чен профилю плацебо [1].

Пациенты, получающие ингибитор НЗПГ-
2 канаглифлоцин, имеют более низкий риск 
госпитализации по поводу сердечной недо­
статочности и нарушения функции почек, чем 
пациенты, получающие плацебо, хотя эти 
результаты не достигли статистической зна- 
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чимости. Риск гипогликемии не превышает 
таковой при приеме плацебо [1].

Рецептор глюкагона человека представля­
ет собой перспективную мишень для лечения 
СД2. Учитывая, что этот рецептор экспрес­
сирован в сердце и других органах, он может 
быть перспективной мишенью и для лечения 
сердечной недостаточности. В настоящее 
время также активно разрабатывают новые 
низкомолекулярные препараты, потому что 
создавать их гораздо легче, чем пептидные 
гормоны со сложной структурой. Журнал 
Nature опубликовал данные о структурах ре­
цепторов, участвующих в метаболизме глю­
козы, весьма перспективных для разработки 
новых способов лечения диабета [3].

Журнал «Science» сообщает, что были со­
зданы клетки, имитирующие (3-клетки подже­
лудочной железы. Исследователи разрабо­
тали в этой экстрапанкреатической клеточ­
ной линии человека систему транскрипции, 
индуцируемую глюкозой и координирующую 
транскрипцию инсулина и ГПП-1 в зависимо­
сти от уровня глюкозы. Имплантация клеток 
устраняет дефицит инсулина и стойкую ги­
пергликемию при СД1. Эта система транс­
крипции улучшает эндогенное высвобожде­
ние инсулина, индуцированное глюкозой, и 
корректирует толерантность к глюкозе у жи­
вотных с СД2 [4].

Исследования на животных показывают, 
что фенотипы СД1 и СД2 могут быть обраще­
ны диетой, имитирующей пост. Четырехднев­
ное голодание индуцирует скачкообразные 
генетические и биохимические изменения, 
приводящие к появлению продуцирующих 
инсулин (3-клеток, подобно тем процессам, 
наблюдаемым в ходе развития поджелудоч­
ной железы [5].

Для снижения риска гипогликемии разра­
батывают новые формы инсулина, в частно­
сти, с более длительным периодом полувы­
ведения (~25 ч), более пологой кривой актив­
ности и меньшей вариабельностью [1].

Интересно, что метформин, наряду с ги­
погликемическим, иммунорегуляторными и 
антивозрастными эффектами, модулирует
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микрофлору, что играет важную роль при раз­
личных заболеваниях, включая СД2 [1].

Ф армакогенетические подходы были 
предложены для лечения диабета, посколь­
ку генетические полиморфизмы могут влиять 
на риск развития гипогликемии и эффектив­
ность антидиабетических препаратов. Неза­
висимо от медикаментозного лечения, высо­
кая активность АПФ и наличие аллели D гена 
АСЕ являются предикторами высокого рис­
ка развития тяжелой гипогликемии при СД1. 
Был разработан алгоритм генетического те­
стирования полиморфизмов гена CYP2C9, 
кодирующего фермент Р450, для оценки рис­
ка развития гипогликемии при назначении 
сульфонилмочевины [1].

Телемедицина и сенсорные технологии 
также являются весьма персептивными под­
ходами в стратегии снижения риска гипогли­
кемии у пациентов с СД и ХСН [1].

Междисциплинарный подход к лечению 
коморбидных пациентов. Для успешного ле­
чения СД у пациентов с ХСН необходимо учи­
тывать все элементы сердечно-сосудистого 
континуума. Перспективной задачей являет­
ся разработка протоколов междисциплинар­
ного ведения коморбидных пациентов. Веду­
щая роль в такой командной работе, безус­
ловно, должна принадлежать кардиологу или 
эндокринологу в зависимости от того, какое 
заболевание у пациента является основным.

Обмен информацией специалистов различ­
ных специальностей позволит оптимизиро­
вать поливалентную терапию. Важную роль 
играет эффективное взаимодействие с кли­
ническими фармакологами, неврологами, 
иммунологами, специалистами в области 
медицинской визуализации и телемедицины, 
гастроэнтерологами, микробиологами, оф­
тальмологами, нефрологами, хирургами и 
средним медицинским персоналом.
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Цель исследования: анализ вклада неин 
фекционных заболеваний в смертность жи 
телей города Томска. В 2002-2008 гг. 45 вра

чей первичного звена здравоохранения из 15 
лечебно-профилактических учреждений при­
няли участие в проекте ВОЗ «Эпидемиологи­
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ческие исследования длительных трендов 
популяционного здоровья в России». В рам­
ках исследования заполнены анкеты на 26 
187 случаев смерти жителей города, умер­
ших в возрасте от 15 до 74 лет (70,8% пред­
ставительная выборка), на основе опросов их 
родственников, данных областного бюро 
судмедэкспертизы и актовых записей бюро 
ЗАГС. Ведущими причинами смерти были 
ССЗ (37,3-41,5% мужчин, 55,1-59,9% жен­
щин), онкологические заболевания (13.9— 
19.2% мужчин, 15,2-19,7% женщин) и вне­
шние причины (17,1-22,3% мужчин, 6,1-8,0% 
женщин). Средний возраст мужчин, умерших 
от ССЗ, составил 59,8 против 64,6 лет, что на 
4,8 лет меньше, чем у женщин (р<0,01), а от 
онкологических заболеваний, не отличался 
от среднего возраста смерти женщин (60,6

против 59,9 лет соответственно). Средний 
возраст смерти от внешних причин оказался 
существенно ниже (43,7 лет, р<0,001). Час­
тота курения и употребления алкоголя была 
выше у мужчин, чем у женщин (86,2 против 
18,5%, р < 0,001 и 75,4 против 38,6%, 
р<0,001). Высокая смертность и гендерная 
диспропорция в ее структуре требуют приня­
тия мер по улучшению здоровья населения. 
Большинство случаев неинфекционных забо­
леваний можно предотвратить и контролиро­
вать при условии осуществления комплекс­
ной программы на федеральном, региональ­
ном и местном уровнях в соответствии с меж­
дународно-признанными рекомендациями.

Клю чевы е слова: гендерная смертность, 
популяция, мужчины, женщины, неинфекци­
онные заболевания.

GENDER-SPECIFIC MORTALITY IN POPULATION OF TYPICAL CITY
OF WESTERN SIBERIA

Efimova E.V., Konobeevskaya I.N.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

The aim of the study was to analyze an impact 
of noninfectious diseases on mortality among 
residents of Tomsk. In 2002-2008 WHO project 
“Epidemiological Studies into Long-term Trends 
of Population Health in Russia” involved 45 
primary care physicians from 15 healthcare 
centers who filled in questionnaires on 26,187 
cases of deaths of 15-74 year old residents 
(70,8% representative sample) based on 
interviewing their relatives, data of regional 
forensic medical examination office, and entries 
from the bureau of vital statistics. Leading 
causes of death were CVD (37,3-41,5% men, 
55,1-59,9%  women), oncological diseases 
(13,9-19,2% men, 15,2-19,7% women), and 
external causes (17,1-22,3  men, 6,1-8,0%  
women). Mean ages of men vs. women who died

of CVD was 59,8 vs. 64,6 years and were younger 
by 4,8 years (p<0.01), of oncological diseases 
did not d iffe r and 60,6 vs. 59,9 years, 
respectively. In comparison, age of death from 
external causes was younger (43,7 years, 
p<0,001). Rates of smoking and alcohol 
consumption were higher in men than in women 
(86,2 vs. 18,5%; p<0,001 and 75,4 vs. 38,6%). 
High rates and gender disproportion in mortality 
require actions to improve population health. 
Most NID are preventable and controllable if 
integrated program is implem ented at the 
federal, regional, and local levels based on 
internationally recognized recommendations.

K e y w o rd s :  gender-specific  m ortality, 
population, men, women, noncommunicable 
diseases.
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Введение. В настоящее время продолжи­
тельность жизни в России меньше, чем в дру­
гих странах в связи с высокой преждевремен­
ной смертностью, способствующей депопу­
ляции населения, причем в формировании 
негативных медико-демографических тен­
денций определяющую роль занимают поте­
ри, связанные с хроническими неинфекцион­
ными заболеваниями, в которых лидирует 
смертность от болезней системы кровообра­
щения, онкологических заболеваний и вне­
шних причин [1-3 ]. Изучение этой ситуации 
в условиях Западной Сибири, где состояние 
здоровья населения является определяю­
щим фактором развития региона, определя­
ет актуальность проблемы преждевременной 
смерти горожан.

Цель: анализ причин и гендерных особен­
ностей смертности населения г. Томска в воз­
расте 15 лет и выше от неинфекционных за­
болеваний.

Материал и методы. Работа проведена 
в рамках международного проекта «Эпиде­
миологическое исследование причин роста 
преждевременной смертности населения 
России», поддержанного Европейским Коми­
тетом ВОЗ. Использовались данные стандар­
тизованных вопросников на умерших лиц, 
полученные работниками первичного звена 
здравоохранения, прошедшими соответ­
ствующий тренинг, при опросе близких чле­
нов семьи. В течение 2002-2008 гг. 45 интер­
вьюеров из 15 ЛПУ г. Томска заполнили анке­
ты на 26 186 (70,8% представительная вы­
борка) случаев смерти (16 973 мужчин и 9 213 
женщин). Базы данных сформированы в фор­
мате «Access» на основе сведений родствен­
ников об умерших, записей Актов о смерти 
ЗАГС (1990-2015 гг.) и данных бюро судеб­
ной медэкспертизы. Для статистического 
анализа использовали программу Statistica 
9,0.

Результаты. В мужской популяции пока­
затели общей смертности варьировали в 
пределах 853-1455, в женской -  797-1082 
человек на 100 000 жителей. У мужчин пре­

обладала смертность лиц в трудоспособном 
возрасте, составляя 57,6%, у женщин она 
была в два раза ниже -  27,8%; в целом среди 
умерших лиц трудоспособного возраста бо­
лее 2/3 составили мужчины (79,3%). Средний 
возраст наступления смерти от всех причин 
составил 55,7 года. Мужчины умирали рань­
ше женщин на 5,8 лет (в 53,7 и 59,5 лет соот­
ветственно; р<0,01). На долю неинфекцион­
ных заболеваний приходилось 77,9% всех 
смертей (76,5 мужчин и 80,5% женщин). Ана­
лиз структуры смертности показал, что бо­
лезни системы кровообращения были лиди­
рующими и стали причиной гибели 37,3­
41,5% мужчин и 55,1 -59,9% женщин; онколо­
гические заболевания унесли жизни 13,9— 
19,2% мужчин и 15,2-19,7% женщин; вне­
шние причины -  17,1-22,3% мужчин и 6,1­
8,0% женщин. Возраст умерших от болезней 
системы кровообращения в среднем был
61.7 лет; при этом мужчины умирали от этих 
заболеваний раньше женщин на 4,8 лет (в
59.8 и в 64,6 года соответственно; р<0,01). 
Средний возраст наступления смерти при 
новообразованиях не отличался и составил 
у мужчин 60,56+1,15, у женщин -  59,9+1,64 
лет. Обращал внимание тот факт, что сред­
ний возраст наступления смерти от внешних 
причин (43,7 лет) был значительно меньше 
(р<0,001), чем возраст, в котором умирали от 
болезней сердца и онкологических заболе­
ваний. Среди мужчин курение встречалось в 
8,6 раз чаще, чем среди женщин (86,2 и 
18,5%, р<0,001); употребления алкоголя со­
ставило соответственно 75,4 и 38,6%, 
р<0,001 [4, 5].

Заключение. Таким образом, результаты 
исследования свидетельствовали о том, что 
наиболее высокие показатели установлены 
для сердечно-сосудистых, онкологических 
заболеваний и внешних причин. В структуре 
общей смертности первое место занимали 
болезни системы кровообращения, второе -  
у мужчин внешние причины, у женщин -  но­
вообразования; третье -  у мужчин новообра-
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зования, уженщин -  внешние причины. Наи­
более негативной особенностью являлась 
высокая смертность населения в трудоспо­
собных возрастах, причем у мужчин в 3,6 раза 
превышающая смертность женщин. Гендер­
ные диспропорции смертности, комплекс­
ность проблем, подтверждающих большую 
разницу в продолжительности жизни мужчин 
и женщин в России в целом и в г. Томске, тре­
буют согласованных действий, направленных 
как на улучшение здоровья, так и на дости­
жение гендерного равенства. Известно, что 
большинство неинфекционных болезней и 
травм можно предупреждать и контролиро­
вать через комплексную интегральную про­
грамму профилактики, реализуемую на фе­
деральном, региональном и местном уров­
нях, с учетом рекомендуемых международно­
признанных мер.
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В данной работе проанализирован широ­
кий ряд факторов на предмет ассоциации с 
вероятностью выявления целевых уровней 
артериального давления в томской популя­
ции пациентов с артериальной гипертензи­

ей. Прием гипотензивных препаратов был 
наиболее значимым фактором, обеспечива­
ющим эффективность контроля артериаль­
ной гипертензии. Факторами, ассоциирован­
ными с неэффективным контролем артери-
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альной гипертензии, были: возраст (более 
значим у мужчин), осведомленность о забо­
левании почек и ожирение (у мужчин), коли­
чество метаболических факторов риска по 
критериям IDF (у женщин). Полученные дан­
ные демонстрируют, что при повышении ох­
вата населения с артериальной гипертензи­
ей гипотензивным лечением увеличение 
доли лиц, достигающих целевые уровни ар­
териального давления, может быть суще­
ственным, однако важнейшим вопросом ос­
тается эффективность лечения.

Одним из наиболее значимых факторов, 
препятствующих контролю артериальной ги­
пертензии в обследованной популяции, яви­
лось ожирение. У женщин, однако, количе­
ство метаболических факторов риска объяс­
няло вариацию эффективного контроля ар­

териальной гипертензии лучше, чем ожире­
ние, метаболический синдром или его ком­
поненты. Полученные результаты убеждают 
в том, что для улучшения частоты достиже­
ния целевых уровней артериального давле­
ния в популяции пациентов с артериальной 
гипертензией кроме повышения охвата лече­
нием у данной категории населения необхо­
дима более эффективная коррекция пове­
денческих факторов, участвующих в разви­
тии таких метаболических факторов риска, 
как ожирение. У женщин более пристально­
го внимания в данном аспекте требуют и дру­
гие метаболические факторы риска.

Клю чевы е слова: артериальная гипер­
тензия, популяция, эффективность, конт­
роль, факторы, целевые уровни артериаль­
ного давления.

FACTORS ASSOCIATED WITH EFFICIENCY OF ARTERIAL HYPERTENSION CONTROL 
IN THE GENERAL POPULATION OF TOMSK

Kaveshnikov V.S., Serebryakova V.N., Trubacheva I.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

In this paper, a wide range of factors were 
analyzed for association with the probability of 
target blood pressure (BP) levels attainment in 
the Tomsk population of hypertensive patients. 
The use of antihypertensive drugs was the most 
significant factor ensuring the effectiveness of 
AH control. Factors associated with ineffective 
AH control were age (more significant in men), 
awareness of kidneys disease and obesity (in 
men), and the number of metabolic risk factors 
(RF) by IDF metabolic syndrome criteria (in 
women). The data obtained demonstrate that 
with an increase in the coverage of the 
population with antihypertensive treatment, an 
increase in the proportion of people reaching the 
target BP levels may be significant, but still the 
most important issue is the treatment efficiency. 
Obesity was one of the most important factors

hindering hypertension control in the population 
surveyed. However, in women the number of 
metabolic RF explains the variation of effective 
AH control better than just obesity, metabolic 
syndrome (IDF) or its components. The results 
obtained convince that in order to improve the 
probability of target BP levels attainment in the 
population of hypertensive patients, in addition 
to increasing trea tm ent coverage a more 
effective correction of the behavioral factors 
involved in the development of metabolic RF 
such as obesity is needed. In women, more 
attention in this aspect should also be paid to 
the other metabolic risk factors.

Keywords: arterial hypertension, population, 
efficiency, control, factors, target blood pressure 
levels.
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Введение. Артериальная гипертензия 
(АГ) остается одним из ведущих модифици­
руемых факторов риска (ФР) сердечно-сосу­
дистых заболеваний (ССЗ), воздействие на 
который может приводить к снижению сер­
дечно-сосудистой и общей смертности [1,2]. 
По данным исследований, проведенных в 
последние годы, распространенность АГ в 
российской популяции остается высокой и 
данная тенденция не меняется [2]. Эпидеми­
ологические данные, полученные в разные 
годы в популяции Томска, демонстрируют 
схожие закономерности [3, 4].

Под эффективным контролем АГ у населе­
ния понимается доля лиц, достигающих це­
левые значения артериального давления 
(АД), среди всех лиц с АГ. В неорганизован­
ной популяции Томска только 14,7% мужчин 
и 33,5% женщин с АГ соответствовали дан­
ным критериям [3]. Это свидетельствует о 
том, что эффективность контроля АГ среди 
населения по-прежнему является одной из 
наиболее актуальных проблем, которая по- 
прежнему имеет много нерешенных вопро­
сов. Целью данного исследования стало изу­
чение факторов, взаимосвязанных с дости­
жением целевых уровней АД в томской попу­
ляции пациентов с АГ. Материал и метод 
. Объектом исследования явилась случайная 
популяционная выборка мужского и женско­
го взрослого населения в возрасте 25-64 лет 
г. Томска (среднеурбанизированный город 
Западной Сибири). Дизайн исследования, 
методика формирования выборки, измере­
ние АД, других биометрических показателей, 
определение АГ были подробно описаны ра­
нее в публикациях [3, 5]. Целевым уровнем 
АД считали систолическое АД<140, диасто­
лическое АД<90 мм рт. ст. В качестве потен­
циальных детерминант рассматривали воз­
раст, семейный статус, уровень образования, 
уровень достатка, привычку досаливать 
пищу, мнение о влиянии АГ на здоровье, низ­
кую физическую активность, умеренное и 
чрезмерное потребление алкоголя, наличие 
АГ, ССЗ, сахарного диабета у ближайших

родственников, информированность (вра­
чом) о повышенном АД, знание уровня свое­
го АД, осведомленность о наличии ССЗ, 
бронхиальной астмы, хронического бронхи­
та, заболеваний желудочно-кишечного трак­
та, онкологического заболевания, наличие 
тревоги и/или депрессии по шкале HADS, 
пять факторов, отражающих качество жизни, 
наличие гипотензивной терапии, курение, 
прием гиполипидемических препаратов, 
ожирение, сахарный диабет, метаболический 
синдром (IDF) и его компоненты.

В анализ вошли данные 334 мужчин и 436 
женщин с АГ, средний возраст (M±SE): 
50,1 ±0,55 и 53,4±0,41 лет. Для анализа взаи­
мосвязей использовали метод пошаговой 
многофакторной логистической регрессии. 
Возраст, образовательный статус и уровень 
достатка вводились в модель в качестве ко- 
вариант. Оценивали отношение шансов (OR), 
рассчитывали предельные вероятности вы­
явления целевого уровня АД в обследован­
ной выборке в зависимости от значимых фа­
кторов с поправкой на другие ковариант 
. Вероятность ошибки <5% считали стат

стически значимой.

Результаты. В мужской популяции паци­
ентов с АГ выявлено 9 факторов, статисти­
чески значимо ассоциированных с частотой 
выявления целевых уровней АД. Наиболее 
значимыми факторами, повышающими шан­
сы успешного контроля АГ, в порядке убыва­
ния значимости были прием гипотензивных 
препаратов (OR>15; р<0,001), прием гиполи­
пидемических препаратов (OR=8,2; р=0,002), 
курение 20 и более сигарет в день (OR=4,4; 
р=0,003), положительный ответ на вопрос 
«испытываете ли Вы боль или дискомфорт?» 
(OR=2,8; р=0,021), уровень достатка (OR=1,7; 
р=0,022) и информированность о наличии 
заболеваний желудочно-кишечного тракта 
(OR=2,5; р=0,026). Факторами, снижающими 
вероятность достижения целевых уровней АД 
были возраст (OR=0,93; р=0,002), информи­
рованность о наличии заболеваний почек
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(OR=0,18; р=0,003) и ожирение (OR=0,31; 
р=0,007).

В женской популяции фактором, наиболее 
значимо связанным с эффективным контро­
лем АГ как и у мужчин была гипотензивная 
терапия (OR=18; р<0,001), в то время как сни­
жало вероятность выявления исследуемого 
отклика количество метаболических ФР -  
компонентов метаболического синдрома по 
критериям IDF (OR=0,43; р<0,001) и возраст 
(OR=0,96; р=0,024).

Далее были рассчитаны вероятности до­
стижения целевых уровней АД в зависимос­
ти от некоторых значимых модифицируемых 
ФР с поправкой на остальные коварианты. 
Так, при полном охвате гипотензивной тера­
пией контроль АГ в обследуемой популяции 
пациентов с АГ мог бы увеличиться с 15 до 
32% у мужчин, с 34 до 45% у женщин. Веро­
ятность эффективного контроля АГ у мужчин 
была 24% при самом высоком уровне достат­
ка, соответствующем ответу «Можем приоб­
ретать дорогие вещи -  автомобиль, кварти­
ру и т. п.» и 8% при самом низком его уровне 
(«Не хватает даже на самое необходимое»). 
Однако при наличии у мужчин заболеваний 
почек величина исследуемого показателя 
была только 7% и менее 10% при ожирении. 
В женской популяции пациентов с АГ веро­
ятность достижения целевых уровней АД ва­
рьировала в широких пределах с 62% при 
отсутствии метаболических ФР до 18% при 
наличии 3 ФР и только 9% при 4, соответ­
ственно.

Обсуждение. Достижение целевых уров­
ней АД является приоритетной задачей лече­
ния АГ, реализация которой на популяцион­
ном уровне зависит, прежде всего, от охвата 
лечением и эффективности гипотензивной 
терапии. Согласно полученным данным при­
ем гипотензивных препаратов был наиболее 
значимым фактором успешного контроля АГ 
как у мужчин, так и у женщин. Несомненно, 
полный охват гипотензивной терапией всего 
населения с АГ -  ситуация маловероятная. 
Однако если предположить, что подобная

цель достигнута, это позволило бы увеличить 
эффективность контроля АГ у мужчин в 2, а у 
женщин в 1,3 раза. При этом следует подчер­
кнуть, что почти у 70% мужчин и 55% женщин 
целевые уровни АД по-прежнему не были бы 
достигнуты по другим причинам, относящим­
ся к вопросам эффективности лечения.

Мужчины с АГ, принимающие гиполипиде- 
мическую терапию, в 2,6 раз чаще достигали 
целевые уровни АД. Механизм, реализующий 
данную закономерность, до конца не ясен и 
может объясняться рядом внешних факто­
ров. Вполне возможно, что лица, принима­
ющие липидоснижающую терапию, лучше 
понимают концепцию целевого уровня ФР, 
что и приводит к более эффективному конт­
ролю АГ.

Весьма неожиданной находкой стала по­
ложительная ассоциативная связь между ку­
рением 20 и более сигарет день и вероятно­
стью достижения целевых уровней АД у муж­
чин. Возможно, данная взаимосвязь носит 
непрямой характер и транслируется через 
другие факторы, не вошедшие в рассматри­
ваемую модель. Другим объяснением может 
быть стремление пациента с АГ, продолжаю­
щего курить, к более эффективному контро­
лю одного ФР при невозможности отказать­
ся от другого, в частности курения. Обе дан­
ные гипотезы могут быть актуальны, но для 
их проверки требуются более фокусный ана­
лиз и дополнительные данные, соответствен­
но.

Выявленная связь между вероятностью 
выявления целевых значений АД и уровнем 
достатка у мужчин ожидалась, т.к. известно, 
что уровень достатка и образования тесно 
коррелируют, а мужчины с более высоким 
образовательным статусом склонны к более 
эффективному контролю АГ, что характери­
зует мужскую российскую популяцию в це­
лом [2]. Однако следует подчеркнуть, что в 
обследованной выборке населения уровень 
достатка в данном аспекте был более мощ­
ным ассоциативным фактором, чем образо­
вательный статус.
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Взаимосвязь между эффективностью кон­
троля АГ у мужчин и наличием заболеваний 
желудочно-кишечного тракта, а также поло­
жительным ответом на вопрос «Чувствуете ли 
Вы боль или дискомфорт?» на основании 
имеющихся данных объяснить довольно 
трудно. В данном аспекте нельзя исключить 
участия в механизме данных ассоциаций бо­
левого синдрома, необходимости приема 
лекарств и как следствие более вниматель­
ного отношения к своему здоровью, в том 
числе к вопросам лечения повышенного АД. 
Несомненно, данные предположения требу­
ют дополнительных данных и более деталь­
ного анализа.

Особого внимания заслуживают факторы, 
ассоциированные с неэффективным контро­
лем АГ в исследуемой популяции.С возрас­
том контроль АГ становился менее эффек­
тивным. Однако у мужчин данный фактор был 
более значимым. Следует заметить, что в 
данную ассоциацию существенным образом 
вмешивается наличие гипотензивной тера­
пии, т.к. по данным грубой оценки подобная 
взаимосвязь не выявляется [2]. Осведомлен­
ность о наличии заболеваний почек у мужчин 
снижала вероятность достижения целевых 
уровней АД в 2,7, ожирение -  в 1,9 раз, что 
подтверждает результаты многочисленных 
исследований, демонстрирующих осложня­
ющую роль данных факторов в лечении АГ.

Одним из ведущих факторов, негативно 
ассоциированных с вероятностью достиже­
ния целевых уровней АД у женщин, было ко­
личество метаболических ФР по критериям 
IDF. В этой связи следует заметить, что дан­
ный фактор был более значимым, чем мета­
болический синдром (IDF) и его отдельные 
компоненты. Таким образом, полученные 
данные убеждают в том, что для повышения 
эффективности контроля АГ в женской попу­
ляции пациентов с АГ кроме улучшения охва­
та лечением у данной категории населения 
необходима более эффективная коррекция 
поведенческих факторов, участвующих в раз­
витии метаболических ФР.

В качестве ограничений данного исследо­
вания, прежде всего, хотелось бы отметить 
его обзорный и предварительный характер. 
В частности, в рамках данной статьи мы не 
рассматриваем такие важные вопросы, как 
роль отдельных классов препаратов, а также 
некоторые аспекты эффективности гипотен­
зивной терапии, заслуживающие отдельно­
го внимания. Также хотелось бы подчеркнуть, 
что многие высказанные в данной статье ги­
потезы носят только предположительный ха­
рактер, а выявленные факты отражают ситу­
ацию в обследованной выборке населения.

Заключение. В данной работе был про­
анализирован широкий ряд факторов на 
предмет ассоциации с вероятностью выявле­
ния целевых уровней АД в томской популя­
ции пациентов с АГ. Прием гипотензивных 
препаратов был наиболее значимым факто­
ром, обеспечивающим эффективность конт­
роля АГ. Однако даже полный охват лечени­
ем всей данной категории населения, что яв­
ляется ситуацией гипотетической, позволил 
бы достичь эффективного контроля АГ менее 
чем у трети мужчин и менее чем у половины 
женщин. Факторами, ассоциированными с 
неэффективным контролем АГ, были возраст 
(более значим у мужчин), осведомленность 
о заболевании почек и ожирение (у мужчин), 
количество метаболических ФР по критери­
ям IDF (уженщин). Некоторые категории муж­
чин с АГ характеризовались более высокой 
вероятностью достижения целевых уровней 
АД, в частности лица с более высоким уров­
нем достатка, принимающие статины, куря­
щие 20 и более сигарет в день, имеющие за­
болевания желудочно-кишечного тракта, ис­
пытывающие боль или дискомфорт.

Полученные данные демонстрируют, что 
при повышении охвата населения с АГ гипо­
тензивным лечением увеличение доли лиц, 
достигающих целевые уровни АД, может 
быть существенным, однако важнейшим воп­
росом остается эффективность лечения. Од­
ним из наиболее важных факторов, препят-
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ствующих контролю АГ в обследованной по­
пуляции, явилось ожирение. У женщин, одна­
ко, количество метаболических ФР объясня­
ло вариацию эффективного контроля АГ луч­
ше, чем ожирение, метаболический синдром 
или его компоненты. Полученные результа­
ты убеждают в том, что для улучшения часто­
ты достижения целевых уровней АД в попу­
ляции пациентов с АГ кроме повышения ох­
вата лечением у данной категории населения 
необходима более эффективная коррекция 
поведенческих факторов, участвующих в раз­
витии таких метаболических ФР, как ожире­
ние. У женщин более пристального внимания 
в данном аспекте требуют и другие метабо­
лические ФР.

Авторы выражают глубокую признатель­
ность всем участникам исследования “ЭССЕ- 
РФ” (Томск), усилиями которых были собра­
ны данные, использованные в данной публи­
кации
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В данной работе проведен анализ широ­
кого круга факторов на предмет ассоциации 
с приемом антигипертензивных препаратов

в томской популяции пациентов с артериаль 
ной гипертензией.

На основании полученных данных в труп
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пу риска более низкой частоты приема антиги­
пертензивных препаратов у представителей 
обоих полов вошли: неосведомленность о по­
вышенном артериальном давлении, незнание 
уровня своего артериального давления, отсут­
ствие артериальной гипертензии у близких. 
Более молодой возраст, более высокий обра­
зовательный статус, чрезмерное потребление 
алкоголя и курение 20 и более сигарет в день 
ассоциировались с меньшей вероятностью 
приема антигипертензивных препаратов у муж­
чин, в то время как более низкий индекс массы 
тела -  с меньшей вероятностью гипотензивной 
терапии у женщин.

Для эффективного контроля артериаль­
ной гипертензии в популяции важнейшим 
вопросом остается полнота охвата антиги­
пертензивной терапией данной целевой 
группы населения. Полученные данные сви­
детельствуют о том,что в неорганизованной

популяции пациентов с АГ вероятность при­
ема антигипертензивных препаратов не яв­
ляется предметом случайной вариации и ас­
социирована с рядом характеристик, при на­
личии которых частота приема гипотензив­
ных препаратов может быть ниже, чем ожи­
дается в целом. Чем больше таких факторов 
присутствует, тем менее вероятен прием ги­
потензивных препаратов. Практическим вы­
водом данной работы может служить пони­
мание того, что, при назначении антигипер­
тензивной терапии пациенту, имеющему от­
ношение к одной или нескольким обозначен­
ным характеристикам, больше усилий может 
требоваться изначально для его убеждения 
в целесообразности постоянного приема ан­
тигипертензивных препаратов.

Клю чевы е слова: артериальная гипер­
тензия, популяция, лечение, терапия, факто­
ры риска, вероятность.

SPECIFICITIES, CHARACTERIZING PERSONS WHO TAKE ANTIHYPERTENSIVE 
THERAPY IN THE TOMSK POPULATION OF PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION

Kaveshnikov V.S., Serebryakova V.N., Trubacheva I.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

In this population-based study, wide range of 
factors has been analyzed for association with 
antihypertensive drugs (AHD) intake in the Tomsk 
population of patients with arterial hypertension 
(AH). The following factors contributed to the “lack 
of AHD intake risk group” in both gender groups: 
lack of awareness of elevated blood pressure in 
self, non-acquaintance with the blood pressure 
level in self, absence of AH in the near relatives. 
Younger age, higher educational status, excessive 
alcohol consumption and smoking of 20 or more 
cigarettes per day were associated with a lower 
AHD intake probability in men, while lower body 
mass indexwas less likely to meet antihypertensive 
therapy in women.

For effective arterial hypertension control in 
a general population, the still most important
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issue is the extent the hypertensive population 
is covered with antihypertensive therapy. The 
data obtained indicate that in an unorganized 
hypertensive population AHD intake probability 
is not subject to random variation and is 
associated with a number of characteristics, at 
which AHD intake probability may be lower than 
expected on average. The more such factors are 
present, the less likely would be the AHD intake. 
The practical conclusion of this work may be the 
understanding that, when prescrib ing 
antihypertensive therapy to a patient related to 
one or several characteristics designated, more 
efforts may be required initially to convince him 
of the advisability of a long-run AHD intake.

Keywords: arterial hypertension, population, 
treatment, risk factors, probability.
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Введение. Прием антигипертензивных 
препаратов (АГП) имеет чрезвычайно важное 
значение для лечения артериальной гипер­
тонии (АГ), так как обеспечивает снижение 
уровня артериальногодавления (АД) и тем самым - 
-  риск возникновения сердечно-сосудист­
ых осложнений [1]. Для успешного контроля 
АГ в популяции одним из ключевых вопросов 
является полнота охвата гипотензивным ле­
чением данной целевой группы населения. К 
сожалению, исследования показывают, что 
только половина лиц с АГ принимает АГП в 
популяции РФ [2]. Схожая ситуация отмеча­
лась и у населения Томска [3]. Поэтому по­
нимание того, как отличаются лица с АГ, 
принимающие и не принимающие АГП, мо­
жет помочь улучшить ситуацию.

Цель работы: выявление факторов, харак­
теризующих лиц, принимающих и не прини­
мающих гипотензивное лечение в томской 
популяции больных АГ трудоспособного воз­
раста.

Материал и методы. Объектом исследо­
вания стала случайная популяционная вы­
борка мужского и женского взрослого насе­
ления в возрасте 25-64 лет г. Томска -  сред­
неурбанизированного города Западной Си­
бири. Дизайн исследования, методика фор­
мирования выборки, определения биометри­
ческих показателей, определение АГ были 
подробно описаны ранее в публикациях [3, 
4]. Наличие гипотензивной терапии опреде­
ляли как прием конкретно указанных АГП в 
течение как минимум двух недель, предше­
ствующих скринингу. В качестве потенциаль­
ных детерминант-характеристик рассматри­
вали возраст, семейный статус, уровень об­
разования, уровень достатка, привычку доса­
ливать пищу, мнение о влиянии АГ на здоро­
вье, низкую физическую активность, умерен­
ное и чрезмерное потребление алкоголя; на­
личие АГ, ССЗ, сахарного диабета у ближай­
ших родственников; информированность 
(врачом) о повышенном АД, знание уровня 
своего АД, осведомленность о наличии ССЗ, 
бронхиальной астмы, хронического бронхи­

та, заболеваний желудочно-кишечного трак­
та, онкологического заболевания; наличие 
тревоги и/или депрессии (HADS); пять фак­
торов, отражающих качество жизни; курение, 
прием гиполипидемических препаратов, 
ожирение, сахарный диабет, метаболический 
синдром (IDF) и его компоненты. Критерия­
ми умеренного и чрезмерного потребления 
алкоголя считали < 168 и >168 г этанола в не­
делю для мужчин и <84 и >84 г для женщин, 
соответственно. В анализ вошли данные 
334 мужчин и 436 женщин с АГ, средний воз­
раст (M±SE): 50,1 ±0,55 и 53,4±0,41 лет. Для 
анализа взаимосвязей использовали много­
факторный логистический регрессионный 
анализ. Возраст, образовательный статус и 
уровень достатка учитывались в качестве ко- 
вариант. Оценивали отношение шансов (OR), 
рассчитывали предельные вероятности вы­
явления целевого уровня АД в обследован­
ной выборке в зависимости от значимых фак­
торов с поправкой на другие коварианты. 
Вероятность ошибки <5% считали статисти­
чески значимой.

Результаты. В мужской популяции гипер­
тензивных пациентов наиболее значимой ха­
рактеристикой, повышающей шансы приема 
АГП, была информированность врачом о по­
вышенном АД (OR=15, р<0,001). Другими 
факторами в данном аспекте были знание 
уровня своего АД (OR=14, р<0,001), возраст 
(OR=1,07; р<0,001), среднее образование 
(OR=2,6; р=0,006), начальное образование 
(OR=6,8; р=0,011) -  оба по сравнению с груп­
пой «высшее образование», соответственно; 
наличие АГ у ближайших родственников 
(OR=2,6; р=0,003), прием статинов (OR=12; 
р=0,033), осведомленность о наличии сер­
дечно-сосудистых заболеваний (OR=2,9; 
р=0,014) и бронхиальной астмы (OR=6,9; 
р=0,025). Среди лиц, курящих 20 и более си­
гарет в день, вероятность приема АГП была 
ниже (OR=0,34; р=0,005). Чрезмерный при­
ем алкоголя также ассоциировался с менее 
частым приемом АГП (OR=0,19; р=0,012).

В женской популяции пациентов с АГ наи-
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более значимыми факторами, повышающей 
шансы приема АГП, как и у мужчин, были ин­
формированность врачом о повышенном АД 
(OR=9,1; р<0,001), знание уровня своего АД 
(OR=5,2; р<0,001) и наличие АГ у ближайших 
родственников (OR=2,4; р=0,001). Более вы­
сокий индекс массы тела также повышал 
шансы приема АГП (OR=1,04; р=0,042). В от­
личие от мужчин, возраст у женщин не был 
взаимосвязан с исследуемым откликом.

По данным грубой оценки частота гипо­
тензивной терапии в томской популяции па­
циентов с АГ составляет 52 и 75%, у мужчин 
и женщин соответственно [3]. Для некоторых 
значимых характеристик были рассчитаны 
вероятности приема АГП в обследованной 
популяции пациентов с АГ с поправкой на 
другие значимые коварианты. Так, при нео­
сведомленности о повышенном АД величи­
на данного показателя у мужчин составила 
18%, при незнании своего АД -  18%; при 
чрезмерном употреблении алкоголя -  31%, 
при курении 20 и более сигарет в день -  38%, 
при отсутствии АГ у ближайших родственни­
ков -  42%, при высшем образовании -  42%. 
У женщин ожидаемые вероятности приема 
АГП были существенно выше, составляя при 
неосведомленности о повышенном АД -  
34%; при незнании своего АД -  44%; при от­
сутствии АГ у ближайших родственников -  
63%.

Обсуждение. Проблема адекватного ох­
вата гипотензивной терапией остается одной 
из наиболее актуальных в российской попу­
ляции пациентов с АГ. Только половина лиц 
данной категории населения принимает АГП, 
а среди них, в свою очередь, только полови­
на достигает целевые уровни АД [2, 3]. Хотя 
ситуация несколько лучше выглядит у жен­
щин, усилия в данном направлении требуют­
ся у представителей обеих гендерных групп. 
Согласно современным подходам, не всем 
лицам с АГ одинаково показано антигипер- 
тензивное лечение. В наибольшей степени от 
приема АГП выигрывают лица, имеющие вы­
сокий и очень высокий риск сердечно-сосу­

дистых осложнений. Однако и среди лиц низ­
кого и умеренного сердечно-сосудистого 
риска нормализация повышенного АД -  воп­
рос не менее актуальный при взгляде на об­
суждаемую проблему с точки зрения более 
долгосрочной перспективы. В этой связи по­
нимание некоторых особенностей, характе­
ризующих пациентов, менее склонных к при­
ему АГП («группа риска»), может помочь со­
средоточить больше усилий в данном на­
правлении.

Согласно полученным данным, информи­
рованность врачом о наличии повышенного 
АД и знание своего АД были определяющи­
ми факторами, повышающими шансы при­
ема АГП как у мужчин, так и у женщин. Это 
подчеркивает важность информирования 
консультируемых лиц о наличии у них п- 
овышенного АД. В то же время каждый пятый 
мужчина и каждая третья женщина с АГ, по 
данным многофакторной оценки, принимали 
АГП, будучи информированы о повышенном 
АД не врачом, а получая соответствующую 
информацию из других источников. По-види­
мому, альтернативные мотивирующие факто­
ры в данном аспекте имеют положительное 
значение, но в большей степени действуют у 
женщин, чем у мужчин и несравнимы с эф­
фективностью предоставления информации 
такого рода врачом. С другой стороны, 18% 
мужчин и 44% женщин, не знающих уровень 
своего АД, были склонны по нашим оценкам 
принимать АГП. Проблема эффективности 
лечения у данной категории лиц может быть 
существенной, т.к. при незнании своего АД 
прием АГП может не сопровождаться адек­
ватным достижением его целевых уровней.

С возрастом мужчины, но не женщины 
чаще принимали АГП, что во многом объяс­
няется более высоким уровнем АД у мужчин 
во всех возрастных группах [2, 3]. Значимым 
фактором риска менее частого приема АГП у 
мужчин также явился уровень образования, 
при этом лица с высшим образованием ха­
рактеризовались наименьшей вероятностью 
получения гипотензивной терапии. Данный
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факт обусловлен тем, что лица с более низ­
ким образовательным статусом в большей 
степени доверяют советам специалистов, 
имеющих более высокий уровень образова­
ния, и в частности врачебным рекомендаци­
ям.

Как у мужчин, так и у женщин наличие АГ у 
ближайших родственников повышало шансы 
приема АГП. Значимость данного фактора 
заставляет признать, что больше усилий мо­
жет требоваться изначально для убеждения 
в приеме АГП лиц, не имеющих примера вов­
леченности в данную проблему ближайших 
родственников.

Гипертензивные мужчины с ССЗ, бронхи­
альной астмой, а также принимающие стати- 
ны по нашим данным чаще принимали АГП, 
что объясняется принадлежностью данной 
категории лиц к группе более высокого сер­
дечно-сосудистого риска, коморбидностью и 
как следствие необходимостью одновремен­
ного приема лекарств для лечения несколь­
ких заболеваний.

Мужчины, курящие 20 и более сигарет в 
день, а также лица, чрезмерно потребляю­
щие алкоголь, напротив принимали АГП от­
носительно реже, в связи с чем больше вни­
мания исследователей и врачей требуется к 
вопросам эффективного убеждения пациен­
тов с данными характеристиками в целесо­
образности приема АГП.

У женщин также была выявлена прямая 
взаимосвязь между индексом массы тела 
(ИМТ) и вероятностью приема АГП. По срав­
нению с ожирением и абдоминальным ожи­
рением ИМТ был в данном аспекте более 
мощным ассоциативным фактором, свиде­
тельствующим о том, что гипертензивные 
женщины с более высоким весом более 
склонны к приему АГП. Несомненно, данная 
взаимосвязь заслуживает более детального 
понимания и анализа.

В качестве ограничений данного исследо­
вания следует отметить его предваритель­
ный характер, в рамках которого нами не рас­
сматриваются конкретные группы гипотен­

зивных препаратов, а также некоторые дру­
гие аспекты гипотензивной терапии, пред­
ставляющие несомненный интерес. Также 
хотелось бы упомянуть, что высказанные в 
данной статье гипотезы носят предположи­
тельный характер, а выявленные факты, хотя 
и важны для понимания, могут не быть пред­
ставительными для населения других регио­
нов РФ. Более детальный анализ обсуждае­
мых вопросов планируется в дальнейшем.

Заключение. В данной работе проведен 
анализ широкого круга факторов на предмет 
ассоциации с приемом и неприемом АГП в 
томской популяции пациентов с АГ. На осно­
вании полученных данных в группу риска «не- 
приема» АГП у представителей обоих полов 
вошли: неосведомленность о повышенном 
АД, незнание уровня своего АД, отсутствие 
АГ у близких. Более молодой возраст, более 
высокий образовательный статус, чрезмер­
ное потребление алкоголя и курение 20 и бо­
лее сигарет в день ассоциировались с мень­
шей вероятностью приема АГП у мужчин, в то 
время как более низкий ИМТ -  с меньшей 
вероятностью гипотензивной терапии у жен­
щин. Наличие ССЗ, бронхиальной астмы, а 
также прием статинов ассоциировались с 
более высокими шансами приема АГП у муж­
чин. В то же время уровень достатка, субъек­
тивное отношение к АГ как к фактору риска, 
качество жизни, наличие тревоги и депрес­
сии, а также ряд других рассматриваемых 
характеристик не показали ассоциативных 
связей с вероятностью гипотензивной тера­
пии.

Для эффективного контроля АГ в популя­
ции важнейшим вопросом остается полнота 
охвата антигипертензивным лечением лиц с 
АГ. Полученные данные свидетельствуют о 
том, что вероятность приема АГП в неорга­
низованной популяции не является предме­
том случайной вариации и ассоциирована с 
рядом характеристик, которые могут быть 
выяснены при расспросе пациента. Обозна­
чен круг факторов, при наличии которых у
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пациента с АГ ожидаемая вероятность при­
ема АГП может быть ниже, чем в рассматри­
ваемой популяции в целом. Чем больше та­
ких факторов присутствует, тем меньше ожи­
даемая вероятность гипотензивной терапии. 
Практическим выводом данной работы мо­
жет служить понимание того, что при назна­
чении гипотензивной терапии пациенту, име­
ющему отношение к одной или нескольким 
обозначенным характеристикам, больше 
усилий может требоваться изначально для 
его убеждения в целесообразности постоян­
ного приема АГП.

Авторы выражают глубокую благодар­
ность всем участникам исследования “ЭССЕ- 
РФ” (Томск), при усилии которых были собра­
ны данные, использованные в данной статье.
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ПРОГРАММА ВОЗ «РЕГИСТР ОСТРОГО ИНФАРКТА МИОКАРДА»: 33-ЛЕТНЕЕ 
ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКОЕ ИЗУЧЕНИЕ ИНФАРКТА МИОКАРДА В ТОМСКЕ

Округин С.А., Кужелева Е.А., Гарганеева А.А.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российская академия наук, Томск, Российская Федерация

Цель исследования: проанализировать 
многолетнюю (1984-2016 гг.) динамику ос­
новных эпидемиологических показателей 
острого инфаркта миокарда по данным эпи­
демиологической программы Всемирной 
Организации Здравоохранения «Регистр ос­
трого инфаркта миокарда».

Материал и методы. Эпидемиология ос­
трого инфаркта миокарда изучалась среди
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населения г. Томска старше 20 лет. Исследо­
вание выполнялось по стандартной методи­
ке с использованием унифицированных ди­
агностических критериев. За анализируемый 
период зарегистрировано 30362 случая ост­
рого инфаркта миокарда.

Результаты. Заболеваемость острым ин­
фарктом миокарда до 2004 г. характеризова­
лась тенденцией к росту. В 2005-2010 гг. от­
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мечено ее существенное снижение с 2004 г. 
(р<0,05). В 2011 -2013 гг. показатель заболе­
ваемости незначительно вырос до уровня 
2,23-2,36 случаев на 1000 жителей. Затем, 
отмечено снижение заболеваемости, наблю­
даемое до настоящего времени. Динамика 
смертности в течение всего периода иссле­
дования повторяла таковую у заболеваемо­
сти. Уровень общей летальности больных 
острым инфарктом миокарда не был подвер­
жен каким-либо изменениям, но с 2000-х го­
дов наметилась тенденция к ее росту за счет 
госпитальной, увеличение которой произош­
ло в силу значительного роста данного пока­
зателя в непрофильных стационарах. Уро­

вень догоспитальной летальности от остро­
го инфаркта миокарда составил в среднем 
21,73%. За период с 2001 по 2016 гг. она по­
стоянно снижалась с 24,8 до 12,3% (р<0,05).

Заключение. На основании 33-летнего 
мониторинга можно сделать заключение о 
том, что вся острота эпидемиологической 
ситуации в отношении острого инфаркта ми­
окарда определялась, и определяется часто­
той развития данного состояния среди насе­
ления старше 60 лет.

Клю чевы е слова: острый инфаркт мио­
карда, заболеваемость, смертность, леталь­
ность.

WHO PROGRAM «ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION REGISTER»: 33-YEARS LONG 
EPIDEMIOLOGICAL STUDY OF MYOCARDIAL INFARCTION IN THE TOMSK

Okrugin S.A., Kuzheleva E.A., Garganeeva A.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Aim: the aim of the study was to analyze long­
term  (1984-2016) changes in prim ary 
epidemiology parameters of acute myocardial 
infarction (AMI) based on data of epidemiology 
program of the World Health Organization «Acute 
Myocardial Infarction Register».

Material and methods. AMI epidemiology 
was studied among Tomsk residents older than 
20 years. The study was performed by standard 
method with unified diagnostic criteria. A total 
of 30,362 cases of AMI were registered during 
study period.

Results. Before 2004, incidence of AMI 
tended to increase. In 2005-2010, incidence 
rate significantly decreased compared with 2004 
(p<0,05). In 2011-2013, incidence rate slightly 
increased to 2,23-2,36 cases per 1000 resi­
dents. Then, incidence has been decreasing.

Changes in mortality during the entire period of 
the study resembled the changes in the 
incidence. The total lethality rate in patients with 
AMI did not change, but the tendency was 
increasing due to rise in in-hospital lethality in 
non-specialized hospitals. The average level of 
prehospital lethality from AMI was 21,73%. 
During the period from 2011 to 2016, in-hospital 
lethality continually decreased from 24,8 to 
12,3% (p<0,05).

Conclusion. Based on 33-year-long 
monitoring data, we concluded that acuteness 
of the epidemiological situation of AMI has been 
due to the frequency of developing this condition 
in population older than 60 years.

K e y w o rd s :  acute myocardial infarction, 
morbidity, mortality, lethality.
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Введение. В настоящее время является 
непреложным тот факт, что получить объек­
тивные и сопоставимые данные о долговре­
менных тенденциях развития острой коро­
нарной патологии можно исключительно на 
основе стандартных, жестко унифицирован­
ных эпидемиологических программ. Только 
подобные исследования позволяют объяс­
нять причины происходящих изменений ос­
новных эпидемиологических показателей, 
намечать пути к их улучшению и оценивать 
перспективы профилактических вмеша­
тельств. Именно они помогают наиболее ка­
чественно изучать эффективность работы 
системы медицинской помощи больным ос­
трым инфарктом миокарда (ОИМ) и указыва­
ют возможные направления по ее дальней­
шему совершенствованию [1, 2]. Наиболее 
оптимальными программами в этом плане 
являются так называемые регистры, пред­
ставляющие из себя информационные сис­
темы с обратной связью для регистрации и 
учета всех фактических и подозрительных на 
изучаемую патологию случаев. В отношении 
ОИМ наибольшую популярность получила 
программа «Регистр острого инфаркта мио­
карда» (РОИМ). Сущность РОИМ сводится к 
централизованному сбору стандартного ха­
рактера информации о фактических и подо­
зрительных на ОИМ случаях, динамическому 
наблюдению за ними, установлению диагно­
за на основе стандартных критериев врача­
ми -  участниками регистра, а также анализу 
статистических показателей, характеризую­
щих распространение заболевания в изуча­
емой популяции. Регистр острого инфаркта 
миокарда включает в сферу своей деятель­
ности для получения необходимых сведений 
все медицинские учреждения, где потенци­
ально могут быть зарегистрированы подо­
зрительные на ОИМ случаи. Этим достигает­
ся полный учет всех эпизодов острой коро­
нарной патологии среди населения. Преиму­
ществом РОИМ перед другими ранее суще­
ствовавшими программами является унифи­
цированный подход к диагностике. Именно

стандартные диагностические критерии, 
кроме высокой точности метода, обеспечи­
вают сопоставимость результатов между 
разными городами и странами, в различные 
временные отрезки [3]. В настоящее время 
единственным функционирующим Регист­
ром острого инфаркта миокарда, выполняе­
мый строго по критериям ВОЗ, в РФ являет­
ся регистр в г. Томске, действующий еще с 
1984 г.

Цель настоящей работы: анализ много­
летней динамики основных эпидемиологи­
ческих показателей острого инфаркта мио­
карда по данным эпидемиологической про­
граммы ВОЗ «Регистр острого инфаркта ми­
окарда».

Материал и методы. Эпидемиология 
ОИМ изучалась среди постоянного населе­
ния города старше 20 лет. Исследование вы­
полнялось по стандартной методике с ис­
пользованием унифицированных диагности­
ческих (клинических, электрокардиографи­
ческих, биохимических, патоморфологичес­
ких) критериев [1]. Согласно методике, реко­
мендованной ВОЗ, врачи РОИМ ежедневно 
собирали информацию о фактических и по­
дозрительных на ОИМ случаях, посещая для 
этого все лечебные учреждения города, где 
возможно появление таких случаев, включая 
патологоанатомические отделения и бюро 
судебно-медицинской экспертизы. Для сбо­
ра информации анализировалась вся доступ­
ная медицинская документация. На каждого 
подозрительного в отношении ОИМ больно­
го заполнялась специальная карта первичной 
регистрации. В ходе исследования учитыва­
лись все случаи догоспитальной и госпиталь­
ной летальности. В этих ситуациях проводил­
ся опрос родственников умершего, свидете­
лей смерти, изучение медицинской докумен­
тации, проводился анализ протоколов пато­
логоанатомических исследований и актов 
судебно-медицинских вскрытий. Все зареги­
стрированные случаи, за исключением ле­
тальных, врачи РОИМ контролировали через
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28 дней от начала заболевания, после чего 
информация о каждом случае заносилась в 
специально разработанную информационно­
аналитическую базу данных. Диагноз остро­
го ИМ устанавливался согласно стандартным 
диагностическим критериям ВОЗ, рекомен­
дованным на момент создания Регистра, а 
также с учетом современных клинических 
рекомендаций.

Более чем за 30 лет существования РОИМ 
в Томске в базе данных накоплена информа­
ция о 49606 случаях подозрительных на ОИМ, 
из которых заболевание подтвердилось у 
30362 больных. Статистическая обработка 
данных проводилась с использованием про­
грамм Statistica 9.0 и 10.0. Для оценки значи­
мости различий качественных признаков 
применялся непараметрический критерий 
хи-квадрат (%2) для парных значений. Резуль­
тат интерпретировался с учетом поправки 
Бонферрони для множественных сравнений. 
Различия считались статистически значимы­
ми при р<0,05.

Результаты исследования. В первые 
пять лет наблюдения заболеваемость ОИМ в 
городе Томске выросла с 2,18 в 1984 г. до 2,69 
случаев на 1000 жителей (р<0,003), причем 
рост заболеваемости наблюдался как среди 
мужчин, так и среди женщин. В последующие 
годы уровень заболеваемости вновь не­
сколько повысился и стабилизировался в 
пределах 2,60-2,79 случаев на 1000 жителей. 
Повозрастной анализ заболеваемости по­
зволил установить достоверное увеличение 
данного показателя только у населения стар­
ше 60 лет. В целом до 2004 г. динамика уров­
ня заболеваемости ОИМ характеризовалась 
волнообразным течением с общей тенденци­
ей к росту. В 2005-2010 гг. отмечено суще­
ственное снижение показателя заболевае­
мости ОИМ по сравнению с 2004 г. (р<0,05). 
В 2011-2013 гг. показатель заболеваемости 
незначительно вырос до уровня 2,23-2,36 
случаев на 1000 жителей. В последующем 
отмечено значительное (р<0,05) снижение 
данного показателя, наблюдаемое до насто­

ящего времени, причем данное сокращение 
произошло преимущественно за счет мужс­
кого населения во всех возрастных группах. 
У женщин изменения показателя заболевае­
мости были менее значительными. Измене­
ния показателя смертности в течение всего 
периода исследования практически повторя­
ли таковую у заболеваемости. В первые пять 
лет исследования уровень смертности неук­
лонно возрастал и в 1987 г. оказался значи­
тельно выше, чем в 1984 г. Однако с 2005 г. 
имело место существенное снижение смер­
тности среди населения города в целом (с 
115,2 в 2005 г. до 66,4 случаев на 100 тыс. 
жителей в 2016 г.; р<0,05), а также практичес­
ки во всех возрастно-половых группах, в том 
числе и в возрастной группе старше 60 лет 
(с 494,6 до 280,8 случаев на 100 тыс. жите­
лей; р<0,05). Средний уровень общей ле­
тальности больных ОИМ в Томске составил 
35,98% и менее всего был подвержен каким- 
либо изменениям. Однако с начала 2000-х гг. 
наметилась тенденция к росту общей леталь­
ности вследствие увеличения соответствую­
щего показателя у мужчин и женщин старше 
60 лет. При этом удельный вес больных, по­
гибших на догоспитальном этапе, на протя­
жении всего 27-летнего периода наблюдения 
составлял не менее 2/3 в общей структуре 
умерших. Начиная с 2007 г., число больных, 
погибших в стационарах, стало приближать­
ся к количеству больных, умерших на догос­
питальном этапе. В среднем уровень догос­
питальной летальности от ОИМ составил 
21,73%. За период с 2001 по 2016 гг. догос­
питальная летальность постоянно снижалась 
с 24,8 до 12,3% (р<0,05), а указанный рост 
общей летальности произошел за счет зна­
чительного увеличения доли смертельных 
исходов в стационарах у пациентов пожило­
го и старческого возраста. Необходимо от­
метить, что в течение всего периода наблю­
дения, летальность больных, госпитализиро­
ванных в специализированное кардиологи­
ческое отделение с возможностью оказания 
высокотехнологичной медицинской помощи,
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была стабильной и практически не превыша­
ла 8-10%. В то же время, особенно в после­
дние годы, резко выросла госпитальная ле­
тальность (до 60-70%) среди больных, нахо­
дившихся в непрофильных (терапевтических, 
хирургических и т. д.) стационарах. Именно 
этот фактор и послужил причиной роста гос­
питальной летальности в целом в популяции 
жителей г. Томска.

Заключение. В итоге, на основании 33- 
летнего мониторинга можно сделать важное 
заключение о том, что вся острота эпидеми­
ологической ситуации в отношении ОИМ оп­
ределялась и определяется частотой разви­
тия данного состояния среди населения 
старше 60 лет. Это касается не только забо­
леваемости и смертности, но и летальности, 
как общей, так госпитальной и догоспиталь­
ной. Кроме того, подводя итог данного иссле­
дования, нельзя не сказать еще раз о том, что 
многолетняя эпидемиологическая програм­
ма «РОИМ» является уникальным инструмен­
том мониторинга основных эпидемиологи­
ческих показателей острого инфаркта мио­
карда.

Регистр является не только универсальной 
статистической системой с аналитической и 
экспертной функциями, но и источником цен­
нейшей объективной информации о распро­
страненности, особенностях возникновения 
и течения ОИМ, состоянии системы медицин­
ской помощи больным с острой коронарной 
патологией на всех этапах ее оказания. При­
мечательно, что набирающие популярность 
в последние годы регистры острого коронар­
ного синдрома (РОКС), появление которых в 
конце 90-х гг. было вызвано наличием новых 
подходов к лечению острой коронарной па­
тологии, с внедрением в практику понятия 
острый коронарный синдром (ОКС), являют­

ся исключительно госпитальными регистра­
ми и не отражают реальную частоту распро­
странения ОКС в популяции, поскольку не 
учитывают случаи гибели больных от острой 
коронарной патологии на догоспитальном 
этапе и эпизоды заболевания ОИМ в непро­
фильных стационарах [2 ,4 ]. РОИМ -  регистр 
популяционный, что обеспечивает отсут­
ствие какой-либо селективности при иссле­
довании острого инфаркта миокарда, и явля­
ется ключевым достоинством данной про­
граммы.
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ВЗАИМОСВЯЗЬ КАЛЬЦИНОЗА КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ И ПСИХОЛОГИЧЕСКОГО 
ДИСТРЕССА ПО ДАННЫМ ИССЛЕДОВАНИЯ “ ЭССЕ-РФ” В КЕМЕРОВСКОЙ

ОБЛАСТИ

Райх О.И., Сумин А.Н., Коков А.Н.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Цель: изучить взаимосвязь кальциноза 
коронарных артерий и типа личности Д по 
данным исследования “ЭССЕ-РФ” в Кеме­
ровской области.

Материал и методы. Работа выполнена 
в рамках исследования “ЭССЕ-РФ” . Прото­
кол исследования расширен опросником DS- 
14. Пациентам выполнялась количественная 
оценка кальциноза коронарных артерий с 
использованием мультиспиральной компью­
терной томографии. Данные анализирова­
лись по методике Агатстона. 2 группы боль­
ных: 1 -я группа -  с наличием типа Д (п=231), 
и 2-я группа -  без типа Д (п=1379).

Результаты. При оценке кальциевого ин­
декса выявлены значимые различия в груп­
пах: 689,3±53,7 у пациентов с типом Д и 
546,5+47 без типа Д (р=0,048). При проведе­
нии логистического регрессионного анализа 
в наибольшей степени влияли на выявление 
умеренного и выраженного кальциевого ин­
декса: возраст (ОР 1,52; 95% ДИ 1,07-2,14;

р=0,023), наличие сахарного диабета (ОР 
1,32; 95% ДИ 1,09-1,62; р=0,032), наличие 
типа личности Д (ОР 1,42; 95% ДИ 1,12-1,82; 
р=0,023), наличие ишемической болезни 
сердца (ОР 1,12; 95% ДИ 1,01-1,21; р=0,034). 
По результатам многофакторного анализа 
независимыми предикторами умеренного и 
выраженного кальциевого индекса остава­
лись такие показатели, как наличие ишеми­
ческой болезни сердца (ОР 1,24 95% ДИ 
1,01-1,53; р=0,04), наличие сахарного диа­
бета (ОР 1,28; 95% ДИ 1,80-3,24; р=0,02) и 
типД (ОР 1,49; 95% ДИ 2,01-2,29; р=0,01).

Заключение. Выявление типа личности Д 
целесообразно для раннего определения лиц 
с субклиническим поражением коронарных 
артерий для проведения у них целенаправ­
ленных профилактических мероприятий.

Клю чевы е сл о в а: кальциевый индекс, 
тип личности Д, исследование “ЭССЕ-РФ” , 
коронарный кальциноз, факторы риска, пси­
хологические факторы риска.

RELATIONSHIP BETWEEN CALCIFICATION OF THE CORONARY ARTERIES AND 
PSYCHOLOGICAL DISTRESS IN GENERAL POPULATION OF THE KEMEROVO REGION 

(RESULTS OF ESSE-RF EPIDEMIOLOGICAL STUDY)

Raykh O.I., Sumin A.N., Kokov A.N.

Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

To study relationship between calcification of 
the coronary arteries and psychological distress 
in general population of the Kemerovo region 
(results of ESSE-RF epidemiological study).

Material and methods. The material for the 
study was provided by a simple randomized

selection of persons from general population in 
Kemerovo city, performed during the multicentre 
observational trial «Epidemiology of Cardio­
vascular Diseases in the Regions of Russian 
Federation-3CCE-RF». Total volume of the 
selection was 1610 persons. Average age of the
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studied persons was 45,8±11,9 у., women -  918 
(57%), men -  692 (43%). All patients underwent 
quantitative assessment of coronary artery 
calcification with MSCT. Who were formed in two 
groups: patients with the presence of type D (n= 
231) and patients without type D (n=1379).

Results. According to the results of 
multivariate analysis, the indicators associated 
with calcification of the coronary arteries for 
such factors as: age (OR 1,52; 95% Cl 1,07­
2,14; p=0,023) diabetes (OR 1,32; 95% Cl 1,09-

1,62; p=0.032), Type D personality (OR 1,42; 
95% Cl 1,12-1,82; p=0,023), cardiac ischemia 
(OR 1,12; 95% Cl 1,01-1,21; p=0.034).

Conclusions. The obtained data, prove 
expediency of identification and development of 
methods of influence on a psychological stress, 
as one of risk factors of cardiovascular diseases.

Keywords: calcium index, personality type D, 
ESSE-RF study, coronary calcification, risk 
factors, psychological risk factors.

Введение. К настоящему времени пока­
зано негативное влияние психосоциальных 
факторов риска (тревога, депрессия, тип лич­
ности Д) на качество жизни кардиологичес­
ких больных и их прогноз у отдельных кате­
горий пациентов [1 ,2 ,4 ], также показана ас­
социация типа личности Д с распространен­
ностью атеросклероза у разных категорий 
больных [5]. Вполне возможно, что данная ас­
социация будет проявляться и в частоте вы­
явления субклинического поражения коро­
нарных артерий, однако таких исследований 
до настоящего времени не проводилось. Со­
ответственно, целью настоящего исследова­
ния было изучить взаимосвязь кальциноза 
коронарных артерий и типа личности Д по 
данным исследования «Эпидемиология сер­
дечно-сосудистых заболеваний и их факто­
ров риска в различных регионах Российской 
Федерации» (“ЭССЕ-РФ”) в Кемеровской об­
ласти.

Материал и методы. Работа выполнена 
в рамках эпидемиологического исследова­
ния “ЭССЕ-РФ” . Объектом исследования 
явилась случайная популяционная выборка 
мужского и женского взрослого населения в 
возрасте 25-64 лет, 1610 человек. Опреде­
ление типа личности Д проводилось с ис­
пользованием опросника DS-14. Сформиро­
вано 2 группы больных: 1 -я группа -  пациен­
ты с наличием типа Д (п=231), и 2-я группа -  
пациенты без типа Д (п=1379). Группы сопо­
ставимы по анамнестическим, антропомет­
рическим, лабораторным показателям, нали­
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чию сердечно-сосудистой патологии и фак­
торов риска. Выполнялась количественная 
оценка кальциноза коронарных артерий с ис­
пользованием мультиспиральной компью­
терной томографии. Исследование проводи­
ли на компьютерном томографе Somatom 
Sensation 64 (Siemens, ФРГ). Для статисти­
ческой обработки использовался стандарт­
ный пакет прикладных программ «STATISTICA 
8.0».

Результаты. Пациенты обеих групп срав­
нимы по возрасту (р=0,113) и полу (р=0,412). 
Распространенность ожирения среди лиц с 
типом Д (47,6%) выше, чем в группе без типа 
Д (37,9%; р=0,006). Получены значимые раз­
личия по наличию таких факторов риска, как: 
стаж курения 12,3 (9,3; 15,6) лет в группе с 
типом Д и 9,2 (6,2; 12,4) года в группе без 
типа Д (р=0,009), в 53% против 46% случаев 
пациенты с типом Д имеют работу с низкой 
физической активностью (р=0,003), у этой же 
группы оказался уровень употребления алко­
голя выше, чем в группе без типа Д (р=0,038). 
Лабораторные показатели не имели значи­
мых отличий между двумя группами обсле­
дованных. У пациентов с типом Д чаще встре­
чались ГБ (р=0,033), СД (р=0,002), перене­
сенное ОНМК (р=0,041), бронхиальная аст­
ма (р=0,046). Среди лиц, принимающих ле­
карственные препараты,значимые различия 
выявлены только по сахароснижающим пре­
паратам: 14 (6,06%) в группе с типом Д и 36 
(2,6%) без типа Д (р=0,005). При подсчете 
общей оценки степени кальциноза (ККИ) по
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двум группам по шкале Agatston выявлены 
значимые различия в группах: 689,3±53,7 у 
пациентов с типом Д и 546,5±47 без типа Д 
(р=0,048). При этом число обследованных с 
отсутствием КИ (56,8 против 72,0%; р=0,061), 
минимальными (8,2 и 7,9%) и средними (11,7 
и 11,2%; р=0,856) значениями КИ были сопо­
ставимы в группах. В то же время показате­
ли умеренного и выраженного КИ были выше 
в группе с типом Д (10,3 и 12,5% против 5,8 и 
2,9% соответственно; р=0,043 и р=0,011). 
При проведении логистического регрессион­
ного анализа в наибольшей степени влияли 
на выявление умеренного и выраженного 
ККИ: возраст (ОР 1,52; 95% ДИ 1,07-2,14; 
р=0,023), наличие СД (ОР 1,32; 95% ДИ 1,09­
1,62; р=0,032), наличие типа личности Д (ОР 
1,42; 95% ДИ 1,12-1,82; р=0,023), наличие 
ИБС (ОР 1,12; 95% ДИ 1,01-1,21; р=0,034). 
По результатам многофакторного анализа 
независимыми предикторами выявления 
умеренного и выраженного ККИ оставались 
такие показатели, как наличие ИБС (ОР 1,24 
95% ДИ 1,01-1,53; р=0,04), СД (ОР 1,28; 95% 
ДИ 1,80-3,24; р=0,02) и тип Д (ОР 1,49; 95% 
ДИ 2,01-2,29; р=0,01).

Обсуждение. В настоящем исследовании 
показано, что наличие типа личности Д ассо­
циировано с более высоким кальциевым ин­
дексом коронарных артерий. Независимыми 
факторами, ассоциированными сумеренным 
и выраженным кальцинозом коронарных ар­
терий, помимо наличия ИБС, были сахарный 
диабет и тип личности Д. В исследованиях 
последних лет оценка кальциевого индекса 
коронарных артерий используется для стра­
тификации кардиоваскулярного риска в по­
пуляционных исследованиях, в диагности­
ческих целях у больных с подозрением на 
наличие ИБС, а также в прогностических це­
лях при наличии ИБС [6]. В настоящее время 
такую ассоциацию удалось показать для та­
ких факторов, как депрессия и хронический 
стресс [3]. В отношении типа личности Д и 
состояния коронарного русла данных не­
сколько меньше. Тем не менее, по данным

МСКТ-ангиографии коронарных артерий по­
казано, что наличие атеросклеротических 
бляшек у больных было выше при наличии 
типа личности Д, чем при его отсутствии (23 
против 35%; х2=8,23; р=0,03). Данные насто­
ящего исследования показывают, что уже 
просто наличие типа личности Д ассоцииро­
вано с повышением уровня кальциноза коро­
нарных артерий, и что вмешательства по кор­
рекции негативных проявлений данного пси­
хологического типа уместны и с данной точ­
ки зрения.

Заключение. Наличие типа личности Д 
сопровождается более высокими средними 
значениями кальциевого индекса по сравне­
нию с лицами без типа Д (689,3±53,7 и 
546,5±47; р=0,048), а также большим числом 
лиц с умеренными и высокими значениями 
данного индекса (10,3 и 12,5% против 5,8 и 
2,9% соответственно; р=0,043 и р=0,011). 
Независимыми факторами, ассоциирован­
ными с умеренным и выраженным кальцино­
зом коронарных артерий, помимо наличия 
ИБС были СД (ОР 1,28; 95% ДИ 1,80-3,24; 
р=0,02) и тип личности Д (ОР 1,49; 95% ДИ 
2,01-2,29; р=0,01). Выявление типа личнос­
ти Д целесообразно для раннего выявления 
лиц с субклиническим поражением коронар­
ных артерий для проведения у них целенап­
равленных профилактических мероприятий.
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РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ГИПЕРУРИКЕМИИ И ЕЕ ВЗАИМОСВЯЗЬ С 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ И НАРУШЕНИЕМ ФУНКЦИИ ПОЧЕК У НАСЕЛЕНИЯ 

КРУПНОГО ПРОМЫШЛЕННОГО ЦЕНТРА ВОСТОЧНОЙ СИБИРИ

Руф Р.Р., Гринштейн Ю.И., Шабалин В.В.

Красноярский государственный медицинский университет им. проф. В.Ф. Войно-Ясенецкого 
Министерства здравоохранения Российской Федерации, Красноярск, Российская Федерация

Цель: изучить распространенность гипе- 
рурикемии среди населения Красноярского 
края; выявить возможную взаимосвязь гипе- 
рурикемии с артериальной гипертонией и на­
рушением функции почек.

Материал и методы. 1603 жителя Крас­
ноярского края в возрасте 25-64 лет, вклю­
ченные в исследование “ЭССЕ-РФ” , подвер­
гались анкетированию, офисному измере­
нию артериального давления, измерению 
концентрации креатинина и мочевой кисло­
ты в крови. По уровню креатинина рассчиты­
валась скорость клубочковой фильтрации.

Результаты. Распространенность гиперу- 
рикемии в исследованной выборке состави­
ла 30,2±1,1 %; уровень мочевой кислоты -  320 
(260; 400) мкмоль/л, значимо выше среди 
городского населения по сравнению с сель­
ским и у мужчин по сравнению с женщинами, 
хотя значимых возрастных различий не было.

Среди лиц с гиперурикемией оказалось 
больше гипертоников, чем среди лиц с нор­
мальным уровнем мочевой кислоты 
(57,7±2,3% против 45,7±1,5%), причем жен­

щин-гипертоников было больше, чем мужчин 
(57,1 ±3,8% против 42,1 ±1,8%). Схожая кар­
тина наблюдалась при сравнении распрост­
раненности гиперурикемии среди гиперто­
ников и в общей популяции (37,4±2,6% про­
тив 30,2+1,1 %). Расчетная скорость клубоч­
ковой фильтрации у лиц с гиперурикемией 
оказалась значимо ниже, чем при нормаль­
ной концентрации мочевой кислоты.

Заключение. Распространенность гипе­
рурикемии на территории Красноярского 
края превышает среднероссийские показа­
тели по результатам исследования “ЭССЕ- 
РФ” . Нарушения обмена мочевой кислоты 
более распространены и выражены у мужчин 
по сравнению с женщинами и среди городс­
кого населения в сравнении с сельским. Риск 
развития гипертонии и нарушения функции 
почек при гиперурикемии существенно 
выше, чем при нормальной концентрации 
мочевой кислоты.

Клю чевы е слова: гиперурикемия, гипер­
тония, функция почек, распространенность, 
эпидемиология.
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PREVALENCE OF HYPERURICEMIA AND ITS INTERRELATIONS WITH HYPERTENSION 
AND RENAL DYSFUNCTION IN LARGE EASTERN-SIBERIAN INDUSTRIAL CENTRE

POPULATION

Ruf R.R., Grinshtein Yu.I., Shabalin V.V.

Krasnoyarsk State Medical University named after prof. V.F. Voyno-Yaseneckiy, Krasnoyarsk, Russian
Federation

Purpose. The present study explores 
hyperuricemia prevalence in Krasnoyarsk Krai 
population and its in terre lations with 
hypertension and renal dysfunction.

M ethods. 1,603 Krasnoyarsk Krai 
inhabitants aged 25-64 underwent a detailed 
questionnaire, o ffice blood pressure (BP) 
measurement, and blood uric acid (UA) and 
creatinine levels analysis. By creatinine level, the 
glomerular filtration rate (GFR) was calculated.

Results. In Krasnoyarsk Krai population, the 
prevalence of hyperuricemia was 30,2±1,1 %. 
The median UA level was 320 (260; 400) Mmol/ 
I, significantly higher in males than in females, 
and in urban population compared to rural one.

The prevalence of hypertension appeared 
significantly higher in hyperuricemia compared

to normal UA level (57,7±2,3% vs 45,7+1,5%), 
more in females than in males (57,1 ±3,8% 
vs 42,1+1,8%). In hypertensives, the prevalence 
of hyperuricemia also appeared higher than 
overall in population (37,4±2,6% vs 30,2+1,1%). 
The estimated GFR was significantly lower in 
hyperuricemia.

Conclusion. The prevalence of 
hyperuricemia in Krasnoyarsk Krai population 
appeared higher than the average all over 
Russia, in males higher than in males, and in 
urban inhabitants, it was also higher compared 
to rural ones. Additionally, hyperuricem ia 
increased the risk of hypertension and renal 
dysfunction.

K eyw o rd s: hyperuricemia, hypertension, 
renal dysfunction, prevalence.

Введение. В последнее десятилетие по­
вышенный уровень мочевой кислоты (МК) в 
крови считается независимым фактором кар­
диоваскулярного и почечного риска. Установ­
лено, что гиперурикемия (ГУ) может предше­
ствовать развитию как гипертонии, так и ме­
таболического синдрома, а также хроничес­
кой болезни почек (ХБП) [1].

С каждым годом накапливается все боль­
ше данных в пользу того, что успешная кор­
рекция нарушений пуринового обмена (глав­
ным образом, посредством аллопуринола) 
способна улучшать отдаленный кардиоваску­
лярный и почечный прогноз не только у боль­
ных с подагрой, но и у лиц с бессимптомной 
ГУ [2]. По этой причине растет интерес к изу­
чению распространенности ГУ и стратифика­
ции риска у лиц с нарушенным пуриновым 
обменом, а наибольшие дискуссии вызыва­

ет целесообразность медикаментозного сни­
жения сывороточного уровня МКпри бессим­
птомной ГУ.

Распространенность ГУ имеет широкую 
вариабельность в различных географических 
регионах, достигая 49-53% среди абориге­
нов Тайваня и некоторых островных популя­
ций Новой Зеландии [3]. В Российской Фе­
дерации крупное эпидемиологическое ис­
следование “ЭССЕ-РФ” показало среднюю 
распространенность ГУ на уровне 16,8% 
(25,3% среди мужчин и 11,3% среди жен­
щин). При этом за повышенный уровень МК 
принимался показатель >400 мкмоль/л для 
мужчин и >360 мкмоль/л для женщин [4].

Цель работы: изучить распространен­
ность гиперурикемии (ГУ) среди населения 
Красноярского края; выявить возможную
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взаимосвязь ГУ с артериальной гипертони­
ей (АГ) и нарушением функции почек.

Материал и методы. В рамках общерос­
сийского эпидемиологического исследова­
ния “ЭССЕ-РФ” [5] из населения, прикреп­
ленного к четырем поликлиникам г. Красно­
ярска и Березовской районной больнице, пу­
тем многоступенчатой стратифицированной 
рандомизации отобраны 1603 человека в 
возрасте 25-64 лет. После подписания ин­
формированного согласия все включенные в 
исследование прошли подробное анкетиро­
вание, офисное измерение АД, измерение 
концентрации креатинина и мочевой кисло­
ты (МК) в крови; по уровню креатинина рас­
считывалась скорость клубочковой фильтра­
ции (СКФ).

В нашем исследовании, как и во всем ис­
следовании “ЭССЕ-РФ” [5], гиперурикемией 
считался уровень мочевой кислоты свыше 
400 мкмоль/л для мужчин и 360 мкмоль/л для 
женщин.

Статистическая обработка данных выпол­
нялась в программах IBM SPSS v. 22, StatSoft 
STATISTICA v. 10 и LibreOffice v. 5. Для коли­
чественных признаков описательная статис­
тика приведена в виде медианы, 25 и 75% 
квартилей; для качественных признаков —  в 
виде процента (%) обследованных в группе с 
поправкой на генеральную совокупность 
(Sp). Значимость различий по количествен­
ным признакам проверялась по критерию 
Манна-Уитни, по качественным признакам -  
по критерию х2- Различия считались значи­
мыми при р<0,01.

Результаты и обсуждение. Общая рас­
пространенность ГУ среди обследованных 
субъектов составила 30,2+1,1 %, а уровень 
МК -  320 (260; 400) мкмоль/л; значимо выше 
у мужчин, чем у женщин: 360 (300; 440) про­
тив 300 (240; 370) мкмоль/л.

Значимых различий уровня МК в различ­
ных возрастных группах выявить не удалось, 
но обнаружены значимо более высокие по­
казатели среди городского населения по

сравнению с сельским: 330(260; 410)против 
310 (240; 370) мкмоль/л.

Весьма интересные взаимоотношения 
выявлены между ГУ и АГ: доля гипертоников 
среди лиц с ГУ оказалась в 1,27 раза выше, 
нежели среди лиц с нормальным содержани­
ем МК (57,7±2,3 против 45,7+1,5%), причем 
преимущественно за счет женщин (57,1+3,8 
против 42,1 ±1,8%, или примерно в 1,36 раза 
выше).

Схожая картина наблюдалась и при срав­
нении распространенности ГУ среди гипер­
тоников и в общей популяции Красноярско­
го края (37,4+2,6% против 30,2+1,1 %).

Взаимоотношения между ГУ и расчетной 
СКФ оказались менее убедительными, хотя 
и значимыми: расчетная СКФ по формуле 
CKD-EPI оказалась ниже у лиц с ГУ, нежели с 
нормальным уровнем МК: 96,3 (85,5; 108,5) 
против 98,9 (88,6; 110,6) мл/мин/1,73м2.

Наше исследование показало более высо­
кую распространенность нарушений пурино­
вого обмена в Красноярском крае по срав­
нению со среднероссийской по данным ис­
следования “ЭССЕ-РФ” [4]. Это выражается 
и в более высоком среднем уровне МК в сы­
воротке (в общей популяции 314,0 против
298.0 мкмоль/л; среди мужчин 375,8 против
347.2 мкмоль/л; среди женщин 314,0 против
266.1 мкмоль/л), и в более высокой распро­
страненности ГУ (30,2 против 16,8% в общей 
популяции; 49,9 против 25,3% среди мужчин;
18.2 против 11,3% среди женщин). Можно 
предположить, что одной из причин тому яв­
ляется комплекс диетических пристрастий 
жителей (большее содержание урикогенных 
компонентов пищи -  мяса, рыбы, копченос­
тей и др.). Помимо этого, у мужчин в Красно­
ярском крае степень выраженности наруше­
ния пуринового обмена как по абсолютному 
уровню МК, так и по распространенности ГУ 
превосходит аналогичные показатели у жен­
щин, а в случае применения единого порого­
вого уровня МК сыворотки в 360 мкмоль/л это 
различие оказалось бы еще более выражен­
ным.
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Различия в уровне МК и распространенно­
сти ГУ между городским (более выраженные) 
и сельским населением, как в целом, так сре­
ди мужчин и женщин, наиболее уместно (хотя 
и умозрительно) объяснить более рафиниро­
ванной пищей и, опосредованно, меньшим 
уровнем физической нагрузки у городских 
жителей.

Следует отметить, что на сегодняшний 
день накоплено достаточно доказательств в 
отношении неблагоприятного влияния ГУ как 
на сердечно-сосудистый, так и на почечный 
прогноз в качестве самостоятельного факто­
ра риска. Показан, в том числе и на основа­
нии мета-анализов, повышенный риск разви­
тия при ГУ ИБС, сердечной недостаточнос­
ти, инсультов, фибрилляции предсердий, 
ХБП, увеличения кардиоваскулярной леталь­
ности [1].

Каковы же возможные механизмы небла­
гоприятного влияния ГУ на кардиоваскуляр­
ную систему и почки? На основании экспери­
ментальных и клинических исследований 
можно констатировать, что повышенный уро­
вень МК способен приводить к эндотелиаль­
ной дисфункции, снижению продукции окси­
да азота, активации ренин-ангиотензиновой 
системы, развитию инсулинорезистентнос- 
ти, системного воспаления [1].

Наибольшую доказательную базу по спо­
собности улучшать отдаленный сердечно­
сосудистый и почечный прогноз при ГУ име­
ет один из наиболее изученных представите­
лей ингибиторов ксантиноксидазы -  аллопу- 
ринол [1, 2], правда, на основании преиму­
щественно наблюдательных нерандомизиро­
ванных исследований. Что касается проспек­
тивных рандомизированных работ, то коли­
чество их ограничено, изучаемые группы не­
велики, а конечные точки носят суррогатный 
характер. По этой причине, а также в связи с 
небезопасностью аллопуринола, современ­
ные рекомендации не предусматривают его 
назначение лицам с бессимптомной ГУ. Воп­
рос был бы в значительной степени решен 
после проведения крупномасштабных рандо­
мизированных проспективных исследова­

ний, особенно с применением более безо­
пасных ингибиторов ксантиноксидазы.

Тем не менее, целый ряд авторитетных 
специалистов уже сейчас настаивают на до­
пустимости назначения аллопуринола у 
лиц с ГУ и высоким кардиоваскулярным рис­
ком либо неблагоприятным почечным про­
гнозом [1]. Авторы данной работы в большей 
степени склоняются именно к такому подхо­
ду у селективной группы пациентов.

Заключение. Полученные нами данные 
свидетельствуют о том, что распространен­
ность ГУ на территории Красноярского края 
относительно высока и превышает аналогич­
ные среднероссийские показатели по ре­
зультатам исследования “ЭССЕ-РФ” как сре­
ди мужчин, так и среди женщин. Среди горо­
жан ГУ встречается чаще по сравнению с 
сельским населением. У мужчин нарушение 
пуринового обмена имеет более высокую 
распространенность и выраженность. При 
этом ГУ повышает риск развития гипертонии 
и нарушения функции почек в сравнении с 
нормальной концентрацией МК.
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БИОУПРАВЛЕНИЕ В КОМПЛЕКСНОЙ РЕАБИЛИТАЦИИ РАБОТНИКОВ АТОМНОЙ 
ПРОМЫШЛЕННОСТИ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ

Смирнова И.Н., Тонкошкурова А.В., Воробьев В.А.

Сибирский Федеральный научно-клинический центр Федерального медико-биологического 
агентства России, Томск, Российская Федерация

На основании анализа патогенетических 
механизмов действия природных и префор- 
мированных физических факторов разрабо­
таны лечебные реабилитационные комплек­
сы с включением тренинга биологической об­
ратной связи и проведена оценка их эффек­
тивности у 66 работников Сибирского хими­
ческого комбината с наличием артериальной 
гипертензии и факторов риска сердечно-со­
судистых заболеваний.

Доказано более эффективное гипотензив­
ное, иммуномодулирующее и стресслимити- 
рующее действие реабилитационных комп­
лексов с включением тренинга биологичес­
кой обратной связи.

Клю чевы е слова: факторы риска, сер­
дечно-сосудистые заболевания, тренинг 
биологической обратной связи, атомная про- 
мышленость.

BIOCONTROL IN COMPLEX REHABILITATION OF NUCLEAR INDUSTRY WORKERS
WITH ARTERIAL HYPERTENSION

Smirnova I.N., Tonkoshkurova A.V., Vorobyov V.A.

Siberian Research Center FMBA of Russia, Tomsk, Russian Federation

Based on the analysis of pathogenetic 
mechanisms of natural and preformed physical 
factors, treatment complexes with Biofeedback 
training were developed. The efficiency was 
evaluated in 66 patients with AH and FR CVD, 
industry workers of the Siberian Chemical

Factory. The study proved that rehabilitation 
complexes with Biofeedback training tend to 
have a higher hypotensive, immunomodulatory 
and stress-relieving effect.

K e y w o rd s :  risk factors, cardiovascular 
disease, Biofeedback training, nuclear industry.
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Психоэмоциональное напряжение являет­
ся важным неконвенционным фактором рис­
ка (ФР) сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ). По мнению ряда авторов, истинной 
причиной повышения смертности от ССЗ, 
возникновения пассивности населения, или 
наоборот, их агрессивности, является дли­
тельное нарушение психического здоровья 
большинства россиян и значительная рас­
пространенность психосоциальных ФР [1]. К 
таким факторам относят уровень психоэмо­
ционального напряжения, уровень личност­
ной тревожности, депрессию, информиро­
ванность и отношение к своему здоровью. За 
последние годы накоплено большое количе­
ство фактов, свидетельствующих о влиянии 
психосоциальных факторов на распростра­
ненность ССЗ в популяции [2, 3]. В связи с 
этим значительно возрастает потребность в 
разработке специализированного психофи­
зиологического инструментария, позволяю­
щего оценивать и развивать способности са­
морегуляции. Примером такого инструмен­
тария является биоуправление -  новая тех­
нология, продукт соединения компьютерно­
го игрового сюжета и методов биоуправле­
ния, представляющих собой комплекс проце­
дур, при проведении которых человеку по­
средством специальных технических уст­
ройств (цепи внешней обратной связи) пере­
дается информация о состоянии той или иной 
функции его собственного организма. В на­
шем исследовании использовался про­
граммно-аппаратный комплекс «БОС- 
Пульс», включающий набор компьютерных 
игр, разработанный в ГУ НИИ молекулярной 
биологии и биофизики СО РАМН (г. Новоси­
бирск) [4].

Материал и методы. Комплексное об­
следование и лечение выполнено у 66 работ­
ников основного производства Сибирского 
химического комбината (СХК), средний воз­
раст 48,3±8,4 лет, имеющих контакт с иони­
зирующим излучением, с наличием ФР ССЗ 
и артериальную гипертензию (АГ).

Критерии включения: наличие АГ иФРССЗ

(АГ 1-2 степени; ИМТ>25 у.е.; компоненты 
метаболического синдрома (по критериям 
JIS, 2009); информированное согласие паци­
ента; возраст 40-60 лет.

Концентраций кортизола и инсулина (кор- 
тизол-инсулиновый индекс -  К/И), концент­
рацию инсулина определяли с использовани­
ем ИФА-набора «Diagnostic Sistem 
Laboratories», концентрацию кортизола -  
ИФА-набора «СтероидИФА-кортизол» (фир­
ма «АлкорБио», Россия).

Суточное мониторирование АД (СМАД) 
проводилось до и после курса лечения: кон­
трольные измерения осуществлялись в тече­
ние суток в активное время через каждые 
30 мин, в ночное время через каждые 60 мин. 
Исследовались показатели САД и ДАД: сред­
нее АД днем (АДср_день), ночью (АДср_ночь) 
и за сутки (АДср_сутки), минимальное АД в 
ночной период (АДмин ночь), максимальное 
АД в утреннее время (до 11 часов) (АДмакс_- 
утро), величина (ВУП) и скорость (СУП) ут­
реннего подъема АД, нагрузка давлением в 
ночное (Н Д ночь) и дневное время 
(НД_день).

Комплексная оценка состояния здоровья 
проводилась с использованием алгоритма 
определения адаптационного потенциала 
сердечно-сосудистой системы -  индекса 
функциональных изменений (ИФИ) [5].

Для проведения статистической обработ­
ки фактического материала использовали 
статистический пакет PASWStatistics 18, вер­
сия 18.0.0.

Результаты и обсуждение. На основа­
нии анализа патогенетических механизмов 
действия природных и преформированных 
физических факторов были разработаны ле­
чебные комплексы, включающие в себя: 
ЛФК, ручной массаж воротниковой области, 
аппликации сапропелевой грязи на воротни­
ковую область и область печени, сухие угле­
кислые ванны (Комплекс 1, группа сравнения 
I, п=23). Дополнительно к основному комп­
лексу включался БОС-тренинг по парамет­
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рам дыхания (Комплекс 2, основная группа II, 
п=43).

Проведен анализ параметров суточного 
профиля и офисного АД у работников СХК, 
имеющих факторы риска ССЗ и проходящих 
курс восстановительного лечения в клинике 
ТНИИКиФ. Применение разработанных реа­
билитационных комплексов позволило до­
биться целевых значений САД, ДАД и ЧСС 
при офисном измерении во всех исследуе­
мых группах. Анализ показателей СМАД пос­
ле курса восстановительного лечения пока­
зал следующее. У лиц с исходно высокими 
значениями АД на фон применения СУВ и 
пелоидотерапии (группа I) регистрировалось 
снижение САДд со 147,85+3,35 до 137,0+4,16 
мм рт. ст. (р=0,014) и ДАДд с 93,25+1,37 до 
84+1,08 мм рт. ст. (р=0,008). Отмечено сни­
жение показателя ВАР ДАДд с 15,73+1,04 до 
13,26+0,72 мм рт. ст. (р=0,017). В ночное вре­
мя динамики показателей СМАД у пациентов 
группы сравнения не выявлено.

Включение в лечебный комплекс БОС-тре- 
нинга (II группа) способствовало более выра­
женной позитивной динамики показателей 
СМАД, что выражалось в улучшении суточно­
го профиля АД. На момент начала исследо­
вания тип суточного профиля night-peaker 
выявлялся у 6 (27,27%), non-dipper -  у 11 
(50%), dipper -  у 5 (22,72%). Таким образом, 
большинство пациентов имели прогности­
чески неблагоприятный вариант циркадных 
характеристик АД. После лечения с включе­
нием БОС-тренинга отмечено купирование 
патологического типа тип АД night-peaker, тип 
non-dipper регистрировался у половины па­
циентов 11 (50%), а частота регистрации нор­
мального типа суточного профиля dipper уве­
личилась до 50% (р<0,01; х2=8,25). Улучше­
ние циркадного профиля АД сопровождалось 
значимым снижением ДАДн с 72,0+1,67 до 
68,54+1,8 мм рт. ст. (р=0,04). Частота регис­
трации повышенных значений СУП ДАД 
уменьшилась с 90,9 до 63,63%, р < 0 ,05; 
Х2=4,65.

Таким образом, применение природных

физических факторов в комплексе с БОС- 
тренингом оказывает выраженное гипотен­
зивное действие, преимущественно у паци­
ентов с имеющейся АГ, способствует норма­
лизации суточного профиля АД, а также улуч­
шает показатели СМАД, изменения которых 
коррелируют с развитием сердечно-сосуди­
стых катастроф и поражением органов-ми­
шеней.

С целью суждения о характере адаптаци­
онно-приспособительных реакций проведен 
анализ стрессреализующей и стресслимити- 
рующей гормональной системы у пациентов 
с наличием ФРО ССЗ. Во всех исследуемых 
группах применение природных и преформи- 
рованных физических факторов способство­
вало снижению кортизола, как «гормона 
стресса». Так, в группе сравнения уровень 
кортизола уменьшился на 11,2% (р=0,049). В 
основной группе с БОС-тренингом уровень 
кортизола снизился на 16,8% (р=0,002). Так­
же отмечена положительная динамика ана­
болического индекса (соотношения уровня 
кортизола к инсулину), более выраженная в 
группе с дополнительным включением БОС- 
тренинга (снижение на 34,8% (р=0,000), что 
говорит об активации анаболических репара­
тивных процессов в организме. У пациентов 
в группе БОС-тренинга также отмечено сни­
жение содержания тиреотропного гормона и 
гормонов щитовидной железы в пределах 
референтных значений (0,003), что можно 
рассматривать как благоприятный фактор, 
способствующий уменьшению активирую­
щих влияний гормонов щитовидной железы 
на функцию ССС.

Таким образом, санаторно-курортное ле­
чение с применением БОС-тренинга в комп­
лексе с природными лечебными факторами 
потенцирует активность стресслимитирую- 
щих систем организма и оказывает корриги­
рующее влияние на изменения гормонально­
го профиля у лиц с ФР ССЗ.

Анализ интегрального адаптационного 
потенциала сердечно-сосудистой системы 
(ИФИ) у пациентов I группы выявил у боль-
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шинства работников (59%) срыв механизмов 
адаптации, неудовлетворительное состоя­
ние процессов адаптации выявлено у 36,4%, 
при этом средние значения ИФИ составили 
10,14±0,25 у.е. После курса лечения с приме­
нением СУВ и пелоидотерапии в I группе 
срыв механизмов адаптации выявлен только 
у 22,7%. Средние значения ИФИ уменьши­
лись до 9,2±0,2 у.е. (р=0,000).

Во II группе пациентов установлено дос­
товерное улучшение показателей ИФИ: до 
лечения срыв адаптации выявлен у 29 
(78,37%), после лечения лишь у 14 пациен­
тов (снижение на 75,9%, р<0,0001). Средние 
значения ИФИ уменьшились в этой группе с 
10,24+0,4 у.е. и до 9,0+0,4 у.е. (р=0,000).

Заключение. Санаторно-курортная реа­
билитация с включением методов биоуправ­
ления оказывает более выраженное по срав­
нению с применением только природных 
факторов гипотензивное и стресслимитиру- 
ющее действие. Итоговым результатом при­
менения природных и преформированных 
лечебных факторов является повышение ин­
тегрального адаптационного потенциала 
сердечно-сосудистой системы и организма 
в целом. Полученные данные диктуют необ­
ходимость проведения работникам предпри­
ятий атомной промышленности, относящих­
ся к группе риска по ССЗ, реабилитационно­
профилактических оздоровительных мероп­

риятий с включением природных лечебных 
факторов и метода БОС.
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УРОВЕНЬ ЗДОРОВЬЯ И СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫЙ РИСКУ РАБОТНИКОВ 
СИБИРСКОГО ХИМИЧЕСКОГО КОМБИНАТА

Тонкошкурова А.В., Смирнова И.Н., Воробьев В.А., Семенова Ю.В.

Сибирский Федеральный научно-клинический центр Федерального медико-биологического 
агентства России, Томск, Российская Федерация

У работников Сибирского химического сердечно-сосудистых заболеваний и уровня 
комбината проведена оценка риска развития здоровья с применением анализа факторов
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риска, индекса функциональных изменений 
и модели идеального сердечно-сосудистого 
здоровья. Установлена высокая частота фак­
торов риска сердечно-сосудистых заболева­
ний: избыточная масса тела, гиподинамия, 
дислипидемия, артериальная гипертония. 
Анализ адаптационного потенциала выявил 
у большинства обследованных напряжения 
механизмов адаптации. Оценка риска с ис­

пользованием модели идеального сердечно­
сосудистого здоровья выявила его снижение 
у всех лиц обследованной когорты, при этом 
у половины работников определялись изме­
нения 3 и более компонентов сердечно-со­
судистого здоровья.

Клю чевы е сло ва: факторы риска, сер­
дечно-сосудистые заболевания,«идеальное» 
сердечно-сосудистое здоровье, атомная 
промышленность.

STANDARD OF HEALTH AND CARDIOVASCULAR RISK IN INDUSTRY WORKERS OF
SIBERIAN CHEMICAL FACTORY

Tonkoshkurova A.V., Smirnova I.N., Vorobyov V.A., Semyonova Y.V.

Siberian Research Center of Federal Medical Biological Agency of Russia, Tomsk, Russian Federation

The employees of the Siberian Chemical 
Combine conducted an assessment of the risk 
of cardiovascular disease and the level of 
som atic health with the application of the 
analysis of traditional risk factors, the index of 
functional changes and the model of ideal 
cardiovascular health of the employees of the 
nuclear industry. The high frequency of risk 
factors of cardiovascular diseases is 
established: overweight of a body, inactivity, 
dyslipidemia, arterial hypertension; low level of 
the integral index of som atic health as 
nosological crite ria  of pathology of

cardiovascular system. The analysis of adaptive 
potential has revealed mechanisms of 
adaptation in the majority of the examined 
stresses. The risk assessment using the ideal 
cardiovascular health model has revealed a 
decline in all individuals in the cohort survey, with 
half of the workers determined to change 3 or 
more components of cardiovascular health.

Keyw ords: prenosological health deteriation 
criteria, risk factors, cardiovascular diseases, 
«perfect» cardiovascular health, nuclear 
industry.

Актуальность выбранного направления 
исследования обусловлена высокой часто­
той выявления конвенционных факторов рис­
ка (ФР) сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) у работников атомной промышленно­
сти: распространенность АГ составила 
65,1%, дислипидемия встречалась в 49,9% 
случаев, гипергомоцистеинемия -  32,6%, 
ожирение -  в 19,2% [1]. Отсутствие значимой 
тенденции к снижению ССЗ и ФР в опреде­
лённой степени обусловлено низкой эффек­
тивностью используемых инструментов рис­
кометрии и поздним выявлением ССЗ, что

особенно актуально, учитывая малосимптом- 
ное течение кардиоваскулярной патологии. 
Экспертами АНА была разработана новая 
модель сердечно-сосудистого здоровья и 
введено понятие «идеального сердечно-со­
судистого здоровья» (ИССЗ) [2; 3]. Экспер­
ты ввели понятие «фактор здоровья», кото­
рое является противоположным понятию 
«фактор риска». С учетом анализа 7 основ­
ных факторов здоровья представленных дан­
ных определяется его уровень -  «слабое», 
«среднее» или «идеальное» сердечно-сосу­
дистое здоровье (ИССЗ).
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Анализ результатов научных исследова­
ний по проблеме показывает, что для сниже­
ния заболеваемости важное значение приоб­
ретает индивидуальный профилактический 
подход, в основе которого лежит донозоло­
гическая диагностика, заключающаяся в из­
мерении качественных и количественных по­
казателей здоровья и получении научно обо­
снованного ответа на вопрос о том, в каком 
состоянии находится человек -  адаптации, 
дезадаптации или болезни. В качестве таких 
методов может использоваться индекс фун­
кциональных изменений (ИФИ), который рас­
считывается без проведения нагрузочных 
тестов и позволяет давать предварительную 
количественную оценку уровня здоровья об­
следуемых.

Цель исследования: провести анализ 
уровня здоровья и факторов риска с исполь­
зованием модели «идеального» сердечно­
сосудистого здоровья у работников Сибирс­
кого химического комбината.

Материал и методы. Методом пропор­
ционального типологического отбора была 
сформирована выборочная совокупность 
(244 работника радиохимического завода 
СХК, средний возраст 47,4±5,2 лет) из когор­
ты стажированных работников СХК, имеющих 
контакт с ионизирующим излучением. Иссле­
дование проведено в рамках ежегодных про­
филактических медицинских осмотров с 
включением дополнительных методов доно­
зологической диагностики и стандартизован­
ного кардиологического скрининга.

Критерии включения: подписание инфор­
мированного согласия, стаж работы с иони­
зирующим излучением не менее 5 лет, мужс­
кой пол, зрелый возраст (от 30 до 60 лет). 
Критерии исключения: отказ от участия в ис­
следовании, наличие верифицированных 
ИБС и АКС (ассоциированные клинические 
состояния) в анамнезе. Анализировали час­
тоту встречаемости основных ФР: АГ, избы­
точной массы тела, курения, гиподинамии, 
дислипидемии, гипергликемии. Расчет ин­

декса массы тела (индекса Кетле) произво­
дился по формуле: масса тела (кг)/рост (м)2. 
Абдоминальное ожирение (АО) оценивали на 
основании окружности талии (см). Согласно 
классификации IDF (2005), АО диагностиро­
вали при окружности талии >94 см. Уровни 
АД оценивали в соответствии с критериями 
ВОЗ (1999) и Национальными рекомендаци­
ями (2004). Гипертриглицеридемию оценива­
ли, согласно критериям IDF (2005) и JIS 
(2009) повышенный уровень глюкозы крови 
натощак регистрировали при значениях глю­
козы в плазме 5,6 ммоль/л (IDF, 2005; JIS, 
2009). Уровень физической активности оце­
нивали на основе анализа физической актив­
ности в свободное от работы время опрос­
ным методом. Наличие наследственной отя­
гощенное™, факт курения и злоупотребле­
ния алкоголем уточняли при сборе анамне­
за, для оценки интенсивности курения ис­
пользовали показатель «индекс пачка/лет» 
(ИПЛ), который рассчитывался как произве­
дение количества сигарет, выкуриваемых в 
день, и стажа курения, деленное на 20 (коли­
чество сигарет в пачке). Злоупотребление 
алкоголем диагностировалось на основании 
данных теста AUDIT -  Alcohol Use Disoders 
Identification (ВОЗ, 1989). Гематологические 
показатели определяли на автоматическом 
гематологическом анализаторе РТ-7600 
(RAYTO, Китай). Содержание общего холес­
терина (ХС), холестерина липопротеинов 
высокой плотности (ХС ЛПВП), холестерина 
липопротеинов низкой плотности (ХС ЛПНП) 
и триглицеридов (ТГ), креатинина, мочевины 
определяли на биохимическом анализаторе 
Cobas с 111 (Roche Diagnostics) с использо­
ванием наборов реагентов Roche Diagnostics. 
Индекс атерогенности (ИА) рассчитывали по 
общепринятой формуле -  ИА=(ХС-ХС 
ЛПВП)/ ХС ЛПВП, у. е.

«Идеальное» сердечно-сосудистое здоро­
вье (ИССЗ) определяли в соответствии с со­
временными рекомендациями АНА. Для 
оценки использовали комплекс из 7 показа­
телей, включавших поведенческие ФР (куре-

187



Кардиология XXI века: альянсы и потенциал” Всероссийский научно-образовательный форум с международным участием...

ние, физическая активность (ФА), соблюде­
ние диеты, наличие ожирения)и физиологи­
ческие: уровни АД, ОХС и глюкозы в крови [4].

Уровень соматического здоровья оцени­
вался на основании анализа соматотипичес- 
кого статуса, АД, частоты пульса, состояния 
дыхательной системы по данным спирогра­
фии, физической работоспособности подан­
ным теста Рюффье и кистевой динамомет­
рии.

Индекс функциональных изменений 
(адаптационный потенциал) рассчитывался 
по формуле: ИФИ=0,011ЧСС+0,014АДсист+ 
0,008АДдиаст+0,014В+0,009МТ-0,009Р-0,27; 
где (Р -  рост, см; МТ -  масса тела, кг; В -  воз­
раст, полных лет).

Полученные результаты обработаны с по­
мощью статистического пакета PASW 
Statistics 18, версия 18.0.0.

Результаты. Анализ полученных данных 
выявил у всех работников основного произ­
водства СХК, имеющих контакт с ионизиру­
ющим излучением, высокую частоту основ­
ных ФР развития ССЗ. Чаще выявлялись та­
кие ФР, как низкая физическая активность 
(81,6%), дислипидемия (77,5%), при средних 
значения уровня холестерина в крови -  
5,88(5,10; 6,50) ммоль/л. Наследственная 
отягощенность по ССЗ выявлена у 37,5% 
(п=74). Также у работников часто отмечалось 
курение (37,5%), гипергликемия (64,75%) 
при средних значениях уровня глюкозы в кро­
ви -  5,81 (5,20, 6,10) ммоль/л, прием более 
чем 5 ед. алкоголя в неделю (29,0%), избы­
точная масса тела (44,4%), ожирение I ст. 
(29%), ожирение II ст. (7,57%), абдоминаль­
ный тип ожирения (28,6%), артериальная ги­
пертония (30,5%).

Как показали результаты исследования 
функционального состояния ССС, поданным 
офисного измерения АД, превышение нор­
мативных значений систолического артери­
ального давления (САД) на момент проведе­
ния ПМО было зарегистрировано у 63 (30,5%) 
обследованных, превышение нормативных 
значений диастолического АД (ДАД) -  у

Таблица 1. Частота регистрации компо­
нентов сердечно-сосудисто­
го здоровья у работников 
промышленного предприятия

Компоненты
здоровья

Ранг показателя Частота 
регистрации 

абс. (%)

Курение «идеальный» 132(54,2)

«средний» 20(8,3)

«слабый» 92(37,5)

ФА «идеальный» 22(9,2)

«средний» 22(9,2)

«слабый» 200(81,6)

Диета «идеальный» 22(9,2)

«средний» 22(9,2)

«слабый» 200(81,6)

ИМТ «идеальный» 47(19,52)

«средний» 105 (43,02)

«слабый» 92(37,45)

ОХС крови «идеальный» 71(29,5)

«средний» 89(36,47)

«слабый» 84(34,01)

АД «идеальный» 42(17,52)

«средний» 100 (41,03)

«слабый» 102 (41,43)

Глюкоза «идеальный» 86(35,24)

«средний» 117(47,95)

«слабый» 41 (16,8)

50 (24,27%). Среди работников основного 
производства СХК наличие одного ФР ССЗ 
было у 19,0%, двух факторов -  у 38,0% , трех 
факторов -  у 20,0% и сочетание четырех и 
более факторов риска -  у 23% обследован­
ных. Наиболее часто встречались сочетания 
избыточной массы тела, гипергликемии и 
низкой физической активности.

Анализ основных компонентов ИССЗ выя­
вил высокую частоту изменений (табл. 1).

Таким образом, «идеальным» сердечно­
сосудистым здоровьем не обладал ни один 
человек из обследованной когорты работни­
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ИССЗ* УСЗ* ИФ И*
Примем ание:*ИССЗ- Игреке сердеч но-со суд истого здоровья, УСЗ- уровень сомаг™ еского

Рис. 1. Оценка уровня здоровья и факторов риска с использованием разных инструментов рискометрии

ков СХК и всего 4,5% (п=11) имели >5 «иде­
альных» компонентов ИССЗ. Большинство 
обследованных имели «среднее» и «слабое» 
ИССЗ: у 43,7% (п= 106) обследованных ра­
ботников из 7 изученных компонентов ИССЗ 
имелось 3 -4  «идеальных» компонента, у 
46,9% (п=115) -  всего 1-2 «идеальных» ком­
понентов и у 4,9% (п=12) не имелось ни од­
ного «идеального» значения компонентов 
ИССЗ.

Анализ адаптационного потенциала ИФИ 
выявил у большинства (75%; п=183) работни­
ков СХК напряжение механизмов адаптации 
ССС и организма в целом. Патологические 
состояния в виде неудовлетворительной 
адаптации у 22,13% (п=54) и срыва адапта­
ции у 1,64% (п=4) являются ранними донозо­
логическими критериями нарушения здоро­
вья и указывают на вероятность развития 
обострения хронических или дебют острых 
соматических заболеваний и психологичес­
кой дезадаптации. Удовлетворительное со­
стояние адаптационных возможностей было 
выявлено лишь у 1,23% (п=3) из обследован­
ной когорты работников СХК. Средние зна­
чения ИФИ составили 2,97±0,47 у.е., что пре­
вышает нормативные значения (ниже 2,1 у.е.) 
и указывает на состояния истощения резер­
вных возможностей организма.

Интегрирующим результатом проведен­
ных клинико-биологических исследований 
явилась оценка уровня соматического здоро­
вья (УСЗ), позволяющая всесторонне оце­
нить здоровье индивида. Низкий УСЗ выяв­
лен у 35,24% (п=86), ниже среднего у 43,03% 
(п=105), средний у 16,39% (п=40), высокий у 
2,45% (п=6) и выше среднего у 2,86% (п=7), 
средние значения УСЗ составили 6,32+4,05 
у.е. Возможно, низкие значения УСЗ обуслов­
лены низкой физической тренированностью, 
наличием избыточной массы тела, посколь­
ку основные нарушения, обусловившие низ­
кую градацию уровня здоровья, приходились 
на выполнение теста определения физичес­
кой работоспособности, восстановления 
после нагрузки и определения силы мышц 
кисти.

Данные показатели позволяют оценить 
состояние здоровья индивида, определить 
степень риска, тяжесть, а также определить­
ся с рекомендациями для улучшения каче­
ства жизни больного. Определение состоя­
ния ССС путем сомато- и рискометрии, а так­
же путем определения ИССЗ (рис. 1) позво­
ляет сформировать группы работников с не­
благоприятным профилем донозологических 
показателей здоровья, которые приоритетно 
нуждаются в профилактических и оздорови-
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тельных мероприятиях на рабочем месте, что 
приобретает особую актуальность в услови­
ях ограниченных средств в сфере здравоох­
ранения.

Оценка интегрального показателя сомати­
ческого здоровья позволяет всесторонне 
определить здоровье индивида, выявить лиц 
со сниженными функциональными резерва­
ми. При этом анализ уровня соматического 
здоровья не является специфичным инстру­
ментом рискометрии сердечно-сосудистых 
заболеваний, поскольку его снижение может 
быть обусловлено изменениями со стороны 
дыхательной системы, патологией опорно­
двигательного аппарата и др. В то же время 
оценка уровня здоровья позволяет выявить 
лиц со сниженными функциональными ре­
зервами в целях проведения в дальнейшем 
лечебно-профилактических мероприятий.

Определение адаптационного потенциала 
организма с помощью оценки ИФИ не отра­
жает наличие таких предрасполагающих фак­
торов, как наследственность, гиподинамия, 
показателей глюкозы крови, что является 
неотъемлемой частью для постановки точно­
го диагноза. Поэтому для более точной оцен­
ки клинической картины рекомендуется рас­
чет идеального сердечно-сосудистого здо­
ровья как более информативного метода оп­
ределения состояния ССС.

Заключение. Анализ ФР ССЗ у работни­
ков предприятий атомной промышленности 
показал, что чаще всего регистрируются низ­
кая физическая активность, дислипидемия, 
избыточная масса тела, курение, гиперглике­
мия, что определило низкий уровень сомати­
ческого здоровья. «Идеальное» сердечно­
сосудистое здоровье, характеризующееся 
нормальными значениями всех основных комп­
онентов, у обследованной когорты работн 
ков не выявлено. Чаще всего встречало­

сь сочетание 3 -4  компонентов (46,90% ) 
ИССЗ из 7 рекомендованных.

Из существующих скрининговых методов 
оценки состояния ССС метод определения 
идеального сердечно-сосудистого здоровья 
представляется как наиболее доступный, 
информативный и приемлемый при осуще­
ствлении ежегодных медицинских профилак­
тических осмотров. Предложенный подход 
позволяет формировать группы работников 
с ФР ССЗ и неблагоприятным профилем здо­
ровья, которые приоритетно нуждаются в 
профилактических и оздоровительных ме­
роприятиях.
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Работа посвящена созданию веб-ориен­
тированной геоинформационной платформы 
для обеспечения эффективного мониторин­
га сердечно-сосудистых заболеваний на ос­
нове современных методов интеллектуаль­
ного анализа. Рассматриваются особеннос­

ти процесса подготовки и использования ме­
дицинских данных в рамках разрабатывае­
мой платформы.

Клю чевы е слова: цифровизация, геоин­
формационная платформа, кардиологичес­
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The proposed work is devoted to the creation 
of a web-oriented geoinformation platform for 
providing effective monitoring of cardiovascular 
diseases on the basis of modern methods of 
intellectual analysis. The peculiarities of the

process of preparation and use of medical data 
within the framework of the developed platform 
are considered.

K eyw o rd s: digitalization, geoinformation 
platform, cardiological research, geocoding.

Одной из востребованных в настоящее 
время форм цифровизации кардиологичес­
ких исследований является веб-ориентиро- 
ванная геоинформационная платформа для 
обеспечения эффективного мониторинга 
сердечно-сосудистых заболеваний, призван­
ная обеспечить как возможный сбор онлайн-

показателеи телеметрии состояния сердеч­
но-сосудистых больных, так и интеграцию 
накопленных ретроспективных данных, даю­
щих реальную основу проведения интеллек­
туального анализа кардиологических показа­
телей для более качественного выявления 
предпосылок (факторов риска) острых сер-

191



Кардиология XXI века: альянсы и потенциал” Всероссийский научно-образовательный форум с международным участием...

дечно-сосудистых событий [1]. Благодаря 
географической локализации случаев острых 
коронарных катастроф, становится возможны- 
м более качественный учет влияния тех или и- 
ныхантропогенно-природныхфакгоров, например, 
загрязнений окружающей среды, гелеометеор 
логических факторов, традиционных 
акторов риска сердечно-сосудистых заб­
олеваний (курения, ожирения, гиподина­
мии и т. д.), в их сложных взаимодейс 
виях между собой на той или иной простран­
ственно-определенной области мониторинга 
Работы по созданию предлагаемой плат­

формы ведутся ГОУ ВПО «Томский государ­
ственный университет систем управления и 
радиоэлектроники» совместно с Федераль­
ным государственным бюджетным научным 
учреждением «Томский национальный иссле­
довательский медицинский центр Российс­
кой академии наук» «Научно-исследователь­
ский институт кардиологии»

Цель: разработка подходов к организации 
данных для геоинформационной платформы 
мониторинга сердечно-сосудистых заболе­
ваний,

Методы. Одним из основных способов 
получения геоданных из адресной информа­
ции является операция геокодирования. В 
настоящее время на основе долговременных 
наблюдений пациентов из широких слоев 
населения многими научно-медицинскими 
организациями создается, ведется и накап­
ливается атрибутивная база данных по раз­
личным медицинским показателям (болезни, 
ритм сердца, давление и т. д.). В подавляю­
щем большинстве случаев каждый зарегист­
рированный факт заболевания сопровожда­
ется адресом регистрации (проживания) па­
циента. Геокодирование позволяет получить 
координаты объектов (пространственную 
определенность), адреса которых известны. 
В связи с трудностями доступа к территори­
альным адресным кадастрам эту операцию 
обычно производят на основе сервисов гео­
кодирования. Наиболее известные сервисы 
на данный момент -  Google Geocoding, Ян­

декс.Карты Геокодирование и OSM 
(OpenStreetMap) Nominatim.

Геокодировать можно, вводя описание 
одного местоположения за один раз или вво­
дя описание сразу нескольких местоположе­
ний в таблице. В результате геокодирования 
получаются географические объекты с атри­
бутами, которые можно использовать для 
составления карт или пространственного 
анализа. Опыт авторов вполне согласуется с 
рекомендациями сети интернет, в которых 
подчеркивается, что для больших и средних 
городов наиболее подходящим является 
Yandex, для малых населенных пунктов чаще 
подходит OSM, a Google хорошо справляет­
ся с задачей в основном в крупных городах.

Любой современный геокодер помогает 
определить координаты объекта по его адре­
су или, наоборот, установить адрес по коор­
динатам. К геокодеру можно обращаться по 
протоколу HTTPS или с помощью JavaScript 
API. Практически все современные геокоде­
ры можно использовать бесплатно при неко­
тором ограничении суточного количества 
запросов.

Геокодирование данных помогает, в свою 
очередь, решить такую проблему использо­
вания медицинских данных, как корректное 
использование персональной информации. 
Одним из способов достижения деперсона­
лизации анализируемых данных представля­
ется организация в рамках геоинформацион­
ной платформы специального хранилища 
пространственных данных [2], в котором ин­
тегрируются геокодированные данные меди­
цинских наблюдений, свободные от персо­
нальной привязки. Характеристика каждого 
зарегистрированного случая не содержит ни 
фамилии-имени-отчества субъекта наблю­
дения, ни его адреса. Обратное геокодиро­
вание позволяет получить адрес только на 
уровне строения, что не дает возможности 
однозначно идентифицировать личность 
больного.

Результаты. Проведен анализ актуальных 
сервисов геокодирования сети интернет на
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основе выборочных данных информационно­
аналитической системы «Регистр острого 
инфаркта миокарда», выявлены типовые осо­
бенности представления адресной информа­
ции Регистра, препятствующие корректному 
геокодированию данных. Разработаны про­
цедуры геокодирования на основе сервисов 
Yandex. Разработана структура базы данных 
пространственного хранилища данных, со­
здаваемой веб-ориентированной геоинфор­
мационной платформы мониторинга сердеч­
но-сосудистых заболеваний, реализующая 
централизованное хранение информации: 
геокодированные данные о субъектах и 
объектах предметной области; сведения о 
зарегистрированных (наблюдаемых, анали­
зируемых); фактах сердечно-сосудистых за­
болеваний; значения природно-климатичес­
ких показателей в исторической ретроспек­
тиве всего периода наблюдений.
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ИЗУЧЕНИЕ КАЧЕСТВА ЖИЗНИ, ПСИХОЛОГИЧЕСКОГО СТАТУСА И 
ПРИВЕРЖЕННОСТИ ЛЕЧЕНИЮ У ПАЦИЕНТОВ ДЛЯ ОЦЕНКИ ЭФФЕКТИВНОСТИ 
ПРОФИЛАКТИЧЕСКИХ МЕРОПРИЯТИЙ В ТЕРРИТОРИАЛЬНОЙ ПОЛИКЛИНИКЕ

Индукаева Е.В., Макаров С.А., Жиляева Т.П.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Цель работы: провести сравнительный 
анализ качества жизни, психологического 
статуса, приверженности лечению у пациен­
тов до и после проведения профилактичес­
ких мероприятий в территориальной поли­
клинике.

Материал и методы. В исследовании 
приняли участие лица (п=1082) обоего пола 
в возрасте от 21 до 70 лет, находящиеся на 
диспансерном учете в поликлинике МБУЗ 
«Клинический консультативно-диагностичес­
кий центр» г. Кемерово. В течение 6 мес. на­
блюдались две группы пациентов, сопоста­
вимые по среднему уровню основных пока­

зателей модифицируемых факторов риска. 
Пациенты основной группы прошли первич­
ную рискометрию и последующее диспан­
серное наблюдение с применением иннова­
ционного подхода к медицинской профилак­
тике, основанного на дифференцированном 
групповом обучении. У всех участников ис­
следования до и после профилактических 
мероприятий проведена оценка качества 
жизни, психологического статуса, привер­
женности лечению.

Результаты. У пациентов, подлежащих 
диспансерному наблюдению в территори­
альной поликлинике, выявлены: преоблада-
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ние среднего уровня физического компонен­
та и низкого уровня психологического ком­
понента качества жизни; высокие уровни хро­
нического психоэмоционального стресса, 
тревоги и депрессии; высокий уровень при­
верженности лечению. Показана эффектив­
ность проводимых профилактических мероп­
риятий. В группе вмешательства выявлена 
статистически значимая положительная ди­
намика практически по всем шкалам опрос­
ника SF-36.

Заключение. По результатам наблюде­

ния выявлены различия в динамике показа­
телей качества жизни, психоэмоционально­
го статуса и приверженности лечению у па­
циентов основной группы, к ведению которых 
был применен инновационный клинико-орга­
низационный подход, и группы сравнения. 
Качество жизни пациентов основной группы 
по всем шкалам опросника SF-36 значимо 
улучшилось, снизился уровень психоэмоци­
онального стресса, тревоги и депрессии.

Клю чевы е слова: профилактика сердеч­
но-сосудистых заболеваний, качество жизни, 
приверженность лечению, диспансеризация.

A STUDY OF THE QUALITY OF LIFE, PSYCHOLOGICAL STATUS AND COMPLIENCE TO 
TREATMENT IN PATIENTS TO ASSESS THE EFFECTIVENESS OF PREVENTIVE 

MEASURES IN THE TERRITORIAL POLYCLINIC

Indukaeva E.V., Makarov S.A., Zhilyaeva T.P.

Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

O bjective: to carry out a com parative 
analysis of the quality of life, psychological 
status, adherence to treatment in patients before 
and after carrying out preventive measures in the 
territorial polyclinic.

Material and methods. The study involved 
persons (n=1082) of both sexes aged 21-70 
years who are on dispensary registration at the 
polyclin ic of the Clinical Consultative and 
D iagnostic Center in Kemerovo. W ithin 6 
months. Two groups of patients were compared, 
comparable to the average level of the main 
indicators of the modifiable risk factors. Patients 
of the main group underwent primary riskometry 
and subsequent dispensary observation using 
an innovative approach to medical prevention 
based on differentia ted group training. All 
partic ipants in the study before and after 
preventive measures were evaluated QL, 
psychological status, adherence to treatment.

Results. Patients subject to follow-up at the 
territorial polyclinic were: the prevalence of the 
average level of the physical component and the

low level of the psychological component of the 
QOL; high levels of chronic psychoemotional 
stress, anxiety and depression; a high level of 
adherence to treatment. The effectiveness of 
preventive measures is shown. In the intervention 
group, a statistically significant positive trend 
was observed in virtually all scales of the SF-36 
questionnaire.

Conclusion. Based on the results of the 
observation, differences in the dynamics of QoL 
indicators, psychoem otional status and 
adherence to treatment in the patients of the 
main group, to which the innovative clinical and 
organizational approach was applied, and the 
comparison groups were revealed. QOL patients 
of the main group on all scales of the SF-36 
questionnaire significantly improved, the level of 
psychoemotional stress, anxiety and depression 
decreased.

K e y w o rd s : prevention of cardiovascular 
diseases, quality of life, adherence to treatment, 
clinical examination.
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Введение. Одним из ведущих факторов 
высокой смертности населения от сердечно­
сосудистых заболеваний (ССЗ) является низ­
кая эффективность первичной и вторичной 
профилактики на уровне первичного звена 
здравоохранения, в т. ч. несвоевременное 
выявление ФР развития ССЗ и отсутствие их 
мониторинга [1 ,2 ]. Результаты недавно за­
вершившихся исследований, посвященных 
мониторингу ФР болезней системы кровооб­
ращения (БСК) в РФ -  “ЭССЕ-РФ” (Эпидеми­
ология Сердечно-сосудистых заболеваний и 
их факторов риска в регионах Российской Фед­
ерации), показали, что на современном эта 
е сохраняется неблагоприятная эпидемиоло­
гическая обстановка в отношении ССЗ сре­
ди взрослого населения страны [3]. В связи 
с этим, большое значение приобретает не­
обходимость оценки уровня приверженнос­
ти лечению и соблюдению рекомендаций 
врача, мониторинг психоэмоционального 
статуса пациента. Дальнейшее совершен­
ствование медицинской помощи населению, 
страдающему ССЗ, возможно лишь при ус­
ловии создания и внедрения в медицинскую 
практику новых лечебно-диагностических 
технологий профилактики, что поможет вли­
ять на качество жизни пациентов и показате­
ли сердечно-сосудистого здоровья [4, 5].

Цель работы: провести сравнительный 
анализ качества жизни, психологического 
статуса, приверженности лечению у пациен­
тов до и после проведения профилактичес­
ких мероприятий в территориальной поли­
клинике.

Материал и методы. Изучены результа­
ты медицинского осмотра населения различ­
ных возрастных групп в первичном звене 
здравоохранения в территориальной поли­
клинике Муниципального бюджетного учреж­
дения здравоохранения «Клинический кон­
сультативно-диагностический центр» г. Кеме­
рово. Для проведения рискометрии при дис­
пансеризации в поликлинике была использо­
вана медицинская информационная система 
«Комплексная информационная система

первичных медицинских осмотров и профи­
лактики болезней системы кровообращения» 
-  МИС (КОРУНД) -  свидетельство государ­
ственной регистрации программы для ЭВМ 
№2010615687, позволяющая в автоматичес­
ком режиме проводить рискометрию на ос­
нове шкалы SCORE у практически здоровых 
людей, без клинических проявлений ишеми­
ческой болезни сердца (ИБО) и СД и у паци­
ентов, имеющих ССЗ, на основе российских 
рекомендаций по диагностике, лечению и 
профилактике артериальной гипертензии 
(АГ) и ИБС с последующим формированием 
индивидуальных рекомендаций.

В исследовании приняли участие лица 
(п=1082) обоего пола в возрасте 21-70 лет, в 
выборке преобладали (45%) пациенты 51-70 
лет. Включали пациентов, подлежащих по­
возрастной диспансеризации, прикреплен­
ных к территориальной поликлинике, имею­
щих высокий и очень высокий кардиоваску­
лярный риск (>5% по SCORE), подписавших 
добровольное информированное согласие. 
Критериями исключения являлись: отказ па­
циента от участия в исследовании, инфаркт 
миокарда, острое нарушение мозгового кро­
вообращения в течение года до начала ис­
следования, наличие тяжелых форм сопут­
ствующих заболеваний.

Мониторинг осуществляли в течение 6 
месяцев в двух группах пациентов: 1 группа 
(основная) (п=200) -  с применением иннова­
ционного подхода к ведению, с автоматизи­
рованной рискометрией и дифференциро­
ванным по риску групповым консультирова­
нием, с последующей оценкой его эффектив­
ности; 2 группа (сравнения) (п=200) -  с обыч­
ным диспансерным наблюдением, без до­
полнительных профилактических мероприя­
тий. Выборка сформирована парно-сопря­
женным методом (пара-копий), необходи­
мый объем -  с помощью онлайн-калькулято­
ра.

Группы были сопоставимы по анамнести­
ческим, антропометрическим, лаборатор­
ным показателям, наличию ССЗ и ФР. Паци-
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енты основной группы прошли первичную 
рискометрию и опрос с использованием спе- 
циальной анкеты по ФР, после чего осуществ­
лялись антропометрия и клинический осмотр 
на базе кабинета доврачебного осмотра. Для 
каждого пациента сформированы персони­
фицированные рекомендации в соответ­
ствии с российскими рекомендациями по 
диагностике и лечению пациентов с АГ и ИБС. 
Программы содержали рекомендации по ди­
ете, образу жизни, необходимым исследова­
ниям и консультациям. Пациентам при нали­
чии показаний в период исследования назна­
чалась необходимая медикаментозная тера­
пия: статины, антигипертензивные средства, 
сахароснижающие препараты и др. При кон­
трольных осмотрах через 3 и 6 мес. прово­
дили анкетирование, антропометрию, конт­
роль уровня ФР, фиксировали объем выпол­
нения рекомендованных мероприятий, срав­
нивали распространенности ФР в группах.

Анализировались показатели биохимии 
крови (в ммоль/л): глюкоза, триглицериды 
(ТГ), липопротеины высокой плотности 
(ЛВП), липопротеины низкой плотности 
(ЛНП); АД: САД (в мм рт. ст.), диастоличес­
кое АД (ДАД, в мм рт. ст.); КЖ, ПЛ и тревож­
ность.

Для оценки КЖ использован международ­
ный стандартизированный опросник MOS 
SF-36. ПЛ оценивали по методу, разработан­
ному С.В. Давыдовым в 2000 г. Уровень ре­
активной (РТ) и личностной тревожности (ЛТ) 
определяли по шкале Спилбергера-Ханина. 
Для оценки КЖ, ПЛ и тревожности использо­
валась, разработанная авторами, программа 
ЭВМ «Оценка приверженности лечению ар­
териальной гипертензии у здоровых и боль­
ных работников промышленных предприя­
тий», Свидетельство о государственной ре­
гистрации № 2012616260 зарегистрировано 
в Реестре программ для ЭВМ 09.07.2012 г.

Результаты и обсуждение. Респонден­
ты обеих групп были сопоставимы по возра­
сту (р=0,88) и полу (р=0,55). При первичном 
осмотре выявлены статистически значимые

различия по уровням САД (р=0,0002) и ДАД 
(р=0,01), по следующим лабораторным пока­
зателям: ЛНП (р=0,003) и ЛВП (р=0,005), а 
также по уровню психического здоровья -  
ПКЗ (р=0,0001).

Анализ КЖ респондентов при первичном 
обследовании согласно опросника SF-36 по­
казал наличие проблем со здоровьем в той 
или иной сфере жизнедеятельности в обеих 
группах исследуемой популяции. Соци­
альная активность, характеризующая воз­
можность межличностных контактов и обще­
ния достаточно высока в обеих группах, но, 
как и эмоциональное состояние в повседнев­
ной деятельности, несколько выше в группе 
сравнения (р=0,00085 и р=0,0001 соответ­
ственно). Низкий показатель психического 
здоровья свидетельствует об отсутствии по­
ложительных эмоций, наличии тревожных и 
депрессивных переживаний в обеих группах.

В целом умеренные нарушения в психо­
эмоциональной сфере значимо чаще встре­
чались в основной группе (р=0,0001).

Анализ исходных уровней тревожности и 
ПЛ не выявил статистически значимых раз­
личий в группах. По итогам полугодового на­
блюдения пациентов основной группы, к ве­
дению которых был применен инновацион­
ный клинико-организационный подход, выяв­
лена статистически значимая положительная 
динамика практически по всем шкалам оп­
росника SF-36. В результате проведенных 
профилактических мероприятий возросла 
оценка пациентом своего состояния здоро­
вья в настоящий момент и перспектив лече­
ния -  GH (р=0,0001), значимо улучшился пси­
хоэмоциональный фон -  RE (р=0,0001), со­
циальная -  SF (р=0,001) и жизненная актив­
ность -  VT (р=0,0089).

Несмотря на то, что физическое состояние 
пациентов значимо не изменилось (р=0,11), 
отмечено уменьшение депрессивных, тре­
вожных переживаний и психического небла­
гополучия (р=0,001).

Анализ показателей РТ, ЛТ и ПЛ в основ­
ной группе также статистически значимо вы­
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явил положительную динамику -  снизились 
уровни как РТ, так и ЛТ -  р=0,001 и р=0,0047 
соответственно, улучшилась ПЛ (р=0,00043).

Анализ динамики межгрупповых отличий 
показателей КЖ, РТ и ЛТ, ПЛ при полугодо­
вом наблюдении у пациентов основной груп­
пы, к ведению которых был применен инно­
вационный подход, выявил значимые разли­
чия с показателями пациентов группы срав­
нения. В основной группе показатели само­
оценки своего ФКЗ и ПКЗ улучшились прак­
тически по всем параметрам: влияние физи­
ческого состояния на выполнение будничной 
деятельности (RP, р=0,0001); интенсивность 
боли и ее влияние на способность занимать­
ся повседневной деятельностью (ВР, 
р=0,0018); общее состояние здоровья (GH, 
р=0,0001); жизненная активность (VT, 
р=0,0089); социальная активность (SF, 
р=0,001); эмоциональная активность (RE, 
р=0,0001); психическое здоровье (МН, 
р=0,0089). Улучшения физического здоровья 
не выявлено, что объяснимо, учитывая не­
продолжительный период наблюдения. В 
группе сравнения статистически значимо 
улучшились лишь показатели общего состо­
яния здоровья (GH, р=0,0051) и ПКЗ (МН, 
р=0,0037).

Многочисленные исследования, направ­
ленные на анализ результатов внедрения 
комплексных воздействий, таких как психо­
логическое консультирование, обучение в 
школах здоровья и др. в первичном звене 
здравоохранения показывают, что они спо­
собны оптимизировать комплекс профилак­
тических, лечебно-диагностических и реаби­
литационных мероприятий в отношении па­
циентов всех возрастных, социальных и но­
зологических групп. Анализ уровня КЖ, ПЛ и 
тревожности очень трудоемок и не входит в 
стандартную программу обследования при 
диспансеризации, но использование разра­
ботанной компьютерной программы позво­
ляет делать такой анализ автоматически и 
применять в рутинной практике. Определе­
ние на ранних стадиях развития заболевания

нарушений физического и психического здо­
ровья позволяет прогнозировать развитие 
заболевания и адекватно организовывать 
профилактические мероприятия.

По данным литературы, более высокий 
уровень хронического психоэмоционального 
стресса имеют не приверженные лечению 
пациенты. Своевременное выявление и кор­
рекция этих расстройств позволяет быстрее 
добиться терапевтического эффекта и ПЛ. 
Нормализация психологического статуса 
больных ССЗ уменьшает выраженность реак­
ций сердечно-сосудистой системы на стрес­
совые ситуации. Высокий уровень тревожно­
сти неблагоприятно сказывается на качестве 
социального функционирования личности.

Мониторинг показателей ФКЗ и ПКЗ КЖ, 
РТ и ЛТ, а также ПЛ у пациентов при проведе­
нии профилактических мероприятий в терри­
ториальной поликлинике, свидетельствует 
об их эффективности. Профилактическое 
консультирование повысило мотивацию на­
селения к сохранению своего здоровья, на­
мерению выполнять врачебные предписания 
и вести здоровый образ жизни.

Заключение. По результатам наблюде­
ния выявлены различия в динамике показа­
телей КЖ, психоэмоционального статуса и 
ПЛ у пациентов основной группы, к ведению 
которых был применен инновационный кли­
нико-организационный подход, и группы 
сравнения. КЖ пациентов основной группы 
по всем шкалам опросника SF-36 значимо 
улучшилось, снизился уровень психоэмоци­
онального стресса, тревоги и депрессии.
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ВЫЯВЛЕНИЕ ПРИЗНАКОВ НАРУШЕНИЯ ЛИПИДНОГО ОБМЕНА 
ПО НЕКОТОРЫМ БИОХИМИЧЕСКИМ ПОКАЗАТЕЛЯМ СЫВОРОТКИ КРОВИ 

У МУЖЧИН КОРЕННОГО НАСЕЛЕНИЯ ЯКУТИИ

Кривошапкина З.Н.1, Миронова Г.Е.2, Семёнова Е.И.1, Олесова Л.Д. 1

'Якутский научный центр комплексных медицинских проблем, Якутск, Российская Федерация 

2Северо-Восточный федеральный университет им. М.К. Аммосова, Якутск, Российская Федерация

Актуальность. Нарушение липидного об­
мена считается одним из слагаемых разви­
тия заболеваний сердечно-сосудистой сис­
темы, и для своевременного обнаружения 
признаков дислипидемии необходимо обра­
тить внимание на активность ферментов, ка­
тализирующих метаболические процессы.

Цель работы. Выявление признаков дис­
липидемии по некоторым биохимическим 
показателям сыворотки крови у коренных 
мужчин Якутии.

Материал и методы. Обследовано 126

мужчин якутской национальности в возрасте 
от 22 до 67 лет (средний возраст составил 
45,13±0,58 года). Исследования сыворотки 
крови проводились на биохимическом анали­
заторе «Лабио-200» с использованием ком­
мерческих реактивов «Analyticon» (Германия).

Результаты. Признаки нарушения липид­
ного обмена были взаимосвязаны с показа­
телем метаболического состояния организ­
ма (коэффициент де Ритиса) и уровнями низ­
комолекулярных антиоксидантов.

Выводы. Взаимосвязь коэффициента
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атерогенности с коэффициентом де Ритиса 
можно использовать для сформирования 
группы лиц с риском развития сердечно-со­
судистых заболеваний и проведения своев­
ременных профилактических мероприятий. 
Увеличение уровней низкомолекулярных ан­

тиоксидантов в сыворотке крови, возможно, 
взаимосвязано с признаками истощения ре­
зервов организма.

Клю чевы е слова: активность ферментов, 
липидный спектр, коэффициент де Ритиса, 
альбумин, мочевая кислота, адаптация.

DETECTION OF SYMPTOMS OF LIPID EXCHANGE VIOLATION BY SOME BIOCHEMICAL 
INDICATORS OF BLOOD IN INDIGENOUS MEN OF YAKUTIA

Krivoshapkina Z.N.1, Mironova G.Ye.2, Semenova E.I.1, Olesova L.D.1

'Yakutsk Scientific Center for Complex Medical Problems, Yakutsk, Russian Federation 

2North-Eastern Federal University named after M.K. Ammosov, Yakutsk, Russian Federation

Relevance. Violation of lipid metabolism is 
considered one of the com ponents of the 
development of diseases of the cardiovascular 
system and for the timely detection of signs of 
dyslipidemia, it is necessary to pay attention to 
the activity of enzymes that catalyze metabolic 
processes.

Objective. Identifica tion  of signs of 
dyslipidemia by some biochemical parameters 
of blood serum in the indigenous men of Yakutia.

Material and methods. 126 men of Yakut 
nationality aged from 22 to 67 years were 
examined (the average age was 45,13+0,58 
years). Blood serum studies were performed on 
a biochem ical analyzer «Labio-200» using 
commercial reagents «Analyticon» (Germany).

Results. Signs of a violation of lipid 
metabolism were interrelated with the metabolic 
state of the organism (de Ritis coefficient) and 
levels of low-molecular antioxidants.

Conclusions. The in terre lation of the 
coefficient of atherogenicity with the de Ritis 
coefficient can be used to form a group of people 
at risk of developing cardiovascular diseases 
and conducting timely preventive measures. An 
increase in the levels of low-m olecular 
antioxidants in blood serum may be correlated 
with signs of depletion of body reserves.

Keyw ords: enzyme activity, lipid spectrum, 
de Ritis coeffic ien t, albumin, uric acid, 
adaptation.

Введение. В настоящее время неуклон­
ный рост заболеваний сердечно-сосудистой 
системы у коренных народов, адаптирован­
ных к суровым климатическим условиям Се­
вера, связывают с влиянием современной 
цивилизации и урбанизации, а также отходом 
от исторически сложившегося традиционно­
го образа жизни [1 ,2 ].

Так как нарушение липидного обмена счи­
тается одним из слагаемых развития заболе­
ваний сердечно-сосудистой системы, и для 
своевременного обнаружения признаков

дислипидемии необходимо обратить внима­
ние на активность ферментов, катализирую­
щих метаболические процессы.

Цель исследования: выявление признаков 
дислипидемии по некоторым биохимическим 
показателям сыворотки крови у коренных 
мужчин Якутии.

Материал и методы. Всего обследова­
но 126 коренных мужчин в возрасте от 22 до 
67 лет (средний возраст составил 45,13±0,58 
года).

Для оценки объективного состояния был
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Таблица 1 Биохимические показатели сыворотки крови у мужчин 
в зависимости от коэффициента де Ритиса

Биохимические показатели Первая группа(п=35) Вторая группа(п=44) Третья группа (п=47)

Лактатдегидрогеназа, Ед/л 366,53+15,56 399,57+16,92 379,92+11,28

Гамма-ГТ, Ед/л 52,80+8,92 37,09+5,09 56,53+5,25

Щелочная фосфатаза, Ед/л 256,03+13,20 225,88+12,86 259,67+11,34

Креатинкиназа, Ед/л 136,86+22,34 137,69+22,37 115,05+7,36

АпАТ, Ед/л 24,86+2,88 16,23+1,97 31,08+1,96

АсАТ, Ед/л 33,91+4,03 31,59+3,92 25,91+1,42

Коэффициент де Ритиса 1,37+0,01 2,0+0,06 0,86+0,03

Триглицериды, ммоль/л 1,03+0,09 0,83+0,05 0,99+0,07

Холестерин, ммоль/л 5,38+0,21 5,52+0,16 5,74+0,17

ХСЛПВП, ммоль/л 1,49+0,08 1,60+0,07 1,49+0,08

ХСЛПНП, ммоль/л 3,17+0,22 3,42+0,18 3,68+0,18

ХСЛПОНП, ммоль/л 0,71+0,18 0,49±*0,08 0,56+0,09

Ка 2,93+0,28 2,67+0,17 3,25+0,23

Глюкоза, ммоль/л 4,54+0,08 4,44+0,12 4,39+0,08

Креатинин, мкмоль/л 81,20+2,32 75,97+2,29 80,74+1,56

Мочевина, ммоль/л 5,39+0,22 5,13+0,28 5,19+0,16

Мочевая кислота, мкмоль/л 292,62+14,98 292,17+10,30 321,27+17,02

Общий белок, г/л 79,12+0,62 78,16+0,81 78,10+0,76

Альбумин, г/л 49,25+0,69 48,74+0,63 49,70+0,67

проведен опрос по анкете, разработанной в 
ФБГНУ «Якутский научный центр комплекс­
ных медицинских проблем»; получены ин­
формированные согласия респондентов на 
проведение исследований, сдачу крови. 
Кровь для биохимического исследования за­
бирали из локтевой вены в утренние часы 
натощак, спустя 12 ч после приема пищи.

Исследование биохимических тестов в 
сыворотке крови проводилось энзиматичес­
ким методом на биохимическом анализато­
ре «Labio 200» с использованием коммерчес­
ких реактивов «Analyticon» (Германия). ХС 
ЛПНП и ХС ЛПОНП рассчитывали по форму­
ле Friedewald et al.

Статистическую обработку данных прово­
дили с помощью пакета прикладных статис­
тических программ SPSS Statistics 17.0. При­
меняли стандартные методы вариационной 
статистики: вычисление средних величин, 
200

стандартных ошибок, 95% доверительного 
интервала. Данные в таблицах представле­
ны в виде М ±т, где М -  средняя, т  -  ошибка 
средней. Достоверность различий между 
средними оценивали с помощью критерия 
t Стьюдента и Колмогорова-Смирнова. Ве­
роятность справедливости нулевой гипотезы 
принимали при р<0,05. Корреляционный 
анализ проводили по методу Пирсона и 
Спирмена.

Результаты. У обследованных нами муж­
чин биохимические показатели крови не от­
личались от нормальных величин. При этом 
нормальное протекание метаболических ре­
акций на молекулярном уровне обусловлено 
гармоничным сочетанием процессов катабо­
лизма и анаболизма. А любые нарушения 
метаболического равновесия сопровожда­
ются развитием патологии.

О состоянии приспособительных реакций
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Таблица 2. Корреляции между 
биохимическими 
показателями и 
коэффициентом 
атерогенности

Биохимические
показатели

Коэффициент 
корреляции (г)

Достовер­
ность (р)

АлАТ 0,358 0,000

AcAT 0,246 0,005

Гамма-ГТ 0,352 0,000

Мочевина 0,229 0,018

Мочевая кислота 0,357 0,000

организма свидетельствует активность 
трансаминаз [5]. Исходя из того, что метабо­
лическое равновесие достигается в пределах 
1,3-1,5, мы сформировали 3 группы: в пер­
вой группе коэффициент де Ритиса соответ­
ствовал норме, во второй группе превышал 
норму, в третьей был ниже нормы (табл. 1).

Активность ферментов, характеризующих 
метаболическое состояние организма, была 
взаимосвязана с коэффициентом атероген­
ности. Кроме того, прямые корреляционные 
связи существовали между низкомолекуляр­
ными антиоксидантами и коэффициентом 
атерогенности (табл. 2).

Обсуждение. Из представленных в таб­
лице 1 данных видно, что коэффициенты ате­
рогенности и де Ритиса взаимосвязаны. Наи­
более низким коэффициент атерогенности 
был в группе 2, где коэффициент де Ритиса 
превышал нормальное значение и указывал 
на напряженность энергетических процессов 
и о преобладании катаболических реакций в 
организме. Признаки нарушения липидного 
обмена наблюдались в 3-й группе, где коэф­
фициент де Ритиса был ниже нормального 
значения и свидетельствовал об истощении 
функциональных резервов организма.

Одним из показателей признаков диза- 
даптации может служить и уровень в организ­
ме низкомолекулярных антиоксидантов, ведь 
адаптация к условиям высоких широт связа­
на с повышенными энергетическими затра­

тами, при которой неизбежно возрастает ин­
тенсивность клеточного дыхания, фермента­
тивной активности и количества активных 
форм кислорода -  инициаторов и продолжа­
телей цепей перекисного окисления липи­
дов.

Повышение в крови низкомолекулярных 
антиоксидантов является показателем по­
давления ферментативного звена радикаль­
ной защиты клеток, так как в условиях окис­
лительного стресса ферментативная защита 
оказывает менее эффективное действие по 
сравнению с протекторным действием низ­
комолекулярных антиоксидантов.

В Якутии отмечено, что снижение содер­
жания НМАО происходит за счет экзогенных 
веществ -  витаминов, обладающих антиок­
сидантной активностью -  аскорбиновой кис­
лоты, витаминов Е и А, что наиболее заметно 
у сельского населения [3, 4].

Взаимосвязь уровня антиоксидантов с по­
казателями липидного обмена указывает на 
то, что нарушение липидного обмена в усло­
виях высоких широт связано с неэффектив­
ным восстановлением резервов организма 
(табл. 2).

Таким образом, статистически значимые 
корреляционные связи трансаминаз, гамма- 
глутамилтрансферазы и уровней низкомоле­
кулярных антиоксидантов с коэффициентом 
атерогенности у мужчин Якутии указывают на 
то, что по значениям этих биохимических по­
казателей сыворотки крови можно выявить 
нарушения метаболического равновесия как 
лиц с повышенными энергетическими затра­
тами, так и с истощением функциональных 
резервов организма.
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ВЛИЯНИЕ ФАКТОРОВ РИСКА НА РАЗВИТИЕ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ СОБЫТИЙ 
В ПРОСПЕКТИВНОМ НАБЛЮДЕНИИ (“ ЭССЕ-РФ” В КЕМЕРОВСКОЙ ОБЛАСТИ)

Шаповалова Э.Б., Максимов С.А., Индукаева Е.В., Артамонова Г.В.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Цель: оценить влияние факторов риска на 
развитие сердечно-сосудистых событий в 
неорганизованной популяции в проспектив­
ном наблюдении.

Материал и методы. В рамках многоцен­
трового эпидемиологического исследования 
«Эпидемиология сердечно-сосудистых забо­
леваний и их факторов риска в Российской 
Федерации» (“ЭССЕ-РФ”) в Кемеровской об­
ласти проведено исследование факторов 
сердечно-сосудистого риска стандартными 
методами на репрезентативной выборке жи­
телей Кемеровской области 25-64 лет. В ис­
следование было включено случайным обра­
зом 1628 человек -  52,7% городского и 17,2% 
сельского населения. Проспективный пери­
од наблюдения составил 4 года (2013 г. -  III

квартал 2017 г.). Оценивались следующие 
сердечно-сосудистые события (конечная 
комбинированная точка): госпитализации по 
поводу болезней сердечно-сосудистой сис­
темы, операции реваскуляризации на коро­
нарных и каротидных артериях.

Результаты. Основными факторами, вли­
яющими на развитие конечных комбиниро­
ванных точек, явились: возраст, мужской пол, 
острое нарушение мозгового кровообраще­
ния, инфаркт миокарда, сахарный диабет в 
анамнезе, наличие артериальной гипертен­
зии, депрессии и факт безработицы.

Клю чевы е слова: проспективное иссле­
дование, факторы сердечно-сосудистого 
риска, эпидемиологическое исследование.
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Раздел 3. Эпидемиология и профилактика сердечно-сосудистых заболеваний

INFLUENCE OF RISK FACTORS ON DEVELOPMENT OF CARDIOVASCULAR EVENTS IN 
PROSPECTIVE OBSERVATION (ECVD-RF IN THE KEMEROVO OBLAST)

Shapovalova E.B., Maksimov S.A., Indukaeva E.V., Artamonova G.V.

Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

The goal is to assess the impact of risk factors 
on the development of cardiovascular events in 
an unorganized population in prospective 
observation.

M aterial and methods. Within the 
framework of a m ulticenter epidemiological 
study «Epidemiology of Cardiovascular Diseases 
and Their Risk Factors in the Russian Federation» 
(“ESSE-RF”) in the Kemerovo Region, a study 
of cardiovascular risk factors by standard 
methods was conducted on a representative 
sample of residents of the Kemerovo Region for 
25-64 years. The study randomly included 1628 
people -  52,7% urban and 17,2% rural.

The prospective follow-up period was 4 years 
(2013 -  III quarter 2017). The fo llow ing 
cardiovascular events (terminal combined point) 
were evaluated: hospita lizations for
cardiovascular diseases, revascularization 
operations on coronary and carotid arteries.

Results. The main factors influencing the 
development of the final combined points were: 
age, male sex, ONMI, Ml, diabetes in history, the 
presence of hypertension, depression and 
unemployment.

K e yw o rd s : prospective study, factors of 
cardiovascular risk, epidemiological study.

Ведущей причиной смертности населения 
Российской Федерации являются болезни си­
стемы кровообращения [1]. Распространен­
ность факторов сердечно-сосудистого риска 
(ФССР) может отличаться в различных популя­
циях [2]. Знание региональных особенностей 
распространенности ФССР позволит разраба­
тывать и проводить адресную профилактику 
сердечно-сосудистых заболеваний

Цель: оценить влияние факторов риска на 
развитие сердечно-сосудистых событий в 
неорганизованной популяции в проспектив­
ном наблюдении.

Материал и методы. Работа выполнена 
в рамках многоцентрового эпидемиологи­
ческого исследования «Эпидемиология сер­
дечно-сосудистых заболеваний и их факто­
ров риска в Российской Федерации» (“ЭССЕ- 
РФ”) в Кемеровской области. Одномомент­
ное эпидемиологическое исследование про­
ведено в период с марта по октябрь 2013 г. 
Объектом исследования явилась случайная 
популяционная выборка мужского и женско­
го взрослого населения в возрасте 25-64 лет

Кемеровской области. Исследование выпол­
нено в соответствии со стандартами надле­
жащей клинической практики (Good Clinical 
Practice) и принципами Хельсинской Декла­
рации. Протокол исследования был одобрен 
Этическим комитетом «НИИ Комплексных 
проблем сердечно-сосудистых заболева­
ний». До включения в исследование у всех 
участников было получено письменное ин­
формированное согласие.

В исследование было включено случай­
ным образом 1628 человек: 52,7% городско­
го и 17,2% сельского населения. Среди вклю­
ченных в исследование было 42,9% мужчин 
и 57,0% женщин. Средний возраст мужчин 
45,9±4,4 лет, женщин -  47,5+11,3 лет 
(р=0,003). Высшее образование имели 639 
человек (39,2%), инвалидность имели 6,5%. 
В браке состояло 968 человек (59,4%). По­
давляющее число обследованных (74,6%) 
были работающими. Проспективный период 
наблюдения составил 4 года (2013 г. -  III квар­
тал 2017 г.). Из первоначальной выборки по­
лучить проспективные данные по сердечно­
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сосудистым событиям удалось у 1368 чело­
век (84%). Оценивались следующие сердеч­
но-сосудистые события (конечные комбини­
рованные точки): госпитализации по поводу 
болезней сердечно-сосудистой системы, 
операции реваскуляризации на коронарных 
и каротидных артериях.

Количественный показатель (возраст) 
представлен средним значением±стандарт- 
ное отклонение (M+SD). Различия частот по­
казателей в группах анализировались с по­
мощью критерия Хи-квадрат Пирсона. Кри­
тический уровень статистической значимос­
ти принимался равным 0,05.

Результаты. Развитие конечных комбини­
рованных точек наблюдалось у 5,7% обсле­
дованных. С увеличением возраста количе­
ство госпитализаций и оперативных вмеша­
тельств возрастало. В возрастной группе 25­
35 лет -  1,0%, 36-50  лет -  3,4%, старше 
51 года -  9,7% (р=0,000). Среди мужчин раз­
витие конечных комбинированных точек ре­
гистрировалось статистически значимо чаще 
-  7,8%, чем среди женщин -  4,3% (р=0,006). 
В структуре госпитализированных пациентов 
первое место принадлежит декомпенсации 
артериальной гипертензии (АГ) (1,38%), обо­
стрению ишемической болезни сердца (ИБС) 
(0,6%) и декомпенсации хронической сер­
дечной недостаточности (ХСН) (0,6%). Опе­
ративные вмешательства на коронарных ар­
териях выполнены в 1,02% случаев, на каро­
тидных артериях -  только у 0,14% госпитали­
зированных.

Оценен вклад ряда соматических заболе­
ваний в анамнезе, влияние психологических 
характеристик, социальных показателей, 
биохимических маркеров крови, вредных 
привычек на развитие конечных комбиниро­
ванных точек. Так, с анамнезом острого на­
рушения мозгового кровообращения (ОНМК) 
госпитализаций и оперативных вмеша­
тельств наблюдалось почти в 4 раза статис­
тически значимо чаще, чем без него -  21,4% 
против 5,4% (р=0,0003). Инфаркт миокарда 
(ИМ) в анамнезе почти в 7 раз чаще увеличи­

вал риск развития комбинированных точек 
(10,1 против 1,4%; р=0,001), сахарный диа­
бет (СД) -  в 2,3 раза (11,6 против 4,9%; 
р=0,05), а наличие АГ провоцировало госпи­
тализации и оперативные вмешательства в 
6,7% по сравнению с 3,8% без нее (р=0,04). 
Значимым фактором, влияющим на развитие 
конечных комбинированных точек, явилась 
депрессия (10,7 против 4,7%; р=0,002). Сре­
ди неработающего населения количество 
госпитализаций и оперативных вмеша­
тельств оказалось также статистически зна­
чимо больше (9,1 против 3,8%; р=0,001), чем 
у работающих.

Таким образом, основными факторами, 
влияющими на развитие конечных комбини­
рованных точек, явились: возраст, мужской 
пол, ОНМК, ИМ, СД в анамнезе, наличие АГ, 
депрессии и факт безработицы. Полученные 
результаты соответствуют литературным 
данным о неспецифичности возрастно-поло­
вых закономерностей развития сердечно­
сосудистых событий [3]. Известно, что нали­
чие СД является причиной развития сосуди­
стых осложнений или прогрессирования уже 
имеющихся сердечно-сосудистых заболева­
ний, таких как ИБС, ИМ, АГ, заболевания пе­
риферических артерий [4]. В популяции Ке­
меровской области СД также увеличивал ве­
роятность развития сердечно-сосудистых 
событий. Влияние депрессии на развитие 
сердечно-сосудистых заболеваний является 
уже неоспоримым фактом в разных возраст­
но-половых группах [5]. Влияние безработи­
цы может привести к развитию хроническо­
го стресса и депрессии.

Комплексное воздействие на классичес­
кие модифицируемые и социально-психоло­
гические факторы риска с помощью про­
грамм профилактики позволит уменьшить 
развитие заболеваний и осложнений, связан­
ных с атеросклерозом.
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ХРОНОТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ ПОДХОД В ПОВЫШЕНИИ ПРИВЕРЖЕННОСТИ 
ЛЕЧЕНИЯ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИИ

Шуркевич Н.П.1, Ветошкин А.С.12, Гапон Л.И.1, Губин Д.Г.3

1Тюменский кардиологический научный центр, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

2Медико-санитарная часть ООО «Газпром добыча Ямбург», Ямбург, Российская Федерация

3Тюменская государственная медицинская академия Министерства здравоохранения Российской
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Актуальность. Несмотря на бесплатное 
лекарственное обеспечение пациентов с ар­
териальной гипертонией в рамках програм­
мы, проводимой медико-санитарной частью 
ООО «Газпром добыча Ямбург», только поло­
вина пациентов регулярно принимают назна­
ченный им препарат. Основным показанием 
к применению хронотерапии в условиях арк­

тической вахты является низкая достовер­
ность 24-часовой ритмики и превалирование 
ультрадианных ритмов в спектре.

Цель: исследовать приверженность лече­
нию на фоне 12-месячной программы хроно­
терапевтической коррекции антигипертен­
зивной терапии амлодипином в дозе 5­
10 мг/сут и лизиноприлом 5-10 мг/сут.
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Материал и методы. Обследованы 408 
мужчин с артериальной гипертонией 1, 2 ст. 
в возрасте 46,0±6,0 лет, среднее офисное 
артериальное давление 157,5+13,7 и 
106,7±5,2 мм рт. ст. Проведен стандартный и 
хронобиологический анализы данных суточ­
ного мониторинга артериального давления. 
В группе обычного лечения при назначении 
препарата учитывали только тип суточного 
профиля артериального давления. В группе 
применения хронотерапии время назначения 
определялось с учетом амплитуды, положе­
ния акрофазы и ведущей периодики ритма 
артериального давления каждого пациента. 
Приверженность лечению определялась с 
использованием опросника Мориски-Грина.

Результаты. Проспективное исследова­
ние показало эффективность хронотерапии 
в виде более значимого, чем при обычном

лечении, снижения офисного и суточного ар­
териального давления, улучшения парамет­
ров суточного профиля артериального дав­
ления и клинического течения артериальной 
гипертонии, а также, за счет активного обу­
чения и формирования партнерства врача и 
пациента, улучшило приверженность лече­
нию.

Выводы. Хронотерапевтический подход в 
лечении северной артериальной гипертонии 
рекомендован как метод антигипертензив­
ной рациональной терапии и может служить 
предиктором приверженности пациентов ле­
чению и его эффективности.

Клю чевы е слова: артериальная гиперто­
ния, арктическая вахта, суточный мониторинг 
артериального давления,хронотерапия, при­
верженность лечению.

CHRONOTHERAPY IN IMPROVEMENT OF ADHERENCE TO TREATMENT
OF ARTERIAL HYPERTENSION

Shurkevich N.P.1, Vetoshkin A.S.1’2, Gapon L.I.1, Gubin D.G.3

1Tyumen Cardiology Research Center, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of
Science, Tomsk, Russian Federation

2Medical Unit «Gazprom dobycha Yamburg» LLC, Yamburg, Russian Federation 

3Tyumen State Medical Academy, Tyumen, Russian Federation

Introduction. Despite free medicines for 
patients with AH in medical center «GAZPROM 
DOBYCHA YAMBURG» LLC, only half of patients 
take prescribed drugs regularly. The main 
indication fo r the chronotherapy (CT) in 
conditions of the Arctic is low significance of 24- 
hour rhythms and the prevalence of ultradian 
rhythms in spectrum.

Objectives. Chronobiological and standard 
analyses of 24-hour BP monitoring and 12- 
months programme of chronotherapeutics 
correction of antihypertensive treatment with 
amlodipine (5-10 mg daily), lisinopril (5-10 mg 
daily) were performed.

Material and methods. 408 men (mean age 
48,0+6,1 years) with AH 1,2 degrees were 
examined. In the group of usual treatment (UT) 
when prescribing antihypertensive drugs only 
the type of 24-hour BP profile was considered. 
In the CT group the time of drug administration 
was determ ined taking into account the 
am plitude, the acrophase position and BP 
periodical rhythm of each individual patient.

Results. A prospective study showed the 
effectiveness of chronotherapy as more 
significant method in reducing clinical and daily 
BP, improvement of clinical course of AH and 
daily BP profile according to chronobiological
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analysis, moreover, the method improved 
treatment adherence due to active training and 
forming a doctor-patient partnership.

Conclusions. Chronotherapy is recommen­
ded in the treatment of northern AH as rational 
antihypertensive therapy and may be a predictor

of patients' adherence to treatment as well as 
its effectiveness.

Keyw ords: arterial hypertension, round-trip 
sojourns to the Arctic, 24-hour BP monitoring, 
chronotherapy, adherence to treatment.

Введение. Одной из важнейших причин 
недостаточного контроля АД является низкая 
приверженность пациентов лечению [1]. Осо­
бенно актуальна эта проблема у работников 
заполярной вахты, которые по роду своей 
трудовой деятельности, перемещаясь с ме­
ста основного жительства к месту работы с 
регулярностью 1 раз в 1-2 месяца, не всегда 
имеют возможность лечения и контроля АГ. 
С учетом различий индивидуальных суточных 
ритмов АД артериальную гипертонию можно 
рассматривать какхронобиологическую про­
блему. Эффективность применения XT в ле­
чении различных заболеваний и снижении 
риска сердечно-сосудистых осложнений по­
казана во многих работах [2, 3]. Основным 
показанием к применению XT в условиях ар­
ктической вахты является низкая достовер­
ность 24-часовой ритмики и превалирование 
ультрадианных ритмов в спектре.

Цель: изучение хронотерапевтического 
подхода как метода повышения привержен­
ности лечению АГ и его эффективности у вах­
товиков в Заполярье.

Материал и методы. Обследованы 408 
мужчин с АГ 1,2 степени с дневным режимом 
трудовой деятельности с обязательным ноч­
ным отдыхом, в возрасте46,0±6,0 лет, стажем 
работы вахтой 12,2±4,7 лет, средним офис­
ным АД 157,5±13,7 и 106,7±5,2мм рт. ст., ста­
жем АГ 6,4±5,7 лет.

Проведено исследование липидного спек­
тра крови, креатинина, глюкозы, ЭКГ, ЭХОКГ, 
СМЭКГ. СМАД проводилось в соответствии с 
рекомендациями «NBREP» США (1990 г), че­
рез неделю после начала вахты, на оборудо­
вании «Tonoport IV» фирмы Hellige (США). 
ЭхоКГ выполнена «Cypress Ultrasound 
System», Siemens, USA. Степень гипертрофии

ЛЖ (ГЛЖ) оценивалась по методике Penn 
Convention. Для определения вегетативного 
статуса использовались таблицы (Вейн А.М., 
2003). Для оценки качества жизни (КЖ) ис­
пользовалась 100 бальная шкала(субъектив­
ная оценка) и опросник для определения ин­
декса активности DASI («The Duke Activity 
Status Index»). Исследование вариабельнос­
ти ритма сердца (ВРС) проводилось на обо­
рудовании фирмы Hellige (GE, USA) в течение 
24 часов; использовались параметры, реко­
мендованные Комитетом экспертов Евро­
пейского общества кардиологов и Североа­
мериканского общества стимуляции и элек­
трофизиологии (2007). В начале исследова­
ния и на фоне хронотерапии исследовалась 
приверженность пациентов лечению с ис­
пользованием опросника Мориски-Грина 
[4]. Каждому пациенту после обследования 
были даны индивидуальные рекомендации 
по нормализации образа жизни, пациенты 
были проинформированы о возможностях и 
путях контроля АД. Методом «случайных чи­
сел» из числа обследованных были отобра­
ны 294 пациента, которым проведена 12-ме­
сячная программа хронотерапевтической 
коррекции антигипертензивной терапии 
(АГТ). В течение года 174 пациента были про­
лечены в режиме XT и 120 -  пролеченные эти­
ми же препаратами, но в режиме ОЛ антиги­
пертензивными препаратами (АГП): блокато­
ром медленных кальциевых каналов (БМКК) 
амлодипином в дозе 5-10 мг/сут; ингибито­
ром ангиотензин превращающего фермента 
(ИАПФ) лизиноприлом в дозе 5-10 мг/сут. 
Пациенты наблюдались в течение года с кон­
трольными СМАД 1 раз в 3 месяца, при по­
вторных обследованиях по результатам оп­
роса выявляли изменение стиля жизни за
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истекший период, изучали приверженность 
обследованных лечению. В группе XT обяза­
тельным условием был самостоятельный 
контроль АД (СКАД). В группе ОЛ при назна­
чении гипотензивных препаратов учитывали 
только тип суточного профиля АД по данным 
СМАД: СПАД типа «dipper» или «over dipper» 
проводился обычный прием препарата в 8 
или в 10 ч утра («превентивный метод» хро­
нотерапии), при выявлении СПАД «поп 
dipper» или «night реакег» -  применялся ме­
тод «навязывания» ритма, назначение препа­
рата было фиксировано в вечерние часы в 
20-22 ч. В группе XT время назначения пре­
парата определялось с учетом амплитуды, 
положения акрофазы, батифазы ритма, веду­
щей периодики ритма (Т=24-12 -8 -6  ч) АД 
каждого конкретного пациента. Эти парамет­
ры определялись с помощью косинор-анали- 
за. Хронокоррекция проводилась с помощью 
методов: «превентивный», «навязывания» 
ритма и «комбинированный». Превентивный 
метод -  в случае определения «МЕЗОР АГ», 
«амплитудной АГ», метод «навязывания рит­
ма» при выявлении «апериодичной АГ» и 
«комбинированный» в случае фазово-изме­
ненных ритмов АД: «МЕЗОР-фазовая», «ам­
плитудно-фазовая АГ» или «фазовая АГ».

Для статистического анализа результатов 
использовались: STATISTICA (StatSoft, версии 
6.1-8.0 (США), SPSS 17.0 (США), MS Excel 
2003. Количественные данные представлены 
в виде M±SD, где М -  среднее значение по­
казателя, SD -  стандартное отклонение. При­
менены следующие методы: метод логисти­
ческой регрессии, описательная статистика 
с анализом вида распределения; проверка 
статистических гипотез; оценка статистичес­
кой и клинической значимости полученных 
результатов. При сравнении 2 независимых 
групп применялся параметрический метод (t- 
критерий Стьюдента для независимых групп) 
и непараметрические методы (U-критерий 
Манна-Уитни при анализе количественных 
или порядковых признаков); при сравнении 
2 и более зависимых групп -  t -критерий

Стьюдента для зависимых выборок (пара­
метрический метод) и критерий Вилкоксона. 
Множественные и парные сравнения прове­
дены с помощью подпрограммы «апостери­
орные сравнения» или с поправкой Бонферо- 
ни.

Результаты и обсуждение. Бесплатное 
обеспечение препаратами в рамках програм­
мы, проводимой МСЧ ООО «Газпром добыча 
Ямбург», позволяет 100% обследованных 
получить АГТ. Несмотря на это, только 49,3% 
регулярно принимали назначенный им пре­
парат. Основными причинами отказа или не­
регулярного лечения были: молодой возраст, 
малосимптомное течение, низкая медицин­
ская грамотность в вопросах здоровья. Про­
веденная 12-месячная программа хроноте- 
рапевтической коррекции АГТ препаратами 
разных групп(амлодипином, лизиноприлом), 
показала эффективность XT в сравнении с 
ОЛ: удалось более значимо снизить клини­
ческое АД и добиться выраженного гипотен­
зивного эффекта в отношении дневных и ноч­
ных значений АД по данным СМАД. XT позво­
лила достичь целевые уровни АД у 68% из 
числа пролеченных пациентов, тогда как в 
режиме ОЛ только у 35% (р=0,0001); суще­
ственно увеличить степень приверженности 
АГТ: в режиме XT через 12 месяцев 100% па­
циентов продолжили прием назначенного 
ЛС, тогда как в режиме ОЛ 22,1% больных 
отказались от приема препарата. XT в отли­
чие от ОЛ более выражено снижала дневные 
и ночные значения САД и особенно ДАД.

В группе XT наблюдалась более выражен­
ная синхронизация ритмов ЧСС и АД, что под­
тверждалось значимым увеличением и со­
впадением значений суточных индексов САД 
(СИСАД), СИДАД с циркадным индексом ЧСС 
(ЦИЧСС) к концу лечения. В результате годич­
ной XT получено устранение высокочастот­
ных (ультрадианных) осцилляций в спектре 
суточного ритма АД (снижение вариабельно­
сти АД по данным СМАД), нормализация па­
раметров утреннего подъема АД, а также вы­
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раженное улучшение хронобиологических 
параметров суточных ритмов АД.

Начальная доза используемых в исследо­
вании препаратов составила 5 мг/сутки. Че­
рез 12 мес. лечения в режиме XT динамика 
среднесуточной дозировки у изучаемых пре­
паратов снизилась, но значимо только у ли- 
зиноприла (р=0,0165); у амлодипина умень­
шение составило соответственно до 4,8 мг/ 
сут. В режиме ОЛ дозировка лизиноприла 
практически не изменилась (5,1 мг/сут), а у 
амлодипина имело место увеличение сред­
несуточной дозы соответственно до 5,6 мг/ 
сут (р=0,0251). В режиме ОЛ приходилось 
чаще увеличивать среднюю дозировку ис­
пользуемых препаратов до 10 мг/сутки: при 
приеме лизиноприла у 5,3% больных, при 
приеме амлодипина у 11,8% пациентов. Не­
обходимо отметить увеличение числа паци­
ентов, принимавших лизиноприл в дозе 2,5 
мг в режиме XT (р=0,0001).

Суточный ритм АД регулирует ВНС. В от­
личие от ОЛ, на фоне XT лизиноприлом зна­
чимо уменьшились проявления дисфункции 
ВНС в виде уменьшения жалоб на повыше 
ную утомляемость, неустойчивость настрое­
ния, тревожность, нервозность, головокру­
жения, улучшилась концентрация внимания. 
Пациенты стали легче переносить период 
адаптации к северным условиям жизни и ра­
боты. XT амлодипином позволила значимо 
уменьшить число пациентов, предъявлявших 
жалобы на метеолабильность, головную боль 
и проявления астено-вегетативного синдро­
ма в виде повышенной немотивированной 
тревожности, нервозности, улучшить каче­
ство ночного сна, значимо снизить частоту 
ситуационных повышений АД. В группе XT, в 
сравнении с ОЛ, имело место значимое уве­
личение субъективной оценки КЖ (по 100 
бальной шкале), (р=0,0029) и увеличение 
суммарной оценки по данным опросника 
«DASI» (р=0,0001). На фоне XT значимо вы­
росли уровни субъективной оценки и суммы 
баллов опроса. Необходимо отметить улуч­
шение на фоне XT качества ночного сна,

улучшение работоспособности, уменьшение 
лабильности АД, также на состояние немоти­
вированной тревожности. XT препаратами 
обеих групп значимо снизила распростра­
ненность у больных АГ таких модифицируе­
мых ФР, как курение (р=0,0304), НФА 
(р=0,0218) и злоупотребление алкоголя с 
(р=0,0001).

Таким образом, XT в сравнении с обычным 
лечением имела положительное влияние на 
уровень КЖ у больных АГ в условиях вахты. 
По нашему мнению, уменьшение частоты ФР 
является результатом действия нескольких 
важных факторов: это частые контакты с вра­
чом, регулярный самоконтроль АД и самочув­
ствия, положительная мотивация на до 
тижение целевого уровня лечения, повыше­
ние медицинской грамотности и понимания 
значения устранения модифицируемых ФР 
для состояния здоровья, что косвенно харак­
теризует улучшение приверженности лече­
нию.

XT в отличие от ОЛ способствовала улуч­
шению липидного профиля плазмы крови. 
Так, в режиме XT значимо увеличилось содер­
жание ХС ЛПВП (р=0,0002) на фоне сниже­
ния уровня ХСЛПНП (р=0,0001), индекса ате- 
рогенности (р=0,0014). На фоне приема ли­
зиноприла увеличились показатели: SDNN 
(р=0,0023), SDANN (р=0,0025), RMSSD 
(р=0,0302) и SDNN5 (р=0,0022). На XT амло­
дипином отмечено увеличение SDNN (127 до 
143 мс). Улучшение показателей ВРС на фоне 
приема лизиноприла и амлодипина способ­
ствовала стабилизации суточных ритмов, ус­
транению признаков внутреннего десинхро- 
ноза ритмов АД с ЧСС.

В группе XT, в отличие от ОЛ, было полу­
чено достоверное уменьшение ММЛЖ через 
12 мес. (р=0,0037); ИММЛЖ (р=0,0042). Мак­
симальное уменьшение ММЛЖ имело место 
у пациентов, принимавших амлодипин, 
(р=0,0010). В группе XT было зафиксирова­
но достоверное уменьшение диаметра поло­
сти левого предсердия (р=0,0047).

Таким образом, низкая приверженность
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АГТ -  одна из проблем лечения АГ в условиях 
вахты. Основным показанием к применению 
XT у вахтовиков является низкая достовер­
ность 24-часовой ритмики и превалирование 
ультрадианных ритмов в спектре, поэтому 
необходима разработка комплексного ис­
пользования хронотерапевтических методов 
оптимизации лечебного процесса. При пер­
сонализированной XT выбор времени назна­
чения и дозировки ЛС ведется на основании 
результатов особенностей суточной ритми­
ки каждого конкретного пациента. Изучение 
хронома человека и способов его нормали­
зации -  это путь к персонализированному 
здравоохранению [5]. Прогностическое зна­
чение этих мероприятий вызывает большой 
интерес и нуждается в дальнейшем изучении. 
Проведенное нами исследование показало, 
что XT позволяет индивидуализировать тера­
пию, сформировать партнерские отношения 
с пациентами и длительную мотивацию к ле­
чению, что позволяет улучшить привержен­
ность лечению. Преимущества XT в сравне­
нии с ОЛ очевидны: значимая положительная 
динамика показателей АД с более тонкой 
коррекцией суточной динамики и хроноинф­
раструктуры АД и ЧСС на фоне снижения под­
держивающих доз гипотензивных препара­
тов, улучшения показателей функции ВНС, 
структурных и функциональных характерис­
тик сердца.

Выводы. Хронотерапевтический подход в 
лечении АГ рекомендован как метод антиги- 
пертензивной рациональной терапии и мо­
жет служить предиктором приверженности 
пациентов лечению и его эффективности.
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ ВЗАИМОСВЯЗИ РЯДА КЛИНИЧЕСКИХ ПАРАМЕТРОВ У БОЛЬНЫХ 
ИНСУЛЬТОМ РАЗНЫХ ПРОИЗВОДСТВЕННЫХ ГРУПП

Яшникова М.В., Потеряева Е.Л.

Новосибирский государственный медицинский университет Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, Новосибирск, Российская Федерация

Недостаточно рассмотрена проблема 
дифференцированного подхода изучения 
инсульта у мужчин, имеющих воздействие 
неблагоприятных производственных факто­
ров.

Цель работы: определение взаимосвязи 
между клиническими параметрами у больных 
инсультом в мужской популяции разных про­
изводственных групп.

Изучены больные инсультом, имеющие 
влияние на рабочем месте производствен­
ных факторов (общая вибрация, шум, элект­
ромагнитное излучение, токсико-пылевой 
фактор) -  основная группа. Группу сравнения 
составили мужчины, не имеющие влияние 
вредных производственных факторов. Воз­
раст больных составил от 30 до 65 лет, стаж 
работы более 5 лет. Проведен попарный кор­
реляционный анализ средних показателей

ряда клинических параметров. Определены 
корреляционные взаимодействия между ста­
жем работы и уровнем общего холестерина, 
между стажем работы и показателями шка­
лы NIHSS (шкала Национального института 
Здоровья в баллах, отражающая степень вы­
раженности неврологического дефицита), 
между уровнем общего холестерина и пока­
зателями шкалы NIHSS, между уровнями си­
столического и диастолического артериаль­
ного давления на момент развития инсульта 
и показателями шкалы NIHSS.

Полученные результаты отражают степень 
влияния факторов кардиоваскулярного рис­
ка на течение инсульта у мужчин в зависимо­
сти от вида производственного фактора.

Клю чевы е слова: инсульт, мужчины, кар­
диоваскулярные факторы, производствен­
ные группы, корреляционные связи.

DETERMINE THE RELATIONSHIP OF VARIOUS CLINICAL PARAMETERS IN PATIENTS 
WITH STROKE OF DIFFERENT PRODUCTION GROUPS

Yachnikova M.V., Poteryaeva E.L.

Novosibirsk state medical University Ministry of health of Russia, Novosibirsk, Russian Federation

Did not sufficiently consider the problem of 
differentiated approach to the study of stroke in 
men who have exposure to adverse production 
factors. The aim of this work was to determine 
the relationship between clinical parameters of 
patients with stroke in the male population of 
different production groups. Studied patients 
with stroke having an effect on workplace 
production factors (vibration, noise, 
electromagnetic radiation, toxic dust factor) -

the basic group. The group was comprised of 
men who do not have the impact of harmful 
industrial factors. The age of patients ranged 
from 30 to 65 years of age, work experience 
more than 5 years. Conducted a pairwise 
correlation analysis of average values of several 
clinical parameters. Determined correlation of 
the interaction between work experience and 
tota l cholesterol, between experience and 
perform ance scale NIHSS scale (National
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Institute of Health in scores reflecting the degree 
of neurological de fic it) between the tota l 
cholesterol and indicators of the scale NIHSS, 
between the levels of systolic and diastolic blood 
pressure at the time of stroke, and NIHSS scale 
figures. The obtained results reflect the impact

Введение. В последнее десятилетие на­
блюдается рост кардиоваскулярной патоло­
гии среди работников промышленных пред­
приятий, причем сердечно-сосудистые нару­
шения занимают лидирующее место в струк­
туре общей патологии [1]. Остается актуаль­
ной проблема системного дифференциро­
ванного подхода к проблеме изучения ин­
сульта среди населения трудоспособного 
возраста с учетом профессионально-произ­
водственных факторов [2].

Цель работы: определение взаимосвязи 
между клиническими параметрами у больных 
инсультом в мужской популяции, имеющих 
влияние производственных факторов физи­
ческой или химической природы.

Материал и методы. В исследование 
были включены больные инсультом (основ­
ная группа), имеющие воздействие на рабо­
чем месте неблагоприятных профессиональ­
но-производственных факторов физической 
(общая вибрация, п=70, шум, п=71, электро­
магнитное излучение (ЭМИ), п=56) и хими­
ческой (токсико-пылевой фактор, п=45) при­
роды. Группой сравнения явились больные 
инсультом, не имевшие на своих рабочих 
местах вредных производственных факторов 
(76 человек). Возраст больных составил от 30 
до 65 лет, стаж работы более 5 лет. Проведен 
попарный корреляционный анализ средних 
показателей следующих клинических пара­
метров: стаж работы, возраст, уровень сис­
толического АД (САД) и диастолического АД 
(ДАД) на момент развития инсульта, давность 
заболевания артериальной гипертензией 
(АГ), показатель общего холестерина, пока­
затель индекса атерогенности, показатель 
шкалы NIHSS для оценки неврологического

of cardiovascular risk factors on the course of 
stroke in men depending on the form  of 
production factor.

K e y w o rd s : stroke, men, cardiovascular 
factors, production group, correlation.

дефицита (шкала Национального института 
Здоровья в баллах, 1 -  при поступлении, 2 -  
по истечению острого периода инсульта).

Результаты. У больных инсультом основ­
ной группы установлены: прямая слабая кор­
реляционная связь между стажем работы и 
давностью заболевания АГ (г= + 0 ,184; 
р<0,01), между уровнем САД и ДАД на мо­
мент развития инсульта и показателями шка­
лы NIHSS 2 (г=+0,169 и г=+0,143; р<0,01 со­
ответственно). В группе сравнения опреде­
лена прямая средняя корреляционная связь 
между стажем работы и уровнем САД, ДАД 
на момент развития инсульта (г=+0,385 и 
г=+0,368; р<0,01 соответственно), а также 
между давностью заболевания АГ и уровнем 
САД, ДАД на момент развития инсульта 
(г=+0,462 и г=+0,332; р<0,01 соответствен­
но). Прямая слабая корреляционная связь 
имеется между стажем работы и давностью 
заболевания АГ (г=+0,280, р<0,05). В отличие 
от основной группы, в группе сравнения кор­
реляционная связь с показателями шкалы 
неврологического дефицита была только с 
уровнем ДАД на момент развития инсульта -  
г=+0,239, р<0,05.

Прямая слабая корреляционная связь у 
больных инсультом, имевших на рабочем 
месте влияние общей вибрации, установле­
на между давностью развития АГ и показате­
лем общего холестерина -  г=+0,185, р<0,05. 
Достоверные связи между клиническими па­
раметрами и показателями шкалы NIHSS в 
данной группе не установлены.

У больных инсультом, имевших контакт с 
производственным шумом, выявлены пря­
мые средние корреляционные связи между 
давностью заболевания АГ и стажем работы,
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САД на момент развития инсульта (г=+0,322, 
р< 0,01 и г=+0,330, р< 0,05 соответственно). 
Аналогичная связь отмечена между индексом 
атерогенности и давностью заболевания АГ 
-  г=+0,333, р< 0,01. Также в данной группе 
больных была установлена аналогичная кор­
реляционная связь между уровнем САД, ДАД 
на момент развития инсульта и показателя­
ми шкалы NIHSS 1 и NIHSS 2 (г=+0,447 и 
г=+0,508; р< 0,01; г=+0,410 и г=+0,371; р<0,01 
соответственно).

В производственной группе ЭМИ выявле­
на прямая средняя корреляционная связь 
между стажем работы и уровнем общего хо­
лестерина -  г=+0,305, р>0,05. Аналогичная 
корреляционная связь имеется между ста­
жем работы и показателем шкалы NIHSS 1 -  
г=+0,302; р<0,05; давностью заболевания АГ 
и показателями шкалы NIHSS 1 и 2 (г=+0,352 
и г=+0,313; р<0,05 соответственно); между 
уровнем САД, ДАД на момент развития ин­
сульта и показателями шкалы NIHSS 1 и 
NIHSS 2 (г=+0,239; р<0,05, г=+0,492; р<0,01 
и г=+0,343; р<0,05, г=+0,470; р<0,01 соответ­
ственно).

У больных инсультом, имевших влияние 
токсико-пылевого фактора, прямые средние 
корреляционные связи установлены между 
стажем работы и уровнем общего холестери­
на, индексом атерогенности (г=+0,448 и 
г=+0,364; р<0,05 соответственно); между 
стажем работы и показателем шкалы NIHSS 
2 -  г=+0,463, р<0,05; между уровнем общего хо­
лестерина и показателями шкалы NIHSS 1 и 2 (- 
г=+0,379 и г=+0,375; р<0,05 соответствен­
но). Заключение. Таким образом, при сравнении- 
попарных корреляции клинических параметро 
у больных инсультом разных производствен­
ных групп установлено, что в группе больных, 
контактировавших с ЭМИ, а также с токсико- 
пылевым фактором, выявлена корреляцион­

ная связь между стажем работы и уровнем 
общего холестерина.

Индекс атерогенности имеет прямые 
средние корреляционные связи с клиничес­
кими параметрами у больных инсультом про­
изводственных групп с влиянием шума, а так­
же токсико-пылевого фактора.

Наибольшее количество корреляционных 
связей между стажем работы и показателя­
ми шкалы NIHSS 1 и 2 определено в группе 
больных инсультом, имевших контакт с ток- 
сикопылевым фактором.

Наиболее сильные корреляционные свя­
зи между уровнями систолического и диас­
толического АД и показателями шкалы NIHSS 
1 и 2 выявлены у больных инсультом, контак­
тировавших с производственным шумом и 
ЭМИ.

У больных инсультом из производствен­
ных групп с влиянием токсикопылевого фак­
тора и ЭМИ выявлены корреляционные свя­
зи между уровнем общего холестерина и по­
казателями шкалы неврологического дефи­
цита NIHSS 1 и 2.
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ОСТРЫЙ ИНФАРКТ МИОКАРДА В ПЕРИОД АНОМАЛЬНО ЖАРКОЙ ПОГОДЫ: 
ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА БОЛЬНЫХ ПО ДАННЫМ ПОПУЛЯЦИОННОГО

РЕГИСТРА В ТОМСКЕ

Гарганеева А.А., Кужелева Е.А.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российская академия наук, Томск, Российская Федерация

Актуальность. Взаимосвязь метеороло­
гических факторов с состоянием здоровья 
человека в настоящее время приобретает 
все более важное значение, учитывая гло­
бальные климатические изменения, регист­
рируемые учеными со второй половины XX в.

Цель: изучить особенности пациентов, 
заболевших острым инфарктом миокарда в 
период аномально жаркой погоды, для опре­
деления наиболее уязвимого контингента 
при аномальных метеорологических услови­
ях.

Материал и методы. Для проведения 
исследования была осуществлена интегра­
ция клинико-эпидемиологических данных 
«Регистра острого инфаркта миокарда» с 
метеорологическими данными по г. Томску за 
последние 25 лет.

Результаты. Наиболее уязвимым контин­
гентом в плане развития острого инфаркта 
миокарда в период аномально жаркой пого­
ды являются женщины, а также больные по­
жилого и старческого возраста и люди, на­
ходящиеся в состоянии алкогольного опьяне­
ния или после него. Кроме этого, отмечает­
ся значительное возрастание частоты встре­
чаемости атипичных клинических форм ин­
фаркта миокарда в аномальных погодных ус­
ловиях, что значительно затрудняет своевре­
менную диагностику острой коронарной ка­
тастрофы.

Заключение. Полученные результаты не­
обходимо учитывать при организации меди­
цинской помощи больным острым инфарк­
том миокарда.

Клю чевы е слова: инфаркт миокарда, ре­
гистр, экстремальные погодные условия.

ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION IN HOT WEATHER: CHARACTERISTICS OF THE 
PATIENTS ACCORDING TO THE POPULATION REGISTRY IN TOMSK

Garganeeva A.A., Kuzheleva E.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

In troduction . The relationship of 
meteorological factors to human health is now 
becoming increasingly important.

Purpose. To study the features of patients 
with acute m yocardial in farction during 
abnormally hot weather to determine the most 
vulnerable contingent.

Material and methods. To conduct the 
study was carried out integration of clinical and 
epidemiological data of the «Register of acute 
m yocardial infarction» (ROIM) with 
meteorological data for the city of Tomsk for the 
last 25 years.

Results. The most vulnerable populations in
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terms of the development of acute myocardial 
infarction in the period of abnormally hot weather 
are women, and sick elderly and people who are 
in a state of intoxication or after it. In addition, 
there has been a significant increase in the 
frequency of occurrence of atypical clinical 
form s of m yocardial in farction, abnormal 
weather conditions, which s ign ifican tly

Введение. Взаимосвязь метеорологи­
ческих факторов с состоянием здоровья че­
ловека в настоящее время приобретает все 
более важное значение, учитывая глобаль­
ные климатические изменения, регистриру­
емые учеными со второй половины XX века. 
На основании большого числа исследований 
установлена выраженная взаимосвязь пока­
зателей заболеваемости и смертности от 
сердечно-сосудистой патологии с воздей­
ствием неблагоприятных внешних факторов 
[1 ,2 ,3 ].

Цель: изучить особенности пациентов, 
заболевших острым инфарктом миокарда в 
период аномально жаркой погоды, для опре­
деления наиболее уязвимого контингента 
при аномальных метеорологических услови­
ях.

Материал и методы. Для проведения 
исследования была осуществлена интегра­
ция клинико-эпидемиологических данных 
«Регистра острого инфаркта миокарда» 
(РОИМ) с метеорологическими данными по 
г. Томску за последние 25 лет. С учетом ме­
теорологических данных, летние месяцы 
2012 г. были выбраны для изучения особен­
ностей течения острого инфаркта миокарда 
(ОИМ) в экстремально жарких условиях. В 
исследование включались все пациенты, пе­
ренесшие ОИМ с июня по август 2012 г. и за­
регистрированные в РОИМ (п=241) -  группа 
1. Группу сравнения составили больные 
ОИМ, произошедшим в аналогичный времен­
ной промежуток 2010 г. (п=198) -  группа 2.

Результаты и обсуждение. При сравне­
нии демографических характеристик боль-

complicates timely diagnosis of acute coronary 
syndrome.

Conclusion. The obtained results should be 
taken into account when organizing medical care 
for patients with acute myocardial infarction.

Keyw ords: myocardial Infarction, Register, 
Extreme weather.

ных, перенесших ОИМ в летние месяцы 2012 
г. и 2010 г., было выявлено, что в период ано­
мальной жары 2012 г. в структуре заболевших 
значительно возросло количество женщин, 
составив 46,1% (п=111), тогда как в 2010 г. 
лица женского пола составили только третью 
часть пациентов (33,3%, п=66; р=0,001). Кро­
ме этого, в период жаркой погоды отмечено 
увеличение заболеваемости ОИМ пациентов 
старших возрастных групп, в связи с чем 
средний возраст пациентов в 1 -й группе со­
ставил 68±13 лет, а во 2-й -  63±12 лет 
(р<0,001). Выявлено, что в 2012 г. ОИМ чаще 
развивался у лиц, находящихся в состоянии 
алкогольного опьянения или на следующий 
день после алкоголизации (9,5 и 3%; 
р=0,006). Острый период инфаркта миокар­
да в оба исследуемых временных интервала 
характеризовался в большинстве случаев 
развитием типичного затяжного ангинозно­
го приступа. Однако в период аномальной 
жары, в 2012 г., число атипичных форм было 
существенно выше, чем в 2010 г. (24 против 
16%, р=0,04).

Заключение. Таким образом, наиболее 
уязвимым контингентом в плане развития ос­
трого инфаркта миокарда в период аномаль­
но жаркой погоды являются женщины, а так­
же больные пожилого и старческого возрас­
та и люди, находящиеся в состоянии алко­
гольного опьянения или после него. Кроме 
этого отмечается значительное возрастание 
частоты встречаемости атипичных клиничес­
ких форм инфаркта миокарда в аномальных 
погодных условиях, что значительно затруд­
няет своевременную диагностику острой ко­
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ронарной катастрофы. Полученные результа­
ты необходимо учитывать при организации 
медицинской помощи больным острым ин­
фарктом миокарда.
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Раздел 4

АРИТМИИ У БОЛЬНЫХ ПОЖИЛОГО И СТАРЧЕСКОГО ВОЗРАСТА С 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ И ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА В 

КОНТЕКСТЕ ВЕГЕТАТИВНОГО ДИСБАЛАНСА

Ефремушкин Г.Г., Филиппова Т.В.

Алтайский государственный медицинский университет Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, Барнаул, Российская Федерация

Проведено исследование вариабельнос­
ти сердечного ритма у больных ишемической 
болезнью сердца пожилого и старческого 
возраста методом суточного мониторирова- 
ния электрокардиографии с анализом ре­
зультатов в зависимости от наличия и харак­
тера аритмий. Показано, что аритмии встре­
чались у всех исследуемых больных, их вы- 
являемость методом суточного мониториро- 
вания существенно выше, чем при краткос­
рочной записи электрокардиографии. Над­
желудочковые аритмии отмечены у 100%, 
желудочковые экстрасистолии -  у 68% боль­
ных, в том числе жизнеугрожающие -  у 43%. 
Тяжесть желудочковой экстрасистолии нара­
стала с увеличением возраста пациентов и 
при наличии в анамнезе инфаркта миокарда. 
Выраженность наджелудочковой аритмии 
ассоциировалась с тяжестью артериальной 
гипертонии и наличием сахарного диабета. 
У больных артериальной гипертонией и ише­
мической болезнью сердца старших возрас­

тных групп по данным вариабельности сер­
дечного ритма выявлена ригидность сердеч­
ного ритма с искажением циркадного профи­
ля частоты сердечных сокращений, нараста­
ющая по мере увеличения возраста пациен­
тов и тяжести стенокардии и хронической сер­
дечной недостаточности. Дисбаланс веге 
тативной регуляции сердечной деятельно 
ти характеризовался гиперсимпатик 
тонией и угнетением парасимпатических в 
ияний, был более выражен у больных с соче­
танием наджелудочковой аритмией и тяже­
лой желудочковой экстрасистолией. Соот­
ветственно, вегетативный дисбаланс можно 
считать одной из составляющих патогенети­
ческого механизма нарушений сердечного 
ритма у больных артериальной гипертензи­
ей и ишемической болезнью сердца пожило­
го и старческого возраста.

Клю чевы е слова: ишемическая болезнь 
сердца, пожилой и старческий возраст, арит­
мии, вариабельность сердечного ритма.
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ARRHYTHMIAS IN ELDERLY AND SENILE PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION 
AND ISCHEMIC HEART DISEASE IN THE CONTEXT OF THE VEGETATIVE IMBALANCE

Yefremushkin G.G., Filippova T.V.

Altai State Medical University, Barnaul, Russian Federation

The investigation of the cardiac heart rate 
variability elderly and senile patients with arterial 
hypertension and ischemic heart disease by the 
daily ECG monitoring with the analysis of results 
depending on the presence and the character 
of arrhythm ias has been carried out. It is 
demonstrated that arrhythmias have been found 
in all the patients under study, their detectability 
by daily ECG monitoring is considerably higher 
than in case of short-term ECG. 100% of the 
patients were exposed to supraventricular 
arrhythmias, 68% -  ventricular arrhythmias, 
43% of which were life threatening. The severity 
of ventricular arrhythmias is increased in older 
patients and by the presence of cardiac 
infarction in medical history. Supraventricular 
arrhythmias intensity was associated with the 
severity of the hypertension and the presence 
of diabetes. According to the CHRV 
investigation, in elderly patients with AH and IHD,

there was revealed cardiac rhythm rigidity with 
circadian heart rate rhythm distortion increasing 
when the patients get older and depending on 
the severity of stenocardia and chronic heart 
failure. The autonomic cardiac imbalance has 
been characterized by the hypersym pa­
thicotonia and parasympathetic depression, and 
the patients with the com bination of 
supraventricu lar arrhythm ias and serious 
ventricular arrhythmias were characterized by a 
more evident imbalance. Consequently, the 
vegetative imbalance can be treated as one of 
the components of the pathogenetic mechanism 
of cardiac rhythm disturbance in elderly and 
senile patients with ischemic heart disease.

K eyw ords: ischemic heart disease, elderly 
and senile, arrhythmias, cardiac heart rate 
variability.

Введение. Артериальная гипертония (АГ) 
и ишемическая болезнь сердца (ИБС) прева­
лируют в структуре сердечно-сосудистой за­
болеваемости и смертности и в связи с этим 
являются социально значимой проблемой [1, 
2]. Пожилой возраст является независимым 
фактором риска развития АГ, ИБС и сердеч­
но-сосудистых осложнений [2]. Непосред­
ственной причиной сердечно-сосудистой 
смерти больных являются нарушения сер­
дечного ритма. Распространенность и струк­
тура аритмий у больных АГ и ИБС пожилого и 
старческого возраста, их связь с состояни­
ем вегетативной нервной системы изучены 
недостаточно. Между тем, вегетативный дис­
баланс возрастного характера, усугубляе­
мый наличием патологии, может явиться пус­

ковым механизмом аритмии и точкой прило­
жения медикаментозной терапии [3, 4] .

Цель: оценить распространенность арит­
мий и вариабельность сердечного ритма 
(ВСР) при различных его нарушениях у лиц 
пожилого и старческого возраста с АГ и ИБС.

Материал и методы. Обследованы 186 
больных АГ и ИБС (77,6 (0,7) лет) с синусо­
вым ритмом на электрокардиографии (ЭКГ), 
из них 58 женщин. АГ 1 степени имелась у 
38% пациентов, 2 степени -  у 22%, 3 степени 
-  у 18%. Нормальное и высокое АД при по­
ступлении в стационар выявлено у 22% па­
циентов вследствие амбулаторной медика­
ментозной коррекции. В структуре ИБС пре­
обладала стабильная стенокардия напряже­
ния -  у 92% больных, инфаркт миокарда в
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анамнезе отмечен у 18% больных, пароксиз­
мы фибрилляции предсердий -  у 8%. У всех 
больных была хроническая сердечная недо­
статочность (ХСН) со средним функциональ­
ным классом (ФК) 2,5 (0,3).

Всем пациентам проводилось холтеровс- 
кое мониторирование (ХМ) ЭКГ с использо­
ванием системы «Кардиотехника-04» (ИН- 
КАРТ, Санкт-Петербург). Проанализированы 
статистика аритмий и вариабельность сер­
дечного ритма (ВСР). Оценивали показатели 
временного анализа ВСР: SDNN, мс -  стан­
дартное отклонение среднего значения ин­
тервалов RR в течение суток; SDANN, мс -  
среднее значение стандартных отклонений 
всех пятиминутных интервалов RR в течение 
суток; pNN 50% -  процент последовательных 
интервалов RR, различающихся более чем на 
50 мс; rMSSD, мс -  корень квадратный из 
средней суммы квадратов разницы между 
соседними нормальными RR-интервалами. 
При спектральном анализе определяли вол­
новую изменчивость сердечного ритма с рас­
четом спектральной плотности мощности по 
частотным диапазонам и индексам: VLF -  
очень низкие частоты -  0,015-0,04 Гц; LF -  
низкие частоты -  0,04-0,15 Гц; HF -  высокие 
частоты -  0,15-0,4 Гц; LF/HF -  симпато-ва- 
гальный индекс; Total -  общая мощность 
спектра. Вычислялся циркадный индекс час­
тоты сердечных сокращений (ЦИ ЧСС)=ЧСС 
ср. днем/ ЧСС ср. ночью. Общая ВСР оцени­
валась по показателям SDNN и Total, симпа­
тическая активность -  по SDANN, LF, LF/HF, 
парасимпатическая -  по pNN50, rMSSD, HF, 
гуморальная регуляция -  по VLF.

Статистический анализ результатов ис­
следования проводили с использованием 
программы Statistica 6.0. Сравнение групп по 
качественным признакам проводили путем 
анализа таблиц сопряженности. Проверка ги­
потезы о равенстве центральных мер группо­
вых количественных признаков осуществля­
лась с помощью однофакторного дисперси­
онного анализа ANOVA, непараметрических 
критериев Ван дер Вардена и Краскелла-

Валлиса. Различия считались статистически 
значимыми при р<0,05.

Результаты. По данным физикального 
исследования и краткосрочной записи ЭКГ 
аритмии выявлены у 38% исследуемых боль­
ных: единичные наджелудочковые экстраси­
столы (НЭС) -  у 18%, единичные желудочко­
вые экстрасистолы (ЖЭС) -  у 14%, сочетание 
НЭС и ЖЭС -  у 8%, частые ЖЭС -  у 5% паци­
ентов. При анализе суточной записи ЭКГ НЭС 
отмечены у всех пациентов, у 49% -  не харак­
терные для здоровых лиц.

Дневной тип аритмии выявлен у 54% боль­
ных, ночной тип -  у 24%, у остальных -  «сме­
шанный». Средняя дневная частота сердеч­
ных сокращений (ЧСС) у больных составила 
84 (82; 89), средняя ночная -  78 (78; 83) со 
снижением циркадного индекса (ЦИ) ЧСС -  
1,1 (1,03; 1,16), более выраженным при ЖЭС 
III—V градаций.

Одиночные ЖЭС на суточной записи вы­
явлены у 95% больных, парные -  у 46%. Со­
четание одиночных, парных, групповых ЖЭС 
и пробежки желудочковой тахикардии отме­
чены у 8% пациентов, все они имели инфаркт 
миокарда в анамнезе. ЖЭС III-V градаций по 
М. Ryan отмечены у 43% больных. Тяжесть 
ЖЭС усугублялась с увеличением возраста 
пациентов (р=0,001, \/-Крамера=0,349). Зна­
чимой взаимосвязи частоты наджелудочко­
вых нарушений ритма с возрастом пациен­
тов, а желудочковых аритмий -  с другими 
клиническими характеристиками больных не 
отмечено. Вероятно, это связано с тем, что 
наджелудочковые нарушения сердечного 
ритма в большей степени обусловлены регу­
ляторными нарушениями, тогда какжелудоч- 
ковые аритмии чаще связаны с органически­
ми поражениями сердца и с большей веро­
ятностью могут выявляться у более возраст­
ных пациентов [4]. Количество наджелудоч­
ковых аритмий в течение суток было взаимо­
связано с уровнем систолического артери­
ального давления при поступлении в стаци­
онар (г=0,23; р=0,04), а частота их встречае­
мости -  с наличием сахарного диабета 2 типа
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(р=0,03, \/-Крамера=0,386). Связь наджелу­
дочковых аритмий с сахарным диабетом мо­
жет объясняться наличием вегетативной не­
вропатии [3], что еще раз указывает на регу­
ляторный характер аритмии.

У исследуемых больных выявлено умень­
шение параметров временного анализа ВСР: 
у 65% больных отмечено снижение SDNN, у 
58% -  SDANN, у 45% -  rMSSD, у 55% -  pNN50. 
У 78% больных наблюдалось повышение низ­
кочастотного спектра колебаний ЧСС, у 72% 
-  снижение высокочастотного спектра. Отме­
чено повышение симпато-вагального индек­
са LF/HF: его среднее значение у больных 
составило 1,8 (1,2; 2,3). У 64% пациентов от­
сутствовал ночной прирост высокочастотной 
составляющей ВСР, что отражает угнетение 
циркадных вагусных влияний. SDNN и pNN50 
у больных с тяжелыми ЖЭС были значимо 
ниже таковых у пациентов без ЖЭС. SDANN 
и ЦИ ЧСС при сочетании НЭС с полиморф­
ными, парными и групповыми ЖЭС было 
ниже, чем при НЭС и единичных мономорф- 
ных ЖЭС (р<0,05). Мощность LF-спектра у 
больных с жизнеугрожающими ЖЭС была 
значимо ниже, а симпато-вагальный индекс 
выше, чем при отсутствии ЖЭС (р<0,05). Вы­
явленный вегетативный дисбаланс характе­
ризует наличие у исследуемых больных со­
четанной сердечно-сосудистой патологии, 
выраженность ее проявления и усугубляется 
возрастными изменениями [4].

Выводы.
1. У всех больных пожилого и старческого 

возраста с АГ и ИБС по данным суточной 
записи ЭКГ выявляются аритмии, жизне­
угрожающие -  в 43% случаев, что в 2,5 
раза превышает выявляемость аритмий 
при краткосрочной записи ЭКГ.

2. Больным с АГ и ИБС старших возрастных 
групп целесообразно проводить ХМ ЭКГ 
для диагностики аритмий с последующей 
коррекцией терапии.

3. Увеличение возраста пациентов с АГ и 
ИБС ассоциируется с нарастанием тяже­

сти желудочковых аритмий, а прогресси­
рование АГ и наличие сахарного диабета 
2 типа -  с увеличением количества и час­
тоты встречаемости наджелудочковых 
аритмий.

4. У больных АГ и ИБС старших возрастных 
групп отмечены ригидность сердечного 
ритма и вегетативный дисбаланс с акти­
вацией симпатических и угнетением пара­
симпатических влияний.

5. Вегетативная дисрегуляция сердечной 
деятельности более выражена у больных 
с тяжелыми аритмиями и может считать­
ся патогенетической составляющей нару­
шений сердечного ритма у больных АГ и 
ИБС старших возрастных групп.
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ РАЗЛИЧНЫХ РЕЖИМОВ 
АНТИКОАГУЛЯНТНОЙ ТЕРАПИИ У ПАЦИЕНТОВ С ВЕНОЗНЫМИ ТРОМБОЗАМИ 

ПОСЛЕ КАТЕТЕРНЫХ АБЛАЦИЙ И ВНУТРИСЕРДЕЧНЫХ 
ЭЛЕКТР0ФИЗИ0Л0ГИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЙ

Логинова А.И., Новиков И.А., Кропачева Е.С., Майков Е.Б., Балахонова Т.В.

Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии Министерства 
здравоохранения Российской Федерации, Москва, Российская Федерация

Актуальность. Изучение эффективности 
и безопасности ривароксабана у больных с 
так называемыми «индуцированными» ве­
нозными тромбозами после катетерных вме­
шательств, определение оптимальной дли­
тельности антикоагулянтной терапии.

Цель работы: оценить эффективность и 
безопасность различных режимов антикоагу­
лянтной терапии.

Материал и методы. При выявлении при­
стеночного места венозных тромбозов пунк­
ции вен пациенты были рандомизированы на 
две группы лечения: в группе I проводилась 
антикоагулянтная терапия эноксапарином с 
переходом на варфарин, в группе II -  рива- 
роксабаном. Общий срок наблюдения и ле­
чения пациентов -  3 месяца.

Результаты. Наблюдалось 343 пациента, 
у 28 пациентов были выявлены венозные 
тромбозы. В группе I у 5 пациентов отмечен 
лизис тромбов к 7 дню лечения, однако эта 
схема лечения была сопряжена с большим 
риском осложнений со стороны места пунк­

ции бедренной вены: артериовенозных соус­
тий, межмышечных гематом. В группе II ос­
ложнения не встречались, время лизиса ве­
нозных тромбозов в среднем составляло 21 
день. В обеих группах на момент проведения 
контрольной точки наблюдения отмечен пол­
ный лизис венозныхтромбозов. Выводы. Обе ук­
азанные схемы антикоагулянтной т ­
ерапии приводят к полному разрешению ве 
озных тромбозов мест пункции бедренн­
ых вен после внутрисердечных катетерных вм­
ешательств. Терапия эноксапарином приво­
дит к лизису тромбов в более ранние сроки- 
лечения, но сопряжена с большим риском 

указанных выше осложнений. Монотерапия 
ривароксабаном более безопасна и не усту­
пает по эффективности группе I, однако ли­
зис венозных тромбозов в среднем состав­
ляет 21 день.

Клю чевы е сло ва: венозные тромбозы, 
катетерные вмешательства, эноксапарин, 
варфарин, ривароксабан.
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EFFICACY AND SAFETY OF DIFFERENT REGIMENS OF ANTICOAGULANT THERAPY IN 
PATIENTS WITH VENOUS THROMBOSIS AFTER CATHETER ABLATION AND 

INTRACARDIAC ELECTROPHYSIOLOGICAL STUDIES

Loginova A.I., Novikov I.A., Kropacheva E.S., Maykov E.B., Balachonova T.V.

National medical research center for cardiology, Moscow, Russian Federation

Relevance. The study of the efficacy and 
safety of rivaroxaban in patients with induced 
venous throm bosis (VT) a fte r catheter 
interventions.

Objective. To evaluate the efficacy, safety 
and optimal duration of various regimens of 
anticoagulant therapy (ACT) of VT in patients 
a fte r catheter ablation and intracardiac 
electrophysiological studies.

Methods. The patients with VT after catheter 
interventions were randomized to two treatment 
groups: group I received enoxaparin followed by 
warfarin, group II -  rivaroxaban. The total period 
of observation and treatment of patients was 3 
months.

Results. The study included 343 patients, VT

was detected in 28 patients. In group I 5 patients 
had lysis of thrombi by the 7th day of treatment, 
but this scheme was associated with a greater 
risk of com plications from the femoral vein 
puncture site. In group II complications were not 
found, the tim e of lysis of VT was longer. 
Conclusions. Both of these ACT lead to a 
com plete resolution of VT of femoral vein 
puncture sites a fte r in tracardiac catheter 
interventions. Enoxaparin leads to the earlier 
lysis of VT, but is associated with a greater risk 
of the complications. Rivaroxaban is safer and 
not inferior in efficacy to group I, but the period 
of VT lysis is longer.

K e yw o rd s : venous thrombosis, catheter 
interventions, enoxaparin, warfarin, rivaroxaban.

Введение. Одним из наиболее часто ре­
гистрируемых осложнений, связанных с про­
цедурами катетерных вмешательств (кате­
терных аблаций, внутрисердечного электро­
физиологического исследования), является 
тромбоз вен нижних конечностей [1]. В тече­
ние многих лет для лечения венозных тром­
бозов использовали низкомолекулярные ге- 
парины (эноксапарин) с дальнейшим перехо­
дом на варфарин. В настоящее время широ­
ко изучаются возможности новых перораль­
ных антикоагулянтов (в частности, риварок- 
сабана) в лечении венозных тромбозов [2]. 
Специальных рекомендаций по лечению 
тромбоза вен нижних конечностей после ка­
тетерных вмешательств нет. В современных 
рекомендациях указано, что длительность 
терапии пероральными антикоагулянтами 
после первого эпизода венозного тромбоза 
(ВТ), спровоцированного хирургическим, те­
рапевтическим вмешательством или трав­

мой, составляет 3 месяца [3]. Однако полно­
стью переносить практику лечения ВТ после 
хирургического вмешательства или травмы 
на больных с ВТ после катетерных вмеша­
тельств не правомочно, в связи с отсутстви­
ем дополнительных факторов риска у боль­
шинства пациентов после трансвенозных ка­
тетерных вмешательств (таких как длитель­
ная иммобилизация, кровопотеря, инфекция 
и т. д.). Актуальность и новизна данной рабо­
ты определяется изучением эффективности 
и безопасности ривароксабана у новой кате­
гории больных с так называемыми «индуци­
рованными» ВТ после катетерных вмеша­
тельств и необходимостью определения оп­
тимальной длительности антикоагулянтной 
терапии.

Цель работы: оценить эффективность, 
безопасность и оптимальную длительность 
различных режимов антикоагулянтной тера­
пии ВТ у пациентов после катетерных абла-
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ций и внутрисердечных электрофизиологи- 
ческих исследований: эноксапарина с после­
дующим назначением варфарина, либо лече­
ние ривароксабаном.

Материал и методы. В исследование 
включались больные в возрасте 18 лет и стар­
ше с нарушениями ритма сердца, планируе­
мыми внутрисердечными электрофизиоло- 
гическими исследованиями и/или катетер­
ными аблациями. Всем больным проводи­
лось ультразвуковое дуплексное сканирова­
ние сосудов (УЗДС) подвздошно-бедренно­
го сегмента до вмешательства и не позднее 
24 ч после (другие венозные доступы, в час­
тности, подключичные вены, не использова­
лись). При выявлении пристеночного ВТ ме­
ста пункции вен пациенты были рандомизи­
рованы на две группы лечения: в группе I про­
водилась антикоагулятная терапия эноксапа- 
рином в дозе 1 мг/кг каждые 12 ч, в группе II 
пациенты получали терапию ривароксаба­
ном в дозе 30 мг/сут. В случае лизиса ВТ 
тромбов на 7-е сутки антикоагулянтная тера­
пия была отменена. При сохранении ВТ на 7- 
е сутки после начала антикоагулянтной тера­
пии пациенты, получавшие терапию энокса- 
парином, были переведены на варфарин с 
поддержанием целевых значений МНО (2,0— 
3,0). Пациенты, рандомизированные на тера­
пию ривароксабаном, продолжали получать 
препарат в дозе 30 мг/сут в течение 21 дня с 
дальнейшим переходом на дозу 20 мг/сут. 
Вторая контрольная точка наблюдения у всех 
больных проводилась на 21 -е сутки после на­
чала антикоагулянтной терапии. Общий срок 
наблюдения и лечения всех пациентов со­
ставлял не менее 3-х месяцев. В случае вы­
явления флотирующего ВТ всем больным 
проводилась антикоагулятная терапия как в 
группе I.

Результаты. В нашем исследовании на­
блюдались 343 пациента, которым были про­
ведены катетерные аблации либо внутрисер- 
дечные электрофизиологические исследова­
ния. Всем больным на вторые сутки после ка­
тетерного вмешательства последовательно

было проведено УЗДС места пункции бед­
ренной вены. У 28 больных были выявлены 
пристеночные (п=26) и флотирующие (п=2) 
ВТ в месте пункции бедренной вены. В груп­
пе I (п=14) у 5 больных был отмечен полный 
лизис ВТ к 7 дню лечения. Согласно указан­
ному выше алгоритму антикоагулянтная те­
рапия у этих больных была прекращена. У ос­
тальных пациентов лизис ВТ был отмечен на 
21-е сутки (п=7) и на 3-й месяц (п=2) после 
начала антикоагулянтной терапии. Однако 
эта схема терапии была сопряжена с риском 
осложнений в виде артериовенозных соустий 
(п=2) и выраженных межмышечных гематом 
(п=4) со стороны места пункции бедренной 
вены. В группе II (п=14) срок лизиса ВТ в 
среднем составлял 21 день (п=10), у осталь­
ных пациентов -  3 месяца (п=4). Осложнений 
со стороны места пункции у всех пациентов 
этой группы не отмечалось. Через 3 месяца 
в обеих группах отмечен полный лизис ВТ. 
Случаев рецидива ВТ также не отмечено.

Выводы. Антикоагулянтная терапия энок- 
сапарином (с последующим переходом на 
варфарин) и монотерапия ривароксабаном 
приводит к полному разрешению ВТ мест 
пункции бедренных вен после внутрисердеч­
ных катетерных. При лечении пристеночных 
ВТ после катетерных вмешательств терапия 
эноксапарином приводит к лизису тромбов в 
более ранние сроки лечения -  до 7 дней, но 
сопряжена с большим риском указанных 
выше осложнений. Монотерапия риварокса­
баном более безопасна и не уступает по эф­
фективности группе I, однако лизис ВТ в 
среднем составляет 21 день. При этом раз­
личия в эффективности представленных схем 
лечения не достигали степени статистичес­
кой достоверности.
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ОСОБЕННОСТИ ВНУТРИСЕРДЕЧНОЙ ГЕМОДИНАМИКИ И РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ 
ЛЕВОГО ПРЕДСЕРДИЯ У БОЛЬНЫХ С ПЕРСИСТИРУЮЩЕЙ ФОРМОЙ 

ФИБРИЛЛЯЦИИ ПРЕДСЕРДИЙ ЧЕРЕЗ СУТКИ ПОСЛЕ ВОССТАНОВЛЕНИЯ 
СИНУСОВОГО РИТМА С ПОМОЩЬЮ ЭЛЕКТРИЧЕСКОЙ И ЛЕКАРСТВЕННОЙ

КАРДИОВЕРСИИ

Влодзяновский В.В.

Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии Министерства 
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Кардиоверсия у пациентов с персистиру- 
ющей формой фибрилляции предсердий ас­
социирована с высоким риском тромбоэмбо­
лических осложнений, который связан не 
только с тромбами, образовавшимися в ус­
ловиях длительной ФП, а также с тромбами, 
образовавшимися после восстановления си­
нусового ритма. При электрической кардио­
версии всегда присутствует негативный фак­
тор электрической травмы сердца. При ле­

карственной кардиоверсии -  таковой отсут­
ствует. В связи с этим есть основание пола­
гать, что при лекарственном восстановлении 
синусового ритма сердца проявление фено­
мена «оглушения» левого предсердия и ушка 
левого предсердия, могут быть менее выра­
жены.

Клю чевы е слова: фибрилляция предсер­
дий, электрическая кардиоверсия, лекар­
ственная кардиоверсия, рефралон.

INTRACARDIAC HEMODYNAMICS AND LEFT ATRIUM REMODELING IN PATIENTS 
WITH PERSISTENT ATRIAL FIBRILLATION ONE DAY AFTER RESTORATION OF SINUS 

RHYTHM BY ELECTRICAL AND PHARMACOLOGICAL CARDIOVERSION

Vlodzyanovskiy V. V.

National Medical Research Center for Cardiology, Moscow, Russian Federation

Cardioversion in patients with a persistent 
form of atrial fibrillation is associated with a high 
risk of throm boem bolic events, which is

associated not only thrombus form ation in 
conditions of prolonged atrial fibrillation, and 
thrombus formation after the restoration of sinus
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rhythm. Electrical cardioversion, there is always 
has a negative factor is the electrical trauma of 
the heart. Pharmacological cardioversion hasn’t 
this complication. In this connection, perhaps in 
case of pharmacological restoration of the sinus 
rhythm the manifestation of “stunning” left

atrium and left atrium appendage may be less 
pronounced.

K e y w o rd s :  a tria l fib rilla tion , e lectrica l 
cardioversion, pharmacological cardioversion, 
refralon.

Цель: изучить состояние внутрисердеч­
ной гемодинамики и параметры ремодели­
рования левого предсердия у больных с пер- 
систирующей формой фибрилляции пред­
сердий (ФП) при восстановлении синусово­
го ритма (СР) лекарственным путем, с ис­
пользованием антиаритмического препара­
та III класса рефралона, и с помощью элект­
рической кардиоверсии.

Материал и методы. Были изучены ре­
зультаты восстановления синусового ритма 
с помощью рефралона у 18 пациентов (I груп­
па) в сравнении с результатами после восста­
новления синусового ритма с помощью элек­
трической кардиоверсии у 12 пациентов (II 
группа). В исследование включено 30 паци­
ентов (средний возраст 60,1 ±2,3 г, муж­
чин 70%) с персистирующим течением ФП. 
По условиям рандомизации у 18 больных 
(I группа) СР был восстановлен с помощью 
рефралона, у 12 больных с помощью элект­
рической кардиоверсии. Группы не отлича­
лись друг от друга по основным клинико-ин­
струментальным показателям. Всем пациен­
там перед восстановлением СР и через сут­
ки после восстановления СР проводилась 
трансторакальная ЭхоКГ (ТТЭхоКГ) и чреспи­
щеводная ЭхоКГ (ЧПЭхоКГ) с последующим 
подсчетом линейных и объемных размеров 
левого предсердия, фракции выброса (ФВ) 
ушка левого предсердия (УЛП) и степени 
спонтанного эхоконтрастирования в полос­
ти левого предсердия и УЛП, и скорость кро­
вотока в УЛП.

Результаты. Через сутки после восста­
новления СР в обеих группах не выявлено 
изменений размеров левого предсердия по 
данным ТТЭхоКГ. По данным ЧПЭхоКГ в I

группе наблюдалось снижение скорости кро­
вотока в УЛП с 36,9±2,4 см/с до 26,1 ±1,6 см/ 
с и снижение фракции выброса УЛП с 
39,7±3,6% до 33±3,4%. У одного пациента 
зарегистрировано образование тромба в 
УЛП. Во II группе также наблюдалось схожее 
снижение скорости кровотока в УЛП с 
38,4±2,8 см/с до 24,3±1,6 см/с и снижение 
ФВ УЛП с 46,4±4,6% до 26,2+3,9%.

Вывод. У пациентов с персистирующей 
формой ФП, независимо от метода восста­
новления СР, в первые сутки после кардио­
версии обнаруживаются схожие нарушения 
внутрипредсердной гемодинамики, пред­
располагающие к тромбообразованию и сви­
детельствующие о риске тромбоэмболий. 
Это подтверждается выявлением 1 случая 
образования тромба в УЛП среди пациентов 
I группы.
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ВЛИЯНИЕ АМИОДАРОНА НА ГЕОМЕТРИЮ ЛЕВЫХ ОТДЕЛОВ СЕРДЦА, 
СОКРАТИТЕЛЬНУЮ СПОСОБНОСТЬ МИОКАРДА ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА 

У ПАЦИЕНТОВ С ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ, ОСЛОЖНЕННОЙ 
ПАРОКСИЗМАЛЬНОЙ ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ

Дик И.С.1, Потеряева Е.Л.2, Дробышева В.П.2

'АО медицинский центр «Авиценна» группы компаний «Мать и дитя», 
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Актуальность. Пароксизмальная форма 
фибрилляции предсердий -  одна из наибо­
лее часто встречающихся аритмий, осложня­
ющих течение гипертонической болезни. С 
целью терапии этого нарушения ритма сер­
дца нередко назначается такой препарат как 
амиодарон. Вопрос влияния антиаритмичес­
кой терапии на геометрию левых отделов 
сердца является одним из актуальных в со­
временной кардиологической практике.

Цель. Оценить влияние амиоадарона на 
размеры левых отделов сердца, степень ги­
пертрофии и сократительную способность 
миокарда левого желудочка.

Материал и методы. В исследовании 
участвовало 99 пациентов с гипертонической

болезнью, осложненной пароксизмальной 
формой фибрилляции. Пациентам проводи­
лось эхокардиография на старте исследова­
ния после восстановления синусового ритма 
внутривенным введением 600 мг амиодаро- 
на и через 12 месяцев приема амиодарона в 
дозе 200-600 мг в сутки.

Выводы. Амиодарон не оказывает отри­
цательного влияния на размеры левых отде­
лов сердца, степень гипертрофии и сократи­
тельную способность миокарда левого желу­
дочка.

Клю чевы е слова, амиодарон, гипертони­
ческая болезнь, пароксизмальная фибрилля­
ция предсердий, размеры полостей, гиперт­
рофия, сократительная способность.
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THE INFLUENCE OF AMYODARON ON THE GEOMETRY OF LEFT HEART RELATIVES, 
THE SLAVE-UP OF THE LEFT VENTRICULAR MYOCARDIAL ABILITY IN PATIENTS WITH 
HYPERTENSION DISEASE COMPLICATED WITH THE PEROXISMAL FIBRILLATION OF

PRECURITIES

Dik I.1, Poteryaeva E.2, Drobysheva V.2

'AO Medical Center «Avicenna» the group of companies «Mother and Child», Novosibirsk, Russian
Federation

Novosibirsk State Medical University, Novosibirsk, Russian Federation

Relevanse. The paroxysmal form of atrial 
fibrillation is one of the most frequently occurring 
arrhythmias complicating the course of arterial 
hypertension. To treat this disorder of the heart 
rhythm, a drug such as amiodarone is often 
prescribed. The question of the e ffect of 
antiarrhythmic therapy on the geometry of the 
left heart is one of the most relevant in modern 
cardiological practice.

O bject. To assess the e ffect of 
amiodadarone on the size of the left heart, the 
degree of hypertrophy and contractility of the left 
ventricular myocardium.

Material and methods. The study involved

99 patients with hypertension, complicated by 
paroxysmal form  of fib rilla tion . Patients 
underwent echocardiography at the start of the 
study after restoration of the sinus rhythm by 
intravenous adm inistration of 600 mg of 
amiodarone and after 12 months of amiodarone 
administration at a dose of 200-600 mg per day.

Conclusion. Amiodarone does not adversely 
affect the size of the left heart, the degree of 
hypertrophy and contractility of the myocardium 
of the left ventricle.

K e y w o rd s :  am iodarone, hypertension, 
paroxysmal atrial fib rilla tion , cavity size, 
hypertrophy, contractility.

Введение. Многие сопутствующие факто­
ры (структурная патология сердца, гиперто­
ническая болезнь (ГБ), сахарный диабет), а 
также, главным образом, сама фибрилляция 
предсердий (ФП), способствуют медленно­
му, но непрерывному прогрессированию 
структурного ремоделирования ткани пред­
сердий и миокарда левого желудочка. Кро­
ме того, у пациентов с ФП и коморбидными 
состояниями, предрасполагающими к ее 
развитию, может выявляться помимо других 
нарушений и гипертрофия кардиомиоцитов. 
Структурное ремоделирование приводит к 
электрической диссоциации кардиомиоци­
тов и локальными нарушениям проведения, 
что благоприятствует закреплению и поддер­
жанию аритмии [1]. Частота встречаемости 
концентрической гипертрофии, дилатации и 
нарушений диастолической функции левого

желудочка у мужчин и женщин с фибрилля­
цией предсердий выше по сравнению с об­
следуемыми без аритмии [2]. У пациентов с 
артериальной гипертензией и пароксизмаль­
ной формой фибрилляции предсердий про­
грессирование нарушения ритма сердца на­
блюдается достоверно реже при выборе 
стратегии контроля ритма, чем при выборе 
стратегии контроля частоты желудочковых 
сокращений. Назначение антиаритмической 
терапии, в отличие от назначения пульс-уре- 
жающей терапии, у пациентов с артериаль­
ной гипертензией и пароксизмальной фор­
мой фибрилляции предсердий способствует 
сохранению размеров левого предсер­
дия [3]. Согласно Российским рекомендаци­
ям от 2017 г. амиодарон может быть с успе­
хом использован у больных с частыми реци­
дивами ФП, возникающими несмотря на те­
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рапию другими антиаритмическими препа­
ратами для эффективного контроля ритма 
сердца. В отличие от большинства других ан­
тиаритмических средств, его можно назна­
чать как пациентам без структурных измене­
ний миокарда левого желудочка, так и паци­
ентам с органическим заболеванием сердца, 
включая сердечную недостаточность [4].

Цель исследования: оценить влияние 
амиодарона на размеры полостей сердца, 
степень гипертрофии и сократительную спо­
собность левого желудочка при ГБ, ослож­
ненной пароксизмальной формой ФП.

Материал и методы. В исследовании 
приняло участие 99 пациентов с ГБ, ослож­
ненной пароксизмальной формой ФП. Всем 
пациентам была проведена эхокардиогра­
фия (ЭхоКГ) на старте и через 12 месяцев 
наблюдения с определением комплекса об­
щепринятых морфофункциональных пара­
метров. При включении в исследование на­
значали амиодарон в дозе 600 мг внутривен­
но с целью восстановления синусового рит­
ма, далее после восстановления ритма -  в 
дозе 200-600 мг в сутки, в течение года на­
блюдения. Кроме того, все пациенты получа­
ли стандартную антигипертензивную тера­
пию.

Результаты. В течение 12 месяцев на 
фоне терапии амиодароном показатели раз­
меров левого предсердия (ЛП) достоверно 
не изменились с 43,6±7,3 мм до 43,1 ±7,3 мм 
(р>0,05). Конечный диастолический размер 
левого желудочка (КДР ЛЖ) достоверно не 
изменился с 51,5+6,3 мм до 51,2+6,3 мм 
(р>0,05). Конечный систолический размер 
левого желудочка (КСР ЛЖ) достоверно не 
изменился 33,5±7,9 мм до 33,1 ±8,5 мм 
(р>0,05). Фракция выброса левого желудоч­
ка (ФВ ЛЖ) достоверно не изменилась 
53,0±7,9% до 54,2±8,5% (р > 0,05). Толщина 
межжелудочковой перегородки достоверно 
не изменилась с 13,5±0,5 мм до 13,1 ±0,4 мм 
(р>0,05), толщина задней стенки левого же­
лудочка достоверно не изменилась с 12,7±0,3 
мм до 12,7±0,5 мм (р>0,05).

Заключение. Через год применения ами­
одарона при гипертонической болезни, ос­
ложненной пароксизмальной формой фиб­
рилляции предсердий параметры функцио­
нального состояния миокарда левых отделов 
сердца (размеры левого предсердия, сте­
пень гипертрофии, сократительная способ­
ность, размеры левого желудочка) не меня­
ются.

Литература/References
1. Рекомендации ESC по лечению пациентов с 

фибрилляцией предсердий, разработанные 
совместно с EACTS. Рабочая группа по 
лечению пациентов с фибрилляцией 
предсердий Европейского общества 
кардиологов (ЕОК). Разработано при особом 
участии Европейской ассоциации ритма 
сердца (EHRA). Одобрено Европейской 
организацией по изучению инсульта (ESO) / /  
Российский кардиологический журнал. -  2017. 
-  №7 (147). -  С. 7-86. -  DOI: 10.15829/1560- 
4071-2017-7-7-86 [ESC gudelines for the man­
agement of atrial fibrillation developed in collabo­
ration with EACTS. The Task Force for the man­
agement of atrial fibrillation of the European Soci­
ety of Cardiology (ESC). Developed with the spe­
cial contribution of the European Heart Rhythm 
Association (EHRA) of the ESC Endorsed by the 
European Stroke Organisation (ESO) / /  Russ J 
Cardiol. -  2017. -  Vol. 7 (147). -  P. 7-86. -  DOI: 
10.15829/1560-4071-2017-7-7-86 (In Russ)].

2. Дедов Д.В., Иванов А.П., Эльгардт И.A. 
Влияние электромеханического ремоделиро­
вания сердца на развитие фибрилляции 
предсердий у больных ИБС и артериальной 
гипертонией / /  Российский кардиологический 
журнал. -  2011. -  №4. -  С. 13-18. -  DOI: 
10.15829/1560-4071-2011-4-13-18 [Dedov D.V., 
Ivanov А.Р., Elgardt I.A. Electro-mechanical heart 
remodelling and atrial fibrillation development with 
coronary heart disease and arterial hipertension /  
/  Russian Journal of Cardiology. -  2011. -  Vol. 4. 
-P . 13-18.-DOI: 10.15829/1560-4071-2011-4- 
13-18 (In Russ)].

3. Подзолков В.И., Тарзиманова А.И., Мохаммади 
Л.Н. Прогрессирование фибрилляции 
предсердий у больных артериальной 
гипертензией при выборе различной тактики 
лечения аритмии / /  Кардиология. -  2017. -  
№57(11). -  С. 25-29 [Podzolkov V.I., Tarzimano- 
va A.I., Mohammadi L.N. Progression of atrial f i­
brillation in patients with arterial hypertension 
when choosing different treatment strategies for
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arrhythmia / /  Kardiologiia. -  2017. -  Vol. 57(11). 
-  P. 25-29 (In Russ)].

4. Клинические рекомендации по проведению 
электрофизиологических исследований, 
катетерной абляции и применению импланти­
руемых антиаритмических устройств. Всерос­
сийское научное общество специалистов по

клинической электрофизиологии, аритмологии 
и кардиостимуляции (ВНОА). 2017 г. [Clinical 
recommendations for conducting electrophysio­
logical studies, catheter ablation and the use of 
implantable antiarrhythmic devices. Russian Sci­
entific Society of Clinical Electrophysiology, Ar- 
hythmology and Pacemakers. 2017 (In Russ)].

ЭФФЕКТИВНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ БАЛЛОННОЙ КРИОАБЛАЦИИ ДЛЯ 
ЛЕЧЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ С ПАРОКСИЗМАЛЬНОЙ ФОРМОЙ ФИБРИЛЛЯЦИИ

ПРЕДСЕРДИЙ

Новиков И.А., Майков Е.Б., Миронов Н.Ю., Новиков П.С.,Лайович Л.Ю., Малкина Т.А.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Актуальность: Изоляция устьев легочных 
вен является ключевым моментом интервен­
ционного лечения пациентов с пароксиз­
мальной формой фибрилляции предсердий 
(ФП).

Цель: Оценить эффективность и безопас­
ность криоаблации устьев легочных вен у па­
циентов с пароксизмальной формой ФП.

Материалы и методы: В нерандомизи­
рованное проспективное исследование 
включались пациенты с рефрактерной к ме­
дикаментозной терапии пароксизмальной 
формой ФП. Пациентам выполнялась бал­
лонная криоаблация устьев легочных вен ка­
тетерами 1-го и 2-го поколения. Период на­
блюдения составил 6 месяцев после криоаб­
лации. Оценка эффективности вмешатель­
ства проводилась путем опроса, личных ви­
зитов, 12 канальной ЭКГ и суточного мони- 
торирования ЭКГ через 3 и 6 месяцев после 
вмешательства. При отсутствии устойчивых 
эпизодов предсердной тахикардии, подтвер­
жденных посредством 12 канальной ЭКГ или

суточного мониторирования ЭКГ, криоабла­
ция считалась эффективной.

Результаты: В исследование был вклю­
чен 54 пациента: 65% -  мужчины, средний 
возраст 55,0+9,8 лет, 59,3% процедур выпол­
нено катетерами 2-го поколения, всего 94% 
легочных вен успешно изолировано.

К концу периода наблюдения общая эф­
фективность криоаблации составила 72,2%. 
В группе баллонных катетеров 1-го и 2-го 
поколения эффективность составила 59,1 и 
81,3% соответственно.

Единственным послеоперационными ос­
ложнением был случай транзиторного паре­
за диафрагмального нерва, зарегистриро­
ванный в группе баллонных катетеров 1-го 
поколения.

Заключение: У пациентов с пароксиз­
мальной формой ФП процедура криоаблации 
устьев легочных вен является эффективным 
и безопасным методом лечения.

Клю чевы е слова, фибрилляция предсер­
дий, криоаблация, катетерное лечение, ле­
гочные вены, криоизоляция
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THE SAFETY AND EFFICACY OF PULMONARY VEIN ISOLATION FOR PAROXYSMAL 
ATRIAL FIBRILLATION CRYOBALLOON ABLATION

Novikov I.A., Maykov E.B., Mironov N.U., Novikov P.S., Layovich L.U., Malkina T.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Rationale. The pulmonary veins isolation is 
the key point of catheter-based treatment for 
patients with paroxysmal atrial fibrillation.

Aim: the purpose of this study was to assess 
the safety and efficacy of the pulmonary vein 
isolation (PVI) for paroxysmal atrial fibrillation 
(PAF) using the cryoballoon ablation.

Method. The patients with drug-refractory 
PAF undergoing using the 1 and 2 generation 
cryoballoon catheter were enrolled in this non- 
randomized study. Follow-up was based on 
outpatient clinic visits including questioning, 
ECG, Holter electrocardiograms. Recurrence of 
atrial tachyarrhythmias (ATas) was defined as 
symptomatic or documented episode >30s.

Results. Among 54 patients underwent

balloon cryoablations (65% male, mean age 
55,0±9,8 years, 94% of pulmonary vein have 
been successful isolated, 59.3% ablations have 
been perform ed with the 2d generation 
cryocatheter). Freedom from ATas/off-drugs 
after a single procedure was 72,2% at 6-month 
follow-up. In a group of 1st and 2nd catheter 
generation efficacy was 59,1% and 81,3% 
corresponding. There was only one episode of 
an intraoperative transient right phrenic nerve 
palsy in the 1st generation cryoballoon group.

Conclusion. Pulmonary vein isolation using 
cryoballoon is the safe and effective method for 
paroxysmal atrial fib rilla tion  with no major 
complications.

K e y w o rd s :  a tria l fib rilla tion , catheter, 
cryoballon, ablation, pulmonary vein.

Введение. Фибрилляция предсердий 
(ФП) является наиболее распространенным 
нарушением ритма сердца [1]. Изоляция ус­
тьев легочных вен является ключевым мо­
ментом интервенционного лечения пациен­
тов с пароксизмальной формой фибрилля­
ции предсердий (ФП).

Цель: оценить эффективность и безопас­
ность криоаблации устьев легочных вен с по­
мощью баллонных катетеров первого и вто­
рого поколения у пациентов с пароксизмаль­
ной формой фибрилляции предсердий (ФП).

Материал и методы. В нерандомизиро­
ванное проспективное исследование были 
включены мужчины и женщины старше 18 лет 
с симптомной и рефрактерной к медикамен­
тозной терапии пароксизмальной формой 
ФП, у которых была достигнута изоляция трех 
и более устьев легочных вен. Исследование

проходило в период с января 2015 г. по ян­
варь 2018 г. В рамках предоперационного об­
следования всем пациентам проводились 
МСКТ легочных вен, трансторакальная ЭХО- 
КГ и 12-канальное суточное мониторирова- 
ние ЭКГ. Далее пациентам была выполнена 
баллонная криоаблация устьев легочных вен 
с использованием катетеров первого и вто­
рого поколения. Период наблюдения за па­
циентами составил 6 месяцев после проце­
дуры криоаблации. Оценка эффективности 
вмешательства проводилась путем опроса, 
личных визитов, ЭКГ и 12-канального суточ­
ного мониторирования ЭКГ через 3 и 6 мес. 
после вмешательства. При отсутствии устой­
чивых эпизодов предсердной тахикардии 
(более 30 с), подтвержденных посредством 
12-канального ЭКГ или суточного монитори­
рования ЭКГ, криоаблация считалась эффек­
тивной.
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Результаты. Всего в исследование было 
включено 54 пациента: 65% были мужчины, 
средний возраст 55,0±9,8 лет; 59,3% криоаб­
лаций было выполнено катетерами второго 
поколения, всего 94% легочных вен было ус­
пешно изолировано.

К окончанию периода наблюдения общая 
эффективность криоаблации составила 
72,2 %. При этом в группе баллонных катете­
ров первого и второго поколения эффектив­
ность составила 59,1 и 81,3% соответствен­
но.

Единственным серьезным послеопераци­
онным осложнением был случай транзитор- 
ного интраоперационного пареза диафраг­
мального нерва,зарегистрированный в груп­
пе баллонных катетеров первого поколения. 
Ни одного случая возникновения атрио-эзо- 
фагеальной фистулы зарегистрировано не 
было.

Обсуждение. В исследовании представ­
лены данные о 6-месячной эффективности 
баллонной криоаблации. В работе Liu J. с со- 
авт. использование катетеров второго поко­
ления также было сопряжено с более высо­
кой эффективностью, по сравнению с бал­
лонными катетерами первого поколения 
(89,7 и 59,7% соответственно, р<0,001) [2].

Аналогичные результаты были получены в 
исследовании, проведенном Conti S et al. 
Эффективность в группе катетеров второго 
поколения составила 86,7 против 68,3% в 
группе первого поколения (р=0,017) [3].

Заключение. У пациентов с пароксиз­
мальной формой ФП процедура криоаблации 
устьев легочных вен является эффективным 
и безопасным методом лечения пароксиз­
мальной формы ФП. При этом баллонные 
катетеры второго поколения имеют более 
высокую эффективность по сравнению с ка­
тетерами первого поколения.
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ДИНАМИКА КАЧЕСТВА ЖИЗНИ ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ, ПЕРЕНЕСШИХ СЕРДЕЧНУЮ РЕСИНХРОНИЗИРУЮЩУЮ

ТЕРАПИЮ

Пушкарев Г.С., Фишер Я.А., Сапожникова А.Д., Солдатова А.М., Енина Т.Н., Кузнецов В.А.
ГГ1 KJ KJ KJ гп KJ KJ KJТюменский кардиологический научный центр, Томский национальный исследовательским 

медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Цель: оценить изменение показателей 
качества жизни у пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью, перенесших 
сердечную ресинхронизирующую терапию в 
течение одного года после проведения ре­
синхронизирующей терапии.

Материал и методы. В исследование 
было включено 82 пациента (68 мужчин и 
14 женщины) в возрасте от 30 до 74 лет 
(средний возраст 55,80+9,18 лет), которым 
была выполнена имплантация биветрикуляр- 
ного кардиостимулятора для проведения ре­
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синхронизирующей терапии. Для оценки ка­
чества жизни пациентов использовали оп­
росник SF-36. Результаты опросника пред­
ставлялись в виде оценок в баллах по 8 шка­
лам: физическое функционирование, роле­
вое физическое функционирование, шкала 
боли, общее состояние здоровья, шкала жиз­
неспособности, шкала социального функци­
онирования, ролевое эмоциональное функ­
ционирование, психологическое здоровье. 
Показатели каждой шкалы варьировали от О 
до 100 баллов, где 100 представляло полное 
здоровье. Более высокая оценка указывала 
на более высокий уровень качества жизни. 
Проводили оценку показателей качества 
жизни до проведения сердечной ресинхро­
низирующей терапии и повторно через один 
год после операции. Всего было проведено 
82 пары сравнений. Для статистического ана­
лиза сравнения величин при их нормальном 
распределении использовали парный t -кри­
терий Стьюдента, при ненормальном распре­
делении использовали непараметрический 
критерий Вилкоксона.

Результаты. У пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью через один год 
после проведения сердечной ресинхронизи­
рующей терапии, наблюдалась статистичес­
ки значимое увеличение показателя качества 
жизни физическое функционирование (физи­

ческое функционирование до сердечной ре­
синхронизирующей терапии 46,3+26,2, фи­
зическое функционирование после 
53,1+27,7; р=0,03), шкала жизнеспособнос­
ти (шкала жизнеспособности до сердечной 
ресинхронизирующей терапии 47,1 ±20,1; 
шкала жизнеспособности после 51,8±20,1; 
р=0,04). Была выявлена статистическая тен­
денция к увеличению показателя качества 
жизни шкала социального функционирова­
ния (шкала социального функционирования 
до сердечной ресинхронизирующей терапии 
61,58±25,06; шкала социального функциони­
рования после 67,07+24,57; р=0,09). При про­
ведении парных сравнений по остальным 
показателям качества жизни статистических 
значимых различий выявлено не было.

Заключение. Проведенный анализ пока­
зал, что у пациентов с хронической сердеч­
ной недостаточностью в течение одного года 
после сердечной ресинхронизирующей тера­
пии происходит достоверное увеличение по­
казателя физического функционирования, 
шкалы жизнеспособности, и имеется стати­
стическая тенденция к увеличению показате­
лей социального функционирования.

Клю чевы е слова: качество жизни, хрони­
ческая сердечная недостаточность, сердеч­
ная ресинхронизирующая терапия.

CHANGES IN QUALITY OF LIFE IN PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE AFTER 
CARDIAC RESYNCHRONIZATION THERAPY

Pushkarev G.S., Fisher Ya. A., Sapozhnikova A.D., Soldatova A.M., Enina T.N., Kuznetsov V.A.

Tyumen Cardiology Research Center, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of
Sciences, Tomsk, Russian Federation

Background. Chronic heart failure (CHF) is 
a serious medical problem associated with high 
rates of m orta lity and low quality of life in 
patients. Cardiac resynchronization therapy 
(CRT) is one of promising new methods for heart 
failure treatment. Thus, the study on assessment

of quality of life in patients with CHF after CRT is 
a vital and pressing issue.

Purpose. To assess the quality of life (QoL) 
changes in patients with CHF one year after CRT.

Methods. The study included 82 patients (68 
males and 14 females) aged from 30 to 74 (mean
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age 55 ,8±9,2 years) who underwent 
im plantation of a b iventricu lar cardiac 
pacemaker for CRT. The SF-36 questionnaire 
was used to measure QoL. The results of the 
questionnaire were represented as scores over 
the eight subscales: physical functioning (PF), 
role-physical functioning (RP), bodily pain (BP), 
general health (GH), v ita lity  (VT), social 
function ing (SF), role-em otional (RE), and 
mental health perceptions (MFI). The QoL 
assessment was performed before and one year 
after CRT Student’s paired t-test was applied in 
statistica l analysis for comparing normally 
d is tribu ted  values, while the W ilcoxon 
nonparametric test was used when the sample 
data were not normally distributed.

Results. Patients with CHF one year following

CRT had sign ifican tly  higher rates of 
improvement in PF QoL (PF before CRT 
46,28±26,16; PF one year afte r CRT 
53,05±27,65; p=0,023), VT QoL (VT before CRT 
47,07±20,12; VT a fte r CRT 51,83±20.07; 
p=0,04). The statistical tendency towards QoL 
improvement was revealed: SF (SF before CPT 
61,58+25,06; SF a fte r CRT 67,07+24,57; 
p=0,09). No significant differences were found 
in paired comparisons of other QoL indicators.

Conclusion. Significant increase in PF, VT 
index, and statistical tendency towards increase 
in SFwere detected in patients with CHF one year 
following CRT.

Keyw ords: quality of life, congestive heart 
failure, cardiac resynchronization therapy.

Введение. Исходом многочисленных сер­
дечно-сосудистых заболеваний является 
хроническая сердечная недостаточность 
(ХСН). При ХСН ухудшаются не только такие 
параметры, как клинический статус, гемоди­
намика, нейрогормональный статус, показа­
тели эхокардиографии, но и параметры ка­
чества жизни (КЖ): функциональная работос­
пособность, психологический статус [1]. Со­
временным методом лечения ХСН является 
сердечная ресинхронизирующая терапия 
(CPT). СРТ показана пациентам сХСН II—IVФК 
по NYHA, низкой фракцией выброса левого 
желудочка (ФВЛЖ) <35%, широким комплек­
сом QRS >150 мс, блокадой левой ножки пуч­
ка Гиса [2]. В некоторых исследованиях было 
показано улучшение показателей КЖ у паци­
ентов после СРТ, и это улучшение способ­
ствовало более благоприятному прогнозу в 
отдаленном периоде [3,4 ]. В тоже время су­
ществуют данные о том, что после проведе­
ния СРТ в краткосрочном периоде показате­
ли КЖ не меняются [5]. Ввиду различия в дан­
ных, исследование по оценки изменения по­
казателей КЖ у пациентов с ХСН через один 
год после СРТ представляется весьма акту­
альным.

Материал и методы. В исследование 
включались пациенты после проведения СРТ 
в Тюменском кардиологическом научном 
центре с 6 октября 2006 г. по 8 ноября 2016 г. 
Всего было обследовано 82 пациента (68 
мужчина и 14 женщин) в возрасте от 30 года 
до 74 лет (средний возраст 55,80+9,18 лет).

Для оценки КЖ пациентов использовали 
опросник SF-36. Результаты опросника пред­
ставлялись в виде оценок в баллах по 8 шка­
лам: физическое функционирование (PF), 
ролевое физическое функционирование 
(RP), шкала боли (ВР), общее состояние здо­
ровья (GH), шкала жизнеспособности (VT), 
шкала социального функционирования (SF), 
ролевое эмоциональное функционирование 
(RE), психологическое здоровье (МН). Пока­
затели каждой шкалы варьировали от 0 до 
100 баллов, где 100 представляло полное 
здоровье. Более высокая оценка указывала 
на более высокий уровень качества жизни. 
Опросник SF-36 был переведен на русский 
язык и валидизирован. Русскоязычная вер­
сия опросник SF-36 имеет высокий уровень 
надежности, показатель Кронбаха б для 
большинства шкал опросника составляет 
более 0,7: PF -  0,9, RP -  0,8, ВР -  0,8, GH -
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Таблица 1. Клинико-инструментальная 
характеристика группы

Показатели Группа пациентов 
(п=82)

Мужской пол, % 82,9

Возраст, лет 55,8±9,2

Диагноз ИБС, % 64,6

Постинфарктный 
кардиосклероз, %

31,7

Курение,% 22

Индекс массы тела, кг/м1 30,8±7,0

Артериальная гипертония, % 79,3

Сахарный диабет, % 17,1

Гиперхолестеринемия, % 56,1

ФК недостаточности кровообращения 
по классификации NYHA, %

I-II 42,7

III-IV 57,3

Количество пораженных 
коронарныхартерий, %

одна 26,8

две 2,4

три и более 7,3

ТБКА в анамнезе, % 17,1

ФВЛЖ,% 31,4±5,6

Депрессия, %

отсутствие симптомов 40,7

легкая 33,3

выраженная 25,9

Примечание: M±SD -  среднее ± стандартное откло­
нение; ФК -  функциональный класс; NYHA -  Нью- 
Йоркская Ассоциация сердца; ТБКА -  транслюми­
нальная баллонная коронарная ангиопластика, ФВ 
ЛЖ -  фракция выброса левого желудочка

0,6, VT -  0,8, SF -  0,6, RE -  0,7, МН -  0,8 [6]. 
Все включенные в исследование пациенты 
полностью заполнили опросник SF-36. Про­
веденное исследование было одобрено в 
локальном этическом комитете, пациенты 
включались в исследовании только после 
подписания информированного согласия.

Статистическую обработку материала 
проводили с использованием пакета при­
кладных статистических программ (фирма 
SPSS Inc., версия 21). Проводили оценку по­
казателей КЖ до проведения СРТ и повтор­
но через один год после операции. Всего 
было проведено 82 пары сравнений. Показа­
тели были представлены в виде M±SD (сред- 
нее±стандартное отклонение). Распределе­
ние переменных определяли с помощью кри­
терия Колмогорова-Смирнова. Для статис­
тического анализа сравнения величин при их 
нормальном распределении использовали 
парный t -критерий Стьюдента, при ненор­
мальном распределении использовали непа­
раметрический критерий Вилкоксона.

Резул ьтаты. Кл и н и ко - и н стру м е нтал ьн ая 
характеристика пациентов представлена в 
таблице 1. Среди пациентов существенно 
преобладали мужчины. У подавляющего 
большинства пациентов была артериальная 
гипертония и ИБС. Приблизительно треть 
пациентов имела перенесенный инфаркт ми­
окарда в анамнезе. Каждый пятый пациент, 
включенный в исследование, был активным 
курильщиком. Более чем в половине случаев 
у пациентов наблюдались симптомы депрес­
сии. Средний показатель фракции выброса 
левого желудочка составил 31,4±5,6 %.

Динамика качества жизни пациентов в те­
чение года после проведения СРТ представ­
лена в таблице 2. У пациентов с ХСН через 
один год после проведения СРТ, наблюда­
лась статистически значимое увеличение 
показателя КЖ PF (PF до СРТ 46,3±26,2; PF 
после СРТ 53,1 ±27,7; р=0,03), VT (VT до СРТ 
47,1 ±20,1; VT после СРТ 51,8±20,1; р=0,04). 
Была выявлена статистическая тенденция к 
увеличению показателя КЖ SF (SF до СРТ 
61 ,58±25,06; SF после СРТ 67,07±24,57; 
р=0,09). При проведении парных сравнений 
по остальным показателям КЖ статистичес­
ких значимых различий выявлено не было.

Обсуждение. При анализе 5 рандомизи­
рованных исследований было показано, что
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Таблица 2. Динамика качества жизни пациентов через один год после СРТ

Параметры качества жизни До СРТ (п=82) Через год 
после СРТ (п=82)

Р§

Физическое функционирование (PF) 46,3±26,2 53,1+27,7 0,03

Ролевое физическое функционирование (RP) 23,8±32,4 25,9+37,2 НД

Шкала боли (ВР) 57,2±25,7 61,0+26,7 нд

Общее состояние здоровья (GH) 46,4+16,7 47,9+19,0 нд

Шкала жизнеспособности (VT) 47,1+20,1 51,8+20,1 0,04

Шкала социального функционирования (SF) 61,6+25,1 67,1+24,6 0,088

Ролевое эмоциональное функционирование (RE) 43,1+41,4 36,6+42,1 нд

Психологическое здоровье (МН) 57,5+18,7 60,2+18,6 нд

Примечание: § -  непараметрический критерий Вилкоксона при ненормальном распределении и парный 
t-критерий Стьюдента при нормальном распределении; M±SD -  среднее ± стандартное отклонение

проведение СРТ достоверно улучшает пока­
затели КЖ [7]. В исследовании Nagy K.V. и 
соавт. [4] было показано, что если в течение 
6 месяцев после проведения СРТ происходит 
улучшение таких параметров КЖ, как «мо­
бильность» и «самообслуживание», то такие 
изменения ассоциированы с более благо­
приятным прогнозом в долгосрочном пери­
оде. Показатели КЖ «мобильность» и «само­
обслуживание» в исследовании Nagy K.V. и 
соавт. [4] аналогичны показателям КЖ физи­
ческого функционирования и шкалы жизне­
способности в нашем исследовании. Стати­
стически значимое улучшение этих показате­
лей КЖ в нашем исследовании можно объяс­
нить тем, что СРТ как метод лечения нацелен 
на купирование диссинхронии, улучшение 
систолической функции левого желудочка и 
тем самым на улучшение показателей физи­
ческого здоровья. В нашем исследовании мы 
выявили только статистическую тенденцию к 
увеличению показателя социального функци­
онирования. В то же временя, нельзя не от­
метить, что при улучшении общего физичес­
кого состояния и уменьшения симптомов 
ХСН, происходит также увеличение уровня 
социальной активности, т. е. общения, про­
ведения времени с друзьями, семьей, в кол­
лективе. Показатель КЖ шкалы боли, досто­
верно не изменился, по-видимому, из-за

того, что СРТ не является методом лечения 
ИБС и поэтому не может приводить к сниже­
нию количества ангинозных приступов у па­
циентов с ИБС. Показатель КЖ общего состо­
яния здоровья, возможно, не изменился, так 
как СРТ в целом приводит к улучшению фи­
зического состояния, но не избавляет от сим­
птомов ХСН полностью и, таким образом, 
пациенты не чувствуют себя полностью здо­
ровыми. Более половины пациентов нашего 
исследования имели симптомы депрессии. 
Этот факт может отражать причину, по кото­
рой такие параметры КЖ, как ролевое эмо­
циональное функционирование и психо­
логическое здоровье достоверно не измени­
лись после СРТ.

Таким образом, по результатам нашего 
исследования было показано, что СРТ улуч­
шает КЖ пациентов за счет улучшения физи­
ческого здоровья, но не влияет на психичес­
кое здоровье.

Заключение. Проведенный анализ пока­
зал, что у пациентов с ХСН в течение одного 
года после СРТ происходит достоверное уве­
личение показателя физического функциони­
рования, шкалы жизнеспособности и имеет­
ся статистическая тенденция к увеличению 
показателей социального функционирова­
ния.
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ДИАГНОСТИКА СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИИ

ВИЗУАЛИЗАЦИЯ ЭКТОПИЧЕСКИХ ЖИРОВЫХ ДЕПО С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 
СОВРЕМЕННЫХ ТОМОГРАФИЧЕСКИХ МЕТОДИК

Брель Н.К., Коков А.Н., Груздева О.В.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Ожирение рассматривается как один из 
ведущих факторов риска развития и прогрес­
сирования сердечно-сосудистых заболева­
ний [1 ]. На сегодняшний день широко иссле­
дуется феномен формирования эктопичес­
ких жировых депо. Применение современных 
томографических методик позволяет прово­
дить количественную оценку жировой ткани 
различной локализации [2]. Современные то­
мографические методики являются более 
достоверными в определении пациентов с

висцеральным ожирением, в сравнении с ру­
тинными антропометрическими методами. 
Разработка диагностического алгоритма 
оценки эктопических жировых депо открыва­
ет новые возможности в стратификации рис­
ка сердечно-сосудистых заболеваний.

Ключевы е слова: мультиспиральная ком­
пьютерная томография, магнитно-резонанс­
ная томография, эктопические жировые 
депо, периваскулярная жировая ткань.

VISUALIZATION OF ECTOPIC FAT DEPOTS USING MODERN TOMOGRAPHIC
TECHNIQUES

Brel N.K., Kokov A.N., Gruzdeva O.V.

Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

Obesity is considered as one of the leading 
risk factors for the development and progression 
of cardiovascular diseases. To date, the 
phenomenon of the formation of ectopic fat 
depots has been widely studied. The use of 
modern tomographic techniques allows for a

reliable quantitative assessment of adipose 
tissue of d iffe ren t localization. Modern 
tomographic techniques are more specific in the 
definition of patients with visceral obesity, in 
com parison with routine anthropom etric 
methods. The development of a diagnostic
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algorithm for estimating ectopic fat depots 
opens up new opportunities in the stratification 
of the risk of cardiovascular diseases.

Keyw ords: multislice computer tomography, 
m agnetic resonance imaging, ectopic fa t 
depots, perivascular fat.

Цель: изучение возможностей современ­
ных томографических методик в количе­
ственной оценке эктопических жировых депо.

Материал и методы. В исследование 
включены 99 пациентов в возрасте 57 [52; 
63] лет, с верифицированным диагнозом 
ишемической болезни сердца (ИБС). В вы­
борке преобладали лица мужского пола (76 
человек (76,8%)), а курильщики составили 
51,2%. Артериальная гипертензия была от­
мечена у 79 человек (79,8%), распределение 
пациентов по функциональному классу (ФК) 
стенокардии было практически равномер­
ным и составило около 30% для каждого из 
ФК.

Для визуализации висцерального жирово­
го депо всем пациентам выполняли мульти­
спиральную компьютерную томографию 
(MCKT) на 64-срезовом томографе Siemens 
Somatom 64 (Siemens, ФРГ) на уровне L4-L5 
позвонков. По стандартной методике на сре­
зах толщиной 1 мм определяли площадь вис­
церальной жировой ткани (ВЖТ) в плотност­
ном окне от -160 до -50  HU. Кроме того, рас­
считывали показатель отношения площа­
ди висцеральной жировой ткани к площади 
подкожной жировой ткани (ВЖТ/ПЖТ). Зна­
чения площади ВЖТ более 130 см2 и значе­
ния индекса ВЖТ/ПЖТ более 0,4 соответ­
ствовали висцеральному ожирению [3]. Для 
расчета объема висцеральной жировой тка­
ни использовали поперечный срез толщиной 
20 мм на уровне L4-L5 позвонков.

Для визуализации паравазального жиро­
вого депо 11 пациентам из общей выборки 
на вышеописанном уровне определяли 
объем парааортальной жировой ткани. На 
протяжении 30+1 мм от бифуркации брюш­
ного отдела аорты в краниальном направле­
нии. Кроме того, этим пациентам дополни­
тельно проводили МСКТ области сердца с

контрастированием для оценки толщины пе- 
рикоронарной жировой ткани, а также для 
измерения объема парааортальной жировой 
ткани на протяжении 30+1 мм на уровне про­
ксимального сегмента нисходящей грудной 
аорты.

Для визуализации эпикардиального жиро­
вого депо всем пациентам выполняли натив­
ную магнитно-резонансную томографию 
(МРТ) сердца на высокопольном МР-томог- 
рафе с напряженностью магнитного поля 1,5 
Т. С использованием градиентных Т1 -взве­
шенных последовательностей с ориентаци­
ей срезов по короткой оси левого желудочка 
оценивали толщину эпикардиальной жиро­
вой ткани по передней стенке правого желу­
дочка (ЭЖТПЖ, мм) и по задней стенке лево­
го желудочка (ЭЖТЛЖ, мм).

Кроме того, для оценки ожирения исполь­
зовали антропометрические показатели, та­
кие как индекс массы тела (ИМТ) и отноше­
ние окружности талии к окружности бедер 
(ОТ/ОБ). Согласно рекомендациям ВОЗ, зна­
чения ИМТ>30 кг/м2, и значения ОТ/ОБ более 
1,0 у мужчин и более 0,85 у женщин соответ­
ствовали ожирению [4].

Все количественные показатели пред­
ставлены в виде медианы и квартилей (Me 
[Q25; Q75]). Статистический анализ получен­
ных данных осуществлялся при помощи про­
граммного пакета Statistica 6.0 с использова­
нием теста Краскела-Уоллеса, критерия 
Манна-Уитни, корреляционного анализа по 
критерию Спирмена. Для всех видов анали­
за статистически значимыми считались зна­
чения р<0,05.

Результаты. При анализе полученных 
данных ИМТ составил 27,8 [25,4; 31,1] кг/м2, 
ОТ/ОБ 1,2 [0,9; 1,1], площадь ВЖТ состави­
ла 176,8 [102,3; 224,1] см2, индекс ВЖТ/ПЖТ 
составил 0,65 [0,46; 0,78], объем ВЖТ соста-
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вил 339,5 [237,8; 427,5] см3. С учетом ИМТ 
ожирение было выявлено лишь у 35 пациен­
тов (35,4%), по данным ОТ/ОБ у 57 пациен­
тов (57,6%), тогда как по данным измерения 
площади ВЖТ ожирение имелось у 70 паци­
ентов (70,7%). При дополнении индекса ВЖТ 
ожирение было выявлено у 74 пациентов 
(74,7%). В ходе проведенного нами корреля­
ционного анализа были выявлены сильные 
прямые связи между площадью и объемом 
ВЖТ (г=0,93; р<0,05). Учитывая наличие из­
вестного нормативного показателя площади 
ВЖТ и полученного уравнения регрессии, 
нами было рассчитано пороговое значение 
для объема ВЖТ, которое составило 250 см3. 
Используя объемные параметры ВЖТ, ожи­
рение отмечалось у 77 пациентов (77,7%). На 
основе данных, полученных с использовани­
ем МРТ сердца, толщина ЭЖТПЖ составила 
5,2 [3,9; 7,55] мм, ЭЖТЛЖ -  4,45 [2,95; 6,4] 
мм без достоверных различий (р=0,063). При 
разделении пациентов по ИМТ достоверных 
различий в группах по толщине ЭЖТЛЖ и 
ЭЖТПЖ выявлено не было. У пациентов с 
висцеральным ожирением выявленном на 
основе показателя площади ВЖТ, отмечены 
достоверно более высокие показатели тол­
щины ЭЖТЛЖ (р=0,00015) и толщины 
ЭЖТПЖ (р=0,00126).

В ходе исследования паравазальных жи­
ровых депо объем парааортальной жировой 
ткани на уровне грудного отдела аорты соста­
вил 4188,05 [2274,8; 5832,5] мм3, объем па­
рааортальной жировой ткани на уровне 
брюшного отдела аорты 5322,8 [4484,9; 
12066,5] мм3, толщина паракоронарной жи­
ровой ткани на уровне средней трети пере­
дней нисходящей артерии 3,3 [2,7; 3,3] мм, 
средней трети огибающей артерии 2,7 [2,3; 
3] мм, средней трети правой коронарной ар­
терии 3,4 [3; 3,5] мм.

В ходе проведенного корреляционного 
анализа были выявлены прямые связи меж­
ду площадью ВЖТ и толщиной ЭЖТЛЖ (г=0,4, 
р<0,05) и ЭЖТПЖ (г=0,34, р<0,05), между

объемом парааортальной жировой ткани на 
уровне брюшного отдела аорты и площадью 
абдоминальной жировой ткани (г=0,93; 
р<0,05), а также между толщиной жировой 
ткани на уровне средней трети правой коро­
нарной артерии и толщиной ЭЖТПЖ (г=0,9; 
р <0,05).

Выводы. Использование современных 
томографических методик позволяет точно 
произвести количественную оценку эктопи­
ческих жировых депо и достоверно оценить 
наличие висцерального ожирения. Разработ­
ка диагностического алгоритма для колич­
ественной оценки эктопических депо висце 
ральной жировой ткани имеет важное науч­
ное и практическое значение. Применение 
данного алгоритма позволит по-новому 
взглянуть на проблему висцерального ожире­
ния в целом, а также стратифицировать риск 
сердечно-сосудистых заболеваний.

Работа поддержана грантом РНФ № 17- 
75-20026 «Молекулярные маркеры патологи­
ческой активации жировой ткани при сердеч­
но-сосудистых заболеваниях».
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ИЗМЕНЕНИЕ ГЕМОДИНАМИКИ У ЮНЫХ ХОККЕИСТОВ И ФУТБОЛИСТОВ
ГОРОДА ТЮМЕНИ
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Занятия такими высокодинамичными ви­
дами спорта, как футбол и хоккей, сопряже­
ны с выраженной активацией симпато-адре- 
наловой системы с последующей компенса­
торной гиперваготонией. Значительные фи­
зические и психоэмоциональные нагрузки, 
стрессовые ситуации, вялотекущие инфек­
ции приводят зачастую к развитию дисбалан­
са вегетативной нервной системы и синдро­
му перенапряжения миокарда, увеличивая 
риск жизнеугрожаемых состояний. По дан­
ным B.J. Магоп и соавт. (2014), 25% умерших 
внезапно атлетов национального реестра 
США занимались именно футболом. Целью 
данного исследования является изучить ха­

рактер наиболее информативных гемодина­
мических нарушений у подростков, занима­
ющихся данными видами спорта.

В статье представлены данные анамнеза 
и результаты изменений гемодинамики юных 
хоккеистов и футболистов города Тюмени в 
возрасте 12-17 лет со стажем тренировоч­
ного процесса более 2 лет по данным суточ­
ного мониторирования электрокардиограм­
мы и эхокардиографического исследования, 
предложены показания для ограничения тре­
нировочно-соревновательного процесса.

Клю чевы е слова: юные спортсмены, хок­
кей, футбол, спортивное перенапряжение, 
суточное мониторирование электрокардиог­
раммы.

HEMODYNAMIC CHANGES IN YOUNG HOCKEY AND FOOTBALL PLAYERS
OF TYUMEN CITY

Lukyanchik Yu.D.2, Chernysheva T.V.1, Plyusnin A.V.1, Lykasova E.A., Sergeychik O.I.1

'Tyumen Cardiology Research Center, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of
Sciences, Tomsk, Russian Federation

2Tyumen State Medical University, Tyumen, Russian Federation

Highly dynamic sports as football and hockey 
are associated with activation of the sympathetic 
adrenal system with subsequent compensatory 
hyper-vagotonia. S ignificant physical and 
psychoemotional loads, stressful situations and 
slow infections often lead to the imbalance of 
autonomic nervous system and overloading or 
overstrain of the myocardium thus increasing the 
risk of life threatening diseases. According to
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B.J. Maron, et al. (2014) 25% of athletes from 
the US National Registry of Sudden Death were 
those engaged in footba ll. The aim of the 
research is to study the most inform ative 
hemodynamic disorders among adolescents 
who engage in these kinds of sport.

The research shows the anamnesis data and 
the results of changes in hemodynamics in 
young football and hockey players of Tyumen



Раздел 5. Диагностика сердечно-сосудистых заболеваний

city aged 12-17 years with work-out session 
experience more than 2 years. Based on the 
results of 24 hour ambulatory ECG monitoring 
and echocardiography it is therefore

Введение. Занятия такими высокодина­
мичными видами спорта, как футбол и хок­
кей, сопряжены с выраженной активацией 
симпато-адреналовой системы с последую­
щей компенсаторной гиперваготонией. Зна­
чительные физические и психоэмоциональ­
ные нагрузки, стрессовые ситуации, вялоте­
кущие инфекции приводят зачастую к разви­
тию дисбаланса вегетативной нервной сис­
темы и синдрому перенапряжения миокарда, 
увеличивая риск жизнеугрожаемых состоя­
ний [2, 3]. Самое грозное из них -  риск вне­
запной сердечной смерти (ВСС) спортсме­
нов, превышающий аналогичный общепопу­
ляционный показатель более чем в 2 раза, 
составляя 1,6 на 100000 [1]. Поэтому очень 
важным является определение той грани, 
когда необходимо ограничить спортивно­
тренировочный процесс и провести необхо­
димые лечебно-диагностические мероприя­
тия.

Снизить риск формирования жизнеугро­
жающих заболеваний сердца позволит выяв­
ление донозологических изменений сердеч­
ной деятельности по данным суточного мо- 
ниторирования электрокардиограммы (ЭКГ) 
[5] и эхокардиографических (ЭХО-КГ) иссле­
дований и своевременная их коррекция [4].

Цель: выявить распространенность и ха­
рактер гемодинамических нарушений у юных 
спортсменов г. Тюмени в возрасте 12-17 лет 
по данным ЭХО-КГ и суточного мониториро- 
вания ЭКГ.

Материал и методы. Объект исследова­
ния -  произвольная группа из 42 мальчиков 
в возрасте от 12 до 17 лет, занимающихся 
хоккеем на льду и футболом ежедневно по 
1,5-3 часа в течение 2-12 лет, из них треть 
(п=14) занимаются футболом, а остальные

recommended lim itation in tra in ing and 
competition process.

K e y w o rd s :  young sportsm en, hockey, 
football, sports overexertion, 24 hour ambu­
latory ECG monitoring.

(n=28) -  хоккеем. Проанализированы анам­
нез, объективный статус, стандартные ЭКГ и 
протоколы суточного мониторирования ЭКГ, 
протоколы ультразвукового исследования 
сердца и сосудов юных спортсменов.

Результаты и обсуждение. В ходе уточ­
нения анамнеза выявлено, что у большинства 
опрошенных спортсменов отсутствует сома­
тическая патология -  73,8% (п=28). 26,2% на­
блюдаются у специалистов с диагнозами 
контролируемой бронхиальной астмы, хро­
нического гастродуоденита, синдромом ла­
бильной артериальной гипертензии, аллер­
гического дерматита, миопии, вегето-сосу- 
дистой дистонии. Однако независимо от на­
личия или отсутствия хронической патоло­
гии, половина (50%, п=21) исследуемой груп­
пы предъявляет жалобы на свое самочув­
ствие: головная боль -  26 % (п=11), утомляе­
мость -16,6% (п=7), кардиалгии -  9,5% (п=4), 
редкие головокружения 9,5% (п=4), носовые 
кровотечения -  4,76% (п=2), боли в животе 
2,4% (п=1), одышка при физической нагруз­
ке -  2,4% (п=1), обмороки -  2,4% (п=1). В 
анамнезе не выявлено случаев ВСС род­
ственников в возрасте до 40 лет, хотя у 19 
пациентов установлена отягощенность по 
сердечно-сосудистым заболеваниям. Физи- 
кальное и параклиническое обследование не 
установило наличия у детей органической 
патологии сердца.

Всем юным спортсменам неоднократно 
проводилась стандартная ЭКГ покоя, резуль­
таты сравнивались с протоколами суточного 
мониторирования.

При проведении суточного мониторирова­
ния ЭКГ установлен более выраженный 
спектр нарушений сердечного ритма и про­
ведения, не регистрируемых на стандартной
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ЭКГ. У 83,3% (п=35) исследуемых спортсме­
нов наблюдалась синусовая брадикардия (на 
стандартной ЭКГ -  у 29), у 23,8% (п= 10) -  
миграция водителя ритма (МБР) по предсер­
диям, преимущественно в ночные часы (у 5 -  
незарегистрированная на стандартной ЭКГ), 
у 26,2% (п=11) -  атриовентрикулярные бло­
кады 1 (14,3%, п=6) и 2 (11,9%, п=5), степени 
с периодикой Самойлова-Венкебаха, 5 из ко­
торых впервые выявлены.

У 8 подростков нарушения ритма носили 
бинодальный вагозависимый характер -д и с­
функция синусового узла и AV-соединения, 
причем все они предъявляли жалобы на го­
ловную боль и утомляемость, а один - на боли 
в животе, головокружения и кардиалгии.

У 4 подростков обнаружено наличие оди­
ночных наджелудочковых экстрасистол 
>2000 в сутки. Гемодинамически значимые 
паузы выявлены у 23,8% (п=10). Парные эк­
страсистолы, наджелудочковые и желудочко­
вые, отмечены у 7,1% (п=3) и 4,8% (п=2) ис­
следуемых детей соответственно. У 4 спорт­
сменов (9,5%) выявлено удлинение корриги­
рованного интервала QT, у 2 (4,8%) -  фено­
мен Клерка-Леви-Кристеско, у 1 регистри­
руется (2,4%) предсердный ритм.

У 6 спортсменов констатировалось сниже­
ние циркадного индекса, ригидность ритма, 
ночная частота сердечных сокращений (ЧСС) 
<42 ударов в минуту.

В ходе исследования установлена поло­
жительная корреляция между минимальной 
ночной ЧСС, плотностью ночных экстрасис­
тол и интенсивностью тренировок в неделю: 
чем чаще тренировки и выше интенсивность 
занятий, тем более значима степень вагоза- 
висимой брадикардии и плотность ночной 
экстрасистолии (р<0,05).

При анализе результатов эхокардиогра­
фического исследования наиболее характер­
ными изменениями у подростков оказались: 
превышение 97 перцентиля конечно-диасто­
лического размера правого желудочка 
(35,7%, п= 15) и регургитация I степени на 
трикуспидальном клапане (28,6%, п=12),

причем 58% пациентов с дисфункцией три­
куспидального клапана предъявляли жалобы 
астено-вегетативного характера. Менее ха­
рактерным было увеличение межжелудочко­
вой перегородки и задней стенки левого же­
лудочка (ЗСЛЖ) >97%—21,4% (п=9) и 16,7% 
(п=7) соответственно. Увеличения конечно- 
дистолического размера левого желудочка 
>97% практически не встречалось (1 спорт­
смен -  2,4%). Типично наличие малых анома­
лий развития сердца -  аномального прикреп­
ления хорд в левом желудочке (п=35), функ­
ционирующего овального окна (п=3). У 1-го 
спортсмена впервые выявлено расширение 
корня аорты.

Заключение
1. Наиболее характерными нарушениями ге­

модинамики у юных хоккеистов и футбо­
листов, занимающихся спортом >2 лет яв­
ляются: по данным ЭХО-КГ -  увеличение 
конечно-диастолического размера право­
го желудочка, регургитация I степени на 
трикуспидальном клапане, менее выраже­
но увеличение толщины ЗСЛЖ и межже­
лудочковой перегородки е”97%; по дан­
ным суточного мониторирования ЭКГ -  
синусовая брадикардия, вагозависимая 
МБР по предсердиям, ригидный ритм и 
бинодальные нарушения сердечного рит­
ма.

2. Данные отклонения отражают компенсатор­
ные механизмы, возникающие в миокарде 
и проводящей системе сердца вследствие 
регулярных тренировок высокой интенсив­
ности и соответствуют хроническому пере­
напряжению миокарда и дисбалансу веге­
тативной нервной системы.

3. Брадикардия менее 42 ударов в минуту, 
парные экстрасистолы, бинодальные на­
рушения ритма с гемодинамически значи­
мыми паузами и регургитация на трикус­
пидальном клапане >1 степени являются 
показаниями для углубленного обследо­
вания и назначения лечебно-профилакти­
ческих мероприятий.
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ОЦЕНКА ПОКРЫТИЯ НЕОИНТИМОЙ КОРОНАРНЫХ СТЕНТОВ 3-4 ПОКОЛЕНИЙ 
МЕТОДОМ ОПТИЧЕСКОЙ КОГЕРЕНТНОЙ ТОМОГРАФИИ

Тарасов М.Г., Крылов А.Л., Баев А.Е.
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Одной из основных проблем коронарного 
стентирования остается предотвращение 
регрессии просвета стента после его имп­
лантации.

Цель работы: оценить возможность ис­
пользования методики оптической когерен­
тной томографии для оценки ранее имплан­
тированных коронарных стентов 3-го и 4-го 
поколений.

В данном исследовании мы проанализи­
ровали процесс образования неоинтимы и ее 
объем в коронарных стентах 3-го поколения 
и биорезорбируемых коронарных скаффол- 
дах. Мы не выявили различий в скорости об­

разования неоинтимы по данным внутрисо­
судистой оптической когерентной томогра­
фии в стентах 3-го поколения и биорезорби­
руемых коронарных скаффолдах. Толщина 
неоинтимы в биорезорбируемых коронарных 
скаффолдах достоверно не отличается от ее 
толщины в группе металлических элюирую­
щих стентов.

Клю чевы е слова: коронарные артерии, 
стентирование, внутрисосудистые методы 
визуализации, оптическая когерентная то­
мография, неоинтима, потеря просвета ар­
терии, биорезорбируемый коронарный 
скаффолд.
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THE EVALUATION OF THE NEOINTIMA COATING IN CORONARY STENTS 3-4 
GENERATIONS BY THE METHOD OF OPTICAL COHERENCE TOMOGRAPHY

Tarasov M.G., Krylov A.L., Baev A.E.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

One of the major problems of coronary 
stenting is to prevent regression of the lumen of 
the stent after its implantation. The purpose of 
this study was to evaluate the possibility of using 
the technique of optical coherence tomography 
(OCT) for evaluation of previously implanted 
coronary stents 3 and 4 generations. In this 
study, we analyzed the process of neointima 
formation and its volume in the coronary stents 
of the third generation and bioresorbable

coronary scaffo lds (BROS). We found no 
differences in the rate of neointima formation 
according intravascular OCT in stents and 3 
generations BROS. The thickness of neointima 
in BROS does not differ significantly from its 
thickness in the group of metal eluting stents.

K e y w o rd s :  coronary arteries, stenting, 
intravascular imaging techniques, optical 
coherence tomography, neointima, loss of artery 
lumen, bioresorbable coronary scaffold.

Введение. Коронарная ангиография 
(КАГ) является «золотым стандартом» визу­
ализации сосудов в интервенционной карди­
ологии. Однако в дополнение к КАГ появи­
лось еще несколько современных методов, 
имеющих более высокую разрешающую спо­
собность. Внедрение методики внутрисосу­
дистого ультразвукового исследования, по­
зволило увидеть просвет коронарной арте­
рии изнутри. Несмотря на относительно низ­
кую разрешающую способность, с его помо­
щью можно оценить характер атеросклеро­
тической бляшки, измерить просвет артерии, 
оценить адекватность имплантации стента. 
Но для оценки эпителизации стентов, и оп­
ределения «потери просвета» методика ока­
залась достаточно «грубой». Следующим 
шагом стало появление оптической когерен­
тной томографии [1]. Способ получения 
изображения во много схож с ВСУЗИ, только 
вместо ультразвуковых волн используется 
когерентный свет с длинной волны 700-1300 
нм, что позволило увеличить разрешающую 
способность до 10-15 мкм. На первом этапе 
метод оптической когерентной томографии 
(ОКТ) во временной области (Time Domaine- 
ОСТ, TD-OCT) был трудоемким и небезопас­

ным для пациента. Требовалась окклюзия 
исследуемой артерии баллоном и полное ее 
заполнение контрастом для вытеснения кро­
ви (так как она препятствует прохождению 
светового луча к стенки артерии), скорость 
получения изображения была низкой. С раз­
работкой ОКТ в частотной области (Friquency 
Domaine -  ОСТ, FD-OCT) большинство огра­
ничений были сняты, и методика начала ши­
роко использоваться в практике [2]. Трудно 
переоценить ее значение в выявлении неста­
бильных, потенциально опасных атероскле­
ротических бляшек. В оценке адекватности 
позиционирования стента и плотности при­
легания его к стенке артерии. Благодаря ме­
тодике ОКТ удалось заглянуть на «клеточный 
уровень» процессов, протекающих в стенке 
коронарной артерии после имлантации раз­
личных коронарных стентов [3].

Цель работы: оценить возможность ис­
пользования методики ОКТ для оценки по­
крытия неоинтимой ранее имплантирован­
ных коронарных стентов 3-го и 4-го поколе­
ний.

Материал и методы. Выполнена ОКТ у 35 
пациентов, которым были установлены
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44 стента в коронарные артерии. Из них 19 
(43,1%) стентов «Калипсо» (Ангиолайн), по­
крытые биорезорбируемой композицией по­
лимеров. Действующим веществом покры­
тия стента являеся сиролимус (рапамицин). 
Концентрация лекарственного вещества -  
150 м г/см 2 [4]. 9 (20,5%) стентов «Xience 
Prime» (Abbot), который обладает одними из 
самых высоких показателей безопасности и 
эффективности, по данным крупных рандо­
мизированными исследованиями, покрытый 
биосовместимым полимером, выделяющим 
эверолимус. Концентрация лекарственного 
вещества -  100 мкг/см2 [5]. И 8 (18,2%) стен­
тов «Resolute» (Medtronic) с биосовместимым 
полимерным покрытием, выделяющим зота- 
ролимус. В 23 (65,7%) случаях стенты были 
имплантированы пациентам с ОКС, в поряд­
ке СМП. И у 12 пациентов со стабильной сте­
нокардией напряжения в плановом порядке. 
В том числе были проанализированы резуль­
таты имплантации 8 (18,2%) биорезорбиру- 
емых коронарных скаффолдов (БРКС) 
«Absorb» (Abbot), выделяющих эверолимус 
[3]. В 8 случаях выполнили повторное иссле­
дование одного и того же стента в промежу­
ток от 2 до 6 месяцев после имплантации. 
Возраст больных составил 61,4±7 лет. Наи­
более часто стенты устанавливали в пере­
днюю межжелудочковую ветвь левой коро­
нарной артерии (ЛКА) (46%), в правую коро­
нарную артерию (ПКА) (38%), а также в оги­
бающую и диагональную ветви ЛКА (12 и 4% 
соответственно). Пациентов со стенозами 
ствола ЛКА в исследование не включали. 
Стенты были имплантированы под контролем 
ангиографии, без применения методов внут­
рисосудистой визуализации, номинальным 
давлением, рекомендованным производите­
лем. Имплантация признавалась ангиогра­
фически успешной при достижении полного 
раскрытия и адекватного позиционирования 
стентов, отсутствии остаточных стенозов и 
признаков диссекции по данным коронарог- 
рафии.

Результаты и обсуждение. Ранняя поте­

ря просвета сосуда была измерена как изме­
нение площади просвета внутри стента в сро­
ки от 18 до 55 дней после имплантации и че­
рез 3-8  месяцев. Расчет потери просвета в 
стентированном сегменте проводили в трех 
участках: на 11,5 мм внутрь от проксималь­
ного и дистального краев стента и в сегмен­
те с наибольшей потерей просвета. Помимо 
потери просвета нами было оценено покры­
тие страт стента неоинтимой, подсчитанное 
как количество кадров протяжки датчика ОКТ 
в просвете стента, на которых присутствуют 
непокрытые страты. Скорость образования 
неоинтимы поданным внутрисосудистой ОКТ 
достоверно не различалась в стентах 3-го 
поколения и БРКС. Толщина неоинтимы дос­
тигла максимума к 6 месяцам после имплан­
тации и в дальнейшем достоверно не меня­
лась во всех группах. Большая рання потеря 
просвета БРКС обусловлена исходно боль­
шей толщиной страт. Толщина неоинтимы в 
БРКС достоверно не отличается от ее толщи­
ны в группе металлических элюирующих 
стентов. По крайней мере, до предполагае­
мого момента растворения каркаса.

Выводы. Методика ОКТ является доста­
точно безопасной и позволяет оценить ско­
рость эпителизации коронарных стентов. 
Скорость образования и объем неоинтимы 
достоверно не различаются в стентах 3-го 
поколения и БРКС. Толщина неоинтимы дос­
тигает максимума к 6 месяцам после имплан­
тации коронарных стентов 3-го поколения и 
в дальнейшем достоверно не меняется. Тол­
щина неоинтимы в БРКС достоверно не от­
личается от ее толщины в группе металличес­
ких элюирующих стентов.
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НЕСПЕЦИФИЧЕСКИЕ КАРДИАЛЬНЫЕ СИНДРОМЫ В ЭХОКАРДИОГРАФИЧЕСКОЙ 
ДИАГНОСТИКЕ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА

Ярославская Е.И., Кузнецов В.А.

Тюменский кардиологический научный центр, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Актуальность. Эхокардиографическая 
диагностика ишемической болезни сердца 
традиционно строится на выявлении как яв­
ной, так и скрытой коронарной недостаточ­
ности, а также диагностике инфаркта мио­
карда и его осложнений. Однако коронарный 
атеросклероз ассоциируется с целым рядом 
не столь очевидных (неспецифических) син­
дромов, значение которых изучено не до кон­
ца.

Цель: проанализировав клинико-морфо­
функциональные параметры больных ишеми­
ческой болезнью сердца, как с постинфарк­
тным кардиосклерозом, так и без инфаркта 
миокарда, установить факторы, связанные с 
дилатацией желудочков сердца, относитель­
ной митральной регургитацией.

Материал и методы. Использовали дан­
ные анализа серии сравнительных попереч­
ных срезов Регистра коронарной ангиогра­
фии -  электронной базы данных, включавшей

результаты комплексного клинико-инстру­
ментального обследования 20 402 последо­
вательно включенных пациентов.

Результаты. Эхокардиографические при­
знаки дилатации желудочков сердца у боль­
ных ишемической болезнью сердца без ин­
фаркта миокарда, относительная митральная 
регургитация характеризуют особые формы 
ремоделирования сердца при ишемической 
болезни сердца. Эти кардиальные морфо­
функциональные синдромы не всегда напря­
мую связаны с действием фактора коронар­
ного стенозирования и часто обусловлены 
смешанной (коронарной и некоронарной) 
патологией.

Заключение. Смешанное происхождение 
эхокардиографических признаков дилатации 
желудочков сердца у больных ишемической 
болезнью сердца без инфаркта миокарда и 
относительной митральной регургитацией у 
больных ишемической болезнью сердца, как
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без инфаркта миокарда, так и с инфарктом 
миокарда в анамнезе, дает основания расце­
нивать их как неспецифические кардиальные 
синдромы при ишемической болезни серд­
ца. Необходимо учитывать возможность вли­
яния неишемического фактора на развитие 
дилатации желудочков и относительной мит­

ральной регургитации, своевременно выяв­
лять его и при необходимости корректиро­
вать лечебную тактику.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  эхокардиография, 
ишемическая болезнь сердца, коронарный 
атеросклероз, неспецифические кардиаль­
ные морфофункциональные синдромы.

NONSPECIFIC SYNDROMES IN CORONARY ARTERY DISEASE DIAGNOSIS BY
ECHOCARDIOGRAPHY

Yaroslavskaya E.I., Kuznetsov V.A.

Tyumen Cardiology Research Center, National Research Medical Center, Russian Academy of Science,
Tomsk, Russian Federation

Background. Echocardiographic diagnosis 
of coronary artery disease (CAD) traditionally 
based on detection of insuffic iency of 
m yocardial blood supply and diagnosis of 
myocardial infarction (Ml) and its complications. 
But coronary atherosclerosis is associated with 
variety of not so evident syndromes (nonspecific 
syndromes), whose significance is not fully 
understood.

Purpose: basing on study of clin ical, 
laboratory and instrumental parameters of CAD 
patient with and without Ml, to reveal factors 
associated with echocardiographic signs of 
ventricu lar d ila tation and functional mitral 
regurgitation.

Material and methods. We analyzed the 
results of series cross-sectional studies using 
local coronary angiography database (clinical, 
laboratory, and instrumental parameters of 
consecutive 20 402 patients).

Results. Echocardiographic signs of

ventricular dilatation in CAD patients without Ml, 
functional mitral regurgitation in CAD patients 
with and without Ml are characterized special 
forms of cardiac remodeling. These syndromes 
often are caused by mixed (coronary and non­
coronary) disturbances, not always associated 
with severity, prevalence and localization of 
coronary lesions.

Conclusion. Mixed origin of ventricular 
d ila tation in CAD patients w ithout Ml and 
functional mitral regurgitation in CAD patients 
with and w ithout Ml allows consider these 
syndromes as nonspecific cardiac syndromes in 
CAD patients. Possibility of non-coronary factor 
influence on cardiac remodeling should be 
considered for the purpose of potential change 
of treatment strategy.

K e y w o rd s :  echocardiography, coronary 
artery disease, coronary atherosclerosis, 
nonspecific cardiac syndromes.

Введение. Известно, что прогноз и выжи­
ваемость больных ишемической болезнью 
сердца (ИБС) во многом определяется выра­
женностью ремоделирования миокарда. По­
стинфарктное ремоделирование изучается 
достаточно активно, о ремоделировании же 
миокарда у больных ИБС без перенесенного

инфаркта миокарда (ИМ) известно гораздо 
меньше. Дилатационный синдром при ИБС 
традиционно принято связывать с ишемичес­
кой кардиомиопатией и рассматривать в 
рамках постинфарктного ремоделирования 
миокарда. Однако компенсаторное ремоде­
лирование миокарда и снижение его сокра­
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тимости может быть вызвано не только по­
стинфарктными изменениями, но и хрони­
ческой гипоперфузией его сегментов [1]. В 
связи с этим возникает вопрос, какие факто­
ры способствуют развитию дилатации желу­
дочков сердца у больных ИБС в отсутствие 
ИМ?

Причиной развития митральной регурги- 
тации (МР) при ИБС является ремоделиро­
вание левого желудочка (ЛЖ) (региональное 
или глобальное), а поскольку относительная 
МР при ИБС -  независимый предиктор сер­
дечно-сосудистой смертности, представля­
ет интерес, связана ли она с локализацией и 
распространенностью коронарного стенози- 
рования.

Цель работы: проанализировав клинико­
морфофункциональные параметры больных 
ИБС как с постинфарктным кардиосклеро­
зом, так и без ИМ, установить факторы, свя­
занные с дилатацией желудочков сердца, от­
носительной МР, в частности, изучить их 
связь с выраженностью, распространеннос­
тью и локализацией коронарных поражений.

Материал и методы. Использовали дан­
ные анализа серии сравнительных попереч­
ных срезов «Регистра коронарной ангиогра­
фии» -  электронной базы данных, включав­
шей результаты комплексного клинико-инст­
рументального обследования 20 402 после­
довательно включенных пациентов. Для вы­
явления факторов, связанных с дилатацией 
ЛЖ у больных ИБС без ИМ, из Регистра были 
отобраны 2443 больных ИБС без ИМ, из них 
50 с дилатацией ЛЖ (конечно-диастоличес­
ким его диаметром более 60 мм) и 1992 -  без 
дилатации ЛЖ (пациентов с промежуточны­
ми значениями диаметра ЛЖ в исследование 
не включали для более четкого разделения 
групп).

Для выявления факторов, ассоциирован­
ных с дилатацией правого желудочка (ПЖ) из 
Регистра были отобраны 1362 пациента с Со­
образующим ИМ в анамнезе: 99 с дилатаци­
ей ПЖ и 1263 пациента без нее; 1209 боль­
ных ИБС без ИМ (в том числе анамнестичес­

кого) (75 с дилатацией ПЖ и 1134 без нее). 
Нормальным считался поперечный диасто­
лический размер ПЖ 26 мм и меньше в пара­
стернальной позиции [2]. Для более четкого 
разделения групп в число пациентов с уве­
личенным ПЖ включали больных с его разме­
ром 30 мм и более. Пациентов с незначитель­
но расширенным ПЖ (>26 и <30 мм) в иссле­
дование не включали.

Для определения факторов, связанных со 
значимой относительной МР, из Регистра 
отобрали 1570 больных ИБС с ПИКС (403 с 
МР>2 степени и 1167 без МР); среди них 
765 мужчин (139 с МР>2 степени и 626 без 
МР) и 137женщин (53 с М>2 степени и 84 без 
МР). Также были отобраны 1238 больных ИБС 
без ИМ (76 с МР>2 степени и 1162 без МР); 
среди них 1067 мужчин (66 с МР>2 степени и 
1001 без МР) и 203 женщины (20 с МР>2 сте­
пени и 183 без МР). Поскольку степень вы­
раженности МР напрямую связана с прогно­
зом больного ИБС, в исследование включа­
ли больных с гемодинамически значимой МР 
(>2 степени -  с эффективной площадью ре- 
гургитационного отверстия >0,2 см1 и регур- 
гитирующим объемом >30 мл). Не включали 
больных с пороками сердца, с нерезко выра­
женной МР, так как она зачастую считается 
физиологической, а также больных с остры­
ми формами ИБС, поскольку в этих случаях 
МР чаще имеет обратимый характер, особен­
но после успешной реперфузии [3].

Результаты и обсуждение. Дилатацию 
ЛЖ выявили у 2,5% больных. Пациенты с ди- 
латированным ЛЖ отличались от пациентов 
с нормальными размерами ЛЖ сниженной 
фракцией выброса ЛЖ (41,9±10,3% против 
60,7+4,9%; р=0,001), у них чаще выявляли 
нарушение функции ЛЖ (77,8 против 2,2%; 
р<0,001) и высокий (III) класс сердечной не­
достаточности (34,1 против 20,5%; р<0,001), 
при этом высокие ФК стенокардии напряже­
ния и многососудистые коронарные пораже­
ния у них встречались реже (39,5 против 
55,8%; р=0,033; 24,5 против 37,7%; р=0,050 
соответственно). Мультивариантный анализ
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показал, что риск дилатации ЛЖ у больных 
ИБС без ИМ снижался с каждой пораженной 
артерией на 57%. Следовательно, коронар­
ное стенозирование не было ведущим фак­
тором патогенеза дилатации ЛЖ у этого кон­
тингента больных. Это дает нам основания 
расценивать происхождение данного морфо­
функционального кардиального синдрома 
как смешанное и создает предпосылки к из­
менению подходов лечения таких пациентов. 
Атипичные формы ремоделирования мио­
карда при ИБС, имеющие смешанное (коро­
нарное и некоронарное) происхождение, 
предлагается называть неспецифическими 
кардиальными синдромами [4].

Частота дилатации ПЖ у больных ИБС с 
постинфарктным кардиосклерозом состави­
ла 7,3%, у больных ИБС без ИМ -  6,2%. И у 
тех, и у других дилатация ПЖ не была связа­
на с локализацией и распространенностью 
коронарных поражений, но с параметрами, 
большинство из которых характеризовало 
морфофункциональное состояние ЛЖ. Пока­
зана связь дилатации ПЖ (у больных как с 
ИМ, так и без перенесенного ИМ) преимуще­
ственно с функциональным состоянием ЛЖ 
(снижением сократительной способности 
миокарда, нарушениями сердечного ритма и 
проводимости, значимой митральной регур- 
гитацией, увеличением ФК ХСН), а также с 
мужским полом, увеличением индекса мас­
сы тела и снижением ФК стенокардии напря­
жения. Отсутствие связей дилатации ПЖ с 
поражениями коронарного русла и ее отри­
цательная связь с тяжестью стенокардии на­
пряжения говорит о возможности неишеми­
ческого происхождения дилатации этой ка­
меры у больных ИБС без ИМ, что позволяет 
отнести и этот кардиальный синдром к неспе­
цифическим. Эти результаты подчеркивают 
важность своевременной коррекции левоже­
лудочковой дисфункции у больных ИБС [4].

Выделяют два механизма формирования 
МР при ИБС: первый связан с глобальным 
патологическим ремоделированием ЛЖ (ди­
латацией ЛЖ с расширением фиброзного

кольца митрального клапана), второй -  с ре­
гиональным поражением миокарда и смеще­
нием одной из папиллярных мышц. В обоих 
случаях причиной является недосмыкание 
створок клапана. Для мужчин с постинфарк­
тным кардиосклерозом оказался характерен 
механизм формирования МР, связанный с 
региональным поражением миокарда, выз­
ванным преимущественно поражением пра­
вой коронарной артерии (ОШ 2,14 (95%); ДИ 
1,18-3,87), а для женщин -  с глобальным ре­
моделированием миокарда -  дилатацией ЛЖ 
(ОШ 1,64 (95%); ДИ 1,24-2,17) и функцио­
нальным классом сердечной недостаточно­
сти (ОШ 4,26 (95%); ДИ 1,40-12,88). У боль­
ных ИБС без ИМ и ПИКС вне зависимости от 
пола МР была связана с нарушениями сер­
дечного ритма и проводимости, большим 
индексом размера левого предсердия и бо­
лее низкой фракцией выброса ЛЖ. Отсут­
ствие ее связей с параметрами коронарной 
ангиографии указало на низкую значимость 
фактора коронарного стенозирования в фор­
мировании МР у этих пациентов. Это, а так­
же обнаруженные гендерные особенности 
механизмов развития МР у больных ИБС с 
постинфарктным кардиосклерозом, позво­
ляет рассматривать кардиальный синдром 
МР при ИБС как неспецифический. Резуль­
таты обосновывают важность профилактики 
развития и предотвращения прогрессирова­
ния глобального патологического ремодели­
рования левого желудочка у женщин и сво­
евременного восстановления кровотока в 
правой коронарной артерии при реваскуля­
ризации миокарда у мужчин. Выявленные 
связи значимой МР как у мужчин, так и у жен­
щин с ИБС без ИМ преимущественно с нару­
шениями сердечного ритма и проводимости 
указывают на важность своевременной кор­
рекции таких нарушений для профилактики 
развития и прогрессирования МР, как небла­
гоприятного прогностического фактора [4].

Заключение. Эхокардиографические 
признаки дилатации желудочков сердца у 
больных ИБС без инфаркта миокарда, отно-
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сительная митральная регургитация у боль­
ных ИБС как без ИМ, так и с ИМ в анамнезе, 
характеризуют особые формы ремоделиро­
вания сердца, не всегда напрямую связанные 
с действием фактора коронарного стенози- 
рования и обусловленные зачастую смешан­
ной (коронарной и некоронарной)патологи­
ей. Предлагается относить данные кардиаль­
ные морфофункциональные синдромы к не­
специфическим. Изучение ремоделирования 
сердца у больных ИБС без ИМ выявило воз­
можность влияния неишемического фактора 
на развитие дилатации желудочков и функ­
циональной МР. Необходимо учитывать такую 
возможность и своевременно выявлять со­
путствующий ишемии этиологический фак­
тор, при необходимости корректируя лечеб­
ную тактику.
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ОЦЕНКА ЭЛЕКТРОКАРДИОГРАФИЧЕСКИХ И ЭХОКАРДИОГРАФИЧЕСКИХ 
ВАРИАНТОВ БЛОКАДЫ ЛЕВОЙ НОЖКИ ПУЧКА ГИСА В ПРОГНОЗИРОВАНИИ 

ОТВЕТА НА СЕРДЕЧНУЮ РЕСИНХРОНИЗИРУЮЩУЮ ТЕРАПИЮ

Каштанова С.Ю., Уцумуева М.Д., Гупало Е.М., Тарасовский Г.С., Киктев В.Г., 
Миронова Н.А., Саидова М.А., Голицын С.П.

Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии, Москва,
Российская Федерация

Введение. Значительное количество па­
циентов с хронической сердечной недоста­
точностью не отмечают улучшения состояния 
на фоне сердечной ресинхронизирующей те­
рапии. Поиск воспроизводимых предикторов 
ответа на сердечную ресинхронизирующую 
терапию в настоящее время является акту­
альной задачей.

Цель: оценить значение комплексного 
анализа электрокардиографических и эхо­
кардиографических вариантов блокады ле­
вой ножки пучка Гиса в прогнозировании ус-
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пеха сердечной ресинхронизирующей тера­
пии.

Методы. В исследование включено 25 
пациентов с хронической сердечной недо- 
статчностью вследствие ишемической (7 па­
циентов) и не ишемической (18 пациентов) 
кардиомиопатии, фракцией выброса левого 
желудочка <35%, блокадой левой ножки пуч­
ка Гиса, QRS>130 мс на фоне оптимальной 
медикаментозной терапии, которым были 
имплантированы сердечные ресинхронизи­
рующие устройства. В зависимости от эхо-
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кардиографической морфологии блокады 
левой ножки пучка Гиса пациенты были раз­
делены на 2 группы: 1-я группа -  морфоло­
гия желудочкового комплекса соответство­
вала критериям, предложенным Strauss D.G. 
2-я группа -  морфология желудочкового ком­
плекса отличалась отданных критериев. Кро­
ме стандартных эхокардиографических пара­
метров, на основе оценки продольной де­
формации, оценивалась модель сокращения 
левого желудочка, после чего пациенты были 
разделены на группу с «истинной» блокадой 
левой ножки пучка Гиса и не-БЛНПГ.

Результаты. Из 17 пациентов, ответив­
ших на сердечную ресинхронизирующую те­
рапию, у 15 (88%) морфология желудочково­
го комплекса соответствовала критериям 
Strauss D.G. и эхокардиографическую модель

сокращения левого желудочка определялась 
как «истинная» блокада левой ножки пучка 
Гиса. У 6 из 8 пациентов (75%), не ответив­
ших на сердечную ресинхронизирующую те­
рапию, не было выявлено эхокардиографи­
ческих критериев «истинной» блокады левой 
ножки пучка Гиса.

Заключение. Комплексный анализ элек­
трокардиографии и эхокардиографии анализ 
варианта блокады левой ножки пучка Гиса 
является перспективными в прогнозирова­
нии ответа на сердечную ресинхронизирую­
щую терапию.

Клю чевы е слова: хроническая сердечная 
недостаточность, сердечная ресинхронизи­
рующая терапия, блокада левой ножки пучка 
Гиса, эхокардиография, диссинхрония.

ROLE OF ELECTROCARDIOGRAPHIC AND ECHOCARDIOGRAPHIC TYPES OF LEFT 
BUNDLE BRANCH BLOCK IN PREDICTION OF RESPONSE TO CARDIAC 

RESYNCHRONIZATION THERAPY

Kashtanova S.Yu., Utsumueva M.D., Gupalo E.M., Tarasovsky G.S., Kiktev V.G., Mironova N.A.,
Saidova M.A., Golitsyn S.P.

National Medical Research Cardiology Center, Moscow, Russian Federation

Introduction. A large number of patients 
does not benefit from CRT. The search of the 
reproduced predictors of response on this 
therapy is an important problem. Purpose. To 
assess the value of the complex analysis of 
e lectrocard iographic (ECG) and echocar- 
diographic variants of LBBB in predicting the 
success of CRT.

Methods. The study included 25 patients 
with HF, who had the left ventricular ejection 
fraction <35% despite optimal pharmacological 
therapy, QRS duration >130 ms, LBBB and sinus 
rhythm. All patients were undergone CRT 
implantation. Depending on the presence /  
absence of ECG-criteria, proposed by Stra­
uss D.G., patients were divided into 2 groups: 
1-s tr ic t LBBB and 2-others. In addition to 
standard echocardiography, global longitudinal

2-dimensional strain and LBBB contraction 
pattern were performed. Also, patients were 
divided into 2 groups based on the presence of 
one of the echo patterns of LV dyssynchrony: 
«classical/typical LBBB» and «heterogeneous/ 
atypical».

Results. Within the group consisting of 25 
patients, 17 patients responded to CRT. Among 
these 17, there were 15 that had strict LBBB 
criteria by ECG and «classical» LBBB contraction 
pattern.

Conclusions. Complex analysis strict LBBB- 
criteria by ECG and contraction pattern by echo 
are promising potential parameters to predict 
benefit from CRT.

K e y w o rd s : chronic heart failure cardiac 
resynchronization therapy, left bundle branch 
block, echocardiography, dyssynchrony.
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Введение. Хроническая сердечная недо­
статочность (ХСН) занимает одну из лидиру­
ющих позиций по распространенности сре­
ди пациентов кардиологического профиля. У 
трети пациентов с сердечной недостаточно­
стью на электрокардиограмме (ЭКГ) регист­
рируются различные нарушения проводимо­
сти сердца. У каждого четвертого больного 
ХСН на ЭКГ определяется блокада левой 
ножки пучка Гиса (БЛНПГ). Однако значитель­
ное количество пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью не отмечают 
улучшения состояния на фоне СРТ. В 2014 г. 
Van Deursen C.J. и соавт. проанализировали 
используемые в настоящее время ЭКГ-кри­
терии постановки диагноза БЛНПГ. Наилуч­
шее сочетание чувствительности и специ­
фичности продемонстрировали критерии, 
предложенные в работе Strauss D.G. и соавт. 
(ширина комплекса QRS должна быть >140 мс 
у мужчин и >130 мс у женщин; морфология 
желудочкового комплекса должна соответ­
ствовать типу QS или г (малая)Б в отведени­
ях V1 и V2; обязательно наличие зазубрины R 
волны с формированием двух пиков хотя бы 
в двух отведениях из V1, V2, V5, V6,1, aVL). В 
2016 г. появилась публикация Tian Y. и соавт., 
свидетельствующая о том, что анализ исход­
ной морфологии комплекса QRS позволяет 
прогнозировать обратное ремоделирование 
миокарда ЛЖ после имплантации БВЭКС. По 
результатам ряда исследований отдельные 
параметры деформации миокарда, опреде­
ляемые с помощью методики 2D-Speckle­
Tracking, демонстрируют свою ценность в 
прогнозировании положительного ответа на 
СРТ. Однако в настоящее время недостаточ­
но данных о комплексном подходе к исполь­
зованию критериев электрической и механи­
ческой диссинхронии миокарда при отборе 
пациентов для проведения СРТ. Поиск вос­
производимых предикторов ответа на СРТ в 
настоящее время является актуальной зада­
чей.

Цель: оценить значение комплексного 
анализа электрокардиографических (ЭКГ) и

эхокардиографических (ЭХОКГ) вариантов 
БЛНПГ в прогнозировании успеха СРТ.

Методы. В исследование было включено 
25 пациентов с ХСН вследствие ишемичес­
кой (7 пациентов) и не ишемической (18 па­
циентов) кардиомиопатии, фракцией выбро­
са левого желудочка (ЛЖ) <35%, БЛНПГ, GRS 
>130 мс на фоне оптимальной медикамен­
тозной терапии, которым были имплантиро­
ваны сердечные ресинхронизирующие уст­
ройства. В зависимости от ЭКГ-морфологии 
БЛНПГ пациенты были разделены на 2 груп­
пы: 1-я группа -  морфология желудочкового 
комплекса соответствовала критериям, 
предложенным Strauss D.G. и соавт., 2-я груп­
па -  морфология желудочкового комплекса 
отличалась отданных критериев. Транстора­
кальная ЭхоКГ проводилась на ультразвуко­
вом приборе VIVD Е9 (GE Healthcare, США). 
Для определения фаз сердечного цикла во 
время исследования выполнялась синхрон­
ная запись ЭКГ. С целью изучения деформа­
ционных свойств ЛЖ выполнялась ЭхоКГ в 
двумерном режиме по стандартной методи­
ке, которая в последующем обрабатывалась 
с использованием технологии недопплеров­
ского изображения с помощью soft-програм­
мы (Echopac PC, GE Healthcare). Оценка про­
дольной деформации ЛЖ проводилась при 
обработке двумерных изображений ЛЖ из 
апикальной 4-камерной позиции с последу­
ющим анализом модели сокращения ЛЖ. Все 
3 из следующих критериев были необходи­
мы для того, чтобы паттерн сокращения ЛЖ 
был расценен как «истинная/типичная» 
БЛНПГ: 1) ранний пик сокращения, по мень­
шей мере 1 базального или среднего сегмен­
та межжелудочковой перегородки (МЖП), и 
раннее растягивание хотя бы 1 базального 
или среднего сегмента боковой стенки ЛЖ; 
2) ранний пик сокращения МЖП (в течение 
первых 70% фазы выброса); 3) пик сокраще­
ние боковой стенки ЛЖ после закрытия аор­
тального клапана. Если хотя бы 1 из этих 3-х 
критериев отсутствовал, пациент относился 
к группе «нетипичной» БЛНПГ. Пациенты
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были разделены на группу «истинной/типич- 
ной» БЛНПГ и «нетипичной» БЛНПГ. Ответом 
считалось уменьшение конечно-систоличес­
кого объема (КСО) ЛЖ >15% через 6 меся­
цев после имплантации СРТ.

Статистическая обработка данных прово­
дилась с помощью пакета программ SPSS 
версия 22. Для анализа и представления ре­
зультатов применялись методы непарамет­
рической статистики. Оценка различий меж­
ду группами проводилась с использованием 
критерия Манна-Уитни (U-критерий). Досто­
верными считались различия при р<0,05. 
Средние величины представлены как M±SD 
(стандартное отклонение).

Результаты. Из 17 пациентов, ответив­
ших на СРТ, у 15 (88%) морфология желудоч­
кового комплекса соответствовала критери­
ям Strauss D.G. и ЭхоКГ модель сокращения 
ЛЖ определялась как «истинная» БЛНПГ. У 6 
из 8 пациентов (75%), не ответивших на СРТ, 
не было выявлено ЭХОКГ критериев «истин­
ной» БЛНПГ.

Заключение. На данный момент накоп­
лен весьма значительный объем информа­
ции о потенциальной прогностической зна­
чимости оценки целого ряда параметров ме­
ханической диссинхронии, доступных для 
анализа различными эхокардиографически­
ми методиками. Кроме того, получены дан­
ные по уточнению ЭКГ-критериев БЛНПГ как 
признака электрической диссинхронии в 
прогнозировании положительного результа­
та СРТ. Однако все эти признаки выделены по 
результатам исследований, выполненных на 
небольших группах больных. Отсутствуют 
результаты многоцентровых рандомизиро­

ванных проспективных исследований, под­
тверждающих возможности использования 
электрокардиографических и эхокардиогра­
фических признаков при отборе пациентов 
для имплантации БВЭКС. Однако комплекс­
ный анализ электрокардиографических и 
эхокардиографических вариантов БЛНПГ яв­
ляется перспективными в прогнозировании 
ответа на СРТ.
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ОЦЕНКА СТРУКТУРНОГО ПОРАЖЕНИЯ МИОКАРДА ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА ПРИ 
БЛОКАДЕ ЛЕВОЙ НОЖКИ ПУЧКА ГИСА ДЛЯ ПРОГНОЗИРОВАНИЯ УСПЕХА 

СЕРДЕЧНОЙ РЕСИНХРОНИЗИРУЮЩЕЙ ТЕРАПИИ

Уцумуева М.Д., Каштанова С.Ю., Миронова Н.А., Стукалова О.В., Гупало Е.М., 
Тарасовский Г.С., Киктев В.Г., Голицын С.П.

Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии Министерства 
здравоохранения Российской Федерации, Москва, Российская Федерация

Актуальность. Сердечная ресинхронизи­
рующая терапия является стандартом лече­
ния некоторых групп пациентов с хроничес­
кой сердечной недостаточностью. Однако 
более 30% пациентов не отмечают улучше­
ния на фоне данного вида терапии. Возмож­
но, наличие топографии и выраженности 
фиброза миокарда могут оказывать влияние 
на эффективность сердечной ресинхронизи­
рующей терапии.

Цель: изучить ценность определения фиб­
роза с помощью магнитно-резонансной томог­
рафии сердца в прогнозировании ответа на 
сердечную ресинхронизирующую терапию па­
циентов с блокадой левой ножки пучка Гиса.

Материал и методы. В эксперимент 
было включено 25 пациентов (61,6+8,3 лет; 
48% женщин и 52% мужчин) с хронической 
сердечной недостаточностью различной эти­
ологии, с фракцией выброса левого желудоч­
ка <35%, с блокадой левой ножки пучка Гиса, 
QRS >130 ms. Перед имплантацией сердеч­
ной ресинхронизирующей терапии проводи­
лась оценка фиброза с помощью с помощью 
магнитно-резонансной томографии сердца.

Определялись толщина и посегментная ло­
кализация фиброза. Полуколичественный 
анализ проводился с помощью индекса фиб­
роза. Ответом считалось уменьшение конеч­
но-систолического объема левого желудоч­
ка >15% через 6 месяцев после имплантации 
сердечной ресинхронизирующей терапии.

Результаты. Наличие фиброза не было оп­
ределено у 10 пациентов (40%), 7 из которых 
(70%) ответили на сердечную ресинхронизиру­
ющую терапию. Наличие фиброза было опре­
делено у 15 пациентов 7 (46,7%) ответчиков и 
8 (53,3%) неответчиков. Среднее количество 
пораженных сегментов было больше у нерес- 
пондеров (7 vs 4,1; р<0,05). Среднее значение 
IF было значительно меньше у респондеров (11 
vs 23; р<0,05).

Заключение. Полуколичественная оцен­
ка структурного поражения миокарда являет­
ся перспективной методикой для прогнози­
рования ответа на СРТ.

Клю чевы е слова: сердечная недостаточ­
ность, сердечная ресинхронизирующая тера­
пия, блокада левой ножки пучка Гиса, магнит­
но-резонансная томография сердца.

MYOCARDIAL FIBROSIS ASSESSMENT IN SELECTION OF CANDIDATES WITH LEFT 
BUNDLE BRANCH BLOCK FOR CARDIAC RESYNCHRONIZATION THERAPY

Utsumueva M.D., Kashtanova S.Yu., Mironova N.A., Stukalova O.V., Gupalo E.M., Tarasovsky
G.S., Kiktev V.G., Golitsyn S.P.

National medical research center for cardiology, Moscow, Russian Federation

Introduction. Cardiac resynchronization selected patients with heart fa ilure (HF). 
therapy (CRT) is an established treatment for However, up to 30% of patients do not receive
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benefit from this invasive and costly intervention. 
The presence, location and burden of myocardial 
fibrosis may influence the effects of CRT.

Purpose. To assess the impact of myocardial 
replacement fibrosis on the response to CRT in 
patients with LBBB. M ethods. The study 
included 25 patients with heart failure (age 
61,6+8,3 yrs, 48% females and 52% males) due 
to different etiology, who had LV ejection fraction 
<35%, QRS>130 ms, LBBB and sinus rhythm. 
Late-gadolinium enhancement-cardiovascular 
m agnetic resonance (LGE-CMR) was 
undertaken to evaluate myocardial fibrosis prior 
to CRT devices implantation. Transmurality and 
location of fibrosis were estimated from LGE 
images using a 17-segm ent model. The 
semiquantitative analysis was performed using 
the fibrosis index (FI). Response was defined as 
a reduction in LV end-systolic volume of >15% 
at 6 months follow-up.

Results. Myocardial fibrosis has not been 
found in 10 of 25 patients (40%), where 7 of 
these 10 (70%) were responders to CRT. The 
presence of myocardial fibrosis was detected in 
15 patients (7 (46,7%) responders и 8 (53,3%) 
non responders). The average number of 
segments was greater in nonresponders than in 
responders (7 vs 4.1; p<0,05). The mean FI was 
significantly lower in responders than in non­
responders (11 vs 23; p<0,05).

Conclusions. The myocardial fibrosis burden 
is significantly greater in non-responders on CRT. 
The semiquantitative assessment of myocardial 
fibrosis is perspective technique to improve 
selection of candidates for CRT.

K e y w o rd s :  heart failure, cardiac
resynchronisation therapy, left bundle branch 
block, cardiovascular magnetic resonance.

Введение. Сердечная ресинхронизирую­
щая терапия (СРТ) является стандартом ле­
чения пациентов с хронической сердечной 
недостаточностью (XCH), тяжелой систоли­
ческой дисфункцией, широким комплексом 
QRS (более 130 мс). Известно, что пациенты 
с блокадой левой ножки пучка Гиса (БЛНПГ) 
лучше отвечают на СРТ. Несмотря на это, око­
ло трети пациентов не отмечают улучшения. 
Тем не менее, более 30% пациентов не отме­
чают улучшения клинического состояния[1]; 
более того, у половины из них наблюдается 
ухудшение течения XCH [2]. Есть основания 
полагать, что существует взаимосвязь меж­
ду исходными структурными особенностями 
миокарда левого желудочка и успехом ресин­
хронизирующей терапии [3]. Ведь именно в 
левом желудочке чаще бывают расположены 
электрически инертные зоны фиброза, обус­
ловленные перенесенным инфарктом или 
воспалением, что является не только допол­
нительным фактором замедления процессов 
активации миокарда левого желудочка (ЛЖ), 
но и фактором влияния на эффективность 
СРТ. Выраженность фиброза, его локализа­

ция, характер распределения в толще мио­
карда, а также по отношению к локализации 
желудочковых электродов может вносить са­
мостоятельный вклад в степень обратного 
ремоделирования левого желудочка в усло­
виях СРТ [4]. Магнитно-резонансная томог­
рафия с внутривенным контрастированием 
является золотым стандартом для неинва­
зивной оценки объема и топографии распре­
деления фиброза миокарда как ишемическо­
го, так и неишемического генеза. Крайне 
важным достоинством метода МРТ сердца с 
контрастированием является возможность 
количественной оценки фиброзного замеще­
ния миокарда [5].

Цель: изучить ценность определения сте­
пени фиброза с помощью МРТ сердца с кон­
трастированием в предсказании ответа на 
СРТ пациентов с БЛНПГ.

Материал и методы. В исследование 
было включено 25 пациентов (61,6+8,3 лет; 
48%женщин и 52% мужчин) сХСН ишемичес­
кой (36%) или неишемической природы 
(64%), фракцией выброса (ФВ) ЛЖ <35%, 
БЛНПГ, QRS >130 ms, синусовым ритмом.
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Перед имплантацией CPT проводилась оцен­
ка фиброза с помощью МРТ сердца с отсро­
ченным контрастированием. При наличии 
фиброза, оценивалась его толщина и посег- 
ментная локализация (по 17 сегментам ЛЖ, 
рекомендованными Американской ассоциа­
цией сердца). Полуколичественный анализ 
проводился с помощью индекса фиброза 
(ИФ), вычисляемого по формуле ИФ= 
=(1xS*n1)+(2xS*n2)+(3xS*n3)+(4xS*n4), где 1, 
2, 3 ,4 -  коэффициент толщины фиброза (1 -  
0-25% от толщины стенки ЛЖ, 2 -  26-50%, 3 -  
51-75%, 4-76-100% ), п 1 , 2 , 3 ,4 -  арифмети­
ческая сумма сегментов с соответствующим 
коэффициентом толщины фиброза. Ответом 
считалось уменьшение КСО ЛЖ >15% через 6 
месяцев после имплантации ОРТ.

Результаты. Наличие фиброза не было 
определено у 10 пациентов (40%), 7 из кото­
рых (70%) ответили на ОРТ. Наличие фибро­
за было определено у 15 пациентов 
(7 (46,7%) ответчиков и 8 (53,3%) неответчи­
ков). Среднее количество пораженных сег­
ментов было больше у нереспондеров (7 vs 
4,1; р<0,05). Среднее значение IF было зна­
чительно меньше у респондеров (11 vs 23; 
р<0,05).

Заключение. Существуют определенные 
ограничения в объеме рубцовой ткани, при

которой ресинхронизирующая терапия мо­
жет оказаться неэффективной. Полуколиче­
ственная оценка структурного поражения 
миокарда является перспективной методи­
кой для прогнозирования ответа на СРТ. По­
лученные в нашем исследовании результаты 
требуют уточнения в более крупных исследо­
ваниях.
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Целью данного исследования являлась 
оценка возможности нагрузочной радионук­
лидной томовентрикулографии в предопера­
ционной оценке функционального состояния

сердца у пациентов с ишемической кардио 
миопатией.

В исследование были включены 15 паци 
ентов с подтвержденным диагнозом ишеми
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ческая кардиомиопатия. Всем пациентам 
была выполнена радионуклидная томовент- 
рикулография с меченными 99тТс эритроци­
тами в состоянии функционального покоя и 
на фоне инотропной стимуляции допмином 
в дозах 5/10/15 мкг/кг/мин, а также синхро­
низированная по электрокардиограмме 
(ЭКГ-синхронизированная) перфузионная 
сцинтиграфия миокарда с 99тТс-МИБИ в ус­
ловиях функционального покоя и после вве­
дения вазодилататора (аденозин) в дозе 140 
мкг/кг/мин.

Было установлено, что пациенты с ишеми­
ческой кардиомиопатией характеризуются 
наличием обширных стабильных дефектов 
перфузии (суммарный индекс нарушения 
перфузии на нагрузке -  21,1 ±9; суммарный 
индекс нарушения перфузии в покое -  
19,7±9; разность суммарного индекса нару­
шения перфузии в покое и суммарного ин­
декса нарушения перфузии на нагрузке -

2,9±3) в сочетании со значительной дилата­
цией и снижением систолической функции 
левого желудочка (фракция выброса -  
29±6%; конечный диастолический объем -  
248±47 мл; конечный систолический объем -  
248+47 мл; внутри- и межжелудочковая дис- 
синхрония -  49±18 мсек), при нормальных 
показателях правого желудочка. Реакция - 
на инотропный стресс-тест у пациентов с 
ишемической кардиомиопатией характери­
зуется выраженной разнонаправленностью; 
при этом, статистически значимое увеличе­
ние фракции выброса левого желудочка и 
уменьшение объемов достигается при дозе 
в допмина 15 мкг/кг/мин.

Клю чевы е сло ва: перфузионная сцин­
тиграфия миокарда, хроническая сердечная 
недостаточность, ишемическая кардиомио­
патия, радионуклидная томовентрикулогра- 
фия.

PREOPERATIVE ASSESSMENT OF PATIENTS WITH ISCHEMIC CARDIOMYOPATHY BY
STRESS GATED BLOOD POOL SPECT

Shipulin V.V.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

The aim  of th is study was to assess 
the capability of stress gated blood pool SPECT 
in preoperative assessment of the functional 
state of the heart in patients with ischemic 
cardiomyopathy (ICM). The study included 15 
patients with a confirmed diagnosis of ICM. All 
patients underwent gated blood pool SPECT with 
99mTc labeled erythrocytes in a state of a 
functional rest and against inotropic dopmin 
stimulation at doses of 5/10/15 мд/kg/min, as 
well as ECG-synchronized perfusion 
scintigraphy of myocardium with 99mTc-MIBI at 
a rest and a fte r vasodila tor (adenosine) 
administration at a dose of 140 мд/kg/min. The 
study has revealed that patients with ischemic 
cardiom yopathy are characterized by the

presence of extensive stable perfusion defects 
(SSS=21,1±9; SRS=19,7±9; SDS=2,9±3) in 
com bination with significant dilatation and 
decrease in the left ventricular systolic function 
(EF=29+6%; EDV=248±47 ml, ESV=248±47 ml; 
IVD=49±18 msec), with normal right ventricular 
parameters. The response to an inotropic stress 
test in patients with ICM was characterized by a 
pronounced multidirectionality; a statistically 
significant increase in LVEF and a decrease in 
volumes was achieved with a dopamine dose of 
15 m*g/kg/min.

Keyw ords: stress gated blood pool SPECT, 
m yocardial perfusion imaging, ischem ic 
cardiomyopathy, heart failure.
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Введение. Современная концепция ком­
плексного хирургического лечения пациен­
тов с ишемической кардиомиопатией пред­
полагает максимальную реваскуляризацию 
миокарда, реконструкцию полости ЛЖ и вос­
становление функции митрального клапана в 
случае его недостаточности. Однако у части 
оперированных пациентов происходит по­
вторное ремоделирование сердца и прогрес­
сирование сердечной недостаточности в от­
даленном послеоперационном периоде [1]. 
Среди методов оценки функционального со­
стояния сердца наиболее часто используют­
ся ЭхоКГ и MPT, которые позволяют иссле­
довать основные показатели гемодинамики, 
сократимости, а также выявить зоны жизне­
способного миокарда [2]. В арсенале радио­
нуклидной диагностики существует метод 
оценки систолической и диастолической 
функции левого и правого желудочков серд­
ца, сопоставимый по точности измерений с 
упомянутыми модальностями -  радионук­
лидная томовентрикулография [3]. Однако в 
современной литературе данных об исполь­
зовании этого метода на фоне нагрузочных 
тестов в целях оценки сократительного ре­
зерва миокарда представлено крайне мало.

Цель: оценить возможности нагрузочной 
радионуклидной равновесной томовентрику- 
лографии в предоперационной оценке фун­
кционального состояния сердца у пациентов 
с ишемической кардиомиопатией.

Материал и методы. В исследование 
были включены 15 пациентов с подтвержден­
ным диагнозом ИКМП. Средний возраст об­
следуемых составил 59+7 лет (11 мужчин, 
4 женщины). Группу контроля составили 10 
пациентов с хронической сердечной недо­
статочностью I ФК (NYHA). Всем пациентам 
была выполнена радионуклидная томовент­
рикулография (РТВГ) с меченными 99тТс 
эритроцитами в состоянии функционально­
го покоя и на фоне инотропной стимуляции 
допмином в дозах 5/10/15 мкг/кг/мин для 
оценки сократительного резерва миокарда. 
Кроме того, всем пациентам выполнена ЭКГ -

синхронизированная перфузионная сцинтиг- 
рафия миокарда с 99тТс-МИБИ в условиях 
функционального покоя и после введения 
вазодилататора (аденозин) в дозе 140 мкг/ 
кг/мин для оценки кровоснабжения миокар­
да. По данным РТВГ оценивали конечно-си­
столический (КСО) и диастолический объе­
мы (КДО), фракцию выброса (ФВ), а также 
показатели, отражающие внутри- и межже­
лудочковую диссинхронию (ВЖД), которая 
оценивалась по стандартному отклонению 
среднего времени сокращения желудочка 
(мс); МЖД оценивалась по разнице средне­
го времени сокращения левого и правого 
желудочков (СВСЛЖ-СВСПЖ (мс)). По дан­
ным перфузионной сцинтиграфии миокарда 
с 99тТс-МИБИ оценивали следующие показа­
тели: SSS -  суммарный индекс нарушения 
перфузии на нагрузке; SRS -  суммарный ин­
декс нарушения перфузии в покое; SDS -  
разность SRS и SSS; Extent (S/R) площадь 
дефекта перфузии в нагрузке и покое; 
Severity (S/R) -  выраженность дефекта пер­
фузии в нагрузке и в покое; процент нормаль­
но перфузируемого миокарда (Tot D Extent 
(Nn%), с улучшающейся в покое перфузией 
(Tot D Extent (Rev%) и миокарда со стабиль­
ными дефектами перфузии (Tot D Extent 
(Fix%); а также конечно-систолический (КСО) 
и диастолический объемы (КДО), фракцию 
выброса (ФВ).

Результаты. По результатам перфузион­
ной сцинтиграфии миокарда выявлено, что 
при ИКМП преобладают обширные дефекты 
перфузии, занимающие до 1/3 площади ми­
окарда ЛЖ (табл. 1). При этом улучшение 
перфузии в покое практически отсутствова­
ло (SDS=2,9+3).

Показатели гемодинамики, сократимости 
и диссинхронии желудочков по данным РТВГ 
в покое представлены в таблице 2, из кото­
рой видно выраженное нарушение сократи­
тельной функции и дилатацию камер сердца. 
При этом показатели функционального со­
стояния правого желудочка находятся в пре­
делах нормальных значений.
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Таблица 1. Характеристика перфузии миокарда ЛЖ пациентов с ИКМП

SSS SRS SDS Tot D Extent (Nn%) (TotD Extent (Rev%) TotD Extent (Fix%)

21,1+9 19,7+9 2,9+3 49,7+18 16,1+12 34,1+17

Таблица 2 Показатели гемодинамики, сократимости и диссинхронии желудочков по 
данным РТВГ в покое

ФВ (%) КДО (мл) КСО (мл) ВЖД(мс)

ЛЖ 29+6 248+47 248+47 49+18

ПЖ 50+14 155+35 85+31 23+12

Таблица 3 Показатели гемодинамики и сократимости желудочков сердца по данным 
ЭхоКГ, синх-ПСМ и РТВГ

Показатель Метод исследования

ЭхоКГ ЭКГ-синхр
ОФЭКТ

РТВГ р value
ЭхоКГ/ЭКГ-синхр

ОФЭКТ

р value 
ЭхоКГ/РТВГ

value
ЭКГ-синхр 

ОФЭКТ/РТВГ

ФВ (%) 21+9 25+7 29+6 >0,05 >0,05 >0,05

КДО (мл) 218+44 306+46 248+47 <0,05 >0,05 <0,05

КСО (мл) 151+40 230+50 175+41 <0,05 >0,05 <0,05

Таблица 4. Динамика показателей ФВ, КДО, КСО на фоне введения допмина

ПОКОЙ 5 мкг/кг/мин 10 мкг/кг/мин 15 мкг/кг/мин

ИКМП Контр ИКМП Контр ИКМП Контр ИКМП Контр

ФВЛЖ(%) 29+6* 72+19 28+4 85+7 27+5 88+7 37+8* 87+13*
КДОЛЖ(мл) 248+47* 127+19 235+47* 137+35 232+43* 133+26 235+35* 128+20

КСОЛЖ(мл) 175+41* 35+10 166+42* 28+10 162+42* 24+8 156+33* 24+11*

Примечание: значения исследований в нагрузке сравнивались с исходным исследованием в покое; 
*р<0,05

Показатели гемодинамики и сократимос­
ти желудочков сердца поданным ЭхоКГ, синх- 
ПСМ и РТВГ представлены в таблице 3. Зна­
чительное переоценка объемных показате­
лей по данным синхронизированной ОФЭКТ 
связана, по нашему мнению, с неправильным 
оконтуриванием ЛЖ, обусловленным наличи­
ем обширных дефектов перфузии.

При проведении РТВГ на фоне фармако­

логической нагрузки, наиболее выраженные 
статистически значимые изменения показа­
телей гемодинамики и сократимости как у 
пациентов с ИКМП, так и в группе контроля, 
были выявлены на дозе допмина 15мкг/кг/ 
мин.

Выводы. Поданным комплексногосцин- 
тиграфического исследования, пациенты с
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ишемической кардиомиопатией характери- 
зуются наличием обширных стабильных де­
фектов перфузии в сочетании со значитель­
ной дилатацией и снижением систолической 
функции ЛЖ; показатели объемов и сократи­
мости правого желудочка находятся в преде­
лах нормы. Реакция на инотропный стресс- 
тест у пациентов с ИКМП характеризуется 
выраженной разнонаправленностью. При 
этом, статистически значимое увеличение 
В и уменьшение объемов достигается при дозе- 
в допмина 15 мкг/кг/мин. Полученные дан­

ные будут использованы, в дальнейшем, для 
определения прогноза восстановления со­
кратительной функции сердца поле комплек­
сного хирургического лечения ИКМП.
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Раздел 6

РАБОТЫ МОЛОДЫХ УЧЕНЫХ

МОДИФИКАЦИЯ ШОВНОГО МАТЕРИАЛАФРАКСИПАРИНОМ И ГЕПАРИНОМ С 
ЦЕЛЬЮ  ПРОФИЛАКТИКИ ПОСЛЕОПЕРЦИОННЫХ ТРОМБОЗОВ В ЗОНЕ

СОСУДИСТОГО АНАСТОМОЗА

Акентьева Т.Н., Лузгарева С.В., Севостьянова О.Г., Кудрявцева Ю.А.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Исследование посвящено изучению агре- 
гационных свойств модифицированного 
шовного материала, применяемого в сердеч­
но-сосудистой хирургии. Модификацию 
шовного материала гепарином и фраксипа- 
рином проводили в несколько стадий при 
помощи многоступенчатой химической реак­
ции, что позволило прочно закрепить покры­
тие на поверхности нити. Оценку качества 
присоединения гепарина и фраксипарина к 
шовному материалу оценивали с помощью 
метода спектроскопии комбинационного 
рассеяния.

Полученные результаты показали, что мо­
дификация шовного материала с помощью 
метода химического инициирования позво­
ляет прочно закрепить гепарин и фраксипа- 
рин на поверхности нити. Было доказано сни­
жение агрегационной активности тромбоци­
тов на модифицированный шовный матери­
ал в сравнении с немодифицированным.

Клю чевы е слова: шовный материал, мо­
дификация, агрегация, фраксипарин, гепа­
рин.

HEPARIN AND FRAXIPARINE SUTURE MATERIAL MODIFICATION PREVENTING 
POSTOPERATIVE THROMBOSIS OF A VASCULAR ANASTOMOSES ZONE

Akentyeva T.N., Luzgarev S.V., Sevostyanov O.G., Kudryavtseva J.A.

Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

The research is dedicated to the modified 
suture materials aggregation properties in the 
cardiovascular surgery. Heparin and fraxiparine 
suture material modification was performed in

several steps using m ultistage chemical 
reaction, in order to ensure a consistent holding 
of the coating on the thread surface. The quality 
assessment of heparin and fraxiparine attaching
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to the suture material was evaluated by Raman 
scattering spectroscopy. The obtained results 
showed that the suture material modification 
using chemical initiation method allowed to be 
the heparin and fraxiparine firmly fixed on the 
suture surface. Has been proven the reduction

Тромбоз артерий является серьезной про­
блемой, способной привести к инвалидиза- 
ции пациента и летальному исходу. На сегод­
няшний день современная медицина ощути­
мо шагнула вперед. Используемые новые 
технологии при реконструктивных операци­
ях на сосудах позволяют спасти жизни людей. 
Но количество повторных тромбозов после 
перенесенных операций неукоснительно ра­
стет. Так, общее количество артериальных 
реконструкций в 2016 г. значительно превы­
сило число таковых в предыдущих годах и 
составило 71 810. При этом в 2014 г. было 
выполнено 57 105 операций, а за 2012 г. -  
53 029. Одной из причин развития повторных 
тромбозов может служить используемый 
шовный материал, который как инородное 
тело, находящееся в кровотоке длительное 
время, способен вызывать целый ряд пато­
физиологических реакций. Уже через не­
сколько минут после наложения анастомоза, 
на границе «протез-артерия пациента» сор­
бируется большое количество белков крови 
с разной последовательностью, таких как 
альбумины, г-глобулины, фибриноген. Затем 
следует активация коагуляционной системы 
и системы комплемента, что в дальнейшем 
может привести к тромбообразованию и 
асептическому воспалению. Ответная реак­
ция тромбоцитов на повреждение сосудис­
той стенки и шовный материал опасна тем, 
что именно она служит пусковым механиз­
мом процесса тромбообразования [1 ,2 ,3 ,4 ]. 
Артериальные тромбы часто называют «бе­
лыми тромбами», поскольку состоят они пре­
имущественно из тромбоцитов, которые 
фиксируются между собой нитями фибрина. 
Воздействовать на компоненты крови и, в 
том числе, снижая степень агрегации тром-

of platelet aggregation activity level to the 
modified suture material in comparison with 
unmodified.

K eyw o rd s: suture material, modification, 
aggregation, fraxiparine, heparin.

боцитов в зоне сосудистого анастомоза, воз­
можно путем нанесения антитромботическо- 
го покрытия на шовный материал.

Поэтому целью нашего исследования ста­
ло создание антитромботического покрытия 
на поверхности хирургической нити.

Материал и методы. В настоящей рабо­
те использовали шовный материал из поли­
пропилена «Serapren 3/0», сополимер поли- 
гидроксибутиратоксивалериат (ПГБВ), син­
тезированный в институте биохимии и физи­
ологии микроорганизмов им. Г.К. Скрябина 
РАН (г. Пущино, Московская область), Фрак- 
сипарин (Надропарин кальций) анти Ха-фак- 
торной активности (Франция) и нефракцио- 
нированный гепарин (Biochemie, Австрия), 
предварительно лиофилизированный. В ка­
честве антитромботической профилактики 
применяли два вида покрытий: покрытие с 
ПГБВ+гепарин и покрытие ПГБВ+фраксипа- 
рин. Для прочной прививки гепарина и фрак- 
сипарина к шовному материалу наносили 
дополнительный подслой, химически приви­
тый к полимерной нити, и имеющий в своем 
составе активные группы, которые могут ре­
агировать с гепарином и фраксипарином, 
образовывая с ними прочные ковалентные 
связи. Исследование полноты прививки ге­
парина и фраксипарина к субстрату прово­
дили методом спектроскопии комбинацион­
ного рассеяния (Раман-спектроскопии) с 
применением прибора Т64000 фирмы 
«Horiba» (Япония) путем сканирования повер­
хности образца. Изучение агрегационной ак­
тивности проводили при помощи полуавто­
матического 4-канального анализатора агре­
гации тромбоцитов «АРАСТ 4004», Германия. 
Статистическую обработку полученных дан­
ных проводили с помощью программы
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«STATISTICA 6.0». Результаты представлены 
в виде медианы и квартального отклонения. 
Статистически значимыми считали различия 
при уровне значимости р<0,05.

Результаты и обсуждения. Использова­
ние метода спектроскопии комбинационно­
го рассеяния позволяет определить измене­
ния в поверхностном слое и оценить эффек­
тивность прививки. В результате исследова­
ния было выявлено, что в спектрах модифи­
цированных образцов наблюдалось большое 
количество отличий от исходного «Serapren 
3/0». Данный метод позволил выявить ске­
летные колебания, характерные для химичес­
кого состава полипропилена, с волновым 
числом -  748 см-1. После модификации шов­
ного материала раствором ПГБВ появились 
волновые пики, характерные для -С-О-С- 
(847 см-1) и -СН2ОН (593 см-1) групп ПГБВ. 
Наиболее важные изменения в спектрах суб­
страта были обнаружены в волновых пиках, 
которые характерны для ОН- и СОО- -  группы 
гепарина и фраксипарина. При оценке полу­
ченных спектров была определена толщина 
слоя гепарина, равная 2,5-3 мкм, при этом 
толщина слоя фраксипарина составила не 
более 1 мкм.

При изучении влияния нанесенного по­
крытия на степень агрегации тромбоцитов 
были получены результаты, которые показа­
ли, что шовный материал способен провоци­
ровать повышение агрегации тромбоцитов. 
Так, максимум агрегации тромбоцитов, не 
контактировавших с шовным материалом, не 
превышал нормального уровня и составил 
51,06 (51,02; 51,08%). При этом образцы, 
прошитые немодифицированным шовным 
материалом, увеличили агрегацию тромбо­
цитов до 55,05 (55,04; 55,09%). Это свиде­
тельствует о том, что шовный материал спо­
собен провоцировать агрегацию тромбоци­
тов. Модификация хирургической нити ра­

створом ПГБВ и фраксипарина позволила 
снизить агрегационную активность тромбо­
цитов до 48,98 (50,23; 47,38%), а модифика­
ция ПГБВ и раствором гепарина до 44,53 
(40,23; 48,38%), что говорит о возможности 
повышения антитромботических свойств мо­
дифицированного шовного материала.

Выводы. Полученные результаты показа­
ли, что модификация нити ПГБВ и антикоагу­
лянтами прямого действия позволяет сни­
зить уровень агрегации тромбоцитов крови, 
что позволит в будущем профилактировать 
процесс тромбообразования в зоне сосуди­
стого анастомоза. Существенной разницы 
между использованными препаратами не 
было обнаружено, однако толщина слоя ге­
парина оказалась несколько больше (до 3 
микрометров) и степень воздействия на аг- 
регационные свойства крови выше. Говоря о 
преимуществах предложенной методики мо­
дификации шовного материала, надо отме­
тить, что данный способ замечателен тем, что 
нанесенный гепарин или фраксипарин проч­
но закрепляется на поверхности нити и не 
вымывается естественной средой организ­
ма, оказывая необходимый терапевтический 
эффект.
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ВЛИЯНИЕ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ НА ВЫЖИВАЕМОСТЬ ПАЦИЕНТОВ С 
ИШЕМИЧЕСКОЙ КАРДИОМИОПАТИЕЙ В СРЕДНЕСРОЧНОМ ПЕРИОДЕ

НАБЛЮДЕНИЙ

Александрова Е.А.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Мы оценили эффективность оперативно­
го лечения совместно с медикаментозной те­
рапией и изолированной медикаментозной 
терапией у пациентов с ишемической карди­
омиопатией в среднесрочном периоде на­
блюдений. У пациентов с ишемической кар­
диомиопатией высокий риск оперативного 
лечения и периоперационного периода. Вы­

живаемость оперированных пациентов с 
ишемической кардиомиопатией в средне­
срочный период (до 4±0,9 лет) выше, чем у 
пациентов консервативного лечения.

Клю чевы е слова: ишемическая кардио­
миопатия, натрийуретический пептид, пико­
вое потребление кислорода.

THE EFFECT OF SURGERY ON THE SURVIVAL OF PATIENTS WITH ISCHEMIC 
CARDIOMYOPATHY IN THE MID-TERM FOLLOW-UP PERIOD

Alexandrova E.A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Centre, Russian Academy of Sciences.
Tomsk, Russian Federation

The effect of surgery on the survival of 
patients with ischemic cardiomyopathy (ICM) in 
the mid-term follow-up period. ICM patients are 
at high risk during surgery and in the 
perioperative period. The survival rate of 
operated ICM patients in the mid-term follow­
up period (up to 4±0,9 years) is higher than in 
patients who received drug therapy only. 
Pronounced effect of surgical treatment and

improvement in the functional state of the 
operated ICM patients were shown based on the 
results of BET, SMWT, and natriuretic peptide 
level in the mid-term follow-up period (up to 4 
years) regardless the type of surgery.

K e y w o rd s :  ischem ic cardiom yopathy, 
peptide natriuritique, peak oxygen consumption.

Введение. Для ответа на вопрос, улучша­
ет ли хирургическое лечение прогноз у паци­
ентов ишемической кардиомиопатией, кото­
рые получают в полном объеме предусмот­
ренную современными рекомендациями оп­
тимальную медикаментозную терапию, было 
спланировано и проведено исследование 
STICH [1, 2, 3], в котором оценивались эф­
фекты АКШ у пациентов с ишемической кар­

диомиопатией в течение 5 лет наблюдения, 
показано, что АКШ снижает смертность, но 
эта тенденция не достигла статистической 
достоверности, не показаны механизмы 
улучшения показателей [4, 5].

Цель: оценить эффективность оператив­
ного лечения с медикаментозной терапией и 
изолированной медикаментозной терапией
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у пациентов с ишемической кардиомиопати­
ей в среднесрочном периоде наблюдений.

Материал и методы. Мы провели оцен­
ку выживаемости больных в зависимости от 
проведенного хирургического и медикамен­
тозного лечения в среднесрочный период,а 
также от типа оперативного лечения. Была 
выполнена оценка функционального состоя­
ния больных до 4 лет после операции. В ис­
следование вошло 85 пациентов с ИКМП ев­
ропеоидной расы, отобранные по критериям: 
ОИМ в анамнезе, многососудистым пораже­
нием коронарного русла, ФВ ЛЖ<40% и КСИ 
>60 мл/м 2. Первым этапом проводилась 
оценка выживаемости пациентов в срок до 
4,1 ±0,9 года. Сопоставлялись 5 групп, все по 
17 пациентов. 1-я группа -  с изолированной 
медикаментозной терапией. 2-я -  с АКШ. 3­
я -  с АКШ и резекция аневризмы ЛЖ. 4-я -  
АКШ и пластика митрального клапана. 5-я -  
сочетание АКШ с резекцией аневризмы ЛЖ 
и пластикой митрального клапана. Первич­
ным результатом была смерть от любой при­
чины. Проведена псевдорандомизация паци­
ентов с использованием Propensitysco­
rematching. Вторым этапом выполнено ис­
следование эффективности хирургического 
лечения групп. Изучались спировелоэрго- 
метрия (СВЭМ), тест шестиминутной ходьбы 
(ТШХ), оценка уровня натрийуретического 
пептида (NT-proBNP), магнитнорезонанстная 
томография (МРТ) сердца с контрастирова­
нием с определением индекса массы жизне­
способного миокарда (Имжм) г/м2.

Результаты и обсуждения. При исследо­
вании выживаемости пациентов в группах 
методом Каплан-Майера достоверное отли­
чие выявлено в группе медикаментозной те­
рапии умерло 6 пациентов из 17 (35%) за 4 
года наблюдения. Во 2-й группе -  4 (23,5%), 
в 3-й и 4-й группах -  по 3 (17,6%). В 5-й груп­
пе 4 (23,5%). В группах оперированных паци­
ентов наиболее высокая смертность в ран­
нем послеоперационном периоде и первый 
год наблюдения. При оценке КСИ объемы 
сердца уменьшаются во всех группах, осо­

бенно значимо в группах с резекцией анев­
ризмы ЛЖ. ФВ достоверно возрастает во 
всех группах. По динамике ТШХ и СВЭМ от­
мечен достоверный прирост к 4 году наблю­
дения. NT-proBNP показал 56,5±36,4 пг/мл 
при обследовании здоровых добровольцев. 
У больных ИКМП уровень NT-proBNP соста­
вил 420,3±272,0 пг/мл, через месяц после 
операции 536 ,5±331,4 пг/м л, через год 
146,6+60,2 пг/мл, через 4 года 174,6+134,7 
пг/мл.

Выводы. У пациентов с ишемической кар­
диомиопатией высокий риск оперативного 
лечения и периоперационного периода. Вы­
живаемость оперированных пациентов с 
ИКМП в среднесрочный период (до 4±0,9лет) 
выше, чем у пациентов консервативного ле­
чения. Показано выраженная эффективность 
хирургического лечения и улучшение функ­
ционального состояния оперированных 
больных с ИКМП по результатам спировело- 
эргометрии, ТШХ, и уровня натрийуретичес­
кого пептида в среднесрочный период (до 4 
лет) вне зависимости от типа оперативного 
лечения.
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НОВЫЕ ЭКГ КРИТЕРИИ ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНОЙ ДИАГНОСТИКИ ТАХИКАРДИЙ 
С РАСШИРЕННЫМИ КОМПЛЕКСАМИ QRS: ЗНАЧИМОСТЬ ПОКАЗАТЕЛЕЙ 

КОНЕЧНОЙ ЧАСТИ ЖЕЛУДОЧКОВОГО КОМПЛЕКСА

Салами Х.Ф., Шлевков Н.Б., Жамбеев А.А., Новиков П.С., Миронов Н.Ю., Певзнер А.В.

Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии Министерства 
здравоохранения Российской Федерации, Москва, Российская Федерация

Цель исследования: сравнить диагности­
ческую значимость компонентов первой и 
второй половин комплекса QRS по стандар­
тной электрокардиограмме для дифферен­
циальной диагностики разных тахикардий, 
протекающих с расширенными комплексами 
QRS.

М атериал и м етоды . В исследование 
включено 120 пациентов (83 муж./37 жен., 
возраст 47±19 лет). Всем пациентам была 
документирована по стандартной электро­
кардиограмме в 12-отведениях тахикардия с 
расширенными комплексами QRS по типу 
блокады правой ножки пучка Гиса (группа 1) 
или блокады левой ножки пучка Гиса (группа 
2). Пациенты подразделены на две равные 
группы из 60 пациентов. В каждой из 2 групп 
больных проведена дифференциальная ди­
агностика с помощью электрофизиологичес­
кого исследования сердца, по результатам 
которой пациентам были диагностированы: 
желудочковая тахикардия (желудочковая та­
хикардия, п=40), наджелудочковая тахикар­
дия с тахизависимой блокадой одной из но­
жек пучка Гиса (наджелудочковая тахикар­
дия, п=40) или наджелудочковая тахикардия 
с проведением по дополнительным проводя­
щим путям (дополнительные проводящие 
пути, п=40). У пациентов во время тахикар­
дии анализировались 240 параметров мор­
фологии комплексов QRS (по 20 параметрам

для каждого отведения электрокардиограм­
мы). Методами однофакторного и ROC-ана­
лизов сопоставлялась дифференциально­
диагностическая ценность признаков для на­
чальных (q-вершина зубца R) и конечных 
(вершина зубца R-S) компонентов комплек­
са QRS.

Результаты. Наиболее значимые диффе­
ренциально-диагностические признаки по 
результатам ROC-анализа исследованных 
параметров электрокардиограммы для каж­
дой из групп больных представлены в табли­
цах 1А и 1Б.

Заключение. Наиболее важные признаки 
для дифференциальной диагностики тахи­
кардий с «широкими» комплексами QRS вне 
зависимости от типа блокады ножек пучка 
Гиса (блокада левой ножки пучка Гиса или 
блокада правой ножки пучка Гиса) относи­
лись к компонентам «второй половины» же­
лудочкового комплекса. Полученные резуль­
таты дают возможность повысить чувстви­
тельность и специфичность существующих 
алгоритмов дифференциальной диагностики 
желудочковых и наджелудочковых тахикар­
дий.

Клю чевы е слова: тахикардия с расши­
ренными комплексами QRS, желудочковая 
тахикардия, наджелудочковая тахикардия, 
электрокардиограмма, блокада левой ножки 
пучка Гиса, блокада правой ножки пучка Гиса.
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NEW ECG CRITERIA FOR THE DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF TACHYCARDIA WITH 
WIDE COMPLEXES QRS: ROLE OF THE FINAL PART OF THE VENTRICULAR COMPLEX

Salami H.F., Shlevkov N.B., Zhambeev A.A., Novikov P.S., Mironov N.Yu., Pevzner A.V.

National medical research center for cardiology, Moscow, Russian Federation

P u rp o se : to evaluate the diagnostic 
significance of the components of the first and 
second half of the QRS complex using a standard 
ECG for differential diagnosis of tachycardias 
with extended QRS complexes.

M ethods. In this study were included 120 
patients (83 m ales/37 females, age 47±19 
years) with tachycardia with extended QRS 
complexes (group 1, n=60) or left bundle branch 
block (LBBB) (group 2, n=60) documented by 
standard ECG in 12 leads. In each case, 
differential diagnosis was performed with the 
e lectrophysio logica l study (EPS), which 
established ventricular tachycardia (VT, n=40), 
supraventricular tachycardia with tachy- 
dependent of the one of the branch block (n=40) 
or SVT with additional conductive pathways 
(ACP) (n=40). The analyzed 240 parameters of 
morphology of QRS complexes by single-factor

and ROC-analyzes, which identified differential 
diagnostic value of signs for first (q-pic of R 
wave) and final (pic of wave R-S) components 
of QRS complex.

R esu lts . The most important differential 
diagnostic signs according to the results of ROC- 
analysis investigated ECG parameters for each 
of the groups of patients are presented in tables 
1-A and 1-B.

C onclusion. The final components of the 
QRS com plex are universal signs fo r the 
differential diagnosis of tachycardias with «wide» 
QRS complexes regardless of the type of bundle 
branch block.

K e y w o rd s :  tachycardia with wide QRS 
com plexes, ventricu lar tachycardia, 
supraventricular tachycardia, electrocardio­
gram, the left bundle branch block, the right 
bundle branch block.

Введение. Потенциально опасные желу­
дочковые тахикардии (ЖТ), нуждающиеся в 
безотлагательном и эффективном лечении, 
и относительно благоприятные варианты 
наджелудочковых тахикардий (НЖТ), когда 
они протекают с ЭКГ-картиной блокады нож­
ки пучка Гиса или предвозбуждения желудоч­
ков, могут иметь крайне схожие ЭКГ прояв­
ления. Существующие ЭКГ-алгоритмы диф­
ференциальной диагностики ЖТ и НЖТ име­
ют ряд существенных ограничений по чув­
ствительности и специфичности. Практичес­
ки все крупные электрофизиологические 
центры мира разрабатывали критерии для 
дифференциальной диагностикой тахикар­
дий с расширенными комплексами QRS. При 
этом большинство дифференциально-диаг­
ностических критериев использовали либо 
оценку суммарной полярности всех зубцов

комплекса QRS либо анализировали особен­
ности первой половины комплекса QRS. Ди­
агностическая значимость компонентов «вто­
рой половины» комплекса QRS с этой целью 
была малоизучена.

Цель исследования: оценить диагности­
ческую значимость компонентов первой и 
второй половины комплекса QRS по стандар­
тной ЭКГ для дифференциальной диагности­
ки тахикардий с расширенными комплекса­
ми QRS.

В исследование включено 120 пациентов 
(83 муж./37 жен., возраст 47+19 лет). Всем 
пациентам была документирована по стан­
дартной ЭКГ в 12-отведениях тахикардия с 
расширенными комплексами QRS по типу 
БПНПГ (группа 1) или БЛНПГ (группа 2). Па­
циенты подразделены на две равные группы 
из 60 пациентов.
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Таблица 1. 1-А. Дифференциально-диагностические признаки для тахикардий с
расширенными комплексами QRS по типу БЛНПГ

№ ЭКГ признаки «ЖТ»(п=20) «НЖТ» (п=20) «ДПП» (п=20)

1. Интервал R (вершина) -  S (окончание) в отв. V2, мс 70(40-80) 100(100-120) 110(100-120)

2. Интервал R (вершина) -  S (окончание) в отв. V3, мс 50(40-50) 105(100-120) 110(100-120)

3. Интервал R (начало) -  8(вершина) в отв. V2, мс 100(90-120) 60(60-70) 90(80-100)

4. Длительность зубца R в V5, мс 130(115-155) 40(40-78) 135(120-148)

5. М-образный QRS в отв. I 20% 85% 10%

6. Наличие зубца S в отв. AVL 55% 75% 0%

7. Зазубренность на нисходящем 
колене зубца R в отв. Ill, %

10% 80% 10%

1 -Б. Дифференциально-диагностические признаки для тахикардий с расширенными
комплексами QRS потипу БПНПГ

1. ДлительностьОНЗвотв.И, мс 165(160-200) 127(120-135) 130(118-140)

2. М-образный QRS в otb.V2, % 25% 95% 38%

3. Длительность зубца R в отв. I 80(50-116)мс40(30-40) мс 60(40-105) мс

4. Интервал от начала зубца Идо вершины 
зубца S в отв. V5, мс

100(100-138) 6 0 (5 0 -6 0 ) 85(70-98)

5. Интервал между вершинами зубцов 
R и S в отв. V5, мс

60(50-70) 30(30-36) 40(40-50)

6. Длительность зубца S в отв. V6, мс 100(80-113) 70(60-80) 60(40-70)

Примечание: курсором выделены признаки, относящиеся преимущественно к начальной части комплек­
са QRS; жирным шрифтом выделены признаки, относящиеся преимущественно к конечной части комп­
лекса QRS

В каждой из двух групп больных проведе­
на дифференциальная диагностика с помо­
щью ЭФИ, по результатам которого пациен­
там были диагностированы: желудочковая 
тахикардия (ЖТ, п=40), наджелудочковая та­
хикардия с тахизависимой блокадой одной из 
ножек п. Гиса (НЖТ, п=40) или НЖТ с прове­
дением по дополнительным проводящим пу­
тям (ДПП, п=40). У пациентов во время тахи­
кардии анализировались 240 параметров 
морфологии комплексов QRS (по 20 пара­
метров для каждого отведения ЭКГ). Мето­
дами однофакторного и ROC-анализов сопо­
ставлялась дифференциально-диагности­
ческая ценность признаков для начальных (q- 
вершина зубца R) и конечных (вершина зуб­
ца R-S) компонентов комплекса QRS.

Результаты. По результатам суммарного

анализа всех ЭКГ параметров для группы 1 
выявлено 66 отличительных признаков меж- 
ду больными с ЖТ, НЖТ сБЛНПГ иНЖТ сДПП. 
Наиболее значимые признаки по результатам 
ROC-анализа представлены в таблице 1А. По 
результатам суммарного анализа всех ЭКГ 
параметров в группе 2 выявил 140 отличи­
тельных признаков между больными с ЖТ, 
НЖТ с БПНПГ и НЖТ с ДПП, наиболее значи­
мые из них по результатам ROC-анализа 
представлены в таблице 1Б.

Заключение. Конечные компоненты ком­
плекса QRS являются универсальными при­
знаками для дифференциальной диагности­
ки тахикардий с «широкими» комплексами 
QRS вне зависимости от типа блокады ножек 
пучка Гиса.

268



Раздел 6. Работы молодых ученых

Литература/R eferences

1. Wellens Н., Bar F., Brugada R, Farre J. The differ­
entiation between ventricular tachycardia and su­
praventricular tachycardia with aberrant conduc­
tion: the value of the 12 lead electrocardiogram. 
What’s New in Electrocardiography? The Hague: 
Martinus Nijhoff. -  1981. -  P. 184-99.

2. Wellens H.J., Bar F.W., Lie K.l. The value of the 
electrocardiogram in the differential diagnosis of 
a tachycardia with a widened QRS complex / /  Am 
J Med. -  1978. -Vol. 64. -P. 27-33.

3. Wellens H.J.J, Brugada P. Diagnosis of ventricu­
lar tachycardia from the twelve lead electrocardio­
gram / /  Cardiol Clin. -  1987. -  Vol. 5. -P. 511-26.

4. Wellens H.J. Electrophysiology: ventricular tachy­

cardia: diagnosis of broad QRS Complex tachy­
cardia / /  Heart. -  2001. -  Vol. 86. -P. 579-85.

Coumel R, Leclercq J.F., Attuel R, Maison Blanche 
P. The QRS morphology in post myocardial infarc­
tion ventricular tachycardia. A study of 100 trac­
ings compared with 70 cases of idiopathic ventric­
ular tachycardia / /  Eur Heart J. -  1984. -  Vol. 5. -  
P. 792-805.

Brugada P, Brugada J., Mont L. et al. A new ap­
proach to the differential diagnosis of a regular 
tachycardia with a wide QRS complex / /  Circula­
tion. -  1991. -  Vol. 83. -  P. 1649.

Vereckei A., Duray G., SzerYiafsi G. et al. Applica­
tion of a new algorithm in the differential diagno­
sis of wide QRS complex tachycardia / /  Eur Heart 
J. -  2007. -  Vol. 28. -  P. 589-600.
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ТОЛЕРАНТНОСТИ СЕРДЦА К СТРЕССОРНОМУ ПОВРЕЖДЕНИЮ

Зоткин Н.Н.1, Нарыжная Н.В.2

'Сибирский государственный медицинский университет Министерства здравоохранения 
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Эксперименты выполнены на 80 крысах- 
самцах линии «Вистар». Стресс моделирова­
ли путем 24-часовой иммобилизации живот­
ных в положении на спине, о стрессорном по­
вреждении сердца судили по аккумуляции в 
миокарде 99тТс-пирофосфата. Выражен­
ность стресс-реакции оценивали по уровню 
кортизола и инсулина в сыворотке крови. В 
работе использовали следующие антагони­
сты опиоидных рецепторов: налтрексон, нал- 
трексонаметилбромид, MR2266, IC1174.864. 
Было установлено, что активация централь­

ных р-ОР эндогенными опиоидами усугубля­
ет стрессорную кардиомиопатию, а стимуля­
ция периферических ц-ОР оказывает карди­
опротекторный эффект. Стресс-индуциро- 
ванное повреждение сердца не имеет прямо­
го отношения к увеличению секреции корти­
зола в ответ на 24-часовую иммобилизацию. 
Блокада центральных опиоидных рецепторов 
способствует снижению уровня кортизола у 
стрессированных животных.

Клю чевы е слова, стресс, сердца, эндо­
генные опиоиды.
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THE ROLE OF ENDOGENOUS OPIOID SYSTEM IN THE REGULATION OF HEART 
TOLERANCE TO STRESS-INDUCED DAMAGE

Zotkin N.N., Naryzhnaya N.V.

'Siberian State Medical University, Tomsk, Russian Federation

2Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

In Wistar rats, stress was modeled by 24-h 
immobilization in a supine posture and stress- 
induced damage to the heart was assessed by 
accumulation of 99mTc-pyrophosphate in the 
myocardium. The intensity of stress reaction was 
measured by serum levels of cortisol and insulin. 
Both stressinduced damage to the heart and 
intensity of stress reaction were examined under 
control conditions and in rats treated with opioid 
receptor antagonists naltrexone, methylnaltre- 
xone brom ide, MR2266, and IC1174.864. 
Activation of central pi-opioid receptors with

endogenous opioids aggravated stress-induced 
cardiomyopathy, while stimulation of peripheral 
ц-opioid receptors produced a cardioprotective 
effect. The stress-induced damage to the heart 
was not directly related to up-regulation of 
cortiso l secretion in response to 24-h 
immobilization. Blockade of the central opioid 
receptors promoted a decrease in cortisol level 
in stressed rats.

Keywords, opiate receptors; stress-induced 
damage m the heart.

Актуальность. Одной из причин внезап­
ной сердечной смерти является стресс-ин- 
дуцированная кардиомиопатия [1], полагают, 
что указанная патология связана с избыточ­
ной реакцией симпатоадреналовой системы 
на стресс [1, 2]. Между тем известно, что в 
ответ на чрезмерный по силе раздражитель 
активируются не только симпатоадренало- 
вая, гипофизарно-надпочечниковая систе­
мы, но и эндогенная опиоидная система, ко­
торая ограничивает активность первых двух 
[3]. Ранее нами было показано, что экзоген­
ные опиоиды могут модулировать резистен­
тность сердца к патогенному действию 
стресса [3]. Однако вопрос о значении эндо­
генной опиоидной системы в регуляции ре­
зистентности сердца к патогенному дей­
ствию стресса оставался открытым.

Цель исследования: выяснить роль эн­
догенной опиоидной системы в регуляции 
устойчивости сердца к действию стресса.

Материал и методы. Эксперименты вы­
полнены на 80 крысах-самцах линии «Вистар»

массой 200-250 г. Стресс моделировали пу­
тем 24-часовой иммобилизации животных в 
положении на спине. Лиганды опиоидных 
рецепторов (ОР) вводили внутрибрюшинно 
двукратно: за 30 мин до иммобилизации и 
через 12 ч после начала стрессорного воз­
действия. Оценку стрессорного повреждения 
сердца проводили по уровню миокардиаль­
ной аккумуляции 99тТс-пирофосфата (99тТс- 
ПФ), который вводили внутривенно в дозе 4 
мКи/кг через 30 мин после прекращения им­
мобилизации. Через 100 мин после инъекции 
животных декапитировали под эфирным нар­
козом. После извлечения из грудной клетки 
сердце отмывали от крови, перфузируя его 
холодным физиологическим раствором (10 
мл) через аорту. Регистрацию радиоактивно­
сти осуществляли с помощью гамма-камеры 
«Philips Forte», Philips (Нидерланды). После 
чего рассчитывали включение 99тТс-ПФ в 
ткань миокарда в процентах от введенной 
дозы на 1 г ткани сердца. В сыворотке крови 
определяли уровень инсулина и кортизола с
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помощью стандартных коммерческих РИА- 
наборов. Радиоактивность проб измеряли на 
гамма-счетчике «Гамма-12» (Россия).

Результаты. Мы установили, что 24-часо­
вой иммобилизационный стресс увеличива­
ет в 1,5 раза аккумуляцию в миокарде 99тТс- 
ПФ по сравнению с интактными особями. В 
сыворотке крови стрессированных крыс на­
блюдалось двукратное повышение уровня 
кортизола с 34 нмоль/л у интактных особей 
до 73 нмоль/л у иммобилизованных крыс. 
Концентрация инсулина в сыворотке крови 
после стресса, напротив, снижалась в 3,8 
раза по сравнению животными, которые не 
подвергались иммобилизации. Индекс кор- 
тизол/инсулин повышался с 0,52 у интактных 
крыс до 4,14 у стрессированных особей, что 
принято рассматривать как показатель выра­
женного стресса. Усиление аккумуляции 
99тТс-ПФ в миокарде в ответ на стресс сви­
детельствовало о стрессорном повреждении 
сердца.

Двукратное введение налтрексона в дозе 
0,2 мг/кг не повлияло на стресс-индуциро- 
ванную аккумуляцию 99тТс-ПФ в сердце. При­
менение налтрексона в дозе 0,5 мг/кг снижа­
ло захват 99тТс-ПФ миокардом в 2,2 раза. 
Поскольку налтрексон блокирует преимуще­
ственно ц- и к-ОР, были основания полагать, 
что его кардиопротекторный эффект связан 
с ингибированием одного из названных ре­
цепторов. Однако преимущественный анта­
гонист к-ОР MR2266 не влиял на захват99гтГТс- 
ПФ миокардом. Селективный антагонист д ­
ОР ICI 174.864 также не изменял стресс-ин- 
дуцированную аккумуляцию 99тТс-ПФ в сер­
дце.

Налтрексон в дозе 0,2 мг/кг не влиял на 
уровень инсулина и кортизола у стрессиро­
ванных особей. В дозе 0,5 мг/кг налтрексон 
в 2 раза снижал уровень кортизола в сыво­
ротке крови, но не влиял на концентрацию

инсулина в крови. Индекс кортизол/инсулин 
при этом снижался с 4,11 в группе стресс­
контроля до 1,32 после применения налтрек­
сона. Следовательно, эндогенные опиоиды 
потенцируют стресс-реакцию организма. 
Налтрексона метилбромид не оказывал дос­
товерного эффекта на уровень инсулина и 
кортизола в крови стрессированных крыс, 
хотя имелась отчетливая тенденция к сниже­
нию уровня кортизола. Преимущественный 
антагонист к-ОР MR2266 и селективный ан­
тагонист д-ОР ICI 174.864 не оказывали за­
метного эффекта на концентрацию в сыво­
ротке крови кортизола и инсулина.

Заключение. Таким образом, было уста­
новлено, что активация центральных ц-ОР 
эндогенными опиоидами усугубляет стрес- 
сорную кардиомиопатию, а стимуляция пе­
риферических д-ОР оказывает кардиопро­
текторный эффект. Стресс-индуцированное 
повреждение сердца не имеет прямого отно­
шения к увеличению секреции кортизола в 
ответ на 24-часовую иммобилизацию. Блока­
да центральных опиоидных рецепторов спо­
собствует снижению уровня кортизола у 
стрессированных животных.
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СПОСОБНОСТЬ СЕЛЕКТИВНОГО АГАНИСТАКАННАБИНОИДНЫХ РЕЦЕПТОРОВ 
HU-210 К ПРЕДОТВРАЩЕНИЮ РЕПЕРФУЗИОННЫХ ПОВРЕЖДЕНИЙ

ИЗОЛИРОВАННОГО СЕРДЦА

Курбатов Б.К.

Сибирский государственный медицинский университет Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, Томск, Российская Федерация

Эксперименты проводили на изолирован­
ном перфузируемом сердце крыс линии «Ви- 
стар». Воспроизводили локальную ишемию 
(45 мин) и реперфузию (2 ч). Каннабиноид 
HU-210 добавляли в перфузионный раствор 
в конечной концентрации 0,1 мкМ/л за 5 мин 
до реперфузии. Установлено, что агонист СВ- 
рецепторов HU-210 уменьшает размер ин­
фаркта и снижает уровень креатинфосфоки- 
назы в растворе, оттекающим от сердца. 
Вместе с тем, под влиянием этого препара­
та отмечено снижение насосной функции

сердца, о чем свидетельствует уменьшение 
давления, развиваемого левым желудочком, 
и частоты сердечных сокращений. Кроме 
того, препарат HU-210 способствует сниже­
нию конечного диастолического давления в 
реперфузионном периоде, что говорит об 
улучшении диастолической релаксации ми­
окарда после ишемии.

Клю чевы е слова: каннабиноидные ре­
цепторы, реперфузия, кардиопротекция, по­
сткондиционирование.

THE ABILITY OF SELECTIVE AGONIST CANNABIOIDS RECEPTORS HU-210 TO 
PREVENT DAMAGE REPERFUSION ISOLATED HEART

Kurbatov B.K.

Siberian State Medical University, Tomsk, Russian Federation

The experiments were carried out on the 
isolated perfused heart of Wistar rats. It was 
evoked a local ischemia (45 min) and reperfusion 
(2 h). Cannabinoid HU-210 was added to the 
perfusion solution at a final concentration of 0,1 
Mmol/L 5 min before reperfusion. It was found 
that the agonist СВ-receptor HU-210 reduces 
infarct size and decreases the level of creatine 
kinase in the coronary effluent. However, this

compound decreased the pumping function of 
the heart as evidenced by a decrease in the left 
ventricle developed pressure and heart rate. In 
addition, HU-210 reduces the end diastolic 
pressure during reperfusion period that indicates 
the improvement of diastolic relaxation of the 
myocardium after ischemia.

K e y w o rd s :  cannabinoid receptors,
reperfusion, cardioprotection, postconditioning.

Актуальность. В России внутригоспи­
тальная летальность при остром инфаркте 
миокарда составляет 8-11 % [1 ]. Часть паци­
ентов погибает после успешного проведения 
операции по реканализации инфарктсвязан- 
ной коронарной артерии в результате репер-

фузионного повреждения сердца. Такое по­
ложение дел может объясняться отсутстви­
ем в клинической практике препаратов, ими­
тирующих адаптивный феномен ишемичес­
кого посткондиционирования сердца. В 
2013 г. Лишманов Ю.Б. и соавт. показали, что
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внутривенное введение HU-210 за 5 мин до 
реперфузии сердца способствует уменьше­
нию инфаркта [2]. Однако остается неизвес­
тным, как реализуется данный эффект HU- 
210 -  на уровне целого организма или за счет 
стимуляции кардиальных СВ-рецепторов.

Цель исследования: оценить способность 
агониста СВ-рецепторов HU-210 повышать 
устойчивость изолированного сердца к пато­
генному действию реперфузии.

Материал и методы. Исследования про­
ведены на изолированных перфузируемых по 
методу Лангендорфа сердцах крыс-самцов 
линии «Вистар» массой 280-300 г. Экспери­
мент проводили по схеме: периода адапта­
ции изолированного сердца (20 мин) моде­
лировали локальную коронарную ишемию, 
путем затягивания ранее наложенной лига­
туры (45 мин), 120 мин реперфузии. Показа­
тели насосной функции сердца измеряли с 
помощью датчика давления SS13L (Biopac 
System Inc., Goleta, Калифорния, США). Ди­
намику давления в левом желудочке оцени­
вали с использованием аппарата для элект- 
рофизиологических исследований МР35 
(Biopac System Inc., Goleta, США). Количе­
ственную обработку полученных данных про­
водили с помощью программного обеспече­
ния INSTBSL-W компании Biopac System Inc., 
(Goleta, США). В ходе опыта регистрировали 
частоту сердечных сокращений (ЧСС, уд/ 
мин) и давление, развиваемое левым желу­
дочком (ДРЛЖ, мм рт. ст.). В течение экспе­
римента измерялось конечное диастоличес­
кое давление (КДД, мм рт. ст.). Выявление 
зоны некроза и зоны риска проводили по ме­
тоду, предложенному J. Neckar и соавт. [3]. 
Раствор, оттекающий от сердца, для опреде­
ления выброса креатинкиназы собирали в 
течение 30 мин реперфузии. Креатинкиназу 
определяли энзиматическим методом, ис­
пользуя наборы компании Analyticon 
Biotechnogies AG (Lichtenfels, Германия). Раз­
мер инфаркта выражали как соотношение 
зона инфаркт/область риска (ЗИ/ОР), где 
областью риска обозначали участок миокар­

да, подвергшийся ишемии-реперфузии. В 
работе использовался агонист селективный 
СВ-рецепторов HU-210 в конечной концент­
рации 0,1 мкМ [4]. Препарат добавляли в 
перфузионный раствор за 5 мин до реперфу­
зии и 5 мин во время реперфузии. В группу 
контроля были включены сердца интактных 
крыс, которые подвергали коронароокклю- 
зии (45 мин) и реперфузии (2 ч) без добавле­
ния каннабиноида.

Результаты. В группе контроля индекс 
ЗИ/ОР составил 53,7%. После перфузии сер­
дца HU-210 было выявлено достоверное 
уменьшение индекса ЗИ/ОР на 18,8% по 
сравнению с контролем. Кроме того, препа­
рату HU-210 присуще и антинекротическое 
действие, о чем можно судить по снижению 
уровня креатинкиназы в перфузате с 
53,7±6,1 Ед/г в контроле до 34,9±5,2 Ед/г в 
опыте (р<0,01). HU-210 способствовала сни­
жению ЧСС и ДРЛЖ на 30 минуте. Так, на 30- 
й минуте реперфузии ЧСС в группе контроля 
была равна 164±14уд./мин, а после приме­
нения препарата HU-210 -  118±19 уд./мин 
(Р<0,01). Сила сокращений левого желудоч­
ка после применения каннабиноида умень­
шалась в 1,7 раза. Наряду с этим, в конт­
рольной группе нами было зафиксировано 
реперфузионное увеличение КДД в 4 раза. 
При этом HU-210 способствовал снижению 
реперфузионного КДД на 21 % по сравнению 
с контролем.

Заключение. Таким образом, полученные 
в настоящем исследовании данные свиде­
тельствуют о том, что агонист СВ-рецепторов 
HU-210 обладает способностью уменьшать 
размер инфаркта в условиях реперфузионно­
го повреждения. Вместе с тем, под влияни­
ем этого препарата отмечено снижение на­
сосной функции сердца, о чем свидетель­
ствует уменьшение ДРЛЖ и ЧСС. Кроме того, 
препарат HU-210 способствует снижению 
КДД в реперфузионном периоде, что говорит 
об улучшении диастолической релаксации 
миокарда после ишемии.
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ИЗУЧЕНИЕ АССОЦИАЦИИ ПОЛИМ ОРФ ИЗМ А ГЕНА R S 6684209 CASQ2 С 
ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ И СИНДРОМОМ СЛАБОСТИ СИНУСОВОГО УЗЛА

Арчаков Е.А., Баталов Р.Е., Попов С.В., Муслимова Э.Ф., Афанасьев С.А., Сморгон А.В.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Цель: оценить влияние некоторых факто­
ров на развитие сочетания фибрилляции 
предсердий и синдрома слабости синусово­
го узла и ассоциацию этих нарушений ритма 
сердца с полиморфизмом rs6684209 гена 
CASQ2. Включено 95 пациентов, средний 
возраст 61,1 ±14,3 лет; из них мужчин -  48 
(50,5% ), с фибрилляцией предсердий -  
38 (40,0%), с синдромом слабости синусово­
го узла -  17 (17,9% ) и их сочетанием -  
40(42,1%). Пациенты разделены на 3 груп­
пы: первая -  с сочетанием фибрилляции 
предсердий и синдрома слабости синусово­
го узла, вторая -  с фибрилляцией предсер­
дий, третья -  с синдромом слабости синусо­
вого узла. Определены генотипы полиморф­
ного варианта rs6684209 гена кальсеквестри- 
на. Оценивались размеры левого предсер­
дия, фракция выброса, наличие хронической 
сердечной недостаточности, наличие дисли-

пидемии, повышенный индекс массы тела, 
гипертрофия миокарда левого желудочка.

Выявлено, что у всех пациентов первой 
группы имеется хроническая сердечная не­
достаточность (х2=4,44, р=0,03; х2=4,88, 
р=0,02) и достоверно преобладают пациен­
ты с хронической сердечной недостаточнос­
ти (фактор риска II). Дислипидемия у паци­
ентов с сочетанием двух видов нарушений 
ритма сердца встречалась чаще (х2=6,24; 
р=0,01), чем у пациентов с фибрилляции 
предсердий. Показатель индекса массы тела 
отличался в первой и третьей группах (t=2,1, 
СС=55; р=0,03). Анализ распределения час­
тот генотипов гена CASQ2 и аллелей не по­
казал наличие статистически значимых раз­
личий между группами.

Выводы. На развитие сочетания фибрил­
ляции предсердий и синдрома слабости си­
нусового узла влияют хроническая сердечная
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недостаточность, повышенный индекс мае- 
сы тела и наличие дислипидемии. Связи син­
дрома тахи-бради с генетическим полимор­
физмом гена CASQ2 не выявлено. Носители 
гетерозиготного генотипа гена CASQ2 менее

подвержены развитию дилатации левого 
предсердия.

Клю чевы е слова: фибрилляция предсер­
дий, синдром слабости синусового узла, 
факторы риска, полиморфизм генов, каль- 
секвестрин.

STUDY OF THE ASSOCIATION OF POLYMORPHISM GENE R S 6684209 CASQ2 WITH 
ATRIAL FIBRILLATION AND SICK SINUS SYNDROME

Archakov E., Batalov R., Popov S., Muslimova E., Afanasiev S., Smorgon A.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

The aim of the study was to evaluate the 
influence of risk factors on the development of a 
combination of atrial fibrillation and sick sinus 
node syndrome and to determ ine the 
relationship of these cardiac arrhythmias to the 
polymorphism of the CASQ2 gene. The study 
included 95 patients, mean age 61,1 ±14,3 years; 
of them men -  48 (50,5%), with AF -  38 (40,0%), 
SSS -  17 (17,9%) and their combination -  40 
(42,1 %). Patients are divided into 3 groups. The 
analysis of polymorphism rs6684209 of the gene 
of calsequestrin CASQ2 in all patients by the 
method of analysis of restriction fragment length 
polymorphism was performed. The size of the 
left atrium, ejection fraction, the presence of 
chronic heart failure (CHF), the presence of 
dyslipidemia, the increased body mass index 
(BMI), m yocardial hypertrophy of the left 
ventricle were evaluated as factors influencing 
the development of the tachy-brady syndrome. 
It was revealed that all patients in the first group 
had CHF (x 2=4,44, p=0,03; x2=4,88, p=0,02), 
and patients with CHF FC II s ign ifican tly  
prevailed. Dyslipidem ia in patients with a

com bination of two types of heart rhythm 
disturbances is much more common (x2=6,24, 
p=0,01) than in patients with only AF. The BMI 
was significantly different in the first and third 
groups (t=2,1, CC=55; p=0,03). Analysis of the 
frequency d istribution of genotypes of the 
CASQ2 gene and alleles did not reveal the 
presence of statistically significant differences 
between the groups studied. According to the 
research on the development of a combination 
of two cardiac arrhythmias of AF and SSS, such 
facto rs as CHF, BMI and the presence of 
dyslipidemia influence. The relationship between 
the development of the tachy-brady syndrome 
and the genetic polymorphism of the protein 
calsequestrin in the sample was not revealed. A 
population with a heterozygous type of 
inheritance of a protein called calsequestrin is 
less prone to developing a dilatation of the left 
atrium.

Keywords: atrial fibrillation, sick sinus node 
syndrome, risk factors, gene polymorphism, 
ealeequestrine.

Фибрилляция предсердий (ФП) является 
распространенным нарушением ритма сер­
дца, которое неуклонно прогрессирует, пере­
ходя со временем из пароксизмальной в пер- 
систирующую и постоянную форму. Извест­

но, что фибрилляция предсердий (ФП) ассо­
циируется с увеличением риска развития ин­
сульта, сердечной недостаточности, демен­
ции и смертности [1, 2]. Достаточно часто в 
клинической практике наблюдается сочета­
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ние ФП и синдрома слабости синусового узла 
(СССУ). Развитию как ФП, так и СССУ могут 
способствовать целый ряд факторов риска, 
в частности: размеры левого предсердия, 
фракция выброса, наличие хронической сер­
дечной недостаточности (ХСН), наличие дис- 
липидемии, повышенный индекс массы тела 
(ИМТ), гипертрофия миокарда левого желу­
дочка [3, 4].

Причиной таких нарушения ритма сердца 
могут быть особенности генома пациентов, 
в том числе полиморфизмы генов ион-транс- 
портирующих систем кардиомиоцитов. Из­
менения в этих генах могут приводить к на­
рушению гомеостаза ионов в миокарде. Од­
ним из наиболее важных ионов в клетках сер­
дца является ион кальция -  Са2+. Большую 
роль в поддержании баланса ионов кальция 
в кардиомиоцитах играет белок -  кальсекве- 
стрин, который ответственен за связывание 
этих ионов внутри саркоплазматического 
ретикулума.

Цель исследования: оценить влияние не­
которых факторов риска сердечно-сосудис­
тых заболеваний на развитие сочетания фиб­
рилляции предсердий и синдрома слабости 
синусового узла и определение связи этих 
нарушений ритма сердца с полиморфизмом 
rs6684209 гена CASQ2.

Материал и методы. В исследование 
включено 95 пациентов, средний возраст 
61,1 ±14,3 лет, госпитализированных в отде­
ление хирургического лечения сложных нару­
шений ритма сердца и электрокардиостиму­
ляции НИИ Кардиологии г. Томска; из них 
мужчин -  48 (50,5%), с ФП -  38 (40,0%), СССУ 
-  17 (17,9%) и их сочетанием -  40 (42,1%). В 
исследуемую группу вошли пациенты с ише­
мической болезнью сердца (ИБС) -  48 
(50,5%), гипертонической болезнью -  33 
(34,7%), миокардитом -  5 (5,2%), идиопати­
ческим нарушением ритма сердца -  9 (9,4%). 
Они были разделены на 3 группы в зависи­
мости от вида нарушения ритма сердца. Пер­
вую группу составили 40 пациентов с соче­

танием ФП и СССУ, средний возраст -  
67,5+12,3 лет. Вторую -  38, только с ФП, 
средний возраст -  53,7+12,2 лет. Третью -  17 
с СССУ, средний возраст -  62,5+16,0 лет. ФП 
верифицирована по данным 12-канальной 
ЭКГ или результатам суточного мониториро- 
вания ЭКГ. Диагноз СССУ определен по на­
личию зарегистрированных пауз в ритме сер­
дца более 3 с, синусовой брадикардии с ЧСС 
менее 55 уд./мин с соответствующей клини­
ческой картиной -  головокружением, синд­
ромом Морганьи-Адамса-Стокса. В ходе 
госпитализации оценивались факторы 
риска, способные повлиять на развитие тахи- 
бради синдрома: размеры левого предсер­
дия (ЛП), фракцию выброса левого желудоч­
ка (в В-режиме), индекс массы миокарда, 
общий холестерин, липопротеины высокой, 
низкой и очень низкой плотности. Опреде­
лялся класс функциональной недостаточно­
сти (ФК) ХСН с помощью теста 6-минутной 
ходьбы, выполнялся расчет индекса массы 
тела. Среди включенных в исследование па­
циентов восемь человек имели сахарный ди­
абет (СД). У пациентов с ФП оценивали час­
тоту сердечных сокращений (ЧСС) во время 
аритмии по ЭКГ и Холтеровскому монитори- 
рованию ЭКГ, анализ выполнялся с учетом 
приема антиаритмического препарата.

Пациентам с верифицированным диагно­
зом СССУ был имплантирован электрокарди­
остимулятор (ЭКС). Большинству исследуе­
мых с ФП (п=54) выполнялась радиочастот­
ная аблация антральная изоляция легочных 
вен, изоляция задней стенки левого предсер­
дия и митрального истмуса. Остальным па­
циентам назначалась антиаритмическая те­
рапия.

Выполнялся анализ крови. Из лейкоцитов 
периферической крови выделялись образцы 
ДНК и проводилась полимеразная цепная 
реакция (ПЦР). Выполнялась амплификация 
ДНК и расщепление продуктов ПЦР с исполь­
зованием рестриктазы CASG2-rs6684209. 
При разделении продуктов рестрикции фраг­
мент длиной 207 пар нуклеотидов (п. н.) со-
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Рис. 1. Электрофореграмма продуктов рестрикции гена кальсеквестрина (CASQ2), указывающих на 
длину полученных фрагментов, что демонстрирует генотип С/С. Сверху цифрами указаны номера

проб, сбоку -  количество пар нуклеотидов.

ответствует генотипу СС; фрагменты длиной 
182 и 25 п. н. -  генотипу ТТ; фрагменты дли­
ной 207,182, 25 п. н. -  генотипу СТ.

Результаты и обсуждение. Выявлено, 
что у всех пациентов первой группы имелась 
ХСН (х 2=4,44, р=0,03; х 2=4,88, р=0,02) и дос­
товерно преобладали пациенты с ФК II 
(Х2=4,18, р=0,04).

Кроме того, интересные данные получены 
относительно наличия дислипидемии в ис­
следуемых группах. У пациентов с сочетани­
ем двух видов нарушений ритма сердца она 
встречалась гораздо чаще (х2—6,24, р=0,01), 
чем у пациентов только с ФП. Показатель 
ИМТ статистически значимо отличался в пер­
вой и третьей группах (t=2,1, СС=55; р=0,03). 
При анализе остальных показателей оказа­
лось, что группы сопоставимы, и статисти­
чески значимых отличий обнаружено не было.

Полученный результат относительно ХСН 
ожидаем, так как дополнительно у пациентов 
первой группы возникают эпизоды брадикар­
дии, которые могут значимо влиять на про­
грессирование сердечной недостаточности. 
Однако, что в данном случае будет первич­
ным -  нарушение ритма сердца или ХСН -  
остается неизвестным. Так, поданным Фре- 
мингемского исследования, ФП ассоцииро­
вана с прогрессированием ХСН. Сведений в 
литературе о наличии ХСН у пациентов с со­
четанием ФП и СССУ недостаточно.

В исследуемой выборке группы по забо­
леваемости ИБС оказались сопоставимы, 
однако пациентов с наличием гиперхолесте­
ринемии, повышенным содержанием липоп­
ротеинов низкой плотности и пониженным 
содержанием липопротеинов высокой плот­
ности оказалось больше в первой группе. 
Вероятно, это связано с наличием более вы­
раженного атеросклеротического поражения 
коронарных сосудов, что может приводить к 
изменениям в миокарде с развитием тахи- 
бради синдрома.

В результате анализа полиморфизма 
rs6684209 гена кальсеквестрина CASQ2 
(рис. 1) генотип СС выявлен у 70 (73,7%) па­
циентов и генотип СТ -  у 25 (26,3%) пациен­
тов. В выборке отсутствовали носители гомо­
зиготного генотипа ТТ. Частота минорного 
аллеля Т составила 13%.

Распределение частот генотипов в общей 
выборке пациентов соответствовало равно­
весию Харди-Вайнберга (р=0,14). Частота 
встречаемости генотипов и аллелей в иссле­
довании оказалась сопоставима с данными, 
полученными для европейских популяций 
(Х2=0,45, р=0,97).

В первой группе (ФП и СССУ) генотип СС 
полиморфизма rs6684209 гена CASQ2 выяв­
лен у 30 (75%) пациентов и генотип СТ у 10 
(25%) пациентов. Во второй группе (ФП) ге­
нотип СС обнаружен в 28 (73,7%) случаях,
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носителями генотипа CT являлись 10 (26,3%) 
человек. В третьей группе (СССУ) 12 (70,6%) 
пациентов имели гомозиготный генотип и 
5 (29,4%) -  гетерозиготный.

Частота встречаемости аллеля T в выбор­
ке пациентов с сочетанием ФП и СССУ соста­
вила 12%, в группе с ФП -  13%, в группе с 
СССУ -  15%. Анализ распределения частот 
генотипов гена CASQ2 и аллелей не показал 
наличие статистически значимых различий 
между исследуемыми группами.

С учетом полученных данных, положитель­
ной связи между изучаемым фактором и раз­
витием патологического состояния не выяв­
лено. Полученные результаты у небольшой 
группы пациентов не выявили связи поли­
морфизма гена CASQ2 с сочетанием таких 
заболеваний как ФП и СССУ.

Также была проанализирована ассоциа­
ция полиморфизма гена CASQ2 с наличием 
различных факторов. Средний размер лево­
го предсердия у пациентов с генотипом СС 
составил 42,24±5,5 мм, с генотипом СТ -  
38,5±9,6 мм (t=-2,65, сс=93; р=0,009). Фрак­
ция выброса левого желудочка у пациентов 
разных генотипов составила 63,4+13,9% и 
64,9±8,8% соответственно (t=0,62, сс=93; 
р=0,53). Величина МММ при гомозиготном 
генотипе 143,1 ±30,4, при гетерозиготном -  
137,4+28,8 (t=0,01, сс=93; р=0,41).

Статистически значимых различий между

такими показателями, какЧСС, ИМТ, наличие 
дислипидемии, ГЛЖ и СД в группах с геноти­
пом СС и СТ гена CASQ2 не выявлено.

Выводы. Поданным проведенного иссле­
дования на развитие сочетания двух наруше­
ний ритма сердца ФП и СССУ чаще всего 
могут оказывать влияние такие факторы как 
ХСН, ИМТ и наличие дислипидемии. Связи 
развития синдрома тахи-бради с генетичес­
ким полиморфизмом гена белка кальсекве- 
стрина CASQ2 в исследуемой выборке не 
выявлено. Носители гетерозиготного геноти­
па СТ менее подвержена развитию дилата­
ции левого предсердия.
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ЗНАЧЕНИЕ НЕБЛАГОПРИЯТНЫХ ВАРИАНТОВ ГЕНОВ МЕТАБОЛИЗМА ФОЛАТОВ У 
ПАЦИЕНТОВ С НЕОБСТРУКТИВНЫМ КОРОНАРНЫМ АТЕРОСКЛЕРОЗОМ ПРИ

ОСТРОМ КОРОНАРНОМ СИНДРОМЕ
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Цель исследования: изучить частоту носи- 
тельства неблагоприятных в отношении рис­
ка развития тромбофилии аллельных вариан­
тов генов ферментов фолатного цикла и сы­
вороточный уровень гомоцистеина, и оце­
нить их влияние на развитие острого коро­
нарного синдрома при необструктивном ко­
ронарном атеросклерозе.

М атериал и м етоды . Материалом для 
изучения послужили результаты нерандоми­
зированного, открытого, контролируемого 
исследования, зарегистрированного на 
Clinicaltrial.gov: NCT02655718, выполненного 
в 2015-2016 гг. в отделении неотложной кар­
диологии. В выборку включены пациенты 
старше 18 лет с острым коронарным синдро­
мом при необструктивном коронарном ате­
росклерозе, подтвержденным инвазивной 
коронарной ангиографией. Лица, которым 
ранее проводилась реваскуляризация коро­
нарных артерий, были исключены из иссле­
дования. Для включенных пациентов был 
проведен анализ генотипов по 4 полиморф­
ным вариантам генотипов генов ферментов 
фолатного цикла: MTHFR (677 С>Т), (1298 
А>С), (MTR 2756 A>G), MTRR (66A>G).

Результаты. В 2015-2016 гг. в отделение 
неотложной кардиологии с острым коронар­
ным синдром было госпитализировано 913 
человек, из них 44 (4,8%) пациента с НОКА. В 
исследуемой выборке средний возраст боль­
ных составил 54±11 лет, доля мужчин 19

(68%). Среднее содержание гомоцистеина у 
обследованных пациентов -  12,2 (10,8; 13, 
) мкмоль/л, у мужчин -  12,4 (11,5; 13,6) 
у женщин -  11,3 (9,5; 13,2). Гипергомоци- 

стеинемия зарегистрирована у 8 (18%) - 
индивидов. У больных с гипергомоцистеинемией 
едиана уровня гомоцистеина составила 
22,787 (17,2; 25). При гипергомоцистеине- 
мии статистически значимо чаще диагности­
ровался острый инфаркт миокарда. При ост­
ром инфаркте миокарда статистически зна­
чимо чаще выявлялось носительство небла­
гоприятного генотипа ТТ MTHFR 677.

Выводы. В этом небольшом эксперимен­
тальном исследовании 96,6% пациентов с 
острым коронарным синдром при необструк­
тивном коронарном атеросклерозе были но­
сителями неблагоприятных полиморфных 
вариантов генов метаболизма фолатов. Вы­
явлена связь неблагоприятной полиморфной 
аллели Т гена MTHFR 677 с развитием гипер- 
гомоцистеинемии, что соответствует данным 
литературы. Однако, не всегда носительство 
гена приводило к развитию гипергомоцисте- 
инемии. Повышение уровня гомоцистеина 
ассоциировалось с увеличением риска раз­
вития острого инфаркта миокарда, что под­
тверждает ранее проведенные исследова­
ния.

Клю чевы е сл о в а: острый коронарный 
синдром, необструктивный коронарный ате­
росклероз, тромбофилия.
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THE VALUE OF ADVERSE GENOTYPES OF FOLATES METABOLISM GENES IN 
PATIENTS WITH NONOBSTRUCTIVE CORONARY ATHEROSCLEROSIS IN ACUTE

CORONARYSYNDROME

Ryabov V.V.1’2’3, Gomboeva S.B.1, Lugacheva Yu.G.1, Kulagina I.V.1, Karpov R.S.1

'Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
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The aim of the study was to study the 
incidence of unfavorable allelic genotypes of 
fo la te  cycle enzymes and serum level of 
hom ocysteine unfavorable fo r the risk of 
thrombophilia development and to assess their 
effect on the development of acute coronary 
syndrome (ACS) in nonostrucrive coronary 
atherosclerosis (NOCA).

Material and methods. Investigation is 
nonrandomized open contro lled, 
NCT02655718. We present the results of 
patients admitted to the emergency department 
of cardio logy due to ACS in 2015-2016. 
Inclusion criteria comprised NOCA (normal 
coronary arteries/plaques <50%), confirmed by 
invasive coronary angiography, aged over 18 
years at the time of randomization. Individuals 
who had previously undergone coronary artery 
revascularization were excluded from the study. 
For all patients were analyzed 8 haemostatic 
gene polymorphisms: F2 (2 0 2 1 0 0  A), F5 (1691 
G> A), F7 (1 0 9 7 6 0  A), F13 163 О  T), F1 (­
4 5 5 0  A), GP la-lla (8 0 7 0  T), GP llb-llla (1565 
T> C), PAN (-675 5 0  4G).

Results. Among 913 patients who were 
hospitalized with ACS 44 (4,8%) had NOCA.

There were 19 men (66%) and 25 (57%) women. 
The average age of patients was 54±11 years.

The average homocysteine level was 12,2 
(10,8, 13,6) Mmol/L. Hyperhomocysteinemia 
(HHC) were registered in 8 (18%) individuals. In 
patients with HHC the median level of 
hom ocysteine was 22,787 (17,2, 25). The 
incidence of HHC was more in AMI than in other 
patients. The frequency of the carriage of the 
unfavorable TT genotype MTHFR 677 was higher 
in patients with AMI.

Conclusion. In this pilot study 96,6% of 
patients with ACS with NOCA were carriers of 
unfavorable polym orphic variants of fo la te 
metabolism genes. Allele T MTHFR 677 gene 
was associated with HHC that corresponded to 
the literature data. The frequency of carriage 
unfavorable T gene allele rs1801133 is more in 
patients with myocardial infarction than in other 
diseases. The increase of the level of 
homocysteine was associated with age, heredity, 
smoking and carriage of the genotype TT 
rs1801133 and increased the risk of Ml which 
confirmed by previous studies.

K e y w o rd s :  acute coronary syndrome, 
nonobstructive coronary atherosclerosis, 
thrombophilia.

Острый коронарный синдром (ОКС) при 
интактных коронарных артериях или стенозе 
менее 50% по данным инвазивной коронар­
ной ангиографии (КАГ) представляет гетеро­
генную группу заболеваний [1]. Согласно 
проведенным мета-анализам частота его

встречаемости составляет 1-14% [1]. В на­
стоящее время остаются вопросы, касающи­
еся особенностей механизмов развития дан­
ного синдрома [1 ]. Одной из возможных при­
чин развития ОКС при необструктивном ко-
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ронарном атеросклерозе (НОКА) является 
гипергомоцистеинемия (ГГЦ).

Более 80 клинических и эпидемиологичес­
ких исследований подтвердили, что ГГЦ яв­
ляется новым независимым фактором риска 
развития сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) наряду с традиционными факторами у 
больных с атеросклеротическим поражени­
ем коронарных артерий. Увеличение содер­
жания гомоцистеина в крови оказывает по­
вреждающее действие на эндотелий сосудов 
и стимулирует тромбообразование [2]. Час­
тота встречаемости ГГЦ в общей популяции 
составляет 5-10% [3], у пожилых эти показа­
тели выше и составляют 30-40% [3]. У боль­
ных с острым инфарктом миокарда (ОИМ) 
при стенозирующем коронарном атероскле­
розе (СКА) уровень гомоцистеина выше ре­
ферентных значений в 75% случаев [4]. Рас­
пространенность ГГЦ у больных с ОКС и ОИМ 
при НОКА в литературе не описана.

Одна из причин увеличения концентрации 
гомоцистеина крови -  снижение активности 
ферментов, обусловленное наследственны­
ми дефектами -  ферментопатиями, которые 
кодируются генами: метилентетрагидрофо- 
латредуктазой (MTHFR 677 С>Т, MTHFR 1298 
А>С), метионинсинтетазой редуктазой 
(MTRR 66A>G) и метионинсинтетазой (MTR 
2756 A>G). По результатам ранее проведен­
ных исследований выявлено увеличение рис­
ка развития венозных и артериальных тром­
бозов, а также увеличение риска развития 
ИБО, ОИМ при носительстве неблагоприят­
ных полиморфизмов генов rs1801133 и 
rs1801131 [4]. В другом исследовании не об­
наружены эти связи [5]. Данные о связи по­
лиморфизмов генов в развитии ССЗ проти­
воречивы, что не позволило сформулировать 
рекомендации по первичной и вторичной 
медикаментозной профилактике ГГЦ, и тре­
буют дальнейшего исследования.

Помимо генетического фактора распрос­
траненность ГГЦ варьирует в зависимости от 
географического, этнического и социально­
го статуса, что обусловливает образ жизни и

диетические привычки населения [2]. Дефи­
цит витаминов В6, В12 и фолиевой кислоты 
в потребляемой пище может блокировать 
один из основных путей обмена гомоцисте­
ина, что приводит к ГГЦ [2]. В связи с этим 
проводятся исследования по гомоцистеин- 
снижающей витаминотерапии. Результаты 
исследований противоречивы и требуют 
дальнейшего накопления материалов [3].

Несмотря на большое количество иссле­
дований, проведенных за последние десяти­
летия, нет четких рекомендаций для скри­
нинг-диагностики носительства неблагопри­
ятных полиморфных вариантов генотипов 
генов метаболизма фолатов у больных при 
ОИМ. Данные об эффективности гомоцисте- 
ин-снижающей витаминотерапии противоре­
чивы. Исследований по частоте встречаемо­
сти ГГЦ и носительству полиморфных вари­
антов генов метаболизма фолатов, ответ­
ственных за развитие тромбозов, при ОКС у 
больных с НОКА не проводилось. Распрост­
раненность ГГЦ при НОКА не изучена, ее зна­
чение в развитии ОКС неизвестно.

Цель исследования: изучить частоту носи­
тельства неблагоприятных в отношении рис­
ка развития тромбофилии аллельных вариан­
тов генов ферментов фолатного цикла и сы­
вороточный уровень гомоцистеина, и оце­
нить их влияние на развитие острого коро­
нарного синдрома при необструктивном ко 
ронарном атеросклерозе. Материал и методы. Ма 
ериалом для изучения послужили результаты нер 
андомизированного, открытого, контролируе 
ого исследования, зарегистрированного на CI 
n ica ltria l.gov: NCT02655718, выпол
ненного в 2015-2016 гг. в отделении неотло

ной кардиологии (ОНК). В выборку вклю­
чены пациенты старше 18 лет с острым ко­
ронарным синдромом (ОКС) при необст­
руктивном коронарном атеросклерозе 
(НОКА), подтвержденным инвазивной коро­
нарной ангиографией (КАГ). Лица, которым 
ранее проводилась реваскуляризация коро­
нарных артерий, были исключены из иссле­
дования. Для включенных пациентов был

281



“ Кардиология XXI века: альянсы и потенциал” Всероссийский научно-образовательный форум с международным участием,

проведен анализ генотипов по 4 полиморф­
ным вариантам генотипов генов ферментов 
фолатного цикла: MTHFR (677 О Т ),  (1298 
А>С), (MTR 2756 A>G), MTRR (66A>G). Опре­
деление генотипов проводили с использова­
нием методов полимеразной цепной реакции 
и применением набора реагентов производ­
ства ООО «ДНК-Технология». Уровень гомо­
цистеина определяли иммуноферментным 
методом с помощью диагностических набо­
ров фирмы Axis (Великобритания) по стан­
дартным методикам.

Результаты. В 2015-2016 гг. вОНКсОКС 
было госпитализировано 913 человек, из них 
44 (4,8%) пациента с НОКА. В исследуемой 
выборке средний возраст больных составил 
54±11 лет, доля мужчин 19 (68%). Среднее 
содержание гомоцистеина у обследованных 
пациентов -12,2(10,8; 13,6) мкмоль/л, у муж­
чин -  12,4 (11,5; 13,6), у женщин -  11,3 (9,5; 
13,2). Гипергомоцистеинемия (ГГЦ) зареги­
стрирована у 8 (18%) индивидов. У больных 
с ГГЦ медиана уровня гомоцистеина соста­
вила 22,787 (17,2; 25). При ГГЦ статистичес­
ки значимо чаще наблюдалось повышение 
высокочувствительного С-реактивного бел­
ка, а также статистически значимо чаще ди­
агностировался острый инфаркт миокарда 
(ОИМ). В исследуемой выборке уровень го­
моцистеина не различался у больных с раз­
ной степенью стеноза коронарных артерий и 
был ассоциирован с возрастом, наслед­
ственностью, курением и носительством не­
благоприятного гомозиготного полиморфно­
го варианта генотипаТТ гена MTHFR 677. При 
ОИМ статистически значимо чаще выявля­
лось носительство неблагоприятного геноти­
па ТТ MTFIFR 677. Обращает внимание, что в 
группе без ГГЦ также выявлялось носитель­
ство неблагоприятных гомо- и гетерозигот­
ных генотипов гена MTHFR 677. Предковая 
аллель С гена rs 1801133 статистически зна­
чимо чаще встречалась при интактных коро­
нарных артериях.

Обсуждения. Частота встречаемости

ОКС при НОКА составила 4,8%, что не пре­
вышает литературных данных [1].

В дополнение к основным факторам рис­
ка развития ССЗ (возраст, пол, гипертоничес­
кая болезнь, сахарный диабет, курение, дис- 
липидемия) генетические полиморфизмы 
значительно увеличивают риск развития 
ОИМ [2]. Таким образом, учитывая многофак­
торное и мультигенное возникновение тром­
ботических событий, помимо классических 
факторов тромбоза, может существовать 
связь между полиморфизмами в тромботи­
ческих событиях [2].

По результатам ранее проведенных иссле­
дований частота встречаемости генетичес­
ких полиморфизмов, ответственных за раз­
витие тромбофилии, варьирует в зависимо­
сти от этнического состава популяции [2]. В 
исследуемой выборке русские составили 
большинство -  27 (93%), армяне -  1 (3%) и 
корейцы -  1 (3%).

В исследуемой выборке генотип ТТ гена 
MTHFR 677 статистически значимо чаще ре­
гистрировался при ОИМ, что подтверждает­
ся результатами ранее проведенных иссле­
дований [4]. По результатам мета-анализа 80 
исследований нет убедительных доказа­
тельств в пользу ассоциации полиморфизма 
MTHFR С677Т и ИБС в Европе, Северной Аме­
рике и Австралии [5]. В ранее проведенном 
пилотном исследовании у больных с MINOCA 
выявлено носительство генетических марке 
ов тромбофилии, однако оно не различает­
ся от наблюдаемых при ОИМ при СКА. Необ 
одимы крупные исследования для оценки эт­
ой гипотезы. Носительство неблагоприятного- 
аллельного генотипа Т гена MTHFR 677 ас­

социировано с ГГЦ, что соответствует - 
данным литературы [4]. Однако не всегда 
носительство генотипа ТТ MTHFR 677, ответ­
ственного за развитие тромбозов, приводи­
ло к развитию ГГЦ. Это свидетельствует о 
многофакторной природе ГГЦ. В проведен­
ном исследовании гомоцистеин в плазме 
увеличивается с возрастом, и связан с дру­
гими факторами, такими как отягощенная
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наследственность, курение и носительство 
гомозиготного полиморфного варианта ге­
нотипа ТТ гена MTHFR 677, что соответству­
ет литературным данным [2].

Предварительные результаты исследова­
ния могут иметь прогностическую ценность 
для уточнения риска пациентов с ОКС при 
НОКА для внедрения ранних профилактичес­
ких мероприятий, включая специфическую 
антитромботическую терапию и гомоцисте- 
ин-снижающую витаминотерапию.

Выводы. В этом небольшом эксперимен­
тальном исследовании 96,6% пациентов с 
ОКС при НОКА были носителями неблагоп­
риятных полиморфных вариантов генов ме­
таболизма фолатов. Выявлена связь небла­
гоприятной полиморфной аллели Т гена 
MTHFR 677 с развитием ГГЦ, что соответ­
ствует данным литературы. Однако не всегда 
носительство гена приводило к развитию 
ГГЦ. Повышение уровня гомоцистеина ассо­
циировалось с увеличением риска развития 
ОИМ, что подтверждает ранее проведенные 
исследования.
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Проведен сравнительный анализ атерос­
клеротического стенозирующего поражения 
интракраниальных артерий у лиц с эмболи­

ческим ишемическим инсультом и ишеми­
ческим инсультом неэмболического генеза.

Клю чевы е слова: ишемический инсульт, 
эмболия, артерии, ожирение, сахарный диабет.
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FEATURES FOR ATHEROSCLEROTIC STENOSIS OF INTRACRANIAL ARTERIES IN 
INDIVIDUALS WITH ISCHEMIC STROKE AND METABOLIC DISORDERS

Gorlova A.A., Vasiltseva A.J., Vorozhtsova I.N., Lavrov A.G.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Centre, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Comparative analysis of a therosclerotic 
stenotic  lesions of intracranial arteries in 
individuals with embolic ischemic stroke and 
ischemic stroke is the embolic origin.

K e y w o rd s :  ischemic stroke, embolism, 
artery, obesity, diabetes.

Атеросклеротическое поражение крупных 
интракраниальных артерий является одной 
из ведущих причин инсульта во всем мире. 
Стенозы и окклюзии интракраниальных арте­
рий проявляются широким спектром клини­
ческих состояний. Полагают, что даже суб- 
стенозирующее поражение интракраниаль­
ных артерий может стать причиной острого 
нарушения мозгового кровообращения [1,2]. 
Прогрессирование стеноза малопредсказу­
емо, патологический процесс может разви­
ваться стабильно медленно или стремитель 
о. Предполагают, что в условиях метаболичес 
их нарушений атеросклеротический про

сс принимает молниеносное и злокаче 
твенноетечение [3,4]. Цель исследования: пров 
сти сравнительный анализ атеросклеротичес 
ого стенозирующего пораже

ия интракраниальных артерий у лиц с эм­
болическим ишемическим инсультом и ише­
мическим инсультом неэмболического гене- 
за по материалам историй болезни и прото­
колам патологоанатомических вскрыт 
й умерших в стационарах г. Томска в период 
с 01.01.2008 по 31.12.2016 гг.

Материал и методы. Всего в исследуе­
мый период умерло 10 254 больных, которые 
были подвергнуты вскрытию. Согласно про­
токолам патологоанатомических вскрытий 
эмболический ишемический инсульт (ЭИИ) 
выявлен у 228 умерших пациентов (2,2%). 
Группу сравнения (99 человек) составили

лица, у которых по результатам патологоана­
томических вскрытий обнаружен ишемичес­
кий инсульт неэмболического генеза.

Результаты. Согласно материалам исто­
рий болезни и протоколам патологоанатоми­
ческих вскрытий ЭИИ выявлен у 228 пациен­
тов, госпитализированных в стационары 
г. Томска в период с 01.01.2008 по 31.12.2016 
гг. В группе ЭИИ у 20 умерших не было выяв­
лено признаков стенозирующего поражения 
интракраниальных сосудов, из исследования 
данные пациенты были исключены. Таким 
образом, анализу были подвергнуты данные 
208 пациентов (группа 1), среди них 54% жен­
щины. Средний возраст пациентов в иссле­
дуемой группе -  68,9+13,5 лет. Группу срав­
нения (группа 2) составили пациенты, госпи­
тализированные в стационары г. Томска в тот 
же период времени. Среди лиц с ишемичес­
ким инсультом неэмболического генеза 47% 
составили женщины. Средний возраст в груп­
пе сравнения 73,2+10,3 года.

Все пациенты 1 -й и 2-й группы госпита­
лизировались в экстренном порядке и про­
вели в стационаре в среднем 7,4+11,02 и 
8,4+8,16 койко-дней соответственно. Наибо­
лее частой причиной смерти, в обеих груп­
пах закономерно, был отек головного мозга 
с вклинением мозжечка в большое затылоч­
ное отверстие -  77,3%. Среди других причин 
смерти выделены острая сердечно-легочная 
недостаточность (10%), тромбоэмболия ле-
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точной артерии (4,5%), инфекционно-токси­
ческий шок (4,2%) и другие (4%).

Источники эмболии в группе 1 были уста­
новлены при аутопсии и согласно протоколам 
патологоанатомических вскрытий это были 
тромботические массы в полостях сердца 
(38,9%) и в крупных артериях (61,1%).

Среди лиц с ЭИИ в 50,8% источником эм­
болических масс стали средние мозговые 
артерии. Базилярный бассейн составил 
29,4% случаев, 10,3% -  внутренние сонные 
артерии, в 5,6% -  аорта и в 3,2% -  задние 
мозговые артерии и позвоночные артерии -  
0,7%. При анализе структуры атеросклероти­
ческих бляшек в сосудах, послуживших ис­
точником эмболии, оказалось, что I-III типы 
бляшек в них встречались в 5% случаев, IVтип
-  в 49,7%, V тип -  в 34,5% и VI -  в 10,8% слу­
чаев. У лиц с кардиогенной эмболией наибо­
лее часто тромбы располагались в полости 
левого желудочка (37,3% случаев) и в ушке 
левого предсердия (25,9% случаев). В поло­
сти левого предсердия тромбы были выявле­
ны только у 1 пациента (1,2%). На створках 
митрального и аортального клапанов тром­
ботические массы обнаружены в 14,8 и 8,6% 
случаев соответственно, они были связаны с 
инфекционным эндокардитом.

В группе ишемического инсульта неэмбо­
лического генеза чаще выявлены атероскле­
ротические стенозы средних мозговых арте­
рий у 74,7% умерших, стенозы базилярного 
бассейна у -  17,2%, задние мозговые арте­
рии у -  9,1% умерших. При анализе морфо­
логической структуры атеросклеротических, 
оказалось, что I-III типы бляшек в них встре­
чались в 5,3% случаев, IVтип -  в 55,6%, V тип
-  в 34,5% и VI -  в 4,6% случаев.

При сравнительном анализе стенозирую- 
щего поражения в обеих группах, стеноз 
крупных интракраниальных артерий с пора­
жением до 30% просвета артерии был выяв­
лен только в 1 случае в группе ЭИИ. Стеноз 
интракраниальных артерий от 30% до 50% 
чаще встречался в группе 1 (40,5% против
1%; р<0,001).

Стеноз от 50 до 75% просвета чаще на­
блюдался в группе 1 (69 против 47,5%; 
р<0,001). Стеноз более 75% наблюдался 
чаще наблюдался в группе 2 (51,2 против 
0,5%; р<0,001).

Учитывая тесную связь атеросклеротичес­
кого процесса с метаболическими нарушени­
ями, у пациентов обеих групп были выделе­
ны нарушения жирового и углеводного обме­
нов, проявляющиеся наличием ожирения и 
сахарного диабета 2 типа (СД). В группе ЭИИ 
ожирение диагностировано у 21,6% пациен­
тов, СД у -  30,8%. Средний возраст у лиц с 
метаболическими нарушениями в группе 
ЭИИ -  69,62±13,62 лет, 51% -  женщины. Сре­
ди лиц с ожирением превалировала 1-я сте­
пень -  64,5%, 2-я степень составила 20%, 3­
я степень -  15,5%. Пациенты с СД в 84,4% 
случаев не достигли целевых значений гли­
кемии. Потребность в инсулинотерапии име­
ли 25% лиц, страдающих СД.

В группе ишемического инсульта неэмбо­
лического также выявлены метаболические 
нарушения, в том числе ожирение -  у 27,3% 
пациентов, СД -  у 26,3% пациентов. Средний 
возраст у лиц с метаболическими нарушени­
ями в группе сравнения 71,25±10,15 лет, 45% 
-  женщин. Среди лиц с ожирением превали­
ровала 1 -я степень -  59,3%, 2-ю степень име­
ли 37%, 3-ю степень -  3,7% пациентов. У всех 
пациентов с СД в группе 2 не были достигну­
ты целевые значения гликемии, потребность 
в инсулинотерапии имели 7,7% пациентов.

При сравнении степени стеноза крупных 
интракраниальных артерии между пациента­
ми с метаболическими нарушениями в обе­
их группах выяснилось, что стеноз до 30% 
присутствовал только у 1 пациента с СД груп­
пе ЭИИ. Стеноз от 30% до 50% чаще встре­
чался у лиц с СД и ЭИИ (93,8% против 3,7%; 
р<0,001), чем у лиц с СД в группе 2. Однако 
стеноз крупных интракраниальных артерий 
от 50% до 75% чаще встречался у лиц с СД в 
группе 2 (85,2 против 1,6%; р<0,001). Стеноз 
крупных интракраниальных артерий более
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75% встречался среди лиц с СД только во 2­
й группе и составил 7,2%.

При сравнительном анализе лиц с ожире­
нием в обеих группа, стеноз от 30% до 50% 
чаще выявлен был у лиц с ожирением и ЭИИ 
(44,5% против 3,7%; р<0,001). Стеноз круп­
ных интракраниальных артерий от 50 до 75% 
чаще наблюдался у лиц в группе 1 (53,3 про­
тив 48,1%). Стеноз более 75% встречался 
только среди лиц с ожирением в группе ише­
мического инсульта неэмболического гене­
з а - 4 8 ,1%.

Заключение. В обеих исследуемых груп­
пах было выявлено стенозирующее атероск­
леротическое поражение интракраниальных 
артерий. При сравнительном анализе степе­
ни стеноза выяснилось, что у лиц с ЭИИ на 
фоне СД и ожирения чаще наблюдались сте­
нозы от 30 до 50% просвета. Стенозы круп­
ных интракраниальных артерий более 75% 
просвета чаще наблюдались у лиц с ишеми­
ческим инсультом неэмболического генеза, 
как у лиц с ожирением, так и у лиц с СД.
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ПЯТИЛЕТНИЕ РЕЗУЛЬТАТЫ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ С 
СИМУЛЬТАННЫМ АТЕРОСКЛЕРОТИЧЕСКИМ ПОРАЖЕНИЕМ КОРОНАРНЫХ И

БРАХИОЦЕФАЛЬНЫХАРТЕРИЙ

Казанцев А.Н., Бурков Н.Н., Зинец М.Г., Ануфриев А.И., Тарасов Р.С.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Проведен анализ пятилетних послеопера­
ционных результатов лечения 130 пациентов 
с сочетанным поражением коронарных и бра­
хиоцефальных артерий в рамках одноцентро­
вого проспективного регистра. Так, пятилет­
няя выживаемость в группах коронарное 
шунтирование-каротидная эндартерэкто­

мия, коронарное шунтирование+каротидная 
эндартерэктомия, каротидная эндартерэкто- 
мия-коронарное шунтирование, свободная 
от инфаркта миокарда и острого нарушения 
мозгового кровообращения составила 61,7, 
71,8 и 65,9% соответственно (р>0,05), что 
требует дополнительного изучения такой
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перспективной хирургической стратегии, как 
коронарное шунтирование+каротидная эн­
дартерэктомия, вероятно обладающей пре­
вентивными свойствами в отношении разви­
тия инфаркта миокарда и острого нарушения

мозгового кровообращения у пациентов с 
мультифокальным атеросклерозом.

Клю чевы е слова: мультифокальный ате­
росклероз, каротидная эндартерэктомия, 
коронарное шунтирование.

FIVE-YEAR RESULTS OF SURGICAL TREATMENT OF PATIENTS WITH SIMULTANEOUS 
ATHEROSCLEROTIC LESIONS OF CORONARY AND BRACHIOCEPHALIC ARTERIES

Kazantsev A.N., Burkov N.N., Zinec M.G., Anoufriev A.I., Tarasov R.S.

Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

The analysis of five-year postoperative results 
of treatment of 130 patients with combined 
lesion of coronary and brachiocephalic arteries 
within the single-center prospective register was 
carried out. The tendency to preventive effect of 
simultaneous operation of CABG+CEE on the 
incidence of such adverse cardiovascular events 
as Ml, stroke/TIA in comparison with stage-by­

stage surgery strategies was revealed. Five-year 
survival, free from Ml and stroke in groups 
CABG-CEE, CABG+CEE and CEE-CABG was 
61,7, 71,8 and 65,9% respectively (p>0.05).

K e y w o rd s :  m ultifocal atherosclerosis; 
carotid end arterectom y, coronary bypass 
surgery.

Введение. Вопросы выбора оптимальной 
стратегии реваскуляризации у пациентов с 
симультанным атеросклеротическим пора­
жением коронарных и сонных артерий до сих 
пор не решены [1]. Ввиду отсутствия рандо­
мизированных исследований и неопреде­
ленности в действующих национальных и 
международных рекомендациях, выбор оп­
ции лечения в данной когорте пациентов осу­
ществляется междисциплинарной комисси­
ей, включающей сердечно-сосудистого хи­
рурга, кардиолога, невролога, и основывает­
ся на уровне стратификации риска неблагоп­
риятных послеоперационных событий и опы­
те учреждения [2].

Цель исследования: анализ частоты и 
структуры осложнений в пятилетием после­
операционном периоде после реконструк­
тивных вмешательств у больных с симультан­
ным окклюзионно-стенотическим поражени­
ем брахиоцефальных и коронарных артерий.

Материал и методы. С 2011 по 2012 гг., 
в Научно-исследовательском институте ком­

плексных проблем сердечно-сосудистых за­
болеваний выполнено 130 операций у паци­
ентов с сочетанным атеросклеротическим 
поражением коронарного русла и внутренних 
сонных артерий (ВСА). В зависимости от ре­
ализованной хирургической стратегии боль­
ные были разделены на три группы: группа 1 
-  поэтапная хирургия в объеме коронарного 
шунтирования (КШ) с последующей каротид­
ной эндартерэктомией (КЭЭ) (гр. КШ-КЭЭ, 
п=48, 37%); группа 2 -  сочетанная операция 
КШ и КЭЭ (гр. КШ+КЭЭ, п=38, 29,2%); груп­
па 3 -  поэтапная хирургия в объеме КЭЭ с 
последующей операцией КШ (гр. КЭЭ-КШ, 
п=44, 33,8%). Конечными точками исследо­
вания стали такие неблагоприятные кардио­
васкулярные события, как смерть, нефаталь­
ный инфаркт миокарда (ИМ), нефатальные 
острое нарушение мозгового кровообраще- 
ния/транзиторная ишемическая атака 
(ОНМК/ТИА). Отдаленный период наблюде­
ния в общей выборке пациентов составил 
61,4+5,3 месяца «5,1 лет.
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Результаты. Показатель госпитальной 
летальности в общей исследуемой выборке 
составил 2,3% (п=3). Среди госпитальных 
осложнений в группе симультанной страте­
гии реваскуляризации (КШ+КЭЭ) значимых 
неблагоприятных событий зафиксировано не 
было. В группах пациентов с поэтапной КШ - 
КЭЭ и КЭЭ-КШ комбинированная конечная 
точка составила 4,2 и 6,8% соответственно. 
В отдаленном пятилетием периоде наблюде­
ния наиболее высокие показатели смерти от 
всех причин наблюдались в группе КШ-КЭЭ 
и КШ+КЭЭ -  25,5 и 20,5% соответственно. В 
группе КЭЭ-КШ  этот показатель соста­
вил 11,4%. Несмотря на отсутствие статисти­
чески значимых различий в частоте небла­
гоприятных кардиоваскулярных событий 
между группами, применение симультанной 
стратегии реваскуляризации оказалось пре­
вентивной в отношении ОНМК/ТИА (п=4; 
10,2%) и ИМ (п=3; 7,6%) в сравнении с абсо­
лютными значениями тех же показателей в 
группе КШ-КЭЭ (ОНМК/ТИА (п=7; 14,9%) и 
ИМ (п=7; 14,9%)) и КЭЭ-КШ (ОНМК/ТИА(п=8; 
18,2%) и ИМ (п=6; 13,6%)). Таким образом, 
комбинированная конечная точка приняла 
наибольшие значения -  38,3% и 34,1% у 
больных с поэтапными стратегиями лечения 
КШ-КЭЭ и КЭЭ-КШ соответственно, а в груп­
пе КШ+КЭЭ -  28,2%.

Заклю чение. Таким образом, не было 
получено данных, свидетельствующих о зна­

чимых различиях в частоте наступления ос­
новных неблагоприятных событий и комби­
нированной конечной точки в отдаленном 
периоде наблюдения при использовании 
различных стратегий хирургической коррек­
ции. Тем не менее, такая опция лечения, как 
сочетанная операция КШ и КЭЭ представля­
ется многообещающей, показывая снижение 
риска ОНМК/ТИА и ИМ в сравнении с поэтап­
ными стратегиями реваскуляризации. Полу­
ченные данные могут стать основой для раз­
работки модели выбора оптимальной хирур­
гической стратегии лечения пациентов с 
МФА на основе комплексной оценке факто­
ров риска.
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МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ МИТРАЛЬНОГО КЛАПАНА ПРИ 
ГИПЕРТРОФИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ КАРДИОПАТИИ

Канев А.Ф.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
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кциональные показатели митрального клала
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Материал и методы. В исследование 
включено 23 пациента с гипертрофической 
кардиомиопатией и 18 лиц с интактным мит­
ральным клапаном для выполнения трехмер­
ной реконструкции митрального клапана с 
постпроцессинговым вычислением показа­
телей фиброзного кольца, створок митраль­
ного клапана. Контрактильность папилляр­
ных мышц оценена с позиции деформации с 
помощью технологии Speckle Tracking 
Imaging -  2D Strain.

Результаты. У больных с гипертрофичес­
кой кардиомиопатией фиброзное кольцо 
митрального клапана седловидной формы. 
Переднезадний диаметр фиброзного кольца, 
площадь передней и задней створки мит­
рального клапана, объем и высота тентинга 
значимо выше при гипертрофической карди­
омиопатии по сравнению с интактным мит­
ральным клапаном. Обнаружены взаимосвя­
зи величины среднего градиента обструкции 
в выводном тракте левого желудочка со зна­
чениями переднезаднего диаметра, пери­
метра, площади и комиссурального диамет­
ра фиброзного кольца, и площади задней

створки митрального клапана, величинами 
длины закрытия передней и задней створок 
митрального клапана и величиной смещения 
фиброзного кольца. Выявлены корреляцион­
ные связи деформации заднемедиальной па­
пиллярных мышц с площадями передней и 
задней створок, величиной линии закрытия 
передней и задней створки митрального кла­
пана.

Выводы. При обструктивной гипертрофи­
ческой кардиомиопатии площади передней 
и задней створки митрального клапана уве­
личены, и площадь задней створки коррели­
рует с величиной среднего градиента об­
струкции в выводном тракте левого желудоч­
ка. Площади передней и задней, величины 
длины закрытия передней и задней створок 
митрального клапана связаны с контрактиль- 
ностью заднемедиальной папиллярных 
мышц.

Клю чевы е слова: гипертрофическая кар­
диопатия, митральный клапан, трехмерная 
визуализация митрального клапана, трех­
мерная количественная реконструкция мит­
рального клапана.

MORPHOFUNCTIONAL INDICES OF MITRAL VALVE IN HYPERTROPHIC
CARDIOMYOPATHY

Kanev A.F.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Aim: to evaluate the m orphofunctional 
parameters of mitral valve (MV) in patients with 
obstructive hypertrophic cardiomyopathy in 
correlation with contractility of papillary muscles 
(PM).

Material and methods. 23 HCMP patients 
and 18 people with intact MV participated in this 
study, for whom three-dimensional reconst­
ruction with postprocessing quantitative analysis 
of MV annulus and leaflets was performed. PM 
con trac tility  was assessed using Speckle 
Tracking Imaging -  2D Strain technique.

Results. HCMP patients had saddle-shaped 
MV annulus. Anteroposterior diameter, anterior 
and posterior leaflet areas, tenting volume and 
height were significantly increased in HCMP 
patients than in control group. There were 
correlations between mean left ventricular (LV) 
outflow tract gradient and anteroposterior 
diameter, circumference, area and commissural 
diameter of MV annulus, posterior leaflet area 
and anterior and posterior leaflet closure line 
lengths and annular displacement. Furthermore,
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there were correlation between strain values of 
posterolateral PM and anterior and posterior 
leaflet areas and anterior and posterior leaflet 
closure line lengths.

Conclusions. In obstructive HCMP patients, 
anterior and posterior mitral leaflet areas are 
increased, posterior leaflet area correlate with 
mean LV outflow tract pressure gradient. Anterior

and posterior leaflet areas and anterior and 
posterior leaflet closure line lengths correlate 
with posterolateral PM contractility.

K eyw ords: hypertrophic cardiomyopathy, 
mitral valve, three-dimensional visualization of 
mitral valve, three-dimensional quantitative 
reconstruction of mitral valve.

Патология митрального клапана (MK) яв­
ляется первичным фенотипическим проявле­
нием ГКМП, обусловливающим развитие об­
струкции в выводном тракте ЛЖ (systolic 
anterior motion syndrome -  SAM-синдром) [1 ]. 
Состояние MK при ГКМП остается малоизу­
ченной проблемой. Гипотеза исследования: 
при ГКМП имеет место первичное поражение 
МК, проявляющееся не только в изменении 
контрактильности ПМ, но и морфофункцио­
нальными нарушениями самих створок МК.

Цель исследования: оценить морфофун­
кциональные показатели МК при обструктив­
ной ГКМП в сопоставлении с контрактильно- 
стью ПМ.

Материал и методы. В исследование 
включено 23 пациента с ГКМП в возрасте 
старше 38 лет. Группа контроля -  пациенты с 
интактным МК, которым была выполнена 
чреспищеводная эхокардиография (ЧПЭ- 
хоКГ) для исключения открытого овального 
окна, тромбов в полостях предсердий. Кли­
ническая характеристика больных представ­
лена в таблице 1. Стандартная транстора­
кальная ЭхоКГ включала оценку конечного 
систолического и конечного диастолическо­
го объема ЛЖ (Simpson), ФВ ЛЖ, массы ми­
окарда ЛЖ (ММЛЖ) по формуле Devereux R.B 
и градиента обструкции в выходном тракте 
ЛЖ. 3D ЧПЭхоКГ выполнялась на ультразву­
ковой системе Vivid Е9 (GE, Healthcare) с ис­
пользованием матриксного датчика 6VT-D. 
Трехмерная реконструкция МК с последую­
щим количественным анализом была выпол­
нена в режиме off-line с применением опции

«Valve» на Echopac версии 113.1. Анализиро­
вался 21 показатель МК, что включало оцен­
ку фиброзного кольца МК, створок МК, аор­
тально-митрального угла и динамических по­
казателей МК.

Визуализация ПМ осуществлялась из 
трансторакального доступа с применением 
апикальных позиций. Заднемедиальную ПМ 
визуализировали на уровне 5-камерной по­
зиции, переднемедиальную ПМ -  из модифи­
цированной 2- или 4-камерной позиции. В 
режиме off-line с помощью технологии «след 
пятна» (Speckle Tracking Imaging -  2D Strain) 
рассчитывали деформацию (StrainPM), ско­
рость деформации (Strain RatePM), время до 
пиковой деформации (Time to Peak StrainPM) 
и пиковой скорости деформации (Time to 
Peak Systolic Strain RatePM).

Статистический анализ. Проверка гипо­
тезы о нормальном распределении по крите­
риям Колмогорова-Смирнова в форме Лил- 
лиефорса и Шапиро-Уилка отвергала эту ги­
потезу, поэтому был использован тест Ман­
на-Уитни. Оценка корреляционных связей 
между парами количественных признаков 
осуществлялась с использованием непара­
метрического рангового коэффициента 
Спирмена. Оценка связей между парами ка­
чественных признаков выполнялась с помо­
щью анализа таблиц сопряженности с опре­
делением критерия %2. Результаты представ­
лены в виде M±SD, медианы (Me), нижнего и 
верхнего квартилей, и минимального и мак­
симального значений. Во всех процедурах 
статистического анализа критический уро­
вень значимости р принимался равным 0,05.
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Таблица 1 Клиническая характеристика и ЭхоКГ-показатели больных ГКМП 
и лиц с интактным МК

Показатель Больные с ГКМП (п=23) 
M±SD

Лица с интактным митральным 
клапаном (п=18) M+SD

МЖП, мм 19,316+5,390 7,136+1,390

Половое соотношение, жен/муж 19/4 10/8

Возраст, лет 53,181+13,515 42,083+13,118

ЧСС, уд. в мин 60,000+9,943 58,857+5,490

ИМТ, кг/м2 29,177+5,525 25,070+2,232

Общий холестерин, ммоль/л 5,233+1,386 5,88+0,97

ХС-ЛПНП, ммоль/л 3,667+1,271 3,79+1,13

ХС-ЛПВП, ммоль/л 1,402+0,340 1,32+0,46

Триглицериды, ммоль/л 1,369+0,636 1,76+0,94

Глюкоза натощак, ммоль/л 5,557+0,568 5,91+0,46

Креатинин, мкмоль/л 83,952+16,370 80,57+15,89

Мочевина,ммоль/л 5,619+1,324 5,54+0,75

Мочевая кислота, мкмоль/л 321,250+70,623 322,93+84,67

САД среднее, мм рт. ст. 120,080+9,916 126,45+9,04

ДАД, среднее, мм рт.ст. 71,760+6,280 79,09+7,40

ЗСЛЖ, мм 13,014+3,241 7,909+1,688

МЖП/ЗСЛЖ, уел. ед. 1,546+0,492 0,925+0,205

КДР, мм 43,559+7,249 48,455+5,002

КСР, мм 21,583+7,050 27,727+5,166

ММЛЖ, г 317,476+136,715 129,470+40,530

ИММ ЛЖ, г/м2 166,154+64,246 68,763+18,466

Степень МР 1,171+0,699 0,222+0,548

Градиент ВОЛЖ 
максимальный, мм рт. ст.

71,938+30,496 2,500+0,829

Градиент ВОЛЖ средний, 
мм рт. ст.

30,502+14,485 0,995+0,697

КДО, мл 78,775+29,961 93,611+21,211

КСО, мл 17,373+12,144 28,056+12,469

ФВ, % 78,257+8,926 70,057+12,150

Результаты. Показатели количественной 
оценки МК представлены в таблице 2. У боль­
ных с ГКМП ФК МК седловидной формы. При 
ГКМП увеличены переднезадний диаметр 
ФК, площадь, объем и высота тентинга ство­
рок МК. Выявлена корреляция среднего гра­
диента обструкции в выводном отделе ЛЖ с

переднезадним диаметром (г=0,63; р=0,02), 
периметром (г=0,70; р=0,007), площадью 
(2D: r=0,66; р=0,02; 3D: г=0,64; р=0,02) и ко­
миссуральным диаметром (г=0,65; р=0,02) 
ФК, а также площадью задней створки МК 
(г=0,66; р=0,01), величиной длины закрытия 
передней (г=0,81; р=0,0007) и задней (г=0,69;
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Таблица 2 . Морфофункциональные показатели количественной оценки МК при
трехмерной визуализации в реальном масштабе времени у больных ГКМП и у лиц с интактным МК

Показатели Группы
пациентов

M±SD Me Нижняя и 
верхняя 
квартиль

Минимальное 
и максимальное 

значение

Пара, 
имеющая 
значимые 
различия 
(Zadjj Р)

1 2 3 4 5 6 7

Переднезадний диаметр, см ГКМП
Интактный МК

3,202+0,417
2,920+0,247

3,210
2,000

2,880-3,420
2,830-3,060

2,430-4,270
2,390-3,190

Zadj- 1,965; 
р=0,049

Переднелатеральный-задне- 
медиальный диаметр, см

ГКМП
Интактный МК

3,637±*0,559
3,489+0,306

3,210
3,485

2,880-3,420
3,270-3,660

2,430-4,2700
3,060-4,030

Индекс сферичности 
ФКМК, усл.ед.

ГКМП
Интактный МК

0,891 ±*0,112 
0,840+0,080

0,892
0,857

0,807-0,959
0,783-0,902

0,660-1,079
0,709-0,924

Непланарный 
угол,°

ГКМП
Интактный МК

148,883+13,482
148,725+8,998

148,700
148,450

140,700-156,400
143,750-157,200

116,500-179,000
132,600-158,400

Периметр 
кольца, см

ГКМП
Интактный МК

11,470+1,498 
10,591+0,783

11,400 
10,905

10,450-12,550
9,865-11,095

8,960-14,570
9,390-11,610

Площадь кольца 
(2D), см2

ГКМП
Интактный МК

9,167+2,381
8,001+1,120

8,960
8,380

7,500-11,090
7,085-8,775

5,620-15,100
6,170-9,360

Площадь кольца 
(3D), см2

ГКМП
Интактный МК

9,489+2,462
8,213+1,144

9,260
8,645

7,710-11,260
7,270-8,995

5,890-15,630
6,300-9,580

Объём 
тентинга, мл

ГКМП
Интактный МК

1,822+1,194
0,781+0,433

1,630
0,905

1,180-2,530
0,450-0,975

0,230-5,370
0,150-1,440

Zadj=2,558;
р=0,011

Высота 
тентинга, мм

ГКМП
Интактный МК

13,175+4,854
4,814+1,788

12,970
5,035

10,780-16,470
3,555-5,590

0,150-22,870
2,130-8,020

Zadj=3,725;
р=0,0002

Комиссуральный 
диаметр, см

ГКМП
Интактный МК

3,455+0,513
3,411+0,326

12,970
3,425

3,010-3,840
3,100-3,655

2,610-4,460
3,030-3,900

Площадь передней 
створки, мм2

ГКМП
Интактный МК

7,357+2,055
5,044+0,871

7,330
5,065

5,500-8,330
4,345-5,765

4,320-11,820
3,750-6,250

Zadj=2,867;
р=0,004
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Продолжение таблицы 2

1 2 3 4 5 6 7

Площадь задней 
створки, М М 2

ГКМП
Интактный МК

6,139±2,245
4,200±0,655

6,530
4,065

4,540-7,190
3,620-4,710

2,900-11,330
3,490-5,320

Zadj=1,987; 
р=0,047

Длина закрытия 
передней створки (2D), см

ГКМП
Интактный МК

3,377±0,751
3,498±0,495

3,190
3,470

2,740-3,970
3,270-3,855

2,480-4,760
2,630-4,160

Длина закрытия 
передней створки (3D), см

ГКМП
Интактный МК

4,140±0,892
3,573±0,501

3,660
3,550

3,390-5,030
3,340-3,925

2,990-5,790
2,700-3,340

Zadj="2,128;
р=0,033

Длина закрытия 
задней створки (2D), см

ГКМП
Интактный МК

С
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ю
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3,170
3,405

2,640-3,900
3,270-3,750

2,140-4,640
2,590-4,060

Длина закрытия 
задней створки 
(3D), см

ГКМП
Интактный МК

3,751 ±0,752 
3,535±0,486

3,530
3,510

3,090-4,370
3,335-3,900

2,800-5,080
2,630-4,160

Аорто-митральный 
угол,°

ГКМП
Интактный МК

122,761 ±27,874 
136,900±16,692

124,750
136,050

117,000±136,800 
122,500-152.250

12,240-157,800
115,300-158,300

Смещение кольца 
МК, мм

ГКМП
Интактный МК

5,579±2,183 
4,297±2,460

4,700
4,330

3.820- 7,020
1.820- 6,740

2,880-9,180
1,820-6,740

Скорость смещения 
кольцам К, мм/с

ГКМП
Интактный МК

35,285±10,444 
27,887±7,568

36,920
31,590

26,770-42,670
19,180-32,890

16,110-53,880
19,180-32,890

Фракция объёма 
тентинга, мм2

ГКМП
Интактный МК

58,250±25,209 
78,000±11,89-

60,550
74,300

45.400- 81,800
68.400- 91,300

15,800-89,400
68,400-91,300

Фракция площади 
кольца (2D), мм2

ГКМП
Интактный МК

13,985±3,714
15,533±7,431

12,100
13,000

11,400-16,000
9,700-23,900

8,500-20,300
9,700-23,900
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<g Таблица 3. Показатели деформации папиллярных мышц у больных ГКМП и у лиц с интактным МК

Показатели Группы пациентов M±SD Me Нижняя и 
верхняя квартиль

Минимальное 
и максимальное 

значение

Пара, имеющая 
значимые 

различия (Zadj, р)

Деформация задне-м 
едиапьной ПМ, %

ГКМП
Интактный МК

-2,264±13,463 
-21,477+7,654

-7,190
-20,860

-11,900-5,560 
-24,750-(-18,440)

-17,340-40,500 
-51,000-(-4,380)

Zadj=6>T45;
р=0,000

Время до пиковой 
деформации задне­
медиальной ПМ, с

ГКМП
Интактный МК

444,551±112,561 
449,750±105,917

437,000
442,500

378,000-524,000
415,500-510,000

236.000- 731,000
136.000- 614,000

Скорость деформации 
заднемедиальной ПМ, с-1

ГКМП
Интактный МК

-0,016+1,396
-1,236+0,821

-0,585
-1,180

-0,870-0,390 
-1,580-(-1,040)

-1,660-3,560
-3,010-1,630

Zadj=5.149;
р=0,000

Время до пиковой скорости 
деформации задне­
медиальной ПМ, с

ГКМП
Интактный МК

251,109+103,359
214,583+91,560

231,500
206,000

189.000- 310,000
152.000- 272,000

90.000- 596,000
67.000- 434,000

Деформация передне- 
боковой ПМ, %

ГКМП
Интактный МК

-7,581+10,636
-24,638+10,549

-11,015
-23,910

-14,140-(-5,815) 
-27,660-(-19,840)

-23,000-34,130 
-52,600-(-4,380)

Zadj=5.104; 
р=0,000

Время до пиковой 
деформации передне- 
боковой ПМ, с

ГКМП
Интактный МК

422,044+139,245
459,647+106,401

415.000
452.000

332.000- 511,000
398.000- 495,000

103.000- 777,000
295.000- 685,000

Скорость деформации 
переднебоковой ПМ, с-1

ГКМП
Интактный МК

-0,581+1,016
-1,718+1,190

-0,820
-1,290

-1,070-(-0,300) 
-1,910-(-1,120)

-2,440-3,530 
-5,860-(-0,800)

Zadj=4,150;
р=0,00003

Время до пиковой 
скорости деформации 
переднебоковой ПМ, с

ГКМП
Интактный МК

208,364+90,216
239,235+75,330

189.000
227.000

159.000- 247,000
186.000- 279,000

145.000- 436,000
145.000- 436,000
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Раздел 6. Работы молодых ученых

р=0,01) створок МК (3D) и смещением ФК МК 
(г=0,76; р=0,03).

Значения деформации и скорости дефор­
мации ПМ представлены в таблице 3. Дефор­
мация обеих ПМ была снижена при ГКМП. 
При этом деформация переднебоковой ПМ 
отсутствовала в 15,7% случаев, деформация 
заднемедиальной ПМ -  в 32,7% случаев.

Выявлена взаимосвязь деформации зад­
немедиальной ПМ с переднезадним диамет­
ром (г=0,77; р=0,002), периметром (г=0,68; 
р=0,007), площадью (2D: r=0,68; р=0,01; 3D: 
г=0,69; р=0,01), комиссуральным диаметром 
(г=0,61; р=0,02) ФК МК, а также с площадью 
передней (г=0,67; р=0,009) и задней (г=0,61; 
р=0,02) створок, длиной закрытия передней 
(г=0,66; р=0,01) и задней (г=0,64; р=0,01) 
створок МК (3D). Скорость деформации зад­
немедиальной ПМ коррелировала с передне- 
задним диаметром (г=0,79; р=0,0008), пери­
метром (г=0,68; р=0,008); площадью (2D: 
r=0,66; р=0,015; 3D: г=0,65; р=0,016), комис­
суральным диаметром (г=0,61; р=0,022) ФК 
МК, площадью передней (г=0,81; р=0,0004) 
и задней (г=0,55; р=0,041) и длиной закры­
тия передней (2D: r=0,54; р=0,049; 3D: г=0,85; 
р=0,0001) и задней (2D: r=0,56; р=0,039; 3D: 
г=0,69; р=0,006) створок МК, смещением ФК 
МК (г=0,94; р=0,005). Отсутствовали связи 
между деформацией и скоростью деформа­
ции переднебоковой ПМ и показателями 
трехмерной реконструкции МК.

Обсуждение. В настоящее время боль­
шое количество ученых признает тот факт, что 
ГКМП -  это в первую очередь патология МК 
[1-3 ]. Изменения МК играют основную роль 
в развитии обструкции ВОЛЖ [4]. В отличие 
от имеющихся данных публикаций, нами 
впервые установлена связь между изменени­
ями створок МК и средним градиентом об­

струкции в выводном отделе ЛЖ и контрак- 
тильностью ПМ. Значения этих показателей, 
по нашему мнению, необходимо учитывать 
при проведении сочетанной миоэктомии 
больным ГКМП. Полученные нами данные по­
зволяют утверждать, что сочетание миоэкто­
мии с пластикой МК является патогенетичес­
ки оправданным методом хирургического ле­
чения обструктивной ГКМП.

Выводы. При обструктивной ГКМП увели­
чена площадь передней и задней створки МК. 
Площадь задней створки коррелирует с ве­
личиной среднего градиента обструкции в 
выводном тракте ЛЖ. Площади передней и 
задней, величины длины закрытия передней 
и задней створок МК связаны с контрактиль- 
ностью заднемедиальной ПМ.
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СЦИНТИГРАФИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА ПОКАЗАТЕЛЯ РЕЗЕРВА МИОКАРДИАЛЬНОГО 
КРОВОТОКАУ ПАЦИЕНТОВС АТЕРОСКЛЕРОЗОМ КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ

Мочула А.В., Завадовский К.В., Андреев С.Л., Крылов А.Л., Лишманов Ю.Б.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук,

Томск, Российская Федерация

Показана диагностическая информатив­
ность динамической однофотонной эмиссион­
ной компьютерной томографии с определени­
ем показателя резерва миокардиального кро­
вотока в оценке степени нарушений макро- и 
микроциркуляции коронарных артерий.

Клю чевы е слова: динамическая однофо­
тонная эмиссионная компьютерная томогра­
фия, резерв миокардиального кровотока, 
поражение коронарных артерий.

RADIONUCLIDE APPROACH ТО ASSESSMENT OF MYOCARDIAL FLOW RESERVE IN 
PATIENTS WITH CORONARY ARTERY DISEASE

Mochula А.У., Zavadovsky K.V., Andreev S.L., Krylov A.L., Lishmanov Yu.B.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Determined diagnostic significance of dynamic the estimate of macro- and microcirculation
single photon emission computed tomography 
with the assessment of myocardial flow reserve in

disorders of the coronary arteries.

Keyw ords: dynamic single-photon emission 
computer tomography, myocardial flow reserve, 
lesion of coronary arteries.

По оценкам Всемирной Организации 
Здравоохранения, ишемическая болезнь 
сердца является ведущей причиной инвали- 
дизации и смертности среди всех заболева­
ний сердечно-сосудистой системы [1]. Со­
гласно современным рекомендациям по ре­
васкуляризации миокарда, именно гемоди­
намическая значимость стеноза коронарной 
артерии (КА) является показанием для вы­
полнения данного вида лечения. Одним из 
подходов к определению гемодинамической 
значимости атеросклеротического пораже­
ния КА является оценка миокардиального 
резерва (МР). Разработка новых методов не­

инвазивной оценки миокардиального резер­
ва является, на сегодняшний день, актуаль­
ной проблемой современной кардиологии и 
лучевой диагностики [2].

Целью работы было определить диагно­
стическую информативность определения 
резерва миокрадиального кровотока с помо­
щью динамической однофотонной эмисси­
онной компьютерной томографии на гамма- 
камере с кадмий-цинк теллуровыми детекто­
рами.

Материал и методы. На базе НИИ кар­
диологии Томского НИМЦ (г. Томск) были об­
следованы 42 больных ишемической болез­
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нью сердца. Поданным инвазивной коронар­
ной ангиографии, все пациенты были под­
разделены на две группы. В первую группу 
были включены 12 пациентов (8 мужчины, 4 
женщины) со стабильной ишемической бо­
лезнью сердца (стенокардия напряжения 
функциональный класс I-II) и наличием сте­
нозов 50-70% в одном или двух коронарных 
артериях (КА). Вторую группу составили 
больные (22 мужчины, 8 женщин) с многосо­
судистым (наличие стенозов >70% в двух и 
более КА) атеросклеротическим поражением 
сосудов сердца: ИБС стенокардия напряже­
ния функциональный класс И- Ill.  Средний 
возраст пациентов в обеих группах достовер­
но не отличался: 61,5+3,8 и 60,1 ±4,3 соответ­
ственно. Всем пациентам была проведена 
инвазивная коронарная ангиография, дина­
мическая однофотонная эмиссионная компь­
ютерная томография (ОФЭКТ) сердца с оп­
ределением резерва миокардиального кро­
вотока и перфузионная сцинтиграфия мио­
карда (ПСМ) [3, 4, 5]. В группе пациентов с 
одно- и двухсосудистым поражением коро­
нарных артерий во время проведения инва­
зивной ангиографии была выполнена оцен­
ка фракционного коронарного резерва.

Результаты исследования. При сравне­
нии результатов ПСМ между исследуемыми 
группами не было выявлено достоверных 
различий ни по одному показателю. Этот 
факт может быть связан с так называемым 
феноменом «сбалансированной ишемии», 
который наблюдается при многососудистом 
поражении КА и является следствием гло­
бального равномерного снижения перфузии 
миокарда левого желудочка. Проведенный 
ROC-анализ показал, что при значении гло­
бального резерва миокардиального кровото­
ка <1,42 чувствительность и специфичность 
динамической ОФЭКТ в идентификации мно­
гососудистого атеросклероза коронарных 
артерий составляет 68 и 86,4%, (AUC=0,808; 
р<0,05), тогда как у ПСМ данные значения 
составляют: 39,1 и 86,4% (AUC=0,655; 
р<0,05) соответственно («золотой» стандарт

-  инвазивная КАГ). При проведении сравне­
ния площадей под ROC-кривыми между SSS 
и глобального РМК были выявлены значимые 
различия между ними. Чувствительность и 
специфичность показателя РМК в оценке ге­
модинамической значимости стенозов коро­
нарных артерий при его значении <1,33 со­
ставили 100% («золотой» стандарт ФРК). Бо­
лее вероятно такие высокие значения чув­
ствительности и специфичности в данном 
случае связаны с малым количеством паци­
ентов с истинно значимыми стенозами КА.

Заключение. Выполнение стандартной 
ПСМ в сочетании с методикой определения 
резерва миокардиального кровотока позво­
ляет повысить диагностическую значимость 
сцинтиграфического подхода в оценке нару­
шений миокардиальной микроциркуляции 
при многососудистом поражении коронар­
ных артерий. Определение резерва миокар­
диального кровотока с помощью динамичес­
кой ОФЭКТ является перспективным мето­
дом неинвазивной оценки гемодинамичес­
кой значимости стенозов коронарных арте­
рий.
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ФАКТОРЫ, ОПРЕДЕЛЯЮЩИЕ СНИЖЕНИЕ ТОЛЕРАНТНОСТИ К ФИЗИЧЕСКОЙ 
НАГРУЗКЕ, У БОЛЬНЫХ СО СТАБИЛЬНОЙ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА В

КАРДИОХИРУРГИЧЕСКОЙ КЛИНИКЕ

Сумин А.Н., Олейник П.А., Безденежных А.В.

Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний,
Кемерово, Российская Федерация

Актуальность. Низкая толерантность к 
физической нагрузке, может влиять на ран­
ние и отдаленные результаты кардиохирур­
гических вмешательств, и эффективность 
послеоперационной реабилитации. Исходно 
высокая толерантность к физической нагруз­
ке, коррелирует с вероятностью выживания 
после трансплантации. Снижение мышечно­
го статуса увеличивает количество осложне­
ний, длительность пребывания в отделениях 
реанимации и в стационаре в целом.

Цель:определить факторы,наиболее зна­
чимо влияющие на снижение толерантности 
к физической нагрузке, у больных, страдаю­
щих ишемической болезнью сердца, в карди­
охирургической клинике.

Материал и методы. В исследование 
включены 145 пациентов, от 38 до 85 лет, по­
ступавших в кардиологическое отделение 
Научно-исследовательского института ком­
плексных проблем сердечно-сосудистых за­
болеваний (Кемерово).

Пациенты по результатам теста шестими­
нутной ходьбы, были разделены на две груп­
пы: первая прошедшая менее 300 м и вторая 
300 м и более.
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Всем пациентам проводилось ультразву­
ковое исследование брахиоцефальных и пе­
риферических артерий с оценкой комплекса 
интима-медиа, эхокардиография с оценкой 
фракции выброса, ДЛАсист, размеров камер 
и полостей сердца, состояния клапанного 
аппарата. В пробах крови определялись все 
основные клинические показатели. Вариа­
бельность ритма сердца исследовали с по­
мощью программы ORTOexpert. Тест шести­
минутной ходьбы проводился в помещении 
с разметкой дистанции в метрах, с контро­
лем частоты сердечных сокращений и арте­
риального давления. Статико-динамические 
тесты проводили на тренажере с дозирова­
нием нагрузки.

Результаты.
1. У больных ишемической болезнью серд­

ца перед кардиохирургическими вмеша­
тельствами, снижение дистанции ходьбы 
при проведении теста шестиминутной 
ходьбы менее 300 м, выявлено в 31,72% 
случаев.

2. Снижение толерантности к физической 
нагрузке ассоциируется с наличием пери­
ферического атеросклероза в анамнезе
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(р=0,040), выраженностью митральной ре- 
гургитации >11 ст (р=0,047), повышением 
давления в системе легочной артерии 
(р=0,040), повышением уровня аланина- 
минотрансферазы крови (р=0,023), сни­
жением показателей силы и выносливос­
ти мышц верхних (р=0,004) и нижних ко­
нечностей (р=0,026; р=0,035), а также на­
личием дисбаланса в регуляторных меха­
низмах вегетативной нервной системы со 
сдвигом к декомпенсированным состоя­
ниям.

3. У пациентов со сниженным уровнем толе­
рантности к физической нагрузке отмече­
но преобладание парасимпатического от­

дела вегетативной нервной системы (LF, 
р=0,009; VLF, р=0,024) над симпатическим 
(степень увеличения RR-интервалов, раз­
витие относительной брадикардии, более 
высокие средние и абсолютные значения 
индекса напряжения (р=0,037) регулятор­
ных систем в покое; меньшая активность 
симпатического отдела вегетативной не­
рвной системы в ответ на физическую на­
грузку).

Клю чевы е слова: толерантность к физи­
ческой нагрузке, коронарное шунтирование, 
факторы, ишемическая болезнь сердца, ва­
риабельность ритма сердца.

FACTORS ASSOCIATED WITH REDUCED EXERCISE TOLERANCE IN PATIENTS WITH 
STABLE CAD IN A HEART SURGERY CENTER

Sumin A.N., Oleynik P.A., Bezdenezhnykh A.V.

Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation

Low exercise tolerance can affect early and 
long-term  outcom es afte r card iothoracic 
interventions, and the effectiveness of 
postoperative rehabilita tion. In itia lly  high 
exercise tolerance correlates with the probability 
of survival after transplantation. Reduced muscle 
capacity increases the number of complications, 
prolongs the length of stay in the intensive care 
units and in the hospital as a whole.

Aim: determine the factors associated with 
reduced exercise tolerance in patients with CAD 
in heart surgery center.

Material and Methods. 145 patients aged 
38 to 85 years admitted to the Department of 
Cariology at the Research Institute for Complex 
Issues of Cardiovascular Diseases were enrolled 
in the study.

All patients were assigned to two groups 
according to the results of the six-minute walk 
test: those who either failed to overcome 300 
meters, or who passed over 300 meters.

All patients underwent ultrasonography of 
brachiocephalic and peripheral arteries with the 
measurement of IMT, and echocardiography 
assessment with the measurements of EF, 
systolic pulmonary artery pressure, chamber 
and heart cavity dimensions, and functional 
capacity of heart valves. All the main clinical 
parameter were measured in the blood samples. 
HRV was examined using the ORTOexpert 
software.

6MWT was conducted on a straight 30 meter 
track with heart rate and blood pressure 
monitoring before and after the test.

Static and dynamic testings were performed 
on the weight simulator.

Results.
1. Reduced distance covered during the 6MWT 

(<300 meters) was found in 31,72% of CAD 
patients before cardiac surgery.

2. A decrease in exercise to lerance is 
associated with the presence of peripheral
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atherosclerosis (р=0,040), the severity of 
mitral regurgitation > grade 2 (p=0,047), 
increased pulm onary artery pressure 
(p=0,040), increased blood ALT (p=0,023), 
reduced strength and endurance of the upper 
and lower limb muscles (p=0,026, p=0,035), 
as well as the presence of an imbalance in the 
regulatory mechanisms of the autonomic 
nervous system with a sh ift to 
decompensated states.

3. Patients with reduced ET showed a 
predominance of the parasym pathetic

section of the ANS (LF, p=0,009; VLF, 
p=0,024) over sympathetic (the degree of 
RR-interval increase, the development of 
relative bradycardia, higher mean and 
absolute values of the stress index (IN, 
p=0,037) of regulatory systems at rest; less 
active sympathetic department of the ANS in 
response to physical exercise).

K e y w o rd s : exercise tolerance, coronary 
bypass surgery, factors, coronary heart disease, 
heart rate variability.

Введение. Среди факторов, влияющих на 
исходы оперативных вмешательств на серд­
це, рассматривают низкий функциональный 
статус пациента, который проявляется, преж­
де всего, в снижении толерантности к физи­
ческой нагрузке. Известно, что низкая толе­
рантность к физической нагрузке может ука­
зывать на вероятность неблагоприятного ис­
хода при проведении оперативных вмеша­
тельств на сердце, а также влиять на ранние 
и отдаленные результаты кардиохирургичес­
ких вмешательств (J.N. Myers, Н. Fonda, 2016) 
и эффективность послеоперационной реаби­
литации (Т. Sumide, К. Shimada, Н. Ohmura, 
2009). В частности, исходно более высокая 
толерантность к физической нагрузке значи­
тельно ассоциируется с вероятностью выжи­
вания после трансплантации и лучше всего 
включается в оценки результатов трансплан­
тации на постоянной основе (A.W. Castleberry, 
B.R. Englum, 2015).

Снижение мышечного статуса перед абдо­
минальными, ортопедическими и сосудисты­
ми оперативными вмешательствами ухудша­
ет непосредственные результаты хирургии, 
увеличивает количество осложнений, дли­
тельность пребывания в отделениях реани­
мации и в стационаре в целом (С. Feeney, 
2010; Р.К. Gupta, 2011).

Цель: определение факторов, ассоцииро­
ванных со снижением толерантности к физи­
ческой нагрузке, у больных ИБС, перед про­
ведением коронарного шунтирования.
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Материал и методы. В исследование 
включены 145 пациентов: 118 мужчин 
(81,38%), и 27 женщин (18,62%), от 38 до 85 
лет (медиана 62 года), поступавших в карди­
ологическое отделение НИИ КПССЗ для об­
следования перед сердечно-сосудистыми 
вмешательствами.

Все пациенты по результатам теста шес­
тиминутной ходьбы (ТШХ), были разделены 
на две группы: первая (п=49, 33,8%), не су­
мевших преодолеть 300 м, и вторая (п=96, 
66,2%), прошедших 300 м и более.

Группы были сопоставлены по основным 
демографическим, антропометрическим по­
казателям, наличию факторов риска атерос­
клероза, сопутствующей патологии, распро­
страненности атеротромботических событий 
в анамнезе, данным лабораторного и инст­
рументального обследования.

Всем пациентам как на дооперационном 
этапе, так и на контрольном визите (через 
3 месяца) проводилось ультразвуковое ис­
следование (УЗИ) брахиоцефальных и пери­
ферических артерий на аппарате «Aloka 
5500» с оценкой толщины КИМ и определе­
нием степени их стеноза. Всем обследуемым 
проводили эхокардиографию аппаратом 
«Aloka 5500», оценивали: ФВ, ДЛА сист, раз­
меры камер и полостей сердца, состояние 
клапанного аппарата.

В пробах крови определяли: уровень глю­
козы, креатинина, ОХС, ЛПВП, ЛПНП, НЬ, 
СОЭ, количества эритроцитов и тромбоци­
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тов. Расчет СКФ проводился по формуле 
CKD-EPI.

ВРС исследовали с помощью программы 
ORTOexpert (НПП «Живые системы»), на базе 
персонального компьютера и кардиодатчика 
с радиоинтерфейсом.

Предварительно пациент находился в по­
ложении лежа на кушетке в течение 6 мин под 
контролем ритмограммы, (последние 128 с 
использовались для анализа). Далее прово­
дилась активная ортостатическая проба 
(АОП) -  пациент принимал вертикальное по­
ложение, продолжая стоять три минуты. В 
течение АОП запись продолжалась до реги­
страции 200 кардиоинтервалов. Для анали­
за кардиоритмограммы использовались NN- 
интервалы (интервал между последователь­
ными комплексами QRS ЭКГ) с 80 по 180 пос­
ле начала АОП. Статистические характерис­
тики динамического ряда кардиоинтервалов 
(SDNN, RMSSD) и временные характеристи­
ки (М, Мода, АМо,Х, ИН) рассчитывались для 
участков записи в покое и ортостазе. Пара­
метры переходного процесса (KFa, KFb, KFc, 
KFd) и показатель автокорреляции рассчиты­
вались при выполнении АОП. Заключение 
формировалось экспертной системой 
(ORTOexpert) автоматически на основе оцен­
ки вегетативного тонуса, степени напряже­
ния регуляторных систем, параметров пере­
ходного процесса, данных об активности ве­
гетативной нервной системы в покое и в ходе 
выполнения АОП.

ТШХ проводилось в помещении с размет­
кой дистанции в метрах, с предварительным 
и заключительным контролем ЧСС и АД.

Статико-динамические тесты проводили 
на тренажере «Kinetic F3 7715-600-К» 
(«Kettler», Германия), позволяющий дозиро­
вать нагрузку от 5 до 100 кг. Для динамичес­
ких тестов использовали упражнения на раз­
личные группы мышц: притягивание каната к 
груди, разгибание нижних конечностей в по­
ложении сидя. Отягощение увеличивалось 
ступенчато на 10 кг до максимально перено­
симого. Статические тесты проводились од­

новременно со статико-динамическими пос­
ле отдыха в течение 5 мин. Для изучения вы­
носливости использовалось отягощение 50% 
от максимального значения поднятого груза, 
путем измерения времени до развития не­
преодолимой усталости в мышцах. Вычисля­
лось произведение удерживаемого груза в 
килограммах на время удержания в секундах.

Статистическую обработку данных выпол­
нялась с помощью пакета прикладных про­
грамм «STATISTICA 6.0». Нормальность рас­
пределения проверялась с помощью крите­
рия Шапиро-Уилка. Поскольку для всех ко­
личественных признаков распределение от­
личалось от нормального, они представлены 
в виде медианы и квартилей. Выявление меж­
групповых различий проводили с помощью 
критерия Манна-Уитни, для оценки динами­
ки показателей ВРС в покое и в ортостазе 
критерий Вилкоксонадля парных сравнений. 
Номинальные и бинарные признаки сравни­
вались по критерию х2 (хи-квадрат) с поправ­
кой Йетса для малых выборок. В качестве 
переменного признака использовалась дис­
танция пройденной по результатам ТШХ.

Результаты и обсуждение. В результа­
те проведенного исследования в обеих груп­
пах установлено преобладание мужского 
пола (59,2 и 92,7%; р<0,001, медиана возра­
ста -  61-63 года), не выявлено различий по 
возрасту, ФК стенокардии, количеству пере­
несенных инфарктов миокарда в анамнезе. 
Также не установлено различий по распрос­
траненности и длительности АГ, ОНМК в 
анамнезе, сопутствующей патологии. По-ви­
димому, наличие и длительность АГ, ОНМК, 
различная сопутствующая соматическая па­
тология в анамнезе (нарушенная толерант­
ность к глюкозе, СД, ХОБЛ и др.) в существен­
ной степени не способствуют снижению ТФН.

В первой группе был значимо выше ИМТ 
(р=0,021). Высокий показатель ИМТ являет­
ся одним из факторов риска сердечно-сосу­
дистой патологии, во многом обусловленный 
высокой частотой коронарных и церебраль­
ных расстройств у тучных людей.
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Стенозы артерий нижних конечностей 
выявлены у 73 обследуемых (50,34% всех 
пациентов) и статистически значимо чаще 
прослеживались в первой группе (62,5 про­
тив 36,6%; р=0,028), как и распространен­
ность ХИНК (14,3%, р=0,029) в анамнезе.

Установленное нами снижение ТФН у па­
циентов с более высоким показателем ИМТ 
и выраженной распространенностью пери­
ферического атеросклероза (ХИНК) в анам­
незе подтверждается и другими исследова­
ниями.

Не было установлено различий между 
группами по основным клиническим и биохи­
мическим показателям, за исключением зна­
чений гемоглобина крови, уровень которого 
был ниже в группе с неудовлетворительной 
ТФН (р=0,028).

Не обнаружены различия между группами 
по показателям систолической функции, но 
у пациентов первой группы давление в сис­
теме легочной артерии было выше (р=0,027), 
также чаще выявлялась регургитация МК вто­
рой и более степени (28,6 против 14,6%; 
р=0,044), однако частота обнаружения регур- 
гитации МК третьей и более степени не име­
ла статистической подтвержденности 
(р=0,323), что противоречит данным зару­
бежных авторов.

У пациентов второй группы наблюдались 
достоверно более высокие, по сравнению с 
обследованными первой группы, показатели 
общей мощности спектра (TF, р=0,027), а так­
же низких (LF, р=0,009) и очень низких частот 
(VLF, р=0,024). В то же время в первой груп­
пе преобладали средние и абсолютные зна­
чения показателей параметров переходного 
процесса (KFa, KFb, KFc -  р=0,003; 0,012; 
0,049) и индекса напряжения регуляторных 
систем (ИН в покое, р=0,037).

Снижение ТФН, возможно, обусловлено 
напряжением регуляторных систем ВНС 
(KFa, KFb, KFc) и преобладанием парасимпа­
тических влияний с увеличением RR-интер- 
валов и развитием относительной брадикар­
дии, а также более высокими значениями

индекса ИН регуляторных систем в покое, над 
симпатическими, что подтверждается мень­
шим увеличением симпатической активнос­
ти в ответ на физическую нагрузку.

Удовлетворительная ТФН, по-видимому, 
связана с более высокими показателями об­
щей мощности спектра вегетативной не­
рвной системы (TF, р=0,027) и преобладани­
ем симпатических влияний на вазомоторный 
центр и на степень регуляции сосудистого 
тонуса, за счет преобладания в спектре низ­
ких (LF) и очень низких частот (VLF). Данное 
предположение подтверждается данными 
литературы, свидетельствующими о том, что 
снижение параметров ВРС в динамике ука­
зывает на вероятность негативного исхода 
после АКШ.

У пациентов второй группы наблюдались 
наибольшие показатели силы мышц плечево­
го пояса (р=0,004), групп мышц разгибателей 
коленного сустава при динамических нагруз­
ках (р=0,026), а также разгибателей коленно­
го сустава при статических нагрузках 
(р=0,035). Соответственно, более высокие 
значения удельной силы данных групп мышц 
можно использовать в качестве факторов 
благоприятного исхода при кардиохирурги­
ческих вмешательствах.

Проведение многофакторного регресси­
онного анализа позволило установить связь 
между показателями активности аланин- 
амино-трансферазы и удельной силой мышц 
плечевого пояса (р<0,001).

Таким образом, можно утверждать, что 
достоверно, со снижением ТФН связаны та­
кие факторы, как: наличие периферического 
атеросклероза (ХИНК) в анамнезе, низкий 
уровень гемоглобина, высокие показатели 
АЛТ, повышение давления в легочной арте­
рии, а также снижение силы и выносливости 
мышц нижних конечностей, наличие дисба­
ланса в регуляторных механизмах вегетатив­
ной нервной системы (в сторону увеличения 
парасимпатического влияния вегетативной 
нервной системы и уменьшения степени вли­
яния симпатического звена регуляции).
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Выводы.
1. У больных ИБС перед кардиохирургичес­

кими вмешательствами (КШ), снижение 
дистанции ходьбы при проведении ТШХ 
менее 300 метров, выявлено в 31,72% слу­
чаев.

2. Снижение толерантности к физической 
нагрузке ассоциируется с наличием пери­
ферического атеросклероза в анамнезе 
(р=0,040), выраженностью митральной ре- 
гургитации > II ст. (р=0,047), повышением 
давления в системе легочной артерии 
(р=0,040), повышением уровня АЛТ крови 
(р=0,023), снижение показателей силы и 
выносливости мышц верхних (р=0,004) и 
нижних конечностей (р=0,026; р=0,035), а 
также наличие дисбаланса в регуляторных 
механизмах вегетативной нервной систе­
мы со сдвигом к декомпенсированным со­
стояниям.

3. У пациентов со сниженной ТФН отмечено 
преобладание парасимпатического отде­
ла ВНС (LF, р=0,009; VLF, р=0,024) над сим­
патическим (степень увеличения RR-ин­
тервалов, развитие относительной бради­
кардии, более высокие средние и абсо­
лютные значения индекса напряжения 
(ИН, р=0,037) регуляторных систем в по­
кое; меньшая активность симпатического 
отдела ВНС в ответ на физическую нагруз­
ку).
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КОНТРАСТИРОВАННАЯ МАГНИТНО-РЕЗОНАНСНАЯ ТОМОГРАФИЯ 
В ОЦЕНКЕ ПОРАЖЕНИЯ СТЕНКИ АОРТЫ У ПАЦИЕНТОВ 

С РЕЗИСТЕНТНОЙ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ

Рюмшина Н.И.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук,

Томск, Российская Федерация

Актуальность. По данным Всемирной 
Организации Здравоохранения, распростра­
ненность артериальной гипертонии находит­
ся в диапазоне 30-45%  общей популяции. 
Согласно современным представлениям, 
сосуды рассматриваются в качестве одного 
из главных органов-мишеней артериальной 
гипертонии. Возможности магнитно-резо­
нансной томографии позволяют визуализи­
ровать и оценивать сосудистую стенку, но, к 
сожалению, работ по изучению данной про­
блемы очень мало.

Цель работы: оценить возможности кон- 
трастированной магнитно-резонансной то­
мографии в оценке состояния стенки аорты 
у больных резистентной артериальной гипер­
тонией.

Материал и методы. 31 пациент с рези­
стентной артериальной гипертонией. Сред­
ний возраст -  57,8±8,75 лет. Артериальное 
давление по данным суточного мониторинга 
137-210/57-148 мм рт. ст. Магнитно-резо­
нансная томография проводилась на МР-то- 
мографе с индукцией магнитного поля 1,5Т. 
Измерения проводились на Т1 -ВИ в аксиаль­
ной проекции на уровне отхождения почеч­
ных артерий исходно и после контрастирова­
ния (в/в Омнискан 0,2 мл/кг). Измерялись 
диаметр аорты, индекс усиления интенсив­

ности изображения стенки аорты на данном 
уровне. Группу контроля составили 28 чело­
век без сердечно-сосудистых заболеваний.

Результаты. Степень усиления контрас­
тирования аорты статистически значимо (t- 
value 6,180054, р<0,0001) различается в 
группах лиц с резистентной артериальной 
гипертонией и у пациентов с нормальным 
артериальным давлением. При этом данные 
группы достоверно различались по значени­
ям средних значений систолического давле­
ния и диастолического давления, составляя: 
систолическое артериальное давление 
р<0,0001, U=0,00, Z=7,919656; диастоличес­
кое артериальное давление р < 0,0001, 
U=401,500, Z=4,384646. При визуальном ана­
лизе и статистически достоверно 
(R=0,63537, р<0,0001) было различие меж­
ду величинами индекса усиления правой и 
левой сторон стенки аорты, что подтвержда­
ет равномерное повреждение стенки аорты 
по всему диаметру сосуда.

Выводы. МР-томография с контрастиро­
ванием позволяет достоверно оценивать со­
стояние сосудистой стенки при резистентной 
артериальной гипертонии.

Клю чевы е слова: магнитно-резонансная 
томография аорты, резистентная артериаль­
ная томография.
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CONTRAST-ENHANCED MAGNETIC-RESONANCE IMAGING 
IN THE EVALUATION ON LESIONS OF THE WALL OF AORTA 

IN PATIENTS WITH RESISTANT HYPERTENSION

Ryumshina N.I.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Centre, Russian Academy
of Sciences, Tomsk, Russian Federation

Aim: evaluation of MRI with contrast 
enhancement of wall of aorta in patients with 
resistant hypertension.

Subjects and Methods. 31 patients with 
resistant arterial hypertension were included, as 
old as 57,8±8,75. The average 24-h monitor of 
the arterial pressure was as 137-210/57-148 
mm Hg. The MRI studies were carried out using 
MRI scanner «Titan Vantage» by «Toshiba 
Medical Ldt.» with the field induction 1.5T. All 
measurements were performed on T1-VI in the 
axial slices at the level of the renal arteries 
departure in itia lly  and a fte r contrast 
enhancement (Omniscan 0,2 ml/kg). Diameter 
of aorta and the index of enhancement (IE) was 
measurement, as ratio of intensities of contrast- 
enhanced image to the initial non-enhanced MRI 
scan. 28 patients w ithout cardiovascular 
pathology were included in control group.

Results. The degree of aortic  contrast 
enhancement is statistically significant (t-value 
6,180054, p<0,0001) different in groups of 
individuals with resistant hypertension and in 
patients with normal BR At the same time, these 
groups significantly differed in mean SBP and 
DBP values, making: systolic blood pressure 
p<0,0001, U=0,00, Z=7,919656; diastolic blood 
pressure p<0,0001, U=401,500, Z=4,384646. At 
visual analysis and quantitatively (R=0,63537, 
p<0,0001) there was a difference between the 
values oftherightand left side ofthe aortic wall, 
which confirms uniform damage ofthe aortic wall 
along the entire border of the aorta wall.

Conclusions. MRI with contrast enhan­
cement is a reliable estimate of the condition of 
the aorta wall in patients with resistant 
hypertension.

Keyw ords: magnetic resonance imaging of 
aorta, resistant hypertension.

Введение. Несмотря на все многообра­
зие лекарственных препаратов, а также ин­
тервенционных методов для лечения артери­
альной гипертонии (АГ), заболеваемость и 
смертность от повышенного артериального 
давления (АД) неуклонно растет. По данным 
ВОЗ, распространенность АГ находится в 
диапазоне 30-45% общей популяции, с рез­
ким возрастанием по мере старения [1]. Со­
гласно современным представлениям, сосу­
ды рассматриваются в качестве одного из 
главных органов-мишеней АГ. Происходящее 
на фоне длительного и стойкого повышения 
АД сосудистое ремоделирование способ­
ствует формированию и прогрессированию 
органной патологии, а также вносит свой

вклад в развитие ассоциированных клини­
ческих состояний. Доказано, что повышение 
АД при хронической АГ само по себе способ­
ствует развитию гипертрофии сосудистой 
стенки. Поражение артерий крупного и сред­
него калибра, ассоциированное с эссенци- 
альной АГ, характеризуется следующими 
морфологическими изменениями: гипертро­
фией и/или гиперплазией гладкомышечных 
клеток с утолщением медиальной оболочки 
сосудистой стенки, уменьшение соотноше­
ния эластин/коллаген, сужением диаметра 
просвета, увеличением внеклеточного мат­
рикса, нередко повреждением эндотелиаль­
ного слоя, быстрым развитием и прогресси­
рованием атеросклеротического процесса
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[2]. Основываясь на этих патофизиологичес­
ких механизмах, происходящих в сосудистой 
стенке, было предположено, что у лиц с дли­
тельным течением АГ накопление и выведе­
ние контрастного препарата из стенки аорты 
будет более выражено по сравнению с лица­
ми без АГ. Возможности магнитно-резонан­
сной томографии (MPT) позволяют визуали­
зировать и оценивать сосудистую стенку, но 
к сожалению, работ по изучению данной про­
блемы единицы [4].

Цель: оценить возможности метода МРТ 
с контрастным усилением в оценке состоя­
ния стенки аорты у больных резистентной 
артериальной гипертонией.

Материал и методы. Оценены МР-иссле- 
дования 31 пациента с верифицированным 
диагнозом РАГ. Средний возраст -  57,8±8,75 
лет. АД поданным СМАД137-210/57-148 мм 
рт. ст. МР-томография проводилась в лабо­
ратории магнитно-резонансной томографии 
НИИ кардиологии Томского НИМЦ на магнит­
но-резонансном томографе «Titan Vantage» 
фирмы «Toshiba» со сверхпроводящим маг­
нитом с индукцией магнитного поля 1,51 
Протокол МРТ исследования стандартный. 
Все измерения проводились на Т1-ВИ в ак­
сиальной проекции на уровне отхождения 
почечных артерий до и после контрастирова­
ния (в/в Омнискан 0,2 мл/кг). Вычислялись 
диаметр аорты, а также ИУ интенсивности 
изображения стенки аорты на данном уров­
не, как отношение контрастированного изоб­
ражения к исходному (ИУ=Т1-ВИконтраст/Т1- 

В И ИСХОдНОе)' Группу контроля составили 28 че­
ловек без сердечно-сосудистых заболеваний 
с нормальными цифрами АД, которым про­
водили МРТ поясничного отдела позвоночни­
ка, где на Т1-ВИ также до и после контраст­
ного усиления измерялись диаметр аорты на 
уровне отхождения почечных артерий и рас­
считывался ИУ стенки аорты.

Результаты и обсуждение. Мы проана­
лизировали взаимосвязь величины ИУ стен­
ки аорты при контрастном усилении парамаг­
нетиком с наличием у пациента верифициро­

ванной РАГ, а также с различными клиничес­
кими и биомеханическими параметрами. 
Оказалось, что степень усиления контрасти­
рования аорты достоверно (t-value 6.180054, 
р<0,0001) различается в группах лиц с РАГ и 
у пациентов с нормальным АД. При этом дан­
ные группы достоверно различались по зна­
чениям средних САД и ДАД, составляя соот­
ветственно: систолическое АД р<0,0001, 
U=0,00, Z=0,919656; диастолическое АД 
р<0,0001, U=401,500, Z=4,384646. Однако 
оказалось, что величины ИУ практически не 
связаны с антропометрическими показателя­
ми у этих пациентов. В частности, диаметр 
аорты совершенно не коррелировал с вели­
чиной ИУ у пациентов с АГ. При этом при ви­
зуальном анализе и статистически достовер­
но было заметно различие между величина­
ми ИУ правой и левой сторон стенки аорты, 
что подтверждает примерно равномерное 
повреждение стенки аорты по всему диамет­
ру сосуда. В настоящее время под ремоде­
лированием понимают компенсаторно-при­
способительную модификацию функции и 
морфологии сосудов в условиях длительно­
го повышения АД. Этот процесс включает две 
стадии: 1) стадия функциональных измене­
ний сосудов, обусловленная сосудосужива­
ющими реакциями в ответ на трансмураль­
ное давление и нейрогуморальную стимуля­
цию; 2) морфологическая стадия, которая 
характеризуется структурным уменьшением 
просвета сосудов вследствие утолщения их 
медиального слоя. Для аорты, которая отно­
сится к сосудам эластического типа, харак­
терен второй тип ремоделирования -  дила­
тация и общее увеличение сосуда с форми­
рованием аневризм. За счет стабильно повы­
шенной скорости кровотока или уменьшения 
клеточного состава сосудистой стенки и ак­
тивного протеолиза компонентов матрикса 
наблюдаются выраженное увеличение внут­
реннего и наружного диаметров сосуда при 
незначительном изменении толщины стенки, 
дезорганизация клеточного и неклеточного 
компонентов сосудистой стенки, уменьше­
ние отношения толщина стенки/просвет со-
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суда. Имеются литературные данные, под­
тверждающие данные механизмы. А именно, 
Макаренко Е.С. и соав. опубликовали резуль­
таты своего исследования почечного крово­
тока с использованием ультрасонографичес­
ких методик, согласно которым для лиц с АГ 
характерно изменение не только количе­
ственных, но и фазовых (временных) показа­
телей кровотока в почечных артериях [3].

Выводы. Таким образом, оказывается, 
что ИУ и сам синдром усиления интенсивно­
сти сигнала стенки аорты при парамагнитном 
контрастировании представляют собой са­
мостоятельный клинический феномен, отли­
чающий достоверно пациентов с АГ от лиц с 
нормальным АД и наличием хронического 
поражения опорно-двигательной системы, в 
частности, остеохондроза позвоночника. 
МР-томография с контрастированием позво­
ляет достоверно оценивать при РАГ состоя­
ние сосудистой стенки, в частности брюшной 
аорты, и вероятно является дополнительным 
диагностическим признаком.
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ПРЕДИКТОРЫ НЕБЛАГОПРИЯТНОГО КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ 
ПОСТИНФАРКТНОГО ПЕРИОДА У ПАЦИЕНТОВ ПОЖИЛОГО И СТАРЧЕСКОГО

ВОЗРАСТА

Тукиш О.В.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский
медицинский центр Российской академии наук,

Томск, Российская Федерация

Актуальность. Проблеме инфаркта мио­
карда у лиц старших возрастных групп уде­
ляется все большее внимание, однако исхо­
ды заболевания и течение постинфарктного

периода недостаточно изучены, а имеющие 
ся литературные данные противоречивы.

Цель: изучить факторы, влияющие на те­
чение постинфарктного периода у пациентов 
пожилого и старческого возраста.
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Материал и методы. Включено 236 па­
циентов пожилого и старческого возраста. 1 - 
я группа -  пациенты с благоприятным тече­
нием постинфарктного периода (п=110), 2-я 
группа (п=126) -  пациенты с фиксированны­
ми конечными точками.

Результаты и обсуждение. Пациенты 2­
й группы чаще страдали хронической сердеч­
ной недостаточностью (р=0,042), хроничес­
кой болезнью почек (р<0,001). Снижение ско­
рости клубочковой фильтрации <60 мл/мин/ 
1,73м2, наличие в анамнезе хронической сер­
дечной недостаточности II А стадии и выше 
увеличивало шанс неблагоприятного течения 
постинфарктного периода. Осложнения ост­
рого периода заболевания чаще регистриро­
вались среди пациентов 2-й группы 
(р=0,002). Их наличие ухудшало течение по­

стинфарктного периода. Более половины 
(51,6%) пациентов 2-й группы посещали вра­
ча на поликлиническом этапе реабилитации 
реже 1 раза в год, что в 5,5 раз повышало 
шанс неблагоприятного течения постинфар­
ктного периода.

Выводы. Неблагоприятно влияют на тече­
ние постинфарктного периода у пациентов 
пожилого и старческого возраста: снижение 
скорости клубочковой фильтрации <60 мл/ 
мин/1,73м2, хроническая сердечная недоста­
точность IIА стадии и выше, осложнения ин­
фаркта миокарда, отсутствие диспансерно­
го наблюдения на поликлиническом этапе 
реабилитации.

Клю чевы е слова: инфаркт миокард, по­
жилые, прогнозирование, предикторы, про­
спективное наблюдение.

PREDICTORS OF UNFAVORABLE CLINICAL COURSE OF POSTINFARCTION PERIOD IN
ELDERLY PATIENTS

Tukish O.V.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Centre, Russian Academy
of Sciences, Tomsk, Russian Federation

Relevance. The problem of myocardial 
infarction in individuals of older age groups is 
receiving increasing attention, but the outcomes 
and course of postinfarction period is poorly 
understood, and the available literature data are 
contradictory.

Aim: to study the factors influencing the 
course of postin fa rction period in e lderly 
patients.

Material and methods. We included 236 elderly 
patients. Group 1 -  patients with a favorable course of 
postinfarction period (n=110), group 2 (n=126) -  
patients with fixed endpoints.

Results and discussion. Patients of group 
2 more frequently suffered from chronic heart 
failure (CHF) (p=0,042), chronic kidney disease 
(p<0,001). Decrease glomerular filtration rate 
(GFR) < 60 m l/m in/1,73m 2, a history of CHF

stage II A and higher increased the chance of 
adverse course of postin fa rction period. 
Complications of acute period of the disease was 
more frequently detected among patients of 
group 2 (p=0,002). Their presence worsened the 
course of postinfarction period. More than half 
(51,6%) patients of group 2 visited physician on 
polyclinic stage of rehabilitation less than 1 time 
per year, which was 5,5 times increased chance 
of adverse course of postinfarction period.

Conclusions: Adverse impact on the course 
of postinfarction period in elderly patients: a 
decrease in GFR to < 60 m l/min/1,73 m2, with 
CHF stage IIA and above, complications of AMI, 
the lack of follow-up in outpatient phase of 
rehabilitation.

K eyw ords: myocardial infarction, elderly, 
prognosis, predictors, prospective observation.
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Введение. Современная демографичес­
кая ситуация характеризуется увеличением 
доли лиц старших возрастных групп в струк­
туре населения большинства стран мира. 
Данная тенденция влечет за собой ряд меди­
ко-социальных проблем и ставит перед на­
учным медицинским сообществом важные 
задачи, диктуя необходимость проведения 
научных исследований среди данной когор­
ты больных. Следует отметить, что до недав­
него времени пациенты пожилого и старчес­
кого возраста были в незначительной мере 
представлены даже в крупных многоцентро­
вых исследованиях, где их доля не превыша­
ла 40% [1]. В настоящее время проблеме ин­
фаркта миокарда у лиц старших возрастных 
групп уделяется все большее внимание. Од­
нако в большинстве исследований изучался 
непосредственный прогноз острого инфар­
кта миокарда, а эффективность применяемо­
го лечения оценивалась главным образом в 
ближайшие сроки постинфарктного периода. 
Вместе с тем, отдаленные исходы заболева­
ния и клиническое течение постинфарктного 
периода недостаточно изучены, а имеющие­
ся литературные данные противоречивы [2]. 
Вышесказанное обуславливает актуальность 
данного исследования.

Цель: изучить факторы, влияющие на 
клиническое течение постинфарктного пери­
ода у пациентов пожилого и старческого воз­
раста на основе 5-летнего проспективного 
наблюдения.

Материал и методы. В исследование 
было включено 236 пациентов пожилого и 
старческого возраста, выживших в течение 5 
лет после перенесенного в 2008-2009 гг. ос­
трого ИМ и зарегистрированных в базе дан­
ных «Регистр острого инфаркта миокарда». 
Пациенты были разделены на две группы в 
зависимости от наличия вторичных конечных 
точек, которые были представлены случаями 
госпитализации по поводу обострения ише­
мической болезни сердца (ИБС) (в том чис­
ле повторного ИМ), прогрессирования хро­

нической сердечной недостаточности (ХСН), 
нарушения ритма сердца, реваскуляризации 
миокарда (чрескожная транслюминальная 
коронарная ангиопластика, шунтирование 
коронарных артерий). 1-ю группу составили 
пациенты с благоприятным течением постин­
фарктного периода (п= 110), 2-ю группу 
(п=126) -  пациенты с фиксированными вто­
ричными конечными точками. Группы были 
сопоставимы по полу и возрасту. Медиана 
возраста составила 74 (68; 78,3) года. Ста­
тистическая обработка результатов проводи­
лась с использованием статистической про­
граммы Statistica V10.0. Различия считались 
статистически значимыми при р<0,05. Для 
определения прогностической значимости 
исследуемых факторов производился расчет 
отношения шансов (ОШ) неблагоприятного 
течения постинфарктного периода.

Результаты и обсуждение. Анализ кли­
нико-анамнестической характеристики групп 
показал, что среди пациентов обеих групп 
распространенность таких факторов риска 
ИБС, как курение (30,5% ) и ожирение 
(28,8%), была одинаково высока (р>0,05), в 
то время как гипертоническая болезнь чаще 
диагностировалась во 2-й группе пациентов 
(80% в 1 -й группе против 89,7% -  во 2-й груп­
пе, р=0,037). У больных обеих групп анамне­
стический фон был одинаково часто отяго­
щен коморбидной патологией, такой как са­
харный диабет 2 типа, ранее перенесенный 
ИМ, хроническая обструктивная болезнь лег­
ких (р>0,05). Во 2-й группе была выше рас­
пространенность ХСН (р=0,042), хроничес­
кой болезни почек (р<0,001) [3]. Выявлено, 
что нарушение функции почек в виде сниже­
ния скорости клубочковой фильтрации (СКФ) 
<60 мл/мин/1,73м2 в 4 раза (ОШ 3,9 95%; ДИ 
1,2-12,6; р=0,026), а наличие в анамнезе ХСН 
IIА стадии и выше -  в 9 раз (ОШ 9,3; 95% ДИ 
1,9-45; 02; р=0,006) увеличивало шанс не­
благоприятного течения постинфарктного 
периода [4]. По частоте встречаемости нети­
пичной манифестации ИМ, а также по лока­
лизации и глубине поражения сердечной
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мышцы различий выявлено не было (р>0,05). 
По результатам коронарной ангиографии у 
всех пациентов были выявлены гемодинами­
чески значимые стенозы коронарных арте­
рий. Доля пациентов, перенесших инфаркт 
миокарда с подъемом сегмента ST (MMnST), 
в обеих группах была сопоставима, составив 
в среднем 73%. Попытка медикаментозного 
восстановления коронарного кровотока 
предпринималась одинаково часто в обеих 
группах (р=0,607). Фармакоинвазивная стра­
тегия реперфузии была избрана в отношении 
23% пациентов в обеих группах. Прямая ре­
васкуляризация проведена 2% пациентов, 
перенесших MMnST. По результатам сравни­
тельного анализа основных показателей ли- 
пидтранспортной функции крови, базальной 
гликемии и данных функциональных методов 
обследования сердечно-сосудистой систе­
мы значимых различий не было выявлено. 
Однако установлено, что показатели систо­
лической функции сердца по своим средним 
значениям чаще отклонялись от нормы в 
группе неблагоприятного течения постин­
фарктного периода. Осложненное течение 
острого периода заболевания чаще регист­
рировалось среди пациентов 2-й группы 
(68,3 против 48,2%; р=0,002). Наличие ос­
ложнений в 2,5 раза увеличивало шанс не­
благоприятного течения постинфарктного 
периода (ОШ 2,5; 95% ДИ 1,3-4,9; р=0,005). 
Нельзя не отметить, что 80% больных из груп­
пы благоприятного течения постинфарктно­
го периода регулярно посещали поликлини­
ку, в то время как более половины (51,6%) 
пациентов 2-й группы вообще не посещали 
или реже 1 раза в год посещали врача на по­
ликлиническом этапе реабилитации. При 
этом в группе неблагоприятного течения по­
стинфарктного периода на первый год на­
блюдения пришлось максимальное число 
случаев госпитализации (55%), в том числе 
по поводу обострения ИБС (44%), ХСН (24%), 
нарушений ритма сердца (9,5%). Повторный 
ИМ развился у 9,5% пациентов, при этом все 
случаи возникли в течение 1 года наблюде­

ния. При более детальном анализе выявле­
но, что чаще повторный ИМ развивался у па­
циентов, для которых была выбрана инвазив­
ная стратегия лечения в виде стентирования 
коронарных артерий (р=0,025), и которые не 
посещали врача лечебно-профилактическо­
го учреждения после выписки из стациона­
ра. При этом непосещение пациентом поли­
клиники в 5,5 раз повышало шанс неблагоп­
риятного течения постинфарктного периода 
(ОШ 5,5 95%; ДИ 2,79-10,91; р<0,001), что 
вероятно, связано с отсутствием наблюдения 
квалифицированных специалистов за состо­
янием здоровья больных пожилого и старчес­
кого возраста, перенесших коронарную ката­
строфу, и часто страдающих коморбидной 
патологией и отсутствием своевременной 
коррекции терапии, что может приводить к 
снижению приверженности лечению и деста­
билизации состояния больных [5].

Выводы. Таким образом, факторами, не­
благоприятно влияющими на клиническое 
течение постинфарктного периода у пациен­
тов пожилого и старческого возраста при 5- 
летнем проспективном наблюдении, являют­
ся нарушение функции почек в виде сниже­
ния СКФ<60 мл/мин/1,73м2, наличие ХСН II 
А стадии и выше, развитие осложнений ост­
рого периода инфаркта миокарда, а также 
нерегулярное посещение (реже 1 раза в год) 
врача на поликлиническом этапе реабилита­
ции, что в 5,5 раз увеличивает шанс небла­
гоприятного течения постинфарктного пери­
ода.
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САХАРНЫЙ ДИАБЕТ 2 ТИПА И ИШЕМИЧЕСКАЯ БОЛЕЗНЬ СЕРДЦА: ПРОТИВНИКИ
ИЛИ СОЮЗНИКИ?

Будникова О.В.

Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 
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Изучали сократительную активность тра­
бекул миокарда пациентов с ишемической 
болезнью сердца, ассоциированной с сахар­
ным диабетом 2 типа и пациентов с ишеми­
ческой болезнью сердца без нарушения уг­
леводного обмена. Сократительную актив­
ность оценивали по реакции папиллярных 
мышц по протоколу теста «Post-rest». Обна­
ружили, что при коморбидной патологии в 
отличие от моновариантного течения ишеми­
ческой болезни сердца наблюдалась потен-

циация инотропного ответа миокарда после 
периодов покоя. На этом основании было 
сделано заключение о том, что сократитель­
ная активность при коморбидной патологии 
сохраняется в большей степени, чем у паци­
ентов с моновариантным течением ишеми­
ческой болезни сердца.

Клю чевы е слова: коморбидная патоло­
гия, сократительная активность, сахарный 
диабет 2-го типа, ишемическая болезнь сер­
дца, тест «Post-rest».
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TYPE 2 DIABETES AND ISCHEMIC HEART DISEASE: OPPONENTS OR ALLIES?

Budnikova O.V.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy
of Sciences, Tomsk, Russian Federation

The contractile  activ ity  of myocardial 
trabeculae from patients with ischemic heart 
disease associated with type 2 diabetes mellitus 
and patients with coronary artery disease without 
violation of carbohydrate metabolism were 
studied. The contractile activity was assessed by 
the reaction of papillary muscles using the Post­
rest test protocol. It was found that in comorbid 
pathology, in contrast to the monovariant course

of coronary heart disease, the potentiation of an 
inotropic myocardial response after rest periods 
was obtained. On this basis, we concluded that 
the preserve contractile activity of myocardium 
in comorbid pathology is better in contrast of the 
monovariant course of IHD.

K e y w o rd s :  concom itant pathology,
contractile activity, type 2 diabetes, ischemic 
heart disease, post-rest test.

Еще 20 лет назад были опубликованы дан­
ные, что пациенты с сахарным диабетом 2­
го типа (СД2) имеют такой же риск возникно­
вения коронарных событий, что и пациенты, 
имеющие в анамнезе ишемическую болезнь 
сердца ИБС без нарушения углеводного об­
мена [1]. Как вывод Американская кардиоло­
гическая ассоциация ставила знак равенства 
между этими заболеваниями [2]. В настоя­
щее время СД2 не рассматривают как экви­
валент риска коронарной катастрофы. В пос­
леднем указании ESC говорится, что риск 
коронарных катастроф при СД2 приближает­
ся к уровню рисков при ИБС только когда дли­
тельность заболевания более 10 лет, а также 
при наличии нефропатии [3].

Кроме того, диабетические осложнения 
зависят не только от продолжительности те­
чения сахарного диабета, но и от степени гли- 
кемических расстройств [4]. Процессы, про­
исходящие в миокарде на фоне ишемическо­
го поражения и нарушения углеводного об­
мена, влияют на сократимость кардиомиоци­
тов.

Цель: изучить сократительную активность 
изолированных фрагментов миокарда паци­
ентов с ИБС при ассоциации с СД2 при ее мо­
новариантном развитии.

Материал и методы. В исследование
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вошли 35 пациентов, которым была выпол­
нена операция коронарного шунтирования на 
базе НИИ кардиологии ТНИМЦ. Биоптаты 
ушек правого предсердия были получены от 
пациентов с сахарным диабетом 2 типа 
(п=20) и от пациентов без диабета (п=15) с 
ИБС. Пациенты с СД2 были выбраны на ос­
новании их клинического диагноза -  диабет 
2 типа с продолжительностью 4±1,6 года. 
Значение гликированного гемоглобина в 
группе пациентов с ИБС и СД2 составляло 
7,6±3,21%. 15 пациентов были отнесены к 
группе ИБС без СД2 , так как уровень глике­
мии в плазме натощак был <6 ммоль/л. Сти­
муляцию трабекул проводили электрически­
ми импульсами прямоугольной формы дли­
тельностью 5 мс при частоте 0,5 Гц. Регист­
рировали кривые изометрического сокраще­
ния изолированных трабекул. Сократитель­
ная активность изучалась по протоколу тес­
та «Post-rest», при котором во время регуляр­
ных сокращений прекращали стимуляцию на 
4-60 с с последующим возобновлением. Из­
вестно, что этот тест отражает кальций-акку­
мулирующую активность саркоплазматичес­
кого ретикулума (СР) [4].

Результаты. У пациентов с ИБС и нали­
чием СД2 сокращение папиллярных мышц 
после выполнения теста «Post-rest» превы­
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шало базовые значения инотропной активно­
сти. Кроме того, наблюдалась отчетливая за­
висимость увеличения амплитуды инотроп­
ного ответа от длительности периода покоя. 
Так, после 4-секундного периода покоя, по- 
тенциация инотропного ответа составляла 
17±1,7%, а после 60-секундного периода по­
коя была статистически значимо (р<0,05) 
выше и составляла уже 62±3,3%. При моно­
вариантном развитии ИБС сила инотропно­
го ответа на выполнении теста «Post-rest» 
оставалась практически на уровне базовых 
значений. При этом увеличение длительнос­
ти периода покоя не влияло на амплитуду 
инотропного ответа.

Заключение. Полученные результаты 
свидетельствуют о том, что при сочетанном 
развитии ИБС и СД2 сократительная актив­
ность мышечных трабекул сохраняется в 
большей степени. Это проявляется в потен- 
циации инотропного ответа миокарда после 
периодов покоя. Данный факт говорит о 
большей сохранности сократительного ре­
зерва миокарда на фоне коморбидной пато­
логии, и возможно, это проявление кардио­
защитного механизма.

Работа выполнена в рамках темы фунда­
ментальных исследований № АААА-А15- 
115123110026-3.
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ПЕРВЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ НОВОГО МЕТОДА ЭНДОСКОПИЧЕСКОГО ВЫДЕЛЕНИЯ 
БОЛЬШОЙ ПОДКОЖНОЙ ВЕНЫ ПРИ АОРТОКОРОНАРНОМ ШУНТИРОВАНИИ

Вечерский Ю.Ю., Затолокин В.В., Манвелян Д.В.
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Актуальность. Большая подкожная вена 
продолжает оставаться наиболее востребо­
ванным кондуитом для корон

рного шунтирования, однако традиционн 
е выделение увеличивает риск осложнений на н 
жних конечностях и ухудшает качество жизни. 
Благодаря появлению эндоскопическ 
х методов выделения снизилась частота подобн

х осложнений. Несмотря на эти преимуще­
ства, сохраняются опасения относительно 
его пагубного воздействия на проходимость 
шунтов и клинические результаты.

Цель работы: клиническая оценка и обо­
снование применения нового метода эндос­
копического выделения большой подкожной 
вены.
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Материал и методы. В Научно-исследо­
вательском институте кардиологии был раз­
работан способ эндоскопического выделе­
ния вены по методике «по-touch» без исполь­
зования углекислого газа (патент № 
2561001). Открытый метод выделения прово­
дился у 125 пациентов (1 группа), а эндоско­
пическое выделение -  у 123 пациентов (2 
группа). Оценивались осложнения в после­
операционном периоде и морфологические 
изменения фрагментов вен обоих способов 
выделения.

Результаты. Возобновление стенокардии 
составило 1,6% в 1 -й группе и 1,65% во 2-й 
группе, инфарктов миокарда не встречалось.

В то же время пациенты отличались по коли­
честву осложнений на нижних конечностях. В 
первой группе значительно чаще отмечались 
случаи лимфореи, гематомы, расхождения 
швов (22,3%) по сравнению со второй груп­
пой пациентов (3,5%). При морфологическом 
исследовании не выявлено данных о травма­
тичное™ нового метода.

Заключение. Новый метод эндоскопи­
ческого выделения вены клинически эффек­
тивен и безопасен для применения, морфо­
логически не травматичен для кондуита.

Клю чевы е сл о в а: большая подкожная 
вена, коронарное шунтирование, малоинва­
зивная хирургия, эндоскопия.

FIRST RESULTS OF THE NEW METHOD ENDOSCOPIC HARVESTING OF A LARGE
SAPHENOUS VEIN WITH CABG

Vechersky Yu.Yu., Zatolokin V.V., Manvelyan D.V.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Centre, Russian Academy of Sciences,
Tomsk, Russian Federation

Relevance. The large saphenous vein 
continues to be the most popular conduit for 
coronary arte ry bypass gra fting, however, 
trad itiona l isolation increases the risk of 
com plications in the lower extrem ities and 
worsens the quality of life. Due to the appearance 
of endoscopic methods of isolation, the 
frequency of such complications decreased. 
Despite these advantages, concerns remain 
about its deleterious effect on shunt patency and 
clinical outcomes.

Objective. Clinical evaluation and 
substantiation of the application of a new method 
of endoscopic isolation of the large saphenous 
vein.

Material and methods. In the Institute of 
Cardiology, a method fo r the endoscopic 
isolation of veins was developed using the «no­
touch» method without the use of carbon dioxide 
(patent No. 2561001). An open isolation method 
was performed in 125 patients (group 1), and
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endoscopic excretion in 123 patients (group 2). 
Complications in the postoperative period and 
morphological changes of vein fragments of 
both methods of isolation were assessed.

Results. Renal angina pectoris was 1,6% in 
Group 1 and 1,65% in Group 2, myocardial 
infarction did not occur. At the same time, 
patients differed in the number of complications 
on the lower limbs. In the first group, cases of 
lymphorrhea, hematomas, seam divisions 
(22,3% ) were s ign ifican tly  more frequent 
compared with the second group of patients 
(3,5%). Morphological examination revealed no 
evidence of the traumatic nature of the new 
method.

Conclusion. The new method of endoscopic 
venous isolation is clinically effective and safe 
fo r use, m orphologically not traum atic for 
conduit.

Keyw ords: great saphenous vein, coronary 
bypass surgery, minimally invasive surgery, 
endoscopy.
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Введение. Основным хирургическим ле­
чением пациентов с многососудистым пора­
жением коронарного русла остается коро­
нарное шунтирование [1]. Внутренняя груд­
ная артерия является «золотым стандартом» 
для коронарного шунтирования, отличаю­
щимся высокими показателями проходимо­
сти в отдаленном послеоперационном пери­
оде. Несмотря на это, большая подкожная 
вена остается наиболее востребованным 
кондуитом, обеспечивающим достаточный 
объем материала для шунтирования несколь­
ких коронарных артерий. Традиционное вы­
деление большой подкожной вены подразу­
мевает рассечение мягких тканей на протя­
жении всей длины забираемого аутовенозно­
го трансплантата. В некоторых случаях дли­
на разреза может достигать 60 см [2]. Боль­
шая раневая поверхность, возникающая при 
этом, увеличивает риск осложнений, снижа­
ет косметический результат и удовлетворен­
ность пациентов. Травматичность традици­
онного метода выделения большой подкож­
ной вены является причиной длительного 
болевого синдрома. Неблагоприятным мо­
ментом являются и случаи нарушения кожной 
иннервации и невралгии нижней конечности, 
частота которых составляет от 90% сразу 
после вмешательства и снижается до 10% к 
14-18 мес. после операции [2].

С целью снижения частоты раневых ос­
ложнений в области выделения большой под­
кожной вены, повышения удовлетвореннос­
ти пациентов, были разработаны миниинва- 
зивные методы выделения большой подкож­
ной вены. В 1996 г. в клиническую практику 
был введен эндоскопический метод выделе­
ния вены, описаны первые клинические ре­
зультаты его применения.

Для эндоскопического выделения вены 
используются специальные наборы хирурги­
ческих инструментов, объединенные в сис­
темы. В настоящее время используются не­
сколько одноразовых и многоразовых систем 
с инсуффляцией диоксида углерода или без 
него. Различают открытые и закрытые систе­

мы. К закрытым системам относятся наборы 
инструментов фирмы Maquet («Vasovjew», 
Германия) и Terumo («VirtuoSaph», Япония), а 
к открытым системам -  наборы инструмен­
тов «Karl Storz» (Германия), Sorin 
(«VascuClear», Италия), Ethicon Endo-Surgery 
(США).

Различные типы эндоскопических систем 
имеют свои отличительные особенности. В 
закрытых системах для разделения тканей и 
формирования тоннеля над большой подкож­
ной веной проводится инсуффляция углекис­
лого газа, а выделение венозного кондуита 
выполняется при помощи биполярных нож­
ниц. Такие системы также подразумевают 
дополнительный разрез в области паха и/или 
дистальной трети голени протяженностью 1- 
1,5 см для лигирования и отсечения вены. 
Инсуффляция углекислого газа может ис­
пользоваться и в открытых системах для луч­
шей визуализации. Однако чаще всего вы­
полняется механическое проведение ретрак­
тора. Открытые эндоскопические системы 
включают в набор эндоскопические клипоп- 
ликаторы и ножницы, благодаря чему нет не­
обходимости в дополнительных разрезах, но 
при этом выделение вены проводится путем 
селективной обработки коллатералей с пос­
ледующим клипированием и отсечением.

Внедрение в клиническую практику эндос­
копического способа выделения БПВ позво­
лило снизить частоту раневых инфекций на 
нижних конечностях до 4,3%, уменьшить 
травматичность и значительно улучшить кос­
метический результат. Несмотря на положи­
тельные результаты использования эндоско­
пических методик в рутинной практике мно­
гих клиник, встречаются публикации с небла­
гоприятными результатами применения эн­
доскопии в подготовке БПВ. В первую оче­
редь у некоторых исследователей возникает 
опасение в возможной несостоятельности 
эндоскопически выделенных шунтов. Так, по 
данным Zenati и др. (2011 г.), количество не­
функционирующих шунтов через 1 год соста­
вило 41,3% [3]. Другие авторы также отме-
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чают большое количество (42,6%) несостоя­
тельных шунтов из БПВ, подготовленных эн­
доскопическим путем, через 3 года после 
операции. Данные находки сопровождались 
возобновлением стенокардии, рецидивиру­
ющими инфарктами миокарда и повторными 
реваскуляризациями [4].

Подобные литературные данные стимули­
руют поиски путей оптимизации эндоскопи­
ческого забора вены.

Материал и методы. В настоящую рабо­
ту включено 248 пациентов, нуждающихся в 
плановой операции изолированного аорто­
коронарного шунтирования. Открытый метод 
выделения БПВ выполнен у 125 пациентов (1 - 
я группа), а эндоскопическое выделение -  у 
123 пациентов (2-я группа). Группы были со­
поставимы по возрасту, полу, клиническим 
характеристикам и факторам риска раневых 
осложнений (сахарный диабет, атеросклероз 
сосудов нижних конечностей, курение, ожи­
рение высоких градаций). Для исключения 
влияния исходного состояния вен на резуль­
таты всем пациентам проводилось ультра­
звуковое исследование вен нижних конечно­
стей, исключались пациенты с варикозным 
расширением и большим диаметром (более 
5 мм). У всех пациентов оценивались ослож­
нения в послеоперационном периоде в сро­
ки 13+2,5 дней после операции КШ. Прежде 
всего, оценивалась клиника ишемической 
болезни сердца (возврат стенокардии и слу­
чаи повторных инфарктов миокарда), ослож­
нения на нижних конечностях (лимфорея, ге­
матома, расхождение швов) и частота вто­
ричных хирургических обработок. В качестве 
интегрального показателя оценивались сро­
ки пребывания пациентов в стационаре. По­
мимо клинической оценки осложнений, об­
разцы фрагментов обоих методов выделения 
подвергались сравнительному морфологи­
ческому исследованию для оценки травма­
тичное™ обоих способов для кондуита. За­
бор вены на морфологическое исследование 
осуществлялся из смежных анатомических 
областей.

В данной работе использовалась эндоско­
пическая система компании Karl Storz, рет­
рактор (Freiburg model FDZ) со встроенным 
эндоскопом с оптикой HOPKINS Forward- 
Oblique Telescope 45° (49205 FA), клип-аппли­
катором (LUTZ Clip Fpplicator 49205 L), нож­
ницы (LUTZ Scissors 38461 МШдлиной43см), 
а также биполярный электродиссектор 
Ligasure (Valleylab). Разработан способ эн­
доскопического выделения вены по методи­
ке «по-touch» без использования углекисло­
го газа. Данный способ защищен патентом 
РФ на изобретение №2561001.

Подготовка аутовенозных трансплантан­
тов. Забор вены в исследуемой группе осу­
ществляется с использованием открытой эн­
доскопической системы и электро-диссекто­
ра Ligasure. Выполняется поперечный разрез 
кожи на внутренней поверхности нижней ко­
нечности на уровне коленного сустава в ме­
сте прохождения большой подкожной вены 
длиной до 3 см. В этой области выполняется 
выделение сегмента большой подкожной 
вены от окружающих тканей и формирование 
карманов в дистальном и проксимальном 
направлениях. В сформированный карман 
осуществляется установка ретрактора со 
встроенным эндоскопом и оптикой HOPKINS 
Forward-Oblique Telescope 45°, а также заве­
дение инструмента с функцией биполярной 
коагуляции и диссекции LigaSure (Valleylab) 
в дистальном направлении. Далее с помо­
щью биполярного коагулятора-диссектора 
продолжается формирование лоскута боль­
шой подкожной вены со слоем окружающих 
тканей без выделения коллатералей (мето­
дика no-touch) с последующим созданием 
тоннеля над большой подкожной веной для 
дальнейшего движения ретрактора с эндос­
копом. Тоннель в подкожно-жировой клетчат­
ке может достигать в проксимальном направ­
лении места впадения большой подкожной 
вены в бедренную вену в паховой области, а 
в дистальном направлении -  лодыжки. Ис­
пользование LigaSure (Valleylab) позволяет 
коагулировать сосуды диаметром до 7 мм, и
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в то же время конструкция диссектора обес­
печивает минимальное распространение 
тепла (со снижением термического воздей­
ствия на стенку будущего аутовенозного 
шунта). По окончанию выделения вена лиги­
руется клип-аппликатором (LUTZ Clip 
Applicator, Karl Storz) и отсекается ножница­
ми (LUTZ Scissors, Karl Storz).

В 1 группе применялся стандартный от­
крытый способ выделения, который осуще­
ствлялся разрезом по Маделунгу на протяже­
нии всей длины забираемого сосуда с выде­
лением сосуда из окружающей клетчатки, 
клипированием боковых коллатералей и пос­
ледующим послойным ушиванием раны.

Результаты. Возобновление стенокардии 
напряжения в раннем послеоперационном 
периоде встречалось редко и составило 1,6% 
в 1 группе и 1,65% во 2-й группе (р<0,05). 
Повторных инфарктов миокарда у пациентов 
не встречалось. В тоже время пациенты зна­
чимо отличались по количеству осложнений 
на нижних конечностях в области выделения 
большой подкожной вены (27,2% в 1 группе 
и 6,4% во 2-й группе, р=0,131). В 1-й группе 
значительно чаще отмечались случаи лимфо- 
реи, гематомы, расхождения швов (22,3%) по 
сравнению со второй группой пациентов 
(3,5%), р=0,167. В 10,6% случаев требова­
лась вторичная хирургическая обработка ран 
у пациентов после открытого выделения, и 
только лишь в одном случае в группе эндос­
копического выделения. В конечном счете 
сроки пребывания пациентов в стационаре у 
пациентов 1 группы значительно увеличились 
(15+4,5 суток) по сравнению со 2-й группой 
(8±1,1 суток), р=0,361.

При морфологическом исследовании не 
получено данных о губительным влиянии эн­
доскопического выделения на венозный кон­
дуит. Целостность эндотелия, ориентация 
гладкомышечных клеток сохранялась в обе­
их группах, а число дискретных микроразры­
вов было одинаковым в обеих группах. В ве­
нозных кондуитах, выделенных открытым 
способом, отмечалась менее выраженная 
tunica adventicia.

Обсуждение. Свобода манипуляций во 
время эндоскопического выделения боль­
шой подкожной вены весьма ограничена по 
сравнению с открытым методом, что сопро­
вождается частыми случаями повреждения 
коллатералей и сосудистой стенки будуще­
го шунта. Селективная обработка притоков с 
множественным их клипированием, исполь­
зующаяся в открытых системах, увеличива­
ет риск подобных осложнений. Это представ­
ляет непосредственную угрозу для целостно­
сти кондуита и ставит под сомнение дальней­
шую функциональность шунта.

Немаловажное значение имеет инсуффля- 
ция углекислого газа, использующаяся пре­
имущественно в закрытых системах. Некото­
рые исследователи сообщают о значитель­
ном снижении функции эндотелия при ис­
пользовании закрытой эндоскопической си­
стемы с инсуффляцией углекислого газа 
Rousou L.J. исоавт. [5], и о значительном сни­
жении функции эндотелия при использова­
нии закрытой системы с инсуффляцией угле­
кислого газа (снижение продукции оксида 
азота и мобилизации кальция, что в конечном 
итоге приводит к нарушению вазомоторной 
функции эндотелия). Также в литературе 
опубликованы случаи эмболии углекислым 
газом у пациентов при непрерывной его ин- 
суффляции во время эндоскопического вы­
деления вены. Значительная газовая эмбо­
лия может привести к падению гемодинами­
ки, снижению сатурации и увеличению со­
держания углекислого газа в выдыхаемой га­
зовой смеси, что является причиной немед­
ленной остановки процедуры.

В данной работе оптимизирована методи­
ка забора вены в открытой системе благода­
ря внедрению в методику инструментов с 
функцией биполярной электрокоагуляции и 
диссекции (Valleylab Ligasure), позволяющих 
исключить непосредственный механический 
и термический контакт с основным стволом 
и коллатералями большой подкожной вены. В но­
вом методе вена выде

ется единым лоскутом с окружающими
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тканями (no-touch), что благоприятствуют 
дальнейшей функции аутовенозного шунта и 
является «золотым стандартом» при коро­
нарном шунтировании.
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МЕДИКАМЕНТОЗНОЙ ТЕРАПИИ, В РАЗЛИЧНЫХ ВОЗРАСТНЫХ ГРУППАХ
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Актуальность. Определение оптималь­
ной тактики лечения пациентов со стабиль­
ной ишемической болезнью сердца являет­
ся предметом дискуссий.

Цель работы: оценить результаты иссле­
дования у пациентов со стабильными форма­
ми ИБО в отдаленном периоде наблюдения в 
сравнении ЧКВ и МТ в разных возрастных 
группах.

Материал и методы. Сформировали 
группы: 1 -1 5 0  пациентов после чрезкожных 
коронарных вмешательств (ЧКВ); 11 -1 5 0  
больных, получавших только медикаментоз­
ную терапию. Пациентов обеих групп разде­
лили на две возрастные группы: до 52 лет 
включительно, вторая группа старше 52 лет. 
Срок наблюдения составил 88,05±46,47 ме­
сяца. Оценивали события: аортокоронарное 
318

шунтирование, инфаркт миокарда, леталь­
ный исход, комплексную точку МАСЕ, кото­
рая включает в себя аортокоронарное шун- 
тирование+инфаркт миокарда+летальный 
исход.

Заключение. В отдаленном периоде на­
блюдения при выборе тактики ведения паци­
ентов со стабильной ишемической болезнью 
сердца наблюдается снижение уровня смер­
тности в группе после чрезкожных коронар­
ных вмешательств в сравнении с применени­
ем изолированной только медикаментозной 
терапии у пациентов более молодого возра­
ста.

Клю чевы е слова: ишемическая болезнь 
сердца, чрезкожные коронарные вмешатель­
ства, медикаментозная терапия, отдаленные 
результаты.
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Relevance. Determ ining the optimal 
treatm ent strategy for patients with stable 
coronary heart disease is the subject of 
discussion.

Objective: to evaluate the results of the study 
in patients with stable forms of I HD in the long­
term follow-up period in comparison of PCI and 
MT in different age groups.

Material and methods of the study: groups 
were formed: 1-150 patients after percutaneous 
coronary interventions (PCI); 11-150 patients 
who received only medical therapy (MT). 
Patients of both groups were divided into two age 
groups: up to 52 years inclusive, the second

group older than 52 years. The observation 
period was 88,05±46,47 months. The events 
were evaluated: coronary artery bypass grafting 
(CABG), m yocardial in farction (M l), lethal 
outcome (LI), complex MACE point, which 
includes CABG+IM+LI.

Conclusion. In the long-term follow-up of 
patients with stable coronary heart disease, the 
m orta lity rate in the PCI group is reduced 
compared with the use of isolated MT in younger 
patients.

K e y w o rd s :  ischem ic heart disease, 
percutaneous coronary interventions, drug 
therapy, long-term results.

Актуальность. Определение оптималь­
ной тактики лечения пациентов со стабиль­
ной ишемической болезнью сердца (ИБС) и 
наличием стенозов коронарных артерий дли­
тельное время является предметом дискус­
сий. С возрастом распространенность ИБС 
и ее наиболее часто встречающейся формой 
стенокардии увеличивается, возрастные из­
менения выступают в роли фактора риска 
развития сердечно-сосудистых заболева­
ний, это указывает на необходимость разра­
ботки критериев деления пациентов на воз­
растные группы. [1]. У больных ИБС пожило­
го возраста выявлен исходно наиболее низ­
кий уровень и резервные возможности пери­
ферической микроциркуляции миокада по 
сравнению с пациентами до 60 лет [2]. До 
недавнего времени возраст больного являл­
ся неоспоримым фактором риска при прове­
дении реваскуляризации [3]. Поэтому целью

нашего исследования является: оценить ре­
зультаты исследования у пациентов со ста­
бильными формами ИБС в отдаленном пери­
оде наблюдения при применении чрезкож- 
ных коронарных вмешательств и медикамен­
тозной терапии в разных возрастных группах.

Материал и методы. Случайным обра­
зом отобрали 300 пациентов из «Регистра 
проведенных операций коронарной ангиог­
рафии» сформировали группы: 1 -1 5 0  паци­
ентов со стабильной ИБС после чрезкожных 
коронарных вмешательств (ЧКВ); 11 -1 5 0  
больных со стабильной ИБС, получавших 
только медикаментозную терапию (МТ). 
Группы были сопоставимы по полу (мужчины: 
88,0 и 87,3% соответственно), возрасту 
(52,6±7,3 и 52,6±7,9 года), ангиографической 
характеристике поражения коронарных арте­
рий (ствол левой коронарной артерии: I -  не
встречалось и II 3,3%; передняя межжелу-
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дочковая артерия I -  52,7% и II -  50,0%; пра­
вая коронарная артерия I -  47,3%, и II — 
52,0%; общая р<0,05; артерии второго по­
рядка I -  36,0% ; II -  50,0%; р=нд). Средний 
возраст в двух группах составил Me 52 года. 
Пациентов обеих групп разделили на две воз­
растные группы: до 52 лет включительно, вто­
рая группа старше 52 лет. Срок наблюдения 
составил 88,05±46,47 месяца. Оценивали 
следующие события: аортокоронарное шун­
тирование (АКШ), инфаркт миокарда (ИМ), 
летальный исход (ЛИ), комплексную точку 
МАСЕ, которая включает в себя АКШ+ИМ+- 
ЛИ. Сердечно-сосудистое событие ЛИ ис­
ключено из анализа после перенесенного 
АКШ. Статистический анализ результатов 
осуществляли с использованием пакета ста­
тистических программ SPSS for Windows 
(версия 21). Достоверность различий клини­
ко-экономических параметров будет оцене­
на по t -критерию Стьюдента для независи­
мых выборок. Уровнем статистической зна­
чимости принят р<0,05.

Результаты. В первой возрастной группе 
представлены пациенты до 52 лет включи­
тельно. Количество больных находящихся на 
медикаментозной терапии (МТ) -  83 челове­
ка, перенесших ЧКВ -  82 человека. Через 
88,05±46,47 месяцев наблюдения летальный 
исход встречался в пять раз чаще у пациен­
тов, находящихся на консервативной тера­
пии, по сравнению с группой больных после 
применения ЧКВ (МТ 11 (14,1% );
ЧКВ 3 (3,8%); р=0,022). АКШ в обеих группах 
наблюдалось равное количество раз 
(МТ 10 (12,8%); ЧКВ 12 (15,0%) нд). Сердеч­
но-сосудистое событие ИМ чаще представ­
лен в группе после перенесенного ЧКВ (МТ 8 
(10,3%); ЧКВ 13 (16,3%) нд). При оценке ком­
плексной точки МАСЕ достоверной разницы 
в отдаленном периоде не выявлено 
(МТ 24 (30,8%); ЧКВ 27 (33,8%) нд).

Проанализирован второй возрастной пе­
риод -  пациенты старше 52 лет, из них нахо­
дящихся на медикаментозной терапии 67 че­
ловек, перенесших ЧКВ 68 человек. Через

88,05±46,47 месяцев наблюдения обращает 
на себя внимание достоверно меньшее коли­
чество проведенных АКШ в группе ЧКВ в три 
раза по сравнению с группой МТ (16 (28,1%); 
5 (7,8%); р=0,003). В отдаленном периоде ИМ 
встречался чаще в группе ЧКВ по сравнению 
с группой МТ (МТ 2 (3,5%); ЧКВ 11 (17,2%); 
р=0,016). Перенесенные ИМ имели нефа­
тальное значение в связи с одинаковым ко­
личеством ЛИ в обеих группах на этом воз­
растном отрезке ЛИ (МТ 2 (3,5%), ЧКВ 2 
(3,1%) нд). Количество значимых сердечно 
сосудистых событий в обеих группах наблю­
далось в равном количестве случаев (МТ 18 
(31,6%); ЧКВ 17(26,6) нд).

Заключение. В отдаленном периоде на­
блюдения при выборе тактики ведения паци­
ентов со стабильной ишемической болезнью 
сердца наблюдается снижение уровня смер­
тности в группе ЧКВ в сравнении с примене­
нием изолированной МТ у пациентов более 
молодого возраста.
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ПРИМЕНЕНИЕ SPECKLE-TRACKING ЭХОКАРДИОГРАФИИ ПРИ ЭЛЕКТРИЧЕСКОЙ 
ИЗОЛЯЦИИ ЛЕГОЧНЫХ ВЕН У ПАЦИЕНТОВ С ПАРОКСИЗМАЛЬНОЙ 

ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ

Дубанаев А.А., Сморгон А.В., Арчаков Е.А., Усенков С.Ю., Баталов Р.Е., Попов С.В.
ТТ u гр kj kj kjНаучно-исследовательскии институт кардиологии, Томский национальный исследовательским 

медицинский центр Российской академии наук, Томск, Российская Федерация

Цель: оценить возможность использова­
ния speckle-tracking эхокардиографии при 
электрической изоляции легочных вен у па­
циентов с пароксизмальной фибрилляцией 
предсердий

Материал и методы. В исследование 
включено 32 пациента с пароксизмальной 
фибрилляцией предсердий (ФП) (16женщин, 
16 мужчин, средний возраст 60,2±6,5 лет). 
Радиочастотная аблация (РЧА) проведена 18 
пациентам, 14 криобаллонная аблация 
(КБА). Электрофизиологическим критерием 
изоляции легочных вен (ЛВ) служило исчез­
новение потенциала ЛВ на циркулярном 
электроде. При проведении стимуляции ре­
гистрировалось достижение блокады «входа» 
и «выхода». До и после нанесения апплика­
ции проводилась оценка тканевой деформа­
ции (ТД) с использованием speckle-tracking 
эхокардиографии.

Результаты. В группе РЧА: до начала воз­
действия тканевая деформация левой верх­
ней ЛВ составила в среднем 26±1,4%, после 
24,4+1,0%, тканевая деформация (ТД) умень­
шилась на 6,1% (р<0,001); левой нижней Л В 
до РЧА -  26±1,4%, после -  22,6+0,8%, умень­

шение ТД на 13% (р<0,001); правой верхней 
ЛВ до РЧА -  23,2+1,2%, после -  21,4+1,2%, 
изменение ТД на 7,7% (р<0,001); правой ниж­
ней ЛВ до РЧА -  24,5+1,1% , после -  
22,7+1,3%, изменение ТД составило 7,3% 
(р<0,001). В группе КБА: до начала воздей­
ствия деформация левой верхней ЛВ соста­
вила в среднем 26+1,5%, после 23,4+1,1 %, 
ТД уменьшилась на 10% (р<0,001); левой 
нижней ЛВ до КБА -  24±0,9%, после -  
21,6+0,9%, уменьшение ТД на 11 % (р<0,001); 
правой верхней ЛВ до КБА -  23,2+1,3%, пос­
ле -  21,4+1,1, изменение ТД на 7,7% 
(р<0,001); правой нижней ЛВ до КБА -  
24,5+1,1 %, после- 22,2±1,3%, изменение ТД 
9,3%(р<0,001).

Заключение. Поданным speckle-tracking 
эхокардиографии, при достижении электри­
ческой изоляции ЛВ происходит изменение 
ТД устьев ЛВ, что дает возможность исполь­
зовать изменения ТД как дополнительный 
или альтернативный метод верификации изо­
ляции ЛВ.

Ключевые слова: фибрилляция предсер­
дий; катетерная аблация, speckle-tracking 
эхокардиография, тканевая деформация.

THE USE SPECKLE-TRACKING ECHOCARDIOGRAPHY DURING ELECTRICAL 
ISOLATION OF PULMONARY VEINS IN PATIENTS WITH PAROXYSMAL ATRIAL

FIBRILLATION

Dubanaev A.A., Smorgon A.V., Archakov E.A., Usenkov S.Yu., Batalov R.E., Popov S.V.

Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Centre, Russian Academy of Sciences

The aim of our study was to evaluate the role of speckle-tracking echocardiography in
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assessing tissue deform ation (TD) atria l 
fibrillation (AF) catheter ablation in patients with 
paroxysmal AF.

Material and Methods. The study included 
32 patients with paroxysmal AF (the mean age 
60,2±6,5years). Radiofrequency ablation (RFA) 
was performed in 18 patients, and cryoballon 
ablation (CBA) in 14 cases. The electrophy­
siological criterion of PV isolation was the 
disappearance of the PV potential on the circular 
electrode and “entrance”/ ”exit” block. The 
intracardiac ST echocardiography was used 
during catheter ablation for the evaluation of the 
longitudinal deformation of PV muscular sleeves.

Results. In RFA group the mean deformation 
(MD) of the left superior PV was 26±1,4% before 
the procedure and 24,4±1,0%  afte r the 
procedure, the tissue deform ation (TD) 
decreased on 6,1% (p<0,001); MD of the left 
in fe rior PV -  26+1,4% and 22,6±0,8%  
correspondingly, TD decreased on 13%

(p<0,001); MD of the right superior PV -  
23,2+1,2% and 21,4+1,2 correspondingly, TD 
decreased on 7,7% (p<0,001); MD of the right 
in fe rior PV -  24,5±1,1%  and 22,7±1,3%  
correspondingly, TD decreased on 7,3% 
(p<0,001). In CBA group MD deformation of the 
left superior PV was 26±1,5% before the 
procedure and 23,4+1,1% after the procedure, 
TD decreased on 10% (p<0,001); MD of the left 
in fe rior PV -  24+0,9% and 21 ,6±0,9% 
correspondingly, TD decreased on 11% 
(p<0,001); MD of the right superior PV -  
23,2±1,3% and 21,4±1,1 correspondingly, TD 
decreased on 7,7% (p<0,001); MD of the right 
in fe rior PV -  24,5±1,1%  and 22,2±1,3%  
correspondingly, TD decreased on 9,3%
(p<0,001).

K e y w o rd s :  a tria l fib rilla tion , catheter 
ablation, speckle-tracking echocardiography, 
tissue deformation.

Введение
Бурный рост катетерных вмешательств в 

лечении ФП стимулировал использование и 
развитие внутрисердечных эхокардиографи­
ческих (ВСЭхоКГ) методов. На сегодняшний 
день ВСЭхоКГ зарекомендовала себя как 
перспективный метод и широко использует­
ся в электрофизиологической лаборатории 
[1]. Интраоперационный контроль с исполь­
зованием ВСЭхоКГ позволяет не только ми­
нимизировать риск развития осложнений в 
ходе проведения процедуры аблации, но и 
улучшить результаты вмешательств [2]. Для 
выполнения эффективной изоляции легоч­
ных вен (ЛВ) оператору нужна точная визуа­
лизация устьев ЛВ и других предсердных 
структур. Мышечные муфты ЛВ не только яв­
ляются источником патологической активно­
сти, но и участками, поддерживающими 
аритмию [3, 4]. Одним из критериев эффек­
тивности катетерной аблации является пол­
ная электрическая изоляция ЛВ. Однако в 
настоящее время не существует прямых ме­
тодов определения трансмуральности по- 
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вреждения миокарда во время воздействия. 
В данном случае использование ВСЭхоКГ 
является перспективным методом для интра­
операционного контроля [5].

Использование ВСЭхоКГ с технологией 
speckle-tracking дает возможность в режиме 
реального времени визуализировать устья 
ЛВ во время процедуры аблации, а также от­
слеживать тканевую деформацию устьев ЛВ 
в 3 пространственных направлениях: про­
дольном, радиальном и циркулярном. В на­
шем исследовании оценивалась только про­
дольная деформация.

Цель: оценить возможность использова­
ния speckle-tracking эхокардиографии при 
электрической изоляции легочных вен у па­
циентов с пароксизмальной фибрилляцией 
предсердий.

Материал и методы
В исследование включено 32 пациента с 

пароксизмальной ФП (16женщин, 16 мужчин, 
средний возраст 60,2+6,5 лет). Перед опера­
цией всем пациентам проводилось стандар-
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Таблица 1. Характеристика пациентов

В озраст, л е т  (M ± S D ) 6 0 ,2 ± 6 ,5

Пол (М /Ж ), п 1 6 /1 6

Г и п е р то н и я , п (% ) 2 8 (8 7 ,5 )

И БС , п (% ) 8 (2 5 )

С а ха р н ы й  ди абет, п (% ) 6 (1 8 ,7 )

О Н М К  в а н а м н е зе , п (% ) 3 (9 ,3 )

Ф В  Л Ж , п (% ) 6 6 ,7 ± 3 ,9

Д и а м е тр  л е в о го  п р е д с е р д и я , 

m m (M ± S D )

4 0 , ± 3 ,2

тное клинико-диагностическое обследова­
ние: электрокардиография (ЭКГ); суточное 
мониторирование ЭКГ по методу Холтера

(ХМ ЭКГ); трансторакальная эхокардиогра­
фия (ЭхоКГ). Дополнительно проводилась 
компьютерная томография (КТ) органов 
грудной клетки с контрастированием и лево­
го предсердия для визуализации анатоми­
ческих структур грудной клетки и в частности 
левого предсердия (ЛП).

Пациенты были разделены на РЧА и КБА 
группы.

В большинстве случаев антиаритмическая 
терапия была неэффективна. При поступле­
нии в стационар пациенты получали следую­
щую антиаритмическую терапию: кордарон -  
13 пациентов (40,6%); соталол 9 (28,1%); 
пропанорм -  8 (25%); аллапинин и бета-бло­
катор -  1 (3,1%).
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Все пациенты в предоперационном этапе 
получали антикоагулянтную терапию, кото­
рую отменяли за день до операции с перехо­
дом на подкожное введение гепарина 5000­
10 000 ЕД в зависимости от веса. Для исклю­
чения тромбообразования в сердце всем па­
циентам проводилось чреспищеводное уль­
тразвуковое исследование (ЧП УЗИ).

РЧА (18 пациентов) процедура выполня­
лась с орошаемым катетером Navistar 
CoolFlow (Biosense Webster, США). Использо­
вали нефлюроскопическую систему Carto 3 
(Biosense Webster, США) для электроанато­
мической реконструкции ЛП.

КБА процедура выполнялась (14 пациен­
тов) катетером ArcticFront Advance 28 mm 
(Medtronic, США). Продолжительность крио­
воздействия составила 240 с на каждую ЛВ. 
Изоляция ЛВ верифицировалась аналогич­
ным способом при помощи катетера Achieve.

Электрофизиологическим критерием изо­
ляции ЛВ служило исчезновение потенциала 
ЛВ на циркулярном электроде. При проведе­
нии стимуляции регистрировалась блокада 
«входа» и «выхода». До и после нанесения 
аппликации проводилась оценка тканевой 
деформации (ТД) с использованием speckle­
tracking, выражая ее в процентах, и скорость 
деформации ЛВ, которую выражают в 1/с. 
Анализ полученных данных проводили на уль­
тразвуковом сканере GE Vivid q (США) в про­
граммной оболочке количественного анали­
за Q-Analysis.

Результаты
Во время аблации изоляция ЛВ была дос­

тигнута у всех пациентов (100%). Во всех слу­
чаях аномалий отхождения ЛВ не было выяв­
лено. Интраоперационных и послеопераци­
онных осложнений, связанных с проведени­
ем аблации, не было.

В группе РЧА: до начала воздействия де­
формация левой верхней ЛВ составила в 
среднем 26±1,4%, после 24,4±1,0%, тканевая 
деформация (ТД) уменьшилась на 6,1% 
(р<0,001); левой нижней ЛВ -  26±1,4%, и 
22,6+0,8%, уменьшение на 13% (р<0,001);

Таблица 2. Температура в ЛВ во время 
криобаллонной аблации

ЛВЛВ ЛНЛВ ПВЛВ ПНЛВ

-49,5+7,1 -47+4,3 -46+11,1 -46,2+11,1

ЛВЛВ -  левая верхняя легочная вена, ЛВНВ -  ле­
вая нижняя легочная вена, ПВЛВ -  правая верхняя 
легочная вена, ПНЛВ -  правая нижняя легочная вена

правой верхней ЛВ -  23,2±1,2%, после -  
21,4+1,2%, изменение на 7,7% (р<0,001); 
правой нижней Л В -  24,5+1,1 %, после -  
22,7+1,3% , изменение составило 7,3% 
(р<0,001) соответственно. Таким образом, 
минимальная ТД -  6,1%, максимальная -  
13%.

В группе КБА: до начала воздействия де­
формация левой верхней ЛВ составила в 
среднем 26+1,5%, после 23,4+1,1 %, ТД 
уменьшилась на 10% (р<0,001); левой ниж­
ней ЛВ -  24+0,9%, после -  21,6+0,9%, умень­
шение на 11 % (р<0,001); правой верхней ЛВ 
-23,2+1,3%, после — 21,4+1,1, изменение на 
7,7% (р<0,001); правой нижней ЛВ -  
24,5+1,1%, после -  22,2+1,3%, изменение 
9,3% (р<0,001). Минимальная ТД -  7,7%, а 
максимальная -  11%.

После выписки все пациенты получали 
антиаритмическую и антикоагулянтную тера­
пию. 3 месяца считали слепым периодом и 
не оценивали результат. За 6-месячный пе­
риод наблюдения после первичной аблации 
у 31 пациента (96,8%) рецидива ФП не выяв­
лено: 18 (56,2%) группы РЧА и 13 (40,6%) КБА. 
В одном случае (3,1%) на 6-м месяце после 
вмешательства зарегистрирован рецидив 
ФП. Была проведена повторная аблация.

Выводы
Поданным speckle-tracking эхокардиогра­

фии, при достижении электрической изоля­
ции ЛВ происходит изменение ТД устьев ЛВ, 
что дает возможность использовать измене­
ния ТД как дополнительный или альтернатив­
ный метод верификации изоляции ЛВ.
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SU M M AR Y

The Proceedings of the All-Russian Scientific and Educational Forum with International 
Participation “Cardiology of XXI Century: Alliances and Potential” (Tomsk, April 25-28, 2018) are 
presented to the readership. The Forum was held as a multidisciplinary event contributing to the 
exchange of advanced scientific knowledge and practical experience in the fields of prevention, 
diagnostics, therapeutics, and surgical treatment of wide array of cardiovascular diseases and 
comorbid pathologies. The Proceedings of the Forum comprise 81 articles written by the leading 
Russian and foreign scientists and author teams. The Proceedings are structured as five key sections 
presenting the most relevant aspects of studying cardiovascular diseases: basic cardiology, clinical 
cardiology, epidemiology of cardiovascular diseases, imaging technologies, and arrhythmology. 
Publications of young scientists are presented after competitive selection in a separate section. 
The Proceedings will be of interest fo r biom edical scientists and specia lists including 
pathophysiologists, geneticists, molecular biology specialists, cardiologists, primary care doctors, 
pediatricians, and medical imaging specialists.
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