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Guidelines for the management of arterial hypertension

АГ – артериальная гипертензия
АД – артериальное давление
АГП – антигипертензивные препараты
АГТ – антигипертензивная терапия
АК – антагонисты кальция
АКС – ассоциированные клинические состояния
АКТГ – адренокортикотропный гормон
АО – абдоминальное ожирение
АРП – активность ренина в плазме крови
БА – бронхиальная астма
β-АБ – бета-адреноблокатор
БРА – блокатор рецепторов АТ1
ВНОК  – Всероссийское научное общество кардиологов
ГБ – гипертоническая болезнь
ГК – гипертонический криз
ГЛж – гипертрофия левого желудочка
ДАД – диастолическое артериальное давление
ДЛП – дислипидемия
ЕОГ – Европейское общество по артериальной гипертонии
ЕОК – Европейское общество кардиологов
ИААГ – изолированная амбулаторная АГ
ИАПФ – ингибитор ангиотензин-превращающего фермента
ИБС – ишемическая болезнь сердца
ИКАГ – изолированная клиническая артериальная гипертензия
ИМ – инфаркт миокарда
ИММЛж – индекс массы миокарда левого желудочка
ИМТ – индекс массы тела
ИСАГ – изолированная систолическая артериальная гипертензия
КТ – компьютерная томография
Лж – левый желудочек сердца
МАУ – микроальбуминурия
МИ – мозговой инсульт
МРА – магнитно-резонансная ангиография
МРТ – магнитно-резонансная томография
МС – метаболический синдром
НТГ – нарушенная толерантность к глюкозе
Ож – образ жизни
ОКС – острый коронарный синдром
ОТ – окружность талии
ОХС – общий холестерин
ПОМ – поражение органов-мишеней
РААС – ренин-ангиотензин-альдостероновая система
РЛж – радиус левого желудочка
РМОАГ – Российское медицинское общество по артериальной 
гипертонии
РФ – Российская Федерация
САД – систолическое артериальное давление
СД – сахарный диабет
СКАД – самоконтроль артериального давления
СКФ – скорость клубочковой фильтрации
СМАД – суточное мониторирование артериального давления
СОАС – синдром обструктивного апноэ во время сна

ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания
ССО – сердечно-сосудистые осложнения
ТГ – триглицериды
ТЗСЛж – толщина задней стенки левого желудочка
ТИА – транзиторная ишемическая атака
ТИМ – толщина интима-медиа
УЗИ – ультразвуковое исследование
ФК – функциональный класс
ФР – фактор риска
ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких
ХПН – хроническая почечная недостаточность
ХС ЛВП – холестерин липопротеидов высокой плотности
ХС ЛНП – холестерин липопротеидов низкой плотности
ХСН – хроническая сердечная недостаточность
цВБ – цереброваскулярные болезни
ЭКГ – электрокардиограмма
ЭхоКГ – эхокардиография
MDRD – Modification of Diet in Renal Disease
SCORE – Systemic coronary risk evaluation

СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ И УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ
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1. ВВЕДЕНИЕ

2. ОСНОВНЫЕ ПОНЯТИЯ И ОПРЕДЕЛЕНИЯ

Артериальная гипертония (АГ) является  ведущим факто-
ром  риска развития сердечно-сосудистых (инфаркт миокар-
да, инсульт, ИБС, хроническая сердечная недостаточность), 
цереброваскулярных (ишемический или геморрагический 
инсульт, транзиторная ишемическая атака) и почечных забо-
леваний  (хроническая болезнь почек). Сердечно-сосудистые 
и цереброваскулярные заболевания, представленные в офи-
циальной статистике, как болезни системы кровообращения 
(БСК) являются ведущими причинами смертности населения 

в Российской Федерации, на их долю в числе умерших от всех 
причин приходится  более 55% смертей.  

В современном обществе наблюдается значительная рас-
пространенность АГ,  составляя  30-45% среди взрослого на-
селения по данным зарубежных исследований и около 40% по 
данным российских исследований. В российской популяции 
распространенность АГ среди мужчин несколько выше, в не-
которых регионах она достигает  47%, тогда как среди жен-
щин распространенность АГ –  около 40%.

2.1. Определения.

Под термином "артериальная гипертония" подразуме-
вают синдром повышения  систолического АД (САД)  ≥ 140 
мм рт. ст. и/или диастолического АД (ДАД)  ≥ 90 мм рт. ст. 
Указанные пороговые значения АД основаны на результатах 
рандомизированных контролируемых исследований (РКИ), 
продемонстрировавших целесообразность и пользу лечения, 
направленного на снижение данных уровней АД у пациентов 
с "гипертонической болезнью" и "симптоматическими артери-
альными гипертензиями". Термин "гипертоническая болезнь" 
(ГБ), предложенный Г.Ф. Лангом в 1948 г., соответствует 
термину "эссенциальная гипертензия", используемому за ру-
бежом. Под ГБ принято понимать хронически протекающее 
заболевание, при котором повышение АД не связано с вы-
явлением явных причин, приводящих к развитию вторичных 
форм АГ. ГБ преобладает среди всех форм АГ, её распростра-
ненность составляет свыше 90%. В силу того, что ГБ – заболе-
вание, имеющее различные клинико-патогенетические вари-
анты течения  в литературе вместо термина "гипертоническая 
болезнь" используется термин "артериальная гипертония".

2.2. Определение степени повышения АД. 

Классификация уровней АД у лиц старше 18 лет представ-
лена в таблице 1. Если значения САД и ДАД попадают в разные 
категории, то степень  АГ оценивается по более высокой кате-
гории. Результаты суточного мониторирования АД (СМАД) и 
самостоятельного контроля АД (СКАД)  могут помочь в диа-
гностике АГ, но не заменяют повторные измерения АД в ле-

чебном учреждении. Критерии диагностики АГ по результатам 
СМАД, СКАД и измерений АД, сделанных врачом, различны, 
данные представлены в таблице 2. Следует обратить особое 
внимание на пороговые значения АД, при которых диагности-
руется АГ при проведении СКАД –  САД ≥ 135 мм рт.ст. и/или 
ДАД ≥ 85 мм рт.ст. 

Критерии повышенного АД в значительной мере являются 
условными, поскольку между уровнем АД и риском сердечно-
сосудистых заболеваний (ССЗ) существует прямая связь, эта 
связь начинается с относительно низких значений – 110-115 
мм рт. ст. для САД и 70-75 мм рт. ст. для ДАД. 

У лиц старше 50 лет уровень САД является лучшим пре-
диктором сердечно-сосудистых осложнений (ССО), чем ДАД, 
тогда как у пациентов молодого возраста наоборот. У лиц по-
жилого и старческого возраста   дополнительную прогности-
ческую ценность имеет повышенное пульсовое давление (раз-
ность между САД и ДАД). 

У лиц с высоким нормальным уровнем АД на приеме 
у врача  целесообразно проведение СКАД и /или СМАД для 
уточнения уровня АД вне медицинской организации, а также 
динамическое наблюдение. 

2.3. Факторы, влияющие на прогноз.
Оценка общего (суммарного)
сердечно- сосудистого риска. 

Величина АД является важнейшим, но  не единственным 
фактором определяющим тяжесть АГ, ее прогноз и тактику 
лечения. Большое значение имеет оценка общего сердечно-
сосудистого риска (ССР), степень которого зависит от вели-

Таблица 1. Классификация уровней АД (мм рт.ст.)

Категории АД САД ДАД

Оптимальное < 120 и < 80

Нормальное 120 – 129  и/или 80 – 84

Высокое нормальное 130 – 139 и/или 85 – 89

АГ 1-й степени 140 – 159 и/или 90 – 99

АГ 2-й степени 160 – 179 и/или 100 – 109

АГ 3-й степени ≥ 180 и/или ≥ 110

Изолированная систолическая АГ * ≥ 140 и < 90

* ИСАГ должна классифицироваться на 1, 2, 3 ст. согласно уровню систолического АД.
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чины АД, наличия или отсутствия сопутствующих факторов 
риска (ФР), субклинического поражения органов-мишеней 
(ПОМ) и наличия сердечно-сосудистых, цереброваскулярных 
и почечных заболеваний (Таблица 3). Повышенный уровень 
АД и ФР  взаимно усиливают влияние друг на друга, что при-
водит к увеличению степени ССР, превышающего сумму от-
дельных его компонентов.

У лиц с высоким нормальным уровнем АД на приеме у 
врача и повышенными значениями АД вне медицинской ор-
ганизации (маскированная гипертония), при расчете ССР при-
нимается во внимание повышенный уровень АД.  Пациенты с 
высоким уровнем клинического (офисного) АД и нормальным 
уровнем АД вне медицинской организации («гипертония бело-
го халата»), особенно если у них нет сахарного диабета (СД), 
ПОМ, ССЗ или ХБП, имеют более низкий риск, чем пациенты 
со стойкой АГ и такими же показателями клинического АД.  

 При определении общего ССР особое внимание необхо-
димо уделять состоянию органов-мишеней, так как наличие  
их поражения способствует дальнейшему прогрессированию 
ССЗ, что существенно увеличивает риск смерти у таких боль-
ных по сравнению с пациентами, у которых имеются только 
ФР. Риск возрастает с увеличением числа пораженных орга-
нов-мишеней.

Уровень СС риска у ряда больных может быть выше, чем он 
определен по вышепредставленной системе стратификации:

1. При малоподвижном образе жизни у пациентов с цен-
тральным ожирением (увеличение относительного риска, 
ассоциированного с ожирением, более выражено у молодых, 
чем у пожилых пациентов).

2. У лиц с низким социальным статусом и  представителей 
этнических меньшинств.

3. У пациентов с повышенным уровнем триглицеридов, 
фибриногена, аполипопротеина В, липопротеина (а) и высоко 
чувствительного С-реактивного белка.

2.4. Рекомендации по определению
общего сердечно-сосудистого риска у
пациентов с АГ.

1. У пациентов с АГ в отсутствии ССЗ, цереброваскуляр-
ных болезней (цВБ), ХБП и СД, общий ССР при использовании 
шкалы SCORE следует считать минимальным.

2. Основываясь на доказательствах того, что ПОМ яв-
ляется предиктором смерти от ССЗ, не зависимо от величины 
риска по шкале SCORE, обследование органов-мишеней сле-
дует проводить всем пациентам среднего риска.

3. Стратегия лечения должна основываться на исход-
ном уровне общего ССР.

2.5. Формулировка диагноза. 

При формулировании диагноза по возможности макси-
мально полно должны быть отражены наличие ФР, ПОМ, 
ССЗ, цВБ, ХБП сердечно-сосудистый риск. Степень повыше-
ния АД обязательно указывается у пациентов с впервые диа-
гностированной АГ. Если больной находился в стационаре, то 
в диагнозе указывается степень АГ на момент поступления. 
Необходимо также указать стадию заболевания. Согласно 
трехстадийной классификации ГБ, ГБ I стадии предполагает 
отсутствие ПОМ, ГБ II стадии – присутствие изменений со сто-
роны одного или нескольких органов-мишеней. Диагноз ГБ III 
стадии устанавливается при наличии ССЗ, цВБ, ХБП.

Таблица 2. Пороговые уровни АД (мм рт.ст.) для диагностики артериальной гипертонии по данным различных методов 
измерения

Категория САД (мм рт.ст.) ДАД (мм рт.ст.)

Офисное АД ≥140 и/или ≥90

Амбулаторное АД

Дневное (бодрствование) ≥135 и/или ≥85

Ночное (сон) ≥120 и/или ≥70

Суточное ≥130 и/или ≥80

СКАД ≥135 и/или ≥85

Таблица 3.  Стратификация риска у больных артериальной гипертонией

Другие факторы риска, 
бессимптомное поражение 
органов-мишеней или ассоци-
ированные заболевания

Артериальное давление (мм рт.ст.)

АГ 1 степени
САД 140-159 или

ДАД 90-99

АГ 2 степени
САД 160-179 или

ДАД 100-109

АГ 3 степени 
САД ≥ 180 или

ДАД ≥ 110

Других факторов риска нет Низкий риск Средний риск Высокий риск

1-2 фактора риска Средний риск Высокий риск Высокий риск

3 и более факторов риска Высокий риск Высокий риск Высокий риск

Субклиническое ПОМ, 
ХБП 3 ст. или СД

Высокий риск Высокий риск Очень высокий риск

ССЗ, цВБ, ХБП≥4 ст. или СД 
с ПОМ или факторами риска

Очень высокий риск Очень высокий риск Очень высокий риск

* АД = артериальное давление, АГ = артериальная гипертония, ХБП = хроническая болезнь почек, СД = сахарный диабет; ДАД = 
диастолическое артериальное давление, САД = систолическое артериальное давление
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Таблица 4.  Факторы риска, влияющие на прогноз, применяемые для стратификации общего сердечно-сосудистого риска

Факторы риска

Мужской пол

Возраст (≥55 лет у мужчин, ≥65 лет у женщин)

Курение

Дислипидемии (принимается во внимание каждый из представленных показателей липидного обмена)

Общий холестерин >4,9 ммоль/л (190 мг/дл) и/или

Холестерин липопротеинов низкой плотности >3,0 ммоль/л (115 мг/дл) и/или

Холестерин липопротеинов высокой плотности  у мужчин <1,0 ммоль/л (40 мг/дл), у женщин <1,2 ммоль/л (46 мг/дл) 

Триглицериды >1,7 ммоль/л (150 мг/дл)

Глюкоза плазмы натощак 5,6–6,9 ммоль/л (101–125 мг/дл)

Нарушение толерантности к глюкозе 7,8 - 11,0 ммоль/л

Ожирение (ИМТ ≥30 кг/м2)

Абдоминальное ожирение (окружность талии: ≥102 см у мужчин, ≥88 см у женщин) (для лиц европейской расы)

Семейный анамнез ранних сердечно-сосудистых заболеваний (<55 лет у мужчин, <65 лет у женщин)

Субклиническое поражение органов-мишеней

Пульсовое давление (у лиц пожилого и старческого возраста) ≥60 мм рт.ст.

Электрокардиографические признаки ГЛЖ (индекс Соколова-Лайона SV1+RV5-6>35 мм; Корнельский показатель (RAVL+SV3) ≥ 
20 мм для женщин, (RAVL+SV3) ≥ 28 мм для мужчин;  Корнельское произведение (RAVL+SV3) мм х QRS мс > 2440 мм х мс

Эхокардиографические признаки ГЛж [индекс ММЛж: >115 г/м2 у мужчин, >95 г/м2 у женщин (ППТ)]a* 

Утолщение стенки сонных артерий (комплекс интима-медиа ≥ 0,9 мм) или бляшка в брахиоцефальных/почечных/подвздош-
но-бедренных  артериях 

Скорость пульсовой волны («каротидно-феморальной») >10 м/сек 

Лодыжечно-плечевой индекс систолического давления < 0,9 **

ХБП 3 стадии с рСКФ 30–60 мл/мин/1,73 м2 (MDRD-формула)*** или низкий клиренс креатинина <60 мл/мин (формула Ко-
крофта-Гаулта)**** или рСКФ 30–60 мл/мин/1,73 м2 (формула CKD-EPI)*****

Микроальбуминурия (30–300 мг/л) или отношение альбумина к  креатинину  (30–300 мг/г; 3,4–34 мг/ммоль) (предпочтитель-
но в утренней порции мочи)

 Примеры диагностических заключений:
— ГБ I стадии. Степень АГ 2. Дислипидемия. Риск 2 (сред-

ний).
— ГБ II стадии. Степень АГ 3. Дислипидемия. ГЛж. Риск 4 

(очень высокий).
— ГБ III стадии. Степень АГ 2. ИБС. Стенокардия напряже-

ния II ФК. Риск 4 (очень высокий).
— ГБ II стадии. Степень АГ 2. Атеросклероз аорты, сонных 

артерий. Риск 3 (высокий).

— ИБС. Стенокардия напряжения III ФК. Постинфарктный 
(крупноочаговый) и атеросклеротический кардиосклероз. ГБ 
III стадии.   Степень АГ 1. Риск 4  (очень высокий).

— ГБ II стадии. Степень АГ 3. Дислипидемия. ГЛж. Ожире-
ние II ст. Нарушение толерантности к глюкозе. Риск 4 (очень 
высокий).

— Феохромоцитома правого надпочечника. АГ 3 степени. 
ГЛж. Риск 4 (очень высокий).
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* Только для формулы, основанной на линейных измерениях и модели ЛЖ в виде вытянутого эллипсоида вращения, согласно 
рекомендациям ASE: ИММЛЖ = 0,8 х (1,04 х [(КДР + ТЗСд + ТМЖПд)3 – (КДР)3]) + 06 г / ППТ (г/м2). При использовании других 
формул вычисления ММЛЖ, в том числе адаптированных для субъектов с повышенной массой тела, используются другие по-
роговые значения.
** определяется как методом ультразвуковой допплерографии, так и с помощью осциллометрических измерителей АД.
*** 186 х (креатинин/88, мкмоль/л)-1,154 х (возраст, лет)-0,203,  для женщин результат умножают на 0,742 
****  88 х (140 - возраст, лет) х масса тела, кг
          72 х креатинин, мкмоль/л                            для женщин результат умножают на 0,85 
***** женщины (возраст/креатинин) ≤62/ ≤0,7 СКФ = 144 x (креатинин/0,7)-0,329 x (0,993)возраст
      >62/ >0,7 СКФ = 144 x (креатинин/0,7)-1,209 x (0,993)возраст
          мужчины (возраст/креатинин) ≤80 /≤0,9 СКФ = 141 x (креатинин/0,9)-0,411 x (0,993)возраст
      >80 />0,9 СКФ = 141 x (креатинин/0,9)-1,209 x (0,993)возраст

Таблица 4.  Факторы риска, влияющие на прогноз, применяемые для стратификации общего сердечно-сосудистого риска

Сахарный диабет

Глюкоза плазмы натощак ≥7,0 ммоль/л (126 мг/дл) при двух измерениях подряд и/или

HbA1c >7% (53 ммоль\моль)  и/или

Глюкоза плазмы после нагрузки ≥11,1 ммоль/л (198 мг/дл)

Сердечно-сосудистые, цереброваскулярные или почечные заболевания

Цереброваскулярная болезнь: ишемический инсульт, кровоизлияние в мозг, транзиторная ишемическая атака

ИБС: инфаркт миокарда, стенокардия, коронарная реваскуляризация методом ЧКВ или АКШ

Сердечная недостаточность (2-3 стадии по Василенко-Стражеско)

Клинически значимое поражение периферических артерий

ХБП 4 стадии с  рСКФ<30 мл/мин/1,73 м2; протеинурия (>300 мг в сутки)

Тяжелая ретинопатия: кровоизлияния или экссудаты, отек соска зрительного нерва 

3. ДИАГНОСТИКА  
Обследование пациентов с АГ проводится в соответствии 

со следующими задачами:
• определение степени и стабильности повышения уровня 

АД (таблица 1), у пациентов с впервые выявленным повыше-
нием АД, диагноз АГ устанавливается на основании, по мень-
шей мере, двукратного измерения АД на разных визитах;

• исключение вторичных (симптоматических) форм АГ, 
при наличии –  установление  ее формы;

• оценка общего сердечно-сосудистого риска – выявление 
факторов риска ССЗ, диагностика ПОМ, ССЗ, цВБ, ХБП, кото-
рые   влияют на прогноз и эффективность лечения.

Диагностика АГ и обследование включает следующие эта-
пы:

• повторные измерения АД;
• выяснение жалоб и сбор анамнеза;
• физикальное обследование;
• лабораторно-инструментальные методы исследования: 

более простые на первом этапе и  сложные – на втором этапе 
обследования (по показаниям).

3.1. Правила измерения АД

3.1.1. Способы измерения АД 

Измерение АД проводит врач или медицинская сестра в 
амбулаторных условиях или в стационаре (клиническое АД).  
Измерения проводятся аускультативным методом (по Н,С.Ко-
роткову). Допускается применение автоматических (аускуль-
тативных или осциллометрических) приборов, но только в тех 
случаях, когда их точность в клинической практике подтверж-
дена в специальных  исследованиях, проводимых согласно 
международным и отечественным стандартам. Пациент или 
его  родственники могут измерять АД самостоятельно с по-
мощью автоматических или полуавтоматических «бытовых» 
измерителей АД в домашних условиях. Данный метод, полу-
чивший большое распространение в последние годы, обозна-
чается как метод  самоконтроля АД (СКАД). Суточное мони-
торирование АД (СМАД)  проводят медицинские работники 
амбулаторно или в условиях стационара.  

Клиническое измерение АД имеет наибольшую доказа-
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тельную базу для диагностики АГ и оценки эффективности 
антигипертензивной терапии (АГТ). Точность измерения АД и, 
соответственно, диагностика АГ, определение ее степени тя-
жести зависят от соблюдения правил по измерению АД.

3.1.2. Положение больного

Сидя в удобной позе; рука располагается на столе  на уров-
не сердца; манжета накладывается на плечо, нижний  край ее 
на 2 см выше локтевого сгиба.

3.1.3. Условия измерения АД

Исключается употребление кофе и крепкого чая в течение 
1 ч перед исследованием; не рекомендуется  курить в тече-
ние 30 мин до измерения АД; отменяется прием симпатоми-
метиков, включая назальные и глазные капли; АД измеряется 
в покое после 5-минутного отдыха; в случае если процедуре 
измерения АД предшествовала значительная физическая или 
эмоциональная нагрузка, период отдыха следует продлить до 
15-30 мин.

3.1.4. Оснащение

Размер манжеты должен соответствовать размеру руки: 
резиновая раздуваемая часть манжеты должна охватывать не 
менее 80% окружности плеча; измерения  окружности руки 
в верхней трети плеча могут быть полезны при выборе соот-
ветствующего размера манжеты. Рекомендуются следующие 
размеры  манжеты: для плеча окружностью в 27-34 см – ман-
жета 13 x 30 см; для плеча окружностью  в 35-44 см – манжета 
16 x 38 см; для плеча окружностью в 45-52 см – манжета 20 
x 42 см. Таким образом, для многих пациентов, страдающих 
ожирением, манжеты стандартного размера могут быть недо-
статочными для получения достоверных результатов измере-
ния АД. Столбик ртути или стрелка тонометра перед началом 
измерения должны находиться на нулевой отметке.

3.1.5. Кратность измерения

Для определения уровня АД следует выполнить не менее 
двух измерений с интервалом не менее 1 мин на каждой руке; 
при разнице АД>5 мм рт. ст. производят дополнительное из-
мерение; за конечное  значение АД принимается среднее из 
2-3 измерений. У пожилых людей, больных СД и пациентов 
с другими состояниями, которые могут сопровождаться ор-
тостатической гипотонией, целесообразно измерять АД через 
1 и 3 минуты после пребывания в положении стоя (ортостаз). 
Для более точного определения уровня АД у пациентов с на-
рушениями ритма сердца (в частности фибрилляцией пред-
сердий) целесообразно измерять АД несколько раз.

Для подтверждения АГ при выявлении АД в пределах 135-
139/85-89 мм рт.ст.  повторное измерение (2-3 раза) прово-
дят через некоторый период времени, определяемый врачом 
в каждом конкретном случае. У таких лиц полезно рекомен-
довать измерение АД в домашних условиях и/или провести 
СМАД. При установлении диагноза АГ у больного, наряду с 
проведением исследований повыявлению признаков ПОМ и 
назначением лечения (немедикаментозного и медикаментоз-
ного при показаниях), повторные  измерения АД проводят в 
зависимости от клинической ситуации. 

3.1.6. Техника измерения

Накачать воздух в манжету до уровня давления, превыша-
ющего САД на 20 мм рт. ст. (оценивается по исчезновению 
пульса).   Снижать давление в манжете  медленно со скоро-
стью   2 мм рт. ст. в 1 секунду. Уровень АД, при котором по-
является 1-й тон, соответствует САД (1 фаза тонов Коротко-
ва), уровень давления, при котором происходит исчезновение 
тонов (5 фаза тонов Короткова) соответствует ДАД. У детей, 
подростков и молодых людей сразу после физической на-
грузки, у беременных и при некоторых патологических состо-
яниях у взрослых, иногда невозможно определить 5 фазу, в 
таких случаях следует попытаться определить 4 фазу тонов 
Короткова, которая характеризуется значительным ослабле-
нием тонов. Если тоны очень слабые, то следует поднять руку 
и выполнить несколько сжимающих движений кистью, затем 
измерение повторить измерение, при этом не следует сильно 
сдавливать артерию мембраной фонендоскопа.

При первичном осмотре пациента следует измерить дав-
ление на обеих руках; в дальнейшем измерения проводят на 
той руке, на которой АД выше. Частота сердечных сокраще-
ний подсчитывается по пульсу на лучевой артерии (минимум 
за 30 секунд) после второго измерения АД в положении сидя.

У больных старше 65 лет, при наличии СД и у лиц, получа-
ющих антигипертензивную терапию (АГТ), следует проводить 
измерение АД не только в положении сидя, но и в ортостазе 
через 3 мин пребывания в положении стоя.

3.1.7. Метод самоконтроля АД 

Показатели АД, полученные при проведении самоконтро-
ля АД (СКАД), могут стать ценным дополнением к клиниче-
скому АД при диагностике АГ и контроле за эффективностью 
лечения, но предполагают применение других нормативов 
(Таблица 2). Величина АД, полученная методом СКАД более 
тесно коррелирует с ПОМ и прогнозом заболевания, чем кли-
ническое АД и его прогностическая ценность сопоставима с 
методом суточного мониторирования АД (СМАД) после по-
правки на пол и возраст. Доказано, что метод СКАД  повы-
шает приверженность пациентов к лечению. Ограничением 
применения метода СКАД являются те случаи, когда пациент 
склонен использовать полученные результаты для самостоя-
тельной коррекции терапии.

Необходимо учитывать, что СКАД не может дать инфор-
мацию об уровнях АД в течение «повседневной» (реальной) 
дневной активности, особенно у работающей части населе-
ния, и в ночные часы.

Для СКАД могут быть использованы традиционные то-
нометры со стрелочными манометрами, а также автомати-
ческие и полуавтоматические приборы для домашнего при-
менения, прошедшие сертификацию. Для оценки уровня АД 
в   ситуациях рекого ухудшения самочувствия больного вне 
стационарных условиях (в поездках, на работе и др.) можно 
рекомендовать использование запястных автоматических из-
мерителей АД, но с теми же правилами измерения АД (2-3 
кратное измерение, расположение руки на уровне сердца и 
т.д.). Следует помнить, что АД, измеренное на запястье может 
быть несколько ниже уровня АД на плече.



КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК / №1 / 2015 www.cardioweb.ru
10

Рекомендации по диагностике и лечению АГ
Guidelines for the management of arterial hypertension

3.1.8. Метод суточного
мониторирования АД

Клиническое АД является основным методом определе-
ния величины АД и стратификации риска, но СМАД имеет ряд 
определенных преимуществ:

• предоставляет информацию об уровне АД в течение «по-
вседневной»  активности (в реальной жизни пациента)

• предоставляет информацию об уровне АД в течение ночи
• позволяет уточнить прогноз ССО
• более тесно связан с поражением органов-мишеней, чем 

клиническое АД
• более точно оценивает антигипертензивный эффект те-

рапии.
Только метод СМАД позволяет определить суточный ритм 

АД, ночную гипотензию или гипертензию, динамику АД в ран-
ние утренние часы,  равномерность и достаточность антиги-
пертензивного эффекта  препаратов.

Показания для проведения СМАД приведены ниже со-
вместно со СКАД.

Для проведения СМАД могут быть рекомендованы толь-
ко аппараты, успешно прошедшие  клинические испытания 
по международным протоколам, подтверждающим точность 
измерений. При интерпретации  данных СМАД основное вни-
мание должно быть уделено средним значениям АД за день, 
ночь и сутки; суточному индексу (разница между АД в днев-
ные и ночные часы); величине АД в утренние часы;  вариа-
бельности АД, в дневные и ночные часы (std)  и показателю 
нагрузки давлением (процент повышенных значений АД в 
дневные и ночные часы). 

3.1.9. Клинические показания
к применению СМАД и СКАД
в диагностических целях

• Подозрение на «гипертонию белого халата»
— Пациентам с АГ 1 степени по данным клинического АД
— Высокое клиническое АД у лиц с отсутствием ПОМ и у 

лиц с низким общим сердечно-сосудистым риском
• Подозрение на «маскированную» АГ
— Высокое нормальное клиническое АД 
— Нормальное клиническое АД у лиц с  ПОМ   и у лиц с 

высоким общим сердечно-сосудистым риском
• Выявление «гипертонии белого халата» у больных АГ
• Значительные колебания клинического АД в ходе одного 

или разных посещений врача
• Вегетативная, ортостатическая, постпрандиальная, ле-

карственная гипотония; гипотония во время дневного сна
• Повышение клинического АД или подозрение на пре-

эклампсию у беременных
• Выявление истинной и ложной рефрактерной АГ
Специфические показания к СМАД
• Выраженные расхождения между уровнем клинического 

АД и  данными СКАД
• Оценка суточного ритма АД
• Подозрение на ночную АГ или отсутствие ночного сниже-

ния АД, например, у больных с апноэ сна, ХБП или СД
• Оценка вариабельности АД

3.1.10. Центральное АД

В артериальном русле наблюдаются сложные гемодина-
мические явления, приводящие к появлению   "отраженных" 
пульсовых волн преимущественно от резистивных сосудов, 
и их суммации с основной (прямой) пульсовой волной, воз-
никающей при выбросе крови из сердца. Суммация прямой и 
отраженных волн в фазу систолы приводит к формированию 
феномена "аугментации" (усиления) САД. Сумма прямой и от-
раженных волн различается на разных участках магистраль-
ных сосудов. В норме САД на нижних конечностях, выше САД, 
измеренного на плече, на 5-20 %.

Наибольшее прогностическое значение имеет АД в вос-
ходящей или центральной части аорты или "центральное" АД 
(цАД).  Существуют специальные методики (апланационная 
тонометрия лучевой или сонной артерии), которые позволяют 
исходя из количественной сфигмограммы и АД, измеренного 
на плече, рассчитывать цАД. Первые исследования показа-
ли, что  расчетное цАД может оказаться более ценными при 
оценке эффективности проводимой терапии.  цАД позволяет 
выявить дополнительные группы пациентов с "псевдогипер-
тонией", например изолированную систолическую АГ у лиц 
молодого возраста, у которых имеет место нормальное цАД, 
при повышенном АД на плече  (высокая суммация прямой и 
аномально высокой отраженной волн давления в верхних ко-
нечностях).

3.2. Методы обследования:

3.2.1.

Сбор анамнеза, включает сбор сведений  о наличии ФР, 
субклинических симптомов  ПОМ, наличии в анамнезе ССЗ, 
цВБ, ХБП и вторичных форм АГ, а также предшествующем 
опыте лечения АГ. 

3.2.2.
Физикальное исследование больного АГ направлено на 

выявление ФР, признаков вторичных форм АГ и органных 
поражений. Измеряют рост, массу тела с вычислением ин-
декса массы тела (ИМТ) в кг/м2 (определяется путем деления 
массы тела в килограммах на величину роста в метрах, воз-
веденную в квадрат) и окружность талии, которую измеряют 
в положении стоя  (на пациенте должно быть только нижнее 
белье, точкой измерения является середина расстояния меж-
ду вершиной гребня подвздошной кости и нижним боковым 
краем ребер), мерную ленту следует держать горизонтально. 
Проводят аускультацию сердца, сонных, почечных и бедрен-
ных артерий (наличие шума предполагает проведение ЭХОКГ, 
дуплексного сканирования брахиоцефальных/почечных/под-
вздошно-бедренных артерий).

3.2.3
Лабораторные и инструментальные методы исследования (Та-

блица 5). На первом этапе выполняют рутинные исследования, обя-
зательные у каждого больного АГ. На втором этапе рекомендуются 
дополнительные исследования для уточнения генеза  АГ, оценки 
наличия и выраженности ПОМ, ССЗ, цВБ и ХБП. По показаниям 
проводят более углубленное обследование пациента для верифи-
кации вторичных форм АГ в специализированных стационарах.
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3.2.4. Обследование с целью оценки 
состояния ПОМ 
чрезвычайно важно, так как позволяет определить степень 

риска развития ССО и соответвтвенно тактику лечения.  Для 
выявления ПОМ целесообразно использовать дополнитель-
ные методы исследования сердца (ЭХОКГ с определением 
ИММЛж), почек (определение микроальбуминурии   и  проте-
инурии), сосудов (определение ТИМ  общих сонных артерий, 
наличие  атеросклеротических бляшек в брахиоцефальных, 
почечных и подвздошно-бедренных сосудах, определение 
скорости пульсовой волны). 

3.2.5. Рекомендации по выявлению
субклинического поражения органов-мишеней,
ССЗ, ЦВБ и ХБП у пациентов с АГ

1. Сердце 
1.1. Проведение ЭКГ рекомендовано всем больным АГ 

для выявления ГЛж (индекс Соколова-Лайона SV1+RV5-6 >35 
мм; Корнельский показатель (RAVL+SV3) ≥ 20 мм для жен-
щин, (RAVL+SV3) ≥ 28 мм для мужчин;  Корнельское произ-
ведение (RAVL+SV5) мм х QRS мс > 2440 мм х мс), нарушений 
ритма и проводимости сердца и других поражений сердца.

1.2. ЭКГ-тест с нагрузкой (физическая, фармакологиче-
ская, чрезпищеводная электростимуляция) следует выпол-
нять пациентам с нарушением ритма и проводимости сердца 
(в анамнезе, по данным физикального осмотра, холтеровско-
го мониторирования ЭКГ или в случае подозрения на прово-
цируемые физической нагрузкой аритмии).

1.3. ЭхоКГ  проводится для уточнения наличия и выра-
женности ГЛж (различают концентрическую и эксцентриче-
скую ГЛж, прогностически более неблагоприятной является 
концентрическая ГЛж),  дилатации ЛП и других поражений 
сердца. При подозрении   на наличие ишемии миокарда ре-
комендовано проведение ЭКГ-теста с нагрузкой (физическая, 
фармакологическая, чрезпищеводная электростимуляция). 
При получении положительного или сомнительного результа-
тов рекомендовано проведение стресс-ЭхоКГ, МРТ или сцин-
тиграфии миокарда с нагрузкой.

2. Сосуды
2.1. Дуплексное сканирование брахиоцефальных  арте-

рий  проводится для выявления утолщения стенки сосудов 
(ТИМ ≥ 0,9 мм) или наличия атеросклеротической бляшки, 

особенно у мужчин старше 40 лет, женщин старше 50 лет и у 
пациентов с высоким общим СС риском.

2.2. Определение скорости пульсовой волны  проводится 
для определения жесткости артериальной стенки. Риск развития 
ССО повышается при  скорости пульсовой волны более 10 м/с. 

2.3. Лодыжечно-плечевой индекс (ЛПИ) следует опре-
делять при подозрении на периферический атеросклероз. 
Снижение его величины менее 0,9 свидетельствует об облите-
рирующем поражении артерий нижних конечностей и может 
расцениваться как косвенный признак выраженного атеро-
склероза. 

3. Почки
3.1. Всем больным АГ следует определять клиренс креа-

тинина крови (мл/мин), СКФ (мл/мин/1,73м2). Снижение кли-
ренса креатинина < 60 мл/мин или СКФ < 60 мл/мин/1,73м2 
свидетельствует о  нарушении функции почек.

3.2. Необходимо определять концентрацию мочевой кис-
лоты в крови, так как гиперурикемия часто наблюдается при  
АГ в том числе у больных с МС, СД  и является самостоятель-
ным ФР поражения почек.

3.3. Всем пациентам с АГ следует определять наличие 
белка в моче в утренней или суточной порции. 

3.4. При отрицательном результате теста на протеинурию 
и высоком риске поражения почек, особенно у пациентов с 
МС, СД, рекомендуется использование специальных количе-
ственных методов для выявления МАУ. 

3.5. Проведение микроскопии мочевого осадка необхо-
димо для выявления эритроцитов, лейкоцитов, эпителиаль-
ных клеток, цилиндров, кристаллических и аморфных солей.  

3.6. УЗИ почек  проводят для оценки их размеров, струк-
туры и врожденных аномалий.

4. Сосуды глазного дна
4.1. Исследование глазного дна (геморрагии, экссудаты, 

отек соска зрительного нерва) следует проводить больным с 
рефрактерной АГ, а также пациентам с тяжелым течением АГ 
и высоким суммарным СС риском.

5. Головной мозг
5.1. Исследование головного мозга методами КТ или 

МРТ  у пациентов с АГ   проводится с целью выявления бес-
симптомных инфарктов головного мозга, лакунарных инфар-
ктов, микрокровоизлияний и поражения белого вещества при 
дисциркуляторной энцефалопатии, перенесенных транзитор-
ных ишемических атаках/инсультах.

Таблица 5. Лабораторно-инструментальные методы исследования

Обязательные обследования:

— общий анализ крови и мочи; 
— МАУ, особенно у лиц с ожирением, МС и СД;
— глюкоза в плазме крови (натощак)
— ОХС, ХС ЛВП, ХС ЛПНП, ТГ;
— креатинин в сыворотке крови с расчетом  клиренса креатинина и/или скорости клубочковой фильтрации
— ЭКГ

Исследования, рекомендуемые дополнительно:

— калий, натрий  в сыворотке крови*;
— мочевая кислота;
— фибриноген;
— АСТ, АЛТ;
— количественная оценка протеинурии;
— ЭхоКГ;
— исследование глазного дна;
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Таблица 5. Лабораторно-инструментальные методы исследования

Исследования, рекомендуемые дополнительно:

— УЗИ почек и надпочечников;
— дуплексное сканирование брахиоцефальных, почечных, подвздошно-бедренных артерий;
— рентгенография органов грудной клетки;
— суточное мониторирование АД и самоконтроль АД;
— определение лодыжечно-плечевого индекса систолического давления;
— определение скорости пульсовой волны в аорте;
— пероральный тест толерантности к глюкозе и/или определение гликированного гемоглобина (HbA1c) – при уровне глюкозы 
в плазме крови ≥ 5,6 ммоль/л (100 мг/дл) 

Углубленное исследование:

— В случаях осложненной АГ – оценка состояния головного мозга (МРТ, КТ), миокарда (МРТ, КТ, сцинтиграфия и др.), почек 
(МРТ, КТ, сцинтиграфия), магистральных и коронарных артерий (коронарография, артериография, внутрисосудистое УЗИ).

*У больных с нефропатией, гиперальдостеронизмом, ХБП, ХСН, на длительной терапии диуретиками определение калия прово-
дится в обязательном порядке.

4. ТАКТИКА ВЕДЕНИЯ БОЛЬНЫХ АГ
4.1.  Цели терапии. 

Основная цель лечения больных АГ состоит в максималь-
ном снижении риска развития осложнений АГ: фатальных и 
нефатальных ССЗ, цВБ и ХБП. Для достижения этой цели не-
обходимо снижение АД до целевых уровней, коррекция всех 
модифицируемых ФР (курение, дислипидемии, гипергли-
кемия, ожирение и др.), предупреждение/замедление темпа 
прогрессирования и/или уменьшение выраженности (регресс) 
ПОМ, а также лечение имеющихся сердечно-сосудистых, це-
реброваскулярных и почечных заболеваний.

целевым для всех категорий больных является уровень АД 
< 140/90 мм рт.ст.  Исключение составляют больные АГ  с СД, 
для которых целевой   уровень АД <140/85 мм рт.ст. 

При плохой переносимости снижение АД рекомендуется 
в несколько этапов. На первом этапе АД снижается на 10-
15% от исходного уровня за 2-4 недели с последующим воз-
можным перерывом для адаптации пациента к более низким 
величинам АД. Далее темпы снижения АД определяются ин-
дивидуально, при этом необходимо добиваться постепенного 
снижения АД до целевых значений. Использование этапной 
(ступенчатой) схемы снижения АД с учетом индивидуальной 
переносимости позволяет достичь целевого уровня АД и избе-
жать эпизодов гипотонии, с которыми связано увеличение ри-
ска развития ИМ и инсульта. При достижении целевого уровня 
АД необходимо учитывать нижнюю границу снижения: САД до 
110-115 мм рт.ст. и ДАД до 70-75 мм рт.ст. 

4.2. Общие принципы ведения больных
 
После оценки суммарного ССР определяется    индивиду-

альная тактика ведения пациента. Важнейшим ее аспектом 
является решение о целесообразности назначения антигипер-
тензивной терапии (АГТ). Показания к назначению АГТ опре-
деляются на основании величины ССР (таблица 6).

Лицам с высоким нормальным уровнем АД, при отсут-
ствии подтверждения  АГ по результатам СМАД и/или СКАД,   
АГТ не показана, этой категории лиц  рекомендуются немеди-
каментозная профилактика и коррекция ФР. 

У лиц с высоким и очень высоким суммарным СС риском, 
независимо от степени повышения АД,  АГТ  назначается не-
замедлительно. 

4.2.1. Мероприятия по изменению образа
жизни. 

Рекомендуются всем пациентам с АГ. 
Отказ от курения. Курение – один из главных факторов 

риска ССЗ атеросклеротического  генеза. Курение вызывает 
острое повышение АД и увеличение частоты сердечных со-
кращений, которые сохраняются более 15 минут после выку-
ривания каждой сигареты. Существуют  данные о неблагопри-
ятном влиянии пассивного курения на здоровье. При каждом 
визите пациента следует оценивать статус курения и давать 
больным АГ рекомендации по отказу от него. При необходи-
мости следует рекомендовать препараты, облегчающие отказ 
от курения, например, заместительную терапию никотином.

Нормализация массы тела. АГ тесно связана с избыточной 
массой тела, а ее снижение сопровождается снижением АД. 
Снижение массы тела также улучшает эффективность АГТ. 
Для профилактики развития АГ лицам с нормальным АД и для 
снижения АД больным АГ рекомендуется поддержание  массы 
тела  с ИМТ около 25 кг/м2 и окружностью талии <102 см у 
мужчин и <88 см у женщин. У лиц с ожирением уменьшение 
массы тела на 5-10% от исходной приводит к достоверному 
снижению риска развития ССО. Наименьшая смертность от 
ССО наблюдается  при ИМТ около 22,5–25 кг/м2.  Снижению 
массы тела могут способствовать препараты для лечения 
ожирения, такие как орлистат, и, в большей степени, – бари-
атрическая хирургия, которая снижает СС риск у больных с 
тяжелым (морбидным) ожирением.

Снижение потребления алкогольных напитков. Существует 
тесная связь  между значительным употреблением алкоголя и 
АГ. Лицам с АГ, злоупотребляющим алкоголем, следует огра-
ничить его прием < 30 г алкоголя в сутки для мужчин и 20 
г/сутки для женщин. Суммарное потребление алкоголя в не-
делю не должно превышать 140 г у мужчин и 80 г у женщин. 

Увеличение физической активности. Регулярные аэроб-
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Таблица 6. Тактика ведения больных в зависимости от суммарного сердечно-сосудистого риска 

Артериальное давление (мм рт.ст.)

АГ 1-й степени 
140-159/90-99**

АГ 2-й степени 
160-179/100-109

АГ 3-й степени 
≥180/110

Нет ФР

• Изменение образа жизни в 
течение нескольких месяцев
• При сохранении АГ на-
значить медикаментозную 
терапию

• Изменение образа жизни в 
течение нескольких недель
• При сохранении АГ на-
значить медикаментозную 
терапию 

• Изменение образа жизни
• Назначить медикаментозную 
терапию 

1-2 ФР

• Изменение образа жизни в 
течение нескольких недель
• При сохранении АГ на-
значить медикаментозную 
терапию

• Изменение образа жизни
• Назначить медикаментозную 
терапию

• Изменение образа жизни
• Назначить медикаментозную 
терапию

3 и более ФР
• Изменение образа жизни
• Назначить медикаментозную 
терапию

• Изменение образа жизни
• Назначить медикаментозную 
терапию

• Изменение образа жизни
• Назначить медикаментозную 
терапию

Субклиническое ПОМ, ХБП 3 
ст. или СД

• Изменение образа жизни 
• Назначить медикаментозную 
терапию

• Изменение образа жизни 
• Назначить медикаментозную 
терапию

• Изменение образа жизни
• Назначить медикаментозную 
терапию 

ССЗ, цВБ, ХБП≥4 ст. или СД с 
ПОМ или ФР

• Изменение образа жизни 
• Назначить медикаментозную 
терапию

• Изменение образа жизни 
• Назначить медикаментозную 
терапию

• Изменение образа жизни
• Назначить медикаментозную 
терапию

*Примечание: точность определения общего сердечно-сосудистого риска напрямую зависит от того, насколько полно прове-
дено клинико-инструментальное и биохимическое обследование больного. Без данных УЗИ сердца и сосудов для диагностики 
ГЛЖ и утолщения стенки (или наличия бляшки) сонных артерий и оценки функции почек больные АГ могут быть ошибочно 
отнесены к более низкой категории риска.
**Примечание: у больных с 1 степенью АГ для уточнения наличия и выраженности повышения АД целесообразно проведение 
СКАД и/или СМАД 

ные (динамические) физические нагрузки могут быть полез-
ными как для профилактики и лечения АГ, так и для снижения 
сердечно-сосудистого риска и смертности. Больным АГ следу-
ет рекомендовать умеренные аэробные нагрузки (ходьба, бег 
трусцой, езда на велосипеде, плавание, фитнесс) продолжи-
тельностью не менее 30 минут в течение 5-7 дней в неделю. 
Изометрическая силовая нагрузка не рекомендуется из-за 
опасности повышения АД.

Снижение потребления поваренной соли. Существуют убе-
дительные доказательства   связи между потреблением соли 
и уровнем АД. Избыточное потребление соли может играть 
роль в развитии рефрактерной АГ. Стандартное потребление 
соли во многих странах составляет от 9 до 12 г/сутки (80% 
потребляемой соли приходится на так называемую «скрытую 
соль»), уменьшение ее потребления до 5 г/сутки у больных 
АГ  ведет к   снижению САД на 4-5 мм рт. ст.  Влияние ограни-
чения натрия более выражено у больных   пожилого и стар-
ческого возраста, у пациентов с СД, МС и ХБП. Ограничение 
соли может привести к уменьшению числа принимаемых АГП 
и их доз.

Изменение режима питания с увеличением потребления 
растительной пищи, увеличением в рационе калия, кальция 
(содержатся в овощах, фруктах, зерновых) и магния (содер-
жится в молочных продуктах), а также уменьшением потре-
бления животных жиров. Больным АГ следует рекомендовать 
употребление рыбы не реже двух раз в неделю и 300-400 г в 
сутки овощей и фруктов.

Немедикаментозные методы лечения АГ  способствуют 
снижению АД; уменьшают потребность в АГП и повышают 
их эффективность; позволяют осуществлять коррекцию ФР; 
проводить первичную профилактику АГ у больных с высоким 
нормальным АД и  имеющих ФР.

4.3. Медикаментозная терапия. 

4.3.1. Выбор антигипертензивного препарата. 

Для лечения АГ рекомендованы пять основных классов 
АГП: ингибиторы ангиотензин-превращающего фермента 
(ИАПФ), блокаторы рецепторов AT II (БРА), антагонисты каль-
ция (АК), β-адреноблокаторы (ББ) и диуретики,  для которых 
способность предупреждать развитие ССО доказана в много-
численных рандомизированных клинических исследованиях 
(РКИ). Все эти классы препаратов подходят для стартовой и 
поддерживающей терапии, как в виде монотерапии, так и в 
составе определенных комбинаций (Класс I, уровень А). 

В качестве дополнительных классов АГП для комбиниро-
ванной терапии могут использоваться агонисты имидазоли-
новых рецепторов (АИР) α-адреноблокаторы (АБ), и прямые 
ингибиторы ренина (ПИР). Для этих классов препаратов не 
проводились крупные РКИ с целью изучения их влияния на 
жесткие конечные точки, они были изучены  в обсервацион-
ных исследованиях, где были установлены показания для их 
предпочтительного назначения. 
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На выбор препарата оказывают влияние многие факторы, 
наиболее важными из которых являются:

• наличие ФР;
• ПОМ;
• наличие ССЗ, цВБ и ХБП;
• сопутствующие заболевания; 
• предыдущий опыт лечения АГП; 
• вероятность взаимодействия с лекарствами, которые  на-

значены по поводу сопутствующих заболеваний;
• социально-экономические факторы, включая стоимость 

лечения.
В таблице 7 представлены абсолютные и относительные 

противопоказания к назначению различных групп АГП.
В каждой конкретной клинической ситуации необходимо 

учитывать особенности действия различных классов АГП, 
установленных в РКИ. 

 Ингибиторы АПФ и БРА 
ИАПФ и БРА являются  мощными и наиболее часто исполь-

зуемыми классами  препаратов для лечения АГ с большой до-
казательной базой в отношении кардио-, нефропротекции и 
снижения риска ССО. В большом количестве РКИ показана их   
способность замедлять темп развития и прогрессирования 
ПОМ (ГЛж, включая ее фиброзный компонент, уменьшение   
МАУ и протеинурии, замедление темпа снижения функции по-
чек). Для ИАПФ показана способность снижения риска раз-
вития ССО, связанных с атеросклерозом. К дополнительным 
свойствам ИАПФ и БРА относится их способность улучшать 
прогноз при ХСН. 

Наиболее выраженное антигипертензивное действие 
ИАПФ оказывают у пациентов с повышенной активностью ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой системы (РААС). Но ИАПФ 
не могут полностью подавить избыточную активность РААС, 
т.к. до 70-80% ангиотензина II синтезируется в органах и тка-
нях без участия АПФ с помощью других ферментов (химаза, 
катепсин и т.д.), а при лечении ИАПФ синтез ангиотензина II 
может переключаться с АПФ-зависимого пути на химазный. 
Это объясняет возможность феномена "ускользания" антиги-
пертензивного эффекта (АГЭ) при лечении ИАПФ, особенно 

на фоне высокосолевой диеты и служит обоснованием для 
применения препаратов, подавляющих активность ангиотен-
зина II, независимо от пути его образования. Помимо этого 
ИАПФ влияют на деградацию брадикинина, что с одной сто-
роны усиливает их АГЭ, а с другой  приводит к развитию по-
бочных эффектов (сухой кашель и ангионевротический отёк).

АГЭ БРА не зависит от активности РААС, пола и возрас-
та пациента. У БРА нет феномена "ускользания" АГЭ, т.к. их 
действие не зависит от пути образования ангиотензина II. Для 
этого класса препаратов характерна наиболее высокая при-
верженность пациентов к лечению за счет высокой эффек-
тивности и меньшего числа побочных эффектов (кашель). 

ИАПФ и БРА абсолютно противопоказаны при беременно-
сти, высокой гиперкалиемии, двустороннем стенозе почечных 
артерий и   ангионевротическом  отеке на их применение в 
анамнезе.

Антагонисты кальция
АГЭ АК  обусловлен замедлением тока Са через α1 и α2 

адренергические пути и  кальциевые каналы периферических 
сосудов, уменьшением чувствительности артериальных сосу-
дов к эндогенным влияниям прессорных аминов, что приво-
дит к снижению общего периферического сосудистого сопро-
тивления и АД. АК разделяются на 3 подгруппы в зависимости 
от химической структуры: 1) дигидропиридины (нифедипин, 
амлодипин, фелодипин и др.); 2) фенилалкиламины (верапа-
мил) и 3) бензотиазепины (дилтиазем). Имеются значитель-
ные различия в способности АК, в зависимости от подгруппы, 
влиять на миокард, сосудистую стенку и проводящую систему 
сердца. Дигидропиридины оказывают выраженное селектив-
ное действие на мускулатуру сосудов, приводя к расширению 
периферических артерий, не влияют на проводящую систему 
сердца и   не вызывают значимого снижения сократительной 
функции миокарда. Для недигидропиридиновых АК (верапа-
мил и дилтиазем) характерно отрицательное ино- и дромо-
тропное действие. 

Все АК метаболически нейтральны и не оказывают отрица-
тельного действия на углеводный, липидный и пуриновый об-
мен. Помимо антигипертензивного они оказывают антианги-

Таблица 7. Абсолютные и относительные противопоказания к назначению различных групп антигипертензивных препаратов

Класс препаратов Абсолютные противопоказания Относительные противопоказания

Тиазидные диуретики подагра
МС, НТГ, гипер- и гипокалиемия, 

беременность

β-блокаторы
атриовентрикулярная блокада

2-3 степени
БА

МС, НТГ, спортсмены и
физически активные пациенты,

ХОБЛ (за исключением ББ с
 вазодилятирующим эффектом)

АК дигидропиридиновые тахиаритмии, ХСН

АК недигидропиридиновые
атриовентрикулярная блокада

2-3 степени, ХСН, сниженная ФВ Лж

ИАПФ
беременность, гиперкалиемия,

двусторонний стеноз почечных артерий,
ангионевротический отек

женщины способные к деторождению

БРА
беременность, гиперкалиемия,

двусторонний стеноз почечных артерий
женщины способные к деторождению 

Диуретики антагонисты альдостерона
гиперкалиемия, острая и хроническая 

почечная недостаточность (СКФ<30 мл/
мин/1,73 м2) 
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Таблица 8. Рекомендации по выбору лекарственных препаратов для лечения больных АГ в зависимости от наличия 
поражения органов-мишеней и клинического статуса

Поражение органов-мишеней

ГЛж 
Бессимптомный атеросклероз
Микроальбуминурия
Поражение почек

БРА, ИАПФ, АК
АК, ИАПФ
ИАПФ, БРА
ИАПФ, БРА

Наличие ССЗ, ЦВБ и ХБП

Предшествующий МИ
Предшествующий ИМ
ИБС, стабильная стенокардия
ХСН
Мерцательная аритмия пароксизмальная
Мерцательная аритмия постоянная
Почечная недостаточность/протеинурия
Заболевания периферических артерий
Аневризма аорты

Любые антигипертензивные препараты
ББ, ИАПФ, БРА
ББ, АК
Диуретики, ББ, ИАПФ, БРА, антагонисты альдостерона
БРА, ИАПФ, ББ или антагонисты альдостерона (при ХСН)
ББ, недигидропиридиновые АК
ИАПФ, БРА
ИАПФ, АК
ББ

Особые клинические ситуации

Пожилые, ИСАГ
Метаболический синдром
Сахарный диабет
Беременность

БРА, АК, диуретики
БРА, ИАПФ, АК, диуретики (дополнительно)
БРА, ИАПФ, АК
метилдопа, АК (нифедипин), ББ (бисопролол, небиволол)

нальное и органопротективное действие, тормозят агрегацию 
тромбоцитов, достоверно уменьшают риск развития инсульта 
(эффективнее, чем ББ) и являются препаратами первого вы-
бора у пациентов с ИСАГ.

 АК продемонстрировали   высокую эффективность в от-
ношении замедления прогрессирования атеросклероза сон-
ных артерий и уменьшения ГЛж.

Абсолютным противопоказанием для назначения недиги-
дропиридиновых АК являются атриовентрикулярная блокада 
2-3 степени, ХСН, сниженная ФВ Лж. Для дигидропиридино-
вых АК абсолютных противопоказаний нет (таблица 9).

Тиазидные и тиазидоподные диуретики (ТД)
ТД (гидрохлотиазид, хлорталидон, индапамид) оказывают 

выраженный антигипертензивный эффект, сопоставимый с 
ИАПФ, БРА, АК и ББ. АГЭ ТД обусловлена их способностью 
ингибировать транспортный белок, обеспечивающий перенос 
натрия и хлора в клетки канальцевого эпителия, вследствие 
чего увеличивается  выведение этих электролитов с мочой, 
что сопровождается усилением диуреза и уменьшением ОцК. 

Эффективность лечения ТД в отношении снижения АД и 
сердечно-сосудистой смертности доказана в многочислен-
ных РКИ. Высокие дозы ТД (гидрохлоротиазид 50-100 мг/
сут)  оказывают неблагоприятное влияние на углеводный, ли-
пидный, пуриновый обмены и уровень калия в плазме крови 
(снижение). Низкие дозы  ТД (12,5-25 мг гидрохлоротизида/
сут и 1,25-2,5 мг/сут индапамида) метаболически нейтральны 
и не приводят к росту числа новых случаев СД по сравнению 
с плацебо. Низкие дозы ТД, широко используются  в составе  
комбинированной терапии с БРА или ИАПФ   для усиления АГЭ   
и достижения целевого  АД, в том числе у больных с СД и МС.

Абсолютным противопоказанием к назначению ТД являет-
ся подагра.   

Другие диуретики
АГЭ антагонистов альдостероновых рецепторов (спироно-

лактон, эплеренон), связан с тем, что они, имея стероидную 

структуру,  конкурентно по отношению к альдостерону связы-
ваются с его рецепторами, блокируя биологические эффек-
ты альдостерона. Аналогично блокаторам натриевых каналов 
спиронолактон повышает экскрецию натрия и хлора и снижа-
ет экскрецию калия, водорода, кальция и магния. 

Спиронолактон оказывает положительный эффект при 
сердечной недостаточности и рефрактерной АГ и, хотя он ни-
когда не изучался в РКИ у больных АГ, его можно назначать 
как препарат третьей или четвертой линии. Эплеренон также 
продемонстрировал положительный эффект при сердечной 
недостаточности и рефрактерной АГ  и может использоваться 
как альтернатива спиронолактону.

Абсолютным противопоказанием к назначению этих пре-
паратов является острая и хроническая почечная недостаточ-
ность (риск гиперкалиемии).

β-адреноблокаторы
АГЭ ББ обусловлен их способностью блокировать β1- и β2-

адренорецепторы и уменьшать адренергическое влияние на 
сердце (снижение частоты и силы сердечных сокращений), а 
также снижать секрецию ренина (блокада β1-рецепторов юк-
стагломерулярного аппарата). 

Преимущественными  показаниями для их назначения 
у больных АГ являются   стенокардия, перенесенный ИМ, а 
также  ХСН (бисопролол, метопролол сукцинат, карведилол, 
небиволол) и тахиаритмии. Известны неблагоприятные мета-
болические эффекты ББ (нарушения углеводного, липидного 
обменов, прибавка массы тела), поэтому их не рекомендуется 
назначать лицам с МС и высоким риском развития СД, осо-
бенно в сочетании с ТД (за исключением высокоселективных 
ББ и ББ с вазодилятирующими свойствами).  В многоцентро-
вых исследованиях была показана несколько меньшая эф-
фективность ББ по предупреждению инсульта в сравнении 
с другими АГП. Однако все эти данные были получены при 
анализе исследований, где  применялся атенолол, поэтому 
указанные ограничения не распространяются на ББ, имеющие 
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дополнительные свойства (небиволол и карведилол), а также 
высокоселективные ББ (бисопролол и метопролола сукцинат 
замедленного высвобождения). 

ББ абсолютно противопоказаны при атриовентрикулярной 
блокаде 2-3 степени и БА.

Дополнительные классы антигипертензивных препаратов
Агонисты имидазолиновых рецепторов
Агонисты I2-имидазолиновых рецепторов – моксонидин и 

рилменидин  стимулируют имидазолиновые рецепторы, рас-
положенные в вентролатеральном отделе продолговатого 
мозга. Моксонидин уменьшает активность  СНС и тем самым 
приводит к снижению АД и урежению ЧСС. 

Важным свойством моксонидина является положитель-
ное влияние на углеводный и липидный обмены. Моксонидин 
повышает чувствительность тканей к инсулину за счет улуч-
шения инсулинзависимого механизма транспорта глюкозы 
в клетки, снижает уровень инсулина, лептина и глюкозы в 
крови, уменьшает содержание триглицеридов и свободных 
жирных кислот, повышает уровень ХС ЛПВП. У пациентов с 
избыточной массой тела прием моксонидина приводит к  сни-
жению веса (МЕRSY). 

Моксонидин обладает органопротективным действием: 
уменьшает ГЛж, улучшает диастолическую функцию сердца, 
когнитивные функции мозга, снижает МАУ. 

Моксонидин может быть назначен  для лечения АГ у боль-
ных с МС или с СД 2 типа в комбинации с ИАПФ или БРА, 
антагонистами кальция. 

Абсолютными противопоказаниями к назначению АИР яв-
ляются синдром слабости синусового узла, брадикардия <50 
ударов  в минуту, ХСН, ХПН, ОКС.

Прямые ингибиторы ренина
Класс прямых ингибиторов ренина (ПИР) в настоящее 

время представлен единственным лекарственным средством 
– алискиреном. Прямые ингибиторы ренина за счет блокады 
рениновых рецепторов повышают уровень проренина и рени-
на, но снижают АПФ, АТІ, АТІІ в плазме и, возможно, АТІІ в 
тканях. Алискирен подавляет РААС в начальной точке ее акти-
вации, действуя на стадию, лимитирующую скорость осталь-
ных реакций. При этом алискирен приводит к значительной 
блокаде секреции ренина даже в относительно низких дозах 
и при ограниченной биодоступности. В проведенных к насто-
ящему времени исследованиях доказана способность алиски-
рена оказывать антигипертензивный, кардиопротективный и 
нефропротективный эффекты, а в экспериментальных до-
клинических исследованиях еще и вазопротективный эффект 
(ингибирование атеросклеротического поражения и стабили-
зация бляшки).

Алискирен можно применять вместе с ТД, АК, 
β-адреноблокаторами. С осторожностью следует комбиниро-
вать алискирен с ИАПФ и БРА (риск снижения функции почек, 
гипотензии, гиперкалиемии). Противопоказана комбинация 
алискирена с ИАПФ, БРА у пациентов с СД и/или сниженной 
функцией почек (СКФ<60 мл/мин) - по данным исследования 
ALTITUDE. 

Альфа-адреноблокаторы 
Альфа-адреноблокаторы (доксазозин, празозин) приме-

няют в лечении АГ, как правило, в составе  комбинированной 
терапии третьим или четвертым препаратом. Альфа-адрено-
блокаторы улучшают углеводный и липидный обмены, повы-
шают чувствительность тканей к инсулину, улучшают почеч-
ную гемодинамику. Ввиду того, что эти препараты вызывают 

постуральную гипотензию, их с осторожностью применяют у 
пациентов с диабетической нейропатией и у больных пожило-
го и старческого возраста.

4.3.2. Сравнение тактики моно- и
комбинированной фармакотерапии
 
Многочисленными РКИ показано, что монотерапия  эф-

фективно снижает АД лишь у ограниченного числа больных 
АГ,  большинству пациентов для контроля АД требуется ком-
бинация как минимум из двух препаратов. Монотерапия на 
старте лечения может быть выбрана для пациентов с низким 
или средним риском. Комбинация препаратов   предпочти-
тельна у больных с высоким или очень высоким риском ССО 
(Рис. 1). 

При выборе тактики  лечения в виде монотерапии под-
бирается оптимальный для больного препарат с учетом ин-
дивидуальных особенностей течения заболевания. Переход 
на комбинированную терапию целесообразен  в случае от-
сутствия эффекта от одного АГП.  Неэффективность моно-
терапии с последующей сменой АГП и их доз может усугубить 
свойственную больным АГ низкую приверженность к лече-
нию. Это особенно актуально для больных АГ 1 и 2 степени, 
большинство из которых могут не испытывать симптомов по-
вышения АД и не мотивированы к лечению. 

Мета-анализ более 40 исследований показал, что ком-
бинация двух препаратов из любых двух классов антигипер-
тензивных средств усиливает степень снижения АД намного 
сильнее, чем повышение дозы одного препарата. Еще одно 
преимущество комбинированной терапии – возможность 
физиологического и фармакологического синергизма между 
препаратами разных классов, что может не только лежать в 
основе более выраженного снижения АД, но вызывать мень-
ше побочных эффектов и давать более выраженные пре-
имущества, чем один препарат. Комбинированная терапия 
позволяет также подавить контррегуляторные механизмы по-
вышения АД. 

Пациентам с АД ≥ 160/100 мм рт.ст., имеющим высокий 
и очень высокий риск ССО, полнодозовая комбинированная 
терапия может быть назначена на старте лечения. У 15-20% 
пациентов контроль АД может  быть не достигнут при исполь-
зовании 2-х препаратов. В этом случае используется комби-
нация из трех и более АГП. Однако в случаях рефрактерной 
АГ при добавлении каждого нового препарата необходимо 
контролировать их эффективность  и   неэффективные АГП 
следует отменять, а не сохранять в рамках постепенного уси-
ления многокомпонентной АГТ (Рис. 1).

Для длительной АГТ необходимо использовать препараты 
пролонгированного действия, обеспечивающие 24-часовой 
контроль АД при однократном приеме. Преимущества таких 
препаратов – в большей приверженности больных лечению, 
меньшей вариабельности АД и, как следствие, более стабиль-
ном контроле АД. При сохранении повышенного АД в ночные 
часы на фоне проводимой АГТ (у больных с СД, МС, СОАС и 
т.д.), целесообразно пересмотреть режим назначения АГП и 
рекомендовать двукратный прием АГП (использование хроно-
терапевтического подхода).

Комбинированная терапия АГ
Комбинации двух АГП делят на рациональные (эффектив-

ные), возможные и нерациональные. 
Все преимущества комбинированной терапии присущи 
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только рациональным комбинациям АГП. К ним относятся: 
ИАПФ + диуретик; БРА + диуретик; ИАПФ + АК; БРА + АК, ди-
гидропиридиновый АК + ББ, АК + диуретик, ББ + диуретик. 
При выборе комбинации ББ с диуретиком необходимо ис-
пользовать сочетание небиволола, карведилола или бисопро-
лола с гидрохлоротиазидом в дозе не более 6,25 мг в сутки 
или индапамидом, и избегать назначения этой комбинации у 
больных с МС и СД. Основные показания к назначению рацио-
нальных комбинаций АГП представлены в таблице 9. 

 Для комбинированной терапии АГ могут использоваться 
как свободные, так и фиксированные комбинации препара-
тов.  Предпочтение следует отдавать фиксированным комби-
нациям АГП, содержащим два препарата в одной таблетке. Так 
как показано, что приверженность к лечению у больных при-
нимающих фиксированные комбинации выше по сравнению с 
больными использующими свободные комбинации АГП.  

К возможным комбинациям АГП относятся сочетание 
дигидропиридинового и недигидропиридинового АК, ИАПФ 
+ ББ, БРА + ББ. Применение этих комбинаций в виде двух-
компонентной АГТ в настоящее время не является абсолютно 
рекомендованным, но и не запрещено. На практике больным 
АГ с ИБС и/или ХСН, одновременно назначаются ИАПФ и ББ, в 
таких ситуациях назначение ББ происходит  по специальным 
показаниям.

К нерациональным комбинациям, при использовании ко-
торых усиливаются побочные эффекты при их совместном 
применении, относятся: сочетания разных лекарственных 
средств, относящихся к одному классу АГП, ББ + недигидро-
пиридиновый АК, ИАПФ + калийсберегающий диуретик, ББ + 
препарат центрального действия, сочетание двух разных бло-
каторов РАС (ИАПФ, БРА, ПИР). 

К рекомендуемым комбинациям трех антигипертензивных 
препаратов относятся: ИАПФ + дигидропиридиновый АК + ББ; 
БРА + дигидропиридиновый АК + ББ; ИАПФ + АК + диуретик; 
БРА + АК + диуретик; ИАПФ + диуретик + ББ; БРА + диуретик + 
ББ; дигидропиридиновый АК + диуретик + ББ.

4.4. Терапия для коррекции ФР 
и сопутствующих заболеваний 

У больных АГ с очень высоким риском ССО (ИБС, окклю-
зирующий периферичексий атеросклероз, СД с ПОМ, ХБП с 
СКФ < 60 мл/мин/1,73 м2) и риском по шкале  SCORE ≥ 10  
необходимо достижения целевых уровней ОХС ≤ 4,0 ммоль/л 
(175 мг/дл) и ХС ЛНП ≤ 1,8  ммоль/л (100 мг/дл). У больных 
АГ с высоким  риском ССО и риском по шкале SCORE ≥5<10%  
целевое значение ОХС ≤ 4,5 ммоль/л, ХС ЛПНП  < 2,5 ммоль/л 
(70 мг/дл). При умеренном риске ССО и риске по шкале SCORE  
≥ 1 < 5%  у больных АГ,  необходимо снижение уровня ОХС ≤ 
5 ммоль/л и ХС ЛПНП ≤ 3,0 ммоль/л.

Применение аспирина в низких дозах (75-150 мг в сутки) 
рекомендуется при наличии перенесенного ИМ, ишемическо-
го инсульта или ТИА, если нет угрозы кровотечения. Аспирин 
не рекомендуется назначать для сердечно-сосудистой профи-
лактики больным АГ с низким и умеренным риском, у которых 
абсолютная польза и абсолютный вред такой терапии эквива-
лентны. 

Низкая доза аспирина также показана пациентам старше 
50 лет с умеренным повышением уровня сывороточного креа-
тинина или с очень высоким риском ССО даже при отсутствии 
других ССЗ. Показано, что польза от снижения риска ССО при 
использовании аспирина превышает риск развития кровоте-
чения. Для минимизации риска развития геморрагического 
инсульта, лечение аспирином может быть начато только при 
контролируемой АГ (минимальный риск кровотечений наблю-
дается при   АД <140/90 мм рт.ст.).

Эффективный гликемический контроль очень важен у 
больных АГ и СД. Он может достигаться соблюдением диеты 
и/или применением медикаментозной терапии. Более строгий 
контроль гликемии (целевое значение HbA1c < 7,0%) реко-
мендуется относительно молодым пациентам, с небольшой 
продолжительностью СД, отсутствием или нерезко выражен-
ными сосудистыми осложнениями. Менее строгий контроль 
углеводного обмена (HbA1c 7,5–8,0%) рекомендуется  боль-
ным пожилого и старческого возраста (со сниженной способ-
ностью самостоятельного контроля уровня сахара в крови).

Рисунок 1. Сравнение тактики монотерапии и комбинированной фармакотерапии для достижения целевого АД

Выбрать

АГ           АГ 
Низкий/средний СС риск Высокий/очень высокий СС риск

Один препарат Комбинация из двух препаратов

Перевести на Тот же препарат Та же комбинация Добавить третий 
другой препарат в полной дозе в полной дозе препарат

Монотерапия Комбинация из Перевести на Комбинация из
в полной дозе двух препаратов другую трех препаратов в

в полных дозах комбинацию из полных дозах
двух препаратов

АД – артериальное давление, СС – сердечно -сосудистый
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Таблица 9. Рекомендации по выбору рациональных и возможных комбинаций антигипертензивных препаратов для лечения 
больных АГ в зависимости от клинической ситуации

Поражение органов-мишеней

ГЛж
Бессимптомный атеросклероз
Микроальбуминурия
Поражение почек

БРА/ИАПФ с ТД или АК
БРА/ИАПФ с АК
БРА/ИАПФ с ТД
БРА/ИАПФ с ТД

ССЗ, ЦВБ и ХБП

Предшествующий МИ

Предшествующий ИМ

Любые рациональные комбинации антигипертензивных пре-
паратов
ББ/АК с БРА/ИАПФ, ББ с АК

Поражение органов-мишеней

ИБС (стабильная стенокардия)
ХСН
Почечная недостаточность / Протеинурия
Заболевания периферических артерий

ББ или АК с БРА или ИАПФ
БРА/ИАПФ с ББ и ТД
БРА/ИАПФ с петлевым диуретиком

АК с БРА/ИАПФ

Особые клинические ситуации

Пожилые
ИСАГ
Метаболический синдром
Сахарный диабет
Беременность

БРА/ИАПФ с АК/ТД
АК с ТД, АК или ТД с БРА/ИАПФ
БРА/ИАПФ с АК/ТД
БРА/ИАПФ с АК/ТД
Метилдопа с АК (нифедипин)/ ББ (бисопролол, небиволол)

ТД – тиазидный диуретик, АК – дигидропиридиновый антагонист кальция

5. ДИНАМИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ
Динамическое наблюдение чрезвычайно важная составля-

ющая медицинской помощи больным АГ, задачами которого 
являются: поддержание целевых уровней АД, контроль выпол-
нения врачебных рекомендаций по коррекции ФР, контроль за 
соблюдением режима приема АГП,   оценка состояния органов-
мишеней. 

• При назначении АГТ плановые визиты для оценки пере-
носимости, эффективности и безопасности лечения, а также 
контроля выполнения  врачебных рекомендаций, проводятся с 
интервалом в 3-4 недели до достижения целевого уровня АД 
(при отсутствии других причин более частых визитов).

• При недостаточной эффективности АГТ может быть про-
изведена замена ранее назначенного АГП или присоединение 
другого АГП.

• При отсутствии эффективного снижения АД на фоне 2-х 
компонентной терапии (в максимально переносимых дозах) 
возможно присоединение третьего препарата (одним из трех 
препаратов, как правило, должен быть диуретик) с обязатель-
ным последующим контролем эффективности, безопасности и 
переносимости комбинированной терапии.

• После достижения целевого уровня АД на фоне проводи-
мой терапии последующие визиты для больных с высоким и 
очень высоким риском, а также  для пациентов, получающих 

только немедикаментозное лечение, и для лиц с низкой при-
верженностью к лечению должны проводиться не реже, чем 
один раз в 3 месяца; визиты для пациентов со средним и низ-
ким риском, которые регулярно измеряют АД дома, планиру-
ются с интервалом в 4-6 месяцев. 

• При рефрактерной  АГ (сохраняющийся уровень АД > 
140/90 мм рт.ст. на фоне лечения  тремя препаратами в мак-
симально переносимых дозах, один из которых диуретик)  сле-
дует убедиться в отсутствии псевдорезистентности к терапии. 
В случае истиной рефрактерности следует направить больного 
на дополнительное обследование.

• Для повышения приверженности к проводимой АГТ  це-
лесообразно  рекомендовать больным проведение СКАД и ве-
дение дневников с указанием доз принимаемых препаратов и 
уровня АД.  

• При динамическом наблюдении особое внимание должно 
уделяться  показателям АД в ночные (особенно у больных с 
МС, СД, СОАС) и ранние утренние часы (опасность таких ос-
ложнений, как ИМ, инсульт). 

• Необходимо контролировать устойчивость достижения 
целевого АД между визитами (межвизитная вариабельность), 
межвизитная вариабельность  является прогностически небла-
гоприятным признаком в отношении ССО.
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6. ОСОБЕННОСТИ ЛЕЧЕНИЯ АГ В ОТДЕЛЬНЫХ 
КЛИНИЧЕСКИХ СИТУАЦИЯХ

6.1. Гипертония «белого халата»

Гипертония «белого халата» (ГБХ) (синонимы: «каби-
нетная», «офисная», «скрытая» гипертония, white-coat 
hypertension) – форма (вариант) АГ, при которой повышение 
АД (>140/90 мм рт.ст.) отмечается только на приеме у врача, 
а при измерении АД методом СКАД и/или СМАД показатели 
АД - в пределах нормальных значений.  Различают «эффект 
белого халата», являющийся дополнительным прессорным 
ответом (реакцией) у больного АГ на измерение АД (реакция 
тревоги), чаще наблюдаемая в условиях медицинской органи-
зации. «Эффект белого халат» чаще встречается у больных АГ 
пожилого возраста при ИСАГ.

У пациентов с ГБХ могут встречаться метаболические на-
рушения и бессимптомное ПОМ, что приводит к увеличению 
риска развития ССЗ,  в этом случае, может быть рекомендо-
вано медикаментозное лечение в дополнение к изменению 
(оздоровлению) образа жизни. При отсутствии дополнитель-
ных ФР и ПОМ лечение этой категории пациентов может быть 
ограничено коррекцией образа жизни и динамическим наблю-
дением. 

6.2. «Маскированная» гипертония

«Маскированная» гипертония (МГ) (синонимы: «амбула-
торная», «рабочая» гипертония) – форма гипертонии, осо-
бенностью которой являются нормальные показатели АД 
(<140/90 мм рт.ст.) при  измерении медицинским персоналом 
и  повышенные – по данным СМАД и/или СКАД (см. п. 2.2.). 

У пациентов с «маскированной» АГ следует проводить как 
коррекцию образа жизни, так и медикаментозную терапию, 
так как уровень риска у таких пациентов приравнивается к 
больным с устойчивой АГ.

6.3. АГ у лиц пожилого возраста

Результаты РКИ свидетельствуют о том, что АГТ снижает 
риск ССО и смертности у пожилых больных с систоло-диасто-
лической АГ и ИСАГ. У пациентов пожилого и старческого воз-
раста уровень САД является более  сильным прогностическим 
признаком развития ССО, чем уровень ДАД.

У пожилых больных часто наблюдается коморбидность, 
возрастное снижение функции печени и почек (может повы-
шать токсичность стандартно принимаемых доз лекарствен-
ных препаратов), а также постуральная и постпрандиальная 
гипотония. У этой категории больных часто встречается ги-
пертония «белого халата» и повышенная лабильность АД.

  Лечение следует начинать с изменения образа жизни, 
включая ограничение потребления поваренной соли и сниже-
ние веса (5-10% от исходного).  

 При лечении АГ у пациентов пожилого возраста могут 
быть рекомендованы и применимы все группы препаратов, 
но предпочтительны ИАПФ/БРА, АК и ТД. У пациентов с ИСАГ 
предпочтительны АК и ТД.

целевое САД у больных пожилого  возраста составляет 

< 140 мм рт.ст., однако не рекомендуется резко снижать АД, 
целесообразно использовать схему этапного (ступенчатого) 
снижения.   У больных с дисциркуляторной энцефалопатией 
II-III степени, перенесших инсульт с выраженными остаточ-
ными явлениями возможно снижение САД до  140-150 мм 
рт.ст., Неоходимо также учитывать нижнюю границу АД (110-
115/70-75 мм рт.ст.), во избежания развития/усугубления кар-
диальной и церебральной ишемии.  

6.4. АГ у лиц молодого возраста.

У лиц молодого возраста  встречается изолированное по-
вышение ДАД, которое имеет более неблагоприятное прогно-
стическое значение у этой категории пациентов.  Несмотря на 
отсутствие данных РКИ о пользе АГТ  в этой клинической си-
туации,  лечение  целесообразно особенно при наличии  ФР. 

В случае повышения  САД  и нормальных показателях ДАД 
(<90 мм рт.ст.)    необходимо определение центрального АД 
(цАД). При  повышенном   цАД, диагностируется АГ. Тактика 
ведения в таком случае определяется в соответствии со степе-
нью ССР..  При нормальном цАД    рекомендуется изменение 
(оздоровление) образа жизни и контроль ФР. 

6.5. АГ у больных с метаболическим
синдромом (МС) 

МС характеризуется увеличением массы висцерального 
жира, снижением чувствительности периферических тканей к 
инсулину и гиперинсулинемией, которые вызывают наруше-
ние углеводного, липидного, пуринового обмена и развитие 
АГ. Наличие МС в 3-6 раз повышает риск развития СД 2 типа  
и АГ, ассоциируется с большей частотой ПОМ, увеличивает 
риск ССО, в том числе смертельных. Основой лечения паци-
ента с МС являются меры немедикаментозного воздействия, 
направленные на снижение массы тела, изменение стерео-
типов питания и повышение физической активности, что, не 
только снижает АД, но и улучшает метаболический профиль и 
способствует предупреждению развития СД. При недостаточ-
ной эффективности немедикаментозных методов лечения и/
или наличии показаний возможно медикаментозное (орлис-
тат) или хирургическое (бариатрическая хирургия) лечение 
ожирения. Обязательной является коррекция имеющихся на-
рушений углеводного, липидного и пуринового обменов. Если 
мероприятия по изменению (оздоровлению) образа жизни не 
приведут к нормализации показателей углеводного и липид-
ного обменов, необходимо назначение гиполипидемической 
терапии и препаратов, способствующих снижению уровня то-
щаковой и постпрандиальной гликемии.

Выбор тактики ведения больных с МС индивидуален и 
зависит от степени ожирения, наличия или отсутствия АГ и 
других проявлений МС. В случае повышения АД ≥140/90 мм 
рт.ст. у пациентов с МС необходима  АГТ. При выборе АГП не-
обходимо учитывать их влияние на углеводный и липидный 
обмены. Поскольку МС является предиктором развития СД, 
предпочтительно использовать АГП, которые могут улучшить 



КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК / №1 / 2015 www.cardioweb.ru
20

Рекомендации по диагностике и лечению АГ
Guidelines for the management of arterial hypertension

или  не ухудшают чувствительность  тканей к инсулину, к ним 
относят блокаторы РАС и АК. ББ (кроме вазодилатирующих) и 
диуретики следует рассматривать только как дополнительные 
препараты, их применение предпочтительно в комбинации с 
ИАПФ и БРА.  Доказано, что  комбинации ИАПФ и БРА с АК 
и диуретиками снижают АД, благоприятно воздействуют на 
органы-мишени и снижают риск развития СД.  Больным АГ с 
метаболическими нарушениями не следует назначать комби-
нацию ББ и диуретика, т.к. оба препарата при неблагоприятно 
влияют на липидный, углеводный и пуриновый обмены.

6.6. АГ у больных с  сахарным
диабетом (СД)

Сочетание СД и АГ заслуживает особого внимания, по-
скольку оба заболевания существенно увеличивают риск раз-
вития микро- и макрососудистых поражений, включая диабе-
тическую нефропатию, инсульт, ИБС, ИМ, ХСН, атеросклероз 
периферических артерий, и способствуют увеличению СС 
смертности. Меры по изменению (оздоровлению) образа 
жизни, особенно соблюдение низкокалорийной диеты, уве-
личение физической активности и ограничение потребления 
поваренной соли, должны быть рекомендованы в обязатель-
ном порядке, т.к. важную роль в прогрессировании СД 2 типа  
играет ожирение. Уменьшение веса у пациентов с АГ и СД по-
могает дополнительно снизить АД и повысить чувствитель-
ность тканей к инсулину. 

АГ часто встречается при СД 1 и 2 типа. Нередко отмечается  
«маскированная» АГ, поэтому у больных СД даже с нормаль-
ным клиническим АД целесообразно проведение СМАД. АГТ 
у больных АГ с СД должна назначаться уже при I степени  АГ.

целевыми уровнями АД у данной категории пациентов яв-
ляются: САД < 140 мм рт.с. и ДАД < 85 мм рт.ст. 

  Препаратами первого выбора для этой категории паци-
ентов являются БРА или ИАПФ, особенно при наличии про-
теинурии или микроальбуминурии, т.к. для них доказан наи-
больший ренопротективный эффект. Поскольку добиться 
контроля АД при СД бывает довольно трудно, именно комби-
нированная терапия чаще всего бывает целесообразной при 
лечении больных АГ с СД. В качестве комбинированной тера-
пии к блокаторам РАС целесообразно добавлять АК, агонисты 
имидазолиновых рецепторов, ТД в низких дозах, ББ (бисо-
пролол, небиволол или карведилол). Учитывая большой риск 
возникновения ортостатической гипотонии у этих больных 
необходимо дополнительно контролировать АД в ортостазе 
(положении стоя). 

При лечении больных АГ с СД необходимо контролировать 
все имеющиеся у пациента ФР, включая дислипидемию (на-
значение гиполипидемической терапии).

 Развитие диабетической нефропатии  сопровождается  
очень высоким риском развития ССО, при этом необходим 
более строгий контроль АД  и уменьшение протеинурии до 
минимально возможных значений. Наиболее эффективными 
классами АГП для профилактики и лечения диабетической 
нефропатии в настоящее время являются БРА/ИАПФ, однако  
назначение двух блокаторов РАС одновременно, включая ПИР 
алискирен, противопоказано.  

6.7. АГ  у больных с 
цереброваскулярной болезнью (ЦВБ)

Снижение АД у больных АГ с достижением целевых уров-
ней АД является неотъемлемой составляющей профилакти-
ки первичного и повторного инсультов. Для профилактики 
инсульта рекомендуются любые схемы АГТ, которые обеспе-
чивают эффективное снижение АД. Установлено  некоторое 
преимущество для АК, особенно у лиц пожилого и старческо-
го возраста с ИСАГ.

У больных АГ с цВБ (дисциркуляторная энцефалопатия II-
III степени и/или  ТИА/инсульт в анамнезе, гемодинамически 
значимый стеноз магистральных артерий головы)  не следует 
резко снижать АД, так как у части больных может быть пло-
хая  индивидуальная переносимость более низких уровней 
АД, вследствие нарушения ауторегуляции сосудов головного 
мозга. У этих пациентов целесообразно применение этапной 
(ступенчатой) схемы снижения АД . 

В популяционных исследованиях доказана взаимосвязь АГ 
с риском развития когнитивной дисфункции и/или деменции, 
и показано, что АГТ может отсрочить их развитие.

6.8. АГ у больных с ИБС

Контроль АД у больных АГ с ИБС имеет важное значение, 
поскольку риск развития повторных коронарных событий 
в значительной мере зависит от уровня АД. При стабильной 
стенокардии препаратами выбора служат ББ, АК, а также ра-
циональные комбинации АГП, доказавшие свою эффектив-
ность в плане улучшения прогноза заболевания. У больных 
АГ, перенесших ИМ, раннее назначение ББ, ИАПФ и в мень-
шей степени БРА уменьшает риск смерти. Доказана эффек-
тивность применения антагонистов альдостерона для лечения 
АГ у больных после ИМ. 

У больных АГ  с ИБС, при проведении АГТ,  следует пом-
нить о  пороговом значении уровня ДАД (70-75 мм рт. ст.), 
при котором дальнейшее снижение АД может сопровождать-
ся ухудшением течения заболевания. 

6.9. АГ у больных с ХСН

У больных АГ для предупреждения прогрессирования ХСН 
(включая необходимость повторных госпитализаций по пово-
ду декомпенсации)  рекомендованы диуретики, ББ (карведи-
лол, метопролола сукцинат, бисопролол и небиволол), ИАПФ 
(зофеноприл после ИМ, каптоприл, лизиноприл, эналаприл, 
рамиприл, трандолаприл) и БРА (кандесартан, валсартан, ло-
зартан).  АК по данным сравнительных исследований   менее 
эффективны, особенно в тех случаях, когда их назначали вме-
сто диуретиков. АК недигидропиридинового ряда больным АГ 
с дисфункцией Лж (сниженной ФВ) противопоказаны, так как 
ухудшают сократительную функцию Лж. ИАПФ имеют преи-
мущество перед БРА, которые должны использоваться только 
при непереносимости ИАПФ. 

При развитии систолической дисфункции Лж (снижение 
ФВ) у больных АГ с ХСН  повышенное АД может снизиться 
вплоть до гипотонии. У этой категории пациентов не прово-
дилось РКИ, которые были бы  направлены на изучение эф-
фектов снижения АД (из большинства исследований  боль-
ные ХСН исключались). Польза назначения этим больным ББ, 
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ИАПФ, БРА и антагонистов минералокортикоидных рецепто-
ров  основана на их способности устранять избыточную сти-
муляцию сердца СНС и РААС.  

Мета-анализ 10 проспективных обсервационных исследо-
ваний у больных ХСН показал, что более высокие уровни САД 
ассоциировались с лучшими исходами. В связи с этим необ-
ходимо учитывать пороговые значения САД (85 мм рт. ст.), 
ниже которых ухудшается прогноз заболевания. 

6.10. АГ у больных с атеросклерозом

На основании данных РКИ установлено, что контроль АГ 
замедляет прогрессирование атеросклероза сонных артерий.  
АК, ИАПФ и их комбинация  в этом случае  более эффектив-
ны, чем диуретики и ББ. Следует учитывать, что снижение АД 
до  низких значений у этих больных может приводить к на-
растанию  симптомов нарушения кровоснабжения головного 
мозга, особенно при физической нагрузке.

 Снижение повышенного АД (per se)  способствует  сни-
жению  показателей жесткости артериальной стенки (СПВ)  
за счет АД-зависимого компонента. Установлено, что ИАПФ 
и БРА уменьшают СПВ в большей степени, однако доказатель-
ства их преимущества перед другими АГП по влиянию непо-
средственно на жесткость артерий отсутствуют. 

6.11. АГ у больных с  поражением почек

АГ является важнейшим фактором риска развития и про-
грессирования  хронической болезни почек (ХБП) любой этио-
логии, адекватный контроль АД замедляет ее развитие. В свою 
очередь ХБП является важным независимым фактором риска 
развития и прогрессирования ССЗ, в том числе фатальных. 

Под ХБП в настоящее время понимают наличие признаков 
повреждения почек, (выявленных при клинико-лабораторных 
и инструментальных исследованиях), существующих в тече-
ние 3 месяцев и более. ХБП не подменяет нозологическую 
форму поражения почек. 

 Различают 5 стадий ХБП в зависимости от величины СКФ.  
СКФ на уровне 90 мл/мин/1,73 м2 принят в качестве нижней 
границы нормы. Значение СКФ < 60 мл/мин/1,73 м2 (умерен-
ное снижение) соответствует гибели более 50% нефронов.  

У пожилых лиц (60 лет и старше) показатели СКФ в преде-
лах 60–89 мл/мин/1,73 м2  без  факторов риска ХБП расцени-
ваются как возрастная норма. 

Особое внимание следует уделять нефропротекции при 
диабетической нефропатии. целесообразно снижать САД до 
уровня <140 мм рт.ст. При наличии протеинурии может быть 
целесообразным снижение САД до более низких значений 
(<130 мм рт.ст.), при условии регулярного контроля СКФ. 
Многочисленными РКИ показано, что препараты, блокирую-
щие РАС эффективнее уменьшают протеинурию (альбумину-

рию), чем другие АГП, как при диабетической, так и при недиа-
бетической нефропатии, а также эффективно предотвращают 
первое появление МАУ. Препаратами выбора являются ИАПФ 
или БРА с внепочечным путем элиминации.  Для достижения 
целевого уровня АД при поражении почек часто требуется 
комбинированная терапия, включающая диуретик (при на-
рушении азотовыделительной функции почек – петлевой 
диуретик) и/или АК.   Исследование ACCOMPLISH показало, 
что комбинация ИАПФ с АК (амлодипин) более эффективно, 
чем комбинация с ТД, снижает протеинурию, предотвращает 
удвоение уровня креатинина в сыворотке крови и терминаль-
ную стадию ХБП. Хотя комбинация двух блокаторов РАС бо-
лее эффективно уменьшает протеинурию, использовать ее 
не рекомендовано. При ХБП не рекомендованы антагонисты 
альдостерона, особенно в комбинации с блокатором РАС, в 
связи с риском резкого ухудшения функции почек и развития 
гиперкалиемии. У больных с поражением почек, особенно при 
СД, с учетом повышенного риска развития ССО часто показа-
на комплексная терапия – АГП, статины, антиагреганты и др. 

 У больных на гемодиализе АГ существенно влияет на вы-
живаемость. Для ведения больных на гемодиализе крайне 
важно точное и правильное измерение АД, однако АД до се-
анса гемодиализа может не отражать средний уровень АД, так 
как большие колебания натрия и воды в организме способ-
ствуют большей вариабельности АД. Доказано, что АД, изме-
ренное методом СКАД, более информативно, чем показатели 
АД перед сеансом гемодиализа. 

У больных с терминальной стадией ХБП, находящихся на 
диализе, снижение САД и ДАД сопровождается уменьшением 
частоты СС осложнений и общей смертности. Больным, на-
ходящимся на гемодиализе, можно назначать все АГП, кроме 
диуретиков, при этом их дозы зависят от  стабильности ге-
модинамики и способности конкретного препарата проходить 
через диализные мембраны. 

6.12. АГ у женщин

Эффективность АГТ и польза от  контроля АГ одинаковы 
у мужчин и женщин. Существует несколько клинических си-
туаций, которые требуют внимания кардиологов при ведении 
женщин с АГ.  

1) Применение оральных контрацептивов (ОК). Хотя за-
болеваемость ИМ и ишемическим инсультом в возрастной 
группе женщин, пользующихся ОК, низка и связанный с их 
применением абсолютный риск мал,  прием этих препаратов 
может оказывать серьезное влияние на здоровье женщин в 
целом.  Прием ОК женщинами с АГ диктует  необходимость 
их тщательного выбора и начала приема после сопоставления 
риска и пользы индивидуально у каждой пациентки. Необхо-
димо использовать только прогестеронсодержащие препа-
раты, хотя доказательная база пока недостаточна. Не реко-

Таблица 11. Классификация хронической болезни почек 

Стадия Описание СКФ, мл/мин/1,73 м2 

1 Признаки нефропатии, СКФ в пределах нормы > 90

2 Признаки нефропатии, начальное снижение СКФ 60 – 89

3 Умеренное снижение СКФ 30 – 59

4 Выраженное снижение СКФ 15 – 29

5 Терминальная хроническая почечная недостаточность < 15
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мендуется применять ОК женщинам с неконтролируемой АГ. 
Отмена комбинированных ОК у женщин с АГ может улучшить 
контроль АД. Курящим женщинам старше 35 лет ОК нужно ре-
комендовать с осторожностью. 

2) АГ и беременность. АГ и связанные с ней осложнения 
до настоящего времени остаются одной из основных причин 
заболеваемости и смертности матери, плода и новорожденно-
го.  В настоящее время АГ у беременных считается повышение  
САД ≥ 140 мм рт.ст. и ДАД ≥ 90 мм рт.ст. Необходимо под-
твердить повышенное АД, как минимум, двумя измерениями, 
лучше методом СМАД. Высокую диагностическую ценность 
СМАД имеет у женщин, имеющих ФР, ПОМ, СД или пораже-
ние почек. 

цель лечения беременных с АГ – предупредить развитие 
осложнений, обусловленных высоким уровнем АД, обеспе-
чить сохранение беременности, нормальное развитие плода 
и успешные роды. Большинство экспертов согласны, что при 
тяжелой гипертонии во время беременности (САД >160 или 
ДАД >110  мм рт.ст.) медикаментозная терапия   приносит 
пользу. целевой уровень АД для беременных < 140/90 мм 
рт.ст. Следует не допускать развития эпизодов гипотонии, 
чтобы не ухудшить плацентарный кровоток.  Раннее начало 
АГТ при значениях АД >140/90 мм рт.ст. необходимо женщи-
нам   с гестационной АГ (независимо от наличия пртеинурии), 
ранее имевшейся АГ и   гестационной АГ и АГ с ПОМ на любом 
сроке беременности. 

Практически все АГП проникают через плаценту и по-
тенциально способны оказывать нежелательное влияние на 
плод, новорожденного и/или дальнейшее развитие ребенка. 
Поэтому спектр АГП, используемых при беременности, огра-
ничен. Препаратами первой линии являются метилдопа, ди-
гидропиридиновые АК (нифедипин). Возможно назначение 
кардиоселективных ББ (небиволол, бисопролол) в качестве 
дополнительных препаратов с осторожностью, вследствие 
риска ухудшения плацентарного кровотока, задержки раз-
вития и гибели плода.  Противопоказано назначение ИАПФ, 
БРА и ПИР в связи с риском развития врожденных уродств и 
гибели плода. Следует воздержаться от использования мало-
изученных при беременности АГП.

САД ≥ 170 и ДАД ≥ 110 мм рт.ст. у беременной женщины 
расценивается как неотложное состояние, требующее госпи-
тализации. Главное правило при лечении гипертонического 
криза (ГК) – контролируемое снижение АД не более 20% от 
исходного. Для пероральной терапии следует использовать 
метилдопу или нифедипин. При неэффективности возможно 
кратковременное применение нитропруссида или гидралази-
на. Для лечения преэклампсии с отеком легких препаратом 
выбора является нитроглицерин, длительность его примене-
ния не должна составлять более 4 часов, из-за отрицательно-
го воздействия на плод и риска развития отека мозга у матери. 
Применение диуретиков не оправдано, т.к. при преэклампсии 
уменьшается объем циркулирующей крови.

женщинам с высоким риском преэклампсии (АГ во время 
предыдущей беременности, ХБП, аутоиммунные заболевания 
типа системной красной волчанки или антифосфолипидного 
синдрома, СД 1 или 2 типа, хроническая АГ) или с более чем 
одним фактором умеренного риска преэклампсии (первая бе-
ременность, возраст старше 40 лет, интервал между беремен-
ностями более 10 лет, ИМТ >35 кг/м2 на первом визите, семей-
ный анамнез преэклампсии и многочисленные беременности) 
можно рекомендовать прием аспирина по 75 мг в сутки, на-

чиная с 12 недели беременности и до родов, при условии низ-
кого риска желудочно-кишечных кровотечений.

3) Применение заместительной гормональной терапии 
(ЗГТ). ЗГТ и селективные модуляторы эстрогеновых рецеп-
торов не рекомендованы  для первичной или вторичной про-
филактики ССЗ. В случае  назначения ЗГТ относительно мо-
лодым женщинам в перименопаузе для устранения тяжелых 
симптомов климакса  необходимо сопоставить пользу от их 
назначения с   риском развития ССО (инсульт и др.)  

6.13. АГ у больных с  заболеваниями
легких

Сочетание АГ с хронической обструктивной болезнью лег-
ких (ХОБЛ) и/или бронхиальной астмой (БА) обуславливает 
особенности  проведения АГТ. 

 Пациентам с  БА и ХОБЛ назначение петлевых и ТД требует 
осторожности, в связи с высокой вероятностью развития ги-
покалиемии  при их совместном  применении с β2-агонистами 
и, особенно, системными стероидами. ББ могут стать причи-
ной развития бронхоспазма, особенно неселективные, в свя-
зи с чем, не должны рутинно назначаться пациентам с ХОБЛ 
и  противопоказаны больным БА. Ряд исследований, прове-
денных у ограниченного числа больных, показали, что при-
менение небольших доз высокоселективных ББ (бисопролол, 
небиволол) не ухудшает, и может несколько улучшать бронхи-
альную проходимость. 

Назначение ИАПФ у этих пациентов ограничено возможно-
стью развития бронхоспазма из-за накопления бронхоирри-
тантов (брадикинина и субстанции Р)  и возникновения кашля 
(в 10-20% случаев), что существенно снижает привержен-
ность больных лечению. БРА, в отличие от ИАПФ, значительно 
реже вызывают кашель,  в связи с чем являются препаратами 
первого выбора у пациентов с АГ  и бронхообструктивной па-
тологией. Применение АК у пациентов с ХОБЛ и БА  безопасно, 
и даже способствует снижению гиперреактивности бронхов и 
повышению бронходилатирующего эффекта β2-агонистов. 
Нифедипин снижает бронхоконстрикторный эффект гистами-
на и холодного воздуха.   БРА и АК являются предпочтитель-
ным вариантом АГТ у пациентов с АГ в сочетании с БА и ХОБЛ.

 Больные АГ с бронхообструктивной патологией часто при-
меняют  бронхолитические    и глюкокортикостероидные (ГКС) 
препараты. Системное и длительное применение ГКС способ-
ствует повышению АД.  При применении ингаляционных ГКС 
подобные эффекты незначительны. Короткодействующие 
бронхолитические препараты целесообразно комбинировать 
(М-холинолитики и β2-агонисты) для уменьшения доз и по-
бочных эффектов каждого из них. Применение тиотропия 
бромида не вызывает кардиоваскулярных побочных эффек-
тов и снижает смертность от ССО, развивающихся в резуль-
тате  ХОБЛ и БА. 

6.14. АГ и синдром обструктивного
апноэ сна (СОАС)

Синдром обструктивного апноэ во время сна (СОАС) – ха-
рактеризуется периодическим спаданием верхних дыхатель-
ных путей на уровне глотки и прекращением легочной вен-
тиляции при сохраняющихся дыхательных усилиях во время 
сна с последовательным снижением насыщения кислородом 
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крови, грубой фрагментацией сна и выраженной дневной сон-
ливостью. При СОАС, особенно тяжелой степени, происходит 
активация СНС, что приводит к повышению или недостаточ-
ному снижению АД в ночные часы, развитию эндотелиальной 
дисфункции, оксидативного стресса и увеличению риска раз-
вития ССО.

 Ожирение - значимый фактор риска развития СОАС, встре-
чающийся у 50% тучных людей. На наличие СОАС должны 
быть обследованы больные АГ с ожирением, резистентностью 
к АГТ, у которых по результатам СМАД имеется недостаточ-
ное снижение или повышение АД в ночные часы. Признаками, 
позволяющими заподозрить СОАС, являются: беспокойный, 
«неосвежающий» сон; учащенное ночное мочеиспускание; 
дневная сонливость; разбитость, утренние головные боли; 
хроническая усталость; снижение памяти и внимания; гром-
кий, прерывистый храп; остановки дыхания во сне; увеличе-
ние массы тела и снижение потенции. Для скрининга  СОАС 
можно использовать опросник шкалы сонливости по Эпфорт 
("Epworth Sleepiness Scale"), компьютерную пульсоксиметрию. 
Для постановки диагноза и оценки степени тяжести СОАС  
проводится респираторное или  кардиореспираторное мони-
торирование.  Золотой стандарт выявления СОАС – полисом-
нографическое исследование. 

 Лечение больных с СОАС включает снижение веса у боль-
ных с ожирением, отказ от курения, приема транквилизаторов 
и снотворных препаратов, а также проведение мероприятий, 
направленных на обеспечение свободного носового дыхания. 
Основной метод лечения больных с СОАС – CPAP терапия 
(создание постоянного положительного давления воздуха в 
дыхательных путях – Continuous Positive Airways Pressure). 
При CPAP терапии поток нагнетаемого под давлением возду-
ха предотвращает спадание верхних дыхательных путей. Для   
СРАР терапии применяются аппараты с индивидуальными  
режимами вентиляции, обеспечивающими максимально  эф-
фективное их использование.

6.15. Фибрилляция предсердий (ФП)

Развитие ФП у больных АГ ухудшает прогноз заболевания, 
значимо повышает риск развития инсульта (кардиоэмболиче-
ского генеза) и сердечной недостаточности. АГ – самое рас-
пространенное сопутствующее заболевание у пациентов с ФП. 

У больных АГ с  ФП рассчитывается риска развития тром-
боэмболий по шкале CHADS2-VASc. В отсутствие противопо-
казаний  больные с ФП  должны получать пероральные анти-
коагулянты для профилактики инсульта и других эмболий. 
Адекватный контроль АГ у пациентов, получающих антикоагу-
лянты,  способствует снижению частоты кровотечений.

У большинства пациентов с ФП имеется высокая частота 
сокращений желудочков. Больным с ФП и высокой частотой 
желудочковых сокращений в качестве АГП рекомендуются ББ 
или недигидропиридиновые АК. 

 У больных c ГЛж и/или диастолической дисфункцией Лж 
БРА  и ИАПФ могут более эффективно предотвращать раз-
витие первого эпизода ФП, чем ББ  или АК. У больных с ХСН 
профилактике ФП способствует назначение ББ и антагонистов 
минералокортикоидных рецепторов. 

6.16. Половая дисфункция (ПД)

ПД у больных АГ (мужчин) встречается чаще, чем у лиц 
с нормальным АД.  Эректильная дисфункция считается неза-
висимым ФР и ранним прогностическим признаком  бессим-
птомного или клинически значимого ПОМ. 

Сбор анамнеза у больных АГ должен включать оценку 
половой функции. Изменение (оздоровление) образа жизни 
может уменьшить степень эректильной дисфункции. Совре-
менные препараты (БРА, ИАПФ, АК и вазодилатирующие ББ) 
не влияют на эректильную функцию. Адекватный контроль АГ 
способствует её улучшению.  Больным АГ возможно  назначе-
ние ингибиторов фосфодиэстеразы-5 (при необходимости), 
даже тем из них, которые получают несколько АГП (за исклю-
чением α-блокаторов и нитратов). 

6.17. Рефрактерная АГ

Рефрактерной (резистентной) к лечению считается АГ, при 
которой лечение, включающее изменение (оздоровление) об-
раза жизни и рациональную комбинированную АГТ, состоя-
щую из трех препаратов, включая диуретик, в максимально 
переносимых дозах не приводит к  достижению целевого 
уровня АД. Различают псевдорефрактерную и истинную реф-
рактерную АГ (РАГ). По современным данным истинная РАГ 
встречается,   не более чем в 5% случаев среди всей популя-
ции больных АГ, однако в отдельных группах больных, напри-
мер с ХБП, ее распространенность может доходить до 30-50%. 

В большинстве случаев псевдорефрактерность к АГТ об-
условлена низкой приверженностью пациентов к лечению 
(не соблюдение рекомендаций по изменению образа жизни, 
режима приема препаратов, прием АГП в неполных дозах, са-
мостоятельная  отмена  АГП, прием препаратов повышающих 
АГ и т.д.). Псевдорефрактерность к АГТ   может быть обуслов-
лена  неправильными действиями врача (не диагностирова-
ние «маскированной» АГ; использование манжеты несоот-
ветствующего размера, особенно у пациентов с ожирением; 
не информирование пациента о необходимости  изменения 
(оздоровления) образа жизни; применение нерациональных 
комбинаций АГП; назначение их в неполных дозах и т. д.). 

При дифференциальной диагностике псевдо и  истинной 
РАГ необходимо: убедиться в соблюдении больным всех ре-
комендаций (немедикаментозных и медикаментозных); реко-
мендовать больным СКАД, ведение дневника с указанием доз 
препаратов  и контролировать их;  для исключения фактов, 
связанных с некорректным измерением АД  необходимо реко-
мендовать использование манжеты соответствующего разме-
ра (раздуваемая часть манжеты должна охватывать не менее 
80% окружности плеча), манжета, которая является слишком 
короткой и не надлежащим образом охватывает плечо,  может 
привести к завышенным результатам измерения АД. 

Истинная РАГ  часто наблюдается у пациентов с ожирени-
ем, МС, СД, СОАС, тяжелым ПОМ,  при вторичных формах АГ.   
Тяжелое ПОМ (выраженная ГЛж, снижение функции почек, 
атеросклеротическое поражение артерий)  способствует  раз-
витию резистентности к лечению.  

Пациентам  с РАГ  необходимо  провести тщательное об-
следование для выявления  ФР, оценки состояния органов-
мишеней и  уточнения наличия вторичных форм АГ.

В случаях, когда причиной РАГ является МС, СД, СОАС и 
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т.д. эффективное лечение этих состояний (заболеваний) бу-
дет способствовать уменьшению рефрактерности к  АГТ.

Для контроля АД при РАГ может потребоваться назначение 
трех и более АГП. В настоящее время отсутствуют данные по 
сравнительной эффективности трехкомпонентной терапии. 
Показано, что включение в комбинацию АГП небольших доз 
(25-50 мг)  спиронолактона  или эплеренона обеспечивает   
дополнительное снижение АД у больных РАГ (ASPIRANT). 
Хотя терапия антагонистами минералокортикоидных рецепто-
ров сопровождается относительно небольшим числом побоч-
ных эффектов, на фоне их приема следует  регулярно опреде-
лять уровень калия и концентрацию креатинина в сыворотке 
крови, так как   может развиваться острое или хроническое 
нарушение функции почек, особенно при одновременном 
приеме блокатора РАС. 

Больные РАГ нуждаются в регулярном  наблюдении. Не-
обходимо контролировать эффективность лечения, которая 
оценивается по клиническому АД и показателям СМАД.   Один 
раз в 3-6 месяцев необходима оценка состояния органов-ми-
шеней. 

 Относительно недавно стал применяться  немедикамен-
тозный подход к лечению  РАГ в виде двусторонней деструкции 
почечных нервов, идущих вдоль почечной артерии, методом 
радиочастотной аблации (денервация почек).   Денервация по-
чек как метод снижения (устранения) рефрактерности к лече-
нию обоснована важной ролью симпатической регуляции по-
чечного сосудистого сопротивления, высвобождения ренина 
и реабсорбции натрия, характерных для больных  АГ.  Данная 
процедура ведет к выраженному снижению клинического АД, 
сохраняющемуся  в течение нескольких лет.  

Для большей эффективности и безопасности метода не-
обходимо тщательно подходить к отбору больных для этой 
процедуры с учетом показаний и противопоказаний. 

Показания к проведению денервации почечных артерий: 
систолическое АД ≥ 160 мм рт.ст. (≥ 150 мм рт.ст. у пациентов 
с СД 2 типа), несмотря на прием 3-х и более гипотензивных 
препаратов, включающих диуретик, в максимально переноси-
мых дозах.

Противопоказания: наличие псевдорефрактерной или вто-
ричной АГ.

6.18. Злокачественная АГ (ЗАГ)

ЗАГ – неотложная ситуация, которая клинически опре-
деляется  очень высоким АД (> 180/120 мм рт.ст.), сопрово-
ждающимся ишемическим поражением органов-мишеней 
(сетчатка, почки, сердце, головной мозг), вследствие фибри-
ноидного некроза сосудистой стенки. Хотя частота ЗАГ низка, 
абсолютное число новых случаев за последние 40 лет сильно 
не изменилось. Пятилетняя выживаемость после постанов-
ки диагноза ЗАГ значительно улучшилась, по-видимому, в 
результате   ранней диагностики и  применения для лечения 
новых классов АГП.

 Течение АГ  может  быть злокачественным при ГБ, но чаще  
при вторичных формах АГ. 

 Своевременное лечение приводит к улучшению прогноза, 
а при его отсутствии 50% пациентов умирают в течение пер-
вого года (особенно при выраженном  нарушениии функции 
почек). Пациентам с ЗАГ   лечение проводится комбинацией 
из трех и более АГП.  При необходимости назначаются вну-
тривенно вводимые препараты с титрованием дозы, что по-
зволяет быстро, но плавно снижать АД, во избежание резкой 
гипотонии и усугубления ишемического ПОМ. К внутривенно 
вводимым препаратам   относятся:  нитропруссид натрия, ни-
траты и фуросемид.  При необходимости можно применять 
ультрагемофильтрацию или временный диализ.

7. ДИАГНОСТИКА И ЛЕЧЕНИЕ ВТОРИЧНЫХ ФОРМ АГ
Вторичные (симптоматические) АГ – заболевания, при 

которых причиной повышения АД является поражение раз-
личных органов или систем, и АГ является лишь одним из 
симптомов заболевания. Вторичные АГ выявляются у 5-25% 
пациентов с АГ. 

7.1. Классификация вторичных АГ

АГ при хронических заболеваниях почек
• Хронический гломерулонефрит
• Хронический пиелонефрит
• Диабетическая нефропатия  
• Аутосомно-доминантная поликистозная болезнь почек
• Поражение почек при системных васкулитах
• Амилоидоз почек
• Туберкулез почек
• Опухоли и травмы почек
• Нефропатия беременных (первичная и вторичная)
• Врожденные аномалии числа, позиции, формы почек: 

гипоплазия, удвоение, дистопия почек, гидронефроз, подко-
вообразная почка

Вазоренальная АГ
• Атеросклероз почечных артерий

• Фибромышечная дисплазия почечных артерий
• Неспецифический аортоартериит 
• Гематомы и опухоли, сдавливающие почечные артерии
• Врожденная патология: атрезия и гипоплазия почечных 

артерий, ангиомы и артерио-венозные фистулы, аневризмы
Эндокринные АГ
• Поражение коры надпочечников:
- гиперсекреция минералокортикоидов (аденома надпо-

чечника, гиперплазия коры надпочечников, семейная форма 
гиперальдостеронизма типа I)

- гиперсекреция глюкокортикоидов (синдром Иценко-Ку-
шинга)

• Поражение мозгового вещества надпочечников:
- гиперсекреция катехоламинов (феохромоцитома)
• Нарушение функции щитовидной железы:
- гипотиреоз
- гипертиреоз
• Гиперпаратиреоз
• Поражении гипофиза:
- болезнь Иценко-кушинга
- акромегалия
АГ, обусловленные поражением крупных артериальных 

сосудов
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• Атеросклероз
• Коарктация аорты
• Стенозирующее поражение аорты и брахиоцефальных 

артерий при неспецефическом аортоартериите
Центрогенные АГ
• При органических поражениях центральной нервной 

системы, повышении внутричерепного давления: опухоли, 
травмы, энцефалит, полиомиелит, очаговые ишемические по-
ражения

• При синдроме ночного апное
• Интоксикация свинцом
• Острая порфирия
Лекарственные средства и экзогенные вещества, способ-

ные вызвать АГ
• Гормональные противозачаточные средства
• Кортикостероиды
• Симпатомиметики
• Минералокортикоиды
• Кокаин
• Пищевые продукты, содержащие тирамин или ингибито-

ры моноаминооксидазы
• Нестероидные противовоспалительные средства
• циклоспорин
• Эритропоэтин
Для диагностики вторичных форм АГ принципиально важ-

но детальное обследование больного, начиная с рутинных 
методов: опроса, осмотра, лабораторной диагностики,  до вы-
полнения сложных инструментальных методов. 

7.2. АГ, связанная с патологией почек 

Хронические заболевания почек – наиболее частая причи-
на вторичной АГ. В патогенезе АГ значительную роль играет 
почечный прессорный механизм, развитие вторичного ги-
перальдостеронизма, задержка натрия и воды, повышение 
ОПСС, снижение влияния депрессорных факторов. Стойкое 
повышение АД ведет к повышению внутриклубочкового дав-
ления, развитию гломерулосклероза, тубулоинтерстициаль-
ного поражения почек и в терминальной стадии к сморщива-
нию почек. 

На вторичный характер АГ, обусловленный поражени-
ем почек, указывают жалобы на боли в поясничной области 
или по ходу мочеточников, жалобы на полиурию, никтурию, 
гематурию, отеки на лице и конечностях. В анамнезе могут 
выявляться заболевания почек (пиелонефрит, гломеруло-
нефрит, мочекаменная болезнь, уратный тубуло-интерстици-
альный нефрит), мочевыводящих путей (повторные циститы, 
стриктуры, опухоли, сдавливающие просвет мочевыводящих 
путей), симптомы, связанные с гипергликемией и/или глюко-
зурией, повышение АД во время беременности, травмы почек, 
семейный характер поражения почек.  Развитие АГ на фоне 
длительного (не менее одного года) приема ненаркотических 
анальгетиков или НПВС позволяет предположить наличие 
аналгетической интерстициальной нефропатии.

Лабораторная диагностика крайне важна для постановки 
диагноза.  Определение относительной плотности мочи, кон-
центрации креатинина и мочевины в сыворотке крови и расчет  
СКФ  позволяет судить о функциональном состоянии почек. 
Микроскопия мочевого осадка в общем анализе мочи помо-
гает обнаружить эритроциты, лейкоциты, цилиндры, клетки 
эпителия. О патологии почек свидетельствует микроальбуми-

нурия, протеинурия. 
При наличии патологических изменений показано более 

детальное обследование: количественные и специальные 
методы исследования мочи, в т.ч. бактериологическое – по-
сев мочи с количественной оценкой степени бактериурии. 
Инструментальные методы исследования включают: 1) УЗИ 
почек – неинвазивный метод, с помощью которого  опреде-
ляют размер, форму, соотношение коркового и мозгового ве-
щества почек, структурные изменения в чашечно-лоханочной 
системе, наличие объемных образований, кист, поликистоза 
в почках, обструкцию в мочевыводящих путях. В настоящее 
время УЗИ позволяет реже использовать внутривенную уро-
графию с введением контрастного вещества, способного ока-
зать нефротоксическое действие; 2) радиологические методы 
– сцинтиграфия почек позволяет оценить функциональное 
состояние каждой почки отдельно; 3) важное диагностическое 
значение имеют КТ и МРТ почек. По показаниям выполняется 
биопсия почки.

7.2.1. АГ при хроническом гломерулонефрите
(ХГН) 

ХГН чаще, чем другие заболевания почек приводит к раз-
витию АГ. При гипертонической форме ХГН АГ может носить 
транзиторный характер и быть единственным клиническим 
симптомом заболевания. Заболевание   прогрессирует мед-
ленно и на ранних стадиях может протекать без гематурии, 
функция почек длительное время остается не нарушенной. 
Выделяют латентную форму ХГН, для которой  характерен ма-
лый мочевой синдром (суточная протеинурия, незначительная 
эритроцитурия), может наблюдаться АГ I-II степени, функция 
почек сохраняется в течение длительного времени. Интер-
куррентные инфекции, переохлаждения могут приводить к 
обострению заболевания, появлению более выраженного мо-
чевого синдрома, переходу латентной формы в гипертониче-
скую. Данную форму заболевания, особенно при отсутствии 
указаний на острое начало, часто ошибочно расценивают как 
ГБ. Следует особо отметить смешанную форму заболевания с 
гипертоническим и нефротическим синдромами. АД при этой 
форме обычно достигает высокого уровня, характерны выра-
женная протеинурия, нарушения липидного обмена, гипопро-
теинемические отеки. При отсутствии адекватного лечения 
развивается сердечная недостаточность, быстро прогрессиру-
ет почечная недостаточность. Течение и прогноз этой формы 
заболевания хуже, чем других его форм.

7.2.2. АГ при хроническом пиелонефрите (ХП)

АГ наблюдается в 1/3-1/2 случаев ХП, чаще бывает при 
двустороннем пиелонефрите, но может выявляться и при 
одностороннем процессе. Более чем у 75% больных ХП  АГ 
возникает в возрасте до 40 лет. У большинства больных те-
чение АГ доброкачественное, но может наблюдаться и син-
дром злокачественной АГ. Нередко отмечается связь между 
обострением воспаления в почках и появлением или утяже-
лением АГ. Нередко единственными проявлениями ХП, наряду 
с АГ, могут быть изолированный мочевой синдром (лейкоци-
турия различной степени, бактериурия, протеинурия, чаще 
не превышающая 1 г/сут), анемия. При ХП довольно рано на-
блюдается снижение концентрационной способности почек, 
обнаруживается гипоизостенурия, усугубляющаяся по мере 
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прогрессирования процесса. Для ХП характерна асимметрия 
изменений в почках, расширение и деформация чашечно-ло-
ханочной системы.

7.2.3. АГ при диабетической нефропатии (ДН)

ДН приводит к развитию АГ у 80% больных СД типа 1 и у 
15-20% больных СД типа 2. АГ, развиваясь вторично на фоне 
диабетического поражения почек, становится мощным фак-
тором прогрессирования патологии почек, превосходя небла-
гоприятные влияния гипергликемии и гиперлипидемии.

В развитии диабетической нефропатии выделяют три ста-
дии:

• стадия микроальбуминурии;
• стадия протеинурии с сохранной фильтрационной функ-

цией почек;
• стадия хронической почечной недостаточности.
В некоторых случаях отмечается склонность к инфекции мо-

чевых путей, что может приводить к развитию пиелонефрита.

7.3. АГ при поражении почечных
артерий

Вазоренальная или реноваскулярная АГ (ВРАГ) – вторая по 
распространенности форма вторичной АГ, которая вызвана 
одно- или двусторонним стенозирующим поражением почечных 
артерий (атеросклероз, фибромышечная дисплазия, неспец-
ифический аортоартериит, врожденная патология почечных 
артерий, образования, сдавливающие почечные артерии). ВРАГ 
развивается при наличии функционально значимого стеноза 
(50-70%), приводящего к  ишемии почки и активации РААС. 

Предположить наличие ВРАГ можно при внезапном раз-
витии (тромбоз почечных артерий) или ухудшении течения 
АГ, рефрактерности к медикаментозной терапии, злокаче-
ственном течении АГ особенно у лиц молодого возраста. При 
стенозе почечных артерий примерно у 40% больных можно 
прослушать систолический шум над брюшным отделом аор-
ты, отмечается прогрессирующее снижение функции почек. 

Важное диагностическое значение имеют инструменталь-
ные методы оценки асимметрии размеров, формы и функции 
почек, в частности УЗИ. Разница в размере почек, превыша-
ющая 1,5 см – характерный признак ВРАГ, однако указанную 
асимметрию можно обнаружить только у 60-70% больных. 
Дуплексное сканирование с цветовым допплеровским кар-
тированием почечных артерий позволяет выявить стенозы 
почечных артерий, особенно локализованные в устье сосуда. 
Чувствительность и специфичность метода во многом опре-
деляется опытом исследователя. С диагностической целью 
используются радиоизотопные методы исследования, по-
зволяющие обнаружить асимметрию ренограмм, указываю-
щую на стеноз почечных артерий. Информативным методом 
диагностики ВРАГ является магниторезонансная ангиогра-
фия, по некоторым данным, чувствительность этого метода 
превышает 95%. Высоко информативный и чувствительный 
метод – спиральная КТ. При признаках, позволяющих заподо-
зрить стеноз почечных артерий, подтвердить диагноз можно 
методом брюшной ангиографии  – являющимся «золотым 
стандартом» в диагностике стеноза почечных артерий. Кате-
теризация почечных вен с исследованием соотношения ак-
тивности ренина в плазме крови с обеих сторон и в нижней 
полой вене не является в достаточной мере чувствительным 

и специфичным методом, и не может быть рекомендована 
для скрининга, но позволяет оценить функциональную значи-
мость стеноза почечной артерии.

Существует три подхода к лечению больных ВРАГ: меди-
каментозная терапия, хирургическая реваскуляризация и ан-
гиопластика.

Медикаментозная терапия   направлена на снижение уров-
ня АД, при атеросклерозе – на коррекцию дислипидемии, и  
устранение активности воспалительного процесса  при не-
специфическом аортоартериите. АГТ   проводится в следую-
щих случаях:

• в предоперационном периоде при подготовке больного к 
хирургическому лечению;

• при резидуальной АГ в случаях недостаточного гипотен-
зивного эффекта после проведения реваскуляризации почеч-
ных артерий;

• при развитии тяжелых ССО, когда хирургическое лечение 
не может быть выполнено;

• при отказе пациента от проведения эндоваскулярных 
вмешательств и хирургического лечения.

В состав АГТ включают АК, ББ, агонисты имидазолиновых 
рецепторов и диуретики, могут также применяться препараты, 
блокирующие РААС, однако они могут ухудшать функцию по-
чек на фоне ишемии, использование их противопоказано при 
двустороннем гемодинамически значимом стенозе почечных 
артерий или стенозе почечной артерии единственной почки. 
При атеросклеротической этиологии ВРАГ проводится гипо-
липидемическая терапия, применяется аспирин в небольших 
дозах.

Имеется убедительная информация (хотя полученная и 
не в РКИ) в пользу чрескожного стентирования почечных ар-
терий у больных относительно молодого возраста (в основ-
ном женщин) с неконтролируемой АГ при фибромускулярной 
гиперплазии (эффективность 82–100%).   При атеросклеро-
тическом стенозе почечных артерий  это вмешательство  не 
рекомендовано, при условии, что в последние 6-12 месяцев 
функция почек остается стабильной и АГ удается контролиро-
вать с помощью медикаментозной терапии.

Для коррекции стеноза также выполняются различные хи-
рургические реконструктиные операции.

7.4. Эндокринные АГ

Частота выявления эндокринных форм АГ, по данным 
разных авторов не превышает 3%. Диагностика этих форм 
симптоматических АГ позволяет подобрать патогенетические 
подходы  к лечению и в ряде случаев полностью устранить АГ. 

Большое значение в патогенезе эндокринных форм АГ 
имеет гиперфункция коркового и мозгового слоя надпочеч-
ников на фоне различных клинико-морфологических форм 
заболеваний разной этиологии. В большинстве случаев раз-
вивается тяжелая АГ, часто рефрактерная к  АГТ.

7.4.1.

Феохромоцитома (ФХ) – опухоль мозгового слоя надпо-
чечников и хромаффинных клеток, расположенных  в сим-
патических ганглиях и параганглиях различной локализации: 
около солнечного, почечного, надпочечникового, аорталь-
ного, подчревного сплетений, кпереди от брюшной аорты и 
выше нижней брыжеечной артерии. Редкая форма вторичной 
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АГ (0,2 – 0,4% среди всех форм АГ). 
В основе патогенеза заболевания лежит способность ФХ 

секретировать большие количества катехоламинов, преиму-
щественно норадреналина. Некоторые опухоли секретируют 
только норадреналин, реже - только адреналин, очень редко  
-  допамин. 

АГ является наиболее важным проявлением заболе¬вания. 
Частота злокачественного течения АГ при ФХ достигает 20-
60%. Повышение АД часто носит кризовый характер. Гипер-
тонический криз обычно сопровождается разнообразными 
симпто¬мами: головной болью, часто пульсирующего харак-
тера, которая локализуется в лобной или затылочной обла-
стях и часто сопровождается тошнотой и рвотой; ощущением 
сердцебиения, при этом тахикардия может и отсутствовать, у 
части больных регистрируется желудочковая экстрасистолия; 
чрезмерной потливостью, бледностью кожных покровов, реже 
- их гиперемией; чувством безотчетного страха; часто наблю-
даются расстройства зрения, слуха, повышение температуры 
тела, боли в груди или животе, парестезии, судороги, учащен-
ное мочеис¬пускание. У большинства больных при кризах 
возникают изменения в   крови и моче: обнаруживается гипер-
гликемия, лейкоцитоз, эозинофилия, глюкозурия. Кризовое 
течение АГ может осложняться нарушением мозгового крово-
обращения, отеком легких. Возможна бессимптомная латент-
ная форма заболевания, когда АД повышается очень редко и 
у части больных может иметь место постоянная (стабильная) 
АГ без гипертонических кризов. Анамнестические сведения 
о сердечно-сосудистых пароксизмах во время физических и 
эмоциональных нагрузок, общей анестезии, экстракции зуба 
и применения других инструментальных исследований, по-
вышение АД после назначения ББ, гидралазина, гуанетидина 
или ганглиоблокаторов, необъяснимая лихорадка также могут 
свидетельствовать в пользу феохромоцитомы.  

Для диагностики проводится исследование катехолами-
нов (норадреналина) и их метаболитов (ванилилминдальной 
кислоты, метанефрина и норметанефрина) в суточной моче: 
более чем у 95% больных ФХ эти показатели повышены.  Если 
же при клинической картине, характерной для данного забо-
левания, эти показатели находятся на пограничном уровне 
или в пределах нормы, то показано проведение диагностиче-
ских тестов: фармакологических с адренолитическими сред-
ствами,  которые осуществляются в специализированных кли-
никах. При подтверждении диагноза ФХ необходимо уточнить 
ее локализацию. В большинстве случаев это большие опухоли 
(размером от 1 см до 15 см), и обнаружить их можно при УЗИ 
надпочечников и парааортальной области. Более чувствитель-
ным методом является КТ или МРТ. Метод радиоизотопного 
сканирования с использованием метайодобензилгуанидина 
(MIBG) позволяет подтвердить функциональную активность 
ФХ, выявленных в надпочечниках методами КТ или МРТ, диа-
гностировать опухоли из хромаффинной ткани вненадпочеч-
никовой локализации, а также метастазы, поскольку у 10% 
больных имеют место злокачественные ФХ.

Хирургическое удаление ФХ – единственный радикальный 
метод лечения этого заболевания. Перед операцией для кор-
рекции АД применяются α-адреноблокаторы, по показаниям в 
дальнейшем к ним могут быть присоединены ББ. Монотера-
пия ББ, без достаточной блокады α-адренорецепторов, может 
привести к резкому повышению АД.

7.4.2. АГ при первичном 
гиперальдостеронизме (ПГА)

ПГА – ряд заболеваний, характеризующихся повышенным 
уровнем альдостерона, который относительно независим от 
РАС и не снижается при натриевой нагрузке.  Среди причин 
ПГА –  аденома надпочечника, одно- или двусторонняя гипер-
плазия надпочечников, в редких случаях - семейный гипе-
ральдостеронизм типа I, корригируемый ГКС.

При ПГА, обусловленном  аденомой надпочечника (син-
дром Кона), и при неопухолевых формах гиперальдостеро-
низма (двусторонняя гиперплазия коры надпочечников, одно-
сторонняя гиперплазия коры надпочечника  - идиопатический 
гиперальдостеронизм)  характерными клиническими прояв-
лениями являются: выраженная мышечная слабость, паресте-
зии, судороги, никтурия. У части пациентов течение заболе-
вания может быть малосимптомным. Сходные клинические 
проявления наблюдаются и при семейной форме гипераль-
достеронизма I типа.   У части больных (~40%)  с аденомой 
или гиперплазией коры надпочечников избыточная секреция 
альдостерона сопровождается гипокалиемией – калий в плаз-
ме <3,6-3,8 ммоль/л. 

Для выявления ПГА у пациентов с подозрением на его на-
личие: АГ, резистентной к АГТ;  АГ и  гипокалиемией, в том 
числе индуцированной диуретиками; АГ и инциденталомой 
надпочечников (функционально не активная опухоль); АГ и 
отягощенным семейным анамнезом развития АГ или острых 
цереброваскулярных нарушений до 40 лет  показано опреде-
ление альдостерон-ренинового соотношения (АРС). Предва-
рительно отменяют лекарственные препараты, влияющие на 
эти показатели, в первую очередь – ББ, ИАПФ, БРА, диурети-
ки, спиронолактон, по возможности не менее чем за 2 недели. 
Для   контроля за уровнем АД допускается применение вера-
памила, α-адреноблокаторов, агонистов имидазолиновых ре-
цепторов. Для аденомы (альдостеромы) и гиперплазии коры 
надпочечников характерна низкая активность ренина плазмы 
(АРП), которая обычно не превышает 1 нг/мл/ч после стиму-
лирующего воздействия ходьбы (1-2 часа) или фуросемида  
и повышенная секреция альдостерона. Величина АРС зависит 
от единиц измерения, нижней границы определения АРП и т.д. 
Подавляющее большинство исследователей используют зна-
чение АРС в пределах 20–40 (концентрация альдостерона в нг/
дл к АРП в нг/мл/ч). Пациентам с высоким АРС проводят до-
полнительные нагрузочные тесты для дифференциальной ди-
агностики альдостеромы и гиперплазии коры надпочечников, 
поскольку тактика лечения этих форм АГ различна: больные 
с альдостеромой успешно лечатся хирургически, а больным 
с гиперплазией коры надпочечников показано медикаментоз-
ное лечение. 

С целью дифференциальной диагностики применяют тест 
с 4-часовой ходьбой и другие нагрузочные пробы, направ-
ленные на стимуляцию или подавление показателей РААС: с 
каптоприлом, натриевой нагрузкой, физиологическим рас-
твором, флюдрокортизоном, проба с дексаметазоном (позво-
ляет выявить больных с редкой формой АГ – гиперальдосте-
ронизм, корригируемый ГКС). Для визуализации поражения  
надпочечников и уточнения стороны локализации опухоли 
выполняют КТ или МРТ. О гормональной активности выявлен-
ных в надпочечниках структурных изменений можно судить 
по результатам   флебографии надпочечников и раздельной 
катетеризации вен надпочечников с определением концентра-
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ции альдостерона в крови, оттекающей от правого и левого 
надпочечников. Функциональное состояние надпочечников 
можно оценить при радионуклидной визуализации с помо-
щью меченого холестерина. 

Решение о тактике лечения принимается только после 
сопоставления структурных изменений надпочечников и их 
функциональной активности. Хирургическое удаление аль-
достером у 50-70% больных приводит к нормализации или 
к значительному снижению АД. До хирургического удаления 
альдостером, и   пациентам с двусторонней гиперплазией 
коры надпочечников назначают  спиронолактон, при недо-
статочном гипотензивном эффекте возможно присоединение 
АК. Начальная доза спиронолактона   составляет 12,5–25 мг 
в сутки однократно. Необходимо установить минимальную 
эффективную дозу спиронолактона,   постепенно повышая её 
до 100 мг в сутки или более. Чтобы избежать необходимости 
приема более высокой дозы спиронолактона, что может со-
провождаться побочными эффектами,   добавляются неболь-
шие дозы тиазидного диуретика, триамтерена или амилорида. 
Эплеренон – новый селективный антагонист минералокорти-
коидных рецепторов, не обладающий антиандрогенными и 
прогестагенными свойствами, что снижает частоту побочных 
эффектов. Антагонистическая активность эплеренона состав-
ляет 60% от таковой спиронолактона. В связи с небольшой 
продолжительностью действия препарата его необходимо 
принимать несколько раз в сутки, с начальной дозы 25 мг два 
раза в сутки. У больных с семейной формой гиперальдостеро-
низма I типа проводят терапию ГКС (дексаметазон), что при-
водит к нормализации АД и показателей РААС.

7.5. АГ при поражении крупных 
артериальных сосудов 

Наиболее частым поражением аорты и ее ветвей является 
атеросклероз, ко¬торый может, как сопутствовать АГ, так и 
быть ее причиной.  Локализация атеросклеротического сте-
ноза в устье и по ходу почечных артерий приводит к вазоре-
нальной АГ (см. п. 7.3.). При распространении атеросклероза 
на сонные артерии может развиться симптоматическая АГ по 
механизму церебро-ишемической. Локализация стеноза ате-
росклеротического генеза в устье аорты также может приво-
дить к повышению АД у пожилых пациентов (ИСАГ).

Значительно реже поражение аорты и крупных артерий 
связано с неспеци-фическим аортоартериитом (НАА). Изоли-
рованное повышение АД на верхних конечностях может быть 
обусловлено врожденным сужение аорты (коарктация). 

7.5.1. Неспецифический аортоартериит (НАА) 

Это заболевание описано под разными названиями: бо-
лезнь отсутствия пульса, артериит молодых женщин, болезнь 
Такаясу - по имени описавшего ее автора, японского офталь-
молога. НАА - системное заболевание, хронический васку-
лит, приводящий к стенозированию аорты и магистральных 
артерий и развитию ишемии соответствующего органа. В 2-3 
раза чаще наблюдается у женщин, чем у мужчин, обычно в 
молодом возрасте от 20 до 40 лет. АГ наблюдается в 33-76% 
случаев у больных НАА. Наиболее частые причины, приводя-
щие к развитию АГ при НАА: стенотические поражения одной 
или обеих почечных артерий с развитием ВРАГ (см. п. 7.3.); 
коарктационный синдром; множественный характер пораже-

ния брахиоцефальных артерий с развитием АГ церебро-ише-
мического генеза.

Критерии постановки диагноза (А.В.Покровский и соавт.) 
Клинические признаки:
• Молодой возраст (до 40 лет) в момент начала заболевания.
• женский пол.
• Систолический шум над подключичными или общими 

сонными артериями.
• Систолический шум в эпигастральной области или слева 

от паравертебральной линии на уровне VIII-XII грудных по-
звонков.

• Отсутствие пульсации на одной из лучевых артерий.
• Наличие градиента систолического АД между верхними 

конечностями бо¬лее 20 мм рт. ст.
• Наличие градиента систолического АД между верхними и 

нижними конечностями.
• АГ
• Признаки воспаления (клинические или лабораторные: 

повышение СОЭ, анемия, положительный СРБ).
Инструментальные признаки:
• Пролонгированное утолщение стенки общих сонных ар-

терий, выявляемое при дуплексном сканировании.
• Утолщение стенок грудного отдела аорты при чреспище-

водной ЭХОКГ и торакоабдоминального сегмента аорты, вы-
являемое при дуп¬лексном сканировании.

• Кальциноз грудной аорты, по данным рентгенологиче-
ского исследовании и компьютерной томографии.

Предположить диагноз НАА можно на основании трех 
представленных клинических признаков, а с помощью трех 
инструментальных признаков в сочетании с тремя клиниче-
скими возможно установить диагноз НАА.

Больные НАА подлежат комплексному лечению, включаю-
щему медикаментозные (купирование воспалительного про-
цесса, АГТ) и хирургические методы лечения.

7.5.2. Коарктация аорты

Коарктация аорты – врождённое органическое сужение аор-
ты, чаще в зоне перешейка и дуги, относится к редким формам 
АГ.  Это заболевание в 2-5 раз чаще встречается у мужчин, чем 
у женщин. Средняя продолжительность жизни при отсутствии 
своевременного лечения - 30-35 лет. Больные погибают от ос-
ложнений АГ. жалобы пациентов с коарктацией аорты появля-
ются в возрасте старше 15 лет, в период стабилизации АГ. Их 
можно условно разделить на три группы:

• жалобы, обусловленные АГ в проксимальном отделе аорты - 
выше места ее сужения (головные боли, носовые кровотечения);

• жалобы, связанные с перегрузкой миокарда левого желу-
дочка (боли в области сердца, сердцебиение, одышка);

• жалобы, обусловленные недостаточным кровообращени-
ем в нижней половине тела, особенно при физической нагрузке 
(быстрая утомляемость, слабость в нижних конечностях, боли и 
судороги в мышцах ног).

Разница АД на верхних и нижних конечностях - кардиналь-
ный симптом, поз-воляющий диагностировать данное заболева-
ние. Выслушивается систолический шум на основании сердца и 
со спины, в левом межлопаточном пространстве. Диагноз под-
тверждается при проведении ЭхоКГ; рентгеноконтрастная анги-
ография и магнитнорезонансная ангиография позволяют визуа-
лизировать место коарктации аорты. Коарктация аорты является 
абсолютным показанием к хирургическому лечению.
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8. НЕОТЛОЖНЫЕ СОСТОЯНИЯ
Гипертонический криз (ГК) – остро возникшее выраженное 

повышение АД (>180/120 мм рт.ст.) сопровождающееся кли-
ническими симптомами, требующее немедленного контроли-
руемого его снижения с целью предупреждения   поражения 
органов-мишеней.

ГК подразделяют на две большие группы – осложненные 
(жизнеугрожающие) и неосложнённые (нежизнеугрожающие).

8.1. Осложненный 
гипертонический криз

Осложненный гипертонический криз сопровождается 
жизнеугрожающими осложнениями, появлением или усугу-
блением поражения органов-мишеней и требует снижения 
АД, однако степень его снижения и тактика ведения пациента 
зависят  от вида сопутствующего поражения органов-мише-
ней. ГК считается осложненным при резком повышении АД с 
развитием: 

• гипертонической энцефалопатии;
• инсульта;
• ОКС;
• острой левожелудочковой недостаточности;
• расслаивающей аневризмы аорты;
• субарахноидального кровоизлияния;
а также при:
• преэклампсии или эклампсии беременных;
• травме головного мозга;
• приеме амфетаминов, кокаина и др.

Лечение пациентов с осложненным ГК проводится в отде-
лении неотложной кардиологии или палате интенсивной тера-
пии кардиологического или терапевтического отделения. При 
наличии инсульта целесообразна безотлагательная госпита-
лизация в палату интенсивной терапии неврологического от-
деления или нейрореанимацию. Пациенты с инсультом, цВБ 
требуют особого подхода, т.к. избыточное и/или быстрое сни-
жение АД может привести к нарастанию ишемии головного 
мозга (при ишемическом инсульте). В остром периоде инсуль-
та вопрос о необходимости снижения АД и его оптимальной 
величине решается совместно с неврологом, индивидуально 
для каждого пациента. В большинстве других случаев врачам 
рекомендуется обеспечить быстрое, но не более чем на 25% 
снижение АД,   вопрос о степени и скорости дальнейшего 
снижения АД решается в каждом случае индивидуально. Наи-
более быстрое снижение АД необходимо проводить при рас-
слаивающей аневризме аорты (на 25% от исходного за 5-10 
минут, оптимальное время достижения целевого уровня САД 
– 100-110 мм рт.ст. составляет не более 20 минут), а также 
при выраженной острой левожелудочковой недостаточности 
(отек легких). 

Для лечения ГК используются следующие парентеральные 
препараты:

• Вазодилататоры:
-эналаприлат (предпочтителен при острой левожелудоч-

ковой недостаточности );
-нитроглицерин (предпочтителен при ОКС и острой лево-

желудочковой недостаточности);

-нитропруссид натрия (является препаратом выбора при 
острой гипертонической энцефалопатии);

• ББ (метопролол, эсмолол предпочтительны при расслаи-
вающей аневризме аорты и ОКС);

• Антиадренергические средства (фентоламин при подо-
зрении на феохромоцитому);

• Диуретики (фуросемид при острой левожелудочковой 
недостаточности);

• Нейролептики (дроперидол);
• Ганглиоблокаторы (пентамин).

8.2. Неосложнённый 
гипертонический криз

Несмотря на выраженную клиническую симптоматику, 
неосложненный ГК не сопровождается острым клинически 
значимым нарушением функции органов-мишеней. При не-
осложненном ГК возможно как внутривенное, так и перо-
ральное/сублингвальное применение АГП (в зависимости от 
выраженности повышения АД и клинической симптоматики). 
Лечение необходимо начинать незамедлительно, скорость 
снижения АД не должна превышать 25% за первые 2 часа, с 
последующим достижением целевого АД в течение несколь-
ких часов, но не более 24 часов от начала терапии. Использу-
ют препараты с относительно быстрым и коротким действием 
перорально/сублингвально: нифедипин, каптоприл, моксони-
дин, клонидин, пропранолол. Лечение больного с неослож-
ненным ГК может проводиться амбулаторно. При  первом не-
осложненном ГК, у больных с неясным генезом АГ; при плохо 
купирующемся ГК; при частых повторных ГК показана госпи-
тализация в кардиологическое  отделение стационара.
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10. ЗАКЛЮЧЕНИЕ

КОМИТЕТ ЭКСПЕРТОВ

Представленные Рекомендации  разработаны на основе 
Российских рекомендаций по диагностике и лечению артери-
альной гипертонии 2010 года (четвертого пересмотра) и   реко-
мендаций по лечению артериальной гипертонии Европейского 
общества гипертонии и Европейского общества кардиологов 
2013 года, при создании которых использовался анализ раз-
личных по целям и объемам  исследований, посвященных ди-
агностике и лечению АГ,  за последние 20 лет.  Кроме того, в 
разделах Рекомендаций, посвященных методам контроля АД, 
диагностике и лечению АГ, учтен опыт отечественных иссле-
дований, в первую очередь – Российского кардиологического 
научно-производственного комплекса Минздрава России.

В Рекомендациях изложены основные принципы лечения 

больных АГ, в том числе и в ряде клинических ситуаций, ко-
торые были получены в рандомизированных контролируемых 
исследованиях. Вместе с тем, важен учет индивидуальных 
особенностей механизмов развития и течения заболевания, 
например, солечувствительность, вторичный гиперальдо-
стеронизм при гипертоничяеской болезни, индивидуальная 
чувствительность к антигипертензивным препаратам, что 
оставляет право и целесообразность осуществлять подбор 
антигипертензивной терапии у больного с учетом его индиви-
дуальных особенностей.

Данные Рекомендации могут быть полезными в работе 
врачей разных специальностей и в первую очередь – врачей-
кардиологов, врачей-терапевтов и врачей общей практики.

Коды по МКБ 10
I10-I15 Болезни, характеризующиеся повышенным кровяным давлением
I10 Эссенциальная гипертензия
I11 Гипертоническая болезнь с преимущественным поражением сердца (2)
I12 Гипертоническая болезнь с преимущественным поражением почек (2)
I13 Гипертоническая болезнь с преимущественным поражением почек (4)
I15 Вторичная  гипертензия

Карпов Ю.А., председатель (Москва), Архипов М.В. (Екатеринбург), Барбараш О.Л. (Кемерово), Галявич А.С. (Казань), 
Гринштейн Ю.И. (Красноярск), Ерегин С.Я. (Ярославль), Карпов Р.С. (Томск), Кисляк О.А. (Москва), Кобалава ж.Д. (Москва), 

Конради А.О. (Санкт-Петербург), Кухарчук В.В. (Москва), Литвин А.Ю. (Москва), Мартынов А.И. (Москва), Медведева И.В. (Тю-
мень), Милягин В.А. (Смоленск), Небиеридзе Д.В. (Москва), Невзорова В.А. (Владивосток), Огарков М.Ю. (Новокузнецк), Остро-

умова О.Д. (Москва), Перепеч Н.Б. (Санкт-Петербург), Петричко Т.А. (Хабаровск), Подзолков В.И. (Москва), Рогоза А.Н. (Мо-
сква), Скибицкий В.В. (Краснодар), Терещенко С.Н. (Москва), Ткачева О.Н. (Москва), Трубачева И.А. (Томск), Туев А.В. (Пермь), 

Тюрина Т.В. (Ленинградская область), Фомин В.В. (Москва), Чихладзе Н.М. (Москва), Чукаева И.И. (Москва), 
Шалаев С.В. (Тюмень), Шестакова М.В. (Москва), Шлык С.В. (Ростов-на-Дону), Шапошник И.И. (Челябинск), 

Якушин С.С. (Рязань).

Неотъемлемой частью мероприятий  при лечении больных 
АГ должно быть повышение их образовательного уровня. Если 
даже предположить, что для каждого конкретного больного 
АГ врач разработает оптимальную программу медикаментоз-
ного и немедикаментозного лечения, то провести ее в жизнь 
будет весьма сложно при наличии   низкой мотивации к лече-
нию. Врачу необходимо информировать больного АГ о факто-
рах риска и заболеваниях, сопутствующих АГ, риске развития 
осложнений и объяснить необходимость полного выполнения 
предписанных врачом рекомендации  (медикаментозное и 
немедикаментозное лечение АГ). Все применяемые методы 

лечения и профилактики должны быть обсуждены и согла-
сованы с больным. При выборе режима назначения препарата  
необходимо учитывать образ жизни пациента. желательно 
рекомендовать пациенту проводить самоконтроль АД. Все 
рекомендации, даваемые пациенту, должны быть ясными, 
четкими и соответствовать его интеллектуальному уровню. 
Для ряда пациентов устных рекомендаций недостаточно, по-
этому целесообразно продублировать их в письменном виде. 
Указанные меры должны обеспечить осознанное участие па-
циента  в лечебно-профилактическом процессе и повысить  
эффективность лечения.

9. ПОВЫШЕНИЕ  ИНФОРМИРОВАННОСТИ БОЛЬНЫХ 
АГ ПО ВОПРОСАМ ПРОФИЛАКТИКИ ОСЛОЖНЕНИЙ 
ГИПЕРТОНИИ
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КОЛЛАТЕРАЛЬНЫЙ КРОВОТОК И ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ 
СОСТОЯНИЕ МИОКАРДА У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ 

ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА

CORONARY COLLATERAL CIRCULATION AND MYOCARDIAL CON-
TRACTILITY IN PATIENTS WITH CHRONIC 

CORONARY ARTERY DISEASE

РЕЗЮМЕ
Цель исследования: изучение связи между состоянием 

коллатерального кровотока и функциональным состоянием 
миокарда левого желудочка у больных хронической ИБС.

Материалы и методы: данные по фракции выброса (ФВ 
Лж) и зонам нарушенной локальной сократимости (НЛС) ле-
вого желудочка у 579 больных хронической ИБС брались из 
результатов рутинной эхокардиографии перед плановой ко-
ронароангиографией (КАГ). По результатам КАГ оценивалось 
состояние коронарного русла и проводилась количественная 
оценка коллатерального кровотока по модифицированному 
методу Рентропа. Независимый характер связей между об-
щей/локальной сократимостью и состоянием коллатераль-
ного кровотока проверялся в многофакторных моделях, учи-
тывающих ряд ключевых ангиографических и клинических 
параметров.

Результаты исследования: минимальное значение ФВ Лж 
в обследованной популяции составило 19%, максимальное – 
72%, медиана 60 [55; 65]. Лучшее состояние коллатерального 
кровотока оказалось независимо ассоциировано с большей 
фракцией выброса(β = 0.19, р <0.0005). Улучшение состояния 
коллатерального кровотока на 1 единицу сопровождается ро-
стом ФВ Лж на 1.2% (абсолютных). Хорошо развитый колла-
теральный кровоток независимо ассоциирован с меньшей вы-
раженностью зон нарушенной локальной сократимости (β = 
-0.28, р <0.0005). Улучшение состояния коллатерального кро-
вотока на 1 единицу сопровождается снижением выраженно-
сти нарушений локальной сократимости в соответствующей 
зоне на 4.6% (абсолютных).

Заключение: у больных ИБС коллатеральный кровоток не-
зависимо ассоциирован с лучшим функциональным состоя-
нием миокарда левого желудочка

Ключевые слова: коллатеральный кровоток, фракция вы-
броса, локальная сократимость миокарда, ишемическая бо-
лезнь сердца.

SUMMARY
Aim: to evaluate association between coronary collateral 

circulation and left ventricular contractility in patients with chronic 
coronary artery disease (CAD).

Sabjects and methods: data on left ventricular ejection 
fraction (LVEF) and zones with decreased regional contractility 
was obtained from echocardiographic imaging, performed in 579 
chronic CAD patients before coronary angiography. Coronary 
angiography images were used to quantify coronary circulation 
characteristics, including collateral circulation evaluation with 
modified technique proposed by Rentrop. Potential associations 
between LV global/regional contractility and coronary collateral 
circulation were evaluated withmultiple linear models that 
incorporated main angiographic and clinical parameters.

Results: minimal LVEF was 19%, maximal 72%, median 60 
[55; 65]. Better coronary collateral circulation was independently 
associated with higher LVEF (β = 0.19, р<0.0005). The rise of 
Rentrop score by one point is accompanied by a 1.2% (absolute) 
increase in LVEF. Better coronary collateral circulation was 
independently associated with lower LV regional contractility (β 
= -0.28, р<0.0005). The rise of Rentrop score by one point is 
accompanied by a 4.6% (absolute) fall in LV regional contractility.

Conclusion: сoronary collateral circulation is independently 
associated with left ventricular contractility in patients with chronic 
coronary artery disease.

Key words: collateral circulation, ejection fraction, regional 
myocardial contractility, coronary artery disease.
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Сведения об авторах

Введение
Коллатеральный кровоток – естественный компенсаторный 

механизм, обеспечивающий обходные пути в условиях затруд-
нения магистрального кровотока [1]. Различия в общей смертно-
сти у больных ИБС с плохим и хорошим коллатеральным крово-
током достигают 36% [2], однако механизмы, лежащие в основе 
данной закономерности, остаются не до конца выясненными.

Одним из таких механизмов предположительно является 
состояние миокарда. Так, у больных, перенёсших Q-инфаркт 
миокарда, хороший коллатеральный кровоток ассоциирован 
со значимо меньшей частотой развития аневризм левого же-
лудочка, хотя не связан с величиной фракции выброса [3].

В других исследованиях у пациентов с окклюзией коронар-
ной артерии наличие хорошего коллатерального кровотока, 
по сравнению с плохим, чаще было ассоциировано с нормаль-
ной фракцией выброса Лж, реже – с наличием участков гипо-
, дис- и акинезии [4,5], меньшей частотой наличия зубцов Q 
[5], меньшей выраженностью нарушений локальной сократи-
мости [5], меньшим объёмом распределения гадолиния [5] и 
большей жизнеспособностью миокарда при остром инфаркте 
[5]. Однако в исследовании Tatli E. и соавт. (2006) была вы-
явлена противоположная зависимость: более выраженный 
коллатеральный кровоток сопровождался значимо меньшей 
фракцией выброса [6].

Таким образом, существует ряд работ, показывающих, в 
основном, положительную связь между лучшим состоянием 
коллатерального кровотока и состоянием миокарда Лж. В то 
же время, ограничения проведённых исследований (малое 
число наблюдений, включение больных только с окклюзиями/
стенозами более 95%, отсутствие изучения сопутствующих 
факторов, таких как тяжесть и характер поражения коронар-
ного русла), а также отрицательные результаты некоторых из 
них не позволяют считать связь коллатералей с функциональ-
ным состоянием миокарда Лж полностью доказанной.

целью данной работы было изучение связи между состоя-
нием коллатерального кровотока и функциональным состоя-
нием миокарда левого желудочка у больных ИБС с различной 
выраженностью поражения коронарного русла, с учётом со-
путствующих факторов.

Материалы и методы
Проведено когортное исследование поперечного типа, 

в которое включались больные ФГБУ «РКНПК» с диагнозом 

ИБС и имеющие по данным коронароангиографии (КАГ) хотя 
бы один стеноз ≥50% одной коронарной артерии диаметром 
≥1.5 мм (в том числе больные с окклюзиями). В исследова-
ние не включали больных с коронарным шунтированием в 
анамнезе, с ангиопластикой коронарных артерий в последние 
3 месяца или перенёсшие острый коронарный синдром за по-
следний месяц. Всего было включено 579 больных.

Для каждой коронарной артерии оценивали локализацию 
и выраженность стенозов, а также сохранность антеградного 
кровотока в области каждого стеноза по модифицированному 
методу TIMI [8].

Состояние коллатерального кровотока количественно 
оценивали модифицированным методом Рентропа, единица 
измерения – «МИР» (модифицированный индекс Рентропа) 
[8,9]: 0 – видимых коллатералей нет; 1 - коллатерали визуали-
зируются, контраст заполняет только ветви стенозированной/
окклюзированной артерии; 2 – коллатерали визуализируются, 
контраст не полностью заполняет сегмент коронарной арте-
рии, расположенный дистальнее стеноза/окклюзии, контра-
стирования ветвей КА за счёт коллатералей не происходит; 
3 – коллатерали визуализируются, контраст туго заполняет 
сегмент коронарной артерии, расположенный дистальнее сте-
ноза/окклюзии, ветви поражённой коронарной артерии кон-
трастируются за счёт коллатералей.

Для каждой коронарной артерии оценивали источники 
коллатерального кровотока, которыми могли быть как сама 
эта артерия, так и две другие коронарные артерии. Для каж-
дого больного брали одно – максимальное – значение МИР. 
Коронарная артерия и значение МИР, а также стеноз, способ-
ствовавший формированию коллатералей, сегмент коронар-
ной артерии, где локализуется данный стеноз, сохранность 
антеградного кровотока по модифицированному методу TIMI 
получали наименование «индексных» у данного больного.

Функциональное состояние миокарда у больных оценива-
ли методом стандартной эхокардиографии с учётом фракции 
выброса Лж и регистрацией зон нарушенной локальной со-
кратимости согласно 17-сегментарной модели и выраженно-
сти нарушений локальной сократимости (НЛС) по 5-бальной 
шкале (0 – отсутствие НЛС в данном сегменте, 1 – гипокинез, 
2 – гипоакинез, 3 – акинез, 4 – а-дискинез, 5 – дискинез).

Статистическая обработка результатов проводилась в два 
этапа: однофакторный анализ и последующий многофактор-
ный анализ. В однофакторном анализе, проведённом методом 
простой логистической регрессии, была проанализирована 
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возможная связь между ФВ Лж и/или зонами НЛС и 2 демо-
графическими, 3 антропометрическими, 9 ангиографически-
ми, 30 терапевтическими (приём разных групп препаратов) и 
61 лабораторным показателями (включая общий клинический 
и биохимический анализ крови, уровень С-реактивного белка, 
гликированного гемоглобина и сосудистого эндотелиального 
ростового фактора – VEGF), а также 22 сопутствующими за-
болеваниями. Факторы, которые по результатам однофактор-
ного анализа, показали значимую (p<0.05) связь с ФВ Лж и/
или зонами НЛС, были введены в многофакторные модели. 
По результатам многофакторного анализа значимыми и неза-
висимыми считались факторы, имевшие уровень статистиче-
ской значимости p<0.1.

Сводная статистика для качественных переменных сфор-
мирована с использованием абсолютных и относительных 
частот (процентов), для количественных переменных – мето-
дами описательной статистики с указанием среднего ± стан-
дартного отклонения при нормальном и близком к нормаль-
ному типах распределения и медианы, 1-го и 3-го квартиля 
– при иных типах распределения.

При нормальном типе распределения количественные пере-
менные из двух независимых групп сравнивались методом 
t-критерия для независимых выборок, дисперсионного анали-
за ANOVA и простой линейной регрессии. При ненормальном 
распределении использовали критерии Манна-Уитни для двух 
групп и Краскела – Уоллиса - для трёх и более групп. Качествен-
ные переменные сравнивали с помощью критерия χ2 и упорядо-
ченной логит-регрессии. В однофакторном анализе за уровень 
статистической значимости тестов принято α = 5% (р<0.05).

В связи с качественным (категориальным) и упорядоченным 
характером изучаемой зависимой переменной «зоны нарушен-
ной локальной сократимости», анализ данного параметра про-
водился с использованием упорядоченной логит-регрессии.

Результаты простой и множественной линейной регрессии 
представлены в виде коэффициентов для качественных пере-
менных и в виде нормированных на стандартное отклонение 
коэффициентов β для количественных переменных. Для всех 
линейных регрессионных моделей проверены следующие до-
пущения: линейность связи, нормальность распределения пе-
ременных, гомоскедастичность, влиятельные и выпадающие 
наблюдения.

Независимые переменные всех моделей проверены на 
возможные линейный и нелинейные взаимодействия (явле-
ние «эффект-модификации»). Анализ проводился с исполь-
зованием компьютерного статистического пакета "Stata, вер-
сия 12" (Stata Corporation, США) [10].

Результаты исследования
В исследование было включено 579 больных, средний 

возраст которых составил 61.6 ± 9.8 год, с длительностью 
ИБС - 3 [1; 7] года, с индексом массы тела 29.2 ± 4.5 кг/м2. 
Среди обследованных было 73.5% мужчин; 26.7% курящих 
(на момент исследования); 31.5% - с семейным анамнезом 
сердечно-сосудистых заболеваний; 87.7% - с артериальной 
гипертонией; 47.4% - с нарушениями углеводного обмена; 
60.4% - с инфарктом миокарда в анамнезе; 85.7% - со стено-
кардией напряжения; 11.0% - с безболевой ишемией, ЧКВ в 
анамнезе - у 24.8% больных. Однососудистое поражение име-
ло место у 42.3%, двухсосудистое у 30.5%, трёхсосудистое у 
17.9%, поражение ствола левой коронарной артерии у 9.3%, 
окклюзия передней нисходящей артерии у 13.6%, окклюзия 

огибающей артерии у 9.6% и окклюзия правой коронарной 
артерии у 22.2% больных.

Коллатеральный кровоток и фракция выброса
Фракция выброса левого желудочка (ФВ Лж) была опре-

делена у 579 больных. Минимальное значение ФВ Лж в об-
следованной популяции составило 19%, максимальное – 72%, 
медиана 60% [55; 65].

При простом сравнении фракция выброса левого желу-
дочка не зависела от состояния коллатерального кровотока 
(НЗ, тест Краскела – Уоллиса и простая линейная регрессия) 
(рисунок 1). 

 
Рисунок 1. Фракция выброса левого желудочка в группах с 
разным состоянием коллатерального кровотока. *ФВ ЛЖ – 
фракция выброса левого желудочка

Многофакторное регрессионное моделирование позволи-
ло сформировать модель, учитывающую действие сопутству-
ющих, так называемых «искажающих» факторов. Наиболее 
важными из них оказались число окклюзированных коронар-
ных артерий (β = -0.3, р < 0.0005), число перенесённых инфар-
ктов миокарда (1 ИМ: коэф. = -5.5, р <0.0005; 2 ИМ: коэф. = 
-9.7, р <0.0005; 3 ИМ: коэф. = -5.4, р <0.05; 4 ИМ: НЗ) и нали-
чие артериальной гипертонии (коэф. = 1.9, р = 0.002). Исполь-
зование данной модели позволило определить связь между 
состоянием коллатерального кровотока и ФВ Лж. Лучший 
коллатеральный кровоток оказался положительно и незави-
симо ассоциирован с большей фракцией выброса (β = 0.19, р 
<0.0005), причём его изъятие из модели вело к значимому сни-
жению скорректированного коэффициента детерминации R2 с 
20.50% до 18.77% (р < 0.005). Последнее свидетельствует о 
значимой роли состояния коллатерального кровотока в данной 
модели. Следует отметить, что выявленная связь была линей-
ной, то есть одинаковой во всём диапазоне величин ФВ Лж. 
Кроме того, деление на подгруппы больных с ХСН и без ХСН 
также не выявило различий в силе и характере данной связи.

На Рисунок 2 представлен график зависимости между 
фракцией выброса Лж и коллатеральным кровотоком, постро-
енный с учётом сопутствующих факторов. Как видно из рисун-
ка, по мере усиления коллатерального кровотока (от МИР = 0 
до МИР = 3) отмечается увеличение ФВ Лж с 55.9% до 59.5%, 
то есть на 3.6% (абсолютных) или 6.0% (относительных). От-
сюда следует, что улучшение коллатерального кровотока на 
каждую 1 единицу МИР (из трёх) сопровождается ростом ФВ 
Лж на 1.2% (абсолютных), или 2.0% (относительных). 
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Рисунок 2. Предсказанная фракция выброса левого желу-
дочка в зависимости от МИР, с учётом действия сопутству-
ющих факторов. Серым цветом закрашена область 95% до-
верительного интервала

Такие же данные о силе и значимости связи между ФВ Лж 
и коллатеральным кровотоком были получены и при прове-
дении аналогичного анализа в подгруппах больных с пораже-
нием разных ветвей коронарных артерий (передней нисходя-
щей, огибающей артерии и правой коронарной) (на рисунке не 
показано). Таким образом, многофакторный анализ позволил 
установить, что более выраженный коллатеральный кровоток 
ассоциирован с большей величиной ФВ Лж.

Коллатеральный кровоток и зоны нарушенной 
локальной сократимости
Для анализа возможной связи коллатерального кровотока 

с зонами НЛС миокарда Лж было важно определить, в каких 
сегментах Лж может быть выявлено НЛС при полной окклю-
зии коронарной артерии у конкретного больного. Для этого 
мы провели поиск соответствия между зонами НЛС и локали-
зацией поражения в коронарном русле.

В этих целях для каждого из 17 сегментов Лж была по-
строена упорядоченная логит-регрессионная модель. В ка-
честве кандидатов на связь с зонами НЛС в модель были 
включены «окклюзия передней нисходящей артерии», «ок-
клюзия огибающей артерии» и «окклюзия правой коронарной 
артерии». В табл. 1 указаны отношения шансов для большей 
выраженности НЛС в зависимости от окклюзированной коро-
нарной артерии, без учёта типа коронарного кровоснабжения. 
Подчеркнём, что в связи с поисковым характером данного 
анализа в качестве пороговой величины взята α = 0.2, что до-
пустимо для данного типа анализа.

На следующем этапе анализа было необходимо учесть 
различия максимальных размеров зон НЛС при разной ло-
кализации «индексных» стенозов. Поправка на эти различия 
вводилась путём деления суммы выраженности НЛС в сег-
ментах, относящихся к «индексной» коронарной артерии, на 
число сегментов, кровоснабжаемых данной «индексной» ко-
ронарной артерией. В случаях, когда один и тот же сегмент 
показал свою связь с окклюзией более чем одной коронарной 
артерии, при дальнейшем анализе данный сегмент входил в 
«зону ответственности» каждой коронарной артерии, с ко-
торой была установлена связь в данной выборке, без учёта 
различий в силе этой связи и её статистической значимости. 

Полученный показатель был назван «индексным» НЛС», он 
отражает нарушение локальной сократимости миокарда, кро-
воснабжаемого «индексной» коронарной артерией, и прини-
мает значения от 0% (отсутствие зон нарушенной локальной 
сократимости) до 100% (максимально возможное нарушение 
локальной сократимости миокарда для данного «индексного» 
стеноза).

Многофакторное регрессионное моделирование позволи-
ло сформировать модель, учитывающую действие сопутству-
ющих факторов. Наиболее важными оказались число окклю-
зированных коронарных артерий (β=0.16, р=0.02),сохранность 
антеградного кровотока по модифицированному TIMI (коэф.=-
9.2 для МИР=3 в сравнении с МИР = 0, р = 0.008), число пере-
несённых инфарктов миокарда (1 ИМ: коэф. = 15.5, р <0.0005; 
2 ИМ: коэф. = 28.0, р <0.0005; 3 ИМ: НЗ; 4 ИМ: НЗ), наличие 
артериальной гипертонии (коэф. = -3.1, р = 0.03) и мужской 
пол (коэф. = 4.7, р = 0.005). Построение этой модели позво-
лило установить независимую отрицательную ассоциацию 
между коллатеральным кровотоком и зонами НЛС (β = -0.28, 
р <0.0005), причём его изъятие из модели вело к значимому 
снижению скорректированного коэффициента детерминации 
R2 с 26.60% до 24.89% (р <0.005). Последнее подтверждает 
значимую роль коллатерального кровотока в данной модели.

На рис. 3 представлена зависимость между коллатераль-
ным кровотоком и предсказанным моделью «индексным» НЛС 
в общей группе с учётом действия сопутствующих факторов.

Рисунок 3. Предсказанное *«индексное» нарушение локаль-
ной сократимости в зависимости от МИР, с учётом действия 
сопутствующих факторов. Серым цветом закрашена область 
95% доверительного интервала.

Как видно из рисунка, большие величины МИР сопрово-
ждаются меньшими нарушениями локальной сократимости. 
По данным расчётов, коллатеральный кровоток независимо 
влияет примерно на ((17.8-3.9)*100)/17.8 = 77.9% (относи-
тельных) и (17.8-3.9) = 13.9% (абсолютных) выраженности 
«индексных» НЛС. Увеличение МИР на 1 единицу сопрово-
ждается снижением выраженности ИНЛС на 4.6% (абсолют-
ных) и 26.0% (относительных).

Таким образом, на основании анализа представительной 
выборки пациентов с хронической ИБС можно сделать вывод, 
что у больных с ИБС хорошее развитие коронарных коллате-
ралей, при прочих равных условиях, ассоциировано с менее 
выраженными НЛС тех сегментов миокарда Лж, которые по-
лучают кровоснабжение за счёт данных коллатералей.
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Обсуждение
В данной работе впервые показано, что направление и сила 

связи между лучшим состоянием коллатерального кровотока и 
большей ФВ Лж у больных хронической ИБС являются незави-
симыми, то есть, эта связь существует при любом характере по-
ражения коронарного русла и при любом сочетании изученных 
клинических, лабораторных и ангиографических факторов. 

Мы установили, что коллатеральный кровоток к «индекс-
ной» коронарной артерии «защищает» ФВ Лж лишь в неболь-
шой степени: усиление коллатерального кровотока к одной 
коронарной артерии на каждую единицу МИР сопровождается 
повышением ФВ Лж всего на 1,2 абсолютных процента. При 
интерпретации этих данных следует учесть, что в нашем ис-

следовании у каждого больного мы рассчитывали МИР лишь 
для той "индексной" артерии, где коллатеральный кровоток 
был максимальным, оставляя за пределами изучения колла-
теральный кровоток к двум остальным коронарным артериям. 
Однако, поскольку каждая «индексная» коронарная артерия 
кровоснабжает лишь часть миокарда Лж, можно предпо-
ложить, что коллатеральный кровоток ко всем поражённым 
коронарным артериям суммарно оказывает более выражен-
ное аддитивное, а может быть, и потенцирующее влияние на 
ФВ Лж. Исследование суммарного влияния коллатерального 
кровотока ко всем коронарным артериям на ФВ Лж требова-
ло бы значительно большего числа больных и более сложного 
математического моделирования. 

Таблица 1. Зоны нарушения локальной сократимости в зависимости от окклюзированной коронарной артерии без учёта типа 
коронарного кровоснабжения

Отношение шансов для большей выраженности НЛС

№ сегмента Сегмент левого желудочка Окклюзия ПНА Окклюзия ОА Окклюзия ПКА

1 Базальный передний
11.21

р = 0.0012 НЗ3 3.4
р = 0.09

2 Базальный переднеперегородочный
8.9

р = 0.001
НЗ НЗ

3 Базальный нижнеперегородочный
3.2

р = 0.11
НЗ

2.6
р = 0.16

4 Базальный нижний НЗ
1.6

р = 0.11
3.8

р <0.0005

5 Базальный нижнебоковой НЗ
2.6

р = 0.003
1.8

р = 0.04

6 Базальный переднебоковой НЗ
6.4

р < 0.0005
НЗ

7 Средний передний
4.3

р < 0.0005
НЗ НЗ

8 Средний переднеперегородочный
4.2

р <0.0005
НЗ НЗ

9 Средний нижнеперегородочный
4.0

р < 0.0005
НЗ

2.1
р = 0.04

10 Средний нижний НЗ
1.6

р = 0.17
3.2

р < 0.0005

11 Средний нижнебоковой НЗ
ОШ = 3.11
р = 0.001

1.9
р = 0.03

12 Средний переднебоковой НЗ
3.0

р = 0.06
НЗ

13 Апикальный передний
5.1

р < 0.0005
НЗ НЗ

14 Апикальный перегородочный
4.5

р < 0.0005
НЗ НЗ

15 Апикальный нижний
3.9

р < 0.0005
НЗ

2.2
р = 0.02

16 Апикальный боковой
3.1

р = 0.001
НЗ НЗ

17 Верхушечный
6.1

р < 0.0005
НЗ НЗ

НЛС - нарушения локальной сократимости; ПНА - передняя нисходящая артерия; ОА - огибающая артерия; ПКА - правая коро-
нарная артерия; 1отношение шансов; 2уровень статистической значимости; 3статистически незначимо.
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Однако нам представлялось, что точнее определить вклад 
коллатерального кровотока в функциональное состояние ми-
окарда можно с помощью иного подхода. Он заключается в 
изучении связи между коллатеральным кровотоком к «ин-
дексной» артерии и нарушением локальной сократимости ми-
окарда в зоне, которую кровоснабжает именно эта артерия. 
Можно сказать, что зоны НЛС в этом смысле несут большую 
информацию о сократимости миокарда, чем ФВ Лж. Это про-
исходит потому, что при одинаковой ФВ Лж у разных боль-
ных зоны НЛС могут быть совершенно разными по размеру 
и локализации. Результаты применения этого подхода от-
ражают значительно более весомый "вклад" коллатерально-
го кровотока в сократимость миокарда: на каждую единицу 
улучшение коллатерального кровотока улучшает локальную 
сократимость на 4,6 абсолютных процента и на 26 относи-
тельных процентов.

Отдельного обсуждения заслуживает методика поиска сег-
ментов, кровоснабжаемых каждой коронарной артерией. По-
лученные нами результаты не полностью совпадают с данны-
ми других исследователей [11-13]: нами выявлены отличия в 
кровоснабжении 1, 11 и 12 сегментов. Хотя этот анализ не был 
целью исследования и требует осторожной интерпретации, тем 
не менее, следует подчеркнуть, что нам удалось обнаружить до-
полнительные источники кровоснабжения 1 и 11 сегментов и 
альтернативный – для 12 сегмента. Указанные отличия от ли-
тературных данных могут быть обусловлены как случайностью 
или различиями в применявшихся визуализирующих методи-
ках оценки сократимости (сцинтиграфия миокарда, МРТ с кон-
трастом и КТ с контрастом в исследованиях других авторов и 
Эхо-КГ - в нашем исследовании), так и истинными различиями 
между больными. Именно последний вариант наиболее интере-
сен, так как во все предыдущие работы включали лишь больных 
с окклюзией одной коронарной артерии, в то время как в нашей 
работе были обследованы пациенты с одно-, двух- и трёхсосу-
дистым поражением. Следовательно, нельзя исключить, что вы-
явленные различия связаны с опосредованным коллатералями 
перераспределением кровотока при сложном многососудистом 
поражении коронарного русла. Другие преимущества нашего 
исследования заключается в значительно большем числе на-
блюдений, учёте большего числа клинических и лабораторных 
факторов, а также оценке возможного взаимодействия между 
вариантами поражения коронарных артерий. Подобный подход, 
направленный на поиск соответствия между поражением каж-
дой коронарной артерии и нарушением сократимости каждого 
сегмента, представляется перспективным и требует дальнейше-
го изучения в работах, посвящённых изучению коллатерального 
кровотока, а также сократимости миокарда левого желудочка.

 Выводы
1. Хорошо развитый коллатеральный кровоток независи-

мо ассоциирован с большей фракцией выброса левого желу-
дочка: улучшение «индексного» коллатерального кровотока 
на 1 единицу по модифицированному методу Рентропа сопро-
вождается ростом фракции выброса на 1.2% (абсолютных), 
что в совокупности обеспечивает прирост ФВ Лж на 3.6 % 
(абсолютных) и 6.0% относительных.

2. Хорошо развитый коллатеральный кровоток к «индекс-
ной» коронарной артерии независимо ассоциирован с мень-
шей выраженностью нарушений локальной сократимости в 
тех сегментах, которые эта "индексная" артерия кровоснаб-

жает: улучшение коллатерального кровотока на 1 единицу 
сопровождается снижением выраженности НЛС на 4.6% (аб-
солютных) и 26.0% (относительных), что в совокупности обе-
спечивает снижение выраженности НЛС на 13.9% (абсолют-
ных) и 77.9% (относительных).

3. При изучении роли коллатерального кровотока в сокра-
тимости миокарда оценка зон нарушения локальной сократи-
мости более информативна, чем измерение ФВ Лж в целом. 
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РЕЗЮМЕ
Цель исследования: определение диагностической ценно-

сти метода моментального резерва кровотока (МРК) в сравне-
нии с фракционным резервом кровотока (ФРК) при определе-
нии физиологической значимости пограничных коронарных 
стенозов. Метод МРК – это новый инвазивный метод оценки 
физиологической значимости коронарных стенозов, не тре-
бующий, в отличие от метода ФРК, введения вазодилататора 
для создания гиперемии. Однако, в настоящее время диагно-
стическая точность метода МРК требует уточнения.

Материалы и методы: для сравнения в качества условного 
«золотого стандарта» был выбран метод ФРК. В исследова-
ние было включено 30 пациентов с хронической ИБС, либо 
с подозрением на ИБС и выявленными при коронарографии 
«пограничными» коронарными стенозами (50-70%). У всех 
больных были определены значения МРК и ФРК «погранич-
ных» коронарных стенозов. В качестве вазодилататора при 
определении ФРК использовался папаверин. 

Результаты исследования: выявлена высокая согласо-
ванность и сильная положительная корреляционная связь 
между результатами методов МРК и ФРК (R - 0,85, p<0,05). В 
сравнении с диагностической пороговой величиной ФРК 0,8 
пороговое значение МРК с наилучшими диагностическими 
показателями оказалось равным 0,93. При данной величине 
порогового значения МРК чувствительность составила 86,7%, 
специфичность - 87,1%, предсказывающая ценность положи-
тельного результата – 76,7%, а отрицательного результата – 
93,1%, общая диагностическая точность – 87%.

Заключение: по данным нашего исследования метод МРК 
показал достаточно высокую диагностическую ценность в 
сравнении с методом ФРК.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, момен-
тальный резерв кровотока, фракционный резерв кровотока.

SUMMARY
Aim: the purpose of our study was to determine the diagnostic 

value of the method of instantaneous wave-free ratio (iFR) in 
comparison with fractional flow reserve (FFR) in assessment of 
the physiological significance of intermediate coronary stenoses. 
iFR is a new vasodilator-free pressure-only measure of the 
hemodynamic severity of a coronary stenosis. However, currently 
the diagnostic accuracy of the iFR requires clarification.

Sabjects and methods: iFR was compared with the conventional 
"gold standard" - FFR. The study included 30 patients with chronic 
coronary artery disease or with suspected coronary artery disease 
and intermediate coronary stenosis (50-70%). Values of iFR and 
FFR were calculated using automated algorithms. Papaverine was 
used as a vasodilator.

Results: values of iFR and FFR had a close correlation (R - 
0,85, p <0,05) and high consistency. iFR cut-off point 0.93 had the 
best diagnostic efficiency in comparison with the 0.8 FFR cut-off 
point: ROC area under the curve - 0,89 ± 0,05 (95% CI: 0,76-0,96), 
specificity, sensitivity, negative predictive value, positive predictive 
value and diagnostic accuracy was 86,7%, 87,1%, 76,7%, 93,1% 
and 87%, respectively

Conclusion: according to our research iFR showed a sufficiently 
high diagnostic value in comparison with the FFR.

Key words: coronary artery disease, instantaneous wave-free 
ratio, fractional flow reserve.
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Сведения об авторах

Определение физиологической значимости стеноза коро-
нарных артерий играет очень важную роль в интервенционной 
кардиологии [1, 2]. В настоящее время основным инвазивным 
методом оценки физиологической значимости коронарных 
стенозов является метод фракционного резерва кровотока 
(ФРК) [2, 5-7, 19]. Результаты исследований FAME-I, II и DEFER 
доказали, что проведение чрескожного коронарного вмеша-
тельства (ЧКВ) с учетом значения ФРК не только существенно 
улучшает качество жизни больного хронической ишемической 
болезнью сердца (ИБС) и уменьшает расходы на проведение 
реваскуляризации миокарда, но и, в ряде случаев, способно 
снизить риск сердечно-сосудистых событий [2, 8, 18]. 

Однако, использование метода ФРК имеет очевидные 
ограничения для применения. Основное ограничение связано 
с необходимостью парентерального введения вазодилатато-
ра. В качестве вазодилататора при определении ФРК в мире 
чаще используется внутрикоронарное или внутривенное вве-
дение аденозина (США, страны ЕС и др.). В РФ и ряде дру-
гих стран для достижения коронарной гиперемии прибегают 
к внутрикоронарному введению папаверина, так как в этих 
странах аденозин не зарегистрирован в качестве средства для 
создания искусственной коронарной гиперемии и имеет вы-
сокую стоимость. [2, 6, 10, 11, 14]. Введение вазодилататора 
сопряжено с риском возникновения побочных эффектов раз-
личной степени тяжести (от чувства стеснения в грудной клет-
ке до индукции жизнеугрожающих желудочковых нарушений 
ритма сердца) [14]. Кроме того, при многососудистом пора-
жении коронарного русла необходимо повторное введение 
вазодилататора для оценки отдельных стенозов, что приводит 
к увеличению времени исследования и нежелательно с точки 
зрения безопасности [3, 4].

С учетом вышесказанного, альтернативной для опреде-
ления ФРК может стать метод определения Моментального 
резерва кровотока (МРК) (instantaneous wave-free ratio – iFR), 
предложенный для клинической практики около двух лет на-
зад. При расчете значения индекса МРК не требуется создание 

искусственной гиперемии, а давление оценивается в опреде-
ленный период диастолы, именуемый безволновым периодом 
(wave-free period). На протяжении данного периода диастолы 
периферическое микрососудистое сопротивление имеет ми-
нимальные и стабильные значения и сопоставимо с микро-
сосудистым сопротивлением на фоне искусственной гипере-
мии [3, 4, 12-15, 17]. Первые сравнительные исследования 
методов ФРК и МРК выявили их хорошую диагностическую 
согласованность [3, 4, 13, 17]. Однако, для определения диа-
гностической точности метода МРК требуются дальнейшие 
исследования [12, 15].

целью нашего исследования было определение диагно-
стической ценности метода МРК в сравнении с методом ФРК 
при оценке физиологической значимости пограничных стено-
зов коронарных артерий у больных с установленным диагно-
зом ИБС или подозрением на ИБС.

Материал исследования 
В исследование было включено 30 пациентов обоего пола 

с хронической ИБС, либо с подозрением на ИБС и выявлен-
ными при коронарографии «пограничными» коронарными 
стенозами (степень сужения от 50% до 70% по диаметру со-
суда). Все пациенты перед включением в исследование под-
писывали стандартную форму информированного согласия 
на проведение коронарной ангиографии, определение ФРК 
и проведение чрескожного коронарного вмешательства (при 
наличии показаний).

Клинические данные больных, включенных в наше иссле-
дование, представлены таблице №1.

Критерии включения в исследовании: 1) возраст 18-75 лет; 
2) наличие у пациента стабильной стенокардии напряжения; 
3) наличие в коронарных артериях (по данным КАГ) в прокси-
мальном или среднем сегменте одного или нескольких стено-
зов 50-70% по диаметру сосуда (давность исследования ≤ 6 
мес.); 4) информированное согласие больного на проведение 
исследования. 
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Критерии невключения в исследовании: 1) острый коро-
нарный синдром; 2) Q-инфаркт миокарда в анамнезе в бассей-
не изучаемой коронарной артерии; 3) стеноз ствола левой ко-
ронарной артерии >50%; 4) окклюзия в изучаемой коронарной 
артерии; 5) операция коронарного шунтирования в анамнезе; 
6) выраженная извитость хода коронарной артерии и/или её 
значительный кальциноз; 7) клинически значимые нарушения 
ритма сердца, любая степень нарушения АВ-проводимости 
сердца; 8) тяжелая дыхательная недостаточность (ДН 2-3 сте-
пени); 9) противопоказания для введения папаверина; 10) ХСН 
III-IV ФК (по NYHA).

Методы исследования
Коронарная ангиография проводилась радиальным досту-

пом на ангиографической установке фирмы Philips (Голлан-
дия). Количественная оценка степени стеноза проводилась с 
помощью программного обеспечения QCA фирмы Philips 
(Голландия). Расчет значений индексов МРК и ФРК произво-
дился на рабочей станции Volcano S5i (Volcano Corporation, 
США). Гемодинамические параметры записывались синхрон-
но с ЭКГ. Для измерения давления (р) использовались стан-
дартные ФРК-проводники PrimeWire (Volcano Therapeutics, 
Inc., США). Исследования проводились в период с 07.2013 г. 
по 06.2014 г. на базе лаборатории рентгенэндоваскулярных 
методов диагностики и лечения при научно-диспансерном от-
деле ФГБУ «РКНПК» МЗ РФ.

Протокол исследования
Исходно всем больным проводилась коронароангиогра-

фия, перед началом которой рутинно внутривенно вводилось 
70 МЕ/кг гепарина (до достижения значений АСТ в пределах 
250-350 с) и 250 мкг нитроглицерина. После извлечения из 
заводской упаковки ФРК-проводник подсоединялся к интер-
фейсу рабочей станции, автоматически производилась кали-
бровка ФРК-проводника («обнуление») перед его заведени-
ем в диагностический катетер. На следующем этапе датчик 
проводника по направляющему катетеру позиционировался 
в устье левой или правой коронарных артерий и после про-
мывания системы 0,9% р-ром натрия хлорида проводилась 
«нормализация» кривой давления ФРК-проводника (вырав-
нивание кривых давлений в аорте и устье левой или правой 
коронарных артерий). Далее датчик заводился на 15-20 мм 
дистальнее исследуемого коронарного стеноза. Затем произ-
водилось повторное промывание системы 0,9% р-ром натрия 
хлорида. Запись давления производилась во всех случаях не 
менее чем через 2 минуты после последнего введения кон-
трастного вещества и последующего промывания системы 
0,9% раствором натрия хлорида.

Первым этапом трехкратно с интервалом в 1 минуту опре-
делялось значение индекса МРК исследуемого коронарного 
стеноза. Для последующего анализа выбиралось среднее 
арифметическое из 3 полученных значений МРК. 

На втором этапе производилось определение значения 

Таблица 1. Клиническая характеристика больных, включенных в исследование

Показатель N=30

Мужчины, % 23 (73%)

Средний возраст, лет 58,4 ± 9

Факторы риска ИБС:

АГ 24 (80%)

СД 2 типа 8 (26,7%)

курение 16 (53%)

гиперхолестеринемия 24 (80%)

отягощенный семейный анамнез по ССЗ 20 (66,7%)

ФК стенокардии напряжения:

I ФК 4 (13,3%)

II ФК 18 (60%)

III ФК 8 (26,7%)

ПИКС 8 (26,7%)

ФВ<40% 2 (6,7%)

Количество пораженных сосудов:

Однососудистое поражение: 23 (76,7%)

Двухсосудистое поражение: 7 (23,3%)

Локализация коронарного стеноза: N=46

ПНА 25 (54,3%)

ОА 10 (21,7%)

ПКА 11 (24%)

Примечание: АГ – артериальная гипертензия, СД – сахарный диабет, ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания, ФК – функци-
ональный класс, ПИКС – постинфарктный кардиосклероз, ФВ – фракция выброса, ПНА – передняя нисходящая артерия, ОА – 
огибающая артерия, ПКА – правая коронарная артерия.
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ФРК по стандартному протоколу с внутрикоронарным болюс-
ным введением р-ра папаверина в течение 5 секунд из расчета 
12 мг папаверина в правую коронарную артерию или 20 мг в 
левую коронарную артерию с предварительным разведением 
до 10 мл 0,9% р-ра хлорида натрия. При достижении мини-
мального значения индекса ФРК датчик протягивался прокси-
мальнее исследуемого стеноза для проведения контрольного 
измерения (исключение ложноположительных результатов). 

После завершения измерения обоих индексов в исследу-
емой коронарной артерии ФРК-проводник вытягивался прок-
симально и на кончике катетера производилась контрольная 
проверка «нормализации» обеих кривых давления для ис-
ключения «дрейфа» (случайное смещение значений кривых 
давления, приводящее к нарушению ранее выставленных па-
раметров «нормализации» и искажению результата). Таким 
образом, у всех больных были последовательно определены 
значения МРК и ФРК пограничных коронарных стенозов. Зна-
чение индекса ФРК≤0,8 расценивалось как положительная 
проба, а значение ФРК>0,8 – как отрицательная проба [5-7, 19].

Статистический анализ
Все основные результаты, в зависимости от вида их рас-

пределения, представлены в виде средних значений со стан-
дартным отклонением или медианы с двадцать пятыми и 
семьдесят пятыми квартилями. Принимая во внимание не-
нормальное распределение полученных значений МРК и ФРК, 
оценка корреляции между МРК и ФРК производилась с по-
мощью метода Спирмена. Чувствительность, специфичность, 
диагностическая ценность положительного и отрицательного 
результатов, а также диагностическая точность и значение 
оптимального диагностического порога метода МРК опреде-
лялись методом построения ROC-кривой с использованием 
ФРК в качестве условного «золотого» стандарта. Разделение 
на положительные и отрицательный результаты ФРК произ-
водилось без выделения «серой зоны» с пороговыми значе-
ниями 0,8. Значение р<0,05 считали значимым.

Результаты
Измерения значений МРК и ФРК во всех случаях были 

успешными. Осложнений, связанных с манипуляциями про-
водником отмечено не было. Однако, в момент интракоронар-
ного введения папаверина при определении ФРК было отме-
чено 2 случая (4,3%) индукции полиморфной желудочковой 
тахикардии (жТ). В первом случае пароксизм жТ купировался 
самостоятельно в течение 5 секунд. Во втором случае поли-
морфная жТ через 16 секунд перешла в фибрилляцию желу-
дочков, в связи с чем была немедленно проведена дефибрил-
ляция с восстановлением синусового ритма (рис. 1).

 
Рис. 1. А) Эпизод развития полиморфной ЖТ с быстрой транс-
формацией в фибрилляцию желудочков в ответ на введение 
20 мг папаверина в устье левой коронарной артерии. Б) Вос-
становление синусового ритма после дефибрилляции

По результатам проведенного нами исследования выяв-
лена сильная и прямая корреляционная зависимость между 
индексами МРК и ФРК: коэффициент корреляции, r - 0,85 при 
p<0,05 (рис. 2). Медиана значения индекса МРК составила – 
0,96 [0,91; 0,99], а ФРК, соответственно, 0,86 [0,78; 0,92].

 
Рис. 2. График зависимости полученных значений МРК и ФРК

Примечание: R - коэффициент корреляции Спирмена.

По полученным результатам площадь под ROC-кривой 
составила 0,89 ± 0,05 (95% ДИ: 0,76-0,96). Значение порога 
МРК с наилучшими диагностическими показателями - 0,93. 
При данном диагностическом пороге МРК чувствительность 
метода составила 86,7%, специфичность - 87,1%, предска-
зывающая ценность положительного результата – 76,7%. а 
отрицательного результата – 93,1%, общая диагностическая 
точность – 87% (рис. 3). Максимальное значение диагности-
ческого порога со 100% специфичностью составило – 0,85.

Рис. 3: ROC-кривая среднего значения МРК. В качестве «золо-
того» стандарта условно взят метод определения ФРК с по-
роговым значением ≤0,8

Примечание: Среднее значение МРК рассчитано как среднее 
арифметическое из трех полученных значений. Площадь под 
ROC-кривой (AUC) – 0,89.

С целью более детального анализа все полученные нами 
значения МРК и ФРК были разделены на основании утверж-
денных диагностических порогов «гибридного протокола» 
МРК/ФРК [13, 17]. В результате индекс МРК в 4,4% случаев 
(2 стеноза) дал положительный, в 63% (29 стенозов) - отри-
цательный результат, а в 32,6% случаев (15 стенозов) значе-
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ние индекса МРК оказалось в пределах «серой зоны». В тоже 
время, индекс ФРК в 6,5% случаев (3 стеноза) дал положи-
тельный, в 67,4% - отрицательный результат (31 стеноз) и в 
26,1% случаев (12 стенозов) значение индекса ФРК оказалось 
в пределах «серой зоны» (рис. 4). Соотношение между полу-
ченными результатами согласно «гибридному» протоколу 
определения МРК/ФРК представлены на рис. 5. 

Рис. 4. Распределение полученных результатов оценки МРК 
и ФРК

Примечания: синим цветом обозначены результаты определе-
ния МРК, а красным – ФРК. Над столбцами указаны проценты 
от общего количества результатов.

Рис. 5. Соотношение полученных результатов оценки МРК и 
ФРК согласно «гибридному» протоколу определения МРК/ФРК

На рис. 6 и 7 представлены примеры положительного и 
отрицательного результатов определения МРК и ФРК.

 
Рис. 6. Пример положительного результата определения индек-
сов МРК и ФРК пограничного стеноза ПНА у больного М. 64 лет

Примечание: А) ангиограмма левой коронарной артерии; 
стрелкой указан 60% стеноз в среднем сегменте передней 
нисходящей артерии. Б) результат определения среднего зна-
чения индекса МРК у данного больного – 0,85. В) результат 
определения значения индекса ФРК после интракоронарного 
введения 20 мг папаверина – 0,67.

Рис. 7. Пример отрицательного результата определения МРК 
и ФРК пограничного стеноза ПНА у больного Н. 68 лет 

Примечание: А) ангиограмма левой коронарной артерии; 
стрелкой указан 60% стеноз в среднем сегменте огибающей 
артерии. Б) результат определения среднего значения индек-
са МРК у данного больного – 0,99. В) результат определения 
значения индекса ФРК после интракоронарного введения 20 
мг папаверина – 0,92.

Обсуждение 
Основным результатом нашего исследования стало выяв-

ление высокой согласованности между результатами опреде-
ления МРК и ФРК при оценке физиологической значимости 
«пограничных» коронарных стенозов (R - 0,85 при p<0,05), 
что в целом соответствует  результатам недавно проведенных 
исследований по изучению МРК (CLARIFY и ADVISE II) [3, 17]. 
При этом основным отличием нашего исследования было 
определение диагностической точности метода МРК именно 
при «пограничных» коронарных стенозах (степень сужения 
50%-70%), в то время как в вышеуказанные исследования 
включались больные с более широким спектром сужения ко-
ронарных артерий (40-90%). 

Выявленное нами при ROC-анализе оптимальное значение 
диагностического порога МРК (0,93) совпало со значением, 
предложенным в так называемом «гибридном протоколе» 
МРК/ФРК. Этот протокол сочетает возможности обоих мето-
дов - МРК и ФРК [4, 14]. Согласно этому протоколу в случае 
значения МРК >0,93 стеноз коронарной артерии считается 
физиологически незначимым, а при значении <0,86 – физио-
логически значимым. При значениях МРК, попадающих в ин-
тервал так называемой «серой» зоны (0,86-0,93), предложено 
определять ФРК по стандартному протоколу [3, 12, 13, 17]. 
Вместе с тем мы понимаем ограничения нашего исследования, 
связанные с небольшим объемом выборки, и рассматриваем 
его в качестве пилотного. Также важно отметить, что данная 
работа стала первым исследованием, в котором при сравне-
нии двух указанных методов в качестве вазодилататора при-
менялся папаверин, что является весьма актуальным для РФ.

Использование «гибридного» протокола МРК/ФРК позво-
ляет не только избежать ненужных коронарных вмешательств 
у больных хронической ИБС, но также снизить риск ослож-
нений от внутрикоронарного введения вазодилятатора. Оба 
случая осложнений (полиморфная жТ), отмеченных в нашем 
исследовании, были связаны именно с введением вазодила-
татора. В случае использования в нашем исследовании «ги-
бридного» протокола определения МРК/ФРК в 67,4% случаев 
было бы возможно отказаться от определения ФРК. При этом 
пациенты могли бы избежать рисков, связанных с внутрико-
ронарным введением вазодилататоров. В аналогичном про-
центе случаев - 65,1%, не требовалось определение ФРК и в 
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исследовании ADVISE II [17]. Данное обстоятельство указы-
вает на то, что метод МРК в сравнении с ФРК потенциально 
способен сократить общее время и стоимость процедуры, а 
также повысить степень безопасности инвазивного опреде-
ления физиологической значимости коронарных стенозов за 
счет отказа от введения папаверина. 

Метод определения МРК имеет большой потенциал для 
распространения и широкого использования в рентгенэндова-
скулярных лабораториях при планировании ЧКВ, что особенно 
важно у больных с «пограничными» коронарными стенозами. 
Именно в случае «пограничных» коронарных стенозов у спе-
циалистов по интервенционной кардиологии чаще всего воз-
никают вопросы относительно физиологической значимости 
таких сужений при принятии решения относительно необхо-
димости реваскуляризации миокарда. Этот вопрос особенно 
актуален, если отсутствуют результаты неинвазивных методов 
выявления стресс-индуцированной ишемии миокарда, либо 
их результаты сомнительны.

Стоит еще раз подчеркнуть, что метод оценки МРК в на-
стоящее время не способен полностью заменить метод ФРК 
и его использование рекомендовано лишь в рамках «гибрид-
ного протокола». Также следует учитывать то обстоятельство, 
что во всех проведенных к настоящему времени исследовани-
ях МРК сравнивался лишь с ФРК, а его сравнение с резуль-
татами неинвазивных методов выявления ишемии миокарда 
не проводилось. В связи с чем исследование метода МРК в 
клинике продолжается и пока нельзя окончательно говорить 
о возможности его полноценного использования в повседнев-
ной клинической практике.

Заключение  
По данным нашего исследования метод определения мо-

ментального резерва кровотока показал высокую диагности-
ческую точность и согласованность результатов с методом 
определения фракционного резерва кровотока. Для более 
точного определения диагностической ценности метода мо-
ментального резерва кровотока в клинике требуются даль-
нейшие исследования.

Список литературы
1. Kern M.J., Lerman A., Bech J.W. et al. Physiological 

assessment of coronary artery disease in the cardiac 
catheterization laboratory: a scientific statement from the 
American Heart Association Committee on Diagnostic and 
Interventional Cardiac Catheterization, Council on Clinical 
Cardiology. Circulation. 2006. Vol. 114. P. 1321– 41. 

2. Pijls N.H., Fearon W.F., Tonino P.A. et al. Fractional Flow 
Reserve Versus Angiography for Guiding Percutaneous 
Coronary Intervention in Patients With Multivessel Coronary 
Artery Disease: 2-Year Follow-Up of the FAME (Fractional 
Flow Reserve Versus Angiography for Multivessel Evaluation) 
Study. JACC. 13 July 2010. Vol. 56, Issue 3. P. 177–184.

3. Sen S., Kaleab N., Asrress M.A. et al. Diagnostic Classification 
of the InstantaneousWave-Free Ratio Is Equivalent to 
Fractional Flow Reserveand Is Not Improved With Adenosine 
Administration. Results of CLARIFY (Classification Accuracy 
of Pressure-Only RatiosAgainst Indices Using Flow Study). 
JACC. 2013. Vol. 61, N 13. P. 1409-1420.

4. Sen S., Escaned S., Iqbal S. et al.   Development and 
Validation of a New Adenosine-Independent Index of Stenosis 
Severity From Coronary Wave–Intensity Analysis Results of 

the ADVISE (ADenosine Vasodilator Independent Stenosis 
Evaluation) Study. JACC. 2012. Vol. 59, N 15. P. 1392-1402.

5. Montalescot G.,  Sechtem U., Achenbach S. et al. ESC 
guidelines on the management of stable coronary artery 
disease. The Task Force on the management of stable 
coronary artery disease of the European Society of 
Cardiology. Eur Heart J. 2013. N 34. P. 2949–3003

6. Wijns W., Kolh P., Danchin N. et al. Guidelines on 
myocardial revascularization: the Task Force on Myocardial 
Revascularization of the European Society of Cardiology and 
the European Association for Cardio-Thoracic Surgery. Eur 
Heart J. 2010. N 31. P. 2501–2555.

7. Levine G.N., Bates E.R., Blankenship J.C. et al. ACCF/AHA/
SCAI guideline for percutaneous coronary intervention: a 
report of the American College of Cardiology Foundation 
/ American Heart Association Task Force on Practice 
Guidelines and the Society for Cardiovascular Angiography 
and Interventions.  J Am Coll Cardiol. 2011. N 58. P. 44–122.

8. Pijls N.H., Pim A. L., William F. Fearon et al. Percutaneous 
Coronary Intervention of Functionally Nonsignificant 
Stenosis. 5-Year Follow-Up of the DEFER Study. J Am Coll 
Cardiol. 2007. Vol. 49, N 21. P. 2105-2111.

9. De Bruyne B., Pijls N.H., Kalesan B. et al. Fractional flow 
reserve-guided PCI versus medical therapy in stable 
coronary disease. N Engl J Med. 2012. N 367. P. 991–1001.

10. Pijls N.H., De Bruyne B., Peels K. et al. Measurement of 
Fractional Flow Reserve to assess the functional severity of 
coronary-artery stenoses. N Engl J Med. 1996 June 27. Vol. 
334, N 26. P. P. 1703-1708.

11. Pijls N.H., van Son J.A., Kirkeeide R.L. et al. Experimental basis 
of determing maximum coronary, myocardial, and collateral 
blood flow by pressure measurements for assessing functional 
stenosis severity before and after percutaneous transluminal 
coronary angioplasty. Circulation. 1993. N 87. P. 1354-1367.

12. Jeremias A., Maehara A., Généreux P. et al. Multicenter Core 
Laboratory Comparison of the Instantaneous Wave-Free Ratio 
and Resting Pd/Pa with Fractional Flow Reserve: The RESOLVE 
Study. J Am Coll Cardiol. 2014. Vol. 63. P. 1253–1261.

13. Petraco R., Park J.J., Sen S. et al. Hybrid iFR-FFR decision-
making strategy: implications for enchancing universal 
adoption of phisiology-guided coronary revascularisation. 
Eurointervention. 2013 Feb 22. Vol. 8, N 10. P. 1157-1165.

14. Van der Voort P.H., van Hagen E., Hendrix G. et al. Comparison 
of Intravenous Adenosine to intracoronary Papaverine for 
Calculation of Pressure-Derived Fractional Flow Reserve. 
Cathet and Cardiovas Diagn. 1996. Vol. 39, N 2. P. 120-125.

15. Berry C., van ’t Veer M., Witt N. et al. VERIFY (VERification of 
Instantaneous Wave-Free Ratio and Fractional Flow Reserve 
for the Assessment of Coronary Artery Stenosis Severity 
in EverydaY Practice). A Multicenter Study in Consecutive 
Patients. JACC. 2013. Vol. 61, N 13. P. 1421–1427.

16. De Bruyne B., Pijls N.S., Paulus W.J. et al. Transstenotic 
coronary pressure gradient measurement in humans: in 
vitro and in vivo evaluation of a new pressure monitoring 
angioplasty guide wire. JACC. 1993. Vol. 22, N 1. P. 119–126. 

17. Lerman A., Escanedet J., Piek J. et al. ADenosine Vasodilator 
Independent Stenosis Evaluation II - ADVISE II. ТСТ 2013. 
Lecture conducted from San Francisco, CA.

18. De Bruyne B., Pijls N.H., Kalesan B. et al. Fractional Flow 
Reserve–Guided PCI versus Medical Therapy in Stable Coronary 
Disease. N Engl J Med. 2012. Vol. 367, N 11. P. 991-1001.

19. Windecker S., Kolh P., Alfonso F. et al. 2014 ESC/EACTS 
Guidelines on myocardial revascularization. Eur Heart J. 
2014. N 27. P. 17-19.



А.Г. Евдокимова и соавт.
A.G. Evdokimova et al.

КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК / №1 / 2015 www.cardioweb.ru
44

РЕЗЮМЕ
В статье представлен краткий литературный обзор по воз-

можности оптимизации лечения артериальной гепертонии 
(АГ) у больных с хронической нейросенсорной тугоухостью 
(ХНТ). Олмесартан – один из наиболее хорошо и всесторонне 
изученных сартанов, доказавший свою антигипертензивную 
эффективность, обладающий кардио-вазо-и нефропротекци-
ей, плеотропными свойствами. Имеется и собственный опыт 
применения олмесартана у больных с АГ I-IIстепени и ХНТ.

Цель исследования: оценить клиническую эффективность 
олмесартана у больных с АГ и ХНТ.

Материалы и методы: в исследовании больные с АГ в со-
четании с ХНТ в возрасте 45-70 лет (31% мужчин) после отмы-
вочного периода рандомизировались в группы (1 и 2-я гр.) ол-
месартана (10-40 мг в сутки) и (3 и 4-я) эналаприла (10 - 40 мг 
в сутки). Дополнительная антигипертензивная терапия вклю-
чала индапамид и базисную терапию ХНТ. Исходно и через 
6 месяцев терапии оценивали результаты СМАД, определяли 
толщину комплекса интима-медиа сонных артерий, агрегацию 
тромбоцитов, реологию крови, липидный обмен, оценивались 
аудиометрические данные.

Результаты исследования: степень достоверного сниже-
ния АД по сравнению с исходным уровнем была сопостави-
мой на фоне приема олмесартана и эналаприла, однако нор-
мализация суточного профиля АД оказалась лучше в группах 
больных, получавших олмесартан. Получены положительные 
результаты при приеме олмесартана, по уменьшению ТИМ, 
агрегационной активности тромбоцитов, реологических 
свойств крови. Отмечена положительная динамика параме-
тров аудиометрии.

Заключение: олмесартан у больных с АГ и ХНТ обладает 
выраженным и стойким антигипертензивным эффектом, по-
ложительно влияет на процессы ремоделирования в сосуди-
стой стенке, улучшает: агрегацию тромбоцитов, вязкость кро-
ви, липидный обмен, параметры аудиометрии.

Ключевые слова: ангиотензин II, артериальная гепертония, 
эналаприл, олмесартан, хроническая нейросенсорная тугоухость.

SUMMARY
The article presents a brief literature review of the possibility 

of optimizing the treatment of arterial hypertension (AH) in 
patients with chronic sensorineural hearing loss. Olmesartan 
- one of the most extensively studied and well known sartans, 
proved its antihypertensive efficacy with a cardiovascular and 
nephroprotection, pleiotropic properties. Property has its own 
experience of olmesartan in patients with hypertension I-II stage 
and sensorineural hearing loss.

Aim: evaluate the clinical efficacy of olmesartan in patients 
with hypertension and sensorineural hearing loss. 

Sabjects and methods: 75 patients with hypertension in 
combination with sensorineural hearing loss aged 45-70 years 
(31% men) after the washout period were randomized into 4 
groups. Olmesartan (10-40mg per day) and enalapril (10-40 mg 
per day). Additional antihypertensive therapy included indapamide 
and basic sensorineural hearing loss therapy. At baseline and after 
6 months of therapy was evaluated ABPM results, determined by 
the thickness of the intima-media of the carotid arteries, platelet 
aggregation, blood rheology, lipid metabolism were evaluated 
audiometric data.

Results: there was significant reduction in blood pressure from 
baseline and it was  similar in patients receiving olmesartan and 
enalapril, but the normalization of circadian blood pressure profile 
was better in patients treated with olmesartan.

The positive results in more pronounced in olmesartan group, 
to reduce TIM, platelet aggregation, blood rheology and with 
positive dynamics of audiometry parameters.

Conclusion: olmesartan in patients with hypertension and 
HNT has a strong and persistent antihypertensive effect, positive 
effect on the remodeling processes in the vascular wall, improves 
platelet aggregation, blood viscosity, lipid metabolism parameters 
and audiometry.

Key words: angiotensin II, hypertension, enalapril, olmesartan, 
chronic sensorineural hearing loss.

А.Г. Евдокимова, С.А. Юнко, В.В. Евдокимов, О.В. Федорова

ГБОУ ВПО «Московский Государственный Медико-Стоматологический Университет им. А. И. Евдокимова» МЗ РФ, 
ГБУЗ «Городская клиническая больница № 52» ДЗМ

«Moscow State University of Medicine and Dentistry named after A.I. Evdokimov» 
City Clinical Hospital №52 MHD 

A.G. Evdokimova, S.A. Yunko, V.V. Evdokimov, O.V. Fedorova

ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ 
ГИПЕРТОНИЕЙ В СОЧЕТАНИИ С НЕЙРОСЕНСОРНОЙ 
ТУГОУХОСТЬЮ С ПРИМЕНЕНИЕМ ОЛМЕСАРТАНА В 

КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ

THE USE OF OLMESARTAN IN THE COMPLEX THERAPY 
OF HYPERTENSION IN COMBINATION WITH SENSORINEURAL 

HEARING LOSS



Олмесартан в лечении АГ в сочетании с нейросенсорной тугоухостью
Olmesartan in therapy of hypertension with sensorineural hearing loss

КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК / №1 / 2015 www.cardioweb.ru
45

Юнко 
Сергей Анатольевич

аспирант кафедры госпитальной терапии №2 лечебного факультета МГМСУ; 
тел. 8926-338-20-78, email: uniacr@mail.ru

Евдокимов 
Владимир Вячеславович

канд. мед. наук, доцент кафедры госпитальной терапии №2 МГМСУ; 
тел. 8926-582-77-66 vvevdokimov@rambler.ru

Федорова Оксана 
Всеволодовна

канд. мед. наук, врач отоларингологического отделения ГКБ №52; тел.  8909-631-55-77, еmail: 
eaono-doctor@mail.ru

Евдокимова 
Анна Григорьевна

заслуженный врач РФ, доктор мед. наук, профессор кафедры госпитальной терапии №2 
лечебного факультета МГМСУ; тел.8903-961-44-19, email: aevdokimova@rambler.ru

Сведения об авторах

Артериальная гипертония (АГ) является самым распро-
страненным заболеванием, приводящим к фатальным ос-
ложнениям и встречается со стандартизованной по возрасту 
и полу частотой от 28% в Северной Америке до 44% в евро-
пейских странах [1, 2]. В России порядка 40 % взрослого на-
селения имеют повышенный уровень АД. Примерно 54% всех 
случаев инсульта и 47% случаев ишемической болезни сердца 
(ИБС) во всем мире связаны с повышенным артериальным 
давлением (АД) в соответствии с недавно опубликованными 
результатами эпидемиологического анализа. Большинство 
имеющихся рекомендаций по АГ признают, что антигипертен-
зивные препараты должны снижать не только АД, но и об-
ладать органопротективными свойствами, снижая риск раз-
вития сердечно-сосудистых осложнений (ССО) [3].

Несмотря на широкую доступность разных препаратов, 
около 45,5% пациентов с АГ, получающих антигипертензив-
ную терапию (АГП) в США, не достигают целевого уровня АД 
(менее 140/90 мм рт. ст.). В России только 21,5% пациентов 
с АГ, принимающих АГП, достигается целевой уровень АД 
(20,5% мужчин и 22,5% женщин), а у 78,5% пациентов уро-
вень АД остается повышенным. Существующие рекомендации 
указывают на то, что большинству пациентов с АГ требуется 
назначение 2 и более АГП для контроля АД. Терапия, включа-
ющая два препарата и более рекомендована пациентам с вы-
соким и очень высоким риском ССО [3-6].

Одним из осложнений, связанных с АГ, является нейросен-
сорная тугоухость (НСТ) [7-8] . Заболевания органа слуха про-
должают оставаться ведущей проблемой в оториноларинго-
логии, имеющей большой социальный и медицинский аспект. 
Более того, в современном мире неуклонно растет количество 
людей страдающих снижением слуха. При этом поражение 
звуковоспринимающего отдела анализатора по данным раз-
личных авторов наблюдается в 70-95% случаев [7].

Хроническая нейросенсорная тугоухость (ХНТ), (синони-
мы – неврит слухового нерва, перцептивная тугоухость, сен-
соневральная тугоухость) – понятие собирательное, указыва-
ющее на поражение слухового анализатора, начиная от органа 
Корти, проводящих путей внутреннего уха и цНС, вплоть до 
высшего его отдела – коры головного мозга [8]. Наиболее 
частыми причинами нейросенсорной тугоухости являются 
расстройства кровообращения в сосудах внутреннего уха и 
головного мозга, развивающиеся на фоне АГ, атеросклероза, 
нарушения кровообращения в вертебробазилярном бассейне. 
В других случаях сосудистые нарушения носят вторичный ха-
рактер: например, при вирусных инфекциях, аутоиммунных 
состояниях, нарушениях липидного обмена [9]. Ишемия ор-
ганов слуха, при отсутствии какой-либо патологии органного 
магистрального кровотока, может быть проявлением микро-

сосудистой недостаточности, вызванной изменением тонуса, 
возникающей, как правило, на фоне повышения агрегации 
тромбоцитов и гиперкоагуляции [10]. Однако, наиболее часто 
имеет место сочетание ХНТ с АГ, которое по литературным 
данным составляет около 17-19% [11].

Реакция внутреннего уха и, в первую очередь улитки, на 
сосудистые изменения обусловлены особенностями кровос-
набжения этой области: внутренне ухо кровоснабжается толь-
ко одним сосудом — лабиринтной артерией, конечной ветвью 
системы базилярной артерии. Лабиринтная артерия отдает 
густую сеть мелких артериальных стволов к основанию улит-
ки, что создает хорошие условия для кровоснабжения. Но, от-
носясь к терминальным сосудам, лабиринтная артерия имеет 
в стенках гладкую мускулатуру и поэтому кровоток в улитке 
зависит от общего артериального давления и от состояния 
мозгового кровообращения [11].

Известно, что активность ренин-ангиотензин-альдостеро-
новой системы (РААС) играет важную роль в патогенезе мно-
гих сердечно-сосудистых заболеваний, в том числе и АГ [12]. 
РААС является циркулирующей нейроэндокринной системе, 
основными компонентами которой служат ренин, ангиотен-
зиноген, ангиотензин I, ангиотензин-превращающий фермент 
(АПФ), ангиотензин II (AТ-II), альдостерон и специфические 
рецепторы. Активация РААС в основном реализуется через 
образование АТ-II, физиологические реакции которого опос-
редуются через стимуляцию рецепторов АТ1, вызывая такие 
эффекты, как: вазоконстрикция и повышение АД; реабсорб-
ция натрия в почечных канальцах и в кишечнике; стимуляция 
синтеза альдостерона; ремоделирование сосудистой стенки и 
миокарда; активация симпатоадреналовой системы; повыше-
ние чувствительности барорецепторов; высвобождение арги-
нина и вазопрессина; задержка воды в организме; повышение 
гликогенолиза и глюконеогенеза; высвобождение ренина; 
вазоконстрикция приносящих и, в еще большей степени, вы-
носящих артериол почечных клубочков, сокращение мезанги-
альных клеток и снижение почечного кровотока [13].

В головном мозге стимуляция присутствующих АТ1-
рецепторов может регулировать сосудодвигательные центры 
(контроль АД) и центр жажды через высвобождение вазопрес-
сина и катехоламинов. С другой стороны, существующие АТ2-
рецепторы выполняют «полезные функции», такие как вазо-
дилатация, ингибирование пролиферации гладкомышечных 
клеток, процессы заживления, репарации и регенерации, обе-
спечивая дополнительный органопротективный эффект [13].

Важно отметить, что нежелательные гемодинамические 
реакции при активации РААС заключаются в первую очередь в 
вазоконстрикции и повышении АД, что зависит также и от сти-
мулирующего действия АТ II на другие прессорные системы. 
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Известно, что эффекты АТ II в организме можно нивели-
ровать двумя путями: изменить его синтез (например, при-
менением ингибиторов АПФ) или блокировать его действия, 
которые осуществляются за счет связывания АТ II cо спец-
ифическими мембранными АТ1-рецепторами при назначении 
блокаторов рецепторов АТ II (БРА). Однако фармакологиче-
ское ингибирование АПФ не приводит к полной блокаде об-
разования АТ II, становится понятной ведущая роль для кли-
нической практики БРА [14].

БРА (сартаны) - класс антигипертензивных препаратов, 
являющихся селективными непептидными блокаторами (ан-
тагонистами) АТ1-рецепторов и не оказывающих прямого 
влияния на кининовую систему. Вследствие блокады АТ1-
рецепторов снижается повышенное АД за счет уменьшения 
вазоконстрикции, высвобождения альдостерона и катехола-
минов, реабсорбции натрия и воды. БРА сочетают высокую 
антигипертензивную эффективность с мощными органопро-
тективными свойствами и хорошей переносимостью. Они 
способны предотвращать, либо вызывать обратное развитие 
эндотелиальной дисфункции, уменьшать гипертрофию глад-
кой мускулатуры сосудистой стенки, гипертрофию левого 
желудочка, а также внутриклубочковое давление и протеину-
рию, приводят к предупреждению фиброзирования в сосудах, 
сердце и почках.

Мировой опыт последних 20-лет показал, что БРА среди 
современных АГП демонстрируют хорошую приверженность 
к лечению. БРА предположительно могут иметь и иной спектр 
действия по сравнению с ингибиторами АПФ. Высвобождение 
ренина контролируется по принципу обратной отрицательной 
связи с АТ1-рецепторами на клетках юкстагломерулярного 
аппарата: когда рецептор стимулируется, ренин ингибируется 
[13,14]. Для лечения АГ у больных в сочетании с ХНТ, по всей 
видимости, приоритетным является назначение препаратов, 
которые контролируют активность РААС, а именно - БРА. 

Одним из наиболее современных БРА в является олме-
сартана медоксомил — представитель класса бифениловых 
тетразолов, применяемый для лечения АГ, в виде монотера-
пии или в комбинации с другими АГП. Доказана его отличная 
переносимость: частота побочных эффектов  в исследовани-
ях была сравнима с плацебо [15].

Экспериментальные и клинические исследования выявили 
ряд положительных эффектов характерных для олмесартана:

1) выраженный антигипертензивный эффект. Препарат 
снижает систолическое и диастолическое АД, обеспечивая 
устойчивое снижение АД на протяжении 24 часов, включая 
ранние утренние часы [15, 16, 19];

2) доказана долговременная эффективность снижения 
АД у пожилых пациентов, в связи с уменьшением жесткости 
артериальной стенки и этот эффект, вероятно, не связан со 
снижением САД, а обусловлен вазопротекцией [17, 18]; 

3) снижения резистентности коронарных артерий и положи-
тельное влияние на процессы ремоделирования левого пред-
сердия у больных с АГ - кардиопротективные эффекты [20];  

4) уменьшение толщины комплекса интима-медиа (ТИМ) 
сосудистой стенки и объема больших атеросклеротических 
бляшек - вазопротективный эффект [21];  

5) уменьшение воспалительных изменений в сосудистой 
стенке, антиоксидантное действие [22];   

6) Нефропротективные эффекты [23].    
Кроме указанных положительных характеристик олме-

сартана, предполагается его влияние на экспрессию так на-

зываемого АПФ2, тем самым способствуя превращению AT II 
в пептид АТ(1-7), обладающий дополнительными вазодилати-
рующими и антипролиферативными свойствами [24].  

С учетом выше сказанного представляется особенно акту-
альным изучить эффективность олмесартана у больных АГ с 
ХНТ в составе комбинированной терапии, что и явилось целью 
данного исследования. 

Материалы и методы.
В открытое, сравнительное, контролируемое исследова-

ние были включены 75 больных в возрасте 45-70 лет (средний 
возраст (54,8±10,3) с АГ I-II степени и ХНТ (31% мужчины). 
Все пациенты дали информированное согласие на участие в 
исследовании, которое было одобрено локальным этическим 
комитетом. 

Критериями включения в исследование были больные с 
ситолическим АД (САД) - 140-179 мм рт.ст. и диастолическим 
АД (ДАД)- 90-109 мм рт.ст, без предшествующего приема АГП.

Критериями исключения были: ИБС (стенокардия покоя, 
острый коронарный синдром, постинфарктный кардиоскле-
роз); хроническая сердечная недостаточность II-IV ФК; на-
рушения ритма сердца, требующие лечения; вторичная АГ; 
острые нарушения мозгового кровообращения; постоянный 
прием нестероидных противовоспалительных препаратов; са-
харный диабет  типа 2, индекс массы тела> 30кг/м2, непере-
носимость ИАПФ или БРА в анамнезе.

После «отмывочного периода» в течение 5-7 дней больные 
получали  олмесартан в дозе 10-20 мг в сутки или эналаприл 
10-20 мг в сутки. Если при контрольном исследовании не до-
стигалось целевое АД менее 140/90 мм рт.ст., дозу препарата 
увеличивали в 1,5 - 2 раза. При сохраняющейся АГ на фоне 
монотерапии к лечению добавляли индапамид 2,5 мг в сутки.

В зависимости от назначенной терапии больные были рас-
пределены на 4 группы, сопоставимые по полу, возрасту, ин-
дексу массы тела, исходным САД, ДАД и длительности АГ. Все 
больные получали комплексную терапию для лечения ХНТ, 
включающую кавинтон, мексидол, витамины (В1, В6, РР, С), 
но отличались по лечению АГ: больные 1 группы (20 человек) 
получали олмесартан (кардосал, Берлин/Хеми, Менарини) в 
дозе 10-40 мг/сут., 2-ой (18 человек) - олмесартан в дозе 10-
40 мг/сут. и индапамид в дозе 2,5 мг/сут. , 3-ей (20 человек)- 
эналаприл (берлиприл, Берлин/Хеми, Менарини) в дозе 10-40 
мг/сут., 4-ой (17 человек) – эналаприл  в дозе 20-40 мг/сут. и 
индапамид в дозе 2,5 мг/сут. 

Всем больным проводили комплексное клинико-инструмен-
тальное обследование исходно и через 6 месяцев наблюдения.

Суточное мониторирование АД (СМАД) проводилось не-
инвазивным способом с помощью портативного регистратора 
(Кардиотенз, Венгрия), осуществляющего регистрацию АД и 
ЧСС осциллометрическим методом в течение 24 часов с ин-
тервалами 15 минут  во время бодрствования и 30 минут в 
ночной период. ТИМ определялась при ультразвуковом ис-
следовании экстракраниальных сегментов общей сонной ар-
терии стандартным методом. Для определения реологических 
свойств крови и плазмы использовали вискозиметр ротаци-
онного типа АКР-2. Измерение вязкости крови проводилось 
на скоростях сдвига 200 с-1, 100 с-1 и 20 с-1.

Отношение величин вязкости крови при 100 и 200 с-1 

характеризует деформируемость эритроцитов (индекс де-
формируемости). Агрегационную активность тромбоцитов 
изучали по методу G.Born в модификации В.Г. Лычева с вы-
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числением суммирующего индекса агрегации по Howard et 
al.  В качестве индуктора агрегации использовали аденеозин-
дифосфат (АДФ) в конечной концентрации 2 мкМ. Исследо-
вание проводили на фотоэлектроколориметре КФК-2 МП 
(Россия). Исследование липидного спектра крови проводили 
ферментативным методом с использованием реактивов фир-
мы «Boeringer Mannheim».

Всем больным с целью выявления этиологии и патогене-
за ХНТ, помимо общеклинического исследования, проводили 
осмотр ЛОР органов с исследованием состояния слуховых 
труб (пробы Тойнби, Вальсальвы, Политцера). Для исследо-
вания слуха использовали шепотную и разговорную речь, 
камертональное исследование с выполнением тестов Вебера, 
Ринне, Федериче, желле. Тональную пороговую аудиометрию 
проводили с уровнем фонового шума менее 30 дБ на аудио-
метре Medimate 622 (Madsen electronics, Дания), в диапазоне 
частот от 125 до 8000 Гц по воздушной проводимости и от 250 
до 6000 Гц по костной проводимости. 

Все исследования проводили исходно и  через 6 месяцев 
после терапии. Статистическую обработку проводили мето-
дом вариационной статистики путем вычисления средней 
арифметической (М), ошибки средней арифметической (sd), 
критерия Стьюдента (t). Достоверность различия определяли 
при p<0,05.

Результаты и обсуждение.
Во всех группах больных исходные демографические по-

казатели, степень тяжести НСТ, а также среднесуточные зна-
чения САД и ДАД были одинаковыми и составили в 1-й груп-
пе: 153,2±1,3/92,3±2,5 мм рт.ст.; во 2-й: 154,6±1,5/95,2±1,7 
мм рт.ст; в 3-й: 152,2±2,7/94,6±1,2 мм рт.ст; в 4-й: 
156,9±1,5/96,8±1,7 мм рт.ст.

До назначения антигипертензивных препаратов была 
установлена положительная корреляционная связь между АГ 
и ХНТ. Корреляционная связь между САД и данными аудио-
метрии: коэффициент корреляции (r) - 0,91 (р<0,01), между 
ДАД и данными аудиометрии r - 0,93 (р < 0,01), между САД и 
шумом в ушах r - 0,64 (р < 0,05), между ДАД и шумом в ушах 
r - 0,63 .(р < 0,05).  

Через 6 месяцев терапии во всех группах больных отмеча-
лось улучшение клинического состояния: уменьшение голов-
ной боли, улучшение сна, работоспособности, уменьшение го-

ловокружений, шума в голове. На фоне терапии наблюдалось 
достоверное снижение среднесуточных показателей САД и 
ДАД. Динамика показателей СМАД представлена в таблице №1. 

В 1-я группе больных целевые значение суточных показа-
телей АД были достигнуты у 13 (65 %) больных. Наблюдалось 
достоверное снижение, как среднесуточного САД (130,7 ± 1,5 
мм рт. ст., р<0,01), так и среднесуточного ДАД (88,4 ± 1,6 мм 
рт. ст., р <0,01).

 На фоне лечения олмесартаном и индапамидом (2-я груп-
па), целевых значений АД достигли 15 (83,3%) больных. От-
мечено снижение среднесуточных показателей САД и ДАД до 
131,5±2,4/81,1±3,2 мм.рт.ст. (р<0,01). При применении энала-
прила (3-я группа наблюдения) целевых значений АД достиг-
ли 60% больных. Среднесуточные показатели САД и ДАД че-
рез 6 месяцев лечения составили: 134,9±1,8/ 87,6±1,3 мм рт.ст 
(p<0,01). Применение эналаприла и индапамида (4-я группа) 
позволило достичь целевых значений АД у 76,5% больных. 
После 6 месяцев терапии среднесуточные показатели САД и 
ДАД составили: 131,1±1,4/83,9±1,5мм рт.ст. (р<0,01).

Обращает на себя внимание и другие показатели СМАД, 
представленные в таблице №1 (ВГИ САД и ДАД, ВУП САД И 
ДАД, СУП САД и ДАД), которые также на фоне проводимой 
терапии во всех группах наблюдения имели положительные 
изменения, особенно выраженные в 1-й и 2-ой группах, по 
сравнению с 3-й и 4-ой группами. 

При ведении больных с АГ важно оценить степень ночно-
го снижения АД, которое характеризует риск развития ССО. 
При сравнении результатов, полученных при использовании 
различных схем лечения установлено, что степень ночного 
снижения АД (СНС) достоверно увеличилась для САД и ДАД 
в 1 группе в среднем на 13,7% (р<0,05 и 12,1 % (р<0,05), во 2 
группе – на 19,8% (р <0,01) и 25,7 % (р<0,01). В контрольных 
группах: 3 группе — на 9,5% (р<0,05) и 9,2% (р<0,05) и в 4 
группе СНС - на 12,4% (р<0,05) и 11,8% (р<0,05) соответствен-
но от исходного значения. Распределение больных по типам 
СНС представлена в таблице №2. 

Как видно из таблицы №2, во всех группах наблюдения 
на фоне проводимой терапии отмечена положительная дина-
мика суточных профилей АД, однако, количество больных с 
нормальным суточным ритмом стало больше  в 1-ой и 2-ой  
группах, получавших  терапию олмесартаном и сочетание ол-
месартана с  индапамидом.

Таблица 1. Динамика показателей СМАД на фоне различных схем терапии

Показатель 1-я гр. (n=20) 2-я гр. (n=18) 3-я гр. (n=20) 4 –я гр. (n=17)

Среднесут. САД 130,7±1,5(-14,9) 131,4±1,4(-17,1) 134,9±1,4(-12,1) 131,1 ± 1,4(-15,7)

Среднесут ДАД 88,4±2,6(9,5) 81,6±1,3(-14,3) 87,6±1,3(-7,5) 83,9 ± 1,5(-13,1)

ВГИ САД 25,1±1,8(-47,1) 24,5±3,3(-49,4) 37,8±2,2(-23,9) 33,6 ± 3,2(-36,7)

ВГИ ДАД  22,3±2,4(-33,2) 23,8±2,5(-32,9) 38,0±2,3(-8,7) 35,0 ± 2,0(-17,4)

ВУП САД 43,2±1,3(-8,7) 36,4±2,5(-17,6) 45,1±1,2(-6,0) 43,9 ± 1,7(-10,4)

ВУП ДАД 26,4±1,3(-10,2) 23,7±1,3(-14,1) 29,2±1,4(-6,1) 27,9 ± 1,5(-12.2)

СУП САД 7,9±0,3(-35,2) 6,5±0,3(-43,5) 14,1±0,2(-8,8) 12,8 ±0,4(-9,4)

СУП ДАД 6,6±0,3(-36,5) 5,1±0,2(-45,2) 12,5±0,3(-10,7) 12,5 ± 0,3(-11,9)

СНС САД 13,5±1,4(+13,7) 13,4±1,4(+19,8) 11,7±1,7(+9,5) 11,8 ±1,4(+12,4)

СНС ДАД 13,0±1,3(+12,1) 13,2±1,2(+25,7) 12,3±1,5(+9,2) 13,5 ±1,5(+11,8)
Данные представлены - М±sd, (Δ %)
ВГИ  – временной гипертонический индекс; ВУП - величина утреннего повышения артериального давления,
СУП – скорость утреннего повышения артериального давления, СНС – степень ночного снижения артериального давления. 
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Результаты межгруппового сравнения динамики показате-
лей СМАД (таблица №3) показывают, что наиболее выражен-
ные антигипертензивные эффекты получены после лечения 
больных с АГ I - II степени в сочетании с ХНТ при монотерапии 
олмесартаном (1 группа) и олмесартаном с индапамидом (2 
группа). Особено обращает на себя внимание выраженная по-
ложительная динамика уменьшения СУП САД и ДАД, ВУП САД  
и ДАД, повышение СНС САД и ДАД, что является важным при 
проведении антигипертензивной терапии, а также для профи-
лактики развития ССО АГ, включая ранние в утренние часы. 

Таким образом, монотерапия олмесартаном и в комбина-
ции с индапамидом по сравнению с другими группами в боль-
шей степени позволяет контролировать уровень АД в течение 
24 часов, положительно влияет на суточный профиль АД, спо-
собствуя нормализации суточного ритма САД и ДАД.

Известно, что АГ является одним из важных факторов 
риска развития эндотелиальной дисфункции. В связи с этим 
было изучено тромбоцитарное звено гемостаза, имеющее 
взаимосвязь с патологическими процессами в сосудистой 
стенке и эндотелиальной дисфункцией. При оценке исходных 
показателей отмечалось повышение спонтанной агрегации и, 
в большей степени, АДФ-индуцированной агрегации тромбо-
цитов. В среднем исходный уровень спонтанной агрегации 
составил 14,8±3,1%- в 1-й, 15,2±2,5%- во 2-й, 13,8±3,4% -в 
3-й, 14,2±1,6%- в 4-й группах; АДФ- индуцированной агре-
гации составил 52,4±2,2%- в 1-й группе, 56,1±1,8%-во 2-й, 
49,3±1,9%- в 3-й, 50,3±1,3%- в 4-й. Через 6 месяцев терапии 
во всех группах наблюдения выявлено достоверное (р<0,05) 
снижение до нормализации агрегационной активности тром-
боцитов. Уменьшение спонтанной и индуцированной АДФ 
агрегации тромбоцитов составило 13,7% и 6,2% соответ-
ственно в 1 группе наблюдения, 22,8% и 9,1% -во 2 группе, 
11,9% и 4,4 % -в 3 группе, 17,3- в 4 группе (р< 0,05). Стати-

стически значимых различий в степени снижения исходно по-
вышенной интенсивности спонтанной и индуцированной АДФ 
агрегации тромбоцитов у пациентов всех групп наблюдения 
не обнаружено.

Изменение реологических свойств крови у пациентов при-
вело к достоверному снижению исходно повышенной вязко-
сти крови на всех скоростях сдвига: 200об/с, 100об/с, 20об/c.- 
в 1-ой группе на 11,6%; 11,4%, 9,5% соответственно (все р 
<0,05), во 2-й - на 26,7% (р<0,05), 17,1%, 11,2% (все р<0,05); 
в 3-й - на 12%, 11,1%, 9,2% (все р<0,05); в 4-й -20,3%, -10,7%, 
-7,8% (все р<0,05). При этом изучаемые показатели суще-
ственно приблизились к нормальным значениям, но не до-
стигли их. Кроме того, увеличился индекс деформируемости 
эритроцитов (ИЭ) на 5,6% (р>0,05), 5,9% (р>0,05), 5,1% (р> 
0,05), 5,4% (р>0,05) при достоверном (р<0,05) уменьшении  
индекса агрегации эритроцитов (ИАЭ) на 8,7%, 9,8%, 8,1%, 
8,4% в первой, второй, третьей и четвертой группах соответ-
ственно что указывает на улучшение реологических свойств 
крови. Таким образом, наиболее существенные положитель-
ные изменения в тромбоцитарном звене гемостаза и реоло-
гических свойствах крови были получены  при применении 
олмесартана, как в моно- , так и в комбинированной терапии 
с индапамидом. 

В связи с тем, что в работе применялся тиазидоподобный 
диуретик индапамид, который может привести к метаболиче-
ским нарушениям, была проанализирована динамика липид-
ного спектра до и после лечения. В результате проведенного 
анализа, во всех группах отмечались благоприятные тенден-
ции в липидном спектре, однако динамика изучаемых пока-
зателей не носила достоверный характер (таблица №4). Было 
получено снижение общего холестерина, его атерогенных 
фракций (ЛПНП, ЛПОНП), триглицеридов и прирост ЛПВП, 
что в целом привело к снижению индекса атерогенности на 

Таблица 2. Разделение пациентов по подгруппам в зависимости от степени ночного снижения АД на фоне различных схем 
терапии у больных АГ I-II степени с ХНТ (n=75)

1 группа 2 группа 3 группа 4 группа

Тип СНС Исход. Через 6 
мес.

Исход Через 6 
мес.

Исход Через 6 
мес.

Исход Через 6 
мес.

Dippers 10(50%) 13(65%) 11(61,1%) 14(77,8%) 12(60 %) 14(70%) 9(52,9%) 11(64,7%)

Non-dippers 5 (25%) 7(35%) 5(27,8%) 3 (16,7%) 5(25%) 4(20%) 4(23,5%) 4(23,5%)

Over-dippers 4 (20%) 0 2(11,1%) 1 (5,5 %) 3(15%) 2(10%) 3(17,6%) 2(11,8%)

Night-
peakers

1 (5%) 0 0 0 0 0 1(5,8%) 0

Таблица 3. Межгрупповое сравнение динамики показателей СМАД (Δ, %)

Показатель. 1 гр. 2 гр. 3 гр. 4 гр. P1-2 P1-3 P2-4

Среднесут.САД -14,9 -17,1 -12,1 -13,7 р>0,05 р>0,05 р<0,05

Среднесут.ДАД -9,7 -14,3 -7,5 -9,1 р<0,05 р<0,05 Р<0,05

ЧСС -1,9 -3,1 -3,1 -2,9 р>0,05 р>0,05 р>0,05

ВГИ САД -47,1 -49,4 -23,9 -36,7 р>0,05 р<0,05 р<0,05

ВГИ ДАД -33,2 -32,9 -8,7 -17,4 р>0,05 Р<0,01 р<0,01

ВУП САД -8,7 -17,6 -6,0 -10,4 р<0,01 р>0,05 р<0,01

ВУП ДАД -10,2 -14,1 -6,1 -12,2 р<0.05 р<0,05 р>0,05

СУП САД -5,2 -43,5 -8,8 -9,4 р<0,05 р<0,01 р<0,01

СУП ДАД -6,5 -45,2 -10,7 -11,9 р<0,05 р<0,01 р<0,01
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14,9%, 14,8%, 6,5% и 6,9% в первой, второй, третьей и четвер-
той группах соответственно.

Максимальный положительный эффект на показатели 
липидного профиля плазмы крови отмечался у пациентов, 
принимавших комбинацию БРА олмесартана и тиазидоподоб-
ного диуретика индапамида. Преобладание благоприятного 
воздействия сочетанного применения этих препаратов на ли-
пидный состав плазмы, что указывает на их метаболическую 
нейтральность и безопасность.

Установлено, что утолщение ТИМ более 75-процентиля  
для возраста, пола, расы ассоциировано с повышенным ри-
ском развития ССО и фатального исхода независимо от тра-
диционных факторов риска [25]. Мета-анализ Lorenz М. W et 
al.продемонстрировал значительное увеличение риска разви-
тия инфаркта миокарда в 1,26 раза и инсульта в 1,32 раза на 
каждое стандартное отклонение увеличения ТИМ [26].

При изучении влияния указанной терапии на динамику 
ТИМ общей сонной артерии были получены следующие ре-
зультаты, представленные в таблице №5.

Как видно из таблицы, наиболее выраженный вазопротек-
тивный эффект был получен в группе больных принимаваших 
олмесартан как в моно -, так и в комбинации с индапамидом. 
Таким образом, полученные результаты исследования указы-

вают на улучшение структуры и функции сосудистой стенки у 
больных с АГ в сочетании с ХНТ.

Влияние различных схем терапии на течение
ХНТ у больных с АГ.
С этой целью исследуемые группы были распределены по 

степени ХНТ: 1 степень тугоухости была выявлена у 10 (13,3%) 
пациентов, 2 степень – 31 (41,3%), 3 степень – 30 (40%) и 4 
степень – 4 (5,3%). Шум различной интенсивности беспокоил 
62  больных (82,6 %).

На фоне проводимой терапии к 6 месяцу наблюдения 
было достигнуто улучшение аудиометрических показателей 
во всех 4 группах наблюдения (таблица №6).

В 1 группе средняя слуховая чувствительность в области 
низких частот улучшился в среднем на 12,3 ± 1,1дБ, в области  
средних - на 14,1 ± 1,3дБ, высоких - на 13,9 ± 1,5дБ. Во 2-й  
группе - в области: низких частот улучшился в среднем на 12,2 
± 1,2 дБ,   средних - на 13,7 ± 1,3дБ, высоких - на 13,2 ± 1,4дБ. 
В 3-й группе слух в области: низких частот улучшился в сред-
нем на 8,3 ± 1,2дБ,   средних - на 9,3 ± 1,2дБ, высоких - на 8,7 
± 1,5дБ. В 4-й группе слух в области: низких частот улучшился 
в среднем на 8,4 ± 1,3дБ,   средних - на 9,5 ± 1,4дБ, высо-
ких - на 8,6 ± 1,6дБ. Динамика указанных показателей носила 

Таблица 4. Динамика показателей липидного спектра крови у больных АГ I-II  с  ХНТ к концу 6 месяца терапии

Показатель 1 группа 2 группа 3 группа 4 группа

ОХ 239,5±14,9(-9,6) 237,3±15,3(-14,3) 276,3±15,6 (-7,7) 238,2±16,9 (-8,1)

ТГ 188,3±9,6(-10,1) 188,0 ±9,5(-7,2) 201,6 ± 11,9(-4,8) 194,1± 8,8(-6,8)

ЛПВП 47,3±4,2(+ 8,9) 60,9±4,2(+10,1) 58,5±4,3 (+ 6,4) 59,1±4,2(+8,3)

ЛПОНП 43,3±4,4(-7,8) 42,9±6,4(-11,2) 50,5 ±6,3(-7,0) 50,6±5,9 (-6,3)

ЛПНП 149,1±12,2(-9,3) 146,6±10,3(-8,6) 172,1±11,5 (-6,9) 157,1±10,4(-7,5)

Индекс атерогенности 4,0±0,3(-14,9) 4,0±0,2(-14,8) 4,3 ± 0,5(-6,5) 4,7±0,2(-6,9)

Данные представлены - М±sd, (Δ %)
ОХ - общий холестерин, ТГ – триглицериды, ЛПВП – липопротеиды высокой плотности, ЛПОНП – липопротеиды очень низкой 
плотности, ЛПНП – липопротеиды низкой плотности.

Таблица 5. Изменение показателя комплекса ТИМ к концу 6 месяца терапии (n=75)

Группа М±sd , Δ % ТИМ p

1 0,87 ± 0,04(-18,2) p < 0,05

2 0,85 ± 0,04(-17,4) p < 0,05

3 0,95 ± 0,03(-8,6) p < 0,05

4 0,93 ± 0,04(-9,7) p < 0,05

Данные представлены - М±sd, (Δ %)
ТИМ – толщина комплекса интима-медиа

Таблица 6. Изменение показателей тональной пороговой аудиометрии с АГ I-II степени с ХНТ (Δ, %)

Группа
Частоты 

125-500Гц
Частоты 

500 – 2000Гц
Частоты 

4000 -8000Гц

1 -46,9** -38,9** -25,5*

2 -45,8** -37,6* -24,8*

3 -30,6* -26,4* -15,4*

4 -31,4* -26,8* -15,3*

* - р<0,05,  ** - p<0,01
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достоверный характер во всех группах наблюдения (р<0,05), 
особенно выраженная при применении в схемах лечения ол-
месартана. Межгрупповые различия носили достоверный ха-
рактер: р(1-3) < 0,05, р(2-4) < 0,05. 

Ушной шум, как субъективный критерий, значительно влия-
ющий на качество жизни, зачастую являлся доминирующей жа-
лобой больных с АГ и ХНТ. При анализе полученных результатов 
исследования по динамике уровня шума на фоне различных 
схем терапии был получен более выраженный благоприятный 
эффект у больных 1-й и 2-й групп, получавших олмесартан. 
Так, после 6- месячного лечения: в 1-й группе ушной шум исчез 
у 4 (20%), уровень шума снизился у 10 (50%), у 6 (30%) боль-
ных шум сохранился; во 2-й группе ушной шум исчез у 4 (22%), 
уровень шума снизился у 10 (56 %), у 4 (22%) больных шум 
сохранился; в 3-й группе шум не исчез ни у одного  больного, 
уровень шума снизился у 9 (45 %), у 11 больных (55%) шум со-
хранился; в 4-й группе - не исчез ни у одного больного, уровень 
шума снизился у 8 больных (47 %), у 9 (53 %) - шум сохранился 
на прежнем уровне.

Заключение
Проведенное исследование показало, что олмесартан бо-

лее эффективен при лечении АГ у больных с ХНТ, поскольку 
не только эффективно снижает АД и нормализует его суточ-
ный профиль, но и существенно влияет на уменьшение ТИМ, 
положительно влияет на агрегационную активность тромбо-
цитов, вязкость крови и липидный обмен, что в том числе при-
водит к улучшению слуха и уменьшению ушного шума.
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ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ 
ИССЛЕДОВАНИЯ АТЕРОСКЛЕРОЗА

EPIDEMIOLOGICAL-MORPHOLOGICAL RESEARCH  
OF ATHEROSCLEROSIS

РЕЗЮМЕ
Цель исследования: задачей эпидемиологических морфо-

логических исследований атеросклероза является изучение его 
распространенности в различных популяциях населения. Эти ис-
следования имеют своей целью установление частоты и выражен-
ности атеросклеротических поражений в определенных участках 
артериальной системы и изучение различных факторов (факторов 
риска), влияющих на развитие атеросклеротического процесса.

Материалы и методы: проведены повторные эпидемиологи-
ческие морфологические исследования атеросклероза по про-
грамме ВОЗс интервалом 25 лет и 40 лет в пяти городах Европы 
и некоторых городах бывшего Советского Союза с учетом этниче-
ского состава населения. В исследовании использован визуально-
планиметрический метод.

Результаты исследования: при повторном исследовании 
через 25 и 40 лет выявлено ускоренное развитие атеросклероза  
у мужчин большинства городов, за исключением мужчин Праги  
и Мальме. У аборигенов Ашхабада, Бишкека и Якутска атероскле-
роз был значительно менее выраженным, чем у неаборигенов  
в тех же городах в 1-м и 2-м исследованиях. Ускоренное разви-
тие атеросклероза в азиатских популяциях сопровождалось уве-
личением площади липидных пятен, в европейских популяциях 
различия между исследованиями по площади липидных пятен  
в аорте и коронарных артериях были значительно меньшими. Для 
2-го исследования было характерным увеличение частоты и пло-
щади кальциноза в аорте и коронарных артериях, что сочеталось 
с увеличением частоты коронарных стенозов. Группа практически 
здоровых людей, умерших от случайных причин, может быть ис-
пользована в настоящее время для эпидемиологических морфо-
логических исследований атеросклероза, с целью изучения есте-
ственного развития атеросклероза в популяции.

Заключение: установлен факт: атеросклероз является доста-
точно мобильным процессом. Существенные изменения темпов 
его развития на популяционном уровне могут происходить уже 
на протяжении 20-25 лет,  т.е. на протяжении жизни одного по-
коления. Это обстоятельство является важным для понимания 
возможностей воздействия на течение атеросклероза у человека, 
влияя на различные факторы риска заболевания.

Ключевые слова: атеросклероз, ИБС, эпидемиология, морфо-
логия, коронарные артерии, аорта, факторы риска.

SUMMARY
Aim: the aim of epidemiological-morphological research 

of atherosclerosis is to analyze the disease spread in various 
human populations, evaluate the frequency and severity of 
atherosclerotic lesions in given areas of arterial bed, and 
assess the effects of various risk factors on atherosclerosis 
progression.

Sabjects and methods: the research was performed in 
various ethnic populations according to the WHO program at 
25- and 40-year intervals in five European and several cities of 
the formed Soviet Union. Visual-planimetric method was used. 

Results: аcceleration of atherosclerosis development was 
revealed in male populations of all studied cities with exception of 
Prague and Malmo. Atherosclerosis was much less pronounced 
in native populations of Ashkhabad, Bishkek and Yakutsk than 
in nonabogines at both phases of the research. Accelerated 
development of atherosclerosis in Asian populations manifested 
itself as an increase in the lipid spot square in the aorta and 
coronary arteries in comparison with European populations. At 
the second stage of the research, an increase in the frequency 
and square of aortic and coronary calcinoses coincided with 
an increase in the frequency of coronary stenoses. Practically 
healthy individuals died of various causes can be the subjects 
of epidemiological-morphological research to study the 
development of atherosclerosis in a population. 

Conclusion: сonsiderable changes in the rate of 
atherosclerosis development at the population level occur 
within a 20-25-year period, i.e., within one generation. This is 
important for controlling atherosclerosis rate by modifying its 
various risk factors.

Key words: atherosclerosis, CHD, epidemiology, 
morphology, coronary arteries, aorta, risk factors.
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Сведения об авторах

Введение 
Основной причиной развития инфаркта миокарда, сосу-

дистых поражений головного мозга и нижних конечностей 
является атеросклероз (Ат), приводящий к стенозированиюи 
обтурации соответствующих артерий. Массовый характер рас-
пространения атеросклероза у населения большинства стран, 
начало развития заболевания задолго до клинических его про-
явлений, несомненная зависимость его развития от многих 
кардиоваскулярных факторов риска — все это определяет це-
лесообразность и практическую значимость проведения эпиде-
миологических исследований  Ат [1,2,3].

Основной задачей эпидемиологических морфологических 
исследований Ат является изучение его распространенности  
в различных популяциях населения. Эти исследования имеют 
своей целью не только установление частоты и выраженно-
сти атеросклеротических поражений в определенных участках 
артериальной системы, но и изучение различных факторов 
(факторов риска), влияющих на развитие атеросклеротиче-
ского процесса. В этой связи эпидемиологические исследова-
ния включают не только непосредственную характеристику Ат,  
но и получение о каждом умершем максимально полной инфор-
мации (профессия, масса сердца, толщина подкожного жирово-
го слоя, употребление алкоголя, курение, масса тела, наличие 
артериальной гипертонии, сахарного диабета и др.).

В течение последних десятилетий заболеваемость и смерт-
ность от сердечно-сосудистых заболеваний в популяциях населе-
ния большинства регионов России остается высокой. Эти заболе-
вания являются причиной 57% всех смертей населения страны. 
В структуре смертности от сердечно-сосудистых заболеваний 
ИБС и цереброваскулярные заболевания составляют 85%. [4, 5]. 
С другой стороны, во многих западных странах за тот же период 
произошло заметное снижение смертности от ИБС [6,7]. Значи-
тельно возросшее число операций коронарного шунтирования  
и баллонной ангиопластики коронарных артерий, возможно, по-
служило одной из причин снижения смертности от ИБС в некото-
рых странах. Однако до сих пор мало известно об эволюции за этот 
период одной из основных причин ИБС - атеросклерозе коронар-
ных артерий. Для изучения изменений в динамике развития Ат, то 
есть его эволюции, у мужчин различных городов было проведено 
повторное эпидемиологическое морфологическое исследование 
Ат на аутопсийном материале спустя 25 и 40 лет [8, 9].

Материалы и методы
Эпидемиологические исследования Ат, основанные на из-

учении аутопсийных материалов, были проведены по про-

грамме Международного атеросклеротического проекта 
(МПА) и по аналогичной программе Всемирной организа-
ции здравоохранения (ВОЗ) в пяти городах Европы [10,11],  
а также в некоторых городах бывшего Советского Союза [1,2].

Первое исследование проведено в 1963-1966 гг., второе – в 
1985-1989 гг. Повторные эпидемиологические морфологиче-
ские исследованияАт с интервалом 25 лет были проведены  
в следующих европейских городах - Мальме (Швеция), Прага 
(Чехия), Рига, Таллинн, Тарту, Харьков, Ялта (города бывше-
го СССР) и азиатских городах — Ашхабад, Бишкек, Иркутск, 
Якутск. В городах Средней Азии и Якутске учитывался также  
и этнический состав населения (аборигены — А и неабори-
гены — НА). Всего во всех городах изучены сосуды от 7470  
(1-й этап) и 9600 (2-й этап) мужчин в возрасте 20-59 лет со-
ответственно. Процент исследованных умерших в возрасте  
20-59 лет в большинстве городов составлял 70-90%.

В трех городах (Москва, Рязань и Якутск) повторные ис-
следования Ат аорты и коронарных артерий были проведены  
с интервалом 40 лет (1963-1966 гг. и 2004-2006 гг.) [8,9].

В исследовании использован визуально-планиметрический 
метод [12]. Оценка выраженности атеросклеротических пора-
жений производилась в процентах к площади интимальной по-
верхности изучаемого сосуда. Определяли частоту и площадь 
следующих атеросклеротических поражений: липидные пятна  
и полоски (ЛП), фиброзные бляшки (ФБ), осложненные пораже-
ния (ОП), кальциноз (К). Последние три вида поражений (ФБ, ОП  
и К) составляли возвышающиеся поражения (ВП), являющиеся 
интегральным показателем тяжести Ат. Кроме того, регистриро-
вался стеноз коронарных артерий более чем на 50% просвета.

Проводилось изучение Ат в грудной аорте (ГА), брюшной 
аорте (БА), нисходящей и огибающей ветвях левой коронарной 
артерии (НЛКА и ОЛКА), правой коронарной артерии (ПКА).

Результаты и обсуждение
Анализ отдельных типов Ат поражений (ЛП, ФБ, ОП  

и К) проводился с учетом возраста и пола исследуемых лиц. Опре-
деляли частоту и степень выраженности (площадь) этих поражений.

ЛП имелись в обеих частях аорты во всех изученных случаях. 
Максимальная площадь ЛП была у мужчин в возрасте 20-29 лет,  
с увеличением возраста она постепенно уменьшалась. Средняя 
площадь ЛП в обеих частях аорты в возрасте 20-29 лет варьировала  
в разных городах в пределах 15-25% от интимальной поверхности.

Различия по площади ЛП в аорте у мужчин европейских го-
родов между 1-м и 2-м исследованиями в большинстве сравне-
ний (78,5%) были незначительными, только в 5,4% 
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случаев они были существенно большими в 1-м исследо-
вании и в 16,1% — во 2-м. Напротив, у мужчин азиатских го-
родов выявлено значительное увеличение площади ЛП в аорте  
во 2-м исследовании в большинстве сравнений (51,8%).

Средняя площадь ЛП вкоронарных артериях была неболь-
шой и занимала 4-5% интимальной поверхности. У мужчин 
азиатских городов в 50% сравнений площадь ЛП в коронар-
ных артериях оказалась существенно большей во 2-м ис-
следовании (в европейских городах — только в 8,9%), в 1-м 
исследовании площадь ЛП была большей в 14,5% и 7,2% 
сравнений, соответственно.

Частота и площадь возвышающихся поражений (ВП), вклю-
чающих в себя ФБ, ОП и К, закономерно увеличивались с воз-
растом во всех изучаемых сосудах. Во 2-м исследовании в аорте  
и коронарных артериях ВП встречались чаще и занимали 
большую площадь у мужчин во всех городах, за исключением 
Мальме и Праги (табл. 1, 2). С увеличением возраста различия  
в площади ВП между 1-м и 2-м исследованиями возрастали и у 
мужчин в возрасте 40-49 и 50-59 лет эти различия были почти 
всегда статистически значимыми.

Ускоренное развитие ВП в коронарных артериях во 2-м 
исследовании отмечено уже, начиная с возраста 20—29 лет  
у мужчин Иркутска, Риги, Таллинна, Тарту, Ашхабада; у моло-
дых мужчин в других городах различия между исследованиями 
по площади ВП были несущественными. Поскольку ФБ состав-
ляют основную часть ВП, то все изменения их у мужчин между 
исследованиями полностью повторяют таковые для ВП.

Площадь ОП у мужчин 40—59 лет в БА во 2-м исследова-
нии была большей, однако различия по площади ОП в коронар-
ных артериях между исследованиями были несущественными  
в большинстве сравнений.

Площадь кальциноза в аорте и коронарных артериях была 
одинаковой в обоих исследованиях только у мужчин Иркут-
ска, однако в остальных городах она была большей во 2-м 
исследовании. Увеличение площади кальциноза (К) в аорте  
и коронарных артериях во 2-м исследовании было более 
значительным у мужчин европейских городов, чем у муж-
чин азиатских городов. Так, увеличение во 2-м исследовании  
К в БА суммарно для всех европейских городов произошло на 
111%, в НЛКА — на 70%, тогда как в азиатских городах только  
на 46% и 39% соответственно. Напротив, увеличение площади 
ФБ во 2-м исследовании было более значительным у мужчин в 
азиатских городах (БА — 43%, НЛКА — 60%), чем у мужчин ев-
ропейских городов (БА — 12%, НЛКА — 10%). В этих условиях 
индекс ФБ/К оказался существенно меньшим у мужчин европей-
ских городов во 2-м исследовании, тогда как у мужчин азиатских 
городов различия по величине этого индекса между 1-м и 2-м ис-
следованиями были более значительными (табл. 2). Эти данные 
указывают на большую кальцификацию атеросклеротических 
поражений у мужчин европейских городов по сравнению с муж-
чинами азиатских  городов.

Частота коронарных стенозов во 2-м исследовании  
по сравнению с 1-м была большей во всех городах. В обоих ис-
следованиях они чаще отмечались у мужчин европейских горо-
дов, чем у мужчин азиатских городов. Частота стенозов в НЛКАу 
мужчин 40—59 лет всех городов в 1-м исследовании была 
12,0%, во 2-м-24,9%; в ПКА — 7,4% и 13% соответственно.

Суммированные данные по эволюции Ат в изученных по-
пуляциях у лиц молодого (20-39 лет) и среднего возраста  
(40—59 лет), произошедших за 25-летний период, показывают, 
что Ат в большинстве популяций населения был более тяжелым 
во 2-м исследовании. Не было выявлено существенных различий 

Таблица 1. Площадь возвышающихся поражений (в % от интимальной поверхности) в брюшной аорте (БА) и нисходящей ветви 
левой коронарной артерии (НЛКА) у мужчин 40—59 лет в некоторых европейских и азиатских городах в 1-м и 2-м исследованиях

Город Исследование

БА НЛКА

Возраст, годы

40-49 50-59 40—49 50—59

Мальме
1-е
2-е

31,5
36,9

50,5
61,5*

30,5
20,7*

39,4
35,9

Прага
1-е
2-е

39,3
35,5

52,0
59,5

44,1
36,2

51,3
53,7

Рига
1-е
2-е

22,1
35,3*

39,2
51,0*

27,8
36,2*

40,3
45,4*

Ялта
1-е
2-е

23,7
30,3*

42,7
50,6*

27,4
36,4*

32,6
46,6*

Бишкек
аборигены

1-е
2-е

9,3
18,6*

21,5
26,5*

7,4
14,7*

26,1
40,8*

неаборигены
1-е
2-е

19,1
33,0*

34,9
46,1*

14,0
28,3*

31,5
37,1*

Иркутск
1-е
2-е

32,3
43,3*

41,1
49,2*

21,6
31,5*

29,8
35,6*

Якутск
аборигены

1-е
2-е

6,8
17,7*

16,0
33,7*

8,8
21,7*

22,6
37,6*

неаборигены
1-е
2-е

25,7
34,7*

40,5
51,0*

20,4
32,8*

30,1
42,9*

Примечания. * Р<0,05 при сравнении с 1-м исследованием.
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между исследованиями по ВП в коронарных артериях у мужчин 
Праги, более того у мужчин Мальме отмечено снижение площа-
ди ВП в НЛКА во 2-м исследовании.

Повторные исследования Ат аорты и коронарных арте-
рий, проведенные в трех городах (Москва, Рязань и Якутск)  
с интервалом 40 лет, выявили аналогичную закономерность  
в развитии Ат., т.е. на 2-м этапе исследования отмечена большая 
выраженность Ат аорты и коронарных артерий умерших. Значи-
тельный прирост площади атеросклеротических поражений на-
блюдался за счет ВП во всех возрастных группах (Табл. 3).

В большинстве городов ускоренное развитие Ат у мужчин 
отмечалось в аорте и коронарных артериях уже с 20-летне-
го возраста. Только у аборигенов Бишкека и Якутска, имею-
щих в 1-м исследовании самый низкий уровень развития Ат, 
ускоренное развитие Ат во 2-м исследовании наблюдалось, 
начиная с возрастной группы 40-49 лет, а у неаборигенов 
этих городов — с 30 лет. Различия в выраженности Ат между 
группами аборигенов и неаборигенов, отмеченные в 1-м ис-
следовании, сохранялись и во 2-м исследовании. Можно по-
лагать, что этнические особенности, которые характерны для 
некоторых групп людей, не защищают их от воздействия ате-
рогенных факторов. Сходные данные получены японскими 
исследователями, проводившими изучение атеросклероза  
в японской популяции с интервалом в 13 лет [13].

Итак, при повторных исследованиях отмечены значитель-
ные изменения в темпах развития Ат в коронарных артериях  
у мужчин в разных городах. Так, площадь ВП в НЛКА у мужчин 
Мальме снизилась на 19%, у мужчин Праги осталась практиче-
ски на том же уровне, в других европейских городах существенно 
увеличи¬лась — на 16-35%. Это привело к тому, что мужчины 
Мальме, имеющие один из высоких показателей Ат в 1-м ис-

следовании, во 2-м исследовании оказались в группе городов  
с более низким уровнем Ат. 

Как и в европейских городах, ускоренное развитие Ат от-
мечено и у мужчин азиатских городов, особенно у лиц в воз-
расте старше 40 лет: причем у вторых темпы прогрессии ВП  
в коронарных артериях были более значительными, чем  
у мужчин европейских городов.

В развитии ИБС большое значение имеют коронарные 
стенозы. В 1-м исследовании [2] была показана высокая 
прямая корреляция между частотой коронарных стенозов  
и площадью К, ФБ и ОП (r= 0,5, 0,37 и 0,31 соответственно). Во 
2-м исследовании частота коронарных стенозов увеличилась  
и также наблюдалась высокая их корреляция с коронарным К, 
выраженность которого была часто существенно большей во 
2-м исследовании. Однако это не всегда со¬провождалось одно-
временным увеличением в коронарных артериях площади ФБ. 
Иногда увеличение частоты коронарных стенозов было отмечено 
при меньшей площади ФБ (у мужчин Мальме) или при равной 
площади ФБ в обоих исследованиях (у мужчин Праги).

Отношение площади ФБ к площади К (индекс ФБ/К) было 
более низким во 2-м исследовании у мужчин европейских го-
родов, то есть 1% площади К соответствовала меньшая пло-
щадь ФБ (в 1-м исследовании для НЛКА этот индекс равнял-
ся 12,6, во 2-м — только 8,8). У мужчин азиатских городов 
изменения индекса ФБ/К между исследованиями были зна-
чительно меньшими, чем у мужчин европейских городов, т.к.  
у первых увеличение площади ФБ в коронарных артериях соче-
талось со сходным увеличением площади К.

По ряду городов (Иркутск, Харьков, Ашхабад, Бишкек, 
Якутск) было возможным провести сравнительные исследо-
вания Ат у практически здоровых мужчин, умерших от случай-

Таблица 2. Величина изменений, произошедших за 25 лет(между 1-м и 2-м исследованиями) площади фиброзных бляшек 
(ФБ), кальциноза (К) (в % от интимальной поверхности) и индекса ФБ/К в брюшной аорте (БА) и нисходящей ветви левой 
коронарной артерии (НЛКА) у мужчин в возрасте 40-59 лет в европейских и азиатских городах

Города Сосуды Исследование
Площадь

ФБ

Изменения
между иссл.

(%)

Площадь
К

Изменения
между иссл.

(%)

Отношение
ФБ/К

Изменения
между иссл.

(%)

Европейские
БА

1-е
2-е

31,1
34,9

12,0
1,8
3,8

111,0
16,9
9,3

55,0

НЛКА
1-е
2-е

32,7
36,1

10,0
2,6
4,1

70,1
12,6
8,8

70,0

Азиатские
БА

1-е
2-е

21,3
30,4

43,0
1,5
2,2

46,0
13,7
13,8

0,7

НЛКА
1-е
2-е

18,9
30,3

60,0
18
2,5

39,0
10,5
12,1

15,7

Таблица 3. Средняя площадь ВП в брюшной аорте и нисходящей ветви левой коронарной артерии (в % к площади интимы)  
по возрасту 20-59 лет в сравниваемых городах

Город
Брюшная аорта

Нисходящая ветвь левой
коронарной артерии

I этап II этап % прироста I этап II этап % прироста

Рязань 11,6 18,3 57,8 15,3 21,0 37,3

Москва 10,3 20,7 101,0 10,8 16,5 52,8

Якутск (А) 6,4 10,8 68,8 8,2 12,6 53,7

Якутск (НА) 15,6 19,6 25,6 12,9 21,0 62,8

Примечания. А – аборигены, НА – неаборигены
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ных причин в 1-м и 2-м исследованиях. Изучение материалов 
по этой группе позволяет исключить влияние на развитие Ат 
различных заболеваний. Группа практически здоровых людей 
в наибольшей степени отражает естественное развитие Ат  
в популяциях населения. Приведенные в табл. 5 данные  
по площади ЛП и ВП у мужчин этой группы полностью со-
впадают с данными по всей популяции: у мужчин во всех ука-
занных городах, где было проведено изучение группы прак-
тически здоровых людей, отмечено ускоренное развитие Ат  
у лиц 40—59 лет, у мужчин 20—39 лет — различия были ме-
нее значительными (Табл. 4).

Причины увеличения тяжести Ат у мужчин в изученных по-
пуляциях многообразны и связываются в основном с частотой 
различных факторов риска Ат и ИБС. Роль отдельных факторов 
довольно четко проявлялась у мужчин многих городов. Так, во 
2-м исследовании отмечено увеличение числа мужчин с избы-
точной массой тела, с сахарным диабетом [8]. С учетом темпов 
роста распространенности этого заболевания эксперты ВОЗ про-
гнозируют, что число больных сахарным диабетом к 2030 г. уве-
личится в 1,5 раза и достигнет 380 миллионов человек [14].

Артериальная гипертония (АГ) рассматривается как один 
из главных факторов в развитии атеросклероза и связанных 
с ним осложнений. Проведенные повторные эпидемиологи-
ческие исследования Ат по аутопсийным материалам в не-
которых европейских городах (Мальме, Таллин, Ялта, Прага) 
позволили изучить изменения в выраженности Ат у лиц с АГ, 
произошедшие за 25-летний период, частоту сочетания АГ  
с ИБС, как основной причины смерти.

В группе лиц с АГ, умерших от сердечно-сосудистых заболе-
ваний, не выявлено различий в выраженности Ат аорты между 
1-м и 2-м исследованиями, но отмечено ускоренное развитие Ат 
в коронарных артериях во 2-м исследовании – площадь ВП была 
соответственно 54,2% и 60,8%, (Р<0,05). Полученные данные 
об изменениях в прогрессии Ат в различных популяциях не по-
зволяют прямо связать эти изменения с частотой АГ в этих по-
пуляциях. Так, у мужчин Мальме за 25-летний период отмечено 
существенное снижение выраженности Ат в коронарных артери-
ях, хотя частота АГ была одинаковой в 1-м и 2-м исследованиях 

(19,8 и 20,0%). У мужчин Праги за 25-летний период не выявлено 
существенных изменений в выраженности Ат аорты и коронар-
ных артерий, вместе с тем частота АГ во 2-м исследовании у них 
была несколько большей. У мужчин Таллинна и Ялты тяжесть Ат 
была существенно большей во 2-м исследовании, однако частота 
АГ у мужчин в этих городах мало изменилась за период между 
1-м и 2-м исследованиями [2,8].

Во 2-м исследовании в группе мужчин с АГ оказалось ха-
рактерным снижение числа случаев с сердечно-сосудистых 
заболеваний. АГ в комбинации с сердечно-сосудистыми за-
болеваниями, как причина смерти (преимущественно ИБС),  
у мужчин отмечалась значительно чаще в 1-м, чем во 2-м иссле-
довании – 77,2% и 46,2% соответственно, (Р<0,001). Эти данные 
свидетельствуют о более благоприятном течении АГ во 2-м ис-
следовании, по сравнению с 1-м и могут быть связаны с успеха-
ми в лечении АГ [15].

Фундаментальные исследования Ат на клеточном и моле-
кулярном уровне, проведенные в течение последних десятиле-
тий, указывают на значение многих факторов в патогенезе Ат: 
изменения состояния сосудистой стенки, нарушения липид-
ного обмена, генетические факторы, нарушения рецепторно-
го аппарата клеток и др. [16,17]. Эти исследования послужили 
основой для разработки и внедрения новых лекарственных 
средств и методов лечения Ат [18,19,20]. Следует ожидать, 
что отмеченное выше может привести к изменению тече-
ния Ат и удлинению жизни не только у отдельных индивидов,  
но и к изменению выраженности Ат на популяционном уровне.

В настоящее время, в связи со значительным сокращени-
ем аутопсийных исследований лиц, умерших от различных за-
болеваний, проведение эпидемиологических морфологиче-
ских исследований Ат значительно затруднено. Вместе с тем, 
было показано, что такие исследования могут быть проведены 
в настоящее время при изучении группы практически здоро-
вых лиц, умерших от насильственных причин и не имеющих 
каких-либо признаков хронических заболеваний. Эта группа 
может рассматриваться в какой-то мере идеальной для харак-
теристики естественного развития Ат («факторы болезней» 
здесь являются минимальными или исключаются). Такие ис-

Таблица 4. Площадь ЛП и ВП (в % к интимальной поверхности) в НКЛА у практически здоровых мужчин в разных городах  
в 1-м и 2-м исследованиях

Города Исследование

ЛП ВП

Возраст (годы) Возраст (годы)

20-39 40-59 20-39 40-59

Иркутск
1-е
2-е

3,3
3,1

3,2
2,8

8,8
10,4

22,1
24,3

Харьков
1-е
2-е

3,4
4,2

3,6
5,2*

5,6
7,8

19,3
25,0*

Бишкек
(А)

1-е
2-е

1,7
1,7

1,8
4,0*

2,1
1,4

10,7
24,8**

Бишкек
(НА)

1-е
2-е

2,1
1,7

2,1
2,6

7,3
7,8

19,1
31,3*

Якутск
(А)

1-е
2-е

1,4
2,5

3,8
4,1

5,0
3,2

9,0
15,7**

Якутск
(НА)

1-е
2-е

1,5
2,6

2,1
3,5

9,4
8,7

17,8
30,9*

Примечания. НА — неаборигены, А — аборигены. *Р<0,05; **Р<0,01.
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следования, т.е. характеристика Ат у практически здоровых 
мужчин, были проведены в г. Рязани в 2006-08 гг. Результа-
ты этих исследований показали, что Ат у мужчин Рязани имел 
существенно более тяжелую выраженностьпо сравнению  
с исследованиями 40-летней давности [9]. Следует полагать, что 
группа практически здоровых людей в настоящее время может 
быть использована для эпидемиологических морфологических 
исследований Ат в различных популяциях.

Заключение
Приведены результаты повторных эпидемиологических 

исследований Ат по аутопсийным материалам с интервалом  
25 лет у мужчин европейских (Мальме, Прага, Рига, Таллинн, 
Тарту, Харьков, Ялта) и азиатских (Ашхабад, Бишкек, Иркутск, 
Якутск) городов. В гг. Москве, Рязани, Якутске повторные иссле-
дования проведены с интервалом 40 лет.

— Данные настоящего исследования указывают на то, что тече-
ние Ат в популяциях населения, особенно мужского, может значи-
тельно изменяться на протяжении жизни одного поколения людей.

— На 2-м этапе исследования выявлено ускоренное раз-
витие Ат у мужчин большинства городов, за исключением 
мужчин Праги и Мальме. 

— У аборигенов Ашхабада, Бишкека и Якутска Ат был значи-
тельно менее выраженным, чем у неаборигеновв тех же городах 
в 1-м и 2-м исследованиях.

— Изменения выраженности коронарного Ат, наблюдавшие-
ся в различных популяциях населения за 25-летний период, со-
провождались однонаправленными изменениями смертности в 
этих популяциях от ИБС и других заболеваний, связанных с Ат.

— Ускоренное развитие Ат в азиатских популяциях сопро-
вождалось увеличением площади ЛП, в европейских популя-
циях различия между исследованиями по площади ЛП в аорте  
и коронарных артериях были значительно меньшими.

— Для 2-го исследования было характерным увеличение ча-
стоты и площади кальциноза в аорте и коронарных артериях, что 
сочеталось с увеличением частоты коронарных стенозов.

— Группа практически здоровых людей, умерших от слу-
чайных причин, может быть использована в настоящее время 
для эпидемиологических морфологических исследований Ат,  
с целью изучения естественного развития Ат в популяции.

Эпидемиологические морфологические исследования ате-
росклероза с интервалом 25 и 40 лет у мужчин европейских  
и азиатских городов были поддержаны Российской Академией 
медицинских наук, Королевской Шведской Академией науки, 
Академией наук Чешской Республики, Всемирной Организацией 
Здравоохранения и выполнялись при активном участии наших 
коллег и друзей, внесших неоценимый вклад в организацию  
и проведение настоящих исследований: 
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тета, Мальме, Швеция; Обри Р. Кагана (Aubrey R. Kagan) – про-
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РЕЗЮМЕ
Цель исследования. Определить частоту инфаркта миокарда 

4а типа и перипроцедурного повреждения миокарда в российской 
популяции и их прогностическую значимость в течение 12 месяцев. 

Материал и методы. Скринингу были подвергнуты 281 чело-
век с показаниями для проведения КАГ с возможным ЧКВ. В ис-
следование были включены 183 человека со стабильной ИБС, у 
которых определялся уровень маркеров некроза миокарда после 
ангиопластики. Были сформированы по три группы больных в 
зависимости от степени повышения тропонина и МВ-КК (I группа 
– показатель в норме, II группа – от 1 до 3 верхних границ нормы 
(ВГН), III – выше 3 ВГН). В случае повышения маркеров повторно 
проводились ЭХО-КГ и МРТ сердца.

Результаты. Частота развития ИМ 4а типа в изучаемой группе 
пациентов с ХИБС составила 10,7%.  Частота развития повреждения 
миокарда после ЧКВ составила 14%. В результате дискриминантно-
го анализа  была получена прогностическая модель, позволяющая 
судить о вероятности развития перипроцедурного повреждения 
миокарда: 0.871*Пол + 0.516*ФК стенокардии + 0.022*Возраст – 
0.011*СКФ + 0.27*Количество пораженных сосудов > 2.731. ИМ 
типа 4а не увеличивает смертность в течение 1 года.

Заключение. Развитие ИМ 4а типа (при принятых критериях 
его диагностики) и повреждения миокарда после ЧКВ не увели-
чивают вероятность летального исхода и развития декомпен-
сации имеющейся ХСН в течение ближайших 12 месяцев. По 
полученным данным в российской популяции в нашей выбор-
ке подъем маркеров некроза миокарда после ЧКВ в отсутствие 
иных клинических и инструментальных данных за ОКС, не влияет 
на прогноз заболевания в течение 1 года.

Ключевые слова: тропонин, МВ-КК, перипроцедурный ин-
фаркта миокарда, инфаркт миокарда 4а типа, инфаркт миокарда 
после ЧКВ, чрескожные коронарные вмешательства, однолетний 
прогноз.

SUMMARY
Aim. The aim of our study was to assess the prevalence and 

prognosis of myocardial infarction (MI) type 4a and myocardial 
damage due to planned PCI in Russian population.

Material and methods. 281 patients were screened before 
the enrollment in our study. 183 patients with stable CAD were 
included in our study whose levels of cardiac troponin I and MB-
KK were studied after PCI. We divided patients into the groups 
according to their levels of cardiac troponin I after PCI (group I - no 
elevation, group II - elevation 1-3 upper limits of normal (ULN), 
group III - more than 3 ULN) and MB-KK (group I - no elevation, 
group II -1-3 ULN, group III - more than 3 ULN).

Results. The prevalence of MI type 4a was 10,7% and 
periprocedural myocardial damage - 14% respectively. After 
performing the discriminant analysis we sought to build a 
prognostic model and calculate the formula of periprocedural 
myocardial damage probability: 0,871*gender (male = 0, female 
= 1)+0,516*(angina pectoris functional class)+0,022*age 
(years)-0,011*eGFR (MDRD)+0,27(number of diseased coronary 
arteries)≥2,731. MI type 4a doesn’t increase 1-year mortality 
according to our data. 

Conclusion. MI type 4a (with chosen diagnostic criteria) 
and myocardial damage after planned PCI do not enhance the 
probability of death and CHF decompensation during 12 months 
after the procedure. According to our data, the cardiac biomarkers’ 
rise after planned PCI without any other clinical and instrumental 
evidence doesn’t influence the 1-year prognosis in Russian 
population.

Key words: troponin, CK-MB, periprocedural myocardial 
infarction, myocardial infarction type 4a, myocardial infarction 
after PCI, percutaneous interventions, 1-year prognosis
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Повышение маркеров некроза миокарда после ТБКА
The rise of cardiac biomarkers due to planned PCI

Вступление
В практике современного кардиолога все больше места 

уделяется различным высокотехнологичным методам диа-
гностики и лечения, в частности, коронарной ангиопластике. 
С увеличением количества проводимых чрескожных коро-
нарных вмешательств (ЧКВ) соответственно увеличивается и 
количество осложнений, возникающих как непосредственно 
в ходе процедуры, так и после нее, в частности, количество 
перипроцедурных повреждений миокарда. 

Частота развития такого осложнения ЧКВ как инфаркт 
миокарда 4а типа составляет, по данным разных авторов, от 
5 до 30% [1] в зависимости от избираемых диагностических 
критериев. В 2007 году было опубликовано второе определе-
ние инфаркта миокарда, а также его классификация на типы 
[2], которая была пересмотрена в 2012 году (см. таб. 1) [3]. 
Основным дополнением 2007 года стало требование докумен-
тировать четкий подъем и снижение уровня маркеров некроза 
миокарда (желательно, тропонина). 

В 2012 году критерием развития инфаркта миокарда типа 
4а стал подъем уровня тропонина не в 3, а в 5 раз выше нормы. 

Широко изучается влияние на прогноз перипроцедурного 
инфаркта миокарда. Многие авторы предпочитают ориенти-
роваться на степень подъема МВ-КК после ЧКВ. Однако, име-
ющиеся данные очень разнородны (см. таб. 2) как по выби-
раемым верхним границам нормы (ВГН), так и по количеству 
пациентов в выборке и продолжительности наблюдения.

До сих пор остается не до конца изученной как частота ин-
фаркта миокарда 4а типа и перипроцедурного повреждения 
миокарда в российской популяции, так и их прогностическая 
значимость, что и стало целью нашей работы.

Материалы и методы
В исследование были включены 183  человека со стабиль-

ной ИБС, находившиеся на стационарном лечении в клиниче-
ских отделениях НИИ кардиологии им. А. Л. Мясникова, ко-
торым было выполнено ЧКВ, у 178 человек имелись данные 
о маркерах повреждения миокарда как до, так и после вме-
шательства. Скринингу были подвергнуты 281 человек с по-
казаниями для проведения КАГ с возможным ЧКВ. У 98 боль-
ных перехода из КАГ в ангиопластику не было либо в связи с 
отсутствием показаний, либо по причине тяжести поражения 
коронарного русла, либо из-за технической невозможности 
проведения вмешательства.

Критерии включения в исследование
1. Мужчины и женщины 18-80 лет, больные ИБС, которым 

показано проведение ТБКА. 
2. Нормальный (или стабильный) уровень сердечных тро-

понинов перед проведением ТБКА.
3. Согласие больного на участие в исследовании и после-

дующее наблюдение в течение 1 года.

Таблица 1. Универсальная классификация ИМ [3]

Тип 1. Спонтанный инфаркт миокарда.
В патогенезе спонтанного инфаркта миокарда лежит разрыв атеросклеротической бляшки, ее изъязвление, развитие эрозии 
или диссекция, с последующим развитием тромбоза внутри просвета одной или более коронарных артерий, приводящее 
к снижению коронарного кровотока или эмболии дистального коронарного русла, ведущее к развитию некроза миокарда. 
Пациент может страдать как тяжелой ИБС, так и ИБС без обструкции коронарных артерий или вообще ее не иметь.

Тип 2. Инфаркт миокарда вторичный, обусловленный дисбалансом между потребностью миокарда в кислороде и его посту-
плением.
В случае развития повреждения миокарда с некрозом, когда в отсутствие ИБС имеется дисбаланс между поступлением кис-
лорода к миокарду и/или потребностью в нем (например, эндотелиальная дисфункция, спазм коронарных артерий, эмболия, 
тахи/брадиартимии, анемия, дыхательная недостаточность, гипотензия или гипертензия с/без ГЛж).

Тип 3. Инфаркт миокарда, осложнившийся смертью в отсутствие данных о маркерах некроза миокарда.
Сердечная смерть с предшествующей клинической картиной ишемии и предполагаемыми ишемическими изменениями на 
ЭКГ или впервые возникшей блокадой левой ножки пучка Гиса (БЛНПГ). Смерть наступала до получения образцов крови, до 
начала подъема маркеров некроза миокарда.

Тип 4а. Инфаркт миокарда, связанный с проведением чрескожных коронарных вмешательств (ЧКВ).
ИМ, ассоциированный с проведением ЧКВ, определяется в случае подъема уровня тропонина выше 5 верхних границ нормы 
(ВГН) у пациентов с нормальными исходными значениями или при подъеме тропонина более, чем на 20% в случае исходно 
повышенных значений тропонина при их стабильном или снижающемся уровне. Кроме того, необходимыми для постановки 
диагноза являются либо клинические признаки ишемии миокарда, либо вновь выявленные изменения ЭКГ ишемического 
характера или вновь появившаяся БЛНПГ, либо ангиографические признаки закрытия коронарной артерии или крупной ее 
ветви либо признаки эмболии или  “slow-flow/no-flow”, либо признаки потери жизнеспособного миокарда или нарушения 
локальной сократимости по данным инструментальных методик.

Тип 4b. ИМ, обусловленный тромбозом стента.
ИМ, ассоциированный с тромбозом стента, определяемый по данным коронарной ангиографии или аутопсии в случае раз-
вития ишемии миокарда и характерной динамики маркеров некроза миокарда при наличии как минимум одного значения, 
превышающего ВГН.

Тип 5. ИМ, связанный с проведением операции коронарного шунтирования (КШ).
ИМ, ассоциированный с операцией КШ 10 верхних границ нормы (ВГН) у пациентов с нормальными исходными значениями. 
Кроме того, необходимыми для постановки диагноза являются либо появление патологического зубца Q или вновь появив-
шаяся БЛНПГ, либо ангиографические признаки закрытия шунта или нативной коронарной артерии, либо признаки потери 
жизнеспособного миокарда или нарушения локальной сократимости по данным инструментальных методик.
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Таблица 2. Влияние перипроцедурного ИМ (диагностированного по уровню МВ-КК) на смертность.

Исследование Количество 
пациентов

Продолжительность 
наблюдения

Значимый подъ-
ем уровня МВ-КК

Комментарий

Abdelmeguid и соавт. [4] 4664 4,8 лет > 2 ВГН

Подъем КК ассоциировался с 
осложнениями ЧКВ (например, 
эмболией, закрытием боковых ветвей, 
нестабильностью гемодинамики, 
вмешательства на венозных шунтах, 
диссекция)

Akkerhuis и соавт. [5] 8838 6 месяцев > 1 ВГН
Повышение КК ассоциировалось с 
повыением смертности

Brener и соавт. [6] 3573 4,5 года > 1 ВГН
Повышение смертности коррелируется с 
повышением уровня КК

Dangas и соавт. [7] 4085 1 год > 5 ВГН
Повышение смертности зарегистрировано 
в группе пациентов как с нормальной, так 
и сниженной ФВ Лж

Ghazzal и соавт. [8] 15637 10 лет > 3 ВГН
Риск непосредственных осложнений 
ангиографии выше у пациентов с 
подъемом КК

Hong и соавт. [9] 1056 1 год > 1 ВГН

Повышение смертности у пациентов 
с перипроцедурным ИМ, даже при 
отсутствии осложнений во время ЧКВ и на 
госпитальном этапе

Jeremias и соавт. [10] 5850 1 год > 8 ВГН
Нет влияния ИМ 4а типа на смертность 
при исключении из анализа осложненных 
ЧКВ

Kini и соавт. [11] 2873 3 года > 5 ВГН Подъем тропонина не влиял на смертность

Kong и соавт. [12] 373 > 3,5 года > 1,5 ВГН
Относительный риск сердечно-сосудистой 
смерти 1,05 при увеличении КК на каждые 
100 ЕД/л

Saucedo и соавт. [13] 900 1 год > 5 ВГН
Увеличение смертности при развитии ИМ 
4а типа

Stone и соавт. [14] 7147 2 года > 8 ВГН

Развитие Q-образующего ИМ – наиболее 
важный предиктор смертности, подъем 
К не коррелировал с появлением зубца Q 
или 2-х-летней смертностью

Tardiff и соавт. [15] 3535 6 месяцев > 1 ВГН
Подъем КК ассоциировался с ростом 
смертности, частотой ИМ и повторной 
реваскуляризации

Topol и соавт. [16] 2099 3 года > 1 ВГН
Повышение смертности коррелируется с 
повышением уровня КК

Авакян Э. И. [17] 85 1 год > 1 ВГН
Подъем тропонина не влиял на сердечно-
сосудистую смертность

Акинина С. А. [18] 124 4,3 года > 1 ВГН
Повышение смертности коррелирует с 
повышением уровня МВ-КК, в отличие от 
тропонина Т.
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Повышение маркеров некроза миокарда после ТБКА
The rise of cardiac biomarkers due to planned PCI

Критерии исключения из исследования:
1. Острый коронарный синдром (ОКС) в течение предше-

ствующих 6 месяцев. 
2. Реваскуляризация КА в течение предшествующих 6 ме-

сяцев.
3. Тяжелые сопутствующие заболевания, самостоятельно 

влияющие на прогноз:  хроническая почечная (креатинин > 
200мкмоль/л) и/или печеночная недостаточность (АЛТ > 200 
ЕД/л), злокачественные новообразования и т.д.

4. Противопоказания к проведению инвазивных обследо-
ваний и методов лечения.

5. Нежелание больного участвовать в исследовании.
Всем больным, имеющим показания для проведения ко-

ронарной ангиографии (КАГ) с возможной ангиопластикой 
коронарных артерий, проводились общеклинической об-
следование, рентгенография органов грудной клетки, ЭКГ, 
ЭХО-КГ до вмешательства, определялись показатели общего, 
биохимического анализа крови, коагулограммы, в частности 
исходные уровни тропонина I, МВ-КК, КК общей, креатинина, 
С-реативного белка и BNP. Части пациентов (17 больным, ко-
торым было выполнено ЧКВ, и 14 – без показаний для прове-
дения ЧКВ) было выполнено МСКТ коронарных артерий.

После проведения ЧКВ при отсутствии клинических и 
ангиографических осложнений вмешательства, ЭХО-КГ по-
вторно не проводилось. Всем больным определялись уровни 
тропонина I, КК, МВ-КК, креатинина на следущие сутки после 
вмешательства. В случае развития осложнений процедуры 
(ангинозных болей во время вмешательства, появление новых 
изменений ЭКГ, закрытие боковой ветви, диссекция, тромбоз, 
‘no-reflow”) повторно проводилась ЭХО-КГ, МРТ сердца.

Дизайн исследования схематично представлен на рисунке 1.
В исследование включались пациенты с клинической кар-

тиной ХИБС. При этом предварительное обследование, вклю-
чающее общеклинические исследования, а также уровень сер-
дечных тропонинов и биохимических маркеров воспаления, 
МСКТ, УЗИ сердца были выполнены у всех 281 больных до и у 
44 пациентов с подъемом тропонина и после вмешательства. 

Исследование уровня сердечных тропонинов, КК и МВ-КК 
проводилось до ТБКА и через 12-24 часа после неё. 

Прогноз заболевания для каждой из групп определялся 
по результатам годичного наблюдения за больными. В ка-
честве его критериев рассматривались общая смертность и 
смертность от сердечно-сосудистых причин, а также частота 

развития повторных ИМ (в том числе и вне бассейна стенти-
рованной артерии), сердечной недостаточности, возврат сте-
нокардии.

Рентгенконтрастная коронарная ангиография и вентрику-
лография

Коронарная ангиография проводилась в катетеризаци-
онной лаборатории на аппаратах Allura Xper, FD 20/10, 10/10 
(Philips, Германия) и Axiom Artis zee (Siemens, Германия). Ис-
следование проводилось после стандартной премедикации.  
Коронарография выполнялась по методике Judkins [19]  или 
Amplatz [20] диагностическими катетерами 5F, 6F (Cordis, 
Boston Scientific) трансфеморальным или трансрадиальным 
доступами. Контрастное вещество (Омнипак-350, Nycomed 
Amersham, Великобритания или Оптирей, Тyco/Healthcare, 
США) вводили в коронарные артерии от руки в количестве от 
5 до 8 мл на каждую инъекцию. При этом стремились к тому, 
чтобы оптимальное контрастирование продолжалось не ме-
нее 3 кардиоциклов, и был очевиден рефлюкс контрастного 
вещества в аорту. Для каждого пациента выбирались опти-
мальные проекции для визуализации коронарного русла (ми-
нимум 5 проекций для левой коронарной артерии и 3-4  для 
правой коронарной артерии). Съемка коронарных артерий 
производилась с частотой  25 кадров в секунду. В течение 
всего исследования регистрировали ЭКГ в 6-12 стандартных 
общепринятых отведениях. Вентрикулография левого желу-
дочка при необходимости производилась в двух проекциях: 
в правой косой проекции под углом 30° и в левой косой про-
екции под углом 60° с частотой 25 кадров в секунду.

При визуальном анализе коронарограмм оценивали ос-
новные коронарные артерии и их ветви, определяли тип 
кровоснабжения, калибр, положение и характер контуров 
коронарных артерий. Степень поражения сосудистого русла 
определяли визуально и количественно с помощью программ 
коронарного компьютерного анализа «HICOR» (Siemens, Гер-
мания) и «QCA-Plus» (Sunders Systems, США). 

Оценивались изменения в стволе ЛКА, передней нисходя-
щей артерии, огибающей и правой коронарной артериях.

Для количественного коронарного анализа ангиография 
пораженного сегмента сосуда выполнялась в двух проекциях. 
Выбирались проекции с наименьшим укорочением поражен-
ного сегмента. Незаполненный контрастом катетер использо-
вался как устройство калибровки. Средний должный диаметр 

Рисунок 1. Дизайн исследования

281 человек с показаниями для проведения 
КАГ с возможным ЧКВ

183 человека, которым 
выполнено ЧКВ

98 человек без показаний для 
проведения ЧКВ

Пациенты с инфарктом 
миокарда типа 4а 

Пациенты с повреждением 
миокарда

Пациенты без 
осложнений ЧКВ
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стенозированного сегмента сосуда, минимальный диаметр 
сосуда и процент стеноза по диаметру рассчитывались по ал-
горитмам Системы автоматического анализа коронарограмм  
(CAAS) [21]. Протяженность стеноза определялась по осевой 
потере просвета более чем на 50% от должного диаметра со-
суда. При множественных поражениях в одном сосуде их счи-
тали различными, если между ними было не менее 10 мм не-
пораженного участка, в противном случае поражение считали 
единым. Гемодинамически значимым считалось поражение 
коронарной артерии ≥70% по диаметру, ствола ЛКА ≥ 50% по 
диаметру, неровностями контуров считали изменения просве-
та коронарных артерий на 30% по диаметру. Использовалась 
классификация атеросклероза КА по количеству пораженных 
сосудов  (одно-, двух- и трехсосудистое). К многососудистым 
поражениям относили наличие стеноза более 70% по диа-
метру сосуда в двух из главных коронарных артерий (правая 
коронарная, огибающая или передняя нисходящая). КАГ была 
выполнена всем пациентам, включенным в исследование.

Транслюминальная баллонная коронарная ангиопластика 
со стентированием

Транслюминальная баллонная коронарная ангиопластика 
проводилась трансфеморальным или трансрадиальным до-
ступами по методу Gruentzig [22, 23]. В начале ЧКВ гепарин 
вводился всем пациентам болюсом (5000 ЕД) через катетер 
в аорту и продолжал вводиться далее под контролем активи-
рованного времени свертывания (АВС). Эффективность ге-
паринотерапии оценивалась по активированному частичному 
тромбопластиновому времени (АЧТВ), которое увеличивали 
не менее чем в 2,5 раза от исходного (оптимально 250 – 300 
секунд), или по АВС,  которое удлиняли до 300 секунд и более. 
Через интродюсер проводили проводниковый катетер Judkins 
или Amplatz размерами 6F – 7F. Монорельсовый баллонный ка-
тетер доставляли в место стеноза коронарной артерии по пред-
варительно проведенному коронарному проводнику. Размеры 
баллона подбирались в соответствии с протяженностью стено-
за и средним диаметром непораженного сегмента коронарной 
артерии, примыкающего к месту стенозирования. Середина 
баллона устанавливалась в место максимального сужения, ди-
латация проводилась давлением от 6 до 18 атмосфер, продол-
жительность раздуваний была от 10 до 30 секунд. После пре-
дилатации выполнялась имплантация стента. Части пациентам 
выполняли прямое стентирование без предилатации. 

Диаметр стента подбирался по исходной КАГ или после 
баллонной предилатации в соотношении 1:1 к должному 
диаметру пораженного сегмента. При необходимости, для 
полного расправления стента с достижением максимального 
прилегания к сосудистой стенке, выполнялись последующие 
дилатации некомплаентными баллонными катетерами под 
давлением до 26 атмосфер. Проводилась контрольная КАГ в 
двух ортогональных проекциях.

Блокатор IIb/IIIa гликопротеиновых рецепторов тромбо-
цитов монафрам у больных с высоким риском осложнений 
ЧКВ применялся в болюсной внутривенной дозе 0,25 мг/кг во 
время процедуры. 

Для оценки эффекта инвазивного лечения применялась 
шкала TIMI [91]: TIMI 0 – отсутствие антеградного кровотока, 
TIMI 1 – частичное просачивание контраста ниже точки окклю-
зии, TIMI 2 – контрастирование сосуда с замедленным напол-
нением дистального русла, TIMI 3 – нормальный кровоток. 

Стентирование считалось оптимальным, если после него 

восстанавливался кровоток 3 степени по классификации 
ΤΙΜΙ с остаточным стенозом менее 30% по диаметру при от-
сутствии ангиографически видимых диссекций, и не требо-
валось проведения дополнительных процедур. Субоптималь-
ным результатом считается остаточный стеноз от 30% до 50% 
по диаметру с кровотоком не менее ΤΙΜΙ 2. Неоптимальным 
результатом метода считается остаточный стеноз более 50% 
по диаметру и/или коронарный кровоток менее ΤΙΜΙ 2.

После проведения вмешательства все пациенты находи-
лись в блоке интенсивного наблюдения (БИН). Срок пребы-
вания в БИН определялся тяжестью основного заболевания 
и наличием осложнений. За время наблюдения пациентам 
проводились повторные анализы крови, в т.ч. с определени-
ем маркеров некроза миокарда, креатинина, мочевины кро-
ви, электролитов, гемоглобина и эритроцитов, а также ЭКГ, 
ЭХО-КГ и другие исследования в зависимости от конкретной 
клинической ситуации.

В анализ вошли только пациенты, которым была выполне-
на коронарная ангиопластика.

Эхокардиография
ЭХО-КГ выполнялась на аппарате Vivid 7 Dimension (GE 

Healthcare, США) с использованием пакета программного обе-
спечения EchoPAC. ЭХО-КГ в двухмерном режиме выполня-
лась по стандартной методике из парастернальной (по корот-
кой оси Лж на уровнях базальных сегментов, папиллярных 
мышц и верхушки) и апикальной позиций (на уровне 4 и 2 
камер и по длинной оси Лж) с частотой кадров 50-70/мин. 
В качестве показателя глобальной систолической функции 
Лж оценивали показатель глобальной деформации и ско-
рости деформации во время систолы в продольном направ-
лении (Global Longitudinal Stain/Strain Rate) и по окружности 
(Global Circumferential Strain/Strain Rate). В режиме кинопет-
ли регистрировали как минимум 2 сердечных цикла, а затем 
выполняли оценку деформационных свойств миокарда Лж в 
каждом сердечном цикле с помощью новой ультразвуковой 
технологии – методики отслеживания зернистости миокарда 
с последующим автоматизированной визуализацией функции 
(АВФ). Обязательным условием проведения исследования 
было получение четких границ эндокарда в апикальной по-
зиции для последующего анализа. ЭХО-КГ проводилась всем 
пациентам до проведения коронарной ангиографии.

Определение тропонина I
Сердечный тропонин I определялся с помощью теста 

ARCHITECT STAT Troponin-I (Abbott Laboratories, США). В ос-
нове теста лежит хемилюминесцентный иммуноанализ на 
микрочастицах (ХИАМ) для количественного определения 
сердечного тропонина I (cTnI) в плазме и сыворотке крови 
человека на системе ARCHITECT i с протоколом STAT. Анализ 
является двухсутпенчатым. На первой стадии смешиваются 
образец и парамагнитные микрочастицы, сенсибилизирован-
ные антителами против тропонина I. Середчный тропонин I, 
находящийся в образце, связывается с микрочастицами, сен-
сибилизированными антителами против тропонина I. После 
инкубации и промывки на второй стадии добавляется конъ-
югат антител против тропонина , меченных акридином. По-
сле следующего цикла инкубации и промывки к реакционной 
смеси добавляется притриггерный и триггерный растворы. 
Получаемая в результате хемилюминесцентная реакция изме-
ряется в относительных световых единицах (ОСЕ). 
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Между количеством cTnI в образце и ОСЕ, выявленных 
оптической системой ARCHITECT i, существует прямая зави-
симость. Концентрация тропонина I рассчитывается относи-
тельно стандартной кривой, установленной калибраторами с 
известными концентрациями cTnI.

Определение MB-KK
MB-KK определяли с помощью теста ARCHITECT STAT CK-

MB (Abbott Laboratories, США). В основе теста лежит хемилю-
минесцентный иммуноанализ на микрочастицах (ХИАМ) для 
количественного определения МВ-фракции креатинкиназы 
(МВ-КК) в плазме и сыворотке крови человека на системе 
ARCHITECT i с протоколом STAT. Биологические принципы ме-
тодики аналогичны вышеописанным в пункте 2.2.6.

Статистическая обработка материала
Количественные переменные описывались следующими 

статистиками: числом пациентов, средним арифметическим 
значением (М), стандартным отклонением от среднего ариф-
метического значения (δ), 25-ым и 75-ым процентилями, ме-
дианой. Качественные переменные описывались абсолютны-
ми и относительными частотами (процентами), вычислением 
отношения шансов. Различия считались статистически значи-
мыми при уровне ошибки p<0,05.

Для количественных переменных проводился тест на 
нормальность распределения. Для оценки полученных ре-
зультатов использованы методы статистического анализа: χ2-
критерий Пирсона (анализ таблиц сопряженности), t-критерий 
Стьюдента, критерий Шеффе множественных сравнений 
(сравнение более чем двух групп).

Если выборки из переменных не соответствовали нор-
мальному закону распределения, использовали непараметри-
ческие тесты: U-тест по методу Манна-Уитни, H-тест по Кра-
скелу и Уоллису.

Для поиска предикторов повышения тропонина и МВ-КК 
после вмешательств проводился дискриминантный анализ. 
Качество классификационной функции оценивалось точно-
стью метода, количеством исходных параметров и по резуль-
татам прогнозирования.

Расчет выполнен на персональном компьютере с исполь-
зованием приложения Microsoft Excel и пакета статистического 
анализа данных Statistica 10 for Windows (StatSoft Inc., США).

Информация, содержащаяся в протоколах, вводилась в 
компьютер вручную, после чего проведена программная и 
визуальная проверка данных на полноту, допустимые диапа-
зоны, логические и медицинские взаимосвязи. Все ошибки, 
обнаруженные в ходе процесса контроля качества, были ис-
правлены.

Учитывая небольшой объем выборки, за основу была взята 
классификация 2007 года [2]. К повреждению миокарда отно-
сили случаи подъема тропонина выше 1 ВГН, но менее 3 ВГН. 

В зависимости от уровня тропонина после проведения ЧКВ 
пациенты были разделены на три группы:
• без подъема тропонина
• с подъемом тропонина от 1 до 3 верхних границ нормы 

(ВГН), что расценивалось как повреждение миокарда
• с подъемом тропонина выше 3 ВГН, что расценивалось 

как ИМ 4а типа.
В первую группу (группа I) вошло 134 человека, во вторую 

(группа II)  – 25 человек, в третью (группа III) – 19 человек (см. 
рисунок 2).

Рисунок 2. Распределение больных по группам в зависимо-
сти от уровня тропонина

Полагая, что при оценке прогноза, тропонин может ока-
заться слишком чувствительным маркером, также мы распре-
делили пациентов на группы в зависимости от уровня МВ-КК 
после ЧКВ.

Больные были разделены на группы в зависимости от сте-
пени повышения МВ-КК: выше 3 ВГН и выше 1 ВГН, но ниже 
3х (см. рис. 3).

Количество больных, у которых были получены сведения 
об уровне КК и МВ-КК, было несколько меньше, чем с извест-
ным уровнем тропонина I до и после вмешательства (148 и 
178 человек соответственно). 

Рисунок 3. Распределение больных по группам в зависимо-
сти от уровня МВ-КК 

Больные во всех группах были сопоставимы по полу, воз-
расту, курению и его стажу, наличию ожирения, АГ, гиперли-
пидемии, отягощенной наследственности, реваскуляризации 
(АКШ, ТБКА) в анамнезе, а также по проводимой терапии.

Неблагоприятные события регистрировали за время го-
спитализации, а затем через 12 месяцев. Пациенты приходили 
на осмотр или информация была получена по телефону. При 
каждом контакте с больным контролировалась принимаемая 
терапия. 

Средний период наблюдения составил 1,2 года (от 8 до 21 
месяца). За это время собраны сведения о 166 больных. Ин-
формацию о 17 пациентах получить не удалось.

25

19

134 Без подъема тропонна

Повреждение миокарда

ИМ 4а типа

Без подъема МВ-КК

Подъем МВ-КК до 3-х ВГН

Подъем МВ-КК выше 3-х ВГН

165

13
2
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Результаты
Достоверно чаще в течение года повторно госпитализиро-

вались пациенты с ИМ 4а типа (р=0,009, группа 1-3). Также 
достоверно чаще проводилась повторная реваскуляризация 
на пораженном сосуде и пораженном сегменте в группе с по-
вышением МВ-КК от 1 до 3 ВГН (р=0,03), чем в группе без 
подъема МВ-КК (р=0,01). Подробная информация по прогнозу 

пациентов, классифицированных как по тропонину, так и по 
уровню МВ-КК, представлена в таблицах 3-6.

В результате дискриминантного анализа  была получена 
прогностическая модель, позволяющая говорить, что разви-
тие перипроцедурного повреждения миокарда обусловлено 
влиянием пола (=1, женский), ФК стенокардии, возрастом, 
снижением СКФ, количеством пораженных сосудов. 

Таблица 3. Показатели прогноза при классификации пациентов на группы по уровню тропонина.

Показатель прогноза Без подъема тропонина С повреждением миокарда С ИМ 4а типа р 

Повторное вмешательство на целевой артерии 2% 4% 0% 0,6

Повторное вмешательство 
на целевом поражении

2% 4% 0% 0,6

Повторная госпитализация 15% 0% 25% 0,009

Повторная госпитализация в кардиологическое 
отделение

7% 0% 10% 0,1

Возврат стенокардии 25% 25% 25% 1,0

Декомпенсация ХСН 7% 8% 6% 0,8

Повторная госпитализация в кардиологическое 
отделение + возврат стенокардии

28% 25% 44% 0,2

Возврат стенокардии + декомпенсация ХСН 27% 29% 25% 0,8

Повторная госпитализация в кардиологическое 
отделение + возврат стенокардии + 
декомпенсация ХСН

31% 29% 44% 0,3

Таблица 4. Прогностическая характеристика изучаемых факторов риска (отношение шансов и 95% ДИ) при распределении 
пациентов на группы по уровню тропонина.

Показатель Отношение шансов 95% Доверительный интервал (ДИ) 

Пол 2,52 0,946-6,713

Курение 0,509 0,189-1,374

Наследственность 0,716 0,271-1,894

Ожирение 0,738 0,279-1,952

АГ 1,623 0,198-13,334

СД 1,899 0,659-5,472

НТГ 0,859 0,803-0,920

Гиперлипидемия 0,412 0,155-1,097

ХБП 1,633 0,596-4,479

ПИКС 1,2 0,458-3,146

АКШ в анамнезе 1,305 0,266-6,397

ТБКА в анамнезе 0,934 0,332-2,622

ХС ЛНП 0,856 0,176-4,159

Креатинин до ЧКВ 0,437 0,054-3,513

Тропонин до ЧКВ 0,12 0,078-0,185

ХС ЛВП < N 0,27 0,034-2,163

ТГ > N 0,489 0,134-1,788

ФК стенокардии (1-2)/(3-4) 1,528 0,583-4,006

Возраст свыше 75 1,621 0,323-8,140

Многососудистое поражение коронарных артерий 1,057 0,284-3,938

Установка более 1 стента 3,468 1,276-9,423

ИМТ > 30 0,61 0,226-1,646
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Таблица 5. Показатели прогноза при классификации пациентов на группы по уровню МВ-КК.

Показатель прогноза Без подъема
 МВ-КК

С повышением 
МВ-КК до 3 ВГН

С повышением 
МВ-КК ≥3 ВГН

р (при сравнении 
групп 1 и 2)

Повторное вмешательство на целевой артерии 2% 14% 0% 0,03

Повторное вмешательство на целевом поражении 1% 14% 0% 0,01

Повторная госпитализация 13% 18% 50% 0,6

Повторная госпитализация в кардиологическое от-
деление

6% 18% 50% 0,12

Возврат стенокардии 25% 27% 50% 0,85

Декомпенсация ХСН 6% 18% 0% 0,12

Повторная госпитализация в кардиологическое отделе-
ние + возврат стенокардии

27% 46% 100%
0,2

Возврат стенокардии + декомпенсация ХСН 27% 27% 50% 0,9965

Повторная госпитализация в кардиологическое 
отделение + возврат стенокардии + декомпенсация ХСН

30% 46% 100% 0,3

Таблица 6. Прогностическая характеристика изучаемых факторов риска (отношение шансов и 95% ДИ) при распределении 
пациентов на группы по уровню МВ-КК

Показатель Отношение шансов 95% Доверительный интервал (ДИ) 

Пол 1,916 0,613-5,987

Курение 0,847 0,273-2,628

Наследственность 0,847 0,273-2,628

Ожирение 0,429 0,127-1,447

АГ 1,026 0,124-8,526

СД 0,969 0,254-3,699

НТГ 0,571 0,071-4,623

Гиперлипидемия 0,465 0,148-1,455

ХБП 0,634 0,168-2,399

ПИКС 1,135 0,365-3,524

АКШ в анамнезе 0,921 0,881-0,963

ТБКА в анамнезе 1,438 0,448-4,611

ХС ЛНП 1,318 0,266-6,537

Креатинин до ЧКВ 0,636 0,078-5,169

Тропонин до ЧКВ 0,068 0,039-0,118

ХС ЛВП < N 0,996 0,203-4,893

ТГ > N 0,903 0,853-0,957

ФК стенокардии (1-2)/(3-4) 1,004 0,323-3,115

Возраст свыше 75 2,318 0,46-11,681

Многососудистое поражение коронарных артерий 2,143 0,267-17,22

Установка более 1 стента 1,583 0,51-4,918

ИМТ > 30 0,304 0,081-1,143

В соответствие с полученной моделью прогноза (см. табл. 
7) была предложена формула, с помощью которой можно 
рассчитать вероятность развития перипроцедурного повреж-
дения миокарда:

0.871*Пол + 0.516*ФК стенокардии + 0.022*Возраст – 
0.011*СКФ + 0.27*Количество пораженных сосудов ≥ 2.731.

Риск подъема тропонина после ангиопластики при сумме 
баллов дискриминантной функции > 2.731 статистически зна-

чимо выше: отношение шансов (ОШ) = 3,22, ДИ (1,58-6,49).
Дискриминантный анализ проводился пошаговым ме-

тодом с постепенным «отсеиванием» факторов, имеющим 
незначительное влияние или низкую статистическую значи-
мость. Прогностичность отрицательного результата соста-
вила 62,41%, прогностичность положительного результата 
составила 65,96%, точность – 63,33%. При ROC-анализе чув-
ствительности и специфичности модели была определена 
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Таблица 7. Коэффициенты дискриминантной функции для определения модели прогнозирования перипроцедурного 
повреждения миокарда.

Суммарный показатель дискриминантной функции Тропонин после ЧКВ в норме Тропонин после ЧКВ > 0,4 Всего

< 2.731 83 16 99

% 83,84% 16,16%

≥ 2.731 50 31 81

% 61,73% 38,27%

Всего 133 47 180

точка разделения 2,86, для которой получено оптимальное 
соотношение чувствительности и специфичности (64% и 69% 
соответственно). Площадь под кривой составила 0,711 (0,62-
0,801), p=0,0001 (см. рис. 4).

 
Рисунок 4. ROC-анализ чувствительности и специфичности 
полученной модели.

Динамика ЭКГ была зафиксирована у 21% пациентов с 
повышением уровня тропонина выше 3 ВГН и у 8% больных 
с подъемом выше границы нормы. Стоит подчеркнуть, что и 
в группе больных с нормальным уровнем маркеров некроза 
миокарда после ангиопластики была зафиксирована прехо-
дящая ишемическая динамика ЭКГ у 7% больных. При этом, 
в группе с ИМ 4а типа ангинозные боли сопровождали 63% 
вмешательств, в группе с повреждением миокарда – 8%, без 
повышения тропонина – 15%. В группах без подъема тропо-
нина и с повреждением миокарда нарушения локальной со-
кратимости по данным ЭХО-КГ выявлено не было (см. табл. 8).

Обсуждение полученных результатов
Частота развития ИМ 4а типа, выявленная в нашей рабо-

те, соответствует данным мировой литературы, где в среднем 
подъем тропонина выше 3 ВГН после ТБКА фиксируется от 
4,6% [24] до 15,5% случаев [25]. Частота развития повреж-
дения миокарда, оцениваемого по уровню тропонина I, также 
согласуется с мировым опытом – от 15% [25] до 44,2% [26]. 
Количество пациентов с ХБП растет с каждым годом [27]. На-
личие ХБП и снижение уровня СКФ ниже 60 мл/мин/1,73м2 
явилось предпосылкой развития перипроцедурного повреж-
дения миокарда и ИМ 4а типа не только по нашим данным, но 
и по данным мировой литературы [28]. Полученные резуль-
таты явились одним из факторов, вошедших в формулу рас-
чета вероятности развития перипроцедурного повреждения 

миокарда. Возможным объяснением этого факта может быть 
не только очевидно более тяжелый фон сопутствующих за-
болеваний, АГ, СД, но и сами особенности морфологии атеро-
склеротических бляшек у этих больных [29]. 

При разделении пациентов по уровню МВ-КК необходимо 
подчеркнуть, что в группу с повышением этого маркера в 3 и 
более раз вошло всего 2 человека, что ограничивает интер-
претацию данных по этой группе пациентов. 

Основными предикторами повышения тропонина после 
ЧКВ среди изученных являются наличие ХБП (в частности, 
сниженная СКФ < 60 мл/мин/1,73м2), женский пол, пожилой 
возраст, количество стентируемых сосудов и установленных 
стентов и стенокардия тяжелого течения. Что соответствует 
ранее изученным факторам развития ИМ 4а типа.

Наши результаты позволили математически описать ве-
роятность развития повреждения миокарда после плановой 
ангиопластики (повышения тропонина выше 1 верхней гра-
ницы нормы). Мы пришли к выводу, что к группе пациентов 
высокого риска развития перипроцедурного повреждения 
миокарда относятся пожилые женщины со сниженной СКФ и 
многососудистым поражением КА, страдающие стенокардией 
3-4 ФК. Эти больные требуют более тщательной подготовки к 
ангиопластике и выбору оптимальной терапии. 

Ни у одного больного при среднем периоде наблюдения 
1,2 года не было зарегистрировано смертельного исхода или 
повторного инфаркта миокарда. Развитие ИМ 4а типа и по-
вреждения миокарда, диагностированные по выбранным 
нами критериям,  по нашим данным, не влияют на клиниче-
ское течение ИБС, а также не увеличивают вероятность раз-
вития декомпенсации имеющейся ХСН в дальнейшем. Однако, 
пациенты с ИМ 4а типа достоверно чаще повторно госпитали-
зируются. 

Отсутствие влияния повышения уровня тропонина после 
ангиопластики на смертность через 1 год соответствует дан-
ным, полученным ранее российскими исследователями [17].

Заключение
В ходе проведенной работы мы пришли к выводу, что раз-

витие ИМ 4а типа (при принятых критериях его диагностики) 
и повреждения миокарда после ЧКВ не увеличивают вероят-
ность летального исхода и развития декомпенсации имею-
щейся ХСН в течение ближайших 12 месяцев. Для выделения 
группы больных с клинически и прогностически значимым 
перипроцеурным поражением миокарда, необходим выбор 
иных, более «жестких», критериев ИМ 4а типа. По получен-
ным данным в российской популяции в нашей выборке подъ-
ем маркеров некроза миокарда после ЧКВ в отсутствие иных 
клинических и инструментальных данных за ОКС, не влияет на 
прогноз заболевания в течение ближайших 12 месяцев.
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Повышение маркеров некроза миокарда после ТБКА
The rise of cardiac biomarkers due to planned PCI

Таблица 8. Изменения ЭКГ пациентов с осложнениями после ТБКА (разделение по уровню тропонина)

Группа пациентов Ангинозные боли Ангинозные боли + ЭКГ Ангинозные боли + ЭКГ + ЭХО-КГ

Без повышения тропонина 15% 7% 0%

Повреждение миокарда 8% 8% 0%

ИМ 4а типа 63% 21% 16%
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АННОТАЦИЯ
С позиций филогенетической теории общей патологии, 

если частота неинфекционного заболевания в популяции пре-
вышает 5-7%, причина кроется в нарушении биологических 
функций и биологических реакций in vivo в ответ на воздей-
ствие внешней среды. С позиций общей биологии, высокий 
уровень смертности от сердечно-сосудистой патологии, от 
атеросклероза (дефицита в клетках полиеновых жирных кис-
лот, ПНжК), это не более, чем вымирание части популяции 
Homo sapiens при адаптации к новым воздействиям внешней 
среды. Факторов нарушения биологической функции тро-
фологии (питания), биологической реакции внешнего пита-
ния (экзотрофии) много; основным является афизиологич-
но высокое содержание в пище насыщенных жК, в первую 
очередь пальмитиновой. Образованная на ранних ступенях 
филогенеза система липопротеинов (ЛП) не в состоянии 
переносить к клеткам и физиологично депонировать столь 
большое количество пальмитиновой насыщенной жК; посте-
пенно формируется болезнь адаптации (компенсации) и бо-
лезнь накопления. Это влечет за собой: а) гиперлипидемию, 
нарушение биодоступности для клеток ПНжК; б) компенса-
торный синтез афизиологичных гуморальных медиаторов из 
ω-9 эйкозатриеновой мидовой жК; в) нарушение физиоло-
гичных параметров мембраны клеток, функции интегральных 
протеинов; г) афизиологичную конформацию апоВ-100 в ЛП, 
формирование безлигандных ЛП (биологического «мусора») 
и нарушение биологической функции эндоэкологии; д) утили-
зацию безлигандных ЛП в интиме артерий филогенетически 
ранними макрофагами, которые не гидролизуют полиеновые 
эфиры холестерина; д) повышение активности биологической 
реакции воспаления и е) деструктивно-воспалительное пора-

ABSTRACT
On the basis of phylogenetic theory of general pathology, 

the cause of a noninfectious disease whose occurrence in 
a population is >5-7% is an impaired biological function or 
reaction to the environment. From the general biology viewpoint, 
high mortality rate related to cardio-vascular diseases and 
atherosclerosis (intercellular deficiency of polyenic fatty acids, 
PFA) is just extinction of the Homo sapiens population upon 
adaptation to new environmental factors. The biological function 
of throphology (feeding) and biological reaction of exotrophy 
(external feeding) are impaired in several aspects, the major of 
which is nonphysiologically high dietary content of saturated FA, 
primarily, of palmitic FA. The lipoprotein system formed at early 
stages of phylogenesis cannot transport and provide physiological 
deposition of great amounts of palmitic FA, which leads to the 
development of an adaption (compensatory) and accumulation 
disease. This results in а) hypermipidemia, impaired bioavailability 
of PFA to cells, b) compesatory production of nonphysiological 
humoral mediators from ω-9 eicosatrienoic mead FA, c) disorders 
in physiological parameters of cell plasma membrane and 
integral proteins, d) nonphysiological conformation of apoВ-100 
in lipoproteins, formation of ligandless lipoproteins (biological 
litter) and impairments in the biological function of endoecology,  
e) utilization of ligandless lipoproteins in arterial intima by 
phylogenetically early macrophages that do not hydrolyze polyenic 
cholesterol esters, f) increase in the intensity of the biological 
reaction of inflammation, and e) destructive and inflammatory 
lesions in arterial intima of an atheromatosis or atherothrombosis 
type. Atheromatous masses are catabolites of PFA which were not 
internalized by phylogenetically late cells via receptor-mediated 
pathway.
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Сведения об авторах

В соответствии с филогенетической теорией общей па-
тологии [1], нарушение параметров биологической функции 
трофологии (питания), биологической реакции экзотрофии 
(внешнего питания), афизиологичная индукция субстратом 
(высокое содержание в пище насыщенных жирных кислот 
(НжК)) является общим в патогенезе «метаболических пан-
демий». Избыток в пище С16:0 пальмитиновой НжК форми-
рует in vivo состояние низкой «биодоступности» эссенциаль-
ных полиеновых жК (ПНжК); клетки перестают (не могут) 
их активно поглощать. Это характерно для атеросклероза, 
ожирения и синдрома резистентности к инсулину (ИР). В 
противоположность этому, высокое содержание в пище С18:1 
олеиновой мононенасыщенной жК (МжК) с одной двойной 
связью (-С=С-, ДС) - основа позитивного, антиатерогенного 
действия средиземноморской диеты [2]. 

Каковы же те физико-химические, биохимические и функ-
циональные свойства пальмитиновой НжК, которая: а) in vivo 
инициирует атеросклероз, атероматоз и синдром ИР и чем 
можно объяснить отличия ее от олеиновой МжК, б) которая 
проявляет противоположное, антиатерогенное, протективное 
действие? По какой причине все клетки in vivo синтезируют 
из ацетата только пальмитиновую НжК, для которой харак-
терно такое физико-химические свойство как «липотоксич-
ность» [3]. Эндогенно же синтезировать из НжК олеиновую 
МжК могут только инсулинозависимые клетки [4]. В чем же 
состоит: а) роль инсулина, биологическую функцию которой 
филогенетическая теория общей патологии характеризует как 
б) обеспечение энергией биологической функции локомоции? 
Что же и с какими целями связывает регуляторное действие 
инсулин и синтез in vivo олеиновой МжК?   

Физико-химические различия пальмитиновой
НЖК, олеиновой МЖК и одноименных 
триглицеридов  
Пальмитиновая – длинноцепочечная, распространенная в 

природе С16:0 НжК. Среди жК клеток и тканей, пальмити-
новая жК имеет наиболее высокую температуру плавления 
+62.9° С; приматы и человек переносят ее в межклеточной 
среде в форме липидов в липопротеинах (ЛП), а клетки под-
вергают метаболизму при температуре 36,6° С. Это сказыва-
ется на кинетике биохимических реакций: этерификации НжК 
со спиртом глицерином и гидролизе триглицеридов с осво-
бождением пальмитиновой и олеиновой жК в форме неэте-
рифицированных жК (НЭжК). В крови и межклеточной среде 
их связывает липидпереносящий белок альбумин. Особенно 

низкие параметры кинетики характеризуют гидролиз пальми-
тиновых триглицеридов [5]. Пальмитиновая НжК - бесцвет-
ные кристаллы с мол. массой 256,43 г/моль. 

Олеиновая длинноцепочечная МжК содержится в олив-
ковом и иных растительных маслах; ее относят к семейству 
ω-6 С18:1. В оливковом масле содержание ее достигает 85%; 
она имеет одну ДС в Δ6-положении. Эндогенно же синтези-
рованная жК у приматов и человека in situ de novo является 
ω-9 цис- С18:1 с несколько иными каталитическими параме-
трами. Олеиновая МжК - бесцветная вязкая жидкость с тем-
пературой плавления +13,4° C. Мол. масса – 282,46 г/моль. 
Транс-формой ω-6 С18:1 является элаидиновая МжК; при той 
же структуре, но иной конформации, температура плавления 
ее существенно выше, чем у олеиновой - +44° С. Все транс-
формы МжК, несмотря на наличие в цепи ДС, по физико-хи-
мическим параметрам более схожи с НжК [6].

Эфир пальмитиновой НжК с трехатомным спиртом гли-
церином - глицеролтрипальмитат (пальмитоил-пальмитоил-
пальмитат) имеет 51 атом углерода, температуру плавления 
+46° С и мол. массу 807 кДа. Эфир олеиновой МжК с трех-
атомным спиртом глицерином – триолеат глицерина (оле-
ил-олеил-олеат) содержит 57 атомов углерода; температура 
плавления его минус 5,5° С и мол. массу 815 кДа. Температура 
плавления глицеролтрипальмитата более чем на 50° С выше, 
чем у глицеролтриолеата. Это является причиной того, что in 
vivo скорость (константа) гидролиза такого ТГ при действии 
панкреатической и постгепариновой липопротеинлипаз (ЛПЛ) 
меньше [7], чем освобождение одной жК из позиции sn-1 
sn-3 в форме НЭжК при гидролизе глицеролтриолеата [8].

Если в афизиологичных условиях в гепатоцитах происхо-
дит накопление пальмитиновых триглицеридов, в которых со 
вторичной спиртовой группой (позиция sn-2) спирта глицери-
на этерифицирована пальмитиновая НжК (олеил-пальмито-
ил-олеат, ОПО, олеил-пальмитоил-пальмитат (ОПП) и паль-
митоил-пальмитоил-пальмитат, ППП), накопление в клетках 
трудно гидролизуемых триглицеридов, особенно последнего, 
становится причиной гибели гепатоцитов по типу апоптоза [9]. 
Печень «избавляется» от столь нежелательных триглицеридов 
только вместе с гепатоцитами; репарация же происходит по 
типу замещения фиброзной тканью. Константа гидролиза оле-
иновых триглицеридов (олеил-олеил-олеат, ООО, олеил-олеил-
пальмитат (ОПП) и пальмитоил-олеил-пальмитат (ПОП) являет-
ся существенно более высокой. С наиболее высокой скоростью 
реакции постгепариновая липопротеинлипаза (ЛПЛ) и ее ко-
фактор апоС-II гидролизуют в кровотоке, в ЛП именно ООО. 

жение интимы артерий по типу атероматоза или атеротромбо-
за. Атероматозные массы – катаболиты тех ПНжК, которые не 
смогли рецепторным путем поглотить филогенетически более 
поздние клетки.  

Ключевые слова: филогенетическая теория общей пато-
логии, атеросклероз, атероматоз, полиеновые жирные кисло-
ты, пальмитиновая кислота.

Key words: phylogenetic theory of general pathology, 
atherosclerosis, atheromatosis, polyenic fatty acids, palmitic acid.
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Секреция гепатоцитами пальмитиновых, 
олеиновых, линолевых и линоленовых  ЛПОНП 
Физиологично в пище человека доминируют пальмити-

новая НжК, олеиновая МжК, ω-6 С18:2 эссенциальнная ли-
нолевая ненасыщенная жК с двумя ДС (ННжК) и ω-6 С18:3 
линоленовая ННжК с тремя ДС, эссенциальные ω-6 С20:4 
арахидоновая ПНжК с четырьмя ДС и ω-3 С22:5 эйкозапен-
таеновая ПНжК с пятью ДС [10]. Содержание их в пище жК 
усредненно соотносится как  

пальмитиновая НЖК + олеиновая МЖК - 100           
линолевая + линоленовая ННЖК- 10
арахидоновая + эйкозапентаеновая   ПНЖК - 1.
В силу выраженного различия пространственной, стериче-

ской формы молекул триглицеридов, апоВ-100 в гепатоцитах, 
вместе с микросомальным белком переносящим триглицери-
ды в канальцах эндоплазматической цепи, раздельно струк-
турируют триглицериды и формируют пальмитиновые, олеи-
новые, линолевые и линоленовые ЛПОНП [11]. Усредненное 
содержание в плазме крови ЛПОНП соотносится как 

пальмитиновые + олеиновые ЛПОНП - 100
линолевые + линоленовые  ЛПОНП - 10. 
Согласно филогенетической теории общей патологии, 

функция линолевых и линоленовых ЛПОНП сформировалась 
на более ранних ступенях филогенеза, чем пальмитиновых 
и олеиновых ЛПОНП. В это время животные, при отсутствии 
биологической функции локомоции, (движение за счет сокра-
щения скелетных, поперечнополосатых миоцитов) поглощали  
жК с пищей  в отношении

НЖК + МЖК  и ННЖК + ПНЖК  ≈  как 1 : 1. 
Линолевые и линоленовые ЛПОНП → ЛПНП переносят к 

клеткам все жК (НжК + МжК + ННжК) в форме неполярных 
триглицеридах. Клетки активно поглощают их путем апоВ-100 
рецепторного эндоцитоза. 

Инсулин и поглощения клетками НЖК + МЖК 
в пальмитиновых и олеиновых ЛПОНП; 
апоЕ/В-100 эндоцитоз 
На более поздних ступенях филогенеза при становлении 

биологической функции локомоции, формировании системы 
инсулина и инсулинозависимых клеток  (скелетные миоциты, 
кардиомиоциты, адипоциты подкожной жировой ткани, пери-
портальные гепатоциты и макрофаги Купфера) содержание в 
пище пальмитиновой НжК + олеиновой МжК увеличилось на 
порядок [12]. В это время, инсулин, исполняя делегированную 
ему биологией функцию – обеспечение энергией биологиче-
ской функции локомоции, экспрессировал синтез апоЕ [13] и 
сформировал новый класс ЛП – ЛПОНП. Только инсулинзави-
симые клетки поглощают филогенетически поздние ЛПОНП 
путем нового, апоЕ/В-100 эндоцитоза. Клетки стали погло-
щать ЛПОНП путем филогенетически позднего апоЕ/В-100 
эндоцитоза. В рассуждения мы не включили С18:0 стеарино-
вую НжК, стеариновые триглицериды и одноименные ЛПОНП; 
содержание их мало и функционально они - промежуточные 
между пальмитиновыми и олеиновыми. Еще и потому, что 
многие клетки после поглощения быстро превращают стеари-
новую НжК в олеиновую МжК. 

В физиологичных условиях ни пальмитиновые, ни олеино-
вые ЛПОНП не обретают плотность ЛПНП; в крови не бывает 
физиологичных олеиновых и пальмитиновых ЛПНП. НжК + 
МжК инсулинзависимые клетки поглощают в форме паль-

митиновых и олеиновых, лигандных ЛПОНП. Физиологично 
плотность ЛПНП приобретают только линолевые и линолено-
вые ЛПОНП. С поздних ступеней филогенеза, при действии 
инсулина, клетки раздельно поглощают: а) НжК + МжК  в 
форме триглицеридов в ЛПОНП путем апоЕ/В-100 эндоцито-
за; б) ННжК + ПНжК  в форме триглицеридов в ЛПНП путем  
апоВ-100  эндоцитоза. Это происходит так, если содержание в 
пище пальмитиновой НжК не превышает физиологичных 15%  
всего количества жК. Чем больше в пище олеиновой МжК и 
меньше пальмитиновой, тем более низок уровень триглице-
ридов и короче время гиперлипидемии после приема пищи. 
Физиологично через 4 - 5 часов после еды, клетки поглощают 
из плазмы крови все олеиновые и пальмитиновые лигандные 
ЛПОНП; концентрация триглицеридов снижается на порядок; 
в крови остаются только линолевые и линоленовые ЛПОНП. 
Как же это происходит?  

Формирование в крови в пальмитиновых 
и олеиновых ЛПОНП; лиганд апоЕ/В-100  
Соответственно филогенетической теории общей патоло-

гии, единой технологии становления в филогенезе функцио-
нальных систем, все ЛП (ЛПВП, ЛПНП и ЛПОНП) построены 
по единому принципу; ЛП – это бислой белок: липид. Такое 
построение ЛП является облигатным; только структура бис-
лоя дает возможность понять функциональное значение кон-
формационных изменений, которые при переносе к клеткам 
жК претерпевает апоВ-100, связывая разные количества, 
разных по гидрофобности и размерам полярных и неполяр-
ных эфиров со спиртами глицерином и только неполярных 
эфиров со спиртом холестерином (ЭХС). Физиологичным от-
личием аполипопротеинов (апо) от всех иных белков является 
способность глобулярного апо в ассоциации с гидрофобными 
липидами формировать форму «диска», одна сторона кото-
рого становится гидрофобной, вторая – гидрофильной. Тол-
щину диска образуют многочисленные β-складчатые повторы 
из 11 остатков аминокислот. На гидрофобной стороне диска 
α-спиральные структуры связывают триглицериды, объем ко-
торых во много раз превышает размеры апоВ-100. На гидро-
фильной стороне диска формируется домен-лиганд. 

Гепатоциты одновременно секретируют в кровь пальми-
тиновые, олеиновые, линолевые и линоленовые ЛПОНП; все 
они физиологично перегружены триглицеридами. Избыток 
липидов не позволяет апоВ-100 сформировать апоВ-100 до-
мен-лиганд. Все ЛПОНП при секреции гепатоцитами являются 
безлигандными - прелигандными. В крови с пальмитиновы-
ми и олеиновыми ЛПОНП связывается постгепариновая ЛПЛ 
и кофактор апоС-II; они гидролизуют часть триглицеридов. 
Освобожденные пальмитиновую и олеиновую жК в форме 
НЭжК связывает альбумин; полярные же диглицериды при 
действии белка переносящего эфиры холестерина (БПЭХ) 
переходят в полярные по структуре ЛПВП. Когда в ассоциации 
с апоВ-100 остается оптимальное количество триглицеридов, 
апоВ-100 принимает активную конформацию и в ассоциации 
с инсулинзависимым апоЕ, в пальмитиновых и олеиновых 
ЛПОНП  формируется кооперативный апоЕ/В-100 лиганд. 
ЛПОНП поглощают инсулинозависимые клетки, выставляя но 
плазматическую мембрану кооперативные апоЕ/В-100 рецеп-
торы. Так произошло формирование последнего в филогене-
зе, векторного, переноса и поглощение клетками субстратов 
для наработки энергии – НжК + МжК. Поглощая один ЛПОНП, 
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инсулинзависимый, скелетный, поперечнополосатый миоцит 
(кардиомиоцит) получает ≈ 3000 молекул ТГ, т. е. ≈ 9000 жК. 
В физиологичных условиях ни пальмитиновые, ни олеиновые 
ЛПОНП в ЛПНП не превращаются. 

Формирование в крови линолевых 
и линоленовых ЛПНП; домен-лиганд апоВ-100 
и активное поглощение клетками ННЖК + ПНЖК  
Линолевые и линоленовые ЛПОНП, как и пальмитиновые, 

олеиновые ЛПОНП при секреции гепатоцитами в кровоток 
физиологично перегружены триглицеридами и являются пре-
лигандными. Гидролиз избытка триглицеридов активирует 
печеночная ЛПЛ и ее кофактор апоС-III; происходит липолиз 
медленнее, чем в олеиновых и пальмитиновых триглицери-
дах. В большей мере гидролиз линолевых и линоленовых 
триглицеридов активирует переход из ЛПВП в ЛПОНП всех 
ПНжК в неполярной форме ЭХС (поли-ЭХС); инициирует  
его БПЭХ. Переход происходит в тройственном ассоциате 
ЛПВП+БПЭХ+ЛПОНП. Более гидрофобные, меньшие по раз-
мерам поли-ЭХС: а) «вытесняют» триглицериды из связи с 
апоВ-100 и  активируют липолиз; б) инициируют превращение 
линолевых и линоленовых ЛПОНП в одноименные ЛПНП; в) 
формирование активной конформиции апоВ-100 и г) выстав-
ление на поверхность апоВ-100 лиганда. Связывая лигандные 
линолевые и линоленовые ЛПНП одноименными рецептора-
ми, клетки  активно поглощают ННжК и ПНжК. У приматов и 
человека это основной путь активного поглощения клетками 
ПНжК. Избыточное количество в пище пальмитиновой НжК 
способно блокировать апоВ-100 рецепторный эндоцитоз 
ПНжК. Как же это происходит?

Блокада избытком пальмитиновой НЖК пищи 
рецепторного поглощения клетками ПНЖК; 
синдром атеросклероза 
В пище, как изложено выше, физиологичное содержание 

экзогенной пальмитиновой НжК, пальмитиновых триглице-
ридов и одноименных ЛПОНП во много раз больше суммы 
линолевых + линоленовых. В физиологичных условиях через 
4-5 часов после еды в крови уже нет ни олеиновых, ни паль-
митиновых ЛПОНП. При этом ПНжК в форме поли-ЭХС пере-
ходят из ЛПВП только в линолевые и линоленовые ЛПОНП; в 
крови их не столь много. Поли-ЭХС инициируют: а) превраще-
ние линолевых и линоленовых ЛПОНП в одноименные ЛПНП; 
б) активную конформацию апоВ-100; в) формирование и вы-
ставление на поверхность ЛП апоВ-100 лиганда. Связывая 
его одноименными рецепторами, клетки активно поглощают  
ЛПНП с переносимыми ими ННжК + ПНжК. 

При избыточном содержании пальмитиновой НжК в пище, 
пальмитиновых триглицеридов в гепатоцитах и одноименных 
ЛПОНП с высоким содержанием ППО и ППП в крови, гидро-
лиз их происходит медленно; в крови постоянно присутству-
ют пальмитиновые ЛПОНП. Являясь неоптимальным субстра-
том для  постепариновой ЛПЛ+апоС-II, медленный гидролиз 
пальмитиновых триглицеридов в одноименных ЛПОНП не 
инициирует активную конформацию апоВ-100 и не форми-
рует апоЕ/В-100 лиганд. Образуемые в крови пальмитиновые 
ЛПНП остаются прелигандными (безлигандными); поглотить 
их клетки не могут. Наличие в крови афизиологичных паль-
митиновых ЛПНП - основная причина повышения в плазме 

крови ХС-ЛПНП; сопровождается это и повышением кон-
центрации триглицеридов. Содержание в крови линолевых + 
линоленовых ЛПОНП, как правило,всегда стабильно и не яв-
ляется высоким. Избыток в пище пальмитиновой НжК - наи-
более частая причиной повышения в плазме крови ХС-ЛПНП, 
исключая, врожденные нарушения метаболизма [14].  

Когда в крови после еды длительно (постоянно) остаются 
пальмитиновые ЛПНП, ПНжК - поли-ЭХС из ЛПВП переходят 
не только в линолевые и линоленовые, но и в пальмитино-
вые ЛПНП. Содержание  последних в крови может быть выше, 
чем линолевых + линоленовых ЛПНП. В этих условиях всех 
переходящих из ЛПВП поли-ЭХС оказывается недостаточно 
для формирования лигандных ЛПНП и поглощения  клетка-
ми  ПНжК.  В кровотоке формируется масса безлигандных 
(прелигандных) пальмитиновых + линолевых + линоленовых  
ЛПНП, которые не могут поглотить клетки. Не формируя ли-
ганд, все ЛПНП превращаются в крови в «биологический му-
сор». Так, мы полагаем, избыток в пище пальмитиновой НжК 
физико-химически, конкурентно понижает биодоступность 
для клеток ПНжК. Избыточное количество в пище пальмити-
новой НжК  является основной причиной синдром дефицита 
в клетках ПНжК, запуская длительное формирование атеро-
склероза и его основного клинического симптома – атерома-
тоза интимы артерий [15].  

Атероматоз интимы артерий эластического 
и смешанного типов, ЖК в липидах; 
атеросклероз и атероматоз 
Формирование атероматоза интимы артерий  является ре-

зультатом реализации биологической функции эндоэкологии 
– поддержания «чистоты» межклеточной среды. Когда массу 
прелигандных (безлигандных) пальмитиновых + линолевых + 
линоленовых ЛПНП не могут поглотить клетки рецепторным 
путем, монослой эндотелия выводит их из крови путем био-
логической реакции трансцитоза, в интиму артерий  эласти-
ческого типа, в пул сбора, утилизации биологического «му-
сора» из внутрисосудистого, локального пула межклеточной 
среды. Прежде чем ЛПНП могут быть удалены из кровотока, 
Толл-подобные рецепторы на мембране иммунокомпетентных 
клеток,  которые дифференцируют  белки по принципу «свой 
– не свой», определяют их как «не свои» [16]. Для этого цир-
кулирующие в крови нейтрофилы реализуют биологическую 
реакцию «респираторного взрыва»; они  нарабатывают актив-
ные формы О2 и физиологично денатурируют безлигандные 
ЛПНП путем окисления апоВ-100, образуя в каждом из ЛП 
афизиологичный  эпитоп, иммунную метку.  Одновременно 
происходит перекисное окисление ННжК и ПНжК. Далее ком-
поненты системы комплемента опсонизируют физиологично 
денатурированные ЛПНП, а эндотелий путем трансцитоза 
выводит их в интиму артерий. Для того чтобы ЛПНП не воз-
вратились в кровоток, их необратимо связывают компоненты 
протеогликанового матрикса  интимы. 

Оседлые макрофаги интимы, секретируя в матрикс метал-
лопротеиназы, реализуют филогенетически раннюю биоло-
гическую реакцию «внеклеточного пищеварения». Ферменты 
гидролизуют протеоликаны матрикса интимы вместе с сорби-
рованным биологическим «мусором» (иммунные комплексы, 
тельца апоптоза, молекулы АСТ, АЛТ ЩФ и КК, гаптоглобин + 
гемоглобин, бактериальные липополисахариды + связующий 
белок). Образованный гидролизат путем эндоцитоза погло-
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щают и утилизируют оседлые макрофаги. Далее гладкомы-
шечные клетки медии мигрируют в интиму артерий, изменя-
ют фенотип и из сократительных, становятся секреторными. 
Синтезируя комплекс протеогликанов, они  восстанавливают 
целостность матрикс интимы артерий. 

В интиме артерий локализованы филогенетически ран-
ние макрофаги; физиологично они поглощают жК из ЛПВП 
в форме только полярных липидов. Макрофаги не имеют на 
мембране апоВ-100 рецепторов; не имеют они в лизосомах и 
кислых гидролаз для  поли-ЭХС. Накопление ПНжК в фор-
ме поли-ЭХС в цитозоле макрофагов формирует «пенистые» 
клетки; гибель их по типу некроза приводит к деструктив-
но-воспалительному поражению интимы - атероматозу. При 
высоком остаточном содержании в ЛПНП триглицеридов, 
в интиме формируется поражение по типу атеротромбоза и 
образуются бляшки, которые склонны к разрыву с формиро-
ванием тромбоза артерий. В интиме, в атероматозной массе 
липидов преобладают  жК с длинной не более С18. Однако 
расположение в них ДС показывает, что это бывшая арахидо-
новая, эйкозапентаеновая и докозагексаеновая ПНжК. Это те 
ПНжК, которые  физиологично переносят линолевые  и лино-
леновые  ЛПНП и которые в  лигандных ЛПНП физиологично  
поглощают клетки  путем апоВ-100 эндоцитоза. Атеросклероз 
развивается в клетках in vivo, которые лишены возможности 
специфично поглощать  ЛПНП. Атероматоз же формируется в 
тех клетках, которые неспецифично в форме биологического 
«мусора» поглощают ПНжК в форме поли-ЭХС; использовать 
по назначению их они не могут. Атеросклероз и атероматоз 
это разные понятия; однако, пока мы их должным образом не 
различаем.

Пальмитиновые безлигандные (прелигандные) ЛПОНП→ 
ЛПНП с нарушенным составом жК (преобладание пальмити-
новых ТГ как ПОП и ППП), с неактивной конформацией апоВ-
100 афизиологично долго  циркулируют в крови. За это время 
апов-100 и ЛПНП подвергаются химической модификации 
при действии повышенной концентрации в крови  глюкозы, 
гликотоксинов (глиоксаль и метилглиоксать), сиаловых кис-
лот, малонового диальдегида и пальмитиновой НжК в форме 
НЭжК в мицеллах свободных НЭжК. Это приводит к форми-
рованию в апоВ-100 дополнительных антигенных детерми-
нант и, возможно, ускоряет удаление безлигандных ЛПНП из 
кровотока. При длительной циркуляции в крови модифициро-
ванных ЛПНП, показана и наработка иммунокомпетентными 
клетками антител. Однако существенного значения в патоге-
незе атеросклероза и атероматоза модификация ЛПНП  не 
имеет; оседлые макрофаги интимы поглощают все опсонизи-
рованные в крови ЛПНП как макромолекулы белка, используя 
скевенджер-рецепторы – «мусорщики».        

Различие метаболизма экзогенной 
пальмитиновой НЖК пищи и эндогенно 
синтезированной  из углеводов, из глюкозы  
В течение сотен миллионов лет в филогенезе, при жизни 

в холодных водах мировых океанов, содержание пальмити-
новой НжК в  растительной и животной пище не превышало 
15% суммы всех жК. Большее поступление с пищей пальми-
тиновой НжК, как, впрочем, и хлорид натрия [17], было не-
реально; поэтому на ступенях филогенеза in vivo организмы 
не сформировали  «антипальмитиновую защиту».  Когда же 
в условиях современного питания, технологии приготовления 

пищи «fast foot», количество пальмитиновой НжК стало пре-
вышать 50% всех жК, оказалось, что механизмов  противо-
стояния  этому в организме Homo sapiens нет. Гепатоциты 
имеют органеллы, которые оптимизируют поступающие с пи-
щей жК; это касается только афизиологичных жК. Последние 
связываются на мембране ядра гепатоцитов с рецепторами 
пролиферации пероксисом и экспессируют синтез в микро-
сомах комплекса α-, β- и ω-оксидаз, которые в пероксисомах 
окисляют все афизиологичные жК пищи. Специфичными, 
природными экзогенными пролифераторами пероксисом, 
которые в небольшой мере повышают окисление в перокси-
сомах пальмитиновой НжК, являются эссенциальные ПНжК,  
флавоны, флаваноиды, кверцетины, α-липоевая (тиоктовая) 
жК; в пище их, однако,  мало. 

Физиологичная пальмитиновая НжК, с рецепторами на 
мембране ядра гепатоцитов не связывается. При действии 
пальмитоил-КоА-десатуразы in vivo  пальмитиновая НжК 
превращается в С16:1 ω-7 пальмитолеиновую, явно афизи-
ологичную МжК [18]. Особенно нежелательны для человека 
жиры коровьего молока; это специфичная еда для периода 
раннего онтогенеза, Она содержит большое количество три-
глицеридов, в которых пальмитиновая НжК этрифицирована 
в средней (sn-2)  позиции спирта глицерина [19]. Однако био-
логия не предполагала, что Homo sapiens из млекопитающего 
станет превращаться в млекопитающегося; не дело в онтоге-
незе все время метаболически оставаться ребенком; возмож-
ности такой у организма нет. Богатое пальмитиновой НжК и 
пальмитиновыми триглицеридами материнское молоко – для 
всех млекопитающих это оптимальная, физиологичная пища 
только для детей, для раннего постнатального периода [20],  
для возраста ребенка  до года. Ферменты метаболизма паль-
митиновых триглицеридов in vivo экспрессированы в возрасте 
до года; экспрессия их происходит и позже в онтогенезе, но 
только  при высокой физической активности.     

Все описанное выше происходило в филогенеза до ин-
сулина; ранее синтеза гормона и инсулинозависимых кле-
ток. Биологическое предназначение инсулина – обеспечение 
энергией биологической функции локомоции. Когда на позд-
них ступенях  филогенеза синтезирован инсулин, регуляция 
метаболизма глюкозы in vivo была завершена; места для 
инсулина не осталось [21]. Поэтому инсулин стал, в первую 
очередь регулировать метаболизм жК, совершенствовать  
депонирование и улучшать параметры субстратов - жК, а во 
вторую, опосредованно через жК регулировать и метаболизм 
глюкозы. In vivo  -  только два  субстрата для окисления в ми-
тохондриях и синтеза АТФ; это жК (НжК + МжК) и глюкоза. 
Инсулин регулирует метаболические превращения обоих суб-
стратов, но в первую очередь НжК+МжК. С позиций биологи-
ческой функции локомоции, важным действием инсулина яв-
ляется превращение всей синтезированной in vivo из глюкозы 
пальмитиновой НжК в олеиновую МжК. 

Все клетки in vivo  из глюкозы,  из ацетил-КоА  могут син-
тезировать in situ de novo только пальмитиновую НжК и не 
более. Далее инсулин экспрессирует  синтез пальмитоилэ-
лонгазы, которая превращает С16:0 пальмитиновую НжК в 
С18:0 стеариновую НжК. Далее гормон экспрессирует синтез 
стеарил-КоА-десатуразы  и превращает  стеариновую НжК в 
С18:1 олеиновую МНжК [22]. И если до инсулина, основным 
субстратом для окисления в митохондриях являлась пальми-
тиновая НжК, то при действии инсулина ею стала олеиновая 
МжК [23]. Какие же преимущества имеет окисление в мито-
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хондриях олеиновой МжК, по сравнению с пальмитиновой 
НжК?  

Различие кинетических параметров окисления in vitro 
пальмитиновой НЖК и олеиновой МЖК                  

Много лет ранее, конструирование и использование ав-
томатического титратора двойных связей озоном, позволило 
нам установить константы скорости окисления индивидуаль-
ных жК; они оказались по существу разными [24]:

С16:0 пальмитиновая ЖК - 6,0 - 10-2 л/моль. сек.;
С18:1 олеиновая ЖК - 1,0 - 106 л/моль. сек.;
С18:2 линолевая ЖК - 6,1 - 104  л/моль .сек.
ω 6 С 20:4 арахидоновая ЖК - 2,4 - 105 л/моль. сек.
И хотя это модельные эксперименты in vitro, однако, раз-

личие константы скорости окисления  олеиновой  кислоты, 
по сравнению с пальмитиновой, на много порядков, дает нам 
возможность обоснованно говорить, что и в биологических 
системах  это различие остается существенным. Реально по-
лагать, что и β-окисление  олеиновой МжК в матриксе ми-
тохондрий происходит с намного  более высокой константой 
скорости реакции, чем пальмитиновой НжК [25]. Одновре-
менно, скорость окисления С18:2 линолевой ННжК оказыва-
ется достоверно ниже, чем олеиновой; В силу, отчасти, раз-
личий в структуре, числе ДС и их расположения, скорость 
окисления С20:4 Арахи не столь высока, как для С18:1 оле-
иновой жК.  Можно заключить, что ни линолевая ННжК, ни 
арахидоновая ПНжК не являются субстратами для окисления 
в митохондриях; органеллы с наиболее высокой скоростью и 
потенциальными возможностями окисляют олеиновой МжК 
[26].  Автоматическое титрование О3, примененное нами пер-
выми, позволило установить константы скорости окисления 
индивидуальных жК. 

Пальмитиновый и олеиновых варианты 
метаболизма in vivo ЖК и снабжения клеток АТФ 
Если мы расставим все пальмитиновые и олеиновые ТГ в 

порядке возрастания константы скорости гидролиза их при 
действии постгепариновой ЛПЛ + апоС-II, получится последо-
вательность:

ППП – ППО -  ПОП – ОПП – ООП – ООО
(пальмитоил-пальмитоил-пальмитат глицерол, пальмито-

ил-пальмитоил-олеат, пальмитоил-олеил-пальмитат, олеил-
пальмитоил-пальмитат, олеил-олеил-пальмитат, олеил-олеил-
олеат глицерол). Этот спектр включает количественно самые 
большие формы триглицеридов, к которым надо добавить 
меньшее количество  стеариновых, линолевые и линоленовые. 
Однако ЛПОНП не содержат линолевые и линоленовые триги-
цериды, а стеариновые - переходные формы между пальми-
тиновыми и олеиновыми. На основании наших исследований 
и данных литературы, мы предлагаем, в первом приближении, 
рассматривать изменения в спектре форм триглицеридов с 
позиции сдвига вправо и сдвига влево. При нежелательном 
сдвиге влево в ЛПОНП возрастает количество пальмитиновых 
триглицеридов, вплоть до афизиологичного ППП. При жела-
тельном сдвиге влево, в ЛПОНП возрастает содержание олеи-
новых ТГ, вплоть до наиболее желательного ООО.

 Давая физико-химическую характеристику ППП, укажем 
на температуру плавления, равную +48°С; можно понять 
сколь трудно in vivo осуществить гидролиз этого триглицери-
да. В противоположность этому, температура  плавления  ООО 
составляет минус 15°С; скорость его гидролиза в ЛПОНП при 

действии постгепариновой ЛПЛ наиболее высока.  Заметим, 
что разница между температурой  плавления ППП и ООО со-
ставляет более 60°С; это и определяет  различия  в кинетике 
гидролиза индивидуальных триглицеридов. В приведенной 
последовательности, температура плавления триглицеридов 
изменяется ≈ 10°С; в такой же мере, можно полагать, понижа-
ется и константа скорости гидролиза триглицеридов в крови, в 
апоВ-100 ЛП при действии постгепариновой ЛПЛ + кофактор 
апоС-II. Данные о константе скорости гидролиза индивидуаль-
ных триглицеридов в литературе нет [27].

Чем выше отношение: а) олеиновая МжК/пальмитино-
вая  НжК, б) олеиновые/пальмитиновые ТГ и в) олеиновые/
пальмитиновые ЛПОНП в плазме крови, тем ниже ХС-ЛПНП, 
а гипертриглицеридемия менее выражена и более короткая. 
Из последовательности индивидуальных пальмитиновых и 
олеиновых ТГ, которая  приведена выше можно понять, чем 
более выражен «сдвиг влево», в сторон более насыщенных 
ТГ, вплоть до ППП, тем выше ХС-ЛПНП. И наоборот, чем более 
выражен сдвиг вправо, с преобладанием олеиновых ТГ вплоть 
до ООО, тем менее значителен и  длителен будет ХС-ЛПНП и 
высокий уровень триглицеридов. Короче говоря, чем выше 
содержание пальмитиновой НжК в пище, тем  более высо-
ким будет ХС-ЛПНП. Механизмы этого изложены выше. Когда 
лаборатория определяет ХС-ЛПНП при повышенных тригли-
церидах в крови, это не высокий холестерин линолевых + ли-
ноленовых ЛПНП; это холестерин афизиологичных пальмити-
новых, безлигандных ЛПНП.

Сотни  граммов пальмитиновых и олеиновых триглицери-
дов, которые необходимы как субстраты для наработки клет-
ками энергии, имеют двоякое происхождение: а) экзогенные 
триглицериды поступают с животной пищей и б) эндогенные 
- клетки синтезируют in situ de novo из углеводов пищи, из 
глюкозы. Однако по составу индивидуальных триглицери-
дов «мясо мясу – рознь»; спектр их существенно разный. На 
рис.1. в форме хроматограмм приведено содержание тригли-
церидов в мясе (скелетных миоцитах) цыпленка, поросенка, в 
говядине и баранине. В мясе цыпленка и свинине существенно 
выше содержание линолевых и линоленовых триглицеридов и 
меньше пальмитновых. В говядине отсутствуют линолевые и 
линоленовые триглицериды  и велико содержание  пальмити-
новых триглицеридов. Казалось бы, триглицериды в говядине 

Рис. 1. Хроматограммы индивидуальных триглицеридов ТГ в 
мяса цыпленка, в свинине, говядине и баранине. По оси орди-
нат –  время  (Rf) в мин.
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схожи с мясом баранины; однако, это не так. В говядине вы-
соко содержание пальмитиновой НжК и пальмитиновых три-
глицеридов, а в баранине - С 18:0 стеариновой НжК и стеари-
новых триглицеридов. Функционально различие это является 
существенным. 

 Есть все основания говорить: «мы то - что мы едим»; это - 
основа диетотерапии атеросклероза и гиперлипопротеинемии 
разных фенотипов (типов). Не стоит сразу говорить пациенту 
– не ешьте мясо; рационально вначале убедить его отказаться 
от говядины, исключить из пищи сливочное масло, жирные 
продукты из творога, сыр из коровьего молока. Одновремен-
но не обоснованно ограничивать в пище потребление яиц; для 
людей, которые не едят рыбу, это единственный источник 
эссенциальных ПНжК - арахидоновой жК. И не говорите о 
холестерине; к атеросклерозу и атероматозу этот спирт непо-
средственного отношения не имеет. 

Пальмитиновые, прелигандные ЛПНП
 и атеротромбоз интимы артерий; 
пальмитиновые, постлигандные ЛПНП 
и атероматоз интимы
При афизиологично высоком содержании в пище пальми-

тиновых триглицеридов в одноименных ЛПОНП, при медлен-
ном липолизе они длительно циркулируют в крови. АпоВ-100 
вне гидролиза триглицеридов не может принять активную 
конформацию и сформировать апоЕ/В-100 лиганд; пальми-
тиновые ЛПОНП постепенно приобретают плотность ЛПНП и 
при снижении содержания триглицеридов формируются по-
стлигандные пальмитиновые ЛПНП. В результате, пальмити-
новые ЛПОНП превращаются в малые, наиболее атерогенные 
ЛПНП. Определить их в плазме крови можно методом ядер-
ной магнитной резонансной спектроскопии; ЛПНП содержат 
4 субкласса разной величины и гидратированной плотности 
(рис.2), которые в разной мере задействованы в формирова-
нии атероматоза и атеротромбоза.

Рис. 2. Разделение ЛПНП методом ядерной магнитной резо-
нансной спектроскопии. Предшественники субклассов: ЛПНП-
1 – олеиновые  ЛПОНП при фенотипе апоЕ2/Е2; ЛПНП-2 – пре-
лигандные  пальмитиновые ЛПНП при  высоком содержании 
триглицеридов как ПОП и ПОО; ЛПНП-3 – физиологичные ли-
нолевые и линоленовые ЛПНП; ЛПНП-4 – постлигандные  ма-
лые, плотные, пальмитиновые ЛПНП. 

Инсулин; замена пальмитинового варианта 
метаболизма ЖК на высокоэффективный 
олеиновый вариант 
При пальмитиновом варианте метаболизма жК, в био-

логической реакции экзотрофии, в период реализации био-
логических функции адаптации, биологических реакций 
компенсации и стресса, нарушение биологической функции 
трофологии, биологической реакции экзотрофии может при-
водить к тому, что: а) медленный перенос в ЛП, б) неопти-
мальный гидролиз пальмитиновых триглицеридов; в) наруше-
ние рецепторного поглощения клетками ЛПНП; г) сложности 
переноса пальмитиновой НжК чрез внутреннюю мембрану 
митохондрий и д) низкие параметры окисления жК в  матрик-
се митохондрий, могут стать причиной потенциального дефи-
цита in vivo ацетил-КоА как субстрата для синтеза АТФ в цикле 
Кребса [28]. При пальмитиновом варианте метаболизма жК, 
при состоянии стресса митохондрии, при дефиците субстрата 
– ацетил-КоА, могут не обеспечить синтез in vivo потенциаль-
но необходимого количества АТФ. При олеиновом варианте 
метаболизма жК кинетические параметры всех реакций мета-
болизма жК, включая образование ацетил-КоА из олеиновой 
МжК в матриксе митохондрий, протекают со столь высокой 
константой скорости реакции, что  синтез in vivo АТФ огра-
ничен только филогенетически ранними параметрами самого 
цикла Кребса, параметрами дыхательной цепи митохондрий.    

В условиях пальмитинового варианта метаболизма жК, 
по сравнению с олеиновым, в биологических реакциях за-
действованы те же ферменты с теми же функциональными 
параметрами. Не оптимальными являются только свойства 
субстрата (пальмитиновой НжК); это и есть причина того, что 
все биохимические и физико-химические реакции протекают 
настолько медленно, что в цитозоле клеток формируется де-
фицит НЭжК, дlефицит ацетил-КоА и снижен синтез АТФ. И 
пока in vivo, при нарушении функции питания (трофологии) 
доминирует пальмитиновый вариант метаболизма жК, фило-
генетически ранние жировые клетки паракринных сообществ, 
даже в биологической реакции экзотрофии, при гиперлипи-
демии после еды вынуждены активировать липолиз в жиро-
вых клетках сальника, увеличивая в крови содержание жК в 
форме НЭжК. Это несоответствие: а) высоких потребностей в 
АТФ в паракринных сообществах клеток и б) функциональных 
возможностей системы ЛП (переноса жК и поглощение клет-
ками), на уровне организма является основой того, что биоло-
гическая реакция эндоэкологии вынуждена компенсировать 
недостаток субстратов для клеток (МжК и НжК) и во время  
биологической реакции экзотрофии – после еды. Напомним, 
что филогенетически ранние жировые клетки висцерального 
депо не имеют рецепторов к инсулину. Гормон не может бло-
кировать липолиз в жировых клетках сальника и биологиче-
скую функцию воспаления, которую инициирует в адипоцитах  
избыточное содержание пальмитиновой НжК [29]. Инсулин 
блокирует липолиз только в инсулинозависимых адипоцитах 
подкожного депо жировой ткани. Поэтому инсулин, реализуя  
обеспечения энергией биологической функции ло комоции,  
осуществил замену филогенетически раннего, потенциально 
мало эффективного  пальмитинового варианта метаболизма 
жК на потенциально высокоэффективный  олеиновый вари-
ант метаболизма жК [30]. 
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Почему же клетки in vivo из глюкозы 
синтезируют только пальмитиновую НЖК
С позиций филогенетической теории общей патологии, 

один из первых океанов на земле, в котором стали развивать-
ся  архибактерии и произошло  формирование митохондрий 
с функцией дыхательной цепи, был теплым; температура его 
составляла 36-42°С и океан был магниевым. Эта температу-
ра соответствует изоволюметрическому интервалу для воды; 
при повышении температуры, объем воды увеличивается ми-
нимально. Для функции в этих условиях мембрана архибак-
терий  олжна быть тугоплавкой; это возможно при высоком 
содержании пальмитиновой НжК в фосфолипидах мембра-
ны клеток [31]. При жизни в этом океане клети и отработали 
сложный  многоэтапный синтез из глюкозы пальмитиновой 
НжК. Согласно биологическому принципу преемственности, 
синтез стал универсальным. Поскольку пальмитиновую НжК 
трудно переносить через внутреннюю мембрану митохон-
дрий, для нее сформировали специфичную систему переноса 
– карнининпальмитоил ацилтрансферазу. Температура после-
дующих  калиевого и натриевого  мирового океанов стала на-
много ниже; в натриевом океане она составляла  всего 4-6°С 
[17]. Однако изменить синтез пальмитиновой НжК в филоге-
незе  возможности нет; поэтому животные клетки отработали  
синтез из пальмитиновой НжК в первую очередь олеиновой 
МжК [32] более длинных (С20 и С22) и более ненасыщенных 
ННжК и ω-3 ПНжК с пятью, шестью ДС, температура плавле-
ния которых ниже нуля. Их и использовали  для построения 
клеточных мембран.  При выходе на сушу, где растения не 
синтезировали ω-3 ПНжК и температура воздушного океана 
было более теплой, клетки сформировали синтез более ко-
роткой  и с меньшим числом ДС – ω-6 С20:4 арахидоновой 
ПНжК. Ее и использовали  для  построения  плазматической 
мембраны клеток на суше.

Высокий уровень заболевания 
сердечно-сосудистой системы в популяции 
с позиций общей биологии
С позиций филогенетической теории общей патологии, 

если частота неинфекционного заболевания в популяции пре-
вышает 5-7%, причина кроется в нарушении биологических 
функций и биологических реакций. С позиций общей биоло-
гии, высокий уровень смертности от сердечно-сосудистой па-
тологии  это не более, чем вымирание части популяции Homo 
sapiens при адаптации к новым условиям воздействия внешней 
среды. Факторов, которые формируют нарушение биологиче-
ской функции трофологии, питания, биологической реакции 
внешнего питания (экзотрофии) несомненно много, но основ-
ным является афизиологично высокое содержание в пище на-
сыщенных жК, в первую очередь пальмитиновой НжК. 

Сформированная на ранних ступенях филогенеза систе-
ма ЛП не в состоянии переносить к клеткам и физиологично 
депонировать столь больше количество пальмитиновой НжК; 
постепенно происходит формирование  болезней адаптации 
(компенсации) и болезней накопления [33]. Это влечет за 
собой: а) гиперлипидемию, нарушение биодоступности для 
клеток ПНжК; б) компенсаторный синтез афизиологичных гу-
моральных медиаторов - ω-9 эйкозаноидов (простациклины, 
тромбоксаны, лейкотриены); в) нарушение физиологичных 
параметров мембраны клеток [34], функции интегральных 
протеинов; г) нарушение конформации апоВ-100 в ЛПОНП и 

ЛПНП [35] и биологической функции эндоэкологии; д) повы-
шение активности биологической реакции воспаления и е) 
деструктивно-воспалительное поражение интимы артерий по 
типу атероматоза или атеротромбоза.

Филогенез Homo sapiens продолжается; он постепенно 
адаптируется к fast food, столь афизиологичному питания, 
с которым он в настоящее время сладить не может. Однако 
для этого потребуется 40–50 тысяч лет (?); в течение этого 
времени уровень смертности в популяции от сердечно-сосу-
дистой патологии останется высоким. Не проще ли, исполь-
зуя биологическую функцию интеллекта разобраться, какое 
питание биологически оптимально и с чем на ступенях фило-
генеза человек справляться пока не научился. Возможности 
человека метаболизировать липиды ограничены; это в полной 
мере относится и к параметрам биологической функции пита-
ния, функции трофологии [36]. Нормализация биологической 
функции питания, биологической реакции внешнего питания 
является основой профилактики атеросклероза, снижения в 
популяции частоты сердечно-сосудистых заболеваний. Гипо-
липидемическая терапия необходима только небольшой части 
пациентов с врожденными нарушениями метаболизма [37]. У 
Homo sapiens есть биологическое право – есть, что он хочет 
и сколько хочет. Но есть и биологическая обязанность – все 
съеденное потратить при реализации биологической функции 
локомоции. Не можете потратить, не ешьте. Tertium non datur.  
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11-12 декабря 2014г. в Москве состоялся II Национальный 
конгресс по легочной гипертензии, в рамках которого прохо-
дило совещание группы экспертов во главе с главным внеш-
татным кардиологом Минздрава РФ, член-корр. РАН, профес-
сором И.Е.Чазовой. 

Легочная гипертензия (ЛГ) - это группа заболеваний, кото-
рые характеризуются прогрессирующим повышением легоч-
ного сосудистого сопротивления и давления в легочной арте-
рии, что приводит к развитию правожелудочковой сердечной 
недостаточности и преждевременной гибели пациентов.

Согласно современным представлениям в клинических ре-
комендациях «Диагностика и лечение легочной гипертензии», 
разработанных по поручению Минздрава РФ и утвержденных 
на I Российском конгрессе по легочной гипертензии 6 декабря 
2013 года, выделяется пять групп ЛГ. К группе 1 относится 
легочная артериальная гипертензия (ЛАГ). Группа 2 представ-
лена ЛГ вследствие патологии левых отделов сердца, группа 
3- ЛГ вследствие патологии легких и/или гипоксемии, группа 
4– хроническая тромбоэмболическая легочная гипертензия 
(ХТЭЛГ), группа 5 – смешанные формы заболевания [1].

В настоящее время точные эпидемиологические данные о 
распространенности ЛГ как в мире, так и в России отсутству-
ют. По данным зарубежных исследований при проведении 
эхокардиографического скрининга повышение давления в 
легочной артерии было выявлено у 10,5% из 4579 обследо-
ванных пациентов [2]. Подавляющее большинство пациентов 
имели ЛГ, ассоциированную с заболеваниями левых отделов 
сердца. ЛАГ и ХТЭЛГ встречались у 3,5% и 1,5% обследован-
ных пациентов. Согласно другим источникам, распространен-
ность ХТЭЛГ составляет 8-40 случаев на миллион населения 
[3]. Частота встречаемости ЛАГ в соответствии с различными 
источниками, расценивается 5-45 пациентов на миллион на-
селения [2,4].

Поздняя диагностика приводит к ухудшению выживае-
мости пациентов, что показано в регистрах ЛГ. Медиана про-
должительности жизни пациента с ЛАГ без специфической 
терапии составляет 2,8 года [5]. В отношении ХТЭЛГ ситуа-
ция гораздо более сложная. Эта нозология является поистине 
потерянным заболеванием, поскольку в настоящее время не 
имеет кода в системе международной классификации бо-
лезней (МКБ). Отсутствие классификационного кода МКБ-10 
приводит к тому, что специалисты, занимающиеся обследова-
нием и лечением пациентов с ХТЭЛГ, сталкиваются с органи-
зационными и финансовыми трудностями, которые мешают 

адекватной организации помощи этим пациентам. Но любое 
промедление в ходе установления диагноза и определения 
стратегии лечения приводит к преждевременной гибели па-
циентов. Сложности в установлении диагноза во многом свя-
заны с самим заболеванием, однако имеет значение и низкая 
настороженность врачей в отношении ХТЭЛГ, а также отсут-
ствие экономических стандартов оказания помощи и протоко-
лов ведения пациентов с ХТЭЛГ. Прогноз больных ХТЭЛГ без 
специфического лечения крайне неблагоприятный: пациенты 
со средним давлением в легочной артерии более 50 мм рт.ст. 
имели среднюю продолжительность жизни около 5 лет [6].

Своевременная диагностика дает возможность пациентам 
с ХТЭЛГ шанс на излечение, поскольку методом первой линии 
лечения является легочная тромбэндартерэктомия (ЛТЭЭ) 
– потенциально излечивающая операция [7]. К сожалению, 
только часть пациентов могут быть прооперированы, доля 
неоперабельных больных составляет от 20 до 40% от всей 
популяции пациентов с ХТЭЛГ. В последние годы появились 
воодушевляющие результаты интервенционного лечения не-
операбельных больных с ХТЭЛГ с помощью поэтапной бал-
лонной ангиопластики легочных артерий [8]. У большинства 
больных удается значительно снизить давление в легочной 
артерии и легочное сосудистое сопротивление, улучшить по-
казатели функционального статуса и уровень NT-proBNP.

В нашей стране для лечения пациентов с неоперабельны-
ми формами ХТЭЛГ, а также резидуальной ХТЭЛГ после ЛТЭЭ 
применяются два препарата специфической терапии ЛАГ 
- стабильный аналог простациклина илопрост и ингибитор 
фосфодиэстеразы типа 5 силденафил. 

Ингаляционный илопрост является единственным препа-
ратом из класса простаноидов, который был одобрен в нашей 
стране для лечения больных с ЛАГ и ХТЭЛГ в 2010г. Ингаляци-
онная форма обеспечивает высокую селективность препарата 
по отношению к легочным сосудам [9]. Эффективность инга-
ляционного илопроста в дозе 2,5-5 мкг 6-9 раз в сутки оце-
нивалась в плацебо-контролируемом РКИ AIR-1 (Aerosolized 
Iloprost Randomized) у больных с ЛАГ и ХТЭЛГ. Лечение ило-
простом по сравнению с плацебо приводило к улучшению 
клинической симптоматики, толерантности к физическим 
нагрузкам, уменьшению ЛСС и частоты развития клиническо-
го ухудшения. Однако анализа результатов лечения в группе 
больных с ХТЭЛГ (n=57) не проводилось.

Ингибитор фосфодиэстеразы типа 5 силденафил в дозе 
20 мг 3 раза в сутки в нашей стране в отличие от зарубежной 
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практики показан больным сразличными формами ЛГ.Часто в 
клинической практике требуется повышение дозы до 240 мг в 
сутки. Силденафил в разовых дозах 25-75мг 2-3 раза в сутки 
у пациентов с неоперабельной ХТЭЛГ изучался в ряде откры-
тых неконтролируемых клинических исследований и вызывал 
улучшение гемодинамики и толерантности больных к физиче-
ским нагрузкам [10].

Риоцигуат - первый представитель нового класса препа-
ратов - стимуляторов растворимой гуанилатциклазы (рГц) 
с инновационным механизмом действия. Помимо прямого 
стимулирующего действия на рГц, риоцигуат способен по-
вышать чувствительность рГц к эндогенному NO, эффектив-
но воздействуя на фермент независимо от уровня секреции 
оксида азота. Таким образом, максимально используются 
все физиологические возможности не только для снижения 
давления в легочной артерии, но и реализации антиремоде-
лирующих эффектов. В октябре 2013 г. препарат риоцигуат 
был одобрен Администрацией по контролю качества пищевых 
продуктов и лекарственных препаратов (США) для лечения 
больных с целью улучшения переносимости физических на-
грузок и предотвращения прогрессирования ЛАГ (идиопати-
ческая, наследуемая, ЛАГ вследствие системных заболеваний 
соединительной ткани). Для больных с хронической тромбо-
эмболической ЛГ (резидуальная и неоперабельные формы) 

препарат показан для улучшения переносимости физических 
нагрузок. В рандомизированном исследовании CHEST (Сhronic 
thromboembolic pulmonary hypertensions GC-stimulatortrial) 
было показано, что препарат не только существенно снижает 
легочное сосудистое сопротивление, но и улучшает функцио-
нальный класс, повышает переносимость физических нагру-
зок, значительно увеличивая дистанцию в тесте 6-минутной 
ходьбы, вызывает достоверное снижение NT-proBNP [11]. В 
сентябре 2014 г. риоцигуат по двум показаниям был одобрен 
в России. В отличие от других препаратов специфической те-
рапии ЛАГ риоцигуат является единственным на сегодняшний 
день пероральным препаратом, доказавшим свою высокую и 
устойчивую эффективность при лечении не только пациентов 
с ЛАГ, но и при ХТЭЛГ. 

Важно отметить, что специфическая терапия указанными 
препаратами является дорогостоящей, что указывает на не-
обходимость дотационного финансирования медикаментоз-
ной помощи больным с неоперабельной ХТЭЛГ и с резиду-
альными формами после ЛТЭЭ. Для успешной реализации 
клинических задач необходимо разработать рекомендации по 
диагностике и лечению ХТЭЛГ, что позволит, несмотря на от-
сутствие классификационного кода в МКБ-10, оказывать эф-
фективную помощь больным с этой патологией
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Специалистам здравоохранения
Руководителям медицинских организаций

О МОНИТОРИНГЕ БЕЗОПАСНОСТИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ 
ПРЕПАРАТОВ

Обеспечение безопасного применения лекарственных 
средств является одним из глобальных приоритетов совре-
менного здравоохранения. По данным Всемирной организа-
ции здравоохранения, нежелательные реакции лекарственных 
препаратов входят в десятку ведущих причин смертности во 
многих странах мира.

С 2010 года, в соответствии с постановлением Правитель-
ства Российской Федерации от 20.08.2010 № 650 «О внесении 
изменений в некоторые акты Правительства Российской Фе-
дерации в связи с принятием Федерального закона «Об об-
ращении лекарственных средств», Росздравнадзор осущест-
вляет государственную функцию по проведению мониторинга 
безопасности лекарственных препаратов, находящихся в об-
ращении на территории Российской Федерации.

Основными направлениями развития государственной 
системы фармаконадзора в России являются повышение по-
казателей выявления проблем безопасности лекарственных 
препаратов, совершенствование инструментов анализа дан-
ных о нежелательных реакциях, развитие механизмов пред-
упреждения осложнений фармакотерапии.

Эффективность выявления проблем безопасности ле-
карственных препаратов во многом зависит от внимания к 
фармаконадзору врачей, их готовности информировать Росз-
дравнадзор о выявленных нежелательных реакциях.

Сегодня специалисты здравоохранения сообщают дале-
ко не обо всех осложнения при применении лекарственных 
препаратов, с которыми они сталкиваются в своей работе. Во 
многом это обусловлено недостаточными знаниями о фарма-
конадзоре, опасениями административных санкций за разви-
тие нежелательных реакций, недооценке значимости направ-
ляемой информации.

Важной остается проблема обеспечения полноты и каче-
ства сообщений о нежелательных реакциях, направляемых 
в Росздравнадзор. Большую часть нежелательных реакций 
можно предотвратить, зная особенности лекарственных пре-
паратов и факторы риска развития побочных действий. 

Учитывая поступавшие вопросы специалистов здравоох-
ранения и руководителей медицинских организаций, Росз-
дравнадзор направляет разъяснения по ключевым аспектам 
исполнения медицинскими организациями законодательных 
требований к мониторингу безопасности лекарственных пре-
паратов.

Согласно Федеральному закону от 12.04.2010 №61-ФЗ 
«Об обращении лекарственных средств» (статья 64) субъекты 
обращения лекарственных средств обязаны информировать 
Росздравнадзор обо всех случаях побочных действий, не ука-
занных в инструкции по применению лекарственного препа-

рата, о серьезных нежелательных реакциях, непредвиденных 
нежелательных реакциях при применении лекарственных 
препаратов, об особенностях взаимодействия лекарственных 
препаратов с другими лекарственными препаратами, которые 
были выявлены при проведении клинических исследований и 
применении лекарственных препаратов.

Определения «побочного действия» и «серьезной не-
желательной реакции» приведены в Федеральном законе от 
12.04.2010 №61-ФЗ «Об обращении лекарственных средств».

В соответствии со статьей 64 Федерального закона от 
12.04.2010 №61-ФЗ «Об обращении лекарственных средств» 
за несообщение или сокрытие сведений, подлежащих направ-
лению в Росздравнадзор, в ходе проведения мониторинга 
безопасности лекарственных препаратов, лица, которым дан-
ные сведения стали известны по роду их профессиональной 
деятельности, несут ответственность в соответствии с законо-
дательством Российской Федерации.

Согласно приказу Минздравсоцразвития России от 
26.08.2010 №757н «Об утверждении порядка осуществления 
мониторинга безопасности лекарственных препаратов для 
медицинского применения, регистрации побочных действий, 
серьезных нежелательных реакций, непредвиденных нежела-
тельных реакций при применении лекарственных препаратов 
для медицинского применения» информация о серьезных или 
непредвиденных нежелательных реакциях (реакциях, неопи-
санных в утвержденной инструкции по применению) подле-
жит представлению в Росздравнадзор в срок не позднее 15 
календарных дней со дня, когда данные сведения стали из-
вестны отправителю.

Извещения рекомендуется направлять как можно раньше, 
с момента выявления минимума информации о нежелатель-
ной реакции (идентифицируемый пациент, медицинский сим-
птом реакции, идентифицируемый лекарственный препарат 
(по торговому названию или производителю). Сведения об 
исходе нежелательной реакции, данные инструментальных 
и лабораторных исследований и другие данные могут быть 
представлены в виде дополнительных извещений.

Информационным письмом Росздравнадзора от 
11.04.2012 №04И-266/12 сведения о летальных нежелатель-
ных реакциях рекомендовано представлять в течение 24 часов 
с момента их развития.

Наряду с этим, целесообразно оперативно (15 календар-
ных дней со дня выявления) уведомлять Росздравнадзор о 
выявлении следующих фактов и обстоятельств при примене-
нии лекарственных препаратов, связанных с угрозой жизни и 
вреда:

а) выявление сведений о тяжести, характере или частоте 
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побочного действия, серьезной нежелательной реакции, осо-
бенностях взаимодействия лекарственного препарата с дру-
гими лекарственными препаратами или сведений о непред-
виденной нежелательной реакции, которые не соответствуют 
данным утвержденной инструкции по применению лекар-
ственного препарата;

б) выявление риска угрозы жизни и здоровью матери и 
(или) плода при применении лекарственного препарата в пе-
риод беременности и лактации;

в) выявление резистентности возбудителя инфекционных 
заболеваний при применении антибактериальных и противо-
вирусных лекарственных препаратов;

г) выявление случаев передачи инфекционных заболева-
ний через лекарственный препарат;

е) выявление информации об отсутствии клинического 
эффекта жизненно важных лекарственных препаратов, вак-
цин и препаратов, применяемых в целях контрацепции, когда 
отсутствие клинического эффекта не вызвано индивидуаль-
ными особенностями пациента и (или) спецификой его забо-
левания;

ж) выявление ошибок применения лекарственного пре-
парата специалистами здравоохранения и (или) пациентами 
вследствие неправильной интерпретации сведений его ин-
струкции по применению;

з) выявление случаев злоупотребления препаратом, слу-
чаев умышленной передозировки препарата или использова-
ния препарата в целях умышленного причинения вреда жизни 
и (или) здоровью человека и животных;

и) выявление особенностей взаимодействия лекарствен-
ного препарата с другими лекарственными препаратами, име-
ющих определенную или вероятную причинно-следственную 
связь с применением препарата, неописанного в инструкции 
по применению препарата и представляющего угрозу для 
жизни и здоровья человека, либо делающего невозможным 
применение данного лекарственного препарата с другим ле-
карственным препаратом (фармацевтическая несовмести-
мость);

л) при поступлении информации о побочном действии, 
серьезной нежелательной реакции, непредвиденной нежела-
тельной реакции, особенностях взаимодействия лекарствен-
ного препарата с другими лекарственными препаратами, вы-
званных применением фальсифицированных, контрафактных 
лекарственных препаратов или лекарственных препаратов, 
качество которых не соответствует установленным требова-
ниям.

Предпочтительным форматом направления данной 
информации о нежелательных реакциях лекарственных 
препаратов является «Извещение о побочном действии, 
нежелательной реакции или отсутствии ожидаемого терапев-
тического эффекта лекарственного средства», которое до-
ступно для загрузки с интернет-сайта Росздравнадзора (http://
www.roszdravnadzor.ru/medicines/monitor_bezopasnosti_ls/
map).

Указанное извещение может быть направлено по факсу 
или электронной почте в центральный аппарат Росздравнад-
зора (факс +7(495) 698-15-73, электронная почта pharm@
roszdravnadzor.ru) или его территориальные органы (c помет-
кой «Срочно» и последующей досылкой на бумажном носи-
теле).

 Перечень ответственных специалистов территори-
альных органов Росздравнадзора в области мониторинга без-

опасности лекарственных препаратов c их контактными дан-
ными представлен на сайте Федеральной службы по надзору 
в сфере здравоохранения (в разделе «Лекарственные сред-
ства», подраздел «Мониторинг безопасности лекарственных 
средств, находящихся в обращении на территории Россий-
ской Федерации», рубрика «Контакты»).

Для медицинских организаций, часто выявляющих не-
желательные реакции, рекомендуется обратиться в Росз-
дравнадзор для получения персонализированного доступа в 
информационный ресурс «Фармаконадзор» Автоматизиро-
ванной информационной системы Росздравнадзора (далее – 
АИС Росздравнадзора). 

Порядок получения персонализированного доступа в АИС 
Росздравнадзора приведен в информационном письме Фе-
деральной службы по надзору в сфере здравоохранения и 
социального развития от 02.12.2008 №01И-752/08, опублико-
ванном на интернет-сайте Росздравнадзора (раздел «Лекар-
ственные средства», подраздел «Мониторинг безопасности 
лекарственных средств, находящихся в обращении на терри-
тории Российской Федерации», рубрика «Информационные 
письма», вкладка «2008 год»).

Заполнение извещения о нежелательной реакции подраз-
умевает оценку причинно-следственной связи между приме-
нением препарата и развитием осложнения лекарственной 
терапии. Причинно-следственную связь между применением 
препарата и развитием нежелательной реакции рекомендует-
ся оценивать по одному из следующих алгоритмов: Наранжо, 
Karch или ВОЗ. 

Данные способы оценки описаны в Методических реко-
мендациях Росздравнадзора от 02.10.2008 «Определение 
степени достоверности причинно-следственной связи «Не-
благоприятная побочная реакция - лекарственное средство» 
(классификация и методы)», опубликованные на сайте Росз-
дравнадзора (раздел «Лекарственные средства», подраздел 
«Мониторинг безопасности лекарственных средств, находя-
щихся в обращении на территории Российской Федерации», 
рубрика «Методические разработки»).

Электронные инструменты для оценки причинно-след-
ственной связи по алгоритмам Наранжо и Karch также до-
ступны для использования на информационном сайте Росз-
дравнадзора (раздел «Лекарственные средства», подраздел 
«Мониторинг безопасности лекарственных средств, находя-
щихся в обращении на территории Российской Федерации», 
рубрика «Карта-извещение»).

Необходимо обратить особое внимание, что информация 
о нежелательных реакциях подлежит представлению в Росз-
дравнадзор с соблюдением законодательства Российской Фе-
дерации о защите персональных данных.

Важно подчеркнуть, что пациенты, самостоятельно вы-
явившие нежелательные реакции, вправе потребовать от ле-
чащего врача заполнения «извещения» и направления его в 
Росздравнадзор.

В целях обеспечения эффективной реализации законода-
тельных требований к мониторингу безопасности лекарствен-
ных препаратов Росздравнадзор рекомендует руководителям 
медицинских организаций назначить ответственных за сбор, 
обработку и представление информации о выявляемых неже-
лательных реакциях лекарственных препаратов (ответствен-
ных по фармаконадзору) из числа лиц с высшим медицинским 
образованием, имеющих по возможности, специализацию в 
области клинической фармакологии или прошедших повы-
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шение квалификации по специальности «клиническая фар-
макология» или «фармаконадзор».

Руководителям медицинских организаций также рекомен-
дуется ознакомить уполномоченных сотрудников с норматив-
ной базой в области мониторинга безопасности лекарственных 
препаратов (Федеральный закон от 12.04.2010 №61-ФЗ «Об 
обращении лекарственных средств» и приказ Минздравсоц-
развития России от 26.08.2010 №757н «Об утверждении по-
рядка осуществления мониторинга безопасности лекарствен-
ных препаратов для медицинского применения, регистрации 
побочных действий, серьезных нежелательных реакций, не-
предвиденных нежелательных реакций при применении ле-
карственных препаратов для медицинского применения»), 
контактными данными ответственного за данный раздел ра-
боты специалиста территориального органа Росздравнадзора 
по субъекту Российской Федерации. 

В соответствии с Федеральным законом от 21.11.2011 
№323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан в Россий-
ской Федерации» (статья 74, пункт 2.5) медицинские и фар-
мацевтические работники обязаны сообщать уполномоченно-
му должностному лицу медицинской организации сведения, 
подлежащие направлению в Росздравнадзор в рамках испол-
нения законодательных требований в области мониторинга 
безопасности лекарственных препаратов. 

Деятельность медицинской организации по выявлению 
нежелательных реакций и информированию о них Росздрав-
надзора предпочтительно регламентировать внутренними до-
кументами (приказы, инструкции, стандартные операционные 
процедуры).

Необходимо отметить, что осложнения лекарственной 
терапии, включая значительное число побочных действий, 
серьезных нежелательных реакций, непредвиденных нежела-
тельных реакций лекарственных средств, а также патологиче-
ских состояний, вызванных лекарственными взаимодействи-
ями, включено в Международную классификацию болезней 
Всемирной организации здравоохранения 10-го пересмотра, 
введенную в учреждениях здравоохранения Российской Фе-
дерации приказом Минздрава России от 27.05.1997 №170 «О 
переходе органов и учреждений здравоохранения Российской 
Федерации на международную статистическую классифика-
цию болезней и проблем, связанных со здоровьем, X пере-
смотра».  В связи с этим, сведения о выявленных в медицин-
ских организациях нежелательных реакциях, информация о 
которых направлялась в Росздравнадзор, целесообразно за-
фиксировать в медицинской документации пациентов.

В соответствии с приказом Минздрава России от  
05.05.2012  №502н «Об утверждении порядка создания и де-
ятельности врачебной комиссии медицинской организации» 
(в редакции приказа Минздрава России от 02.12.2013 №886н)
эпизоды индивидуальной непереносимости лекарственных 
средств, явившиеся основанием для выписки лекарственных 
препаратов по торговому названию в рамках программ льгот-
ного лекарственного обеспечения, подлежат направлению в 
Росздравнадзор врачебными комиссиями. Порядок направле-
ния указанной информации установлен приказом Минздрав-
соцразвития России от 26.08.2010 №757н.

Наряду с представлением информации о выявленных 
нежелательных реакциях лекарственных препаратов в Росз-
дравнадзор, медицинские работники вправе проинформиро-
вать о них держателей регистрационных удостоверений. Огра-
ничения на посещение представителями фармацевтических 

компаний медицинских и фармацевтических работников в 
рабочее время, установленные статьей 74 Федерального за-
кона от 21.11.2011 №323-ФЗ «Об основах охраны здоровья 
граждан в Российской Федерации» не распространяются на 
мероприятия, связанные с получением информации по мони-
торингу безопасности лекарственных препаратов.

В соответствии с приказом Минздравсоцразвития России 
от 26.08.2010 №757н  Росздравнадзор проводит анализ посту-
пающей в рамках мониторинга безопасности лекарственных 
препаратов информации. Результаты анализа направляются в 
Минздрав России для  принятия решений о внесении измене-
ний в инструкцию по применению лекарственных препаратов, 
приостановлении обращения, изъятия из обращения или воз-
обновления обращения лекарственных средств. Информация 
по регуляторным решениям Минздрава России, связанным 
с выявленными проблемами безопасности лекарственных 
препаратов, публикуется на интернет-сайте Росздравнадзора 
(раздел «Лекарственные средства», подраздел «Мониторинг 
безопасности лекарственных средств, находящихся в обраще-
нии на территории Российской Федерации», рубрика «Инфор-
мационные письма»).

В указанном разделе Федеральная служба по надзору в 
сфере здравоохранения публикует также письма держателей 
регистрационных удостоверений о новых данных по безопас-
ности и дополнительных рекомендациях по обеспечению без-
опасного применения лекарственных препаратов, адресован-
ные специалистам здравоохранения или пациентам.

Кроме того, на информационном ресурсе Минздрава Рос-
сии по адресу http://grls.rosminzdrav.ru/ публикуются требова-
ния Министерства здравоохранения Российской Федерации 
держателям регистрационных удостоверений о внесении из-
менений в инструкции по применению лекарственных препа-
ратов, которые также могут затрагивать вопросы их эффек-
тивности и безопасности.

Важно обратить внимание, что Федеральная служба по 
надзору в сфере здравоохранения в ходе проведения кон-
трольно-надзорных мероприятий в медицинских организаци-
ях проводит оценку работы учреждения по выявлению инфор-
мации о нежелательных реакциях лекарственных препаратов 
и представления информации о них в Росздравнадзор.

Федеральная служба по надзору в сфере здравоохранения
ВРИО руководителя, д.м.н. проф. М.А. Мурашко
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КАЛЕНДАРЬ МЕРОПРИЯТИЙ
НАЗВАНИЕ МЕРОПРИЯТИЯ ДАТА

МЕСТО 
ПРОВЕДЕНИЯ

ССЫЛКА НА ИСТОЧНИК

Февраль 2015 г.

20th Annual Cardiology at Cancun: Topics in 
Clinical Cardiology 2015

23.02.2015-
27.02.2015

Cancun, Mexico,
United States

http://www.mayo.edu/cme/cvtopics2015

Resistant Hypertension Course
26.02.2015-
28.02.2015

Berlin, 
Germany

http://www.escardio.org/communities/
EAPCI/congress-meetings/Pages/resistant-

hypertension-course.aspx?hit=wca

Март 2015 г.

Primary Care: ECG and Arrhythmia 
Interpretation w/ Focus on a Clinical Approach 

2015

08.03.2015-
15.03.2015

Galveston, TX, 
United States

http://www.continuingeducation.net/
coursedescription.php?topic=ECG_CME_

Cruise_Caribbean_March_2015

22nd Annual Echocardiographic Workshop 
on 2-D and Doppler Echocardiography at Vail 

2015 

09.03.2015-
12.03.2015

Vail, CO, 
UnitedStates

http://www.mayo.edu/cme/cardiovascular-
diseases-2015R838

American College Of Cardiology 64th Annual 
Scientific Session & Expo 2015 (ACC 2015)

14.03.2015-
16.03.2015

San Diego, CA, 
United States

http://accscientificsession.cardiosource.
org/ACC.aspx

XI Всероссийский конгресс «Артериальная 
гипертония–2015»

18.03.2015-
20.03.2015

Кемерово,
Россия 

http://www.gipertonik.ru/kongress-18-
mart-20-mart-2015

Cardiac Pacing, ICD and Cardiac 
Resynchronisation 

19.03.2015-
21.03.2015

Vienna, 
Austria

http://www.escardio.org/education/
live-events/courses/heart-rhythm/

cardiac-pacing-ICD/Pages/cardiac-pacing.
aspx?hit=wca

 83rd European Atherosclerosis Society (EAS) 
Congress 2015

22.03.2015-
25.03.2015

Glasgow, 
UnitedKingdom

http://www.isas.co.il/cardiac-
care2015/?hit=wca

6th International Conference on Fixed 
Combination in the Treatment of 

Hypertension, Dyslipidemia and Diabetes 
Mellitus (FIXED 2015)

26.03.2015-
29.03.2015

Berlin, 
Germany

http://2015.fixedcombination.com/

Апрель 2015 г.

4th CardioSleep Congress – A Focus on Heart 
Failure & Sleep Apnea 

10.04.2015-
11.04.2015

Paris, 
France

http://www.cardiosleep.org/about-
us/?hit=wca

19thTashkent International Healthcare 
Exhibition TIHE 2015

14.04.2015-
16.04.2015

Tashkent, 
Uzbekistan

http://www.ite-uzbekistan.uz/vis/tihe/rus/
index.php

The 8th International DIP Symposium on 
Diabetes, Hypertension, Metabolic Syndrome 

& Pregnancy

15.04.2015-
18.04.2015

Berlin, 
Germany

http://www.comtecmed.com/dip/2015/

Atrial Fibrillation – from atrial extrasystoles to 
atrial cardiomyopathy 

16.04.2015-
17.04.2015

Stockholm, 
Sweden

https://akkonferens.slu.se/
afsymposium2015/?hit=wca
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КАЛЕНДАРЬ МЕРОПРИЯТИЙ
НАЗВАНИЕ МЕРОПРИЯТИЯ ДАТА

МЕСТО 
ПРОВЕДЕНИЯ

ССЫЛКА НА ИСТОЧНИК

Апрель 2015 г.

Cardiac MRI & CT 
16.04.2015-
18.04.2015

Cannes,
France

http://cardiacmri-ct.medconvent.
at/?hit=wca

Asian Pacific Society of Cardiology Congress 
2015

29.04.2015-
02.05.2015

Abu Dhabi, 
United Arab Emirates

http://www.apsc2015.com/

ESC Working Groups on Myocardial Function 
and Cellular Biology of the Heart Meeting 

2015 

30.04.2015-
03.05.2015

Varenna,
Italy

http://www.escardio.org/communities/
Working-Groups/myofunction/meetings/

Pages/annual-meeitng-2015.aspx?hit=wca

Май 2015 г.

ESC in AbuDhabi 
01.05.2015-
02.05.2015

Abu Dhabi,
United Arab Emirates

http://www.escardio.org/congresses/
global-activities/Pages/welcome.

aspx?hit=wca

ICNC 12, Nuclear Cardiology and Cardiac CT
03.05.2015-
05.05.2015

Madrid, 
Spain

http://www.escardio.org/congresses/
icnc12/Pages/welcome.aspx?hit=wca

EuroHeartCare 2015
08.05.2015-
09.05.2015

Dubrovnik, 
Croatia

http://www.escardio.org/congresses/
euroheartcare-2015/Pages/welcome.

aspx?hit=wca

Asia Pacific Cardiorenal Forum
08.05.2015-
09.05.2015

Sydney, 
Australia

http://cardiorenal.com.au/

24th European Stroke Conference (ESC 2015)
12.05.2015-
15.05.2015

Vienna, 
Austria

http://www.eurostroke.eu/

Euro PRevent 2015
14.05.2015-
16.05.2015

Lisbon, 
Portugal

http://www.escardio.org/congresses/
europrevent-2015/Pages/welcome.

aspx?hit=wca

Euro PCR 2015
19.05.2015-
22.05.2015

Paris, 
France

http://eventegg.com/europcr-2015/

HeartFailure 2015
23.05.2015-
26.05.2015

Seville, 
Spain

http://www.escardio.org/congresses/heart-
failure-2015/Pages/welcome.aspx?hit=wca

Июнь 2015 г.

11th Asia Pacific Congress of Hypertension
04.06.2015-
07.06.2015

Nusa Dua Bali, 
Indonesia

http://www.apch2015.org/home.do

Юбилейная Всероссийская научно–практи-
ческая конференция (55 ежегодная сессия 

РКНПК) «Возможности современной 
кардиологии»

01.06.2015-
02.06.2015

Москва,
Россия

http://cardioweb.ru/conferentions/
item/531-yubilejnaya-vserossijskaya-

nauchno-prakticheskaya-konferentsiya-
55-ezhegodnaya-sessiya-rknpk-

vozmozhnosti-sovremennoj-kardiologii

Шестой Всероссийский съезд аритмологов
11.06.2015-
13.06.2015

Новосибирск, 
Россия

http://vnoa.ru/events/the-sixth-all-russian-
congress-of-arrhythmology/

25th European Meeting on Hypertension and 
Cardiovascular Protection 2015

12.06.2015-
15.06.2015

Milan, 
Italy

http://www.esh2015.org/

EHRA EUROPACE-CARDIOSTIM 2015 
21.06.2015-
24.06.2015

Milan,
Italy

http://www.escardio.org/congresses/
ehra-europace-2015/Pages/welcome.

aspx?hit=wca

42nd International Congress on 
Electrocardiology– ICE2015 

24.06.2015-
27.06.2015

Comandatuba, Bahia, 
Brazil

http://www.electrocardiologyice2015.com.
br/index.php?hit=wca

Nursing Topics: Arrhythmia Management and 
EKG Interpretation with Clinical Examples for 

Nursing 2015

27.06.2015-
04.07.2015

Boston, MA, 
UnitedStates

http://www.continuingeducation.net/
coursedescription.php?topic=EKG_
Arrythmia_Nursing_CME_Bermuda_

Cruise_June_2015
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ИНСТРУКЦИЯ ДЛЯ АВТОРОВ ЖУРНАЛА 
«Кардиологический Вестник»

(составлена с учетом «Единых требований к рукописям, представляемым в биомедицинские журналы», 
разработанных международным комитетом редакторов медицинских журналов)

журнал «Кардиологический вестник» публикует статьи по 
всем проблемам заболеваний сердечно-сосудистой системы, 
а также по смежным проблемам с другими медицинскими 
специальностями.

В журнале публикуются передовые и оригинальные ста-
тьи, краткие сообщения, заметки из практики, лекции, обзо-
ры. Все представляемые материалы рецензируются и обсуж-
даются редакционной коллегией.

Общие правила
Рукопись статьи должна быть представлена в электрон-

ном виде и на бумажном носителе, напечатанной в редакторе 
Microsoft Word шрифтом Times New Roman, цвет - чёрный, 
размер шрифта -14 через 1,5 интервала на одной стороне 
писчей бумаги размером А4 (210х297 мм) с полями 2 см со 
всех сторон текста. 

Рукопись статьи должна включать: 1) титульный лист; 2) 
резюме; 3) ключевые слова и колонтитул; 4) введение; 5) ма-
териал и методы; 6) результаты; 7) обсуждение; 8) библиогра-
фию. Страницы должны быть пронумерованы. 

Вся рукопись представляется в одном документе с соот-
ветствующим распределением в тексте таблиц, иллюстраций, 
рисунков и подписей к ним. Рекомендуется использовать 
только общепринятые сокращения и избегать англоязычных 
аббревиатур.  

К рукописи необходимо приложить официальное направ-
ление учреждения, в котором проведена работа. На первой 
странице статьи должна быть виза и подпись научного руко-
водителя, заверенная круглой печатью учреждения. На по-
следней странице статьи должны быть подписи всех авторов.

Титульный лист 
(все на русском и английском языках) 
должен содержать: 

1) название статьи, которое должно быть информативным 
и достаточно кратким;

2) фамилии, имена и отчества полностью, место работы, 
почтовый адрес и индекс, ученое звание, степень, должность, 
E-mail и телефоны всех авторов (также указывается автор, от-
ветственный за контакты с редакцией); 

3) полное название учреждения и отдела (кафедры, лабо-
ратории), в котором выполнялась работа; 

4) колонтитул (сокращенный заголовок) для помещения 
вверху страниц в журнале.

Резюме 
(на русском и английском языках) 
должно быть структурированным: 

а) цель исследования; б) материал и методы; в) резуль-
таты; г) заключение. Объем резюме должен быть не более 
200—250 слов. На этой же странице помещаются «ключевые 
слова» на русском и английском языках (от 3 до 10 слов).

Текст
Объем оригинальной статьи не должен превышать 8-10 

машинописных страниц, кратких сообщений и заметок из 
практики — 3-4 страниц. Объем лекций и обзоров не должен 
превышать 12-15 страниц, перед текстом должна быть анно-
тация.

Оригинальные статьи должны иметь 
следующую структуру.
Введение. В нем формулируется цель и необходимость 

проведения исследования, кратко освещается состояние во-
проса со ссылками на наиболее значимые публикации.

Материал и методы. Приводятся количественные и каче-
ственные характеристики больных (обследованных), а также 
упоминаются все методы исследований, применявшиеся в ра-
боте, включая методы статистической обработки данных. При 
упоминании аппаратуры и новых лекарств в скобках необхо-
димо указывать производителя и страну, где он находится.

Результаты. Их следует представлять в логической по-
сле-довательности в тексте, таблицах и на рисунках. В тексте 
не следует повторять все данные из таблиц и рисунков, надо 
упоминать только наиболее важные из них. В рисунках не сле-
дует дублировать данные, приведенные в таблицах. Величины 
измерений должны соответствовать Международной системе 
единиц (СИ). 

Обсуждение. Надо выделять новые и важные аспекты ре-
зультатов своего исследования и по возможности сопостав-
лять их с данными других исследователей. Не следует повто-
рять сведения, уже приводившиеся в разделе «Введение», и 
подробные данные из раздела «Результаты». В обсуждение 
можно включить обоснованные рекомендации и краткое за-
ключение.

Таблицы. Каждая таблица должна иметь название и поряд-
ковый номер (расположение над таблицей), соответствующий 
упоминанию ее в тексте. Каждый столбец в таблице должен 
иметь краткий заголовок. Все разъяснения, включая расшиф-
ровку аббревиатур, надо размещать в сносках. Указывайте 



www.cardioweb.ru КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК / №1 / 2015 
87

статистические методы, использованные для представления 
вариабельности данных и достоверности различий.

Подписи к иллюстрациям. Печатаются непосредственно 
под рисунком. Подпись к каждому рисунку состоит из его на-
звания и «легенды» (объяснения частей рисунка, символов, 
стрелок и других его деталей). В подписях к микрофотогра-
фиям надо указывать степень увеличения.

Иллюстрации (рисунки, диаграммы, фотографии) не 
должны быть перегружены текстовыми надписями. Помимо 
расположения иллюстраций в тексте все рисунки должны 
быть в электронном виде отдельными файлами (jpeg, tiff, pdf). 

Библиография (список литературы). Каждый источник пе-
чатается с новой строки под порядковым номером. В списке 
все работы перечисляются в порядке цитирования (ссылок на 
них в тексте), а не по алфавиту фамилий первых авторов. При 
упоминании отдельных фамилий авторов в тексте им должны 
предшествовать инициалы (фамилии иностранных авторов 
приводятся в оригинальной транскрипции). В тексте статьи 
библиографические ссылки даются арабскими цифрами в 
квадратных скобках. В список литературы не рекомендуется 
включать диссертационные работы, так как ознакомление с 
ними затруднительно.

Порядок составления списка следующий: 
а) автор(ы) книги или статьи; б) название книги или статьи; 

в) выходные данные. При авторском коллективе до 4 человек 
включительно упоминаются все авторы (с инициалами после 
фамилий), при больших авторских коллективах упоминают-
ся три первых автора и добавляется "и соавт." (в иностранной 
литературе «еt а1.»). В некоторых случаях в качестве авторов 
книг выступают их редакторы или составители. После фами-
лии последнего из них в скобках следует ставить «ред.» (в 
иностранных ссылках «еd.»).

В библиографическом описании книги (после ее названия) 
приводятся город (где она издана), после двоеточия название 
издательства, после запятой – год издания. Если ссылка да-
ется на главу из книги, сначала упоминаются авторы, затем 
название главы, через две косых линии – название книги, че-
рез одну косую – ответственные редакторы и далее выходные 
данные.

В библиографическом описании статьи из журнала через 
две косые приводятся сокращенное название журнала, через 
точку – год издания, затем том и номер отечественного жур-
нала (между ними запятая), после точки номер первой и по-
следней (через дефис) страницы.

Примеры оформления пристатейной литературы:

Книги и монографии
1. Волошин А.И., Субботин Ю.К. Болезнь и здоровье: две 

стороны приспособления. М.: Медицина, 1998.
2. Ringsven M.К., Bond D. Gerontology and leadership skills 

for nurses. Ed. Albany. N. Y.: Delmar Publishers, 1996. 234 с.

Глава в книге или монографии
1. Ноздрачев А.Д. Функциональная морфология сердечно-

сосудистой системы. Болезни органов кровообращения / Ред. 
Е.И. Чазов. М.: Медицина, 1997. C. 8-89.

2. Phillips S.Y., Whisnant Y.P. Hypertension and stroke. 
Hypertension: patho phy siology, diagnosis and management. 

Eds. Y.H. Laragh, В.М. Brenner. 2nd ed. N. Y.: Raven Press, 1996. 
P. 465-478.

Статья в журнале
1. Чазова И.Е., Авдеев С.Н., царева Н.А., др. Клинические 

рекомендации по диагностике и лечению легочной гипертен-
зии. Терапевтический архив 2014; 9:4–23.

2. Yu C.M., Anderson J.E., Shum I.O.L. et al. Dia s tolic 
dysfunction and natriuretic peptides in systolic heat failure. Eur. 
Heart. J. 1996. Vol. 17. P. 1694-1702.

3. Davis L., Angus R.M., Calverley M.A. Oral cor ticosteroids 
in patients with chronic obstructive pulmonare disease. Lancet. 
1999. Vol. 354, N 15. P. 456-460.

Редколлегия оставляет за собой право сокращать 
и редактировать рукописи.

Рукописи, оформленные не по правилам, 
не рассматриваются.

Направление в редакцию статей,
 ранее опубликованных или направленных

 в другой журнал, не допускается.

Статьи следует присылать по адресу: 
121552 г. Москва, 3-я Черепковская 15а

ФГБУ «РКНПК» Минздрава России 
vestnik@cardioweb.ru
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