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10 июня 2019 г. исполняется 90 лет со дня рождения 

всемирно известного кардиолога, ученого, общественного 

деятеля, основоположника кардиологической службы в 

СССР и РФ, почетного директора ФГБУ «НМИЦ кардио-

логии» Минздрава России, академика РАН Евгения Ива-

новича Чазова.

Известность и мировое признание Е.И. Чазову при-

несли его фундаментальные и клинические исследования 

в области сердечно-сосудистых заболеваний. Движение 

вперед, познание неизвестного, научные изыскания и по-

стоянный поиск путей совершенствования в лечении и ока-

зании медицинской помощи п ациентам — именно эти 

принципы положены в основу его достижений, открытий, 

в процесс создания и становления ФГБУ «НМИЦ кардио-

логии» Минздрава России, этапы развития которого нераз-

делимо связаны и тесно переплетены с именем и деятель-

ностью Евгения Ивановича (Институт терапии АМН 

СССР, Институт кардиологии им. А.Л. Мясникова АМН 

СССР, Всесоюзный кардиологический научный центр 

АМН СССР, Российский кардиологический научно-про-

изводственный комплекс).

Становление Е.И. Чазова как ученого и врача-кли-

нициста началось в 1953 г. Путь от институтской скамьи 

до Института терапии был коротким: после окончания в 

1953 г. Киевского медицинского института Е.И. Чазов по-

ступил в ординатуру 1-го Московского медицинского ин-

ститута им. И.М. Сеченова на кафедру госпитальной тера-

пии, руководимую выдающимся советским кардиологом 

А.Л. Мясниковым, директором Института терапии АМН 

СССР. Уже спустя три года без прохождения аспирантуры 

состоялась защита кандидатской диссертации, после чего 

был двухлетний период работы врачом-терапевтом в 1-й 

больнице Четвертого главного управления при Минздраве 

СССР. Способного, инициативного, быстро прогрессиру-

ющего ординатора запомнил и отметил для себя А.Л. Мяс-

ников, и с января 1959 г. Е.И. Чазов по его приглашению 

приступил к работе в Институте терапии в должности стар-

шего научного сотрудника.

А.Л. Мясников, выходец из виднейших терапевтиче-

ских школ Д.Д. Плетнева и Г.Ф. Ланга, в годы становления 

Е.И. Чазова стал его учителем и жизненным наставником, 

во многом определившим дальнейшую судьбу Евгения Ива-

новича как ученого и врача.

А.Л. Мясников всецело поддержал научные устремле-

ния молодого ученого, и Е.И. Чазов приступил к изучению 

проблемы инфаркта миокарда с первых дней появления в 

Институте терапии. Талант и трудолюбие, огромная рабо-

тоспособность и требовательность к себе способствовали 

быстрому профессиональному росту, и уже в 1963 г., после 

защиты докторской диссертации, Евгений Иванович был 

назначен на должность заместителя директора Института 

терапии по науке. Спустя два года ему было присвоено зва-

ние профессора, а после внезапного и преждевременного 

ухода из жизни А.Л. Мясникова в 1965 г. Е.И. Чазов был 

назначен директором Института терапии АМН СССР, пре-

образованного в феврале 1967 г. в НИИ кардиологии им. 

А.Л. Мясникова АМН СССР.

Быстрый профессиональный рост Е.И. Чазова как вра-

ча и ученого, его авторитет в научном мире, несмотря на 

относительно молодой возраст, во многом предопредели-

ли его дальнейшую судьбу. В 1967 г. по решению руковод-

ства СССР и совершенно неожиданно для него Евгений 

Иванович был назначен на должность начальника Четвер-

того главного управления при Министерстве здравоохра-

нения СССР. Талант, высокая эрудиция, фундаменталь-

ные знания в области медицины, блестящие организатор-

ские способности позволили Е.И. Чазову на протяжении 

более 20 лет успешно сочетать эту работу с руководством 

Кардиологического центра. В эти годы были сформирова-

ны принципы и заложены основы кардиологической служ-

бы страны, впоследствии получившей высочайшую оцен-

ку во всем мире.

В 70-х годах Евгений Иванович приступает к реали-

зации одного из самых важных проектов своей жизни — 

созданию не имевшего мировых аналогов единого кар-

диологического комплекса, состоящего из институтов 

клинической, экспериментальной и профилактической 

кардиологии, а также собственного экспериментально-

го производства, позволяющего воплотить самые смелые 

идеи от фундаментальных и клинических исследований 

до разработки и внедрения в клиническую практику ле-

карственных препаратов. По сути Е.И. Чазову уже в те го-

ды удалось опередить время и создать признанный сегодня 

мировым сообществом инновационный принцип трансля-

ционной медицины.

5 августа 1971 г. является ключевой датой в истории 

создания Кардиологического центра — Постановлением 

ЦК КПСС и Совета Министров СССР №548 было приня-

то решение о строительстве на северо-западе Москвы Все-

союзного кардиологического научного центра (ВКНЦ) на 

средства, полученные от проведения в 1971 г. Всесоюзно-

го коммунистического субботника.

На первом этапе, в декабре 1975 г., НИИ кардиологии 

им. А.Л. Мясникова АМН СССР был преобразован во Все-© С.А. Бойцов, А.А. Скворцов, 2019
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союзный кардиологический научный центр АМН СССР 

(ВКНЦ АМН СССР), который переехал в новые корпуса 

в 1982 г. во время проведения в Москве IX Всемирного кон-

гресса кардиологов. Одними из первых посетили постро-

енный Кардиологический центр зарубежные коллеги и дру-

зья Евгения Ивановича, ведущие мировые ученые-кардио-

логи, участвовавшие в работе IX Всемирного конгресса 

кардиологов — Б. Лаун, Ю. Браунвальд, Д. Стаммлер и дру-

гие, которые отмечали высокий медицинский и научный 

потенциал Кардиологического центра, отсутствие анало-

гов ему в мире, о чем впоследствии было подробно напи-

сано в журнале «Тайм» в статье «Городок кардио логии под 

Москвой».

В состав ВКНЦ АМН СССР в то время вошли три ин-

ститута: Институт клинической кардиологии им. А.Л. Мяс-

никова, Институт экспериментальной кардиологии и Ин-

ститут профилактической кардиологии. Окончательно 

задуманный проект по созданию головного кардиологи-

ческого учреждения страны был реализован в 1987 г. после 

открытия собственного экспериментального производства 

медико-биологических препаратов, разрабатываемых в ла-

бораториях Кардиологического центра. Создание такого 

мощного научного центра предопределило как дальнейшее 

успешное проведение и разработку клинических и фунда-

ментальных исследований, так и развитие профилактиче-

ского направления в советской кардиологии.

Являясь выдающимся организатором, Е.И. Чазов ис-

пользовал все возможности занимаемых им высоких постов 

начальника Четвертого главного управления Министер-

ства здравоохранения СССР (1967—1986 гг.) и Министра 

здравоохранения СССР (1987—1990 гг.) и хорошие дело-

вые отношения с членами Политбюро ЦК КПСС и выс-

шим руководством страны для создания кардиологической 

службы в СССР. ВКНЦ АМН СССР, являясь головным уч-

реждением, должен был иметь опорные научно-практиче-

ские центры в Союзных республиках страны, крупных го-

родах, областях и краях СССР. По предложению Евгения 

Ивановича и благодаря его усилиям была создана сеть на-

учно-исследовательских институтов кардиологии во всех 

бывших республиках СССР. Были открыты институты кар-

диологии в Ленинграде, Киеве, Минске, Кишиневе, Биш-

кеке, Тбилиси, Баку, Ереване, Алма-Ате, Саратове, респу-

бликах Прибалтики. Филиалы кардиоцентра появились в 

Томске и Тюмени, став в дальнейшем крупнейшими кар-

диологическими центрами Сибири.

В процессе организации кардиологической службы 

страны, по предложению Е.И. Чазова, параллельно была 

создана сеть республиканских диагностических центров 

практического здравоохранения, оснащенных самым пе-

редовым уникальным оборудованием (в те годы единовре-

менно было выделено 200 млн долларов на закупку обору-

дования для этих центров), что позволяло проводить ис-

следования прикладного характера, обследовать и лечить 

большинство кардиологических пациентов на самом вы-

соком уровне на местах, без обращения в вышестоящие 

центры. Стройность и законченность системе придавало 

создание специализированных кардиологических бригад 

скорой помощи, открытие кардиологических отделений в 

крупных клиниках, кардиологических кабинетов в поли-

клиниках, отделений кардиологической реабилитации в 

санаториях. Создание кардиологической службы в рамках 

бывшего Советского Союза — это десятки, сотни тысяч 

больных, которым благодаря верному решению только ор-

ганизационных вопросов была сохранена жизнь.

Важнейшими заслугами Е.И. Чазова являются разра-

ботка и создание профилактической службы в СССР, что 

предусматривало создание научных основ организации ра-

боты учреждений и структур профилактики и реабилита-

ции сердечно-сосудистых заболеваний, широкое внедре-

ние этой практики в первичное звено здравоохранения и 

строительство целой сети новых уникальных клинико-по-

ликлинических и санаторных комплексов, центров реаби-

литации. «За разработку научно-организационных основ 

профилактики и диспансеризации» Е.И. Чазову в 1976 г. 

была присуждена Государственная премия СССР.

О признании заслуг отечественного здравоохранения 

в вопросах профилактики сердечно-сосудистых заболева-

ний и диспансеризации говорит тот факт, что Первая меж-

дународная конференция по профилактической кардио-

логии была проведена в Москве в июне 1985 г., организа-

тором и президентом которой являлся Е.И. Чазов. В те 

годы были подписаны соглашения о сотрудничестве в этой 

области с зарубежными коллегами, в том числе и с амери-

канскими кардиологами в лице ведущего института США — 

Института сердца, легких и крови.

В 1988 г., по инициативе Е.И. Чазова, на базе входив-

шего в состав ВКНЦ АМН СССР Института профилакти-

ческой кардиологии был создан Научно-исследователь-

ский центр профилактической медицины Министерства 

здравоохранения СССР, что явилось признанием приори-

тета профилактики и ранней диагностики в снижении 

смертности населения страны от сердечно-сосудистых за-

болеваний. Именно на этот центр было возложено даль-

нейшее методическое руководство профилактической ра-

ботой отечественной системы здравоохранения.

К моменту распада СССР в Советском Союзе функци-

онировало 3000 отделений профилактики поликлиник, 

1361 медсанчасть. Профилактическими осмотрами ежегод-

но были охвачены 130 млн человек, 65 млн взрослых и под-

ростков находились на диспансерном наблюдении, 80% 

больных, перенесших инфаркт миокарда, возвращались к 

работе. На такие масштабы профилактики мы можем ори-

ентироваться и в наши дни!

Главные направления научной деятельности и дости-

жения Е.И. Чазова связаны с изучением механизмов тром-

бообразования и тромболитической терапии, патогенеза и 

лечения острого инфаркта миокарда. Евгений Иванович 

как истинный лидер всегда находился на передовом рубе-

же науки, предвидел будущее развития теоретической и 

практической кардиологии, проводил самостоятельно и 

всячески поддерживал фундаментальные исследования, 

являющиеся определяющей базой для постоянного движе-

ния вперед и достижения успехов. Ярким примером явля-

ются исследования, посвященные изучению роли коронар-

ного атеросклероза и внутрисосудистого тромбоза в воз-

никновении ишемии и острого инфаркта миокарда, и 

последующие приоритетные работы по тромболитической 

терапии инфаркта миокарда, которые признаны мировым 

сообществом бесценным вкладом Е.И. Чазова в повседнев-

ную практику кардиологии.

5 октября 1961 г. является датой фактического рожде-

ния нового направления в истории отечественной медици-

ны — тромболитической терапии. Именно в этот день впер-

вые Е.И. Чазов, предварительно испытав безопасность пре-

парата на себе, вместе с коллегами успешно применил 

созданный в рекордные сроки отечественный препарат фи-

бринолизин (Г.В. Андреенко, Б.А. Кудряшов) для лечения 

артериальной эмболии сосудов правой голени у больного 

S.A. Boytsov, A.A. Skvortsov
On the 90th anniversary of E.I. Chasov
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с инфарктом миокарда недельной давности, осложненном 

фибрилляцией предсердий. Первоначально об этом собы-

тии было сообщено в короткой заметке в газете «Вечерняя 

Москва», а более подробно первый опыт применения фи-

бринолизина для лечения тромбозов был представлен в 4-м 

номере журнала «Кардиология» весной 1962 г. Впослед-

ствии, в 1967 г., за монографию «Тромбозы и эмболии в 

клинике внутренних болезней» Е.И.Чазов был удостоен 

Премии АМН СССР им. С.П. Боткина.

Необходимость введения тромболитика для разруше-

ния тромба больному с инфарктом миокарда максимально 

в более ранние сроки от его развития для восстановления 

коронарного кровотока с позиции современных представ-

лений очевидна. Однако в начале 60-х годов для этого не-

обходимо было сломать устоявшуюся систему и инструк-

ции по организации лечения больных с инфарктом мио-

карда полным покоем, разработать и создать абсолютно 

новые принципы лечения больных с этой патологией, 

основанной на как можно более ранней госпитализации 

больных в специализированное отделение бригадами ско-

рой помощи. А.Л. Мясников без колебаний оценил зна-

чимость этого предложения и всецело поддержал иници-

ативу Е.И. Чазова в создании новой системы лечения ин-

фаркта миокарда.

Колоссальным вкладом в развитие кардиологической 

службы в СССР и в мире явилось создание в 1963 г. при не-

посредственном участии и руководстве Е.И. Чазова специ-

ализированного отделения для лечения больных с острым 

инфарктом миокарда с палатой интенсивного наблюдения 

(Е.И. Чазов, А.П. Зыско, М.Я. Руда). В последующем бы-

ла разработана и внедрена одна из первых в мировой прак-

тике система поэтапного лечения больных с острым ин-

фарктом миокарда: специализированная бригада скорой 

медицинской помощи (догоспитальный этап) — блок ин-

тенсивной терапии — кардиологическое отделение — реа-

билитационные подразделения для больных с инфарктом 

миокарда в санаториях. В 1969 г. «За разработку и внедре-

ние в практику системы лечения больных инфарктом мио-

карда» Е.И. Чазову была присуждена государственная пре-

мия СССР.

Выполненное впервые в мире 5 июня 1975 г. в отделе 

неотложной кардиологии НИИ кардиологии им. А.Л. Мяс-

никова интракоронарное лечение — успешное введение 

тромболитика (отечественного фибринолизина) больному 

с острым инфарктом миокарда (E.I. Chazov, L.S. Matveeva, 

A.V. Mazaev, K.E. Sargin, G.V. Sadovskaia, M.I. Ruda Intra-

coronary administration of fibrinolysin in acute myocardial in-

farct. Ter Arkh. 1976;48:8-19.) включено в первую десятку ос-

новных достижений мировой кардиологии ХХ века («The 

History of Cardiology», 1994), поскольку таким образом бы-

ла окончательно доказана тромботическая природа инфар-

кта миокарда.

Последующие работы в этом направлении, проведен-

ные под руководством Е.И. Чазова в Кардиологическом 

центре (В.Н. Смирнов, В.П. Торчилин), привели к созда-

нию, производству и внедрению в клиническую практику 

стрептодеказы (иммобилизированного тромболитическо-

го фермента для лечения сердечно-сосудистых заболева-

ний, Ленинская премия 1982 г.), а впоследствии, уже с при-

менением генно-инженерной технологии, современного 

тромболитического препарата нового, 3-го поколения — 

проурокиназы (Р.Ш. Бибилашвили).

Важнейшими достижениями в области фундаменталь-

ных исследований, выполненных в Кардиоцентре под ру-

ководством и с участием Е.И. Чазова, явились изучение 

функции и метаболизма миокарда и сосудистой стенки на 

клеточном и молекулярном уровне, определение креатин-

фосфатного пути переноса энергии в мышце сердца (заре-

гистрировано как открытие с приоритетом от 06.11.73, 

№187 в реестре), создание лекарственных и диагностиче-

ских препаратов (ниферидил, инграмон, юпикор, моно-

фрам и др.), изучение нарушений функций мозга и роли 

стресса в генезе сердечно-сосудистых заболеваний.

Руководить Министерством здравоохранения СССР 

Е.И. Чазову выпало в очень сложный период — с 1987 по 

1990 г. В это непростое время благодаря выдающимся ор-

ганизаторским способностям Евгения Ивановича в СССР 

было завершено формирование системы кардиологической 

помощи, создана сеть диагностических центров, сформи-

рована система борьбы с ВИЧ-инфекцией, пересмотрено 

законодательство по оказанию психиатрической помощи, 

создана сеть детских учреждений, обеспечивающих сни-

жение смертности детей. На основе опыта ликвидации по-

следствий жестоких событий для народа нашей страны кон-

ца 90-х годов — Чернобыльской катастрофы в апреле 1986 г. 

и декабрьского землетрясения 1988 г. в Армении — была 

организована специальная служба экстремальной медици-

ны — медицина катастроф.

После ухода в 1990 г. с поста Министра здравоохране-

ния Е.И. Чазов полностью посвящает себя работе на посту 

директора Кардиологического центра. Спустя год прекра-

тил свое существование СССР, что сопровождалось разру-

шением созданной системы здравоохранения в условиях 

отсутствия достаточного финансирования и недостаточно-

го внимания властных структур к проблемам и состоянию 

здравоохранения в Российской Федерации, обнищани-

ем населения огромной страны и значительным ростом 

смертности от сердечно-сосудистых заболеваний, особен-

но среди мужчин трудоспособного возраста. В те годы кри-

вая смертности от болезней сердца и сосудов от обычного 

для европейских стран уровня — 599 умерших на 100 000 

населения — в 1990 г. достигла за короткий срок к 2002 г. 

неизвестной до того цифры смертности — 927 случаев на 

100 000 населения. В этот крайне сложный для истории на-

шей страны период Е.И. Чазов вновь оказался на переднем 

крае борьбы за здоровье простых граждан своей страны. 

Были выступления и аналитические доклады в Минздра-

ве России, Совете Федерации, Государственной думе, бы-

ло написано письмо вновь избранному Президенту страны 

В.В. Путину с анализом сложившейся ситуации и предло-

жениями по ее преодолению. В итоге, по просьбе бывшей 

в то время министром здравоохранения Т.А. Голиковой, 

Евгений Иванович занял должность главного внештатно-

го специалиста-кардиолога Минздрава России.

Являясь Генеральным директором головного кардио-

логического центра страны, членом коллегии Минздрава 

России и его главным внештатным специалистом-кардио-

логом во взаимодействии с кардиологами регионов стра-

ны, Е.И. Чазов проводил огромную работу по разработке и 

реализации мер по снижению высокой смертности населе-

ния от заболеваний системы кровообращения. По его ини-

циативе и при непосредственном участии, а также органи-

зационно-методическом руководстве Кардиоцентра была 

разработана и реализована Федеральная целевая програм-

ма «Профилактика и лечение артериальной гипертонии в 

Российской Федерации» (2002—2012 гг.). Были подготов-

лены методические материалы и совместно с В.И. Сквор-

цовой, в то время занимавшей должность заместителя ми-

С.А. Бойцов, А.А. Скворцов
К 90-летию Е.И. Чазова
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нистра здравоохранения страны, с 2008 г. в рамках прио-

ритетного Национального проекта «Здоровье» была начата 

реализация так называемой сосудистой программы в части 

совершенствования оказания медицинской помощи боль-

ным с острым коронарным синдромом в сосудистых цен-

трах, открытых к настоящему моменту практически во всех 

регионах страны. Под руководством Е.И. Чазова и сотруд-

ников Кардиоцентра в 2008—2009 гг. были созданы и вне-

дрены в работу лечебных организаций регистры артериаль-

ной гипертонии, острого коронарного синдрома, легочной 

гипертензии, семейной гиперхолестеринемии, сердечной 

недостаточности, позволившие в итоге выработать меры по 

пересмотру организации и оказанию медицинской помощи 

больным с этими видами патологии. Е.И. Чазов непосред-

ственно руководил разработкой стандартов оказания спе-

циализированной медицинской помощи и диспансерного 

наблюдения больных с сердечно-сосудистыми заболевани-

ями, а также клинических рекомендаций по диагностике и 

лечению основных видов сердечно-сосудистой патологии.

Все эти мероприятия позволили преодолеть критиче-

скую ситуацию, связанную с высокой смертностью от сер-

дечно-сосудистых заболеваний, сложившуюся в 1990-е и 

2000-е годы у нас в стране, снизить ее более чем на 20% к 

2013 г. с 927 до 729 случаев на 100 000 населения, в том чис-

ле на 28,4% у лиц трудоспособного возраста.

Научная и организационная деятельность Е.И. Чазо-

ва получила самую высокую оценку у нас в стране и за ру-

бежом. В 1967 г. Евгений Иванович был избран членом-

корреспондентом, в 1971 г. — действительным членом 

АМН СССР и в 1979 г. — академиком АН СССР. Е.И. Ча-

зов удостоен звания Героя Социалистического труда, яв-

ляется трижды лауреатом Государственной премии СССР 

и лауреатом Государственной премии РФ, лауреатом Ле-

нинской премии. За выдающиеся заслуги в развитии здра-

воохранения и медицинской науки, многолетнюю добро-

совестную работу он награжден орденом «За заслуги перед 

отечеством» I, II и III степени, четырьмя орденами Лени-

на, Большой золотой медалью Российской академии наук 

им. М.В. Ломоносова, Золотой медалью им. И.П. Павло-

ва, медалями им. С.П. Боткина и А.Л. Мясникова, между-

народной премией Андрея Первозванного с вручением ор-

дена «За Веру и Верность», Золотой медалью имени Аль-

берта Швейцера, орденами и медалями Бельгии, Франции, 

Сербии и Черногории, Кубы, Монголии, ЧССР, Польши, 

Южной Кореи, стран СНГ и многими другими.

Евгений Иванович является выдающимся обществен-

ным деятелем, «человеком мира». Он удостоен званий по-

четного профессора, доктора и действительного и почет-

ного члена многочисленных зарубежных академий наук и 

университетов, различных научных обществ, члена экс-

пертного совета ВОЗ. В 1997 г. Е.И. Чазов был награжден 

премией Фонда Леона Бернара с вручением медали «За вы-

дающиеся заслуги в области общественной медицины». В 

непростые 70—80-е годы прошлого столетия Евгений Ива-

нович совместно с Б. Лауном (США) явился инициатором 

создания и многие годы был сопредседателем международ-

ного движения «Врачи мира за предотвращение ядерной 

войны». В 1985 г. этому движению была присуждена Нобе-

левская премия мира.

Очередным признанием выдающихся заслуг Евгения 

Ивановича Чазова в развитии кардиологии стало вручение 

ему в 2013 г. на Европейском конгрессе кардиологов в Ам-

стердаме Золотой медали Европейского кардиологическо-

го общества.

Евгений Иванович — создатель общепризнанной шко-

лы кардиологов. Среди его учеников — академики, про-

фессора и доктора наук, которые работают не только в Кар-

диологическом центре и различных регионах России, но и 

практически во всех бывших республиках СССР, Европе 

и США. Под руководством Е.И. Чазова защищено 32 док-

торских и 60 кандидатских диссертаций. Он является ав-

тором более 560 научных трудов, 21 книги и монографии, 

6 из которых переведены на иностранные языки и изданы 

в США, ФРГ, Польше, Югославии.

Е.И. Чазов относится к созвездию отечественных уче-

ных мирового масштаба, его вклад в современную кардио-

логию, ее поступательное движение по пути научного про-

гресса является бесценным, его мнение и авторитет как 

клинициста и ученого имеют колоссальное значение и вес 

в мировом кардиологическом сообществе.

В настоящее время Е.И. Чазов продолжает свою мно-

голетнюю трудовую деятельность, является почетным ди-

ректором ФГБУ «НМИЦ кардиологии» Минздрава Рос-

сии.

Дорогой Евгений Иванович! От всех сотрудников Ва-

шего Кардиоцентра позвольте пожелать Вам доброго здо-

ровья и благополучия, нескончаемых сил и больших твор-

ческих успехов на благо Российской и мировой науки!

При подготовке статьи использованы материалы книги:
1. Чазов Е.И. «Жизнь прожить — не поле перейти» — 

Подмосковье, 2014 г.
2. Буклет: ФГБУ Российский кардиологический научно-

производственный комплекс Министерства здравоохранения 
Российской Федерации — ООО «Комплект Сервис», 2017 г.
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Современная клиническая кардиология в широком по-

нимании включает и проблемы сердечно-сосудистой хи-

рургии, так как эти области медицины неразрывно связа-

ны этиологией, патогенезом заболеваний и преемственно-

стью лечения. Внедрение новых технологий оперативного 

лечения больных с патологией сердца и сосудов обуслови-

ло качественно новый уровень практически всех направ-

лений кардиологии.

В 2019 г. исполняется 35 лет с тех пор, как в главном 

кардиологическом учреждении страны СССР — Всесоюз-

ном кардиологическом научном центре — создан отдел 
© Коллектив авторов, 2019

https://doi.org/10.17116/Cardiobulletin2019140218
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Представлен обзор основных направлений работы отдела сердечно-сосудистой хирургии НМИЦ кардиологии. Показаны раз-
витие методов хирургического лечения ишемической болезни сердца, начиная с 80-х годов, приоритетное обоснование пре-
имуществ использования аутоартериального коронарного шунтирования, микрохирургической техники. Становление и 
совершенствование подразделения анестезиологии и реанимации обеспечили внедрение наиболее обоснованных методик 
проведения пособий и интенсивного лечения в послеоперационном периоде. Опыт более 12 тыс. успешных операций с 
искусственным кровообращением свидетельствует о высоком уровне развития службы. Внедрение эндоваскулярной и 
гибридной хирургии клапанов сердца, аорты и магистральных артерий обозначило передовые тенденции в области рекон-
структивной хирургии с применением наиболее современных сосудистых и клапанных протезов. Эволюция электрокардио-
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A review of the main scientific fields in the Cardiovascular Surgery Department of the Cardiology NMIC is presented. The develop-
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сердечно-сосудистой хирургии. Отдел был предназначен 

для разработки и внедрения новейших достижений нау-

ки и техники в современную кардиологию. Основная на-

правленность практической и исследовательской работы 

отдела сформулирована директором Центра академиком 

Евгением Ивановичем Чазовым и обобщала хирургиче-

ское лечение ишемической болезни сердца (ИБС) и ате-

росклеротических поражений магистральных сосудов как 

основных причин смертности населения. Ведущие сотруд-

ники отдела прошли специализацию в Бэйлорском коллед-

же медицины (Техас, США), где под руководством проф. 

Дебэйки и его коллег освоили наиболее современные на то 

время технологии коронарного шунтирования (КШ) и со-

четанных вмешательств на сердце, клапанах сердца и ма-

гистральных сосудах. Таким образом, было организовано 

одно из первых в стране отделений, в котором выполнял-

ся весь спектр операций на сердце и сосудах у взрослых па-

циентов без подразделения на кардиохирургию и сосуди-

стые операции.

Наиболее распространенными операциями этого пе-

риода при ИБС были аортокоронарные шунтирования 

аутовенозными трансплантатами из больших подкож-

ных вен нижних конечностей. Однако, учитывая опыт 

пионера коронарной хирургии проф. В.И. Колесова, не-

достаточно оцененный отечественным здравоохранени-

ем, в ВКНЦ изначально было принято применение вну-

тренних грудных артерий в качестве коронарных шунтов. 

В 80-х годах наилучшие отдаленные результаты хирур-

гического лечения ИБС демонстрировал проф. G. Green 

из США, выделивший применение микрохирургической 

техники как независимый фактор успеха операций [1]. 

В ВКНЦ впервые в России и Европе продемонстриро-

вана высокая эффективность использования операцион-

ного микроскопа, микрохирургического инструментария 

и шовного материала, а также внутренних грудных арте-

рий по сравнению со стандартными методами операций 

в коронарной хирургии. Выполнено более 7 тыс. опера-

ций КШ с микрохирургической техникой, со стабильно 

низкой летальностью менее 1% и отдаленными резуль-

татами — лучшими, чем при операциях без использова-

ния микрохирургии [2].

Широкое внедрение в клинику эндоваскулярной ан-

гиопластики и коронарного стентирования привело к уве-

личению числа хирургических пациентов со множествен-

ным распространенным, окклюзирующим атеросклерозом 

коронарных артерий. В отделе изучены особенности коро-

нарной хирургии у больных после чрескожных реконструк-

ций коронарного русла, выявлено снижение эффективно-

сти операций КШ у пациентов с рецидивами стенокардии 

после множественного стентирования по сравнению с 

больными без ангиопластики в анамнезе [3].

Совершенствование хирургической техники, методов 

искусственного (ИК) и вспомогательного кровообраще-

ния, защиты миокарда позволило значительно расширить 

показания к операциям и существенно увеличить число 

оперируемых больных с обширным постинфарктным кар-

диосклерозом, сердечной недостаточностью, длительным 

сахарным диабетом, сочетанными поражениями клапанов 

сердца и магистральных артерий. Подобные тенденции раз-

вития коронарной хирургии определяют необходимость 

повышения качества реконструкции коронарных артерий, 

адекватной оценки техники и тактики операций, так как 

условия функционирования коронарных шунтов у указан-

ных групп больных неблагоприятны.

При развитии недостаточности кровообращения в ре-

зультате ИБС реконструкции левого желудочка сердца с 

удалением аневризмы, пластические операции и протези-

рование клапанов в сочетании с реваскуляризацией мио-

карда существенно улучшают течение и прогноз болезни. 

В отделе сердечно-сосудистой хирургии впервые разрабо-

таны и внедрены хордосохраняющие операции на митраль-

ном клапане при его ишемической дисфункции. Успешно 

применяются модифицированные аневризмэктомии с ре-

конструкцией межжелудочковой перегородки [4].

Прогресс хирургической техники и создание оборудо-

вания для фиксации миокарда в операционном поле воз-

родили интерес к КШ без ИК. В отделе разработана уни-

кальная автономная система локальной стабилизации мио-

карда вакуумного и компрессионного типа «Космея», что 

позволило выполнять на работающем сердце шунтирова-

ние практически всех доступных ветвей коронарных арте-

рий [5]. Сравнительная оценка КШ на работающем сердце 

и традиционных операций с использованием ИК в послед-

нее время привлекает основное внимание специалистов.

Во многом благодаря исследованиям отдела в нашей 

стране доказана лучшая проходимость шунтов из внутрен-

них грудных артерий по сравнению с аутовенами. С ис-

пользованием фармакологической профилактики спазма 

реабилитированы лучевые артерии в качестве коронарных 

шунтов. Изучены особенности применения желудочно-

сальниковых артерий в коронарной хирургии [6]. Тем не 

менее при общей тенденции к широкому внедрению ауто-

артериального КШ нет единого мнения по тактике и тех-

нике операций и множественное артериальное шунтиро-

вание все шире используется в наших наблюдениях на до-

казательной основе.

Остаются открытыми вопросы необходимости полной 

или неполной реваскуляризации миокарда, расширения 

показаний к шунтированию тонких (менее 1,5 мм) ветвей 

коронарных артерий или эндартерэктомии и еще целого 

ряда принципиальных проблем хирургического лечения 

ИБС. Микрохирургическая техника позволяет выполнить 

адекватные дистальные анастомозы шунтов с коронарным 

диаметром менее 1,5 мм, коронарную эндартерэктомию и 

пролонгированные коронарные реконструкции при диф-

фузном поражении коронарного бассейна, что расширяет 

возможности КШ у пациентов, считавшихся неоперабель-

ными. Малый диаметр пораженной коронарной артерии 

не должен быть абсолютным противопоказанием к КШ, и 

в случае технической возможности такие сосуды подлежат 

реваскуляризации в условиях высокого оптического уве-

личения. Опыт использования «микрохирургического» 

шовного материала подтвердил его безопасность и эффек-

тивность применения микрохирургических методов.

Техника коронарной хирургии совершенствуется, в 

последние 15—20 лет предпочтение отдается аутоартери-

альным шунтам, однако по-прежнему количество исполь-

зуемых аутовенозных трансплантатов больше, чем арте-

риальных. В исследованиях было показано, что атероскле-

ротический процесс в аутовенозных шунтах значительно 

более агрессивен, чем в нативном артериальном русле, 

тем не менее изучение аутовенозных шунтов по-прежнему 

представляется очень важным, так как в последние го-

ды продемонстрированы хорошие отдаленные результа-

ты щадящих методов забора венозных трансплантатов [7].

Из основных достижений отдела в области коронар-

ной хирургии следует особо отметить следующие: разра-

ботку специализированных отечественных инструментов 

R.S. Akchurin et al.
Cardiovascular surgery at the Cardiology center
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для выполнения операций КШ, доказательство преиму-

ществ аутоартериальной реваскуляризации миокарда, вне-

дрение методов КШ без ИК с оригинальными отечествен-

ными ранорасширителями и стабилизатором миокарда, 

разработку алгоритмов одномоментного радикального ле-

чения больных, страдающих ИБС и онкозаболеваниями, 

обоснование хирургической тактики лечения рецидивов 

стенокардии после стентирования и при диффузных пора-

жениях коронарных артерий. Указанные разработки и ис-

следования отмечены рядом международных наград, а так-

же Государственными премиями РФ и Республики Татар-

стан.

За 35 лет работы отдела сердечно-сосудистой хирургии 

выполнено около 13 тыс. операций на открытом сердце, 

более 6 тыс. открытых и эндоваскулярных вмешательств на 

сердце и сосудах, около 4 тыс. вмешательств при наруше-

ниях ритма сердца.

Многие знакомы с новаторскими традициями отдела 

хирургии НМИЦ кардиологии, ряд вмешательств выпол-

нен впервые в мире или стране, к ним относятся: микро-

хирургическое шунтирование коронарных артерий слож-

носоставными артериальными трансплантатами, лазерная 

ангиопластика коронарных артерий при ИБС, одномомент-

ная трансплантация сердца и легких, свободная аутомио-

пластика миокарда, хордосохраняющее протезирование 

клапанов и др. Разработки гетеротопической пересадки 

сердца, комплекса сердце—легкие у экспериментальных 

животных обусловили новый этап фундаментальных ис-

следований в кардиологии [8].

Основной составляющей деятельности любой хирур-

гической клиники всегда была слаженная работа всех под-

разделений. Служба анестезиологии-реанимации впервые 

организована в Кардиоцентре (НМИЦ кардиологии МЗ 

РФ) одновременно с отделом сердечно-сосудистой хирур-

гии в 1985 г. По мере развития хирургической службы Кар-

диоцентра увеличивался объем помощи пациентам, коли-

чество операций на открытом сердце, нарастали их разно-

образие и сложность. С началом 2000-х годов к операциям 

с ИК добавились операции на работающем сердце, эндо-

васкулярные вмешательства, электрофизиологические вме-

шательства. Если в начале 80-х годов в Кардиоцентре про-

водилось около сотни общих анестезий в год, то сейчас их 

проводится более 1 тыс.

Научная работа в области анестезиологии-реанимации 

проводится по широкому кругу проблем, включающих па-

тофизиологию коронарного и системного кровообр аще-

ния, метаболизм миокарда, интраоперационную защиту 

миокарда от ишемии, те рапию послеоперационной острой 

сердечной недостаточности, фармакологию общих анесте-

тиков, совершенствование новых методов общей и регио-

нарной анестезии у кардиологических больных. Впервые 

в стране разработаны методы исследования кровотока и 

метаболизма миокарда с помощью зондирования коронар-

ного синуса, метод ретроградной перфузии миокарда во 

время операции, метод определения сердечного выброса с 

помощью внутрижелудочковой реографии [9].

В последнее десятилетие бурно развиваются эндова-

скулярные методы хирургического лечения клапанов серд-

ца, аорты и ее ветвей. Разработаны алгоритмы анестезио-

логического обеспечения различных видов транскатетер-

ных операций, изучены различные методики анестезии, в 

том числе с использованием новых препаратов для седа-

ции, проводится исследовательская работа в области из-

учения внутрисердечной гемодинамики при операциях эн-

доваскулярного протезирования аортального клапана [10]. 

Совместно с лабораторией метаболизма миокарда Инсти-

тута экспериментальной кардиологии Кардиоцентра раз-

работан и внедрен новый отечественный кардиоплегиче-

ский раствор «Глутон» [11].

Впервые в стране исследован и верифицирован фено-

мен «гибернации миокарда» у кардиохирургических боль-

ных, внедрено использование минералкортикоидов при 

послеоперационной сердечной недостаточности. За время 

работы лаборатории анестезиологии на ее базе подготов-

лены более 25 специалистов, они успешно работают во 

многих регионах России, а также в США, Испании, Фран-

ции, Маврикии, Болгарии и других странах.

Лабораторией искусственного и вспомогательного кро-

вообращения разработаны и оптимизированы методики 

проведения ИК при различных видах операций на откры-

том сердце и сосудах: КШ, операциях на митральном и аор-

тальном клапанах сердца, операциях на аорте, сочетанных 

операциях (КШ + операции на клапанах), легочной эндар-

терэктомии. Проведено более 12 тыс. операций с ИК. В за-

висимости от вида операций использовались различные 

температурные режимы: от глубокой и очень глубокой ги-

потермии с периодами остановки кровообращения (при 

легочной эндартерэктомии, операции Борста) до нормо-

термии, при непродолжительных операциях КШ.

Применялись различные методики защиты миокарда 

при операциях. Кардиоплегические растворы подавали как 

антеградно, так и ретроградно в зависимости от анатоми-

ческих особенностей, степени поражения коронарных ар-

терий и аортального кл апана. Применяли внутриклеточ-

ный кристаллоидный раствор собственной рецептуры с вы-

сокой концентрацией К+ и отсутствием содержания Са++. 

Опыт проведения более 7 тыс. операций с использовани-

ем указанного раствора показал быстрое самостоятельное 

восстановление сердечной деятельности после снятия по-

перечного зажима с аорты, редкое возникновение аритмий.

Освоена и усовершенствована методика перфузии при 

операциях легочной эндартерэктомии. С 2013 по 2018 г. 

проведено 54 операции с длительным этапом ИК в усло-

виях глубокой гипотермии и периодами остановки крово-

обращения. В случаях с предоперационным повышенным 

содержанием гемоглобина осуществляли эвакуацию ауто-

крови в пластиковые контейнеры, с последующей реинфу-

зией на этапе согревания [12].

Применение на протяжении многих лет различных си-

стем аутогемотрансфузии, практически на всех операциях 

с ИК, обеспечило возможность осуществлять возврат па-

циенту обработанной на сепараторе аутокрови как в ин-

тра-, так и в послеоперационном периоде. Это позволило 

удалять продукты гемолиза, избежать излишнего исполь-

зования донорской эритроцитарной массы, снизить риск 

трансфузионных осложнений, неспецифических воспали-

тельных реакций.

Сотрудники лаборатории перфузиологии принимали 

активное участие в создании, внедрении и использовании 

первой отечественной системы аутогемотрансфузии «Агат» 

и его модификации. Показаны надежность аппарата, воз-

можность быстрой обработки крови как во время опера-

ции, так и в отделении реанимации. Стоимость расходных 

материалов ниже, чем у зарубежных аналогов. Это внесло 

значительный вклад в программу импортозамещения.

Внедрены в клиническую практику современные ме-

тоды вспомогательного кровообращения: обход желудоч-

ков, ЭКМО, синхронизированная контрпульсация роли-

Р.С. Акчурин и соавт.
Сердечно-сосудистая хирургия в Кардиологическом центре
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ковым насосом, имплантация насоса Impella. Использова-

ние методик диагностики интраоперационной сердечной 

недостаточности и определение показаний к наиболее эф-

фективному методу вспомогательного кровообращения по-

зволили на 20% улучшить результаты операций при сер-

дечной недостаточности.

Проведена оценка изменения уровня маркеров воспа-

ления (ИЛ-6, α-ФНО и СРБ) при операциях на сердце с 

ИК. У всех больных после оперативного вмешательства от-

метили значительное повышение уровней маркеров вос-

паления, разработаны алгоритмы коррекции гомеостаза 

[13, 14].

С 2009 г. на базе лаборатории искусственного и вспо-

могательного кровообращения организовано проведение 

заместительной почечной терапии в случаях развития 

острой почечной недостаточности. Всего проведено более 

240 процедур очистки крови. Это позволило снизить коли-

чество летальных исходов, длительность нахождения боль-

ных в отделении реанимации [15].

Важнейшая проблема атеросклеротических поражений 

пока не поддается решению с помощью медико-социаль-

ных программ и медикаментозной терапии. Применение 

на определенном этапе операций шунтирования, проте-

зирования, эндартерэктомии, эндоваскулярной пластики 

и стентирования пораженных артерий в настоящее время 

является наиболее эффективным методом лечения распро-

страненного атеросклероза и его осложнений. Причем ес-

ли в конце ХХ века предпочтение отдавалось сложным хи-

рургическим вмешательствам, то последние десятилетия 

ознаменовались бурным развитием малоинвазивных эндо-

васкулярных методов, оставив для открытой хирургии наи-

более тяжелые мультифокальные и окклюзирующие пора-

жения. Агрессивное лечение ИБС со своевременным пе-

реходом от консервативного лечения к эндоваскулярным 

методам и шунтированию позволило снизить смертность 

и вернуть к социальной активности миллионы пациентов.

Широко известна эффективность реконструкции сосу-

дов при вазоренальной гипертонии, поражениях экстракра-

ниальных артерий, аорты и артерий конечностей, когда ме-

дикаментозно не удается компенсировать недостаточность 

кровоснабжения и предотвратить фатальные последствия.

Под руководством акад. РАН Е.И. Чазова и акад. РАН 

Р.С. Акчурина в Институте клинической кардиологии им. 

А.Л. Мясникова «НМИЦ кардиологии» зародилась новая 

отрасль сердечно-сосудистой хирургии в Российской Фе-

дерации, которая получила название гибридной хирургии. 

В 2009 г. была выполнена первая в России гибридная опе-

рация радикальной хирургической коррекции у больной с 

расслоением аорты I типа [16]. Также в отделе сердечно-

сосудистой хирургии впервые в России были выполнены 

такие операции, как гибридная операция полного проте-

зирования дуги аорты (2010 г.), эндопротезирование брюш-

ного отдела аорты с применением методики «дымоход» 

(2011 г.), эндопротезирование брюшной аорты фенестри-

рованным эндопротезом (2011 г.), эндопротезирование ду-

ги аорты с применением методики «дымоход» (2012 г.), 

трансаортальная имплантация транскатетерного биологи-

ческого протеза аортального клапана (2012 г.), импланта-

ция транскатетерного биологического протеза аортально-

го клапана через артерии дуги аорты (2012 г.), эндопроте-

зирование брюшного отдела аорты и подвздошных артерий 

с применением методики «сэндвич» (2012 г.), гибридная 

операция протезирования брюшного отдела аорты с при-

менением методики «осьминог» (2013 г.), имплантация 

транскатетерного биологического протеза аортального кла-

пана по методике «клапан-в-клапан» (2014 г.) [17]. И сей-

час Национальный медицинский исследовательский центр 

кардиологии является экспертным центром по транскате-

терной имплантации аортального клапана (ТИАК) в Рос-

сийской Федерации с опытом более 1000 имплантаций, в 

том числе 15 имплантаций по методике «клапан-в-клапан» 

как в трикуспидальную, так и в митральную позицию [18]. 

Все процедуры ТИАК выполняются в условиях гибридной 

операционной, которая оснащена самым современным 

оборудованием и программным обеспечением последнего 

поколения (системы внутрисердечной и внутрисосудистой 

навигации), которые позволяют достичь максимальных ре-

зультатов лечения с минимальными рисками осложнений. 

Специалисты отдела являются международными прокто-

рами ведущих компаний-производителей транскатетерных 

биопротезов аортального клапана и выполняют процеду-

ры ТИАК как в Российской Федерации, так и за рубежом.

Сегодня на базе лаборатории гибридных методов ле-

чения сердечно-сосудистых заболеваний проходят обуче-

ние российские специалисты, овладевающие данным ме-

тодом лечения больных с аортальным стенозом. Работы со-

трудников лаборатории легли в основу создания нового 

поколения транскатетерных протезов клапанов сердца, по 

своим показателям не уступающих зарубежным аналогам. 

В рамках научно-исследовательских и опытно-конструк-

торских работ был разработан и внедрен в медицинскую 

практику первый отечественный протез аортального кла-

пана сердца с транскатетерной трансапикальной системой 

доставки «МедЛаб-КТ».

С 2009 по 2018 г. в отделе сердечно-сосудистой хирур-

гии было выполнено более 500 операций эндоваскулярно-

го лечения аневризмы аорты различной локализации [19]. 

В 40 случаях эндопротезирование выполнялось с примене-

нием техники параллельных графтов. С 2016 г. выполня-

ются операции с использованием браншированных эндо-

протезов при торакоабдоминальной локализации аневриз-

мы аорты и сложной анатомии подвздошных сосудов [20].

Учитывая накопленный опыт эндопротезирования 

аорты с использованием сложных техник, в 2018 г. НМИЦ 

кардиологии МЗ РФ стал единственным центром в России, 

включенным в международное исследование ENCHANT 

(ClinicalTrials.gov ID NCT03320252) — многоцентровое 

постмаркетинговое исследование по изучению эндова-

скулярного протезирования аорты и почечных артерий с 

использованием метода параллельных графтов при юк-

старенальных аневризмах аорты. В 2018 г. по количеству 

включенных пациентов клиника заняла 2-е место среди 25 

европейских центров.

Гибридная сердечно-сосудистая хирургия, зарождаю-

щаяся на рубеже веков и являющая пример инновацион-

ного синтеза медицинских технологий, стала серьезной 

альтернативой традиционным методам хирургического ле-

чения различных заболеваний сердечно-сосудистой систе-

мы.

Хирургические методы сыграли важную роль в лече-

ние нарушений ритма. Эволюция электрокардиостимуля-

торов (ЭКС) позволила справиться с большинством жиз-

ненно опасных аритмий. Разработка электрофизиологиче-

ских исследований сердца породила целые направления в 

кардиохирургии и интервенционной кардиологии, которые 

в свою очередь прошли развитие от сложнейших систем 

картирования и многочасовых травматических операций 

до программируемых малоинвазивных вмешательств. Им-

R.S. Akchurin et al.
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плантация ЭКС в отделе выполнялась с начального перио-

да в объеме неотложных потребностей института. В 2007 г. 

на базе отдела сердечно-сосудистой хирургии была сфор-

мирована группа по хирургическому лечению нарушений 

ритма сердца. Врачи отделения владеют всеми методика-

ми в этой области, и накоплен внушительный опыт по ря-

ду направлений хирургического и интервенционного ле-

чения аритмий.

Несмотря на то что работа в группе началась в 2007 г. 

с имплантации 30 ЭКС, уже в 2008 г. была осуществлена 

первая в НМИЦ имплантация кардиовертера-дефибрил-

лятора (КВД), а в 2009 г. — первая в клинике имплантация 

ЭКС с функцией сердечной ресинхронизирующей тера-

пии. В итоге к 2019 г. на базе отдела сердечно-сосудистой 

хирургии было выполнено более 1500 операций импланта-

ций однокамерных и двухкамерных ЭКС, КВД, ресинхро-

низирующих устройств и модуляторов сердечной сократи-

мости.

Активно развивается и катетерное лечение нарушений 

ритма сердца. В 2010 г. была выполнена первая в НМИЦ 

радиочастотная абляция фибрилляции предсердий (ФП). 

К настоящему моменту в отделе проведено более 1000 по-

добных процедур. Также методика катетерной радиоча-

стотной абляции применяется для лечения типичного и 

атипичного трепетания предсердий, деструкции допол-

нительных путей предсердно-желудочкового проведения, 

лечения атриовентрикулярной узловой реципрокной та-

хикардии и желудочковых нарушений ритма, в том числе 

жизнеугрожающих желудочковых тахикардий. Для лечения 

большинства нарушений ритма применяется система трех-

мерного навигационного картирования. Для инвазивного 

лечения ФП также широко применяются катетерная крио-

баллонная абляция, эндокардиальная криоабляция по схе-

ме MAZE, торакоскопическая абляция, используется ги-

бридный подход [21].

В отделе внедрена и широко используется методика 

внутрисердечной эхокардиографии, что позволяет в режи-

ме реального времени контролировать течение операции, 

уменьшая ее продолжительность, снижать лучевую нагруз-

ку или даже вовсе ее исключать, а также достоверно сни-

жать процент осложнений. Использование этой методики 

позволило впервые в России выполнить катетерную абля-

цию у пациента с протезированным митральным клапаном 

и корригированным дефектом межпредсердной перегород-

ки [22].

Параллельно развивается хирургическое и гибрид-

ное лечение ФП. Впервые в НМИЦ были выполнены: в 

2008 г. — процедура MAZE — изоляция легочных вен с 

линией по крыше левого предсердия и абляцией митраль-

ного истмуса (техника изоляции задней стенки в ком-

плексе с перимитральной областью получила название 

BOX-LESION+), в 2010 г. — торакоскопическая абляция 

фибрилляции предсердий, а в 2012 г. — гибридная абля-

ция фибрилляции предсердий. При гибридном подходе 

лечения ФП на первом этапе выполняется миниинвазив-

ная торакотомическая абляция с видеоподдержкой в левом 

и правом предсердии с применением биполярной системы 

Cobra Fusion. На втором, катетерном, этапе выполняют-

ся проверка изоляции легочных вен, построение вольтаж-

ной карты предсердий, абляция каватрикуспидального ист-

муса. Изучение индекса фиброза по данным вольтажного 

картирования, а также неинвазивное картирование очагов 

роторной активности у пациентов с ФП являются эксклю-

зивными научными проектами. Годовая эффективность 

последней методики составляет 78% по данным имплан-

тируемого петлевого регистратора ЭКГ [23, 24]. На базе от-

дела сердечно-сосудистой хирургии, в рамках аритмоло-

гического подразделения, выполняются уникальные опе-

рации по удалению длительно стоящих эндокардиальных 

электродов, по катетерным вмешательствам без использо-

вания рентгеноскопии. Все это открывает новые возмож-

ности в лечении нарушений ритма у различных категорий 

пациентов при наличии противопоказаний к использова-

нию рентгеновского излучения.

Таким образом, сердечно-сосудистая хирургия обеспе-

чивает комплексность лечения и поддержку большинства 

направлений кардиологии. Прогресс кардиологии и сер-

дечно-сосудистой хирургии основан на разработке новых 

методов и сравнении эффективности лечения, а залог успе-

ха — в постоянной взаимопомощи и сотрудничестве.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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Эпидемиология. Патогенез
Одним из важнейших направлений научных работ 

Е.И. Чазова было изучение тромбозов и эмболий, в част-

ности тромбоэмболии легочной артерии (ТЭЛА). В моно-

графии «Очерки неотложной кардиологии» [1] Е.И. Чазов 

точно описывает картину этой болезни, используя яркие 

клинические примеры, определяет сложности дифферен-

циальной диагностики ТЭЛА.

В книге «Тромбозы и эмболии в клинике внутренних 

болезней» [2] Е.И. Чазов определяет тромбозы и эмболии 

легочной артерии как одну из актуальных проблем тера-

певтической клиники.

В работе приводятся эпидемиологические данные по 

ТЭЛА, описываются ее клиника и диагностика, упомина-

ются возможные механизмы развития болезни.

В монографии также ставится вопрос о связи ТЭЛА и 

хронической тромбоэмболической легочной гипертензии 

(ХТЭЛГ): «В последнее время многие авторы интенсивно 

изучают проблемы возникновения легочного сердца и ги-

пертонии малого круга кровообращения. Появляются со-

общения, что подобные состояния могут развиваться как 

хронический процесс в результате повторных эмболий или 

тромбозов в мелких ветвях легочной артерии. Возникает 

даже предположение, что этот процесс оказывает значи-

тельное влияние на возникновение и течение болезни Аэр-

ца, одним из характерных симптомов которого является 

гипертония малого круга кровообращения... Мы полагаем, 

что тромбоэмболии мелких ветвей легочной артерии име-

ют известное значение для развития первичной легочной 

гипертонии, однако этот вопрос требует дальнейшего ис-

следования».

Сейчас многие предположения и суждения, высказан-

ные более 40 лет тому назад Е.И. Чазовым, представляют-

ся упрощенными. Но тот фундамент, который был зало-

жен в этих работах, послужил основой дальнейших иссле-

дований в данном направлении.

Работы по ХТЭЛГ активно продолжаются в НИИ кли-

нической кардиологии им. А.Л. Мясникова ФГБУ НМИЦ 

кардиологии МЗ РФ.

Далее приводится современное представление о 

ХТЭЛГ, ее эпидемиологии, патогенезе, диагностике и ос-

новных подходах к лечению.
© Коллектив авторов, 2019
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Хроническая тромбоэмболическая легочная гипертензия: 
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Хроническая тромбоэмболическая легочная гипертензия — редкое, тяжелое, потенциально излечимое заболевание, неу-
клонно прогрессирующее при отсутствии своевременного лечения, приводящее к увеличению легочного сосудистого сопро-
тивления и давления в легочной артерии, с последующим развитием правожелудочковой сердечной недостаточности, с 
крайне неблагоприятным прогнозом. В данной обзорной статье рассматриваются все ключевые этапы патогенеза заболева-
ния, описываются современные возможности диагностики и лечения.
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Chronic thromboembolic pulmonary hypertension — a rare, severe, but potentially treatable disease — which, in the absence of 
timely treatment, progresses steadily, leading to an increase in pulmonary vascular resistance and pressure in the pulmonary artery, 
with the subsequent development of right ventricular heart failure and an extremely adverse prognosis. In this review article all of the 
key stages of the of the pathogenesis of the disease are considered, and the current diagnostic capabilities and potential treatments 
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ХТЭЛГ — прекапиллярная форма легочной гипертен-

зии (ЛГ), которая согласно современной классификации 

наряду с другими обструкциями легочной артерии (опухо-

ли, сосудистые аномалии, эмболы) относится к IV группе 

ЛГ [3].

Точных эпидемиологических данных о распространен-

ности ХТЭЛГ как в нашей стране, так и в мире в настоя-

щее время нет. Среди всех форм ЛГ форма ХТЭЛГ встре-

чается в 1,5—3% случаев [3]. Уникальность ХТЭЛГ в том, 

что она является потенциально излечимой формой ЛГ, по-

скольку имеет хороший функциональный и гемодинами-

ческий эффект при своевременном и успешно проведен-

ном хирургическом лечении.

Принято считать, что чаще всего ХТЭЛГ представля-

ет собой позднее осложнение острой ТЭЛА. По данным 

международного исследования, у 75% пациентов с ХТЭЛГ 

имел место в анамнезе как минимум один эпизод зареги-

стрированной ТЭЛА [4]. В 56% случаев причиной острой 

ТЭЛА послужил тромбоз глубоких вен нижних конечно-

стей [5]. В 50% случаев после перенесенной острой ТЭЛА, 

на фоне адекватной антикоагулянтной терапии полного 

лизирования тромботических масс не происходит, это под-

тверждается данными сцинтиграфии легких, демонстри-

рующими наличие стойких дефектов перфузии [6]. Одна-

ко лишь у 0,1—9,1% пациентов в течение первых двух лет 

после эпизода перенесенной острой ТЭЛА развивается 

ХТЭЛГ [7—10].

Обструкция ветвей легочной артерии тромботически-

ми массами и вторичные изменения микроциркуляторно-

го русла легких приводят к повышению легочного сосуди-

стого сопротивления (ЛСС) и давления в легочной артерии 

(ДЛА), что в свою очередь способствует развитию тяжелой 

дисфункции правых отделов сердца с формированием на 

начальных этапах изолированной правожелудочковой сер-

дечной недостаточности, а при запущенном течении забо-

левания — бивентрикулярной сердечной недостаточности, 

которая и определяет крайне неблагоприятный прогноз у 

этой категории больных [11].

В большинстве исследований переоценивается встре-

чаемость ХТЭЛГ после перенесенного эпизода острой 

 ТЭЛА. Одной из причин такой переоценки является то, что 

многие пациенты на момент впервые диагностированного 

эпизода ТЭЛА уже имели ХТЭЛГ. Также в большинстве 

исследований ХТЭЛГ была диагностирована спустя не-

сколько месяцев после эпизода острой ТЭЛА, что не ха-

рактерно для данного заболевания, поскольку, как прави-

ло, ХТЭЛГ развивается после так называемого светлого 

промежутка — периода бессимптомного течения заболева-

ния, который чаще всего длится несколько лет. Так, в ис-

следовании L. Guérin и соавт. [12], в которое были вклю-

чены 146 пациентов с диагнозом острой ТЭЛА, за время 

наблюдения (26 мес) у 8 была заподозрена ХТЭЛГ в связи 

с появлением типичных симптомов и эхокардиографиче-

ских признаков. После проведения катетеризации правых 

отделов сердца (КПОС) диагноз был подтвержден у 7 (4,8%) 

из 8 пациентов. Однако во время зарегистрированного пер-

вого эпизода острой ТЭЛА только у 2 пациентов систоли-

ческое давление в легочной артерии (СДЛА) составило ни-

же 50 мм рт.ст., в остальных 5 случаях СДЛА — от 62 до 

102 мм рт.ст., что нехарактерно для первого эпизода  ТЭЛА. 

Это связано с тем, что неадаптированный правый желудо-

чек, в силу своих анатомо-физиологических особенностей, 

не может справиться с остро возникшим повышением ле-

гочного давления выше 50 мм рт.ст. Поэтому, по мнению 

авторов, вероятно, ХТЭЛГ присутствовала у этих больных 

и ранее. Таким образом, частота ХТЭЛГ после перенесен-

ного острого эпизода ТЭЛА в исследовании L. Guerin и со-

авт. была не более 1,5%.

Согласно Европейскому регистру ХТЭЛГ в среднем от 

момента появления первых признаков заболевания до по-

становки диагноза проходит 1 год. В первую очередь это 

связано с неспецифичностью первых признаков заболева-

ния: развивающаяся у пациента одышка, снижение толе-

рантности к физическим нагрузкам могут быть проявле-

ниями большого количества заболеваний, а отсутствие на-

стороженности врачей первого звена приводят к задержке 

в постановке правильного диагноза.

На сегодняшний день существует немалое количество 

теорий, пытающихся объяснить причину неполного лизи-

рования тромботических масс, однако ни одна из них не 

может полностью раскрыть патогенез данного процесса 

[13, 14].

Известно, что при развитии определенных клиниче-

ских состояний наблюдается повышение активности тром-

боцитов, что в свою очередь предрасполагает к патологи-

ческому тромбообразованию и формированию ХТЭЛГ. При 

сравнении 433 пациентов с ХТЭЛГ и 254 пациентов с дру-

гими формами ЛГ, такими как наличие внутрисердечных 

шунтов, инфицированные кардиостимуляторы, спленэк-

томия, предшествующий тромбоз вен нижних конечностей 

(особенно рецидивирующее течение), не 0(I) группа кро-

ви, наличие волчаночного антикоагулянта/антифосфоли-

пидных антител, заместительная гормональная терапия 

щитовидной железы и наличие в анамнезе злокачествен-

ных новообразований, а также аутоиммунные заболевания 

и заболевания крови врожденного и приобретенного ха-

рактера, были обозначены как факторы, повышающие риск 

развития ХТЭЛГ [15—17]. Также по результатам несколь-

ких исследований было высказано предположение, что при 

эмболии крупными тромбоэмболами, при рецидивирую-

щей ТЭЛА происходит истощение физиологической фи-

бринолитической системы, ее активности не хватает для 

полного лизирования сгустков [10, 18]. Такая своего рода 

неполноценность физиологической фибринолитической 

системы вызывает подозрение в отношении наличия врож-

денной склонности к гиперкоагуляционным состояниям 

вследствие врожденной патологии системы гемостаза. Од-

нако известно, что такие классические тромбофилии, как 

дефицит протеина С, S и дефицит антитромбина III, а так-

же мутации фактора V и II, у пациентов с ХТЭЛГ встреча-

ются не чаще, чем в здоровой популяции [17]. Лишь повы-

шенный уровень антифосфолипидных антител и волчаноч-

ного антикоагулянта были зарегистрированы у пациентов 

с ХТЭЛГ чаще, чем у пациентов с идиопатической ЛАГ. По 

данным других исследований, у 41% пациентов с ХТЭЛГ 

наблюдались повышенные уровни фактора свертывания 

VIII, фактора фон Виллебранда, адгезивного гликопроте-

ина, который стабилизирует и активирует фактор VIII [19]. 

Также при ХТЭЛГ, по-видимому, имеют место аномалии 

в строении молекул фибриногена [20—22], сопровождаю-

щиеся модификацией структуры фибрина и самого сгуст-

ка, что проявляется резистентностью к физиологическому 

тромболизису и, таким образом, замедляет процесс разре-

шения тромботических масс. В исследовании, в котором 

проводилось сравнение фибриногена больных ХТЭЛГ со 

здоровой группой контроля, было показано, что фибрино-

ген больных ХТЭЛГ более резистентен к плазминопосре-

дованному лизису. Исследователи предположили, что это 

I.E. Chazova et al.
Modern view on CTEPH
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связано с измененной структурой фибрина и/или фибри-

ногена. Помимо этого, измененная структура фибриноге-

на была обнаружена и в сосудистой стенке легочной арте-

рии, что, по мнению авторов, может влиять на переход 

острой ТЭЛА в ХЭТЛГ [22]. Еще в одном исследовании из-

учалась роль активируемого тромбином ингибитора фи-

бринолиза. Уровень данного показателя был значительно 

повышен у пациентов с ХТЭЛГ, чем у больных легочной 

артериальной гипертензией и группой контроля, и корре-

лировал с резистентностью тромба к лизису, что демон-

стрирует значительную роль этого показателя в патогене-

зе заболевания [23].

Наряду с вышеперечисленным еще одним ключевым 

механизмом в разрешении тромботических масс является 

неоангиогенез. В образцах сгустков, полученных после 

тромбэндартерэктомии (ТЭЭ), было обнаружено, что ан-

гиогенез у пациентов с ХТЭЛГ был неполноценным, что 

также было доказано на экспериментальных моделях [24, 

25].

Эндотелиальная дисфункция и ремоделирование 
сосудов малого круга кровообращения при ХТЭЛГ

Механическая окклюзия легочной артерии тромботи-

ческими массами — это не единственный механизм фор-

мирования ЛГ при ХТЭЛГ. У всех пациентов с ХТЭЛГ име-

ет место в разной степени выраженная микроваскулопа-

тия, которая представляет собой своего рода диффузный 

спазм дистального легочного русла с диаметром артерии 

около 0,1—0,5 мм вследствие высвобождения из тромбоци-

тов и эндотелия вазоконстрикторных и прокоагуляцион-

ных веществ [3]. Впервые данная патология была описана 

K. Мoser и C. Bloor при изучении гистологических образ-

цов легочной ткани больных ЛГ. Исследователи наблюдали 

утолщение интимы и ремоделирование сосудов малого кру-

га кровообращения в виде эксцентрического фиброза инти-

мы, фиброзно-мышечной пролиферации интимы и плек-

сиформные поражения [26, 27]. Такое же поражение бы-

ло замечено ранее у пациентов с идиопатической ЛАГ, что 

и послужило основанием для использования препаратов, 

одобренных для лечения идиопатической ЛАГ при ХТЭЛГ.

В литературе такие изменения объясняются как резуль-

тат перераспределения легочного кровотока между непо-

раженными тромбами легочными артериями. Под действи-

ем непривычно высокого давления и напряжения возни-

кают эндотелиальна я дисфункция и ремоделирование 

сосудов малого круга кровообращения, что приводит к про-

грессированию заболевания, постепенному увеличению 

ДЛА и ЛСС. Тем не менее эта микроваскулопатия наблю-

дается не только в непораженных областях легкого, но и в 

дистальных сегментах окклюзированных артерий, что нель-

зя объяснить простым перераспределением кровотока. В 

исследовании Р. Dorfmüller и соавт. [28] обнаружили, что 

у пациентов с ЛГ существуют анастомозы между систем-

ным и легочным кругами кровообращения (через бронхи-

альные артерии). Исследователи предположили, что дан-

ный вид компенсации формируется для поддержания пер-

фузии в ишемизированном участке (зона кровоснабжения 

тромбированной легочной артерии), а как было указано 

выше, воздействие высокого системного артериального 

давления на легочное сосудистое русло приводит к эндо-

телиальной дисфункции и ремоделированию сосудов ма-

лого круга кровообращения. Продолжающееся ремодели-

рование сосудов малого круга кровообращения в конечном 

счете может привести к тромбообразованию in situ [29].

Чаще всего тяжелое диффузное дистальное поражение 

легочного русла подозревается, когда степень механической 

непроходимости легочных артерий не соотносится с пока-

зателями ЛСС [30]. Такие больные имеют более высокий 

риск периоперационных и послеоперационных осложне-

ний при проведении ТЭЭ из ветвей легочной артерии и боль-

шую вероятность сохранения резидуальной ЛГ [31—33].

Известно, что развитие выраженной микроваскулопа-

тии ограничивает эффективность не только хирургическо-

го лечения, но также и эндоваскулярного лечения методом 

транслюминальной баллонной ангиопластики легочных 

артерий (ТЛА).

Таким образом, для возможности контроля за течени-

ем заболевания необходимо выявлять и лечить ХТЭЛГ до 

развития необратимого ремоделирования дистального ле-

гочного русла.

Диагностика ХТЭЛГ

Для определения тактики лечения в первую очередь 

необходима правильная, своевременная диагностика [3] 

(рис. 1).
Диагноз ХЭТЛГ устанавливается при выявлении следу-

ющих показателей, полученных как минимум через 3 мес 

 после начала оптимальной антикоагулянтной терапии, если:

1. Среднее давление в легочной артерии 25 мм рт.ст. и 

выше при давлении заклинивания в легочной артерии 

(ДЗЛА) 15 мм рт.ст. и ниже.

2. Легочное сосудистое сопротивление более 2 Ед. Ву-

да (160 дин. с/см5).

3. Как минимум один сегментарный дефект перфузии 

по данным вентиляционно-перфузионной сцинтиграфии 

легких или обструкция ветвей легочной артерии по дан-

ным мультиспиральной компьютерной томографии ангио-

графии или инвазивной ангиопульмонографии, которая 

является «золотым стандартом» визуализации легочного 

артериального русла [3].

Характерными для ХТЭЛГ являются поражения легоч-

ных артерий в виде хронических окклюзий (мешотчатые и 

клиновидные поражения), кольцевидных стенозов, вну-

трисосудистых структур в виде мембран и перемычек. В за-

висимости от патологических изменений в легочном сосу-

дистом русле поражение можно разделить на проксималь-

ный тип — технически операбельная форма ХТЭЛГ, и 

дистальный тип — поражение на сегментарном уровне и 

микроваскулярное поражение, которые считаются неопе-

рабельными [3].

Помимо преимущественной локализации тромботи-

ческих масс в легочном сосудистом русле при определении 

операбельности пациента, чрезвычайно важным являются 

показатели центральной гемодинамики. Известно, что при 

ЛСС более 1200 дин. с/см5 операция двусторонней ТЭЭ со-

провождается большей частотой осложнений и имеет бо-

лее высокий риск летальности [30].

Оценка операбельности пациента должна проводить-

ся в экспертном центре мультидисциплинарной комисси-

ей с обязательным участием кардиолога, сердечно-сосуди-

стого хирурга, имеющего опыт проведения операций ТЭЭ, 

и специалиста по рентгенэндоваскулярной диагностике и 

лечению [3].

Молекулярные механизмы развития ХТЭЛГ. Точки 
воздействия патогенетической терапии

При изучении молекулярных механизмов развития 

ЛГ при ХТЭЛГ выявлено, что дефицит оксида азота (NO), 

И.Е. Чазова и соавт.
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простациклина, а также повышенная продукция эндоте-

лина-1 являются основными звеньями патогенеза заболе-

вания [31]. По результатам исследований одним из важных 

на сегодняшний день видится путь NO [34, 35]. Эндоген-

ный NO образуется из L-аргинина при помощи кальций-

зависимой NO-синтазы, под действием которой проис-

ходит окисление L-аргинина до L-цитруллина, NO и во-

ды [36]. В здоровом организме NO играет ключевую роль 

в поддержании вентиляционно-перфузионного соотно-

шения в легких за счет снижения уровня NO в областях с 

низкой вентиляцией, что приводит к вазоконстрикции и 

увеличению уровня NO в областях с повышенной венти-

ляцией, что приводит к вазодилатации. В конечном сче-

те перераспределение кровотока в хорошо вентилируемые 

участки легкого обеспечивает эффективную оксигенацию. 

Известно, что NO регулирует расширение легочных сосу-

дов, активируя растворимую гуанилатциклазу в гладкомы-

шечных клетках артерий и повышая уровень цГМФ, при-

водит к снижению тонуса сосудов. Помимо этого, цГМФ 

обладает антипролиферативными и антифиброзирующи-

ми эффектами [37].

Несмотря на достигнутые в лечении ЛГ успехи, при-

менение аналогов простациклина, антагонистов рецепто-

ра эндотелина, ингибиторов фосфодиэстеразы (ИФЭС) 

5-го типа и их комбинаций не позволило в полной мере 

контролировать течение заболевания, а применение вды-

хаемого NO и его донаторов было малоэффективным для 

долгосрочной терапии ввиду быстрого разрушения и раз-

вития толерантности. Вот почему необходимость в селек-

тивном, не зависящем от уровня NO вазодилататоре была 

так очевидна.

ИФЭС 5-го типа силденафил увеличивает эффекты эн-

догенного NO, повышая уровни цГМФ, однако большая 

часть пациентов с ЛГ не реагируют на лечение силденафи-

лом в связи с крайне низким уровнем эндогенного NO, ко-

торый на таком уровне не может повлиять на цГМФ в до-

статочной степени [38].

Прямая NO-независимая стимуляция рГЦ была впер-

вые продемонстрирована в 1994 г., когда F. Ko и соавт. со-

общили о цГМФ-стимулирующих свойствах бензилинда-

зола YC-1. В последующем были разработаны более эф-

фективные два класса стимуляторов цГМФ: стимуляторы 

гуанилатциклазы или гем-зависимые активаторы (BAY 41-

2272, BAY 41-8543, BAY 63-2521, риоцигуат) с пиразолопи-

ридинилпиримидиновым ядром и стимуляторы гуанилат-

циклазы или гем-независимые активаторы (BAY 58-2667, 

цинацигуат, HMR-1766, атацигуат) [39, 40]. Каждый из ука-

занных классов лекарственных препаратов продемонстри-

ровал позитивные эффекты на экспериментальных моде-

лях ЛГ, однако различные фармакокинетические эффек-

ты, например ингибирование и индукция изоферментов 

цитохрома P450, не позволили BAY 41-2272 и BAY 41-8543 

пройти доклинические испытания. В настоящее время для 

пациентов с неоперабельной формой ХТЭЛГ существует 

доказанная эффективная медикаментозная терапия. Пре-

парат выбора риоцигуат повышает биосинтез цГМФ по-

средством прямой стимуляции и путем повышения чув-

ствительности фермента в условиях низких концентраций 

эндогенного NO [41]. Наличие двойного действия в стиму-

ляции рГЦ сделало риоцигуат более эффективным по срав-

нению с ИФДЭ-5. Другие классы препаратов, такие как 

ИФДЭ-5, антагонисты рецептора эндотелина и простано-

иды, упоминаются в действующих рекомендациях с клас-

сом IIb [33]. В табл. 1 указан список исследований, посвя-

щенных изучению эффективности патогенетической тера-

пии при ХТЭЛГ [42].

ЛГ неясного генеза или перенесенная ТЭЛА в анамнезе + ЛГ

Вентиляционно-перфузионная сцинтиграфия легких

Нормальная 
Сегментарные дефекты 

перфузии при отсутствии 

нарушений вентиляции 

Дальнейший диагностический 

поиск (КТ, МР ангиография, 

КПОС) 

Консилиум для решения 

вопроса об операбельности 

Диагноз ХТЭЛГ 

исключен 

Рис. 1. Диагностический алгоритм при подозрении на наличие ХТЭЛГ.

I.E. Chazova et al.
Modern view on CTEPH
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Таблица 1. Исследования, посвященные изучению эффективности патогенетической терапии при ХТЭЛГ

Исследование Препарат Дизайн исследования

Характеристика 

включенных в иссле-

дование пациентов

Первичная ко-

нечная точка
Вывод

CHEST-1 Риоцигуат Рандомизированное 

плацебо-контролиру-

емое исследование

261 пациент с ЛГ ФК 

II—III, 72 пациента с 

резидуальной ЛГ 

 после ТЭЭ

Изменения в 

Т6МХ за 16 нед

Увеличение в Т6МХ в 

среднем на 46 м, улучше-

ние показателей ЛСС и 

СИ

CHEST-2 Риоцигуат Продолжение иссле-

дования CHEST-1

237 пациентов, завер-

шивших исследова-

ние CHEST-1

Увеличение дистанции в 

Т6МХ на 63 м от исход-

ных значений исследова-

ния CHEST-1, улучшение 

ФК, увеличение СВ

BENEFIT Бозентан Рандомизированное 

плацебо-контролиру-

емое исследование

157 пациент с 

ХТЭЛГ, ФК II—IV, 

41 пациент с резиду-

альной ЛГ после ТЭЭ

Изменения в 

Т6МХ, сниже-

ние ЛСС через 

16 нед

Нет значимого увеличе-

ния дистанции в Т6МХ, 

выраженное снижение 

ЛСС (на 24% от исходных 

значений)

MERIT-I Мацитен-

тан

Многоцентровое, 

рандомизированное, 

двойное слепое, пла-

цебо-контролируемое 

исследование

80 пациентов с неопе-

рабельной формой 

ХТЭЛГ (исключены 

пациенты, принима-

ющие риоцигуат, 

прошедшие ТЛА и 

ТЭЭ)

Изменения 

ЛСС через 

16 нед

Значимое снижение ЛСС 

на 206 дин·с/см5

J. Suntharalingam 

и соавт.

Силдена-

фил

Рандомизированное 

плацебо-контролиру-

емое исследование

19 пациентов с неопе-

рабельной ХТЭЛГ

Изменения в 

Т6МХ за 16 нед

Нет значимого увеличе-

ния дистанции в Т6МХ, 

ЛСС снизилось на 197 

дин·с/см5 

C. Becattini и со-

авт.

Бозентан Метаанализ 208 пациентов из 

9 когортных исследо-

ваний

Улучшение ФК, 

Т6МХ или гемо-

динамических 

показателей

25% улучшили ФК за 

3—6 мес, увеличилась 

дистанция в Т6МХ на 

35,9 м, улучшились пока-

затели ЛСС и СИ

S. Cabrol и соавт. Эпопро-

стенол

Ретроспективное ко-

гортное исследование

27 пациентов с неопе-

рабельной ХТЭЛГ

Улучшение ФК, 

Т6МХ или гемо-

динамических 

показателей

За 3 мес 48% улучшили 

ФК, увеличилась дистан-

ция в Т6МХ на 66 м, сни-

зилось срДЛА на 5 мм 

рт.ст.

N. Skoro-Sajer и 

соавт.

Трепро-

стинил

Ретроспективное ко-

гортное исследование

25 пациентов с неопе-

рабельной ХТЭЛГ

Улучшение ФК, 

Т6МХ или гемо-

динамических 

показателей в 

сравнении с 

31 пациентом из 

группы контро-

ля

Прибавка в дистанции 

59 м, увеличение СИ без 

выраженного снижения 

срДЛА, выраженное уве-

личение 5-летней выжи-

ваемости (53% против 

16%)

AIR trial Ингаляци-

онный 

илопрост

Рандомизированное 

плацебо-контролиру-

емое исследование

203 пациента с ЛГ, из 

них 57 с неоперабель-

ной ХТЭЛГ

Улучшение ФК 

или 10% при-

рост в Т6МХ

16,8% достигли комбини-

рованной первичной ко-

нечной точки, против 

4,9% группы плацебо

Примечание. ФК — функциональный класс; СИ — сердечный индекс; СВ — сердечный выброс.

Современные методы лечения ХТЭЛГ
С начала 60-х годов ХХ века и по сегодняшний день 

«золотым стандартом» лечения ХТЭЛГ остается операция 

двусторонней ТЭЭ, которая при успешном выполнении, 

помимо нормализации гемодинамических параметров и 

улучшения функционального статуса, позволяет обеспе-

чить 5-летнюю выживаемость на уровне 74—89% [42, 43]. 
По данным J. Lewczuk и соавт., 2-летняя выживаемость 

больных с ХТЭЛГ при срДЛА более 30 мм рт.ст., при от-

сутствии хирургического лечения составляет 12% [44].

Учитывая технические особенности операции, показа-

тель смертности в центре, где проводятся подобного рода 

вмешательства, не должен превышать 5% [43, 45]. К сожа-

лению, не только недостаточные оснащенность и профес-

сионализм специалистов центра являются ограничениями 

для проведения оперативного лечения. По данным между-

народного регистра, только 63% пациентов с ХТЭЛГ при-

знаются операбельными [46], оставшиеся 37% по решению 

междисциплинарной комиссии имеют неоперабельную 

форму, чаще всего к ним относят больных с дистальным 

типом поражения легочных сосудов, а также с тяжелой со-

путствующей патологией [47, 48].

Высокий уровень смертности больных с ХТЭЛГ, при-

знанных неоперабельными, и стремительное развитие эн-

И.Е. Чазова и соавт.
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доваскулярных методов лечения привели к появлению 

нового альтернативного метода лечения ХТЭЛГ — ТЛА. 

В 1988 г. Voorburg и соавт. впервые доложили об эффек-

тивном эндоваскулярном вмешательстве на легочных ар-

териях у больного 30 лет с ХТЭЛГ. После поэтапной ангио-

пластики легочных артерий отмечалось снижение срДЛА с 

46 до 35 мм рт.ст. В последующем к данном методу лечения 

вернулись лишь в 2001 г. Feinstein и соавт. Исследователи 

продемонстрировали хорошие результаты в улучшении ге-

модинамических параметров и функционального статуса у 

18 пациентов с ХТЭЛГ. Однако количество жизнеугрожаю-

щих осложнений, таких как реперфузионный отек легких, 

который развился у 11 из 18 больных, и перфорация легоч-

ной артерии, приведшая к летальному исходу, не позволи-

ли методу на тот момент внедриться в повседневную кли-

ническую практику. Спустя 10 лет японские ученые воз-

родили данный метод лечения, усовершенствовав технику 

выполнения процедуры, разработав целый алгоритм подго-

товки больных перед эндоваскулярным лечением [49—51].

С 2015 г. Европейским обществом кардиологов и Ев-

ропейским респираторным обществом ТЛА при дисталь-

ном типе поражения введена в структуру алгоритма лече-

ния ХТЭЛГ с классом рекомендаций IIb. На сегодняшний 

день во всем мире ежегодно выполняется большое количе-

ство эндоваскулярных вмешательств на легочных артери-

ях. Список наиболее крупных исследований в период с 2001 

по 2017 г. представлен в табл. 2 [52].

Согласно данным литературы, количество периопера-

ционных и послеоперационных осложнений при выпол-

нении ТЛА в среднем составляет 10—52% [53]. Такое отно-

сительно немалое количество осложнений объясняется 

особенностью строения сосудистой стенки легочной арте-

рии. Более тонкая и более растяжимая легочная артерия 

при неаккуратном манипулировании катетером или бал-

лоном может перфорироваться, привести к реперфузион-

ному отеку.

При анализе всех опубликованных на сегодняшний 

день результатов, 30-дневная смертность больных, прошед-

ших процедуру ТЛА, составила от 0 до 14,3% [52]. Отдален-

ные результаты шести исследований показали, что пока-

затели 2-летней выживаемости пациентов после ТЛА со-

ставили от 89 до 100%. По данным того же обзора, 2-летняя 

смертность пациентов, прошедших ТЛА, и пациентов на 

медикаментозной терапии составила 1,3% против 13,2% 

соответственно, при этом не было значительной разницы 

в 2-летней смертности пациентов, прошедших ТЛА и ТЭЭ 

(2,1% против 4,8% соответственно) [54, 55].

При изучении всех возникших при проведении ТЛА 

осложнений обнаружено, что кровоизлияния в паренхиму 

легких возникли в 17,8%, кровохарканье — в 14,0%, пер-

форация легочной артерии — в 2,9%. В 5,5% случаев паци-

енты нуждались в проведении инвазивной вентиляции лег-

ких [56—64].

По результатам многоцентрового ретроспективного 

анализа данных ТЛА в 7 лечебных учреждениях Японии 

(308 пациентов, 1408 сессий, в среднем одному пациенту 

было выполнено 4 вмешательства) гемодинамические по-

казатели значительно улучшились у 249 пациентов [65]. По 

данным КПОС, достигнутые результаты сохранялись без 

отрицательной динамики и в отдаленном периоде (до ТЛА 

срДЛА составило 43,2±11,0 мм рт.ст., после последней про-

цедуры ТЛА — 24,3±6,4 мм рт.ст., в отдаленном периоде — 

22,5±5,4 мм рт.ст.). В большинстве отчетов по ТЛА, в ко-

торые были включены более 10 пациентов, указывается, 

что в среднем показатели срДЛА снижаются на 10—20 мм 

рт.ст. от исходного уровня после проведения 4—5 проце-

дур ТЛА. Нельзя не отметить тот факт, что все пациенты 

получали как минимум один патогенетический препарат и 

терапию кислородом [65].

Уменьшить количество наиболее частого осложне-

ния — реперфузионного отека легких — удалось после раз-

работки индекса PEPSI (Pulmonary Edema Predictive Scoring 

Index), расчет которого позволяет оценить риск реперфу-

зионного отека в зависимости от количества открытых со-

судов и степени улучшения кровотока по ним [67]. Индекс 

PEPSI является произведением исходного уровня ЛСС в 

единицах Вуда (дин·с/см5/80) и степени ожидаемого при-

роста кровотока после ангиопластики каждой сегментар-

ной артерии. Для обеспечения максимальной безопасно-

сти при каждом вмешательстве значение индекса PEPSI не 

должно превышать 35. Степень прироста кровотока (ΔPFG) 

аналогична оценке TIMI в коронарных артериях.

Согласно публикациям зарубежных исследователей, 

процедура ТЛА проводится чаще через бедренную вену. 

В России в ФГБУ НМИЦ кардиологии после разработки 

Н.М. Даниловым и соавт. [66] доступа через поверхност-

ные вены предплечья для проведения диагностической 

КПОС и ТЛА используется только данный доступ. Важ-

ным преимуществом нового доступа является возможность 

проведения вмешательства при посттромбофлебитическом 

синдроме, установленном кава-фильтре и клипированной 

нижней полой вене.

За последние 5 лет в стратегии и технике проведения 

ТЛА произошла эволюция. Так, например, ранее японски-

ми авторами рекомендовалось при выполнении процеду-

ры для первого баллонирования использовать баллон, со-

ответствующий размеру легочной артерии, что часто вы-

зывало надрыв интимы легочной артерии с последующими 

осложнениями в виде кровохарканья. В настоящее время 

показано, что кровоток в достаточной степени восстанав-

ливается после применения баллонов меньшего диаметра 

по сравнению с должным диаметром артерии [68]. Наряду 

с этим было показано, что диаметр баллонированного со-

суда дополнительно увеличивается с течением времени и 

в конечном счете градиент давления по обе стороны от по-

раженного участка выравнивается [69].

Считается, что для повышения эффективности и без-

опасности ТЛА необходимо выбрать оптимальный субстрат 

(артерию), на котором будет проводиться вмешательство. 

Для этого была разработана ангиографическая классифи-

кация типов поражения легочных артерий (рис. 2) [64].

При изучении типов и характера поражения легочных 

артерий по данным инвазивной ангиопульмонографии и 

МСКТ-ангиопульмонографии выяснилось, что частота ос-

ложнений и частота успеха от вмешательства напрямую за-

висит от типа поражения выбранного целевого сосуда. Эф-

фективность была выше, а уровень осложнений был ниже 

при типах поражения А и В (кольцеобразное поражение и 

поражение по типу сети). Ангиопластика тотально окклю-

зированных сосудов имела наименьший успех, а наиболь-

шее количество осложнений развивалось при лечении суб-

тотального поражения [64].

По мере накопления опыта расширяются и области 

применения ТЛА. Метод стал применяться у пациентов с 

резидуальной ЛГ, а также у больных с комбинированным 

поражением легочных сосудов (проксимальный и дисталь-

ный типы поражения легочных артерий). В практику уве-

ренно входит гибридный подход лечения неоперабельной 

I.E. Chazova et al.
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ХТЭЛГ, при котором оперативному лечению предшеству-

ет серия ТЛА до необходимого для хирургического вмеша-

тельства улучшения гемодинамических показателей. До-

полнительными показаниями к ТЛА могут быть неэффек-

тивность или невозможность назначения патогенетической 

медикаментозной терапии. Противопоказаниями к ТЛА 

служит перечень состояний и сопутствующих заболеваний, 

лимитирующих любое эндоваскулярное вмешательство с 

использованием контрастных препаратов (тяжелая почеч-

ная недостаточность, аллергия на контрастный препарат, 

анемия, острый воспалительный процесс и др.). Следует 

подчеркнуть, что тяжелая ЛГ, высокое ЛСС, гипоксемия и 

сниженный сердечный выброс не являются противопока-

заниями, а скорее делают ТЛА методом выбора [70].

Есть немногочисленные данные, сравнивающие раз-

личные методы лечения ХТЭЛГ: лекарственную терапию, 

ТЛА, ТЭЭ. Несмотря на изначально худшие показатели ге-

модинамики у пациентов, подвергшихся ТЭЭ или ТЛА, по 

Таблица 2. Список наиболее крупных исследований по изучению ТЛА

Первый ав-

тор
Показания для ТЛА

Количество 

процедур

2-летняя

выживаемость, 

%

Снижение 

срДЛА,

мм рт.ст.

Снижение ЛСС,

Ед Вуд

Динамика

Т6МХ (м)

J. Feinstein 

(n=18)

Тяжелая сопутствующая пато-

логия

2,6 89 С 42±12 

до 33±10

С 22±9

до 17±8

С 191 до 454

K. Sugimura 

(n=12)

Дистальный тип поражения — 

10, после ТЭЭ — 2

5 100 С 43,2±9,5 

до 24,8±4,9

С 8,4±3,0

до 3,9±0,9

С 340±112 

до 441±76

Andreasse 

(n=20)

Тяжелая сопутствующая пато-

логия, после ТЭЭ — 3

3,7 85 С 45±11 

до 33±10

С 8,8±4,0

до 5,9±3,6

Нет данных

M. Taniguchi 

(n=29)

Нет данных 2,5 93 С 39±6,9 

до 21,3±5,6

С 9,5±3,9

до 3,6±1,6

С 295±95 

до 424±111

T. Inami 

(n=68)

Нет данных 2,5 98,5 С 41,9±11,8 

до 25,0±6,1

С 11,4±5,3

до 6,2±2,6

С 349±130 

до 424±111

M. Kimura 

(n=66)

Нет данных 6,6 Нет данных С 39,2±10,5 

до 20,9±5,4

С 9,5±6,8

до 3,8±1,8

Нет данных

T. Kawakami 

(n=97)

Неоперабельная форма — 87, 

после ТЭЭ — 10

5,2 Нет данных С 45,1±10,8 

до 23,3±6,4

С 12,0±5,7

до 3,9±1,9

С 276±123 

до 359±92

A. Ogawa 

(n=308)

Неоперабельная форма — 234, 

после ТЭЭ — 14, отказавшие-

ся от ТЭЭ — 42, высокий опе-

ративный риск — 18

4 96,8 С 43,2±11,0 

до 24,3±6,4

С 10,7±5,6

до 4,5±2,8

С 318±122 

до 401±105

T. Aoki 

(n=84)

Неоперабельная форма 5,0 98,4 С 38±10 

до 25±6 

С 7,3±3,2

до 3,8±1,0

С 380±138 

до 486±112

Рис. 2. Ангиографическая классификация по типу поражений легочных артерий.
Тип A — кольцеобразное поражение; тип B — поражение по типу сети; тип C — субтотальное поражение; тип D — тотальная окклюзия; тип E — выра-

женное дистальное поражение.
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результатам исследования больные имели значительно бо-

лее высокую выживаемость в течение 5 лет, чем больные, 

получавшие только медикаментозную терапию (98% про-

тив 64% соответственно) [68].

В табл. 3 представлены основные исследования, в ко-

торых сравнивали 3 метода лечения ХТЭЛГ [52].

В дополнение к улучшениям в гемодинамике и функ-

циональном статусе на сегодняшний день накоплены дан-

ные, указывающие, что ТЛА способствует обратному ре-

моделированию правых отделов сердца [71].

Таким образом, борьба с последствиями сосудистого 

тромбоза в малом круге кровообращения продолжается, 

появляются новые методы лечения и совершенствуются 

старые. Направление усилий по борьбе с ХТЭЛГ, более чет-

кое понимание механизмов развития данного заболевания, 

заложенные Евгением Ивановичем Чазовым, позволяют 

всерьез надеяться на успех в сражении с грозным заболе-

ванием.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Таблица 3. Основные исследования, в которых сравнивали 3 метода лечения ХТЭЛГ

Первый

автор
Описание групп

срДЛА

перед ТЛА

срДЛА

после ТЛА

ЛСС 

до ТЛА

ЛСС

после ТЛА

Т6МХ

до ТЛА

Т6МХ

после ТЛА

K. Sugimura, 

2012

ТЛА 12 43,2±9,5 24,8±4,9 8,4±3,0 3,9±0,9 340±112 441±76

Группа контроля (те же 

больные перед ТЛА)

47,8±11,6 43,2±9,5 12,1±6,3 8,4±3,0 350±105 340±112

и 39 пациентов ретроспек-

тивно

43,4±11,5 Нет данных 10,6±4,9 Нет данных 288±157 Нет данных

T. Inami, 

2014

ТЛА — 68 41,9±11,8 25,0±6,1 11,4±5,3 6,2±2,6 349±130 424±111

Группа контроля (терапев-

тическое лечение) — 29

38,4±9,7 33,8±11,9 12,7±8,1 9,3±7,7 Нет данных Нет данных

Группа ТЭЭ— 39 53,1 27,9 17,5 7,5 326±116 353±93

Y. Taniguchi, 

2014

ТЛА 39,4±6,9 21,3±5,6 9,5±3,9 3,6±1,6 295±95 397±117

Контроль ТЭЭ 44,4±11,0 21,6±6,7 9,8±3,5 3,2±1,6 Нет данных Нет данных

T. Aoki, 2017 ТЛА — 77 38±10 25±6 7,3±3,2 3,8±1,0 380±138 486±112

Группа контроля (те же 

больные перед ТЛА)

41±19 38±10 10±4,6 7,3±3,2 320±136 380±138

Группа контроля на терапев-

тическом лечении (ретро-

спективно) — 20

41±8 Нет данных 10±4,5 Нет данных 280±166 Нет данных
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В разные исторические отрезки времени и в разных 

странах всегда существовала правительственная медици-

на, основной задачей которой было сохранение здоро-

вья руководителей страны. Лечебно-санитарное управле-

ние Минздрава СССР, обеспечивающее медицинское на-

блюдение высших партийных и советских чиновников, 

было образовано в феврале 1919 г. наркомом здравоохра-

нения Н.А. Семашко как Управление саннадзора Кремля 

(с 1928 г. — Лечсанупр Кремля). В 1953 г. Лечсанупр Крем-

ля было реорганизовано в 4-е Главное управление при Ми-

нистерстве здравоохранения СССР.

Отношение к правительственной медицине всегда бы-

ло двояким. Одни об этой системе говорили, что в ней «по-

лы паркетные, врачи анкетные», другие видели в кремлев-

ской медицине перспективу использования накопленного 

в ней научного и организационного опыта в «народном» 

здравоохранении. Е.И. Чазов возглавил 4-е Главное управ-

ление в возрасте 37 лет и проработал в должности его ру-

ководителя 23 года. А ведь кроме работы в управлении бы-

ла еще и научная, и лечебная деятельность, которую Евге-

ний Иванович не оставлял ни на один день.

В 1967—1970 гг. Евгений Иванович начал работу по со-

вершенствованию этой системы. Формировалась она на 

ходу, так как работа шла своим чередом, со своими еже-

дневно возникающими проблемами. И прежде всего про-

блемами, связанными с больными, которых ему вместе с 

другими профессорами приходилось каждодневно консуль-

тировать. Евгений Иванович пишет в своих мемуарах: 

«Один из моментов, позволивших мне избежать трагиче-

ских ошибок и утвердиться, заключался в том, что рядом 

со мной были ведущие ученые и клиницисты нашей стра-

ны: академики П.Е. Лукомский, Е.М. Тареев, В.Х. Васи-

ленко, Е.В. Шмидт, профессора B.C. Маят, А.Я. Абрамян, 

И.Л. Тагер, М.Л. Краснов, А.Е. Рабухин». Кроме них к ра-

боте привлекались академики А.И. Воробьев, А.Г. Чуча-

лин, Н.А. Лопаткин и др. В качестве штатных сотрудников 

он привлек профессоров А.П. Голикова, В.С. Гасилина, 

В.Г. Попова, И.В. Мартынова, В.Г. Смагина, О.К. Скобел-

кина, В.В. Суру и др. В решении организационных вопро-

сов многие годы ему очень помогал В.И. Шахматов.

Как начальник 4-го Главного управления Е.И. Чазов 

руководил лечением генеральных секретарей ЦК КПСС: 

Л.И. Брежнева, Ю.В. Андропова, К.У. Черненко и других 

высших руководителей СССР. Наряду с этим он осущест-

влял контроль лечения многих руководителей из Алжира, 

Анголы, Афганистана, Бангладеш, Болгарии, Венгрии, 

Вьетнама, ГДР, Египта, Северной Кореи, Йемена, Лаоса, 

Монголии, Польши, Сирии, Центрально-Африканской 

Республики, Эфиопии, не говоря уже о сотнях выдающих-

ся политических и общественных деятелей, ученых, писа-

телей, деятелей искусств, таких как М. Келдыш, А. Тупо-

лев, М. Янгель, Д. Шостакович, Д. Ойстрах, М. Шолохов, 

К. Симонов, С. Лемешев и многих других.

«В первые годы работы в 4-м управлении, — пишет 

Е.И. Чазов, — мне проще было решать профессиональные, 

сугубо медицинские проблемы диагностики и врачевания, 

чем разбираться в хитросплетениях сложных политических 

и личностных взаимоотношений. Постепенно я набирал 

необходимый дипломатический опыт. При всем этом с пер-

вых дней я поставил себя вне всех подобных ситуаций, ут-

верждая себя как независимый врач, выполняющий свой 

долг».

За годы руководства 4-м Главным управлением наря-

ду с большой работой по подбору кадров Е.И. Чазов соз-

дал уникальное лечебно-профилактическое объединение, 

в недрах которого разрабатывались новые подходы к про-

филактике, диагностике, лечению и реабилитации боль-

ных с различной патологией. Многие его начинания через 

годы стали внедряться в медицинских учреждениях нашей 

страны. Е.И. Чазов начал работу в 4-м Главном управле-

нии с анализа статистики заболеваний прикрепленных на 

медицинское обслуживание лиц и в дальнейшем строил 

свою работу в соответствии с полученными результатами. 

Им впервые была внедрена система «семейных врачей» и 

«мотивированной диспансеризации». В то время многие 

пытались скрыть свои недуги, которые на фоне напряжен-

ной работы нередко быстро прогрессировали. Семейные 

врачи при встречах с пациентами и беседах с членами се-

мьи проводили разъяснительную работу и нередко доби-

вались изменения отношения к здоровью. Евгений Ивано-

вич сумел убедить руководство и добился решения обяза-

тельного прохождения ежегодной диспансеризации (без 

нее не оформляли отпуск).

Под его руководством расширялись реализуемые в си-

стеме диагностические возможности. Совершенствовалась 

лабораторная служба, появлялись новые методы инстру-

ментальной диагностики. Так, например, впервые в стра-

не в лечебных учреждениях Управления стали применять-

ся пробы с физической нагрузкой для выявления ранних 

признаков ишемии миокарда, ультразвуковые и радиону-

клидные методы исследования и пр. Лечебные учреждения 

Управления (поликлиники, стационары и санатории) ра-

ботали на уровне высокой преемственности. Каждый па-

циент имел единую историю болезни, которая следовала 

за ним в любое медицинское учреждение. Это экономило 

время врачей и помогало им избегать ошибок.

Большое внимание Е.И. Чазов уделил созданию бло-

ков интенсивной терапии с внедрением современных ви-

дов оказания помощи. В первые годы их работы в Управ-

лении удалось значительно снизить смертность от инфар-

кта миокарда и инсульта.
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Была реорганизована работа скорой помощи. Станции 

скорой помощи были размещены в Москве с учетом необ-

ходимой близости к Кремлю, правительственным учреж-

дениям и местам проживания контингента. Впервые в стра-

не врачи скорой помощи получили разработанные специ-

алистами Управления алгоритмы быстрой диагностики 

наиболее распространенных заболеваний и оказания не-

отложной помощи. Было оптимизировано оснащение бри-

гад скорой помощи, созданы новые модели санитарного 

транспорта. В 4-м Главном управлении впервые были на-

писаны и регулярно обновлялись Клинические рекомен-

дации по диагностике и лечению различных заболеваний, 

что позволяло создать единую систему диагностических и 

лечебных мероприятий и повысить качество лечебной ра-

боты.

Большой заслугой Е.И. Чазова было создание первой 

в стране системы реабилитации больных, перенесших ин-

фаркт миокарда и инсульт. Реабилитация как программа 

восстановления здоровья и работоспособности пациентов 

была разработана с большой тщательностью. Такого опыта 

ни у нас, ни за рубежом в то время не было. Евгений Ива-

нович начал с ремонтов и оснащения необходимым обору-

дованием санаториев Управления, которые быстро стали 

лучшими в стране. В этот период было построено несколь-

ко новых санаториев и домов отдыха. В санаториях были 

созданы отделения и центры реабилитации. Большая ра-

бота была проведена по подбору и подготовке кадров. По-

степенно был расширен перечень заболеваний, по которым 

проводилась реабилитация. Реабилитационные меропри-

ятия осуществлялись по единой программе и давали хоро-

ший результат. В короткий отрезок времени существенно 

сократился срок пребывания этих пациентов на больнич-

ном листе и увеличилось возвращение «в строй» ценных и 

опытных государственных служащих. Этот опыт впослед-

ствии был распространен на все здравоохранение страны.

Особое внимание было уделено созданию алгоритма 

ранней диагностики злокачественных новообразований. 

Статистика ранней диагностики этих заболеваний в Управ-

лении была в то время сопоставима с данными врачей Япо-

нии, которые в то время были лидерами этого направле-

ния.

Евгений Иванович уделял большое внимание повы-

шению квалификации врачей. Этому способствовали ре-

гулярные конференции, которые проводились в лечебных 

учреждениях с приглашением с докладами ведущих специ-

алистов страны. В 4-м Главном управлении был создан 

учебный центр, на кафедрах которого циклы повышения 

квалификации проходили врачи системы. Был интересный 

и полезный опыт проведения конференций Правитель-

ственных больниц стран социалистического лагеря. Мне 

удалось принять участие в двух — в Монголии и на Кубе. 

Должен сказать, что для меня общение на этих конферен-

циях с ведущими специалистами других стран было чрез-

вычайно интересным и полезным.

В системе 4-го Главного управления на разных долж-

ностях я проработал около 15 лет. Годы работы с Е.И. Ча-

зовым для меня стали школой профессионализма и суще-

ственно повлияли на мою судьбу, за что я ему безмерно 

благодарен. Общение с ним многому учило. Приведу не-

сколько примеров. Евгений Иванович был очень точным 

человеком. На консилиумы он приезжал не позже чем за 

15 минут, вел себя уважительно, демократично и пригла-

шал всех участников консилиума независимо от титулов и 

ученых степеней высказать свое мнение, а затем подводил 

итоги с учетом прозвучавших мнений, формулировал диа-

гноз и план ведения больного. В консилиумах иногда при-

нимали участие до 20 ведущих специалистов страны. Эти 

консилиумы я называл «моими университетами». Я имел 

возможность не только услышать мнения корифеев, но 

прочувствовать глубину клинического мышления предста-

вителей разных специальностей применительно к сочета-

нию нескольких видов патологии у консультируемого па-

циента. Обсуждалась совместимость используемых лекар-

ственных препаратов, что было очень важно в определении 

главного направления лечения. Такие консилиумы прохо-

дили, как правило, за чашкой чая, в дружественной и очень 

доверительной обстановке. Тон взаимного уважения и до-

верительности задавал Е.И. Чазов. Ответственность при-

нимаемых решений была очень высока, участники конси-

лиумов это всегда понимали и отдавали себе в этом отчет. 

Евгений Иванович в общении с подчиненными не повы-

шал голос и всегда говорил спокойно, уважительно и кон-

структивно. Он старался избегать многословия и ценил 

краткие разговоры, которые приводили к принятию кон-

кретного решения. Общение с Евгением Ивановичем да-

вало много. Впечатляла его скромность, высокий профес-

сионализм, потрясающая работоспособность и эрудиция. 

У Евгения Иванович есть качество располагать к себе лю-

дей, и в то же время он очень быстро понимал, с кем име-

ет дело. Характеристики, которые он давал людям, всег-

да были краткими, точными и уважительными. В редких 

случаях, когда по различным причинам сотрудники управ-

ления уходили с работы, он помогал им трудоустроиться.

Работа Е.И. Чазова в 4-м Главном управлении получи-

ла высокую оценку правительства страны, что подтверж-

дается наградами, званиями, премиями и последующим 

назначение Министром здравоохранения СССР.

За время работы в 4-м Главном управлении Е.И. Чазов 

не только проявил себя как вдумчивый и высококвалифи-

цированный клиницист, но и вырос как организатор здра-

воохранения, изменив облик и содержание системы, кото-

рая в его годы стала моделью дальнейшего улучшения здра-

воохранения страны. Многие его идеи и начинания по 

прошествии лет уже реализуются в нашем здравоохране-

нии или уже реализованы. 4-е Главное управление при Ми-

нистерстве здравоохранения СССР в период работы в нем 

Е.И. Чазова стало центром разработки, апробации и вне-

дрения передовых методов диагностики и лечения боль-

ных. Е.И. Чазов проявил себя прогрессивным реформато-

ром системы, что позволяет ей и сегодня оставаться флаг-

маном отечественного здравоохранения.

Евгений Иванович Чазов — уникальный человек. Он 

сделал большой вклад в науку, создал свою школу и проя-

вил себя как высококлассный клиницист. Работа в долж-

ности начальника 4-го Главного управления показала его 

способность быть результативным и эффективным орга-

низатором, созидателем нового, что способствовало даль-

нейшему прогрессу медицины. Результаты его работы еще 

многие годы будут предметом изучения и внедрения в прак-

тику.

В дни юбилея вместе с ветеранами 4-го Главного управ-

ления я с большой теплотой и благодарностью вспоминаю 

годы совместной работы, опыт и школу, которые мы полу-

чили. Евгений Иванович является для нас образцом вра-

ча — клинициста, организатора здравоохранения, принци-

пиального человека и патриота. Годы его работы в 4-м 

Главном управлении являются тому ярким и убедительным 

подтверждением.

A.I. Martynov
E.I. Chazov as a reformer of government medicine system
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Применение природного донора оксида азота в кардиологии
В.И. КАПЕЛЬКО1*, В.Л. ЛАКОМКИН1, А.А. ТИМОШИН1, О.В. РОДНЕНКОВ1, А.В. ЗОРИН1, 
А.А. АБРАМОВ1, Е.В. ЛУКОШКОВА1, В.В. ЕРМИШКИН1, В.В. ГРАМОВИЧ1, О.Н. ВЫБОРОВ1, 
А.Г. ДРАГНЕВ1, Е.В. АРЗАМАСЦЕВ1, А.Ф. ВАНИН2,3

1ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии» Минздрава РФ, Москва, Россия; 2ФГБУН «Институт 
химической физики им. Н.Н. Семенова» РАН, Москва, Россия; 3Институт регенеративной медицины, ФГАОУ ВО «Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова» Минздрава России (Сеченовский университет), Москва, Россия

В обзоре рассмотрены экспериментальные и клинические данные применения стабильного донора нитроксида — динитро-
зильных комплексов железа, на основе которого в ФГБУ «НМИЦ кардиологии» Минздрава РФ был создан препарат Окса-
ком. Его гипотензивный эффект в отличие от других доноров нитроксида имеет гораздо большую длительность — до 8—10 ч 
у людей — за счет постепенного освобождения нитроксида из комплексов. Препарат успешно прошел две фазы клинических 
испытаний. Показана также его способность снижать давление в малом круге у крыс с легочной гипертензией. Оксаком 
снижал тонус коронарных сосудов на изолированном сердце крыс, а в опытах in vivo повышал сократимость и «расслаби-
мость» миокарда у крыс с хронической сердечной недостаточностью. Эта способность делает Оксаком перспективным пре-
паратом для терапии патологий сердца, при которых снижена активность NO-синтаз миокарда.

Ключевые слова: оксид азота, динитрозильные комплексы железа, артериальная гипертония, легочная гипертензия, 
хроническая сердечная недостаточность.

Application of native NO-donor in cardiology

V.I. KAPELKO1, V.L. LAKOMKIN1, A.A. TIMOSHIN1, O.V. RODNENKOV1, A.V. ZORIN1, A.A. ABRAMOV1, 
E.V. LUKOSHKOVA1, V.V. ERMISHKIN1, V.V. GRAMOVICH1, O.N. VYBOROV1, A.G. DRAGNEV1, E.V. ARZAMASTSEV1, 
A.F. VANIN2,3

1Federal State budget organization «National medical research center of cardiology» of the Ministry of healthcare of the Russian Federation, 
Moscow, Russia; 2Semenov institute of chemical physics of the Russian academy of sciences, Moscow, Russia; 3Institute for regenerative 
medicine, Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia

The experimental and clinical data of usage of stable nitric oxide donor, dinitrosyl iron complexes, are considered. On the basis of 
this compound, the drug Oxacom was created in the National Medical Research Center of Cardiology, Ministry of Health of the Rus-
sian Federation, Its hypotensive effect, unlike other nitric oxide donors, was much more prolonged — up to 8—10 hours in humans 
due to gradual release of nitric oxide from complexes. The drug successfully passed two phases of clinical trials. Oxacom also had 
ability to reduce the pressure in a small circle of rats with pulmonary hypertension. The drug reduced coronary tone in the isolated 
rat heart, and in vivo experiments increased myocardial contractility and relaxabiity in rats with CHF. This ability makes Oxacom a 
promising drug for the treatment of cardiac pathologies with reduced myocardial NO-synthase activity.

Keywords: nitric oxide, dinitrosyl iron complexes, arterial hypertension, pulmonary hypertension, chronic heart failure.
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Введение
В последние десятилетия нитроксид (оксид азота, NO) 

привлекает внимание очень широкого круга биологов, био-

химиков, физиологов и клиницистов разных специально-

стей. Это обусловлено повсеместной распространенностью 

данной молекулы и ее участием во многих физиологиче-

ских и патологических процессах. В системе кровообраще-

ния нитроксид играет ключевую роль в регуляции тонуса 

сосудов и является одним из важных модуляторов функ-

ции сердца.

Образование нитроксида и его роль в регуляции тонуса 
сосудов

Нитроксид является двухатомным свободным радика-

лом, имеющим непарный электрон, придающий данной 

молекуле высокую реактивную способность. В этом он схо-

ден с другой активной формой кислорода — супероксидом, 

но в отличие от последнего, образующегося при многих 

окислительных процессах, нитроксид образуется специ-

альным ферментом — нитроксидсинтазой (NOS). Ней-

тральный заряд нитроксида обеспечивает этой молекуле 

легкое проникновение через мембраны.

После связывания нитроксида с тиоловыми группа-

ми различных белков (S-нитрозилирование) он утрачи-

вает подвижность и биологическую активность. Именно 

S-нитрозирование тиоловых групп белков позволяет ни-

троксиду осуществлять биологическое действие на ионные 

каналы, образование внутриклеточных посредников и т.д. 

Кроме того, нитроксид, связываясь с глутатионом, образу-

ет S-нитрозоглутатион (GSNO). Повышенное сродство ни-

троксида к железу позволяет ему связываться с различными 

молекулами, содержащими гемовое и негемовое железо [1].

Известны 3 изоформы NOS: NOS1 (nNOS) — нейро-

нальная, или конститутивная, NOS2 (iNOS) — индуцибель-

ная и NOS3 (eNOS) — эндотелиальная. NOS1 и NOS3 ло-

кализованы в клетках, а NOS2 находится в крови и способ-

на образовывать нитроксид в очень больших количествах, 

необходимых для борьбы с инфекцией. Изоформы NOS1 

и NOS3 осуществляют регуляторную функцию в системе 

кровообращения, нитрозилируя мембранные и цитоплаз-

матические белки. В миокарде NOS3 локализована глав-

ным образом в эндотелиальных и эндокардиальных клет-

ках, а в кардиомиоцитах она располагается в плазмалемме 

и Т-тубулах. NOS1 локализована преимущественно внутри 

миоцитов — в мембранах саркоплазматического ретикулу-

ма и митохондриях, она также широко представлена в адре-

нергических и холинергических волокнах. В сосудах NOS3 

локализована в эндотелии, она активируется главным об-

разом под влиянием напряжения сдвига, повышающегося 

при ускорении потока крови [2]. Выделяемый нитроксид 

снижает тонус сосуда, тем самым поддерживая нормаль-

ное артериальное давление.

Создание стабильного донора нитроксида

Нарушение NO-зависимого расслабления сосудов от-

мечают при широком спектре заболеваний системы кро-

вообращения, а также при наличии факторов риска, в том 

числе при диабете, ожирении, гипокинезии, атеросклеро-

зе, старении [3]. Обычно это состояние называют эндоте-

лиальной дисфункцией, хотя данное понятие является бо-

лее широким. Повышение сниженного уровня нитрокси-

да может быть достигнуто как стимуляцией его синтеза, так 

и введением разнообразных нитросоединений, обладаю-

щих способностью высвобождать нитроксид. Органиче-

ские нитраты оказывают самое быстрое и выраженное воз-

действие на стенокардию [4], они также незаменимы в слу-

чаях осложненных гипертонических кризов при наличии 

дисфункции или ишемии миокарда [5]. Механизм действия 

нитратов связан с их способностью расширять системные 

вены, артерии и артериолы и тем самым снижать нагрузку 

на сердце. Однако эффективность нитратов снижается при 

неоднократном или длительном применении — возникает 

состояние нитротолерантности, при которой снижается и 

реакция сосудов на ацетилхолин. Толерантность к нитра-

там наблюдают при их регулярном приеме у 60—75% паци-

ентов с ишемической болезнью сердца (ИБС) [4], она ис-

чезает после отмены препарата. Механизмы толерантно-

сти рассмотрены в обзоре [6].

В случае с нитратами проблема осложняется наличи-

ем у них разного механизма действия, хотя общей чертой 

является окисление тиоловых групп белков. Установлено, 

что вазодилатирующая способность нитратов примерно со-

ответствует количеству нитратных групп в молекуле. Ни-

троглицерин и тетранитраты вызывают полумаксимальное 

расслабление в концентрациях менее 0,1 мкМ, в то время 

как аналогичная концентрация динитратов составляет око-

ло 10 мкМ, а мононитратов — более 100 мкМ [7].

Тиоловые доноры нитроксида представляют особый 

класс нитросоединений. Высокая реакционная способ-

ность нитроксида связываться с супероксидом или гемо-

вым железом ограничивает его возможности выступать в 

качестве регулятора метаболических процессов. Связыва-

ние NO с тиолами позволяет не только сохранить молеку-

лу NO, но и транспортировать ее внутри клетки или через 

мембраны, оказывая действие, подобное эндотелий-зави-

симому фактору расслабления [8]. Такими соединениями 

являются низкомолекулярные S-нитрозотиолы (RS-NO+) 

и более сложные динитрозильные комплексы негемового 

железа (ДНКЖ). Кроме того, эти соединения могут при-

соединяться к тиоловым группам белков, образуя сложные 

высокомолекулярные белковые комплексы.
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ДНКЖ с тиолсодержащими лигандами были открыты 

и идентифицированы А.Ф. Ваниным в тканях животных и 

микроорганизмах еще в 60-е годы [9, 10]. Свойство ДНКЖ 

и S-нитрозотиолов депонировать нитроксид и высвобож-

дать по мере снижения его содержания в клетках создает 

основу для использования ДНКЖ в качестве препарата 

пролонгированного действия в отличие от большинства 

органических нитратов, эффект которых является кратко-

временным. Изучение вазодилататорного действия ДНКЖ, 

начатое А.Ф. Ваниным около 20 лет назад [8], в течение 

длительного времени было затруднено крайней нестабиль-

ностью комплексов в естественных условиях, и лишь в по-

следние годы благодаря разработке новой технологии син-

теза удалось создать стабильную форму комплексов (па-

тент РФ №2291880 от 01.12.05). На ее основе в РКНПК под 

руководством акад. Е.И. Чазова и проф. А.Ф. Ванина был 

синтезирован препарат Оксаком (оксида азота комплекс) 

и начаты его экспериментальные исследования.

Результаты исследований
Действие Оксакома на артериальное давление (АД)
Испытание данной формы у крыс и обезьян, прове-

денное в РКНПК под руководством акад. Е.И. Чазова [11, 

12], показало наличие двухфазного действия. Быстрое сни-

жение АД, наступавшее в течение 1—2 мин, по глубине и 

длительности было подобно эффекту нитропруссида, оно 

обусловлено частичным освобождением NO из комплек-

сов. Сниженный уровень АД почти восстанавливался че-

рез 3—4 мин после болюсного введения препарата, но по-

сле 5 мин наступала вторая фаза снижения АД, которая в 

зависимости от дозы введенного препарата могла длиться 

десятки минут (рис. 1). При этом выяснилось, что гипер-

тензивные крысы, у которых исходный уровень АД был по-

вышен в 1,5 раза, реагируют на введение ДНКЖ более глу-

бокой и длительной гипотензией. При введении умерен-

ных доз ДНКЖ длительность эффекта у крыс SHR была 

увеличена в 1,5—2 раза по сравнению с нормотензивными 

крысами Wistar [11]. Аналогичный результат был получен 

при введении Оксакома обезьянам [12].

Быстрая (2—3 мин) стадия характерна для действия 

всех доноров NO и скорее всего определяется появлени-

ем в крови NO в результате распада низкомолекулярных 

ДНКЖ на составляющие их компоненты. С этим согласу-

ются результаты измерения содержания ДНКЖ при раз-

личных способах введения Оксакома крысам. Динамика 

ДНКЖ при внутривенном введении быстро достигает пи-

ка, что соответствует быстрой фазе снижения АД, и затем 

экспоненциально снижается (рис. 2), в то время как при 

подкожном или внутримышечном введении максимальный 

уровень ДНКЖ достигается постепенно, но зато удержи-

вается на таком уровне более длительно. Внутрибрюшин-

ное введение было менее эффективно, а ректальное — во-

все неэффективно [13].

После необходимых доклинических исследований, вы-

полненных под руководством проф. Е.В. Арзамасцева, пре-

парат получил разрешение МЗ на проведение первой фа-

зы клинических испытаний. Исследования были выпол-

нены в отделении, руководимом акад. Е.И. Чазовым [14].

В клиническом испытании приняли участие 14 здоро-

вых добровольцев, мужчин в возрасте от 21 года до 45 лет, 

средний возраст составил 33,6±2,0 года. У всех доброволь-

цев отсутствовали хронические заболевания, требовавшие 

постоянного приема каких-либо медикаментов. У 4 паци-

ентов имелось указание в анамнезе на транзиторные подъ-

емы АД >140/80 мм рт.ст., однако на момент обследования 

они являлись нормотониками. Никто из обследуемых ра-

нее не пользовался гипотензивными препаратами. Окса-

ком, растворенный в физиологическом растворе, вводили 

внутривенно (5 мг/кг в течение 3 мин), после чего испыту-

емые находились в палате интенсивной терапии 24 ч под 

наблюдением врача, проводившего исследование, и врача 

блока интенсивной терапии.

Гемодинамические эффекты в ответ на введение препа-

рата характеризовались снижением АД у всех пациентов и 

увеличением частоты сердечных сокращений (ЧСС). Сни-

жение АД начиналось в ходе введения препарата, и наи-

меньший его уровень наблюдался через 3—4 мин (рис. 3), 
т.е. к концу введения или сразу после него. При этом систо-

лическое и диастолическое давление снижалось примерно 

одинаково — систолическое — с 137±4 до 110±4 мм рт.ст., 

а диастолическое — с 85±2 до 61±3 мм рт.ст. ЧСС быстро 

возрастала в ходе введения примерно на 32%, а затем воз-

Рис. 1. Динамика среднего АД (САД, в %) у крыс Wistar (светлые 
символы) и SHR (темные символы) при действии ДНКЖ в дозах 
10 мг/кг (W10 и S10) и 80 мг/кг (W80 и S80).
Пунктирная линия соответствует 95% уровню от исходной величины.

Рис. 2. Динамика содержания ДНКЖ (нмоль/г) в крови при раз-
личных способах введения [13].
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вращалась к исходному уровню через 7—10 мин (см. рис. 3), 
когда наступала стабилизация АД на целевом уровне (–20% 

от исходного). Мониторирование АД, проведенное у 11 ис-

пытуемых в течение 9 ч, а у 7 в течение 11 ч, показало, что 

эффект сохранялся вплоть до ночи. У некоторых испытуе-

мых пониженный уровень АД сохранялся в течение суток.

Этот результат вполне соответствует полученным ранее 

на животных [11], за исключением того, что у крыс анало-

гичная степень снижения АД достигалась при дозе 20 мг/кг, 

оно происходило быстрее, и его длительность была значи-

тельно короче. Мы полагаем, что причиной этого разли-

чия является менее интенсивный окислительный метабо-

лизм в организме человека. Действительно, длительность 

гипотензивного действия Оксакома у крыс, кроликов, обе-

зьян-макак и человека была приблизительно пропорцио-

нальна массе тела. Известно, что основными эндогенны-

ми агентами, способными разрушать ДНКЖ, являются 

анионы супероксида. Их повышенное образование в орга-

низме животных вследствие интенсивных окислительных 

процессов и приводит, по-видимому, к быстрому распаду 

появляющихся ДНКЖ и тем самым к ускоренному восста-

новлению исходного уровня АД. Это предположение под-

тверждается замедленным распадом ДНКЖ в крови добро-

вольцев (до 5 ч) по сравнению с крысами. Даже при введе-

нии ДНКЖ в дозе, превышающей более чем в 10 раз дозу 

для человека, комплексы в крови крыс исчезали в течение 

получаса [11].

В этой работе впервые было показано, что под влия-

нием Оксакома «изменяются параметры насосной функ-

ции сердца. Сама насосная функция (минутный объем, 

ударный объем, фракция выброса) оставалась неизмен-

ной, но наполнение левого желудочка (ЛЖ) через час по-

сле введения уменьшалось, о чем свидетельствует умень-

шение конечного диастолического объема ЛЖ с 121±6 до 

87±3 мм рт.ст. (p<0,01). Это соответствует эффекту дру-

гих нитратов [5]. Уменьшение притока к сердцу происхо-

дит за счет хорошо известного расслабляющего действия 

оксида азота на тонус артерий и вен. В этих условиях ком-

пенсация выброса может осуществляться за счет снижен-

ного сопротивления, повышенной симпатической акти-

вации и лузитропного действия NO [15, 16], облегчающе-

го наполнение ЛЖ.

Таким образом, проведенные исследования показыва-

ют, что Оксаком по своим физиологическим свойствам мо-

жет рассматриваться как перспективное гипотензивное ле-

карственное средство. Основное его достоинство состоит 

в способности вызывать у человека длительную гипотен-

зию, обусловленную образованием в крови и тканях орга-

нов, стабильно связанных с белком ДНКЖ, которые при 

посредстве их низкомолекулярных аналогов обеспечива-

ют поступление NO к сосудистым клеткам.

Далее была проведена вторая фаза клинических испы-

таний [17]. В исследование включили 30 больных мужского 

пола в возрасте от 35 до 73 лет (средний возраст 55,5±10,8 го-

да). У всех пациентов установлена эссенциальная или вто-

ричная артериальная гипертония (АГ) 2—3-й степени тяже-

сти. У 13 (43,3%) больных наблюдали признаки гипертони-

ческих кризов. Исходный уровень систолического АД перед 

введением препарата составлял 185±19 мм рт.ст., диастоли-

ческого АД — 108±14 мм рт.ст. У 60% больных АГ носила 

эссенциальный характер, а у 40% трактовалась как вторич-

ная. Среди пациентов 40% не получали регулярной гипотен-

зивной терапии, а 60% принимали различные гипотензив-

ные препараты с недостаточным эффектом.

Пациенты были рандомизированы в две группы по 

15 человек, в одной группе Оксаком вводили внутривенно 

в дозе 1,5 мг/кг в течение 3 мин, а в другой — в дозе 3 мг/кг 

в течение 5 мин. Целью введения было снижение АД не ме-

нее чем на 20% от исходного уровня в соответствии с об-

щепринятыми международными рекомендациями. В ходе 

выполнения процедур в рамках протокола клинического 

исследования не зарегистрировано тяжелых побочных эф-

фектов, связанных с введением препарата. Все больные во 

время введения препарата и в течение 10—20 мин после от-

мечали чувство жара, гиперемию лица.

Введение препарата у всех пациентов вызывало сни-

жение АД и увеличение ЧСС. Снижение АД отмечали 

уже через несколько минут, пик снижения достигался че-

рез 20 мин, когда уровень АД снижался на 22%. Уровень 

АД оставался сниженным в течение 8 ч, его величина со-

ставляла 84% от исходного, конечные цифры составляли 

152/90 мм рт.ст. ЧСС изменялась незначительно. Эффек-

тивность введения разных доз препарата была одинакова.

Большая длительность гипотензивного эффекта Окса-

кома и отсутствие побочных эффектов выгодно отличают 

его от других лекарственных средств, применяемых для ку-

пирования гипертонического криза. Так, нитропруссид на-

трия вызывает выраженный кратковременный эффект, 

прекращающийся с прекращением введения препарата. 

Клонидин оказывает выраженное влияние на мозговой 

кровоток, нифедипин у некоторых больных может вызы-

вать интенсивную головную боль, а также неконтролиру-

емую артериальную гипотонию (особенно в сочетании с 

магния сульфатом), гидралазин повышает внутричерепное 

давление и может ухудшить мозговое кровообращение 

вследствие появления зон высокого и низкого давления.

Действие Оксакома на миокард

Непосредственное действие Оксакома на сердце было 

изучено на модели изолированного сердца крыс, перфу-

зируемого по методу Лангендорфа при постоянном давле-

нии 80 мм рт.ст. раствором Кребса—Хензелайта при 37 °С 

[18]. В ЛЖ вставляли латексный баллончик, объем кото-

рого поддерживали постоянным при диастолическом дав-

лении около 6 мм рт.ст. Таким образом, ЛЖ сокращался 

в изоволюмическом режиме. В баллончике измеряли дав-

Рис. 3. Динамика ЧСС, уд/мин и среднего АД (САД, мм рт.ст.) 
при введении Оксакома здоровым добровольцам.
Средние данные M±SE (n=14).
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ление, максимальный уровень которого отражал макси-

мальную силу сокращения. Рассчитывали показатель со-

кратимости посредством деления максимальной скорости 

развития давления на величину давления в ЛЖ в момент 

максимума скорости, и индекс расслабления — отноше-

ние максимальной скорости снижения давления к вели-

чине развиваемого давления. В различных сериях Окса-

ком, вводимый в перфузионный раствор, поступающий в 

коронарные сосуды, использовали в диапазоне концентра-

ций от 0,01 до 0,9 мкМ.

Наиболее ранним и отчетливым эффектом Оксакома 

было увеличение скорости коронарного потока, увеличе-

ние которой в условиях постоянного перфузионного дав-

ления свидетельствовало о снижении тонуса коронарных 

сосудов. Она достоверно возрастала, начиная с концентра-

ции 0,03 мкМ, и сохранялась на этом уровне на протяже-

нии по крайней мере 15 мин. Увеличение концентрации 

практически ничего не прибавляло — скорость коронар-

ного потока оставалась повышенной на уровне 15—20%.

Изменения параметров сократительной функции ми-

окарда были значительно меньше, чем реакция коронар-

ных сосудов, но и там были отмечены концентрацион-

ные различия. Развиваемое давление и максимальная ско-

рость развития давления вначале определенно снижались 

при действии низких концентраций Оксакома. Индекс со-

кратимости вначале при действии низких концентраций 

(0,01—0,03 мкМ) снижался, а при более высоких (0,1—

0,9 мкМ) повышался, изменения были порядка 10—15%, 

но затем происходила нормализация. Изоволюмический 

индекс расслабления вначале снижался, но быстро восста-

навливался. Начальное диастолическое давление в ЛЖ из-

менялось противоположным образом.

Таким образом, эффект Оксакома проявлялся только 

на скорость коронарного потока, остальные параметры по-

сле первоначальных изменений быстро нормализовались.

Опыты in vivo. Опыты выполняли на самцах крыс Ви-

стар (наркоз — кетамин 100 мг/кг) по методике, деталь-

но изложенной в работе [19]. Оксаком (10 мг/кг) быстро 

снижал АД, а ЧСС, напротив, возрастала (рис. 4). Соот-

ветственно снижению АД немного снижалось и систоли-

ческое, и диастолическое давление в ЛЖ, но показатели 

сократимости заметно возрастали. В отличие от этого рас-

слабление замедлялось. Повышенные дозы Оксакома уси-

ливали степень изменения параметров. Динамика измене-

ний показателей расслабимости и сократимости была тесно 

связана с динамикой АД (рис. 5), что соответствует нашим 

данным на изолированном сердце, а также мнению других 

авторов, согласно которому доноры оксида азота не оказы-

вают существенного влияния на сократительные свойства 

здорового сердца [15, 16]. Но в этих опытах АД изменялось 

несущественно, а при действии Оксакома снижение АД бы-

ло весьма значимым, приток к сердцу уменьшался, о чем 

свидетельствовало снижение диастолического давления в 

ЛЖ (см. рис. 4), поэтому для сохранения прежнего ударного 

выброса происходило повышение сократимости миокарда.

Естественно предполагать, что ведущей причиной по-

вышения сократимости при внезапном снижении АД яв-

ляется барорефлекс. В пользу этого свидетельствует ком-

пенсаторная активация частоты сокращений (см. рис. 3), 
которая могла быть частично обусловлена симпатической 

стимуляцией сердца. Однако блокада бета-адренорецепто-

ров не повлияла на учащение сокращений при введении 

Оксакома [20] и лишь немного углубила снижение АД. Кро-

ме того, для действия катехоламинов характерно повыше-

ние и сократимости, и расслабимости миокарда. Однако 

результаты отчетливо показали быстрое снижение констан-

ты скорости расслабления, динамика которой близко со-

впадала с динамикой снижения АД.

Эти данные позволяют предполагать наличие прямо-

го действия нитроксида на кардиомиоциты. Известно, что 

нитроксид вырабатывается в каждом сердечном цикле [21], 

поскольку NOS3 и NOS1 являются кальций-зависимыми 

ферментами и образование нитроксида возрастает при уси-

лении сокращений. Эти ферменты оказывают разное дей-

ствие. Активация NOS3, нитрозилируя тиоловые группы 

медленных кальциевых каналов, уменьшает вход Са++ в 

кардиомиоциты и тем самым оказывает отрицательное ино-

тропное действие [22]. Нитроксид, вырабатываемый в клет-

ках изоферментом NOS1, действует двояко. Специфиче-

ское действие состоит в активации растворимой гуанилат-

циклазы, в результате из ГТФ получается цГМФ, который 

активирует протеинкиназу G; эта протеинкиназа снижает 

активность SERCA2 [23] — «кальциевого насоса» мембран 

саркоплазматического ретикулума, в результате замедля-

ется поглощение Са++.

Неспецифическое действие нитроксида состоит в ни-

трозилировании тиоловых групп цистеинов, входящих в 

состав многих белков, что изменяет их функции. Именно 

этим объясняется множественность эффектов нитрокси-

да. В частности, нитрозилирование тиоловых участков ци-

стеина на молекуле рианодинового рецептора RyR2 [24] 

способствует выходу Са++ из саркоплазматического рети-

кулума, что оказывает положительное инотропное дей-

ствие. Также и донор нитроксида — S-нитрозоглутатион — 

дозозависимо активировал канал RyR2 и увеличивал вы-

ход Са++ [25]. Таким образом, уменьшение входа внешнего 

Са++ компенсируется усилением мобилизации внутренне-

го Са++. Отчетливый эффект Оксакома на миокард прояв-

ляется, в частности, потому что введение Оксакома повы-

шало содержание нитроксида в сердце значительно боль-

ше, чем в других органах [26].

Эффекты Оксакома при патологии системы 
кровообращения

Действие Оксакома было изучено на двух эксперимен-

тальных моделях —хронической сердечной недостаточно-

сти [19] и легочной гипертензии [27]. Опыты выполняли 

на наркотизированных кетамином (100 мг/кг) самцах крыс 

Вистар массой 400—450 г. Крысам за 4 нед до опыта вводи-

ли двукратную дозу изопротеренола 120 мг/кг. Инвазивное 

исследование показало наличие диастолической дисфунк-

ции — константа скорости изоволюмического расслабле-

ния была снижена почти вдвое, а конечное диастолическое 

давление повышено с 4 до 9 мм рт.ст. Оксаком вводили в 

яремную вену в дозе 10 мг/кг.

В контрольных опытах болюсное введение Оксакома 

оказывало немедленный эффект на гемодинамику — уже 

на первой минуте АД заметно снижалось, а ЧСС, напро-

тив, возрастала (см. рис. 4). Систолическое и диастоличе-

ское давление в ЛЖ имело тенденцию к снижению, но +dP/

dtmax, как и его производная — индекс сократимости, воз-

растали на 30%, а константа изоволюмического расслабле-

ния снижалась на такую же величину. Изменения обоих 

параметров тесно связаны с динамикой снижения АД (см. 
рис. 5).

Введение Оксакома крысам, получавшим изопротере-

нол, вызывало подобные изменения. Давление в артерии 

и ЛЖ, ЧСС, а также индекс сократимости изменялись так 

В.И. Капелько и соавт.
Применение природного донора NO в кардиологии



31КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК, 2, 2019
www.cardioweb.ru

же, как и у животных контрольной группы (рис. 6), лишь 

константа изоволюмического расслабления продемонстри-

ровала обратную динамику, т.е. не снижалась, а возраста-

ла. Индекс сократимости и константа изоволюмического 

расслабления изменялись аналогичным образом, динами-

ка роста обоих показателей практически совпадала, а мак-

симальные изменения наблюдали через 60 с (рис. 7). При-

рост константы изоволюмического расслабления в опытах 

на пораженных изопротеренолом сердцах был весьма за-

метным — в 1,5 раза. При этом наблюдалось отчетливое 

снижение конечного диастолического давления в ЛЖ с 

9±0,9 до 3±0,4 мм рт.ст. через 1 мин. Его возвращение к ис-

ходному уровню было очень медленным, так что через 

25 мин его уровень составлял 6±0,8 мм рт.ст.

Таким образом, Оксаком оказывал положительное ино-

тропное и лузитропное действие на миокард при диастоли-

ческой дисфункции. Наиболее интересным является про-

тивоположное действие на «расслабимость» миокарда — 

снижение в контроле и повышение при хронической 

сердечной недостаточности (ХСН) (рис. 8). Подобный эф-

фект — ускорение расслабления — наблюдали и при другой 

патологии — гипертонии, вызванной ангиотензином II [28].

Эти данные позволяют предположить, что действие 

нитроксида на миокард зависит от состояния NO-синтаз. 

Рис. 4. Действие Оксакома на показатели сократительной функции сердца контрольных крыс in vivo.
Максимальное АД, развиваемое ЛЖ (ЛЖ макс), конечное диастолическое давление в ЛЖ (ЛЖД к.д.), максимальную скорость развития давления d(ЛЖД)/

dt, индекс сократимости (ИС = отношение максимальной скорости развития давления к величине давления в ЛЖ в момент максимума скорости), индекс 

расслабления (ИР = отношение максимальной скорости падения давления к величине давления в ЛЖ в момент максимума скорости), константа скорости 

изоволюмического расслабления (КИР). Тонкие линии показывают результаты отдельных опытов, жирные линии — средние реакции.
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Известно, что активность NO-синтаз снижена при разных 

видах патологии сердца [29, 30], а недостаточное S-нитро-

зилирование рианодинового рецептора приводило к нако-

плению Са++ в миоплазме — кальциевой перегрузке [31], 

возможно, из-за сниженной функции кальциевой  АТФазы 

ретикулума. В этих условиях экзогенный нитроксид мо-

жет восстановить нужный уровень S-нитрозилирования, 

что сопровождается ускорением расслабления и облегче-

нием наполнения ЛЖ [15, 16]. В работе [32], выполненной 

на сердцах здоровых молодых добровольцев, предваритель-

ное введение ингибитора NO-синтаз значительно увели-

чивало конечный систолический объем ЛЖ и уменьшало 

ударный объем. На этом фоне донор нитроксида S-нитро-

зоглутатион восстанавливал эти параметры и даже немно-

го повышал ударный объем. Следует отметить, что доза 

S-нитрозоглутатиона была столь мала, что не вызвала сни-

жения АД и, следовательно, наблюдаемые эффекты были 

целиком обусловлены действием нитроксида на миокард.

Таким образом, можно полагать, что в наших опытах 

измененная реакция расслабимости миокарда при введе-

нии Оксакома при недостаточности сердца связана со сни-

жением активности NO-синтаз миокарда. Одновременное 

повышение сократимости и расслабимости миокарда, не 

связанное с симпатической стимуляцией, делает препарат 

Оксаком перспективным для терапии ХСН.

Легочная артериальная гипертония (ЛАГ) — относи-

тельно редкое заболевание, но терапия его дорога и мало-

эффективна. Одним из важных механизмов патогенеза ЛАГ 

является сниженное образование оксида азота в эндотели-

оцитах легочных сосудов. В нашей работе на модели ЛАГ, 

созданной введением монокроталина, мы поставили це-

лью выяснить, способен ли Оксаком снизить давление в 

малом круге. Через 3 нед после введения монокроталина 

(60 мг/кг) у наркотизированных крыс (кетамин 100 мг/кг) 

катетеризировали правый желудочек через яремную вену 

и измеряли давление в нем. Одновременно регистрирова-

ли АД в бедренной артерии и ЭКГ.

Систолическое давление в правом желудочке (СДПЖ) 

у крыс, получивших монокроталин, возросло вдвое по 

сравнению с контрольной группой — с 35 до 70 мм рт.ст., 

но индекс сократимости миокарда снизился на 28%, уве-

личилась длительность комплекса QRS, возрос зубец Т. 

Внутривенное введение Оксакома (40 мг/кг) этим живот-

ным быстро снижало СДПЖ в среднем на 12±3 мм рт.ст., 

и этот уровень сохранялся на протяжении 1 ч наблюде-

ния. У контрольных крыс такой эффект отсутствовал. АД 

в большом круге в обеих группах снижалось одинаково, 

причем степень его снижения через 1 ч (–18%) точно со-

Рис. 5. Начальные изменения (в % к исходным величинам) АД, 
индекса сократимости (ИС) и константы скорости изоволюми-
ческого расслабления (КИР) при введении Оксакома в контроль-
ных опытах.
График построен на основании средних величин из рис. 4.

Рис. 6. Действие Оксакома на показатели сократительной функции сердца крыс с ХСН in vivo.
Тонкие линии — результаты отдельных опытов, жирные линии — средние величины. Обозначения те же, что и на рис. 4.
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впадала с гипотензивным эффектом Оксакома на систе-

му малого круга. Следовательно, чувствительность сосу-

дов малого круга к Оксакому при ЛАГ возрастала. Резуль-

таты показали, что Оксаком является перспективным 

средством для устойчивого снижения давления в малом 

круге при ЛАГ, но требуется дальнейшая работа по созда-

нию модифицированной жирорастворимой ингаляцион-

Рис. 7. Начальное действие Оксакома на индекс сократимости 
(ИС, верхняя кривая) и константу скорости изоволюмического 
расслабления (КИР, нижняя кривая) сердец крыс с ХСН in vivo 
(M±SE).
График построен на основании средних величин из рис. 6.

Рис. 8. Действие Оксакома на АД в большом (верхние кривые) и малом (нижние кривые) круге кровообращения у контрольных и 
получавших монокроталин крыс (M±SE).

ной формы Оксакома, способной проникать через слой 

сурфактанта легочных альвеол и оказывать длительное ги-

потензивное действие.

Заключение
Известно, что в системе кровообращения нитроксид 

(оксид азота, NO) играет ключевую роль в регуляции тону-

са сосудов и является одним из важных модуляторов функ-

ции сердца. Однако гипотензивный эффект NO, образую-

щегося после приема нитратов, кратковременен из-за бы-

строго исчезновения молекулы в кровотоке. Создание 

А.Ф. Ваниным устойчивого донора нитроксида — дини-

трозильных комплексов железа, и синтез препарата Окса-

ком позволили устойчиво снижать АД у животных и людей 

за счет постепенного освобождения оксида азота из ком-

плексов, являющихся естественным депо оксида азота в 

клетках. S-нитрозирование тиоловых групп белков позво-

ляет нитроксиду оказывать биологическое действие как на 

мембраны, так и на внутриклеточные белки, участвующие 

в транспорте ионов. Чувствительность сосудов к действию 

Оксакома возрастает при патологии, сочетающейся со сни-

жением активности NO-синтаз — при гипертонии боль-

шого и малого круга. Действие Оксакома на изолирован-

ное сердце контрольных крыс проявлялось отчетливым 

снижением тонуса коронарных сосудов, изменения сокра-

тимости и расслабимости миокарда были невелики и кра-

тковременны. В опытах in vivo сердца этих крыс реагиро-

вали отчетливым повышением сократимости и снижени-

ем расслабимости миокарда. Но в опытах на крысах с ХСН, 

вызванной изопротеренолом, введение Оксакома ускоря-

ло процессы сокращения и расслабления миокарда, зна-

чительно снижало диастолическое давление в ЛЖ. Из дан-
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ных литературы известно, что при ХСН снижена актив-

ность NO-синтаз миокарда, поэтому введение Оксакома 

восстанавливает модулирующее действие оксида азота на 

процессы ионного транспорта. Одновременное повыше-

ние сократимости и расслабимости миокарда делает пре-

парат Оксаком перспективным для терапии ХСН.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Работа выполнена при финансовой поддержке гранта 
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Современные представления о функционировании 

сердечно-сосудистой системы подразумевают циркадную, 

т.е. суточную, ритмичность основных показателей. Арте-

риальное давление (АД), частота сердечных сокращений, 

эндотелиальная функция, тонус сосудов, уровни циркули-

рующих гуморальных факторов — эти и другие характери-

стики демонстрируют околосуточный профиль ритмичных 

колебаний. Молекулярную регуляцию циркадных ритмов 

сердечно-сосудистой системы обеспечивает совокупность 

генов, запускающих и поддерживающих часовой механизм 

организма в целом. Взгляд на сердечно-сосудистую систе-

му с точки зрения циркадных, или часовых, генов и их экс-

прессии представляет большой интерес, так как в этой зоне 

находятся новые возможности поиска решений сложных 

проблем, связанных с терапевтическими подходами к ле-

чению заболеваний системы кровообращения. Фармако-

логические средства на основе достижений молекулярной 

генетики, генная терапия — «не столько в плане лечения 

наследственных пороков, а как метод генной трансформа-

ции клеточных элементов» [1] — позволяют проводить вы-

сокоточную коррекцию нарушений и лечить не следствие, 

а причину болезни [2].

И в этом смысле весьма провидческими представляют-

ся работы, выполнявшиеся под руководством Е.И. Чазова в 

конце ХХ века в стенах ВКНЦ. Однако до настоящего вре-

мени единичные отечественные работы посвящены обсуж-

дению генетики циркадных ритмов, и многие основные по-

ложения остаются мало известны кардиологам. В связи с 

этим в данной работе кратко обсуждаются некоторые базо-

вые вопросы и доказанные положения участия циркадных 

генов как в нормальной физиологии сердца и сосудов, так 

и возникновении ряда патологических процессов.

Генетическая регуляция суточных биоритмов в жи-

вой природе в целом универсальна. Основой биоритмич-

ности является цикл транскрипции-трансляции с участи-

ем комплекса циркадных генов, которые непосредственно 

регулируют клеточные, биологические функции на разных 
© О.Ю. Атьков, С.Г. Горохова, 2019
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О.Ю. АТЬКОВ, С.Г. ГОРОХОВА
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Современные представления о функционировании сердечно-сосудистой системы подразумевают суточную ритмичность 
основных показателей, которая определяется молекулярно-генетическими биологическими часами. Их основа — это циркад-
ные гены, которые локализованы в центральном отделе, представленном в супрахиазматических ядрах гипоталамуса, и также 
в клетках всего организма, включая сердце и сосуды. Функциональное значение циркадных генов велико. Они регулируют 
изменения артериального давления, ритма сердца, системы гемостаза и других звеньев. Вместе с этим во многих исследова-
ниях продемонстрированы плейотропные эффекты циркадных генов и их контролирующее действие на большое число 
нециркадных генов. Ряд заболеваний сердечно-сосудистой системы, включая артериальную гипертонию, инфаркт миокарда, 
кардиомиопатии, ассоциированы с мутациями в циркадных генах. Понимание роли циркадных генетических механизмов 
формирует новые возможности в решении сложных проблем, связанных с общими и индивидуализированными терапевтиче-
скими подходами к лечению заболеваний системы кровообращения.
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It is now assumed that the main parameters of cardiovascular system have diurnal rhythmicity, which is defined by molecular and 
genetic biological clock based on circadian genes that are found in suprachiasmatic nuclei of hypothalamus as well as in other parts 
of the body including heart and vessels. These circadian genes play an important role in regulation of blood pressure, heart rhythm, 
hemostatic systems, and in other processes. Many studies also demonstrated that circadian genes have a pleiotropic effect and control 
many non-circadian genes. Mutations in circadian genes are associated with a range of cardiovascular diseases including arterial 
hypertension, myocardial infarction, and cardiomyopathy. The clarification of the role of circadian genetic mechanisms presents a 
new opportunity to solve complex problems of general and individual therapeutic approaches to the treatment of cardiovascular 
diseases.

Keywords: circadian genes, circadian rhythm, hypertension, myocardial infarction, arrhythmogenesis, thrombosis.

Сведения об авторах:
Атьков Олег Юрьевич (Atkov O.Yu.) — д.м.н., проф., зав. кафедрой профпатологии и производственной медицины ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава 
России, член-корр. РАН; e-mail: ppmrmapo@yandex.ru; https://orcid.org/0000-0002-5211-2560
Горохова Светлана Георгиевна (Gorokhova S.G.) — д.м.н., профессор кафедры профпатологии и производственной медицины ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России; e-mail: cafedra2004@mail.ru; https://orcid.org/0000-0001-7087-8140 (автор, ответственный за переписку).



37КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК, 2, 2019
www.cardioweb.ru

временны х уровнях (см. рисунок). Этот комплекс представ-

ляют гены, кодирующие так называемые петли обратной 

связи, и гены, кодирующие факторы, регулирующие ста-

бильность циркадных механизмов. Основных петель обрат-

ной связи две: позитивная и отрицательная. Первичная по-

зитивная петля образована генами Clock/Npas2 и Bmal1, от-

рицательная петля — генами Period (Per1, 2) и Cryptochrome 
(Cry1,2). В дополнение к первичной петле обратной свя-

зи существует вторичная цепь обратной связи, в которой 

транскрипция Bmal1 регулируется белками ядерных ре-

цепторов ROR-α и Rev-erbα, кодируемых соответствую-

щими генами. Эта вторичная петля, как полагают, добав-

ляет устойчивость, точность ритмичности молекулярных 

биологических часов [3].

Принципиально то, что описанные петли являются 

взаимозависимыми, и гены экспрессируются ритмично 

таким образом, что пиковая активность (акрофаза) ос-

новных пар циркадных генов находится в противофазе. 

В дневное время в результате экспрессии генов проис-

ходит синтез белков PER1,2 и CRY1,2 и постепенное на-

растание их концентрации в цитоплазме с формировани-

ем комплекса PER1,2:CRY1,2. Он переходит в клеточное 

ядро и там связывается с комплексом CLOCK:BMAL1, за-

пуская транскрипцию генов Clock/Bmal1 и одновремен-

но подавляя транскрипцию генов Per1,2 и Cry1,2. В тече-

ние ночи комплекс PER-CRY деградирует, уровень этих 

белков достигает минимума, параллельно нарастает уро-

вень CLOCK:BMAL1. Утром вновь экспрессируются гены 

Per и Cry, и начинается новый клеточный цикл (рестарт) 

транскрипции-трансляции с волнообразным образовани-

ем мРНК и циркадных белков. Акрофаза синтезируемого 

Rev-erbα определяется в середине дневного времени суток. 

При этом процесс транскрипции-трансляции с образова-

нием белка CLOCK происходит непрерывно в течение су-

ток. Каждый цикл занимает около 24 ч [3, 4].

Циркадные гены в большей части обнаруживаются во 

всех органах и тканях организма человека. Центральное 

звено локализовано в супрахиазматических ядрах гипота-

ламуса, периферическое — в сердце и сосудах, почках, пе-

чени, желудочно-кишечном тракте, клетках крови и т.д. 

Так, в кардиомиоцитах, фибробластах, эндотелиальных 

клетках, гладкомышечных клетках сосудов (артерии, вены, 

сосуды микроциркуляторного русла) выявлена ритмичная 

экспрессия генов Bmal1, Clock, Npas2, Per и Cry, Rev-erbα. 

По сути организм является мультиосцилляторной систе-

мой, в которой одновременно работает множество задава-

телей ритма (пейсмекеры). Функции этих пейсмекеров син-

хронизированы благодаря наличию строгой иерархии вну-

три системы [4, 5].

Существенным является то, что циркадные гены (Per, 
Cry, Clock, Bmal1, RORα) контролируют экспрессию многих 

генов, регулирующих самые различные физиологические 

процессы. Считается, что не меньше 10% всех генов в тка-

нях организма проявляют 24-часовую ритмичность [4], и в 

сердце экспрессия около 10—15% всех генов миокарда рит-

мично колеблется в течение суток [6]. Гены, активность ко-

торых зависит от ключевых циркадных генов, называются 

clock-controlled гены (CCG). Они кодируют пептиды, клеточ-

ные ионные каналы, ферменты, киназы, транскрипцион-

ные факторы. При этом их не считают частью циркадных 

часов как таковых, но благодаря им метаболические и дру-

гие протекающие в организме процессы подстраиваются к 

повторяющимся средовым изменениям. Например, в клет-

ках аорты и гладкомышечных клетках сосудов околосуточ-

ную ритмичность сократимости легкой цепи миозина, фос-

форилирование и чувствительность к ионам Ca2+ поддержи-

вает экспрессия ROR-α и ROCK2 [7].

Не менее, а возможно, и более важно, что ключевые 

циркадные гены обладают плейотропными эффектами. 

В кардиомиоцитах экспрессия циркадных генов регулирует 

активность натрийуретического пептида, функционирова-

ние мембранных (в том числе калиевых) каналов, тромбо-

образование, жировой обмен [8]. Стоит также отметить, что 

с мутациями в циркадных генах связаны самые разные не-

циркадные патологические процессы в сердечно-сосуди-

стой системе, а также опухолевый рост, метаболические рас-

стройства (например, ожирение), депрессии и т.д.

Циркадный механизм работы генов сердечно-сосуди-

стой системы определяет циркадную ритмичность синте-

за белков и соответственно метаболических процессов, со-

кратимости сердца [9, 10]. В этом есть биологическая це-

лесообразность. Иллюстрацией ее является суточный ритм 

Общая схема участия циркадных генов в регуляции функциональной биоритмичности сердечно-сосудистой системы.
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уровня в крови катехоламинов (адреналин, норадреналин) 

с максимумом в дневные и минимумом в ночные часы, что 

отвечает требованиям ритма «активность—отдых» в усло-

виях обычного распорядка в течение дня в здоровом орга-

низме. Согласованно с этим изменяется суточная ритмич-

ность парасимпатического отдела вегетативной нервной 

системы, факторов свертывания крови, кортизола, мела-

тонина (последние являются биомаркерами центральных 

циркадных биоритмов) [11—13]. Генетические варианты и 

мутации в этих циркадных генах (Bmal1, Clock, Per2 и др.) 

ассоциированы с разным циркадным поведением и нару-

шениями биоритмов [3]. При этом взаимосвязь циркадных 

и нециркадных генов может быть реципрокной. Так, мо-

лекула NO активирует Per1, и наоборот, экспрессия Bmal1 

увеличивает активность синтеза NO в эндотелиальных 

клетках [14]. При разрыве циркадных ритмов (циркадный 

десинхроноз) с изменением экспрессии циркадных генов 

выявляется нарушение эндотелиальной функции, эндоте-

лий-зависимой релаксациии микроциркуляции [8, 14].

Детальное изучение вопросов роли циркадных генов 

периферического отдела является предметом активных ис-

следований. Значение, механизмы и функции циркадных 

генов в сердечно-сосудистой системе доказывают разны-

ми методами. Это и создание экспериментальных моделей, 

и нокаут генов, и изучение полиморфизмов.

Одной из первых моделей для определения роли моле-

кулярных циркадных часов кардиомиоцитов стала линия 

мышей ССМ (Cardiomyocyte specied Clock Mutant mice) 

[15], у которых мутация в гене ClockΔ19 избирательно огра-

ничена только кардиомиоцитами, вследствие чего возника-

ют сверхэкспрессия соответствующего белка и нарушения 

нормального часового механизма. При этом экстракарди-

альные молекулярные часы у мышей ССМ функциониру-

ют соответственно обычному суточному ритму. Уже в ходе 

первых экспериментов на ССМ было определено, что если 

в норме одни циркадные гены кардиомиоцитов достигают 

пика активности при фазовом переходе от света к темноте, 

а другие — при фазовом переходе от темноты к свету, то в 

сердцах линии СКК они в первой ситуации хронически по-

давлены, а во второй хронически индуцированы. На моде-

ли CCM было выявлено, что в результате повторных 12-ча-

совых фазовых сдвигов «свет—темнота» (с частотой 1 раз 

в 2 нед) возникает экспрессия циркадных генов, приводя-

щая к значительной гипертрофии миокарда [15]. В иссле-

дованиях внутриклеточного метаболизма кардиомиоцитов 

на мышах CCM обнаружено, что запасы гликогена и три-

глицеридов изменяются ритмически под влиянием пери-

ферических локальных циркадных генов [16].

Другая модель, используемая для изучения генетиче-

ских циркадных механизмов сердечно-сосудистой систе-

мы, — хорошо известное поперечное сужение устья аорты 

(transaortic constriction, ТАС), которое создается хирурги-

чески путем наложения лигатуры перед первой бифурка-

цией или между первой и второй бифуркациями аорты для 

получения патологической гипертрофии левого желудочка. 

В серии работ, выполненных на этой модели, было выявле-

но, что экспрессия основных часовых генов (Bmal1, clock) в 

сердце сохраняется, но утрачивается экспрессия ряда генов, 

контролируемых циркадными генами. Было продемонстри-

ровано важное значение нормального цикла свет—темно-

та при болезнях сердца и идентифицирован комплексом 

генов, ответственных за гипертрофию миокарда и ремо-

делирование сердца, экспрессируемых во время светового 

дня или, наоборот, в отсутствие света (ночью) [17]. Выяв-

лены белковые хронобиомаркеры, которые имеют харак-

терные признаки заболевания [18]. Так, например, наруше-

ние суточных ритмов усугубляет патологическое ремодели-

рование сердца у мышей TAC по сравнению с контролем, 

причем, как обнаружено, изменяется циркадная картина 

экспрессии гена проопиомеланокортина (POMC), кото-

рый находится под нейроэндокринным контролем (допа-

мин, тестостерон, эстрогены, кортикостероиды), что ука-

зывает на возможную роль нейропептидов в ремоделиро-

вании миокарда [19].

Нокаут генов — метод молекулярной генетики, при ко-

тором из организма удаляют или выключают (делают не-

работоспособными) определенные гены. Стандартной био-

логической моделью, для которой разработана методика, 

являются лабораторные мыши. Есть много примеров, де-

монстрирующих функцию локализованных в сердце цир-

кадных генов при использовании нокаута. Например, при 

отсутствии гена Bmal1 (Bmal1–/–) развивается возраст-за-

висимая дилатационная кардиомиопатия, классические 

признаки которой выявляются при ЭхоКГ и подтвержда-

ются гистологически [20]. Кроме того, в этих случаях на-

блюдаются диастолическая дисфункция левого желудоч-

ка, обратное ремоделирование экстрацеллюлярного ма-

трикса, провоспалительные изменения, характерные для 

раннего старения в сердце [21].

Исследования на моделях с нокаутом миокардиально-

го гена CLOCK доказывают его важную роль в регуляции 

метаболизма, необходимого для обеспечения нормальной 

сократимости сердца и ритм-контроля [22]. В ответ на ди-

ету с высоким содержанием жиров у Bmal1- и CLOCK-

дефицитных мышей нарушается суточный цикл утилиза-

ции глюкозы и триглицеридов и возникает инсулинорези-

стентность [22].

Для клинической кардиологии важное значение име-

ют результаты исследований, доказывающие связь циркад-

ных генов с сердечно-сосудистыми заболеваниями. В этом 

плане показательна артериальная гипертония. На сегодня 

установлено, что уровень и суточный ритм изменений АД, 

некоторые клинические варианты артериальной гипертен-

зии связаны с циркадными генами Cry1, Cry2, Bmal1, 
CLOCK, Per1 [23—25].

Так, установлено, что точечная делеция (потеря участ-

ка хромосомы) в Bmal1 гладкомышечных клеток сосудов 

(модель SM-Bmal1—KO) вызывает изменения циркадного 

ритма АД и снижение АД за счет снижения выработки ка-

техоламинов [26]. С мутациями в Bmal1 связана эндотели-

альная дисфункция с нарушениями процессов передачи сиг-

нала посредством оксида азота [14]. В этом случае наблюда-

ется увеличение продукции супероксида за счет экспрессии 

NADPH оксидазы [27]. Подобные изменения, возможно, 

являются возраст-зависимыми [28], что объясняют ролью 

Bmal1 в атерогенезе [25]. Еще один механизм заключается в 

ассоциации экспрессии гена Bmal1 с активацией GATA-

связывающего белка 4 (GATA-4), который экспрессирует-

ся в клетках сердечно-сосудистой системы [29] и модулиру-

ет транскрипционную активацию рецептора ангиотензина 

II типа 1A и β-MHC при гипертрофии сердца, вызванной 

перегрузкой давлением, а также является важным звеном в 

ремоделировании гладкомышечных клеток (но не эндоте-

лиальных клеток) сосудов [30]. Нарушение сайта связыва-

ния для GATA изменяет экспрессию Bmal1 в ключевых ор-

ганах, участвующих в регуляции АД [31].

Показано, что офисная гипертония ассоциирована с 

геном Bmal1 (rs6486121, rs3789327, rs969485) [32]. С геном 

О.Ю. Атьков, С.Г. Горохова
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Bmal1 связывают повышение АД при беременности, пре-

эклампсии с ранним и поздним началом [33], гестацион-

ном диабете [34].

Механизм влияния гена CLOCK на АД довольно сло-

жен и связан с его ролью в регуляции функции почек и ме-

таболических процессов. Определено, что нокаут CLOCK 
сопровождается гипотонией, повышенной экскрецией на-

трия с мочой в результате изменения функции локализо-

ванных в нефронах натриевых каналов и снижения уров-

ня 20-HETE (20-гидроксиэйкозатетраеновой кислоты), ко-

торая является вазоконстриктором прегломерулярных 

артерий и участвует в повышении АД. Описаны наруше-

ния суточного ритма АД при мутациях в гене CLOCK [35]. 

Вместе с этим установлена связь мутаций и нарушения экс-

прессии гена CLOCK с гиперлипидемией, диабетом и ожи-

рением, расстройствами сна, в том числе с синдромом ап-

ноэ сна, при которых закономерно наблюдается артери-

альная гипертензия.

Много данных накоплено об участии в регуляции АД 

генов криптохрома Cry1 и Cry2. На модели двойного нока-

ута Cry1/Cry2 продемонстрированы нарушения суточно-

го ритма АД [36]. Скорость утреннего подъема АД выше у 

носителей аллеля С, чем у гомозигот ТТ полиморфизмах 

rs180260 гена CLOCK [37]. В крупном финском исследо-

вании, в которое были включены 5910 участников старше 

30 лет, получены доказательства связи ряда полиморфизмов 

генов Cry1 (rs4964513, rs11613557, rs59790130, rs4964518), 

Cry2 (rs7121611, rs12821586, rs7945565) с артериальной ги-

пертонией [37]. Результаты наших собственных исследова-

ний выявили достоверную связь полиморфизма rs8192440 

гена Cry1 с эссенциальной артериальной гипертонией у 

российских жителей [3].

Один из возможных механизмов заключается в том, 

что гены Cry1, Cry2 регулируют суточный ритм уровня аль-

достерона в плазме крови. При мутации в Cry1/Cry2 этот 

ритм нарушается и, кроме того, возникает оверэкспрессия 

активности фермента, обеспечивающего синтез минера-

локортикоидов [38]. В результате возникает значительная 

гиперальдостеронемия, проявляющаяся артериальной ги-

пертонией. Она поддается коррекции при приеме антаго-

нистов альдостерона. Считают, что солезависимая гипер-

тония во многом связана с генами Cry1,2 [8, 39].

Наличие нескольких мутаций, усиливающих друг дру-

га (имеется в виду аддитивный эффект), может создавать 

определенный фенотип артериальной гипертонии. Напри-

мер, пять циркадных генов (Bmal1, NPAS2, PER2, ROR-β и 
ROR-α), учитываемые вместе, вносят вклад в риск феноти-

па «non-dipper» у молодых людей с гипертонической бо-

лезнью [40]. Риск почечной гипертензии возрастает при 

мутациях в генах Clock, Per1, при которых возможны нару-

шения экскреции натрия и канальцевой реабсорбции в 

почках [41].

Большой интерес представляют исследования, касаю-

щиеся связи нарушений ритма сердца и циркадных генов. 

Известно, что функция синусового узла, параметры ЭКГ 

(например, интервал RR, QT) имеют суточные вариации. 

Время возникновения желудочковых аритмий характери-

зуется определенным распределением во время суток: пер-

вый пик утром (с 07 до 11 ч), второй пик во второй полови-

не дня. Наблюдаемое преимущественно утром возникнове-

ние желудочковой тахикардии, фибрилляции желудочков 

и связанной с ними внезапной смерти объясняется типич-

ным для ранних утренних часов укорочением рефрактер-

ного периода желудочков сердца.

Определено, что оверэкспрессия при мутации в гене 

CLOCK кардиомиоцитов сопряжена с изменением экспрес-

сии генов в кардиомиоцитах предсердий и желудочков, со-

кратительной функции и метаболизма. Миокардиальные 

циркадные гены регулируют экспрессию ряда калиевых ка-

налов и реполяризацию желудочков [42]. При специфиче-

ской для кардиомиоцитов делеции Bmal1 у взрослых мы-

шей нарушается передача сигналов внутри миокардильных 

молекулярных часов, что вызывает потерю циркадной экс-

прессии гена Na+-канала Scn5a (Nav1.5), уменьшение ма-

кроскопического токаNa+ (INa), брадикардию, приводя к 

более высокой восприимчивости к аритмогенным стиму-

лам и увеличению частоты аритмий [43]. В то же время де-

леция Bmal1 в кардиомиоцитах выявляет зависимое от вре-

мени дня удлинение интервала QTc во время светлой фазы 

суток. Предполагают, что молекулярные часы кардиомио-

цитов функционируют как механизм адаптации ритма серд-

ца к регулярным изменениям окружающей среды [43].

Установленным фактом является преимущественное 

развитие в ранние утренние часы наряду с желудочковыми 

аритмиями инфаркта миокарда и ишемического инсульта 

[44]. Детальный анализ доказывает отсутствие достоверной 

связи времени события с поведенческими или социальны-

ми факторами. В то же время расшифровка механизмов 

циркадной регуляции процессов коагуляции и фибрино-

лиза исключают случайность их времени возникновения. 

Убедительно продемонстрировано, что высокий риск про-

тромботических состояний утром связан с повышением 

уровня катехоламинов, повышением внутрисосудистого 

давления, более высокой агрегационной способности тром-

боцитов, более низкой фибринолитической способности 

крови [11, 45].

Увеличение риска артериальных и венозных тромбозов 

в числе прочего связывают с геном Bmal1. Он контролиру-

ет как коагуляцию, так и фибринолиз, в том числе посред-

ством регуляции экспресси гена t-PA (тканевого активато-

ра плазминогена). Нокаут Bmal1 приводит к гиперкоагуля-

ции, увеличению тромбогенности стенки сосудов [46]. В то 

же время определены мутации в CLOCK, играющие про-

тективную роль, противодействующие тромбообразованию. 

В целом это отвечает, как упомянуто, биологической це-

лесообразности. Однако несмотря на устойчивость моле-

кулярных механизмов, при некоторых условиях они могут 

быть уязвимыми, и это приводит к нарушениям, которые 

возникают в определенное «временное окно».

Интересны данные, демонстрирующие разные молеку-

лярные пути, задействованные при окклюзии коронарной 

артерии в дневное и ночное время [47]. При моделирова-

нии инфаркта миокарда у гомозиготных Сlock-дефицитных 

мышей путем перевязки левой передней нисходящей ко-

ронарной артерии вскоре после включения или выключе-

ния света было обнаружено, что при сходном размере ин-

фарцированной зоны и уровня тропонина выживаемость 

в острый и ранний постинфарктный период существенно 

различалась. Она была выше при инфаркте, возникшем в 

дневное время (период активности). Выявленный фено-

мен объясняется характером экспрессии генов, задейство-

ванных в реакциях раннего ремоделирования сердца в пер-

вые часы после инфаркта. Обнаружено, что для инфаркта 

мио карда во время сна характерна ранняя экспрессия ге-

нов, контролируемых циркадными (CCG), которые связа-

ны с воспалительными реакциями, тогда как для инфар-

кта миокарда в период активности — генов, связанных с 

метаболическими путями и транскрипцией/трансляцией. 

O.Yu. Atkov, S.G. Gorokhova
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То есть экспрессия в кардиомиоцитах специфических ге-

нов, подчиненных CLOCK или Bmal1 по-разному днем и 

ночью, определяет разное течение репаративных процес-

сов, метаболизма миокарда [48] и соответственно исходы.

Нельзя не отметить, что довольно обширный, посто-

янно пополняющийся перечень генов, ассоциированных 

с ишемической болезнью сердца (ИБС) и, в частности, 

инфаркта миокарда, включает гены, из которых одни свя-

заны с дислипидемией, другие — с нарушениями коагу-

ляции крови, воспалением и пр. [49]. Так, например, в 

рамках the Coronary Artery Disease Genome-wide Replica-

tion and Metaanalysis (CARDIoGRAM) consortium, в кото-

ром было исследовано 50 тыс. вариаций 2000 генов у 22 

500 пациентов с установленным диагнозом ИБС и 75 000 

здоровых лиц, было получено подтверждение связи с ИБС 

для 24 вариаций ранее уже звучавших в предыдущих ис-

следованиях генов и обнаружено 5 новых вариаций, вно-

сящих вклад в риск развития сердечно-сосудистой забо-

леваемости [50]. В серии работ выявлена генетическая 

предрасположенность к инфаркту миокарда при поли-

морфизмах циркадных генов CRY2 и PER2, что объясня-

ют их участием в регуляции обмена глюкозы, синтеза хо-

лестерина [51]. В разного рода экспериментальных иссле-

дованиях доказано, что аблация Bmal1 вызывает 

нарушения функции контролируемых им генов Apoe и Ld-
lr с развитием гиперхолестеринемии и гиперплазии инти-

мы артерий и атеросклероза. В проведенной нами работе 

выявлена ассоциация полиморфизма rs8192440 гена CRY1 

с высоким риском атеросклероза, гена СLOCK — с уров-

нем холестерина и липопротеидов низкой плотности, глю-

козы, что опосредованно влияет на развитие атероскле-

ротического процесса [52, 53].

Так как ИБС характеризуется разнообразием клиниче-

ских форм, правомерно предполагать, что в каждом кон-

кретном случае заболевания есть один или несколько веду-

щих генетических факторов. При этом значение циркадных 

генов состоит не столько в локальном влиянии на частные 

механизмы, сколько в их координации, «дирижировании» 

всей совокупностью разноплановых и разноуровневых про-

цессов. В связи с этим оказались показательными наши ре-

зультаты, полученные при анализе с применением матема-

тического алгоритма randomforest данных генотипирования 

по комплексу циркадных генов, и генов, связанных с пред-

расположенностью к сердечно-сосудистым заболеваниям. 

При классификации генов во множестве решающих дере-

вьев циркадные гены всегда занимают доминирующие по-

зиции. Так, например, во всех полученных моделях гены 

Clock,Cry1, Per2 иерархически выше генов, ответственных 

за регуляцию АД, липидного обмена.

Исходя из того, что метаболизм миокарда и сократи-

мость сердца неразрывно взаимосвязаны, а циркадные ге-

ны регулируют обмен энергетического субстрата (жиры, 

углеводы — глюкоза, триглицериды, гликоген, лактат, пи-

руват и др.; окисление с АТФ), становится понятным вни-

мание к вопросу о регуляции циркадными генами функ-

ции сердца посредством модуляции метаболизма сердца. 

При этом основываются на том, что синтез субстрата дол-

жен ритмично повторяться, например в течение суток, а 

клетка способна его ритмично усваивать в зависимости от 

спроса и предложения. Подтверждением правильности та-

кого подхода служат экспериментальные данные о том, что 

содержание гликогена в сердце крыс повышается во время 

фазы бодрствования и понижается во время сна [16]. В то 

же время избыток жирных кислот в определенное время 

циркадных суток приводит к подавлению сократительной 

функции сердца [16]. Таким образом, логично предполо-

жение, что система циркадных генов оказывает влияние на 

метаболизм эндогенных энергетических запасов кардио-

миоцитов (триглицериды и гликоген) [31].

Функция периферических циркадных часов, направ-

ленная на поддержание тканевого гомеостаза в сердце, ис-

ключительно важна. На модели ССМ продемонстрирова-

но, что мутации в циркадных генах кардиомиоцитов со-

пряжены с глубокими изменениями в метаболической и 

физиологической функции органа. В зависимости от типа 

мутации в одних случаях возникает выраженное ожирение 

сердца, в других — устойчивость к ожирению. Кроме того, 

с циркадными генами связаны суточные колебания уров-

ня глюкозы, жирных кислот и триглицеридов в кардиомио-

цитах. Вследствие этого, нарушения в циркадном механиз-

ме на уровне кардиомиоцитов сопровождаются снижени-

ем эффективности сократимости сердца, толерантности к 

ишемии и реперфузии, увеличением потребления кисло-

рода и окисления жирных кислот в изолированных перфу-

зированных сердцах ССМ по сравнению с контрольными 

группами [16].

На основе знаний о регуляции циркадными генами па-

тофизиологических процессов в сердечно-сосудистой си-

стеме разрабатываются новые подходы к лечению болез-

ней системы кровообращения. Прежде всего, это хорошо 

зарекомендовавшая себя хронотерапия. В последние годы 

стало принятым назначение лекарственных средств — бе-

та-блокаторов, ингибиторов АПФ, антагонистов АТ-рецеп-

торов, ацетилсалициловой кислоты и др. — с учетом по-

тенциального максимального эффекта в определенное вре-

мя суток. При этом для практикующих врачей остаются «за 

кадром» механизмы, обусловливающие суточную биорит-

мичность этих эффектов. Здесь в качестве примера стоит 

заметить, что эффективность вечернего приема ингибито-

ров АПФ обусловлена их влиянием на экспрессию циркад-

ных генов [54], аспирина — на опосредованное действие 

CLOCK и Bmal2 — на ген PAI-1 [18].

Понимание молекулярно-генетического механизма 

циркадных биоритмов и его роли в патологии сердечно-со-

судистой системы не является чистой теорией. Оно важно 

с точки зрения формирования новых диагностических те-

стов (хронобиомаркеров), так же как терапевтических це-

лей и способов их достижения. Уже сейчас используют хро-

нотерапевтические режимы, модуляцию суточных ритмов. 

Более того, ведется разработка лекарственных средств, ко-

торые «работают» на уровне описанных молекулярных ча-

сов. Например, показана эффективность химических моду-

ляторов казеинкиназы 1e/d (CK1e/d), агонистов  REV-ERB 

и CRY на моделях метаболического синдрома.

Подводя итог, считаем необходимым отметить, что 

персонализированная медицина в первой четверти ХХI ве-

ка будет зиждиться на результатах генетических исследо-

ваний, и изучение роли циркадных генов позволит в опре-

деленном смысле индивидуализировать подходы к терапии 

целого ряда заболеваний сердечно-сосудистой системы.
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Артериальная гипертензия (АГ) является самым рас-

пространенным, легко диагностируемым и обратимым фак-

тором риска сосудистых осложнений (инфаркт миокарда, 

инсульт головного мозга, расслоение аорты), фибрилля-

ции предсердий. Прогнозируется рост превалентности АГ 

во всем мире. АГ остается ведущей причиной смерти и глав-

ной проблемой общественного здоровья. АГ является од-

ним из главных приоритетов наблюдения в системе здра-

воохранения Грузии. Традиция изучения проблемы АГ в 

нашей стране имеет историю 70-летней давности. По лич-

ной инициативе основоположника кардиологической от-

расли в Грузии акад. М.Д. Цинамдзгвришвили, в феврале 

1946 г. в системе Академии наук Грузинской ССР был соз-

дан сектор кардиологии, реорганизованный в том же году 

в Научно-исследовательский институт клинической и экс-

периментальной кардиологии.

Научные контакты кардиологических школ А.Л. Мяс-

никова и М.Д. Цинамдзгвришвили восходят к 40-м годам 

прошлого столетия. Неоценим вклад Евгения Ивановича 

Чазова, выдающегося кардиолога современности в созда-

нии единой системы кардиологической службы в СССР и 

в постсоветском пространстве.

Воспитанники Е.И. Чазова работали на ведущих пози-

циях Института кардиологии им. акад. М.Д. Цинамдзг-

вришвили. Под руководством Евгения Ивановича разра-

батывались совместные научные проекты по приоритет-

ным проблемам популяции.

Цель исследования — анализ проведенных исследова-

ний в Грузии по проблеме АГ (1946—2018 гг.).

Материал и методы
Обзор исследований, количественного и качественного 

характера, изучающих следующие вопросы: раннее выявле-

ние и оценка АГ, процесс диагностики, немедикаментоз-

ный подход, первичная и вторичная превенция и медика-

ментозное лечение в общей популяции страны и в отдель-

ных популяционных группах.

Исследования сгруппированы в трех направлениях: 

распространенность АГ и конечных точек; оценка ведения 

клинического состояния; качество регистрации так назы-

ваемых основных конечных точек как индикаторов исхо-

да заболевания. Особое место в обзоре посвящено гипер-

тоническому кризу (показателю тяжести клинического те-

чения и одному из частых результатов неэффективного 

лечения АГ).

Направление: диагностическое обеспечение АГ
и ее осложнений

Эффективность разных инноваций в области здраво-

охранения требует оценки статистической информации. 

Грузинское общество гипертензии и Национальный центр 

контроля заболеваний и общественного здоровья совмест-

но работают в этом направлении.

Финансирование по нозологическому принципу в рам-

ках Государственной программы всеобщего здравоохране-

ния предопределило изменения формирования структуры 

диагнозов заболеваний.

При поддержке Всемирной организации здравоохра-

нения в 2009 г. был создан документ: «Оценка механизмов 

превенции и контроля неинфекционных заболеваний в 

первичном звене здравоохранения» [1].

https://doi.org/10.17116/Cardiobulletin20191402143
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В перечне проблем, связанных с регистрацией клини-

ческих случаев, подчеркнуто, что главным барьером явля-

ется нозологическое и программное финансирование. 

В главе, посвященной сердечно-сосудистым заболевани-

ям, основные причины смерти рассматриваются как фа-

тальные конечные точки гипертензии. Делается вывод, что 

АГ должна фигурировать в структуре основного диагноза.

Этот вопрос актуален и по сей день. Исследования ка-

чественного дизайна дают возможность выявить дефекты 

рутинной статистики с целью улучшения ее качества.

Особо актуальна активность, направленная на усовер-

шенствование информации о причинах смерти в стране. 

В этой связи главной проблемой является фактическое от-

сутствие патологоанатомических исследований с 2002 г.

В 2013—2015 гг. Грузинским обществом по гипертен-

зии были проведены исследования этой проблемы. В тех 

случаях, когда была указана неизвестная причина смерти 

(ICD10 — код R99), приблизительно в 80% выявлена кар-

диологическая нозология — «Вербальная аутопсия».

Направление: изучение распространенности АГ, 
факторов риска и осложнений

Одним из создателей направления и соответствующей 

системы профилактики сердечно-сосудистых заболеваний 

является акад. Евгений Иванович Чазов.

Институт кардиологии им. акад. М.Д. Цинамдзгвриш-

вили в течение многих лет активно сотрудничал с Инсти-

тутом профилактической кардиологии ВКНЦ. В коопера-

тивных исследованиях участвовали 15 советских республик.

Тематика исследований была многообразной, вклю-

чая распространенность АГ и ишемической болезни серд-

ца — ИБС (в том числе электрокардиографические формы 

болезни, диагностируемые кодированием по системе Мин-

несота), изучение особенностей питания (оценка 24-часо-

вого рациона муляжным методом), изучение порога вку-

совой чувствительности к поваренной соли.

Стандартная методика указанных выше исследований, 

стандартные инструменты, унифицированный протокол и 

единая система супервизирования давали возможность 

сравнения данных разных популяций и выработки соот-

ветствующих рекомендаций. Например, самый высокий 

порог вкусовой чувствительности имеется к поваренной 

соли, он определяет привычку избыточного потребления 

соли, исходя из особенностей грузинской национальной 

кухни, его учитывали при характеристике поведения в пи-

тании лиц с АГ.

Институтом кардиологии Минздрава ГССР в 1946 г. 

было начато изучение распространения сердечно-сосуди-

стых заболеваний среди населения Грузии. В первое деся-

тилетие деятельности института было проведено изучение 

распространения АГ и гипертонической болезни. Иссле-

дования вели бригады научных сотрудников в широком 

масштабе с применением сложной методики обследова-

ния. За этот период были обследованы до 40 000 населения 

разных районов Грузии. Собран уникальный материал, ана-

лиз которого выявил возрастные нормативы артериально-

го давления (АД) населения республики (от детского до 

старческого возраста), степень распространения АГ и ги-

пертонической болезни среди разных групп населения, ха-

рактер течения в зависимости от различных факторов 

внешней и внутренней среды.

Руководителем Института академиком М.Д. Цинамдз-

гвришвили были разработаны специальный план и мето-

дика исследовательской работы, в которые входило деталь-

ное изучение анамнестических данных, бытовых и различ-

ных внешних факторов, состояния сердечно-сосудистой и 

почечной системы, клинические и лабораторно-инстру-

ментальные исследования, офтальмологические и капил-

ляроскопические методы. Но, что самое важное, АД изме-

ряли динамически, в течение 6 дней, утром и вечером, т.е. 

всего 12 раз.

Обследование населения Грузии вышеуказанным ком-

плексным методом проведено пятью научными экспеди-

циями. В каждую экспедицию входили: руководитель, вра-

чи-терапевты, офтальмолог. В 1947—1949 гг. в упомянутых 

районах были обследованы 8268 человек обоих полов, раз-

ных возрастов, с повторными (12 раз) измерениями АД, т.е. 

произведено было около 100 000 измерений АД. Наконец, 

следует отметить следующую, весьма важную повторную 

работу научных экспедиций. В 1952 г. были организованы 

специальные экспедиции для повторного обследования за-

регистрированных ранее больных гипертонической болез-

нью в тех же районах Грузии, где экспедиционная работа 

проводилась 3 или 5 лет тому назад. Каждого больного об-

следовали теми же динамическими методами, что и в преж-

ние годы.

Кроме того, для выявления и изучения гипертониче-

ских, вернее, прегипертонических состояний в юношеском 

возрасте специальные научные бригады обследовали 781 

ученика в возрасте старше 13 лет в школах вышеуказанны-

ми методами.

C целью установления нормального уровня АД у детей 

и выявления истоков гипертонических (прегипертониче-

ских) состояний обследованы 1430 детей, причем оказа-

лось, что распространенность прегипертонических состо-

яний в детском возрасте составляла 0,5%.

Наконец, было проведено однократное измерение АД 

у рабочих и служащих разных предприятий с учетом про-

фессии и возраста. Всего были обследованы 7297 человек.

При разработке накопившегося материала для уста-

новления гипертонии руководствовались нормой АД 

<140/90 мм рт.ст.

Гипертоническая болезнь была обнаружена у предста-

вителей обоего пола в 598 случаях, т.е. 7,23%; из них среди 

мужчин больные АГ составили 6,6% (196 человек), среди 

женщин —7,4% (402 человека).

Неорганизованная популяция
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Рис. 1. Распространение АГ в популяционных группах Грузии 
(1950—2002 гг.).
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Были установлены интересные и важные факты. В 12% 

случаев (41 из 341 ранее зарегистрированного больного АГ) 

стойкая гипертония стала лабильной. Это сопровождалось 

значительным улучшением общего состояния больных. 

В других случаях больные, у которых в 1947—1949 гг. была 

выявлена поздняя стадия гипертонической болезни, в 

1952 г. оказались клинически здоровыми и трудоспособ-

ными.

Эпидемиологические исследования, проведенные Ин-

ститутом кардиологии им. акад. М.Д. Цинамдзгвришвили 

в различных регионах Грузии в течение 70 лет, свидетель-

ствуют о растущей тенденции превалентности АГ. Тенден-

цию роста этих показателей подтверждает также офици-

альная статистика последнего десятилетия (рис. 1, 2).
С целью изучения факторов риска неинфекционных 

заболеваний в грузинской популяции дважды были прове-

дены исследования STEPS. На рис. 3 приведены измене-

ния в показателях распространения АГ в сравнимых воз-

растных группах населения страны (2010 г. — возрастной 

диапазон 18 лет—64 года, 2016 г. — 18—69 лет).

В 1996 г. вместе с CDC (Атланта, США) и Грузинским 

обществом по гипертензии было проведено исследование 

с целью изучения распространенности АГ и факторов ри-

ска сердечно-сосудистых заболеваний в Аджарском реги-

оне. Кластерным методом обследовали 900 семей. Распро-

странение АГ составило 26,9%.

В 2001 г. результаты исследования того же континген-

та автономной республики в рамках Государственной про-

граммы показали, что распространенность АГ составила 

49,8%.

В 2016—2017 гг. Грузинским обществом по гипер-

тензии вместе с Кардиологическим центром им. акад. 

М.Д. Цинамдзгвришвили, который является университет-

ской клиникой Тбилисского государственного университе-

та им. Джавахишвили, было проведено 15—20-летнее ди-

намическое исследование этих лиц в Аджарии. Показатель 

распространения АГ увеличился до 53,6%. В 2001 г. в 80% 

случаев причинами смерти явились сердечно-сосудистые 

заболевания, в том числе в 60% случаев — инсульт. Смерт-

ность от инсульта была обусловлена АГ в 100% случаев.

Рис. 2. Превалентность и инцидентность АГ на 100 000 населения.
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Рис. 3. Показатели АГ (в %) в популяции Грузии (18 лет—64 года). 
STEPS 2010—2016.
www.ncdc.ge

Рис. 4. Лидирующие причины смерти в Грузии в 2005 и 2017 г.
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Одной из главных причин такого стремительного ро-

ста распространенности АГ особенно в последние годы яв-

ляется недостаточный контроль АГ в популяции. Не до-

стигая адекватной дозы назначенного препарата, пациент 

меняет его на другой. Подобный процесс ведения АГ очень 

типичен из-за низкой осведомленности пациентов.

Надо отметить, что в структуре общей смертности АГ 

с пятой позиции в 2005 г. переместилась на третью в 2017 г. 
(рис. 4).

Таким образом, АГ и ее сосудистые осложнения зани-

мают ведущие места в причинах общей смертности стра-

ны. Сказанное подтверждается сравнительными показате-

лями кардиоваскулярной смертности в постсоветском про-

странстве (рис. 5).
Восьмидесятые годы прошлого столетия были отмече-

ны высокой активностью Института кардиологии им. акад. 

М.Д. Цинамдзгвришвили, в частности Отделения профи-

лактической кардиологии, в вопросе выявления превалент-

ности АГ и различных форм ИБС в регионах Грузии.

Инструментами исследования являлись: эпидемиоло-

гический опросник, включая сегмент для диагностики сте-

нокардии напряжения, возможного инфаркта миокарда, 

перемежающейся хромоты (Rose, Bleackburn, 1968), антро-

пометрия, измерение АД, ЭКГ-исследование в 12 стандарт-

ных отведениях, кодирование результатов с помощью си-

стемы кодирования Миннесота (см. таблицу).
Изучение ИБС (в частности, инфаркта миокарда) как 

основной формы конечных точек АГ являлось приоритет-

ным клиническим направлением Института кардиологии 

Грузии. Открытие отделения инфаркта миокарда в Инсти-

туте кардиологии было связанно с инициативной активно-

стью академика Е.И. Чазова.

Направление: оценка ведения клинического 
состояния АГ

Оценка персонального кардиоваскулярного риска под-

разумевает информирование пациента с целью улучшения 

качества медикаментозного лечения и коррекции образа 

жизни.

В рамках Государственной программы «Раннее выяв-

ление и превенция заболеваний», Грузинским обществом 

Рис. 5. Кардиоваскулярная смертность в структуре общей смертности в постсоветском пространстве, 2016.
IHME. Global Burden of Disease.

Распространение ИБС, АГ и факторов риска в популяционных группах регионов Грузии

Регион ИБС, % АГ, %
Гиперхолесте-

ринемия, %

Потребление 

табака, %

Ожирение,

%

Потребление 

алкоголя, %

Западная Грузия

организованная популяция (n=1344) 9,5 14,2 29,7 63,1 21,2 48,2

сельское население (n=2480) 7,5 9,8 18,2 57,1 18,3 49,3

Центральный регион

городская организованная популяция

(n=5513) 11,4 23,4 28,3 58,2 18,1 38,1

неорганизованная популяция (n=2628) 6,9 16,7 25,8 65,6 17,3 36,7

сельское население (n=678) 5,3 14,3 18,9 53,8 19,7 42,9

Восточная Грузия

организованная популяция (n=400) 16,6 18,2 43,2 63,8 38,3 61,2

сельское население (n=578) 10,6 14,0 41,5 58,2 32,4 68,4

Б.В. Цинамдзгвришвили и соавт.
Изучение АГ в Грузии
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по гипертензии было осуществлено исследование с целью 

выявления факторов риска ИБС [2].

В первичном звене здравоохранения были использо-

ваны 4 инструмента:

1. Вопросник для оценки медицинской документации.

2. Вопросник для пациента.

3. Путеводитель для углубленного интервью с меди-

цинским персоналом.

4. Оценка врачебной консультации (5 Аs-модель).

Были выявлены слабая приверженность к лечению АГ, 

низкая информативность пациентов в сфере персонально-

го кардиоваскулярного риска, недостаточное внимание к 

бессимптомным пациентам, необходимость дальнейшего 

обучения врачей в вопросах партнерского отношения с па-

циентами [3].

Проведенными фармакоэпидемиологическими иссле-

дованиями в 2008—2010 гг. были выявлены значительные 

дефекты медикаментозной терапии АГ: низкая привержен-

ность к лечению, частая смена препаратов ввиду их неэф-

фективности, перерывы в лечении, дефицит титрацион-

ных и так называемых follow-up визитов.

При оценке ведения АГ (2006—2016 гг. — 10-летняя 

динамика) выявлены следующие изменения: если при на-

чале реформы первичного звена здравоохранения основ-

ной причиной неадекватного контроля АГ популяции счи-

тались финансовые проблемы, то при повторном опросе 

названа низкая осведомленность пациентов. Среди при-

нимаемых антигипертензивных средств наиболее популяр-

ными оказались ингибиторы ангиотензинпревращающего 

фермента. Основным барьером слабого контроля АГ вра-

чи сочли нерегулярность процесса лечения.

Эффективная имплементация методических рекомен-

даций требует новых познаний и навыков среди врачей, а 

также организационных изменений в системе.

Грузинским обществом по гипертензии была осущест-

влена оценка процесса внедрения клинических рекомен-

даций по лечению АГ (2010 г.). Был разработан специаль-

ный опросник с учетом доказательств, полученных в те-

чение последних лет. Из опрошенных 80% считали, что 

процесс внедрения требует специальных образовательных 

мероприятий, которые должны ориентироваться на кли-

ническую практику [4, 5].

Особенное значение имеет оценка ведения АГ как фак-

тора риска и нозологии в популяционных группах специ-

ального риска.

В 2008 г. в стране был проведен GERAMOS-06 (Repro-

ductive Age Mortality Survey) среди женщин репродуктив-

ного возраста (15—49 лет). Среди причин смерти, на тре-

тьем месте, в 11,7% случаев оказались кардиоваскулярные 

заболевания, в структуре которых превалировал геморра-

гический инсульт на фоне плохо контролируемой гипер-

тензии. Среди женщин этого контингента в 80% случаев 

персональный кардиоваскулярный риск не был известен 

ни в семье, ни в системе здравоохранения [6].

В 2011 г. в рамках Всемирного дня сердца «Одна все-

ленная, одна семья, одно сердце» был проведен скрининг 

в организованной популяции женщин (средний возраст со-

ставил 46 лет). Распространенность АГ составила 38%, рас-

пространенность ИБС, по данным анкеты Роуза и данным 

ЭКГ, — около 5% [7].

Оценка АГ и факторов риска среди детей и подростков 

была проведена Грузинским обществом по гипертензии в 

2008 г. (Всемирная неделя соли — World Salt Awareness 

Week).

Показатель ювенильной гипертензии в популяцион-

ных группах страны составил 8—10%, чаще всего она бы-

ла индуцирована ожирением и избыточным потреблением 

поваренной соли.

В 2017 г. инициативой Интернационального общества 

гипертензии (ISH) был проведен первый глобальный скри-

нинг АГ «May Measurement Month».

В 80 странах мира (в том числе и в Грузии) в рамках оп-

портунистического скрининга были обследованы 1 201 570 

взрослых лиц. Координатором кампании в Грузии было 

Грузинское общество по гипертензии вместе с постоянным 

партнером — Национальным центром контроля заболева-

ний и общественного здоровья.

Были обследованы 6144 человека. Распространение АГ 

в грузинской популяции составило 60,0% (среди женщин 

— 63,6%, мужчин — 36,4%). Особенно актуальной оказа-

лась псевдорезистентность АГ, а показатель контроля ги-

пертензии был низкий — 16,7%. Данные опубликованы в 

журнале «Lancet» в мае 2017 г. [8, 9].

В 2018 г. вторично был проведен скрининг. Размер вы-

борки составил 11 202 пациента. В 2017 и 2018 г. в кампа-

нии на добровольной основе участвовали врачи и студен-

ты медицинских вузов. Участие медицинского персонала 

позволило информировать опрошенных во время скринин-

га пациентов.

С целью оценки ведения гипертонического криза в по-

пуляции страны Грузинское общество по гипертензии про-

водило исследование в 2013—2018 гг.

С 2013 г. гипертонический криз был внесен в реестр 

неотложных амбулаторных клинических состояний, кото-

рые финансируются Программой всеобщего здравоохра-

нения.

Инструментами исследования явились специально раз-

работанный вопросник для оценки медицинской докумен-

тации и путеводитель для углубленного интервью с меди-

цинским персоналом.

Исследование включало 4 раунда по времени, а также 

по показателям поставки медицинских услуг на всех уров-

нях системы здравоохранения (госпитальный уровень, ам-

булаторные учреждения, сельские врачи, неотложная ме-

дицинская помощь). Важность этого клинического состо-

яния была оценена результатами 5-летнего исследования.

На данном этапе исследования были получены следу-

ющие обобщающие результаты:

— Гипертонический криз преимущественно является 

результатом нерегулярного медикаментозного лечения.

— Алгоритм лечения гипертонического криза в отдель-

ных случаях не соответствует современным стандартам — 

не учитывается оптимизация антигипертензивной терапии.

— Рекомендации при выписке пациента не учитыва-

ют специфику амбулаторного ведения пациентов в пост-

кризовом периоде.

— Из-за отсутствия соответствующего статистическо-

го кода в классификаторе ICD10 гипертонический криз, 

как правило, кодируется как эссенциальнaя гипертензия 

(код I10), что искажает статистические данные по этому 

клиническому состоянию.

Заключение
Обзорная статья рассматривает проблему АГ в Грузии 

как фактор риска и нозологию.

Особую значимость приобретает преемственность 

и зучения проблемы. Идентичность инструментов исследо-

B.V. Tsinamdzgvrishvili et al.
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ваний, их стандартный характер в течение многих лет дают 

возможность сравнивать полученные результаты распро-

странения АГ среди популяционных групп. Результаты ис-

следований национального масштаба (STEPS 2010, 2016) ил-

люстрируют тенденции эпидемической ситуации в стране.

Особенный интерес приобретает обзор новейших ис-

следований качественного дизайна, которые демонстри-

руют дефекты ведения клинического состояния АГ. Дока-

зательства, выявленные благодаря перманентной активно-

сти Грузинского общества по гипертензии, становятся 

основаниями для интервенций в этом направлении. Важен 

вклад со стороны государства в лечение хронических забо-

леваний. Финансированием обеспечения медикаментами 

в целевых группах населения достигается доступность со-

временных антигипертензивных препаратов.

Исходя из того что основными слабыми местами в этом 

процессе являются в первую очередь дефицит превентив-

ной стратегии на первичном уровне здравоохранения, низ-

кая обращаемость бессимптомных пациентов в медицин-

ские учреждения, дефекты медикаментозного лечения АГ 

(частые перерывы, отсутствие титрационных визитов и 

т.д.), оперативной задачей остаются образовательные ин-

тервенции для двух основных участников процесса: врачей 

и пациентов.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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В странах постсоветского пространства болезни систе-

мы кровообращения (БСК) традиционно занимают веду-

щее место в структуре смертности и инвалидности насе-

ления. Республика Беларусь не является исключением. 

В структуре общей смертности от всех причин в Республике 

Беларусь на долю БСК приходится 55—57%. Рост заболе-

ваемости и смертности от БСК обусловлен объективными 

и субъективными факторами: старением населения, соци-

ально-экономической ситуацией, негативно сказывающей-

ся на всех сторонах жизни населения, ростом психоэмоци-

ональных нагрузок, урбанизацией, изменением характера 

питания, условий жизни, труда, значительной распростра-

ненностью у части жителей факторов риска развития БСК. 

Так, по данным республиканского эпидемиологического 

исследования STEPs (2017), 27,1% респондентов в возрас-

те 18—69 лет ежедневно курят; 52,8% употребляют алко-

гольные напитки; 72,9% потребляют меньше пяти порций 

фруктов и овощей в день; 60,6% имеют избыточную массу 

тела, а 25,4% — ожирение; у 44,9% выявлена артериальная 

гипертензия; 7,6% имеют повышенный уровень глюкозы 

крови; 13,4% лиц в возрасте 40—69 лет имеют 30% и более 

риск БСК в течение последующих 10 лет.

В последние десятилетия в республике, несмотря на 

интенсивный процесс демографического старения населе-

ния, достигнуты положительные результаты по снижению 

уровня смертности. Так, относительный показатель смерт-

ности от БСК снизился на 4,4% (с 729,5 на 100 тыс. насе-

ления в 2008 г. до 697,7 в 2017 г.), в том числе от церебро-

васкулярных заболеваний на 21,9% (с 176,2 до 137,5), от 

ишемической болезни сердца на 1,5% (с 501,0 до 508,8), от 

инфаркта миокарда на 9,0% (с 17,6 до 15,8). Более интен-

сивная динамика снижения отмечена по стандартизован-

ному показателю смертности (евростандарт населения): по 

БСК — на 16,5% (586,9 и 490,0 на 100 тыс. населения в 2008 

и 2017 г. соответственно), ишемической болезни сердца — 

на 11,8% (400,8 и 353,7), цереброваскулярным заболевани-

ям — на 31,3% (140,5 и 96,9), по инфаркту миокарда— на 

17,8% (14,6 и 12,0).

Неоценимое значение в появлении положительных 

тенденций принадлежит организационным мерам, зало-

женным советскими учеными еще в 80-е годы XX века. 

Так, по инициативе и непосредственной поддержке д-ра © Коллектив авторов, 2019
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Развитие кардиологической и кардиохирургической служб в Республике Беларусь, обеспечение доступности и высокого 
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мед. наук, проф., академика НАН СССР Евгения Ивано-

вича Чазова на базе Проблемной научно-исследователь-

ской лаборатории кибернетических методов диагностики и 

биоуправления Минского государственного медицинского 

института в 1977 г. создан Белорусский научно-исследова-

тельский институт кардиологии (решение Государственно-

го комитета Совета Министров СССР по науке и технике 

№36 и соответственно Постановление Совета Министров 

БССР от 29.07.77 №247) (рис. 1).
В 2000 г. БелНИИ кардиологии преобразован в высо-

коспециализированное учреждение Министерства здра-

воохранения Республики Беларусь — Государственное уч-

реждение «Республиканский научно-практический центр 

“Кардиология”» (Постановление Совета Министров Ре-

спублики Беларусь №1384 от 05.09.2000 и приказ Мини-

стерства здравоохранения Республики Беларусь №254 от 

20.10.2000).

Первым директором БелНИИ кардиологии был д-р 

мед. наук, проф., академик НАН Беларуси Георгий Ива-

нович Сидоренко, который возглавлял институт до 1993 г.

Одновременно с основанием института началась орга-

низация кардиологической службы в республике, создава-

лись кардиологические диспансеры, реабилитационные 

центры и отделения для пациентов с инфарктом миокар-

да. Кроме того, при непосредственной поддержке акад. 

Е.И. Чазова на рубеже 70—80 годов XX века была органи-

зована кафедра кардиологии Белорусского государствен-

ного ордена Трудового Красного Знамени института усо-

вершенствования врачей, что стало частью созданной в 

СССР специализированной службы по оказанию помощи 

пациентам с сердечно-сосудистой патологией.

В последнее десятилетие Министерством здравоохра-

нения Республики Беларусь взят курс на развитие высо-

котехнологичной медицинской помощи в регионах, а не 

только на базе республиканских специализированных цен-

тров. Сегодня можно констатировать, что эта цель достиг-

нута — созданы современные областные кардиологические 

центры, на базе всех областных больниц или кардиологи-

ческих диспансеров/центров открыты кардиохирургиче-

ские отделения. В настоящее время более 75% всех опера-

ций на сердце и крупных сосудах выполняется в регионах. 

Кардиохирургами республики освоено выполнение всего 

спектра вмешательств на сердце и сосудах: аортокоронар-

ное шунтирование (АКШ, МКШ), коррекция врожден-

ных и приобретенных пороков сердца, протезирование и 

реконструкция клапанов сердца, протезирование артерий, 

аорты, трансплантация аорты, хирургические операции на 

венах, коррекция пороков с искусственным кровообраще-

нием из мини-доступов (министернотомия, миниторако-

томия), операции по пересадке искусственного желудочка 

сердца, операции по имплантации стентграфтов при анев-

ризмах аорты, трансплантация сердца, комплекса сердце—

легкие и др. За последние пять лет количество операций на 

сердце и аорте в республике увеличилось на 32% при обе-

спечении низкого уровня хирургической летальности (в 

2017 г. — 1,6%).

Созданная в республике система оказания помощи при 

остром коронарном синдроме (ИМ) получила высокую 

оценку Миссии ВОЗ еще в 2016 г. В настоящее время рент-

генэндоваскулярная хирургия представлена в республикан-

ском центре, во всех областных центрах и Минске, также 

открыты межрайонные и межрегиональные центры во мно-

гих городах Республики Беларусь. Работа отделений рент-

генэндоваскулярной хирургии организована в круглосу-

точном режиме 7 дней в неделю. Активное развитие рент-

генэндоваскулярной хирургии позволило достичь в 2017 г. 

высоких показателей доступности — более 2000 коронаро-

ангиографий на 1 млн населения, более 900 стентирований 

коронарных артерий на 1 млн населения; 70% стентирова-

ний проводятся при остром коронарном синдроме. Кроме 

того, выполняются другие интервенционные методы лече-

ния. Внедрена в практику миниинвазивная операция по 

транскатетерной имплантации клапана (TAVI). Совмест-

но с итальянскими коллегами проведены уникальные для 

республики операции по протезированию полностью био-

логического аортального полустентированного клапана 

Versaflex c применением миниинвазивного ретрактора. 

В 2018 г. рентгенэндоваскулярными хирургами республи-

ки внедрена миниинвазивная операция при поражении ми-

трального клапана (MitraClip).

В настоящее время в республике создана стройная си-

стема оказания аритмологической помощи, что осущест-

вляется путем создания центров во всех регионах респу-

блики, а также последовательной подготовки кадров.

Ведущее учреждение по разработке и внедрению новых 

инновационных методов диагностики и лечения сердечно-

сосудистых заболеваний и оказанию высокотехнологичных 

видов медицинской помощи в области кардиологии и сер-

дечно-сосудистой хирургии является высокоспециализи-

рованное учреждение Министерства здравоохранения Ре-

спублики Беларусь — Государственное учреждение «Респу-

бликанский научно-практический центр “Кардиология”». 

Центр является структурой, которая решает в рамках од-

ного учреждения следующие задачи: проведение научных 

исследований в области кардиологии и сердечно-сосуди-

стой хирургии по разработке и внедрению новых инно-

вационных методов диагностики и лечения сердечно-со-

судистых заболеваний и оказанию высокотехнологичных 

видов медицинской помощи в области кардиологии и сер-

дечно-сосудистой хирургии взрослому населению, подго-

товку кадров высшей квалификации, врачей-кардиологов 

и кардиохирургов для практического здравоохранения, ко-

ординацию деятельности всех учреждений на республикан-

ском уровне в решении проблем кардиологической службы.

С 2008 г. по настоящее время директором ГУ «Респу-

бликанский научно-практический центр “Кардиология”» 

Рис. 1. Академик НАН СССР Е.И. Чазов и академик НАН Белару-
си Г.И. Сидоренко.

А.Г. Мрочек и соавт.
Достижения Белорусской кардиологии
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является д-р мед. наук, проф., академик НАН Беларуси 

Александр Геннадьевич Мрочек.

Создание центра обеспечило более совершенный тип 

организации работы как научных сотрудников, так и спе-

циалистов клиники. Наличие собственного коечного фон-

да в распоряжении центра, объединение науки и практи-

ческого здравоохранения расширили возможность науч-

ных исследований и позволили повысить доступность для 

населения республики высокоспециализированной меди-

цинской помощи, ускорили внедрение в практическое 

здравоохранение научных разработок, а также достижений 

отечественной и зарубежной науки.

Вместе с тем актуальными остаются разработка и 

внедрение в практическое здравоохранение современ-

ных технологий первичной профилактики сердечно-со-

судистых заболеваний, мотивация населения к здоровому 

образу жизни, заботе о собственном здоровье, обеспечи-

вающие снижение заболеваемости артериальной гипер-

тензией, ишемической болезнью сердца, сосудистыми 

поражениями мозга, уровня инвалидности и смертно-

сти вследствие сердечно-сосудистых заболеваний, по-

вышение продолжительности и качества жизни населе-

ния Беларуси.

Возможности Центра позволяют проводить полноцен-

ное обследование и лечение кардиологических пациен-

тов в минимальные сроки. Ежегодно в РНПЦ «Кардиоло-

гия» проходят обследование и лечение около 6 тыс. чело-

век, консультации у кардиологов и кардиохирургов более 

35 тыс. человек. Ежегодно выполняется более 2,5 тыс. опе-

раций на сердце. В структуре операций: 40—45% — опера-

ции на открытом сердце, 20—25% — при нарушениях рит-

ма сердца, 15—20% — рентгенэндоваскулярные операции, 

10% — сосудистые операции.

За последние 5 лет РНПЦ «Кардиология» участвовал в 

реализации многих государственных научных, научно-тех-

нических и других программ. Например, Государственная 

научно-техническая программа «Новые методы оказания 

медицинской помощи» подпрограммы «Болезни системы 

кровообращения», «Хирургия», «Трансплантация клеток, 

тканей и органов», «Внутренние болезни»; Государствен-

ная программа научных исследований «Фундаменталь-

ные и прикладные науки — медицине»; Государственная 

программа «Инновационные биотехнологии»; Отраслевая 

научно-техническая программа «Медицинская эксперти-

за, реабилитация, качество оказания медицинской помо-

щи»; инновационные проекты; научно-исследовательские 

и опытно-конструкторские работы, направленные на обе-

спечение деятельности Министерства здравоохранения Ре-

спублики Беларусь; научно-исследовательские и опытно-

конструкторские работы, финансируемые Белорусским ре-

спубликанским фондом фундаментальных исследований; 

Национальная программа демографической безопасно-

сти на 2016—2020 гг.; Программа инновационного разви-

тия Республики Беларусь.

Центр являлся головной организацией-исполнителем 

подпрограммы «Болезни системы кровообращения» Госу-

дарственной научно-технической программы «Новые ме-

тоды оказания медицинской помощи».

Сотрудниками центра внедрена технология ортотопи-

ческой трансплантации сердца у пациентов с терминаль-

ными стадиями сердечной недостаточности различной эти-

ологии. С 2008 г. выполнено всего 319 трансплантаций 

сердца. В 2016 г. выполнены две комплексные трансплан-

тации сердце—легкие. Выживаемость после транспланта-

ции сердца: 1-й год — 89,4%, 2-й год — 76,2%, 3-й год — 

68,7%. Возвращение к труду — 60%.

За период с 2014 по 2018 г. получено 40 патентов на 

изобретения. Сделано 459 докладов на международных кон-

ференциях и съездах (за рубежом), сделано 618 докладов 

на международных конференциях (в Республике Беларусь). 

Достижения подпрограммы были представлены на 20 вы-

ставках с международным участием и 12 республиканско-

го уровня.

Центр удостоен престижных наград международного 

уровня за значительный вклад в развитие кардиологии и 

трансплантологии, разработку и использование современ-

ных медицинских технологий и методов диагностики и ле-

чения, а также Государственной премии Республики Бела-

русь «За разработку единичных клапанов сердца, внедре-

ние в медицинскую практику и организацию серийного 

производства» (Указ Президента Республики Беларусь от 

24 декабря 1996 г.); благодарности Государственного ко-

митета по науке и технологиям Республики Беларусь за ак-

тивное участие в развитии белорусско-китайского научно-

технического сотрудничества и в связи с 20-летием подпи-

сания Соглашения между Правительством Республики 

Беларусь и Правительством Китайской Народной Респу-

блики о научно-техническом сотрудничестве.

Большое значение в развитии кардиохирургической 

службы в Республике Беларусь играет создание в 2008 г. 

кафедры кардиохирургии БелМАПО. Кафедра располо-

жена на базе ГУ «Республиканский научно-практический 

центр “Кардиология”», заведующим кафедрой является д-р 

мед. наук, проф., академик НАН Беларуси Юрий Петрович 

Островский. На кафедре осуществляется подготовка спе-

циалистов по кардиохирургии, анастезиологии и реани-

мации, интервенционной кардиологии. Интеграция вра-

чей всех специальностей позволила широко внедрить са-

мые высокие передовые технологии и создать условия для 

трансплантации сердца.

Основными перспективными направлениями разви-

тия РНПЦ «Кардиология» и кардиологической службы 

республики являются: дальнейшее повышение качества 

и доступности кардиологической помощи; развитие про-

филактической кардиологии, разработка и осуществление 

профилактических мероприятий на популяционном уров-

не; ранняя диагностика заболеваний на стадии предболез-

ни, своевременное выявление факторов риска для здоро-

вья; дальнейшая разработка и внедрение новых техноло-

гий диагностики, лечения, профилактики и реабилитации 

пациентов с болезнями системы кровообращения; разви-

тие фундаментальной кардиологической науки; разработ-

ка новых высокотехнологичных методов интервенцион-

ного и хирургического лечения сердечно-сосудистых за-

болеваний, новых видов клапанных протезов, коррекции 

врожденных пороков сердца, новых методов реваскуля-

ризации миокарда; разработка новых технологий при ле-

чении терминальных стадий сердечной недостаточности: 

имплантации искусственных желудочков сердца различ-

ных моделей, создание «моста» перед трансплантацией 

сердца; трансплантация сердца; разработка современных 

методов в использовании гибридных технологий в кардио-

хирургии и сосудистой хирургии; внутрисосудистое лече-

ние патологии экстракраниального отдела брахиоцефаль-

ных артерий; проведение интервенционной транскатетер-

ной имплантации клапанов сердца; выполнение научных 

исследований и разработки в области информационных 

диагностических технологий на основе неинвазивных ме-

A.G. Mrochek
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тодов контроля, компьютерной техники и специализиро-

ванного программного обеспечения; создание импортоза-

мещающих изделий медицинского назначения; обмен опы-

том, подготовка и переподготовка кадров по кардиологии 

и кардиохирургии для внедрения разработанных высоко-

технологичных методов лечения; организация и обеспече-

ние телекоммуникационной связи ведущих кардиологиче-

ских центров государств.

12 декабря 1995 г. образовано Белорусское научное об-

щество кардиологов (БНОК). В его составе более 650 чле-

нов. Председатель общества — д-р мед. наук, проф., акаде-

мик НАН Беларуси А.Г. Мрочек, ответственный секре-

тарь — канд. мед. наук А.Р. Часнойть.

В 2011 г. в Республике Беларусь проведены II Евразий-

ский конгресс кардиологов и VI Национальный съезд кар-

диологов Республики Беларусь. В работе конгресса приня-

ли участие 700 официальных участников, в том числе 400 

участников из стран ближнего и дальнего зарубежья (Азер-

байджан, Армения, Россия, Казахстан, Киргизия, Туркме-

нистан, Узбекистан, Украина, Молдова, Германия, Гру-

зия, Литва, Латвия).

Высокий уровень мероприятий конгресса обеспечило 

участие в нем ведущих отечественных, российских и зару-

бежных ученых, клиницистов, талантливых педагогов, 

практиков и организаторов здравоохранения. На пленар-

ном заседании во время открытия конгресса с докладами 

выступили академик РАН и РАМН Е.И. Чазов и академик 

РАН и РАМН А.И. Мартынов (рис. 2, 3).
Доклады участников были посвящены эффективным 

методам профилактики и ранней диагностики сердечно-со-

судистых заболеваний, новым медицинским технологиям 

в кардиологии, современным подходам к терапии основ-

ных сердечно-сосудистых заболеваний, проблемам реаби-

литации сердечно-сосудистых заболеваний, совершенство-

ванию вопросов организации кардиологической службы. 

Состоялось два пленарных и 22 секционных заседания.

Акад. Е.И. Чазов стоял у истоков создания Евразий-

ского сообщества кардиологов. Важным событием стало 

подписание договора о сотрудничестве между Евразий-

ской ассоциацией кардиологов и Белорусским научным 

обществом кардиологов, которое состоялось на 2-м Бело-

русско-Российском саммите по артериальной гипертен-

зии 7 сентября 2018 г. в Минске. Саммит проходил в тес-

ном сотрудничестве специалистов Российского медицин-

ского общества по артериальной гипертонии, Белорусской 

лиги по борьбе с высоким артериальным давлением и Бе-

лорусского научного общества кардиологов.

Свои подписи под документом поставили акад. А.Г. Мро-

чек и И.Е. Чазова. Сотрудничество белорусских и российских 

коллег было заложено давно, теперь это закреплено юриди-

чески (рис. 4).
Договор нацелен на долгосрочное взаимодействие, 

сформирован план мероприятий на ближайшие 5 лет. Ос-

новные направления включают создание и реализацию 

совместных программ по профилактике, диагностике и 

лечению болезней системы кровообращения, организа-

цию международных научно-практических конферен-

ций, проведение исследований, написание совместных 

научных работ по эффективному лечению заболеваний 

сердечно-сосудистой системы, в которой отразится опыт 

ведущих кардиологов двух стран. В договоре также закре-

плены вопросы взаимной поддержки в области подготов-

ки и повышения квалификации практических врачей Ев-

разийского региона.

Рис. 2. Академик РАН Е.И. Чазов и белорусские ученые на от-
крытии конгресса.

Рис. 3. Академик РАН Е.И. Чазов и академик НАН Беларуси 
А.Г. Мрочек на открытии конгресса.

Рис. 4. Академик РАН И.Е. Чазова и академик НАН Беларуси 
А.Г. Мрочек на подписании договора о сотрудничестве.

А.Г. Мрочек и соавт.
Достижения Белорусской кардиологии
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В работе саммита приняли участие ведущие специали-

сты в области кардиологии Российской Федерации и Ре-

спублики Беларусь. На саммите представлены Европей-

ские рекомендации по артериальной гипертензии 2018, со-

временные стратегии лечения артериальной гипертензии, 

результаты исследования STEPS, сообщения о современ-

ных методах лечения и профилактики артериальной гипер-

тензии.

Среди российских докладчиков — почетный гость, 

президент Евразийской ассоциации кардиологов И.Е. Ча-

зова — академик РАН, директор НИИКК им. А.Л. Мяс-

никова НМИЦ кардиологии; проф. Ю.А. Карпов — д-р 

мед. наук, руководитель отдела ангиологии Националь-

ного медицинского исследовательского центра кардиоло-

гии, вице-президент Российского кардиологического об-

щества; О.Д. Остроумова — д-р мед. наук, профессор кафе-

дры факультетской терапии и профессиональных болезней 

МГМСУ им. А.И. Евдокимова.

Врачи центра являются действительными членами Ев-

ропейского общества кардиологов (ESC), Европейской ас-

социации ритма сердца (EHRA), Европейского общества 

кардиохирургов.

В 2008 г. вышел первый номер рецензируемого журна-

ла «Кардиология в Беларуси». Учредители: общественное 

объединение «Белорусское научное общество кардиоло-

гов», издательство «Профессиональные издания».

Созданные в Республике Беларусь кардиологическая 

и кардиохирургическая службы успешно работают и раз-

виваются. Отнесение их к приоритетным направлениям 

развития государственной системы здравоохранения явля-

ется предпосылкой и необходимым условием их дальней-

шего успешного совершенствования. Проводимые и пла-

нируемые научные исследования в области кардиологии и 

кардиохирургии также вселяют определенный оптимизм 

на будущее.

Поступила 06.02.19
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Феномены микрососудистого повреждения миокарда при первичном 
инфаркте миокарда с подъемом сегмента ST
Я.В. АЛЕКСЕЕВА1, Е.В. ВЫШЛОВ1,2, В.В. РЯБОВ1,2, О.В. МОЧУЛА1, В.Ю. УСОВ1, В.А. МАРКОВ1,2, 
Р.С. КАРПОВ1,2

1Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский медицинский центр Российской 
академии наук, Томск, Россия; 2ФГБОУ ВПО «Сибирский государственный медицинский университет» Минздрава РФ, Томск, 
Россия

В основе микрососудистого повреждения лежат два феномена: микроваскулярная обструкция (МВО) и геморрагическое про-
питывание миокарда (ГПМ). Распространенность данных феноменов изучена недостаточно. Цель исследования — оценить 
частоту развития феноменов микрососудистого повреждения миокарда у пациентов с первичным инфарктом миокарда (ИМ) 
с подъемом сегмента ST (ИМпST), используя магнитно-резонансную томографию (МРТ) сердца с контрастным усилением. 
Материал и методы. В исследование последовательно включены 47 пациентов с первичным ИМпST, поступивших в первые 
12 ч от начала заболевания. Критерии исключения: нестабильная гемодинамика, хроническая болезнь почек 4—5-й стадии 
(скорость клубочковой фильтрации менее 30 мл/мин), острые психические расстройства, тяжелая сопутствующая патология 
и противопоказания к выполнению МРТ миокарда. Всем пациентам была проведена реперфузионная терапия. На 2-е сутки 
после ИМ всем пациентам выполнено МРТ сердца с контрастированием гадолинийсодержащими препаратами. В Т2-режиме 
оценивали наличие феномена ГПМ. Для выявления МВО выполняли отсроченное контрастирование в режиме инверсия-вос-
становление с определением зон с гипоинтенсивным МР-сигналом. Результаты. У 33 (70,2%) пациентов с первичным ИМпST 
отмечено наличие феноменов микрососудистого повреждения. Сочетание МВО и ГПМ отмечено у 14 (29,8%) пациентов. 
При сравнении частоты встречаемости феноменов микрососудистого повреждения в зависимости от стратегии реперфузии 
комбинация феноменов чаще встречалась в группе первичного чрескожного вмешательства — ЧКВ (47% против 20%; 
p=0,03). Вывод. Феномены микрососудистого повреждения широко распространены с первичным ИМпST у обследованных 
пациентов. В группе первичного ЧКВ сочетание МВО с ГПМ развивается чаще, чем в группе фармакоинвазивной стратегии 
реперфузии.

Ключевые слова: инфаркт миокарда, ИМпST, микрососудистое повреждение, микроваскулярная обструкция, феномен 
no-reflow, геморрагическое пропитывание миокарда.

Phenomenons of microvascular injury in primary myocardial infarction with ST-segment elevation

YA.V. ALEXEEVA1, E.V. VYSHLOV1,2, V.V. RYABOV1,2, O.V. MOCHULA1, V.YU. USOV1, V.A. MARKOV1,2, R.S. KARPOV1,2

1Cardiology Research Institute, Tomsk National Research Medical Centre, Russian Academy of Sciences, 111 «А», Kievskaya str., Tomsk, 
634012, Russia; 2Siberian State Medical University Moskovsky trakt 2, Tomsk, 634050, Tomsk, Russia

Intramyocardial haemorrhage (IMH) and microvascular obstruction (MVO) or no-reflow phenomenon represent components of 
reperfusion injury. There’s not enough data on quota of these phenomena in patients with primary STEMI. Purpose — the purpose of 
the study was to evaluate the prevalence of IMH and MVO in patients with primary STEMI by CMR. Materials and methods. The study 
included 47 patients with primary STEMI in the first 12 hours after the onset of disease. Exclusion criteria: pulmonary edema, cardio-
genic shock, creatinine clearance <30 mL/min or dialysis, severe comorbidity, acute psychotic disorders and unability to undergo or 
contra-indications for cardiac magnetic resonance (CMR). CMR imaging was performed at 2 day post-STEMI in everybody. MVO was 
imaged using late gadolinium enhancement and T2-weighted CMR imaging for microvascular obstruction and IMH. Results. IMH and 
MVO were revealed in majority of the patients with primary STEMI (70.2%). The combination IMH with MVO were occurred in 14 
patients (29.8%): in group of pharmaco-invasive strategy — 6 patients (20%) and in group of primary PCI — 8 patients (47%). The 
combination of IMH with MVO was presented also significantly more frequently in group of primary PCI (p=0.03). Conclusion. IMH 
and MVO were common findings in patients with primary STEMI different reperfusion strategies. combination of IMH with MVO 
were occurred more frequently among patients treated with primary PCI.

Keywords: myocardial infarction, STEMI, microvascular injures, no-reflow phenomenon, intramyocardial haemorrhage.
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Достигнутый прогресс в лечении инфаркта миокарда 

(ИМ) привел к значимому снижению показателей смерт-

ности, вместе с тем увеличилось число пациентов с син-

дромом прогрессирующей сердечной недостаточности. 

Несмотря на выполнение реперфузионных мероприятий 

в рекомендованные сроки и назначение необходимой ме-

дикаментозной терапии, мы получаем разные клиниче-

ские исходы у пациентов с сопоставимыми данными при 

поступлении. В связи с этим сохраняет свою актуальность 

вопрос, почему при применении единой стратегии лече-

ния прогрессирование ремоделирования миокарда у раз-

ных пациентов протекает с разной скоростью и выражен-

ностью [1]. Проведенные исследования продемонстриро-

вали, что реперфузионная терапия способна приводить к 

эффекту, совершенно противоположному ожидаемому, вы-

зывая развитие реперфузионно/ишемического поврежде-

ния [2]. Одним из значимых компонентов реперфузионной 

травмы является поражение микроциркуляторного рус-

ла, состоящего из двух феноменов: микроваскулярной об-

струкции (МВО), также известной как феномен no-reflow, 

и геморрагического пропитывания миокарда (ГПМ) [3—5].

Длительное время изучение феноменов повреждения 

микроциркуляции было сопряжено с трудностями диагно-

стики. Если наличие феномена МВО оценивали, исполь-

зуя инвазивную коронарную ангиографию (КАГ), а также 

эхокардиографию с контрастированием, то феномен ГПМ 

определяли только по результатам аутопсии или в экспе-

рименте [5, 6]. В связи с чем было выполнено достаточно 

работ по изучению МВО [4], в то время как распространен-

ность ГПМ и его роль в процессах постинфарктного ремо-

делирования до последнего времени оставались неизучен-

ными [5]. Внедрение магнитно-резонансной томографии 

(МРТ) сердца с контрастным усилением у пациентов с ИМ 

привело к появлению нового инструмента диагностики фе-

номенов микрососудистого повреждения, позволяющего 

неинвазивно прижизненно визуализировать как МВО, так 

и ГПМ [7].

Цель исследования — оценить частоту развития фено-

менов микрососудистого повреждения миокарда у паци-

ентов с первичным ИМ с подъемом сегмента ST (ИМпST), 

используя МРТ сердца с контрастным усилением.

Материал и методы
Проведено проспективное открытое одноцентровое 

нерандомизированное контролируемое исследование. За 

период с 03.18 по 12.18 в исследование последовательно 

включены 47 пациентов с первичным ИМпST, поступив-

ших в НИИ кардиологии Томского НИМЦ в первые 12 ч 

от начала заболевания. У всех пациентов диагноз острого 

ИМ был подтвержден закономерным повышением кардио-

маркеров (КФК-МВ и тропонин I). Всем больным выпол-

нили КАГ и всем, кроме 1 пациента, — стентирование ко-

ронарных артерий: как первичное чрескожное вмешатель-

ство, ЧКВ, (n=17) или после тромболизиса (n=30). В анализ 

были включены значения кардиомаркеров на их «пике» 

(16—24 ч от начала заболевания). Критерии невключения: 

отказ пациента, повторный ИМ, выполнение ранее рева-

скуляризации коронарных артерий, нестабильная гемоди-

намика (Killip III—IV), острые психические расстройства, 

тяжелая сопутствующая патология и противопоказания к 

выполнению МРТ миокарда. Все пациенты перед вклю-

чением подписывали информированное добровольное со-

гласие. Протокол исследования был одобрен комитетом по 

биомедицинской этике НИИ кардиологии. Исследование 

зарегистрировано на ClinicalTrials.gov, идентификацион-

ный номер исследования NCT03677466.

На 2-е сутки после острого коронарного события всем 

обследуемым проводили МРТ сердца с парамагнитным 

контрастным усилением на томографе Toshiba Vantage 

Titan, с индукцией магнитного поля 1,5 T. МРТ выполня-

ли на основе базового кардиологического пакета Cardiac с 

получением изображений миокарда, синхронизированных 

с ЭКГ и дыханием. Для контрастного исследования был 

использован контрастный препарат на основе хелатов га-

долиния (Гадовист/Омнискан из расчета 0,1/0,2 мл на 1 кг 

массы тела). Протокол МРТ сердца включал: стандартные 

импульсные последовательности (ИП TSE T
2
-взвешенная 

последовательность «темная кровь», Т
1
-взвешенная после-

довательность с подавлением сигнала от жировой ткани) — 

по короткой оси в двухкамерной проекции; динамические 

последовательности (ИП GRE-SSFP «светлая кровь») — 

по короткой оси в двухкамерной проекции, по длинной 

оси в двух-, четырехкамерной проекции; МРТ с отсрочен-

ным контрастированием через 8—15 мин после внутривен-

ного введения контрастного препарата (ИП GRE IR с под-

бором времени инверсии, TSE T1) — по короткой оси в 

двухкамерной проекции, по длинной оси в двух-, четырех-

камерной проекции.

ИМ оценивали по следующим критериям: очаго-

вое или диффузное усиление интенсивности сигнала на 

 Т
2
-взвешенных изображениях, контрастирование миокарда 

в различной степени трансмуральности стенки левого же-

лудочка (ЛЖ), на изображениях в отсроченную фазу кон-

трастирования в последовательности «Inversion recovery». 

ГПМ визуализировалось как гипоинтенсивные участки на 

фоне миокарда с повышенной интенсивностью сигнала в 

 Т
2
-взве шенном режиме. Микроваскулярная обструкция 

определялась как гипоинтенсивные участки МР-сигнала 

в отсроченную фазу контрастирования в последователь-

ности «Inversion recovery». Объем поврежденного миокар-

да рассчитывали посегментарно, используя 17-сегментар-

ную модель, а также в процентом отношении к объему ЛЖ.

Статистическая обработка данных
Статистический анализ полученных данных проводи-

ли с использованием пакета программ Statistica 10. Полу-

ченные значения представлены в виде медианы (Ме) и 25 

и 75% процентилей (Q
25

; Q
75

). Статистическую значимость 

различий между двумя независимыми количественными 

переменными оценивали с помощью U критерия Манна—

Уитни. Для определения значимости различий при мно-

жественном сравнении применяли критерий Kruskal—Wal-
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lis. Статистическую значимость различий качественных 

признаков оценивали с помощью критерия χ2 Пирсона, 

F-критерия Фишера. Силу связи между изученными при-

знаками определяли с помощью корреляционного анали-

за по R. Spearman. Различия между группами считали ста-

тистически значимыми при уровне р<0,05.

Результаты
В зависимости от результатов МРТ сердца с контраст-

ным усилением пациенты были разделены на четыре груп-

пы по наличию феноменов МВО и ГПМ. В 1-ю группу 

вошли 14 (29,8%) пациентов, у которых отсутствовали фе-

номены микрососудистого повреждения. Во 2-ю группу 

включили 11 (23,4%) пациентов с повреждением микро-

циркуляции, представленным изолированным феноменом 

МВО. У 8 (17%) пациентов 3-й группы выявлен феномен 

ГПМ. В 4-ю группу вошли 14 (29,8%) пациентов с наличи-

ем сочетания МВО и ГПМ (рис. 1).
Клинико-анамнестические характеристики пациен-

тов, включенных в исследование в зависимости от нали-

Таблица 1. Клинико-анамнестические характеристики пациентов, включенных в исследование, в зависимости от наличия феноме-
нов микрососудистого повреждения

Характеристика

Отсутствие

феноменов

МВО и ГПМ

(1-я группа, n=14)

Изолированный

феномен МВО

(2-я группа, 

n=11)

Изолированный

феномен ГПМ

(3-я группа, n=8)

Сочетание феноменов 

микрососудистого

повреждения

(4-я группа, n=14)

Возраст, годы 59 (58—62) 59 (47—67) 65 (62—69) 62 (55—65)

Пол, м/ж 11/3 11/0 6/2 10/4

Рост, см 170 (163—180) 170 (169—176) 169 (167—170) 172 (167—175)

Масса тела, кг 78 (74—95) 80 (75—100) 71 (61,5—1,0) 81 (72—92)

Индекс массы тела, кг/м2 28 (23,5—32,1) 27,6 (25,1—34,6) 25,01 (21,5—29,05) 28,23 (26,7—31)

GRACE, % 2 (1—3) 2 (1—3) 4 (2—5,5) 2 (1—4)

Время боль—реперфузия, мин 130 (120—180) 210 (118—435) 100 (75—131,5) 148 (95—250)

Локализация ИМ, n (%)

передний 7 (50) 5 (45,5) 3 (37,5) 8 (57,1)

нижний 7 (50) 6 (54,5) 5 (62,5) 6 (42,9)

Гипертоническая болезнь, n (%) 14 (100) 11 (100) 8 (100) 13 (92,8)

Сахарный диабет, n (%) 1 (7,1) 2 (18,1) 1 (12,5) 4 (28,5)*

Холестерин, ммоль/л 4,9 (4,35—6,3) 4,94 (4,03—5,5) 4,9 (4,4—5,9) 5,7 (3,5—6,4)

КФК, ед/л 456 (342—1034) 1873 (926—3483)† 316 (205—1300) 767 (411—1470)

КФК-МВ, ед/л 69 (38—114) 166 (108—351)† 50,5 (25,6—138) 99 (55—389)

Тропонин-I, нг/мл 7,33 (2,44—34,7) 91,5 (25,5—99)† 18,04 (8,35—62,1) 43 (13,2—56,82)

Killip, n (%)

I 12 (85,7) 10 (90,9) 7 (87,5) 9 (64,3)

II 2 (14,3) 1 (9,1) 1 (12,5) 5 (35,7)

Кровоток по TIMI ≤1 до ЧКВ, n (%) — 5 (45,5) 2 (25) 2 (14,2)

No-reflow по КАГ после ЧКВ, n (%) — 1 (9,09) 1 (12,5) —

Объем поврежденной ткани по МРТ, % 12 (8—22) 15,5 (13—23,5) 17 (9—25) 21 (14—40)

Количество поврежденных сегментов по МТР 6 (4—7) 6 (4—7) 5 (3—7) 6 (4—8)

Индекс трансмуральности по МРТ, % 65 (45—70) 75 (75—75)† 60 (27—70) 50 (50—75)

Примечание. † — p<0,05 — различие между 1-й и 2-й группой (p=0,02); * — p<0,05 — различие между 4-й и 1-й группой (р=0,01).

Таблица 2. Распределение встречаемости феноменов микрососудистого повреждения в зависимости от способа реперфузии

Характеристика

Фармакоинвазивная стратегия 

(n=30)

Первичное чрескожное коронарное

вмешательство (n=17) р
абс. % абс. %

Изолированный феномен ГПМ (n=8) 6 20 2 11,8 0,82

Комбинация ГПМ с МВО (n=14) 6 20 8 47 0,03

Изолированный феномен МВО (n=1) 6 20 5 29,4 0,82 

Отсутствие феноменов микрососудистого

повреждения (n=14) 12 40 2 11,8 0,03

Отсутствие феноменов МВО и ГПМ

Микроваскулярная обструкция (МВО)

Геморрагическое пропитывание миокарда (ГПМ)

МВО + ГПМ

29,8%

23,4%

28,8%

17,0%

Рис. 1. Распространенность феноменов микрососудистого по-
вреждения у пациентов с первичным STEMI.
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чия феноменов микрососудистого повреждения, представ-

лены в табл. 1.

По основным представленным характеристикам раз-

личий между группами выявлено не было. Феномены ми-

кроциркуляторного повреждения регистрировались оди-

наково часто у пациентов разного возраста и пола. Отме-

чена явная тенденция к наличию более длительного 

периода ишемии в группе с изолированным феноменом 

МВО, чем в остальных группах (рис. 2). Число пациентов 

с передним и нижним ИМ было сопоставимым. При этом 

локализация индексного коронарного события не влияла 

на встречаемость феноменов микрососудистого поврежде-

ния — МВО, ГПМ и их сочетания обнаруживали с одина-

ковой частотой. Между отсутствием кровотока в инфаркт-

связанной коронарной артерии (ИСКА) до проведения 

ЧКВ, по данным КАГ с использованием классификации 

TIMI (0—1) и делением на группы в зависимости от встре-

чаемости феноменов повреждения микроциркуляции, раз-

личий не получено. Однако при объединении пациентов с 

наличием МВО и/или ГПМ в одну группу с последующим 

сравнением с группой пациентов с отсутствием феноменов 

повреждения микроциркуляции определяется статистиче-

ски значимое различие (табл. 2).
Анализ объема повреждения миокарда, выраженный 

в процентном отношении к объему ЛЖ, а также в количе-

стве пораженных сегментов, не показал различий между 

четырьмя группами. Однако отмечена тенденция к разви-

тию большего объема повреждения миокарда при наличии 

комбинации феноменов микрососудистого повреждения 

в сравнении с группой пациентов без МВО и ГПМ: 21% 

(14—40) против 12% (8—22); р
1—4

=0,08. У 42,8% пациентов 

с наличием феноменов микрососудистого повреждения 

определен индекс трансмуральности, равный 70% и более 

по данным МРТ, свидетельствующий о вовлечении в про-

цесс повреждения всей толщи миокарда. Выявлена зави-

симость между глубиной повреждения миокарда и нали-

чием МВО: 75% (75—75) против 65% (45—70); р
1—2

=0,02. 

Рис. 2. Время ишемии миокарда у пациентов с первичным ИМпST 
в зависимости от наличия феноменов микрососудистого повреж-
дения.
Данные представлены в виде медианы и межквартильного размаха.

Рис. 3. Значения кардиоспецифических ферментов (КФК, КФК-
МВ, тропонин-I) «на пике» у пациентов с первичным ИМпST в 
зависимости от наличия феноменов микрососудистого повреж-
дения.
Данные представлены в виде медианы и межквартильного размаха.
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Феномен МВО развивался только при трансмуральном по-

ражении.

Основываясь на проведении множественного сравне-

ния (рис. 3, а—в), последующий попарный анализ лабора-

торных показателей выявил значимое повышение КФК в 

группе с изолированной МВО по сравнению с группой с 

отсутствием феноменов микрососудистого повреждения: 

1873 (926—3483) против 456 (342—1034); р=0,009; КФК-МВ: 

166 (108—351) против 69 (38—114); р=0,008; тропонина-I: 

91,5 (25,5—99) против 7,33 (2,44—34,7); р=0,005 (см. табл. 2, 
рис. 4, а—в). У пациентов с сочетанием МВО и ГПМ бы-

ла выявлена тенденция к более выраженному повышению 

миокардиальных ферментов по сравнению с группой с от-

сутствием микрососудистого повреждения. Подобной за-

висимости между изолированным наличием ГПМ и мар-

керами некроза миокарда не получено.

Одной из задач исследования была оценка различий 

между частотой встречаемости феноменов микрососуди-

стого повреждения и выполненными стратегиями репер-

фузии. В связи с этим в зависимости от выбранной ре-

перфузионной тактики пациенты были разделены на две 

группы. Больным 1-й группы (n=30) проводили фармако-

инвазивную стратегию (ФИС). Во всех случаях тромболи-

тическую терапию (ТЛТ) осуществляли на догоспиталь-

ном этапе. В качестве тромболитика использовали следу-

ющие препараты: стрептокиназу применяли у 5 (16,7%) 

пациентов, альтеплазу — у 4 (13,3%) и тенектеплазу — у 

21 (70%). Пациентам 2-й группы (n=17) выполняли пер-

вичное ЧКВ. В этой группе только у 1 пациента был об-

наружен пограничный стеноз 60% в ИСКА, в связи с чем 

стентирования не выполняли, в остальных случаях бы-

ло проведено стентирование ИСКА. Всем пациентам на-

значали стандартную медикаментозную терапию соглас-

но клиническим рекомендациям по ведению пациентов 

с ИМпST [8].

Анализ распространенности феноменов микроваску-

лярного повреждения у пациентов с разными способами 

реперфузии представлен в табл. 2.

Изучение данных показало, что в группе первичного 

ЧКВ по сравнению с ФИС достоверно чаще выявлялось со-

четание феноменов МВО с ГПМ (47% против 20%; р=0,03). 

Напротив, в группе фармакоинвазивного подхода у боль-

шинства пациентов феномены микрососудистого повреж-

дения отсутствовали (40% против 11,7%; р=0,03). Часто-

та распространенности изолированного феномена МВО и 

ГПМ между группами не различалась.

Обсуждение
На сегодняшний день отсутствует единое мнение о 

частоте встречаемости феноменов микрососудистого по-

вреждения, так как отмечается выраженная вариабель-

ность значений по выявлению МВО и ГПМ от 5 до 80% [2]. 

Возможно, подобный разброс распространенности связан 

с применением различных методов визуализации. На се-

годняшний день МРТ сердца с контрастированием обла-

дает наибольшей чувствительностью к выявлению МВО, 

чем остальные методы [9]. Для ГПМ МРТ является един-

ственным прижизненно возможным способом, позволяю-

щим визуализировать данный феномен. Последние иссле-

дования описывают обнаружение как МВО, так и ГПМ у 

большинства пациентов с ИМ при использовании МРТ с 

контрастным усилением [10, 11]. В нашем исследовании 

феномены микрососудистого повреждения были визуали-

Рис. 4. Значения кардиоспецифических ферментов (КФК, КФК-
МВ, тропонин-I) «на пике» у пациентов с первичным ИМпST в 
зависимости от наличия феномена МВО.
Данные представлены в виде медианы и межквартильного размаха.
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зированы в 70,2% случаев, что подтверждает факт их широ-

кой распространенности у пациентов с ИМпST.

Анализ частоты встречаемости каждого из феноменов 

нарушения микроциркуляции показал, что феномен ГПМ 

(изолированный и в комбинации с МВО) был установлен в 

46,8% случаев, тогда как МВО (изолированный и в комби-

нации с МВО) несколько чаще — у 53,1% пациентов. Полу-

ченные результаты соответствуют проведенным исследова-

ниям. Так, в работе D. Carrick и соавт. [11] феномен ГПМ у 

пациентов с ИМ встречался у 43%, а МВО — у 57%. В дру-

гом исследовании (S. Kaul и соавт.) распространенность 

ГПМ составила 50%, а МВО была визуализирована в 66% 

случаев [4]. При этом описана взаимосвязь наличия МВО и 

ГПМ [2—4, 12]. По нашим данным, сочетание МВО и ГПМ 

встречалось часто — в 29,8% случаев, однако различия меж-

ду группами не были статистически значимыми.

Как и предполагалось, выявлена тенденция к повы-

шенному развитию феноменов повреждения микроцирку-

ляторного русла в зависимости от времени ишемии мио-

карда. Также обнаружена зависимость между отсутствием 

кровотока (TIMI 0—1) и появлением феноменов микросо-

судистого повреждения при анализе восстановления кро-

вотока по шкале TIMI в ИСКА. Учитывая, что одним из 

основных механизмов, лежащим в основе МВО и ГПМ, 

является длительность окклюзии ИСКА, закономерным 

является более выраженное повреждение миокарда у па-

циентов с сочетанием феноменов микрососудистого по-

вреждения. Представленный вывод подтверждает сравни-

тельный анализ между наличием нарушений микроцир-

куляции и повышением кардиоспецифических маркеров. 

Принимая во внимание полученные результаты, в очеред-

ной раз находит подтверждение основная парадигма неот-

ложной кардиологии «время—миокард».

Феномены микрососудистого повреждения наиболее 

исследованы у пациентов с первичной ангиопластикой. 

Упоминания о ТЛТ, в рамках новой концепции диагности-

ки МВО и ГПМ, встречаются в нескольких исследовани-

ях и на крайне малых выборках. Не проводилось изучения 

распространенности феноменов микрососудистого повреж-

дения с использованием МРТ в группе ФИС, а также от-

сутствуют данные о сравнении частоты встречаемости МВО 

и ГПМ при разных стратегиях реперфузии. Только в рабо-

те D. Carrick и соавт. [11] были включены 16 пациентов с 

ФИС, однако они вошли в общую группу пациентов, ко-

торым была проведена первичная ЧКВ.

Полученные результаты продемонстрировали более ча-

стую встречаемость сочетания МВО с ГПМ в группе пер-

вичного ЧКВ. У пациентов с ФИС, напротив, в большем 

проценте случаев феномены микрососудистого повреж-

дения отсутствовали. Распространенность изолирован-

ных феноменов МВО и ГПМ между группами была сопо-

ставима. Объяснить полученные данные возможно с пози-

ции патофизиологии феномена МВО. Вероятно, в момент 

выполнения реканализации ИСКА у всех пациентов с раз-

ной степенью выраженности развиваются фрагментация и 

дистальная эмболизация тромба. Проведенное ранее срав-

нение ФИС и первичного ЧКВ демонстрировало подоб-

ный результат. При сопоставлении групп по частоте раз-

вития феномена no-reflow значимо чаще данный феномен 

наблюдался в группе первичного ЧКВ (11,1%) по сравне-

нию с ФИС (1,2%), р<0,05 [13].

Принимая во внимание небольшую выборку, представ-

ляется интересным продолжить набор материала. Учиты-

вая полученную информацию, необходимо более деталь-

но проанализировать распространенность МВО и ГПМ в 

зависимости от стратегии восстановления кровотока. В 

перспективе выявление феноменов микрососудистого по-

вреждения, возможно, станет критерием эффективности 

реперфузионных мероприятий и прогностическим призна-

ком отдаленных результатов.

Выводы
1. По данным МРТ миокарда у пациентов с первичным 

ИМпST, феномены микрососудистого повреждения ши-

роко распространены и встречаются у 70,2% обследован-

ных пациентов.

2. Отмечена тенденция зависимости частоты развития 

изолированного феномена МВО и продолжительности ко-

ронарной окклюзии.

3. Частота развития феноменов микрососудистого по-

вреждения миокарда прямо коррелирует с повышением 

маркеров некроза миокарда (КФК, КФК-МВ, тропонин-I).

4. В группе первичного ЧКВ сочетание МВО с ГПМ 

развивается чаще, чем в группе фармакоинвазивной стра-

тегии реперфузии.
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Гендерные и этнические особенности распространенности ожирения 
среди жителей малых городов и сельской местности Кыргызской 
Республики (по данным исследования «Интерэпид»)
А.С. ДЖУМАГУЛОВА1, А.Г. ПОЛУПАНОВ1, А.Н. ХАЛМАТОВ1, А.Т. АЛТЫМЫШЕВА1, А.У. МАМАТОВ2, 
Т.А. РОМАНОВА1

1Национальный центр кардиологии и терапии им. акад. М. Миррахимова при Министерстве здравоохранения КР, Бишкек, 
Кыргызская Республика; 2Кыргызско-российский славянский университет им. Б.Н. Ельцина, Бишкек, Кыргызская Республика

Цель исследования — изучение распространенности избыточной массы тела и ожирения среди сельских жителей Кыргыз-
ской Республики с анализом гендерных и этнических особенностей. Материал и методы. Данное исследование было прове-
дено в рамках международного проекта «Интерэпид». Обследована представительная выборка населения северного региона 
Кыргызской Республики (n=1330) с откликом более 75%. Обследование включало опрос по специальной карте, состоящий из 
9 модулей на основе адаптированных международных методик, объективные измерения (артериальное давление, рост, масса 
тела, пульс) и лабораторные анализы (липидный спектр, сахар, креатинин). Для оценки распространенности факторов риска 
использованы стандартные эпидемиологические методы. Для оценки избыточной массы тела рассчитывали индекс Кетле: 
масса тела (кг)/рост (м)2. Наличие избыточной массы тела признавали при индексе массы тела (ИМТ) более 25 кг/м2, ожире-
ния — при ИМТ 30 кг/м2 и более. Абдоминальное ожирение диагностировали при окружности талии более 94 см у мужчин и 
более 80 см у женщин. Результаты. Распространенность ожирения в целом по группе составила 25,7% с преобладанием 
частоты его встречаемости у женщин (33,2% против 15,7%; р<0,001). Распространенность абдоминального ожирения соста-
вила 52,3%, при этом его частота также оказалась существенно выше у женщин по сравнению с мужчинами (68,2 и 31,0% 
соответственно; р<0,001). Выявлена линейная зависимость между частотой ожирения и возрастом как среди мужчин, так и 
женщин. Продемонстрированы этнические особенности в распространенности ожирения среди жителей республики. Пока-
зано, что кыргызы в целом существенно реже страдали ожирением, в том числе абдоминальным, чем русские респонденты 
(23,9% против 30,6%; p<0,01), что было характерно как для мужчин, так и женщин. Установлено, что ожирение наиболее 
тесно ассоциировано с наличием артериальной гипертензии (АГ), низким или средним уровнем образования, гиподинамией, 
а также такими компонентами метаболического синдрома, как гипертриглицеридемия и низкий уровень холестерина липо-
протеидов высокой плотности. Заключение. В Кыргызской Республике отмечается высокая распространенность ожирения, с 
преобладанием частоты его встречаемости среди женщин и русских респондентов. Наличие ожирения наиболее тесно ассо-
циировано с наличием АГ, низким или средним уровнем образования и гиподинамией. Существующее положение дел требует 
комплексного подхода, основой которого должна быть государственная политика по контролю популяционных значений 
массы тела, начиная с детского возраста, с вовлечением средств массовой информации, региональных властей и произво-
дителей пищевой промышленности.

Ключевые слова: ожирение, распространенность, гендерные и этнические особенности, факторы риска.

Gender and ethnic characteristics of the prevalence of obesity among residents of small towns 
and rural areas of the Kyrgyz Republic (according to the interepid study)

A.S. DZHUMAGULOVA1, A.G. POLUPANOV1, A.N. KHALMATOV1, A.T. ALTYMYSHEVA1, A.U. MAMATOV2, 
T.A. ROMANOVA1

1National Center of Cardiology and Internal Medicine named after academician M. Mirrakhimov (720040, 3, Togolok Moldo street, Bishkek, 
the Kyrgyz Republic); 2Kyrgyz-Russian Slavic University named after B.N. Yeltsin (720000, 44g, Kiev street, Bishkek, the Kyrgyz Republic)

Objectives — to study the prevalence of overweight and obesity among rural residents of the Kyrgyz Republic with an analysis of 
gender and ethnic characteristics. Material and methods. This study was conducted in the framework of the international project 
«Interepid». A representative sample of the population of the northern region of the Kyrgyz Republic (n=1330) with a response of 
more than 75% was surveyed. The survey included a poll on a special map, including 9 modules based on adapted international 
methods, objective measurements (blood pressure, height, weight, pulse) and laboratory tests (lipid profile, fasting glucose, creati-
nine). Standard epidemiological methods were used to estimate the prevalence of risk factors. The Quetelet Index was calculated to 
assess overweight: weight (kg)/height (m)2. The presence of overweight was recognized with a body mass index (BMI) of more than 
25 kg/m2, obesity — with a BMI of 30 kg/m2 and more. Abdominal obesity was diagnosed with a waist circumference of more than 
94 cm for men and more than 80 cm for women. Results. The prevalence of obesity in the group is 25.7% with the prevalence of its 
incidence for women (33.2% versus 15.7%; p<0.001). The prevalence of abdominal obesity is 52.3%, while its frequency was also 
higher for women compared to men (68.2% and 31.0%, respectively; p<0.001). A linear relationship was found between the fre-
quency of obesity and age, both among men and women. Ethnic features in the prevalence of obesity among residents of the republic 
are highlighted. It is shown that Kyrgyz respondents suffer from obesity substantially less than Russian respondents (23.9% versus 
30.6%, respectively, p<0.01), which was typical for both men and women. It has been established that obesity is closely associated 
with arterial hypertension, low or medium level of education, hypodynamia, and such components of metabolic syndrome as hyper-



62 КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК, 2, 2019
www.cardioweb.ru

Одними из самых серьезных проблем общественного 

здравоохранения в XXI веке во многих странах мира ста-

новятся ожирение и ассоциированные с ним сердечно-со-

судистые и онкологические заболевания, метаболические 

нарушения, а также почечная недостаточность. В 2010 г., 

по оценкам экспертов, избыточная масса тела и ожирение 

уже стали причиной 3,4 млн смертей, 3,9% потерянных лет 

жизни и 3,8% лет жизни с поправкой на инвалидность 

(DALY) во всем мире [1]. По прогнозам, в 2020 г. 5 млн 

смертей будут связаны с ожирением и избыточной массой 

тела [2]. Исследования в США показали, что безудержный 

рост ожирения вполне может привести к будущему сниже-

нию ожидаемой продолжительности жизни [3].

Согласно данным ВОЗ, во всем мире доля взрослых с 

индексом массы тела (ИМТ) 25 кг/м2 или выше увеличи-

лась с 28,8% в 1980 г. до 36,9% в 2013 г. для мужчин и с 29,8 

до 38,0% для женщин. Увеличение наблюдалось как в раз-

витых, так и в развивающихся странах. В развитых странах 

наблюдается значительное увеличение распространенно-

сти среди детей и подростков: в 2013 г. 23,8% мальчиков и 

22,6% девочек имели избыточную массу тела или ожире-

ние. Распространенность избыточной массы тела и ожире-

ния также растет среди детей и подростков в развивающих-

ся странах, увеличившись с 8,1 до 12,9% в 2013 г. среди 

мальчиков и с 8,4 до 13,4% среди девочек [4]. S. Souza и со-

авт. [5] отмечают, что в 50% стран мира распространен-

ность ожирения среди взрослых превышает 20%. Кроме то-

го, анализ распределения распространенности ожирения 

по странам продемонстрировал более низкий уровень ожи-

рения среди взрослых в странах Азии и Африки. Между 

тем, более высокие значения были обнаружены в странах 

Северной и Южной Америки и Европы [5].

Государства-члены Всемирной организации здравоох-

ранения приняли добровольную цель — остановить рост 

ожирения к 2025 г. [6]. При этом многие авторы подчерки-

вают необходимость регулярного мониторинга изменений 

избыточной массы тела и распространенности ожирения 

в различных странах среди всех групп населения [7, 8]. 

В Кыргызской Республике распространенность ожирения 

изучали в рамках Всесоюзной программы «Эпидемиоло-

гия ишемической болезни сердца и атеросклероза в раз-

личных регионах страны». При этом было показано, что 

частота избыточной массы тела и ожирения прогрессивно 

увеличивалась с возрастом и достигала 16,5% у коренного 

населения и 20,5% у некоренных жителей [9]. Последние 

исследования по оценке частоты ожирения в нашей респу-

блике относятся к 2005—2007 гг. [10, 11].

Цель исследования — изучение распространенности 

избыточной массы тела и ожирения среди сельских жите-

лей Кыргызской Республики с анализом ее гендерных и эт-

нических особенностей.

Материал и методы
Данное исследование было проведено в рамках меж-

дународного проекта «Интерэпид», проведенного в 2012 г. 

Это одномоментное эпидемиологическое исследование 

распространенности основных хронических неинфекци-

онных заболеваний и их факторов риска среди жителей ма-

лых городов и сельской местности нескольких стран, вы-

полняемое по единому протоколу.

На первом этапе исследования, на основании изби-

рательных списков жителей двух населенных пунктов 

Кыргызстана — малого города и села, была сформирова-

на случайная выборка, включавшая 1774 человека, репре-

зентативная по половозрастному составу населения. Обсле-

дованы 1330 человек, включенных в выборку, что составило 

75% от общей численности выборки. Большинство обсле-

дованных нами лиц были кыргызы — 753 (56,6%) челове-

ка, русских — 477 (35,9%) человек. На долю остальных на-

циональностей (казахи, немцы, корейцы, дунгане, татары, 

узбеки, уйгуры, украинцы, грузины, армяне, азербайджан-

цы, белорусы) приходилось 7,5%.

Обследование включало опрос по специальной карте, 

объективные измерения (артериальное давление — АД, 

рост, масса тела, пульс) и лабораторные анализы. «Карта 

профилактического обследования», разработанная Госу-

дарственным научно-исследовательским центром профи-

лактической медицины (Москва, Россия), включала 9 бло-

ков информации, в том числе паспортную часть, вопросы 

по семейному и личному анамнезу, наличию факторов ри-

ска, включая данные по обращаемости за медицинской по-

мощью, и нетрудоспособности, объективные данные, а так-

же вопросники: Роузе, на наличие симптомов сердечной 

недостаточности, вопросник на уровень стресса (L. Reed-

er, 1973), вопросник по качеству жизни, а также госпиталь-

ную шкалу тревоги и депрессии HADS.

АД измеряли на обеих руках по методу Короткова с по-

мощью анеироидного сфигмоманометра в положении ис-

пытуемого сидя, придерживаясь общепринятых правил из-

triglyceridemia and low levels of HDL-C. Conclusion. The Kyrgyz Republic has a high prevalence of obesity, a frequency of occur-
rence among women and russian respondents. The presence of obesity is most associated with the presence of hypertension, low or 
medium level of education and hypodynamics. The current state of affairs requires an integrated approach, and it is necessary that 
government policies control of population body weight, starting from childhood, with the involvement of mass media, regional 
authorities and food producers

Keywords: obesity, prevalence, gender and ethnic characteristics, risk factors.
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мерения давления (ВОЗ, 1986). Критериями артериальной 

гипертензии (АГ) служили: систолическое АД — 140 мм 

рт.ст. и выше и/или диастолическое АД — 90 мм рт.ст. и 

выше. При выявлении повышенного АД пациента осма-

тривали повторно через 2—3 дня.

АГ определяли по критериям повышенного АД или при 

нормальном уровне АД на фоне приема антигипертензив-

ных препаратов.

Отягощенная наследственность признавалась при на-

личии АГ, сахарного диабета и атеросклеротических забо-

леваний у родственников первой линии родства: у женщин 

в возрасте до 65 лет, у мужчин в возрасте до 55 лет.

Для оценки избыточной массы тела проводили изме-

рение роста с помощью ростомера с точностью до 1 см и 

взвешивание на напольных медицинских весах с точностью 

до 100 г. Рассчитывали индекс Кетле: масса тела (кг)/рост 

(м)2. Наличие избыточной массы тела признавали при ИМТ 

>25 кг/м2, ожирения — при ИМТ 30 кг/м2 и более. Для вы-

явления лиц с абдоминальным ожирением измеряли окруж-

ность талии с точностью до 0,5 см на уровне середины рас-

стояния между реберной дугой и гребнем подвздошной ко-

сти. При окружности талии более 94 см у мужчин и более 

80 см у женщин диагностировали абдоминальное ожирение.

Низкую физическую активность признавали при си-

дении на работе 5 ч и более при отсутствии активного до-

суга (ходьба или занятия физическими упражнениями 30—

40 мин в день не менее 4—5 раз в неделю).

Курение признавали в случае выкуривания в течение 

суток хотя бы одной сигареты (а также курение в анамне-

зе). Кроме того, оценивали наличие факта пассивного ку-

рения.

Под чрезмерным употреблением алкоголя принимали 

употребление в день более 30 мл этанола для мужчин и бо-

лее 15 мл для женщин.

Кровь для исследования брали из локтевой вены в по-

ложении сидя утром натощак после 12-часового ночного 

перерыва в приеме пищи. Содержание сахара, общего хо-

лестерина (ОХС), триглицеридов (ТГ) и холестерина ли-

попротеинов высокой плотности (ЛПВП) определяли на 

биохимическом автоанализаторе Sinhron CX4-DELTA фир-

мы «Beckman» (США). Концентрацию холестерина липо-

протеинов низкой плотности (ЛПНП) вычисляли по фор-

муле W. Friedewald (1972): ЛПНП=ОХС–(ТГ/2,2)–ЛПВП. 

Уровень не-ЛПВП ХС вычисляли по формуле: не-ЛПВП 

ХС=ОХС–ЛПВП ХС. Также определяли индекс атероген-

ности =ОХС/ЛПВП ХС.

Наличие гиперхолестеринемии признавали при уров-

не ОХС 5,0 ммоль/л и выше, гипертриглицеридемии — 

при уровне ТГ 1,7 ммоль/л и выше. Повышение ХС ЛПНП 

считали при его уровне выше 3,0 ммоль/л, снижение ХС 

ЛПВП — при его уровне менее 1,29 ммоль/л у женщин и 

менее 1,03 ммоль/л у мужчин.

Исследование было выполнено в соответствии со стан-

дартами надлежащей клинической практики (Good Clini-

cal Practice) и принципами Хельсинкской декларации. Про-

токол исследования был одобрен Этическими комитетами 

всех участвующих клинических центров. До включения в 

исследование у всех участников было получено письмен-

ное информированное согласие.

Статистическую обработку полученных данных прово-

дили при помощи программ SPSS, BIOSTAT и статистиче-

ской среды R (www.r-project.org). Достоверность различий 

между группами определяли с помощью непараметриче-

ского критерия Z, критерия Манна—Уитни, а также пара-

метрического t-критерия Стьюдента. Для оценки прогно-

стической значимости ряда факторов в распространенно-

сти ожирения применяли метод логистической регрессии 

с вычислением отношения шансов (ОШ) и 95% довери-

тельного интервала (ДИ). Различия считали достоверны-

ми при p<0,05.

Результаты
Распространенность ожирения среди жителей 
Кыргызской Республики

Согласно нашим данным в обследованной выборке ре-

гистрировалась высокая частота нарушений жирового об-

мена. Так, избыточную массу тела (ИМТ=25,0—29,9 кг/м2) 

имели 409 (30,8%) респондентов, и еще 342 (25,7%) обсле-

дованных страдали ожирением. Таким образом, наруше-

ния жирового обмена были выявлены нами у 56,5% респон-

дентов (табл. 1).
Обращает на себя внимание тот факт, что частота ожи-

рения у женщин более чем в 2 раза превышает значения 

аналогичного показателя у мужчин (33,2% против 15,7%; 

р<0,001). Следует отметить, что высокие степени ожире-

ния (ИМТ>35 кг/м2) зарегистрированы почти исключи-

тельно у женщин (см. табл. 1). Распространенность абдо-

минального ожирения оказалась еще выше и в среднем по 

группе составила 52,3%, при этом его частота также оказа-

лась существенно выше у женщин по сравнению с мужчи-

нами (68,2 и 31,0% соответственно; р<0,001).

Половозрастная динамика распространенности 
ожирения среди жителей Кыргызской Республики

Частота встречаемости ожирения с учетом возраста и 

пола представлена на рис. 1. Как видно, распространен-

ность ожирения прогрессивно нарастала с увеличением воз-

раста. Так, если частота ожирения в возрасте до 30 лет со-

ставляла 4,0%, то в возрастной период 30—39 лет — 15,8%, 

Таблица 1. Распространенность избыточной массы тела и ожирения среди обследованной популяции

Показатель
Всего Мужчины Женщины

р
абс. % абс. % абс. %

ИзМТ 409 30,8 185 32,6 224 29,4 нз

Ожирение: 342 25,7 89 15,7 253 33,2 <0,001

1-я степень 225 16,9 76 13,4 149 19,5 <0,01

2-я степень 80 6,0 9 1,6 71 9,3 <0,001

3-я степень 37 2,8 4 0,7 33 4,3 <0,001

АО 696 52,3 176 31,0 520 68,2 <0,001

Примечание. Здесь и в табл. 2: ИзМТ — избыточная масса тела; АО — абдоминальное ожирение; р — достоверность различий между группами; нз — раз-

личия незначимы.

A.S. Dzhumagulova et al.
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40—49 лет — 28,4%, 50—59 лет — 40,0%, а после 60-лет-

него возраста — 49,1%. Данную закономерность про-

слеживали как у мужчин, так и у женщин. Ассоциация 

ИМТ с возрастом описывалась следующими зависимо-

стями: для общей популяции: ИМТ=19,04+0,14·возраст, 

для мужчин: ИМТ=20,0+0,14·возраст, для женщин: 

ИМТ=18,7+0,21·возраст. Из представленных формул вид-

но, что коэффициент β оказался большим для женщин, чем 

для мужчин, что свидетельствует о преобладающем влиянии 

возраста на развитие ожирения у женщин, чем у мужчин.

Аналогичная ситуация отмечена в отношении рас-

пространенности абдоминального ожирения. На рис. 2 

показано, что в среднем по группе имела место линей-

ная зависимость между возрастом и частотой абдоминаль-

ного ожирения. Лишь у мужчин старшей возрастной груп-

пы (старше 60 лет) отмечена тенденция к снижению рас-

пространенности АО с 54,0 до 47,1%. Зависимость объема 

талии (т.е. частоты АО) в исследуемой выборке описы-

валась следующими формулами: для всей популяции — 

ОТ=65+0,5·возраст; для мужчин: ОТ=67,3+0,48·возраст; 

для женщин: ОТ=63,7+0,53·возраст, т.е. взаимосвязь ОТ 

и возраста в большей степени проявлялась у женщин, чем 

у мужчин.

Этнические различия распространенности ожирения 
среди жителей Кыргызской Республики

Нами были выявлены этнические особенности в рас-

пространенности ожирения среди жителей республики. 

Так, кыргызы в целом существенно реже страдали ожире-

нием, чем русские респонденты (23,9% против 30,6% со-
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Рис. 1. Частота встречаемости ожирения с учетом пола и возраста.
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Рис. 2. Частота встречаемости абдоминального ожирения с учетом пола и возраста.
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ответственно; p<0,01). На рис. 3 показано, что сходная си-

туация прослеживалась и в отношении абдоминального 

ожирения, частота которого среди кыргызов составляла 

48,5%, что было значимо ниже в сравнении с аналогичным 

показателем в русской этнической группе (58,7%, p<0,001).

Выявленная нами закономерность была характерна как 

для мужчин, так и для женщин. Так, распространенность 

ожирения среди мужчин-кыргызов составила 13,8%, что 

было существенно ниже в сравнении с русской группой 

(21,2%; p<0,05). Кроме того, у мужчин-кыргызов отмеча-

лась выраженная тенденция к уменьшению частоты и вы-

раженности абдоминального ожирения по сравнению с 

русскими мужчинами (29,8 и 33,5% соответственно). Ча-

стота выявления ожирения среди женщин-кыргызок со-

ставила 31,8%, среди русских респонденток — 36,6%, аб-

доминального ожирения — 63,2 и 74,6% соответственно 

(p<0,001) (табл. 2).

Факторы, ассоциированные с наличием ожирения 
среди жителей Кыргызской Республики

Для детального анализа ассоциации ожирения с детер-

минантами его развития нами была построена многофак-

торная модель отдельно для мужчин и женщин. Анализи-

ровали наличие любого типа ожирения (по ИМТ и абдо-

минального).

Как следует из данных табл. 3, нами были выявлены 

определенные гендерные различия факторов риска и со-

циально-демографических параметров, ассоциированных 

с ожирением. Так, у мужчин наиболее значимые ассоциа-

ции с наличием ожирения продемонстрировали: наличие 

АГ (ОШ — 3,62 (1,96—6,69)), гиподинамия (ОШ — 2,85 

(1,43—5,69)) и уровень образования (ОШ — 2,73 (1,48—

5,03)). Кроме того, выявлена связь с возрастом и уровнем 

ТГ в крови. Высокий уровень ХС ЛПВП и статус курения, 

напротив, демонстрировали негативную взаимосвязь с на-

личием ожирения (см. табл. 3).
У женщин выявлена наиболее тесная взаимосвязь ожи-

рения и уровня ТГ, наличия АГ и образования. Кроме то-

го, наблюдали ассоциацию ожирения с возрастом и нали-

чием депрессии. В то же время высокий уровень ХС ЛПВП 

негативно коррелировал с наличием ожирения (см. табл. 3).

Обсуждение
По данным Европейского общества кардиологов, избы-

точная масса тела (ИМТ ≥25) отмечается у половины взрос-

лого населения Европейского региона, т.е. у каждого второ-

го, а ожирение (ИМТ ≥30) — у третьей части взрослого на-

селения [12—14]. Исследования, выполненные в нашей 

республике в 80—90-е годы прошлого столетия, свидетель-

ствуют о более низкой частоте нарушений жирового обме-

на. Так, в исследовании М.М. Миррахимова и Т.С. Мейма-

налиева [9] распространенность избыточной массы тела со-

ставила 16,3%. К.А. Айтбаев и соавт. [15] приводят сходные 
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Рис. 3. Распространенность нарушений жирового обмена среди 
русских и кыргызов в обследованной популяции.

Таблица 2. Этнические различия в распространенности нарушений жирового обмена среди жителей Кыргызской Республики с уче-
том пола

Показатель
Мужчины Женщины

кыргызы русские р кыргызы русские р
n 326 179 — 418 284 —

ИзМТ, % 33,4 29,1 нз 29,2 29,6 нз

Ожирение, % 13,8 21,2 <0,05 31,8 36,6 нз

АО, % 29,8 33,5 нз 63,2 74,6 <0,05

Таблица 3. Факторы, ассоциированные с наличием ожирения среди мужчин и женщин (логистический регрессионный анализ)

Параметр
Мужчины Женщины

ОШ, 95% ДИ р ОШ, 95% ДИ р
Возраст 1,05 (1,02—1,08) <0,001 1,05 (1,04—1,09) <0,001

Гиподинамия 2,85 (1,43—5,69) <0,01 — нз

ЛПВП 0,18 (0,04—0,78) <0,025 0,21 (0,09—0,47) <0,001

ТГ 1,97 (1,35—2,90) <0,001 1,72 (1,09—2,72) <0,025

Депрессия — нз 1,07 (1,01—1,14) <0,025

Курение 0,37 (0,21—0,68) <0,001 — нз

Наличие АГ 3,62 (1,96—6,69) <0,001 1,66 (1,05—2,650 <0,025

Образование среднее и ниже среднего 2,73 (1,48—5,03) <0,001 1,55 (1,03—2,34) <0,05

Примечание. р — достоверность различий; нз — различия незначимы.

A.S. Dzhumagulova et al.
Epidemiology of obesity in the Kyrgyz Republic
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данные о частоте ожирения, которая составляла в упомяну-

том исследовании 17,3%. Т.А. Романова и соавт. [11] при из-

учении распространенности сердечно-сосудистых факторов 

риска среди сельских жителей Кыргызстана выявили нару-

шения жирового обмена (ИМТ ≥30) в 19,6% случаев, в том 

числе у 10,8% мужчин и 24,8% женщин.

В нашем исследовании выявлена существенно боль-

шая частота избыточной массы тела и ожирения, состав-

ляющая 30,8 и 25,7% соответственно, т.е. за последние го-

ды отмечается рост распространенности нарушений жиро-

вого обмена на 30—40%. Данное обстоятельство связано с 

увеличением калорийности потребляемой пищи и одно-

временным снижением уровня физической активности. 

Как и в предыдущих исследованиях [9, 15], нами выявле-

на большая частота ожирения среди женщин. Частота ожи-

рения и избыточная масса тела закономерно нарастали с 

возрастом, о чем свидетельствуют и другие авторы [12, 16].

Известно, что наиболее неблагоприятным для здоро-

вья является абдоминальное ожирение, при котором жир 

откладывается между внутренними органами в области та-

лии. Нами продемонстрирована его высокая частота сре-

ди жителей нашей республики, которая достигает 31,0% у 

мужчин и 68,2% у женщин, причем распространенность 

абдоминального ожирения в старших возрастных группах 

достигает 90%.

Вывод
Выявлены этнические различия в распространенности 

нарушений жирового обмена среди жителей республики. 

В частности, русские респонденты демонстрировали боль-

шую частоту ожирения, в том числе абдоминального, в 

сравнении с коренными жителями, причем выявленная за-

кономерность прослеживалась как среди мужчин, так и 

среди женщин.

Проведенный нами анализ показал, что ожирение наи-

более тесно ассоциировано с наличием АГ, низким или 

средним уровнем образования, а также такими компонен-

тами метаболического синдрома, как гипертриглицериде-

мия и низкий уровень ХС ЛПВП. Сходные сведения были 

получены Ю.А. Балановой и соавт. [16], которые при ана-

лизе данных исследования ЭССЕ-РФ выявили значимые 

ассоциации ожирения с АГ, злоупотреблением алкоголя и 

гипертриглицеридемией.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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1. Редакционная этика и конфликт интересов. Ориги-

нальная статья должна иметь визу руководителя и сопро-

вождаться официальным направлением от учреждения, в 

котором выполнена работа.

Статья должна быть подписана всеми авторами. Нельзя 

направлять в редакцию работы, опубликованные или ра-

нее направленные для публикации в иных изданиях.

При представлении рукописи авторы несут ответствен-

ность за раскрытие своих финансовых и других конфликт-

ных интересов, способных оказать влияние на их работу.

При наличии спонсоров авторы должны указать их 

роль в определении структуры исследования, сборе, ана-

лизе и интерпретации данных, а также принятии решения 

опубликовать полученные результаты. Если источники фи-

нансирования не участвовали в подобных действиях, это 

также следует отметить в прилагаемом бланке направле-

ния.

Информированное согласие. Запрещается публиковать 

любую информацию, позволяющую идентифицировать 

больного (указывать его имя, инициалы, номера историй 

болезни на фотографиях при составлении письменных опи-

саний и родословных), за исключением тех случаев, когда 

она представляет большую научную ценность и больной 

(его родители или опекуны) дал (дали) на это информиро-

ванное письменное согласие. При получении согласия об 

этом следует сообщать в публикуемой статье.

Права человека и животных. Если в статье имеется опи-

сание экспериментов на человеке, необходимо указать, со-

ответствовали ли они этическим стандартам Комитета по 

экспериментам на человеке (входящего в состав учрежде-

ния, в котором выполнялась работа, или регионального) 

или Хельсинкской декларации 1975 г. и ее пересмотренно-

го варианта 2000 г.

При изложении экспериментов на животных следует 

указать, соответствовало ли содержание и использование 

лабораторных животных правилам, принятым в учрежде-

нии, рекомендациям национального совета по исследова-

ниям, национальным законам.

Автор несет ответственность за правильность библиогра-
фических данных. 

2. Редакция оставляет за собой право сокращать и ре-

дактировать принятые работы. Датой регистрации статьи 

считается время поступления окончательного (перерабо-

танного в соответствии с замечаниями редколлегии или ре-

цензента) варианта статьи.

3. Плата за публикацию рукописей не взимается.
4. Отправка статей осуществляется через сайт элек-

тронной редакции https://www.cochrane.ru. Для отправки 

статьи через электронную редакцию требуется подготовить 

следующие файлы:

— весь текстовой материал статьи (рисунки и таблицы 

с подписями, сведения о каждом авторе, участие авторов) 

одним файлом в формате Microsoft Word (файл doc, docx, 

rtf);

— рисунки отдельными файлами (все рисунки одной 

архивной папкой zip или rar);

— отсканированную форму направления с визой руко-

водителя (файл pdf).

Перед отправкой статьи в связи с необходимостью сбо-

ра полных и корректных метаданных:

1) Обязательно указывать идентификатор ORCID для 

автора, который подает статью, и желательно — для каж-

дого автора статьи.

2) Верификация англоязычных названий учреждений. 

Для корректности предоставляемых сведений рекоменду-

ем авторам проверять англоязычное написание названия 

учреждения на сайте https://grid.ac

5. Требования к рисункам. Иллюстрации в тексте долж-

ны быть пронумерованы и иметь подрисуночные подписи. 

В тексте на рисунки должны быть ссылки. Нумерация ри-

сунков сквозная. Рисунки прикладываются отдельными 

файлами в формате TIFF, JPEG или PNG. Иллюстрации, 

созданные или обработанные средствами Microsoft Office 

(в программах WORD, POWER POINT), прикладываются 

файлом соответствующего формата (файлы doc, docx, ppt). 

Каждый файл назван по номеру рисунка (например: Рис. 1, 

Рис. 2a, Рис. 2б и т.д.). Для отправки через систему элек-

тронной редакции все файлы рисунков объединяются в од-

ну архивную папку zip или rar.

Кроме этого, подписи к рисункам и фотографиям 

группируются вместе в конце статьи. Каждый рисунок 

должен иметь общий заголовок и расшифровку всех со-

кращений. Недопустимо нанесение средствами MS WORD 

каких-либо элементов поверх вставленного в файл руко-

писи рисунка (стрелки, подписи) ввиду большого риска 

их потери на этапах редактирования и верстки. В подпи-

ПРАВИЛА 
ПОДГОТОВКИ СТАТЕЙ ДЛЯ ПУБЛИКАЦИИ В ЖУРНАЛЕ 

«КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК»
Полную версию правил для авторов с примерами оформления списка литературы можно найти по адресу:

https://www.cochrane.ru/

Журнал «Кардиологический вестник» входит в Перечень ведущих российских рецензируемых научных журналов, 
рекомендованных ВАК Министерства науки и высшего образования Российской Федерации для опубликования ос-
новных научных результатов диссертаций на соискание ученых степеней доктора и кандидата наук, а также в между-
народные информационные системы и базы данных, в соответствии с требованиями которых авторы должны соблю-
дать следующие правила.
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сях к графикам указываются обозначения по осям абсцисс 

и ординат и единицы измерения, приводятся пояснения 

по каждой кривой. В подписях к микрофотографиям ука-

зываются метод окраски и увеличение. Все иллюстрации 

должны быть высокого качества. Фотографии должны 

иметь достаточное разрешение(>300 dpi), а цифровые и 

буквенные обозначения должны хорошо читаться при том 

размере, в котором иллюстрация будет напечатана в жур-

нале. Если в рукописи приводятся рисунки, ранее опуб-

ликованные в других изданиях (даже если их элементы 

переведены с иностранного на русский язык), автор обя-

зан предоставить в редакцию разрешение правообладате-

ля на публикацию данного изображения в журнале «Кар-

диологический вестник», в противном случае это будет 

считаться плагиатом.

6. Требования к тексту статьи. Статья должна быть на-

печатана шрифтом Times New Roman, размер шрифта 14, 

с 1,5 интервалом между строками, все поля, кроме левого, 

шириной 2 см, левое поле — 3 см. Все страницы должны 

быть пронумерованы. Автоматический перенос слов ис-

пользовать нельзя.

Объем статей не должен превышать 18 страниц (вклю-

чая иллюстрации, таблицы, резюме и список литературы), 

рецензий и информационных сообщений — 3 страниц.

Титульный лист должен содержать: 1) название статьи; 

2) инициалы и фамилии авторов; 3) полное наименование 

учреждения, в котором работает автор, в именительном па-

деже с обязательным указанием статуса организации (аб-

бревиатура перед названием) и ведомственной принадлеж-

ности; 4) полный адрес учреждения, город, почтовый ин-

декс, страну; 5) колонтитул (сокращенный заголовок) для 

помещения вверху страниц в журнале.

Данный блок информации должен быть представлен 

как на русском, так и на английском языке. Фамилии ав-

торов рекомендуется транслитерировать так же, как в пре-

дыдущих публикациях или по системе BSI (British 

Standards Institution). На отдельной странице указывают-

ся дополнительные сведения о каждом авторе, необходи-

мые для обработки журнала в Российском индексе науч-

ного цитирования: Ф.И.О. полностью на русском языке 

и в транслитерации, e-mail, почтовый адрес организации 

для контактов с авторами статьи (можно один на всех ав-

торов). Для корреспонденции указать координаты ответ-

ственного автора (звание, должность, место работы, адрес 

электронной почты; номер мобильного телефона для ре-

дакции).

Дальнейший план построения оригинальных статей 

должен быть следующим: 1) резюме (250—300 слов, на рус-

ском и английском языках); 2) ключевые слова (3—10 слов, 

на русском и английском языках); 3) краткое введение, от-

ражающее состояние вопроса к моменту написания статьи; 

4) цель настоящего исследования; 5) материал и методы; 

6) результаты; 7) обсуждение; 8) выводы по пунктам или 

заключение; 9) список литературы. Рукопись может сопро-

вождать словарь терминов (неясных, способных вызвать у 

читателя затруднения при прочтении).

Помимо общепринятых сокращений единиц измерения, 
физических, химических и математических величин и тер-
минов (например, ДНК), допускаются аббревиатуры слово-
сочетаний, часто повторяющихся в тексте. Все вводимые 
автором буквенные обозначения и аббревиатуры должны быть 
расшифрованы в тексте при их первом упоминании. Не допу-
скаются сокращения простых слов, даже если они часто по-
вторяются. Дозы лекарственных средств, единицы измере-

ния и другие численные величины должны быть указаны в си-
стеме СИ.

7. Оформление таблиц: необходимо обозначить номер 

таблицы и ее название. Сокращения слов в таблицах не до-

пускаются. Все цифры в таблицах должны соответствовать 

цифрам в тексте и обязательно должны быть обработаны 

статистически. Таблицы можно давать в тексте, не вынося 

на отдельные страницы.

8. Библиографические списки составляются с учетом 

«Единых требований к рукописям, представляемым в био-

медицинские журналы» Международного комитета редак-

торов медицинских журналов (Uniform Requirements for 

Manuscripts Submitted to Biomedical Journals). Оформление 

библиографии как российских, так и зарубежных источни-

ков должно быть основано на Ванкуверском стиле в вер-

сии AMA (AMA style, http://www.amamanualofstyle.com). 

В оригинальных статьях допускается цитировать не более 
30 источников, в обзорах литературы — не более 60, в лекци-
ях и других материалах — до 15. Библиография должна со-

держать, помимо основополагающих работ, публикации за 

последние 5 лет.

В списке литературы все работы перечисляются в по-

рядке их цитирования. Библиографические ссылки в тек-

сте статьи даются цифрой в квадратных скобках.

Ссылки на неопубликованные работы не допускают-

ся. В библиографическом описании каждого источника 

должны быть представлены ВСЕ АВТОРЫ. Недопустимо 

сокращать название статьи.

По новым правилам, учитывающим требования таких 
международных систем цитирования, как Web of Science и 
Scopus, библиографические списки (References) входят в ан-
глоязычный блок статьи и соответственно должны даваться 
не только на языке оригинала, но и в латинице (романским 
алфавитом). Англоязычная часть библиографического опи-

сания ссылки должна находиться непосредственно после 

русскоязычной части в квадратных скобках ([...]). В конце 

библиографического описания (за квадратной скобкой) 

помещают DOI статьи, если таковой имеется. В самом кон-

це англоязычной части библиографического описания в 

круглые скобки помещают указание на исходный язык пу-

бликации.

Все ссылки на журнальные публикации должны содер-

жать DOI (Digital Object Identifier, уникальный цифровой 

идентификатор статьи в системе CrossRef). Проверять на-

личие DOI статьи следует на сайте http://search.crossref.org/ 

или https://www.citethisforme.com.

Единственно правильное оформление ссылки DOI: 

https://doi.org/10.5468/ogs.2016.59.1.1

Правила подготовки библиографических описаний 
( Re ferences) русскоязычных источников для выгрузки в меж-
дународные индексы цитирования

Журнальные статьи: Открыть квадратные скобки и 

далее: Фамилии и инициалы всех авторов в транслитера-

ции (транслитерация — передача русского слова буквами 

латинского алфавита), а название статьи на английском 

языке следует приводить так, как они даны в оригиналь-

ной публикации. Далее следует название русскоязычно-

го журнала в транслитерации в стандарте BSI (автомати-

чески транслитерация в стандарте BSI производится на 

страничке http://ru.translit.net/?account=bsi), далее следу-

ют выходные данные — год, том, номер, страницы. В кру-

глые скобки помещают язык публикации (In Russ.). В кон-

це библио графического описания за квадратными скобка-

ми помещают DOI статьи, если таковой имеется.
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Не следует ссылаться на журнальные статьи, публика-
ции которых не содержат перевода названия на английский 
язык.

Пример:
Статьи:

1. Медведев Б.И., Сюндюкова Е.Г., Сашенков С.Л. 

Плацентарная экспрессия эритропоэтина при преэкламп-

сии. Российский вестник акушера-гинеколога. 2015;15(1):4-

8. [Medvedev BI, Syundyukova EG, Sashenkov SL. Placental 

expression of erythropoietin in preeclampsia. Rossiiskii vestnik 
akushera-ginekologa. 2015;15(1):4-8. (In Russ.)]. https://doi.

org/10.17116/rosakush20151514-8

Книги:

1. Гиляревский С.Р. Миокардиты: современные под-
ходы к диагностике и лечению. М.: Медиа Сфера; 2008. [Gi-

lyarevskii SR. Miokardity: sovremennye podkhody k diagnostike i 
lecheniyu. M.: Media Sfera; 2008. (In Russ.)].

Часть книги:

1. Инфекции, передаваемые половым путем. Под ред. 

Аковбяна В.А., Прохоренкова В.И., Соколовского Е.В. 

М.: Медиа Сфера; 2007:11-33. [Infektsii, peredavaemye polovym 
putem. Pod red. Akovbyana VA, Prokhorenkova VI, Sokolovsk-

ogo EV. M.: Media Sfera; 2007:11-33. (In Russ.)].



Договор публичной оферты*
г. Москва 

1. ПРЕДМЕТ ДОГОВОРА

1.1. Данный договор является договором публичной оферты. Если Лицензиар (автор) предоставляет Лицензиату 

(издатель) свое произведение для публикации любым из возможных способов, т.е. в рукописной/печатной/

электронной версии, Лицензиар автоматически принимает условия данного договора.

1.2. По настоящему договору Лицензиар предоставляет Лицензиату неисключительные права на использование 

своего произведения в обусловленных договором пределах и на определенный договором срок.

1.3. Лицензиар гарантирует, что он обладает исключительными авторскими правами на передаваемое Лицензиату 

произведение.

2. ПРАВА И ОБЯЗАННОСТИ СТОРОН

2.1. Лицензиар предоставляет Лицензиату на срок до десяти лет следующие права:

2.1.1. Право на воспроизведение произведения (опубликование, обнародование, дублирование, тиражирование 

или иное размножение произведения) без ограничения тиража экземпляров. При этом каждый экземпляр про-

изведения должен содержать имя автора произведения;

2.1.2. Право на распространение произведения любым способом;

2.1.3. Право на переработку произведения (создание на его основе нового, творчески самостоятельного произ-

ведения) и право на внесение в произведение изменений, не представляющих собой его переработку;

2.1.4. Право на публичное использование и демонстрацию произведения в информационных, рекламных и про-

чих целях;

2.1.5. Право на доведение до всеобщего сведения;

2.1.6. Право частично или полностью переуступать на договорных условиях полученные по настоящему догово-

ру права третьим лицам без выплаты Лицензиару вознаграждения, а также право на перевод на иностранные 

языки с размещением в иностранных изданиях.

2.2. Лицензиар гарантирует, что произведение, права на использование которого переданы Лицензиату по 

настоящему договору, является оригинальным произведением.

2.3. Лицензиар гарантирует, что данное произведение никому ранее официально (т.е. по формально заключенному 

договору) не передавалось для воспроизведения и иного использования. Если произведение уже было 

опубликовано, Лицензиар должен уведомить об этом Лицензиата.

2.4. Лицензиар передает права Лицензиату по настоящему договору на основе неисключительной лицензии.

2.5. Лицензиат обязуется соблюдать предусмотренные действующим законодательством авторские права, права 

Лицензиара, а также осуществлять их защиту и принимать все возможные меры для предупреждения нарушения 

авторских прав третьими лицами.

2.6. Территория, на которой допускается использование прав на произведение, не ограничена.

3. ОТВЕТСТВЕННОСТЬ С ТОРОН

3.1. Лицензиар и Лицензиат несут в соответствии с действующим законодательством РФ имущественную и иную 

юридическую ответственность за неисполнение или ненадлежащее исполнение своих обязательств по 

настоящему договору.

3.2. Сторона, ненадлежащим образом исполнившая или не исполнившая свои обязанности по настоящему до-

говору, обязана возместить убытки, причиненные другой стороне, включая упущенную выгоду.

4. ЗАКЛЮЧИТЕЛЬНЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ

4.1. Все споры и разногласия сторон, вытекающие из условий настоящего договора, подлежат урегулированию 

путем переговоров, а в случае их безрезультатности, указанные споры подлежат разрешению в суде в соответ-

ствии с действующим законодательством РФ.

4.2. Расторжение настоящего договора возможно в любое время по обоюдному согласию сторон с обязательным 

подписанием сторонами соответствующего соглашения об этом.

4.3. Расторжение настоящего договора в одностороннем порядке возможно в случаях, предусмотренных дей-

ствующим законодательством, либо по решению суда.

4.4. Во всем, что не предусмотрено настоящим договором, стороны руководствуются нормами действующего 

законодательства РФ.

*Для журналов, выпускаемых издательством «Медиа Сфера», а именно: 1. Архив патологии; 2. Вестник оториноларингологии; 

3. Вестник офтальмологии; 4. Вопросы курортологии, физиотерапии и лечебной физической культуры; 5. Доказательная 

гастроэнтерология; 6. Доказательная кардиология; 7. Журнал «Вопросы нейрохирургии» имени Н.Н. Бурденко; 8. Журнал неврологии 

и психиатрии им. С.С. Корсакова; 9. Кардиологический вестник; 10. Кардиология и сердечно-сосудистая хирургия; 11. Клиническая 

дерматология и венерология; 12. Лабораторная служба; 13. Онкология. Журнал им. П.А. Герцена; 14. Оперативная хирургия и клини-

ческая анатомия (Пироговский научный журнал) 15. Проблемы репродукции; 16. Проблемы эндокринологии; 17. Профилактическая 

медицина; 18. Российская ринология; 19. Российская стоматология; 20. Российский вестник акушера-гинеколога; 21. Стоматология; 

22. Судебно-медицинская экспертиза; 23. Флебология; 24. Хирургия. Журнал им. Н.И. Пирогова; 25. Эндоскопическая хирургия.
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