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Аннотация
Пандемия COVID-19 спровоцировала вторую пандемию, «постковидную», у лиц с сохраняющимися симптомами после острого периода коронавирусной 
инфекции. Большинство пациентов, страдающих коронавирусной инфекцией, полностью выздоравливают в среднем в течение двух недель, однако 
примерно каждый десятый человек испытывает долгосрочные симптомы со стороны ряда систем организма, в том числе дыхательной, сердечно-
сосудистой и нервной, а также сталкивается с психологическими последствиями. Симптомы постковидного синдрома неоднородные, многочисленные 
и сложны в интерпретации. В настоящее время стандартизированных методов диагностики и общепринятых критериев верификации постковидного 
синдрома нет. В начале октября 2021 года ВОЗ представила универсальное определение постковидного синдрома или постковидных состояний. Высокая 
распространенность артериальной гипертонии среди пациентов с COVID-19 диктует необходимость наблюдения данной категории пациентов, в том числе 
и в рамках постковидного синдрома. В консенсусе экспертов Российского медицинского общества по артериальной гипертонии представлены имеющиеся 
данные об эпидемиологии, факторах риска и патофизиологии постковидного синдрома. Проанализированы возможные механизмы поражения сердечно-
сосудистой системы при данном синдроме. Отдельное внимание уделено особенностям течения и клиническим проявлениям артериальной гипертонии 
при постковидном синдроме, патофизиологическим аспектам дестабилизации артериального давления и тактике ведения данной категории пациентов.
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Abstract
The COVID-19 pandemic triggered a second pandemic, "post-COVID", in people with persistent symptoms after an acute period of coronavirus infection. Most 
coronavirus patients fully recovered on average within two weeks, but about one in ten people feel long-term symptoms, such as respiratory, cardiovascular, 
nervous and psychological. Post-COVID symptoms are disparate, various and difficult to interpret. There are no standardized diagnostic methods and generally 
accepted criteria for verifying post-COVID syndrome now. WHO presented a universal definition of post-COVID syndrome or post-COVID conditions in October 
2021. Blood pressure should be observed in post-COVID syndrome due to high prevalence of hypertension in patients with COVID-19. Epidemiology, risk 
factors and pathophysiology of post-COVID syndrome presents in expert’s consensus of Russian Society of Hypertension. The mechanisms of impairment to 
the cardiovascular system were analyzed. Particular attention is paid to the clinical features and manifestations of hypertension in post-COVID syndrome, to 
pathophysiological mechanisms of blood pressure destabilization and further treatment strategy.
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КОНСЕНСУС

Новая коронавирусная инфекция (COVID-19) перерос-
ла в беспрецедентную глобальную пандемию с тех пор, 
как в декабре 2019 года был выявлен первый случай забо-
левания. По данным Всемирной организации здравоох-
ранения (ВОЗ), на 9 ноября 2022 года во всем мире было 
инфицировано более 630 миллионов человек, из них бо-
лее 6,5 миллиона умерли [1]. Помимо тяжелой заболева-
емости и смертности COVID-19 может сопровождаться 
сохранением симптомов заболевания в первые несколько 
недель после острого периода инфекции. Затянувшиеся 
симптомы после заражения COVID-19 могут длиться от 
нескольких недель до месяцев, серьезно снижая качество 
жизни. В литературе такие симптомы обычно описыва-
ются, как «состояние после COVID» или «постковидный 
синдром». 

Определение

Впервые в октябре 2020 г. Национальный Институт здо-
ровья Великобритании (National Institute for Health and 
Care Excellence (NICE) в своих рекомендациях описал сле-
дующие формы COVID-19:

1) острый COVID-19 (acute COVID-19) — жалобы и сим-
птомы COVID-19 продолжительностью до 4 недель;

2) продолжающийся симптомный COVID-19 (ongoing 
symptomatic COVID-19) — жалобы и симптомы COVID-19 
продолжительностью от 4 до 12 недель;

3) постковидный синдром (post-COVID-19 syndrome) — 
жалобы и симптомы, которые развиваются во время или 
после COVID-19 и длятся более 12 недель и не являются ре-
зультатом другого диагноза [2].

Итогом данной классификации стало появление в лите-
ратуре понятий «постковидного синдрома» (post COVID) 
и «долгого COVID» (long COVID), а также обсуждений по 
вопросам определения, интерпретации и течения данных 
состояний. 

Испанские ученые предложили две модели постковид-
ного синдрома. В первой модели временной шкалы опре-
делены четыре стадии в зависимости от периода, когда по-
является конкретный симптом постковидного синдрома 
от начала заболевания COVID-19: симптомы, потенциаль-
но связанные с острой инфекцией (до 4-5 недель от нача-
ла заболевания), острые постковидные симптомы (с 5-й по 
12-ю неделю от начала заболевания), длительные постко-
видные симптомы (с 12-й по 24-ю неделю от начала забо-
левания) и стойкие постковидные симптомы (длящиеся 
более 24 недель) [3]. С учетом накопленных данных авто-
ры считают нецелесообразным использование терминов 
«персистирующий постковидный синдром» и «длитель-
ный COVID-19» и вместо этого необходимо рассматри-
вать термин «хронический постковидный синдром».

Вторая модель, предложенная Fernández-de-las-Peñas и 
соавт. основана на характере течения конкретного сим-
птома постковидного синдрома. В этой модели постковид-
ные симптомы были разделены как обострение (когда па-
циент страдал от определенного симптома до заболевания 
COVID-19, и этот симптом ухудшается после заболева-
ния), впервые возникшие (новый симптом, отсутствовав-
ший в острой фазе заболевания, но появляющийся после 
латентного периода) или стойкие (новый симптом, воз-
никающий в острой фазе заболевания и сохраняющийся 
длительно без периодов ремиссии) [4]. 

Из-за большого разнообразия симптомов, которые мо-
гут проявляться в постковидных состояниях, и отсут-
ствия чётких диагностических критериев разработать 
стандартизированные определения данных состояний до-
статочно сложно. В феврале 2021 г. Всемирная организа-
ция здравоохранения (ВОЗ) организовала серию между-
народных консультаций с экспертами для достижения 
консенсуса в отношении описания этого состояния и его 
возможных подтипов. 

В начале октября 2021 году ВОЗ опубликовала универ-
сальное определение клинического случая постковидного 
синдрома, который был разработан Дельфийским консен-
сусом [5]: «Состояние после COVID-19, возникающее у лиц 
с вероятной или подтвержденной инфекцией SARS-CoV-2 
в анамнезе, обычно через 3 месяца от начала заболевания 
COVID-19 с симптомами, которые длятся не менее 2 меся-
цев и не могут быть объяснены альтернативным диагно-
зом. Общие симптомы включают усталость, одышку, ког-
нитивную дисфункцию, а также другие, которые обычно 
влияют на повседневную деятельность. Симптомы могут 
возникать впервые после первоначального выздоровления 
от острого эпизода COVID-19 или сохраняться после пер-
воначального заболевания. Симптомы также могут коле-
баться или рецидивировать с течением времени» [6]. 

В настоящее время известно, что симптомы постковид-
ного синдрома очень неоднородны и сложны в интерпре-
тации, и термины «постковидный синдром» и «долгий 
COVID» используются как синонимы [7]. В зарубежной 
литературе появилась аббревиатура для обозначения дан-
ного состояния PASC (Short-term and long-term persistent 
postacute sequelae of COVID-19) — краткосрочные и дол-
госрочные персистирующие последствия COVID-19. В 
Международную классификацию болезней десятого пе-
ресмотра (МКБ-10) также внесены изменения, связанные 
с COVID-19. Предложены новые коды, в том числе добав-
лен код U09.9 — состояние после COVID-19. Этот необяза-
тельный код позволяет установить связь данного состоя-
ния с COVID-19 и его нельзя использовать в случаях, когда 
COVID-19 все еще присутствует. 

Эпидемиология

Распространенность постковидного синдрома варьиру-
ет в виду отсутствия чётких диагностических критериев и 
формулировок данного состояния. Существуют значимые 
различия в предполагаемой распространенности данно-
го синдрома в разных группах населения и в зависимости 
от степени тяжести перенесенного COVID-19. Ретроспек-
тивные данные большой когорты пациентов показали, что 
примерно 29,4% выздоровевших пациентов с COVID-19 
были повторно госпитализированы, и выздоровевшие по-
сле отделения интенсивной терапии пациенты с COVID-19 
имеют больший риск появления длительных постковид-
ных симптомов, которые могут сохраняться в течение 
многих лет [8]. В крупных метаанализах, посвященных 
данной проблеме, сообщается, что около 31-69% пациен-
тов страдают от последствий перенесённого COVID-19, 
которые сохраняются или появляются на протяжении 4-х 
недель и более после первоначального заражения SARS-
CoV-2 [9]. Как минимум один симптом после разрешения 
острой стадии инфекции сохранялся в течение двух недель 
у 80% лиц с подтвержденным диагнозом COVID-19 [10].  
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Из группы низкого риска, таких как лица в возрасте 40-
50 лет без ранее существовавших сопутствующих забо-
леваний, до 70% пациентов с COVID-19, имели усталость, 
одышку, боль в груди, обонятельную и вкусовую дисфунк-
цию до шести месяцев после перенесенной инфекции [11].

Истинная продолжительность постковидного синдро-
ма в настоящее время не определена, поскольку в боль-
шинстве исследований были пациенты с сохраняющими-
ся признаками на момент последней оценки. Отдельными 
исследованиями подтвержден персистирующий харак-
тер течения постковидных симптомов. Так, в метаанали-
зе продемонстрировано снижение распространённости 
постковидных симптомов через 30 дней после начала за-
болевания, последующее их увеличение через 60 дней и 
вновь снижение более чем через 90 дней заболевания [12]. 
Такое течение постковидного синдрома требует постоян-
ного контроля в течение нескольких недель, месяцев, а в 
некоторых случаях и лет, после заболевания COVID-19. 
Ученые из США предложили критерии для подтипов 
постковидного синдрома, основанные на начальных сим-
птомах, продолжительности симптомов, периоде ремис-
сии и времени появления симптомов. Выделяют четыре 
категории постковидого синдрома: Тип 1 включает па-
циентов с различной продолжительностью выздоровле-
ния, которая напрямую связана с тяжестью инфекции, 
повреждением органов и сопутствующими заболевани-
ями; Тип 2 характеризуется симптомами, сохраняющи-
мися через шесть недель после начала заболевания; Тип 3 
характеризуется периодом ремиссии или почти полного 
выздоровления после первоначальной инфекции, за ко-
торым следует рецидив симптомов, сохраняющийся в те-
чение не менее трех месяцев (тип 3А) или не менее шести 
месяцев (тип 3В); Тип 4 включает пациентов, у которых 
изначально не было симптомов на момент положитель-
ного теста на SARS-CoV-2, но у них развились симптомы 
через один-три месяца (тип 4A) или по крайней мере че-
рез три месяца (тип 4B), которые сохраняются в течение 
разного периода времени [11].

Необходимы дополнительные исследования по наблю-
дению за пациентами с постковидным синдромом до пол-
ного исчезновения у них симптомов, что поможет иметь 
представление о максимальной продолжительности, кото-
рую мы можем ожидать для данного состояния.

Факторы риска

По мере накопления данных о постковидном синдроме 
все больше внимания уделяется выявлению его факторов 
риска. Понимание предрасполагающих факторов и пре-
дикторов позволит выявлять лиц из группы риска на ран-
ней стадии заболевания и поможет определять дальней-
шую тактику лечения данных пациентов. 

Тяжесть течения COVID-19. Тяжесть течения новой 
коронавирусной инфекции, по всей видимости, не явля-
ется предиктором развития постковидных симптомов. 
По данным систематического обзора, несмотря на то, 
что симптомы после COVID-19 были более выражены у 
лиц с тяжелым течением заболевания, люди с лёгким и 
умеренным течением также сообщили о широком спек-
тре симптомов после разрешения острой стадии заболе-
вания [13]. Среди госпитализированных пациентов стой-
кие симптомы чаще отмечаются у лиц, находившихся в 

отделении интенсивной терапии или на искусственной 
вентиляцией легких [14;15]. С другой стороны, люди, ко-
торые не были госпитализированы [16] и перенесли забо-
левание в лёгкой форме [17], также имели стойкие постко-
видные симптомы, а у некоторых пациентов развивались 
осложнения со стороны разных систем органов. В про-
спективном исследовании было показало, что около 70% 
лиц (средний возраст 45 лет) с низким риском смертно-
сти от COVID-19 (ожирение 20%, АГ 7%, СД 2 типа 2%, 
сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 5%) и с симпто-
мами постковидного синдрома имеют поражение одного 
или нескольких органов (сердца, лёгких, почек, печени, 
поджелудочной железы или селезенки) по данным муль-
типараметрической МРТ через 4 месяца после появления 
первых симптомов COVID-19 [18].

Варианты SARS-CoV-2. Положительный тест на 
COVID-19, в качестве лабораторного подтверждения ди-
агноза, также не является обязательным условием для 
верификации постковидного синдрома, так как неред-
ко встречаются ложноотрицательные результаты [19;20]. 
Непрерывная вирусная эволюция привела к появлению 
многочисленных вариантов SARS-CoV-2. Из-за специфи-
ческих мутаций в вирусном геноме разные варианты об-
ладают различной трансмиссивностью и вирулентностью, 
что влияет на течение как острого COVID-19, так и постко-
видного синдрома у пациентов. В настоящее время вариант 
Омикрон является доминирующим вариантом с повышен-
ной трансмиссивностью, заменив вариант Дельта. Недав-
нее исследование показало, что вариант Омикрон вызы-
вает меньший риск развития постковидного синдрома по 
сравнению с вариантом Дельта среди инфицированных па-
циентов [21]. Однако учитывая высокую трансмиссивность 
варианта Омикрон ожидать значимое снижение распро-
страненности постковидного синдрома маловероятно.

Сопутствующие заболевания. Ранее существовавшие 
сопутствующие заболевания коррелируют с тяжестью 
острой стадии COVID-19 и являются факторами риска раз-
вития постковидного синдрома. При анализе данных элек-
тронных медицинских карт более 1 млн. человек с диагно-
зом острого COVID-19 было выявлено, что женский пол, 
склонность к депрессии до пандемии, бронхиальная аст-
ма, избыточный вес или ожирение были связаны с более 
высоким риском развития постковидного синдрома [22]. В 
другом исследовании было показано, что распространен-
ность персистирующих симптомов после COVID-19 была 
выше у женщин, чем у мужчин, а ожирение и курение (в 
т.ч. вейпинг) связаны с более высокой вероятностью появ-
ления постковидных симптомов [23]. Китайские учёные 
для выявления факторов риска развития постковидного 
синдрома провели продольное мультиомное исследование 
с включением 309 человек в возрасте от 18 до 89 лет с лабо-
раторно подтверждённой инфекцией SARS-CoV-2, течение 
заболевания которых варьировало от лёгких симптомов и 
отсутствия необходимости в госпитализации до необхо-
димости искусственной вентиляции легких в отделении 
реанимации. Исследователи обнаружили, что люди с боль-
шей вероятностью имели постковидные симптомы через 
2–3 месяца после постановки диагноза COVID-19, если у 
них на тот момент был какой-либо из следующих факто-
ров: СД, реактивированный вирус Эпштейна-Барра в кро-
ви, специфические аутоантитела (наличие аутоиммунных 
заболеваний) [24]. 

https://doi.org/10.38109/2075-082X-2022-3-5-13
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Возраст. В большинстве представленных исследованиях 
риск развития стойких симптомов после острого периода 
COVID-19 линейно увеличивался с возрастом [22;23]. Учи-
тывая, что пожилые пациенты чаще имеют больше сопут-
ствующих заболеваний, повышенный риск постковидно-
го синдрома у данной возрастной категории может иметь 
вторичный характер.

Пол. Многочисленные исследования выявили более вы-
сокую распространенность постковидного синдрома у 
женщин, чем у мужчин [22;23;29]. В целом у женщин в воз-
расте до 50 лет вероятность развития длительных симпто-
мов COVID после выписки в пять раз выше, чем у пациен-
тов мужского пола с COVID-19 [25].

Патофизиология

Учитывая ограниченное количество исследований, по-
священных изучению постковидного синдрома, его точ-
ные патофизиологические механизмы в настоящее время 
неизвестны и являются многофакторными, учитывая вов-
лечение нескольких систем органов. 

По мнению ряда ученых потенциальными механизма-
ми патофизиологии постковидного синдрома являются: 1) 
вирусоспецифические патофизиологические изменения; 
2) иммунологические отклонения и воспалительные по-
вреждения в ответ на острую инфекцию; 3) синдром по-
следствий интенсивной терапии (при пребывании в усло-
виях отдела реанимации) [26]. 

Вирус-опосредованные механизмы повреждения орга-
нов включают прямую вирусную инвазию в альвеолярные 
эпителиальные клетки, вызывающую повреждения лёг-
ких, в кардиомиоциты с последующим миокардиальным 
фиброзом, влияющим на структурную целостность мио-
карда, перикарда и проводящей системы; поражение эн-
дотелиальных клеток, воспаление, подавление ангиотен-
зинпревращающего фермента 2 (АПФ2). Предполагается, 
что известные иммунологические механизмы течения ин-
фекции могут имеют место в патогенезе и постковидного 
синдрома. После любой тяжелой инфекции организм ре-
агирует подавляющим иммунным ответом, называемым 
синдромом системного воспалительного ответа (SIRS), за 
которым следует длительный компенсаторный противо-
воспалительный каскад реакций, называемый синдромом 
компенсаторного противовоспалительного ответа (CARS) 
[27]. Тонкий баланс между SIRS и CARS определяет непо-
средственный клинический исход, связанный с перенесён-
ной инфекцией. Иммунологический гемостаз между акти-
вацией иммунитета и иммуносупрессией приводит либо к 
клиническому выздоровлению, либо к реактивации виру-
са, вторичным инфекциям и даже смерти [28].

Клинические проявления

Актуальность постковидного синдрома определяется 
постоянно возрастающим количеством людей с данной 
патологией во всем мире, и на сегодняшний день они име-
ют достаточно мозаичную, но характерную клиническую 
картину. 

В систематическом обзоре 57 исследований, включаю-
щих более 250 000 пациентов, выживших после COVID-19, 
большинство симптомов, которые преобладали в течение 
более 6 месяцев после инфицирования SARS-CoV-2, вклю-

чали психические, лёгочные и неврологические расстрой-
ства [29]. В проспективном когортном исследовании дол-
госрочные последствия острого COVID-19 оценивались у 
1733 пациентов через 6 месяцев после появления симпто-
мов. Было выявлено, что большинство пациентов (76%) 
сообщали по крайней мере об одном симптоме в рамках 
постковидного синдрома. Усталость/мышечная слабость 
(63%) была наиболее частым симптомом, за которым сле-
довали нарушения сна (26%), депрессия/тревога (23%) и 
выпадение волос (22%) [30]. 

В другом исследовании у 110 пациентов с COVID-19 при 
оценке состояния в течение 90 дней после госпитализации 
наиболее частыми симптомами были усталость и одышка 
(39%), затем нарушения сна (24%), боль в груди (12%) и ка-
шель (11%) [31] 

Таким образом, на основании ряда исследований уста-
лость, утомляемость, одышка, психологические рас-
стройства (тревога, депрессия), плохая концентрация 
внимания и нарушения сна наблюдались как минимум у 
25% или более участников исследований [32]. Минималь-
ное количество симптомов, необходимое для постановки 
диагноза постковидного синдрома, в настоящее время не 
определено.

Клинические симптомы постковидного синдрома мож-
но разделить на несколько групп в зависимости от пора-
жения той или иной функциональной системы организма. 

Первая группа – это симптомы нарушения общего са-
мочувствия, которые включают в себя приступы общей 
слабости; резкое снижение толерантности к физической 
нагрузке; нарушение сна (бессонница, избыточная сонли-
вость, инверсия сна); боли в мышцах. 

Вторая группа – это психоэмоциональные нарушения, 
которые могут проявляться в виде депрессивного настро-
ения (подавленности, меланхолии, в отдельных случаях 
появление суицидальных мыслей); неустойчивого эмоци-
онального состояния (резкие перепады настроения, низ-
кий самоконтроль поведения); панических атак.

Третья группа включает неврологические проявления – 
это интенсивные головные боли (постоянные или в виде 
мигрени); нарушения терморегуляции (длительный суб-
фебрилитет, пониженная температура менее 36, озноб при 
нормальной температуре тела); нарушения зрения (зату-
маненность зрения, светобоязнь); парестезии; нарушения 
обоняния и вкуса. 

Четвертая группа объединяет симптомы, вызванные на-
рушениями в дыхательной, пищеварительной, эндокрин-
ной и сердечно-сосудистой системах. 

Постковидный синдром  
и сердечно-сосудистая система

Особое клиническое значение постковидный синдром 
приобретает у пациентов с верифицированными ССЗ, ко-
торые ухудшают прогноз для таких больных по сравне-
нию с пациентами без кардиологической патологии, в том 
числе за счёт увеличения обращаемости пациентов за ме-
дицинской помощью по поводу дестабилизации АД, про-
грессирования ишемической болезни сердца, сердечной 
недостаточности и высокой летальности.

Наиболее распространенными сердечно-сосудистыми 
симптомами при постковидном синдроме являются боль 
или стеснение в груди, сердцебиение, головокружение и 
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увеличение частоты сердечных сокращений в покое. Эти 
симптомы определяются как в группе госпитализирован-
ных пациентов, так и в группе негоспитализированных. 
Кроме того, не выявлено достоверной корреляции данных 
симптомов как проявлений вновь возникших или ранее 
имеющихся ССЗ до заболевания COVID-19 [33]. При изу-
чении распространенности постковидного синдрома сре-
ди 2550 пациентов с помощью опроса в социальных сетях 
о сердечно-легочных симптомах сообщили 89% участни-
ков исследования [34]. 

Основная патофизиологическая связь между постко-
видным синдромом и поражением сердечно-сосудистой 
системой окончательно не установлена, но известно на-
личие нескольких сердечно-сосудистых синдромов, ко-
торые могут обуславливать сохранение симптомов со 
стороны сердечно-сосудистой системы (ССС) после 
острой стадии COVID-19. К ним относятся миокардиты 
[35], синдром постуральной ортостатической тахикардии 
[36], нарушения ритма сердца [37], перикардиты [38]. 

По данным обсервационного, ретроспективного иссле-
дования среди пациентов после перенесённой коронави-
русной инфекции в сравнении с контрольной группой в 
3,5 раза чаще наблюдалось количество повторных госпи-
тализаций и в 7,7 раз больше случаев смерти от всех при-
чин [39]. В Шведском когортном исследовании у пациен-
тов с перенесённым COVID-19 риск развития инсульта 
и острого инфаркта миокарда был достоверно выше по 
сравнению с группой контроля. Таким образом, авторы 
предположили, что COVID-19 является фактором риска 
острого инфаркта миокарда и ишемического инсульта, и 
данные состояния могут быть частью клинической карти-
ны COVID-19 [40].

Взаимосвязь посковидного синдрома и поражения 
ССС в виде миокардитов, сердечной недостаточности, на-
рушений ритма сердца и дестабилизации артериального 
давления, которые в свою очередь увеличивают риск сер-
дечно-сосудистых осложнений и летальности, частич-
но может быть обусловлена нарушениями регуляции ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой системы (РААС) и 
кинин-калликреиновой системы (ККС). Известно, что 
основным путём проникновения SARS-CoV-2 в клетки 
является связь белка вирусного шипа S с мембраносвя-
занным рецепторным белком АПФ2, а высокие вирусные 
нагрузки могут привести к снижению AПФ2 на поверхно-
сти клеток. Имеются убедительные доказательства в под-
держку подавления SARS-CoV-2 AПФ2 и/или выделения 
AПФ2 с клеточной поверхности [41]. С другой стороны, 
АПФ2 играет значимую роль в нормальной физиологии, а 
именно регуляции РААС. РААС необходима для длитель-
ного гомеостатического поддержания АД, водно-элек-
тролитного баланса и сердечной функции, в то же время, 
РААС участвует и в прогрессировании многочисленных 
вирусных инфекций и ССЗ [42]. АПФ2 играет ключевую 
роль в регуляции метаболизма как ангиотензина II, так 
и брадикинина, в связи с чем было высказано предполо-
жение, что основными механизмами развития пораже-
ния ССС при постковидном синдроме являются прямая 
вирус-опосредованная цитотоксичность, подавление ре-
цепторов АПФ2, увеличение концентрации ангиотензи-
на II, иммуноопосредованное воспаление, приводящие в 
результате к повреждению миокарда, перикарда, эндоте-
лия сосудов [43].

Постковидный синдром и артериальная 
гипертония

Нередко среди симптомов, связанных с поражением 
сердечно-сосудистой системы, при постковидном синдро-
ме наблюдаются дестабилизация АД, лабильное течение 
уже существующей АГ и случаи впервые диагностирован-
ной АГ. 

Более трети пациентов с сохраняющимися симптомами 
после острой стадии COVID-19 имели в анамнезе сопут-
ствующие заболевания [44]. Наиболее распространенны-
ми среди последних у значительной части пациентов были 
АГ, СД, сердечно-сосудистые и бронхо-легочные заболева-
ния, ожирение [30, 45; 13]. АГ и СД были зарегистрирова-
ны у 35% и 26% пациентов с сохраняющимися симптома-
ми после COVID-19, в то время как сердечно-сосудистые и 
бронхолегочные заболевания у 16% и 9% из них, соответ-
ственно [46]. В китайском проспективном многоцентро-
вом исследовании по оценке клинических характеристик 
и отдалённых проявлений после выздоровления пациен-
тов с COVID-19 также было показано, что наиболее часто 
встречающимися сопутствующими заболеваниями у па-
циентов с постковидным синдромом были СД (54,55%) и 
АГ (34,78%) [47].

Испанские ученые проанализировали связь АГ и сим-
птомов постковидного синдрома у ранее госпитализи-
рованных пациентов с COVID-19. Это исследование слу-
чай-контроль, в которое были включены пациенты с 
верифицированным диагнозом АГ, при этом пациенты с 
неконтролируемой АГ были исключены из анализа, а в ка-
честве контроля были набраны госпитализированные па-
циенты с COVID-19 сопоставимые по возрасту и полу без 
существовавшей ранее АГ.  В результате было выявлено, 
что у большей части пациентов с АГ было зарегистриро-
вано ? 3 постковидных симптомов по сравнению с паци-
ентами с нормальным уровнем АД (р = 0,023) и количество 
постковидных симптомов в группе гипертоников было 
больше, чем в группе с нормальным давлением (р = 0,012). 
Наиболее распространенными симптомами были утомля-
емость, одышка в покое и одышка при физической нагруз-
ке, головные боли. При этом никаких значимых различий 
в специфических постковидных симптомах не наблюда-
лось, за исключением более частого наличия мигренопо-
добной головной боли у пациентов с АГ. Однако известно, 
что АГ тесно коррелирует с наличием мигрени [48]. Таким 
образом, исследователи пришли к выводу, что, возможно, 
у пациентов с АГ симптомы в рамках постковидного син-
дрома проявляются в большей степени, чем у нормотони-
ков, но наличие АГ не было связано с каким-либо конкрет-
ным постковидным симптомом [49]. 

Патогенетические механизмы влияния COVID-19 на 
АД еще до конца не выяснены и требует дальнейшего из-
учения. Однако существуют данные, продемонстриро-
вавшие положительную корреляцию между наличием 
АГ и тяжестью течения COVID-19. По данным итальян-
ского исследования около 49% пациентов с COVID-19, 
госпитализированных в отделение реанимации, имели 
АГ [50]. Ведущую роль в этом взаимодействии относят к 
АПФ2, который воздействуя на уровень ангиотензина II, 
косвенно нивелирует негативные эффекты гиперактива-
ции РААС [51].  Механизмы АПФ2, обеспечивающие сни-
жение уровня ангиотензина II, заключается либо в расще-
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плении предшественника ангиотензина II, что снижает 
его синтез в тканях, либо в прямом гидролизе ангиотензи-
на II и снижении его уровня в плазме. Экспериментальные 
данные показали, что низкие уровни AПФ2 могут приве-
сти к повышенным уровням ангиотензина II и повышению 
уровня АД [52]. Взаимодействие SARS-CoV-2 с AПФ2, ко-
торый является транспортером для вируса в клетку-хозя-
ина, приводит к снижению AПФ2 на поверхности клеток и 
протективному его действию на уровень ангиотензина II. 
С другой стороны, у многих пациентов с АГ исходно по-
вышенный уровень ангиотензина II [53]. Этому могут спо-
собствовать фенотипические варианты белка АПФ2, кото-
рые являются предрасполагающими факторами развития 
АГ у данного индивида. Так, несколько полиморфизмов 
АПФ2 приводят к подавлению функции АПФ2 [54].  Сле-
довательно, инфекция SARS-CoV-2 у этих людей может 
усиливать ранее существовавшие патологические уров-
ни ангиотензина II, что приводит к дестабилизации АД, 
плохому контролю АГ и увеличивает риск инсульта и сер-
дечной недостаточности [54]. Данные вирус-опосредован-
ные механизмы влияют на течение АГ и при постковид-
ном синдроме. 

Дополнительными механизмами, приводящие к разви-
тию АГ при COVID-19, могут выступать инфильтрация 
иммунными клетками кровеносных сосудов, почек, мио-
карда и нервной системы [55], а также развивающиеся эн-
дотелиальная дисфункция за счет подавления выработки 
АПФ2 [56].

При анализе ретроспективных данных появлялись со-
общения о регистрации случаев впервые возникшей АГ у 
нормотензивных пациентов в постковидном периоде. В ре-
троспективном когортном исследовании из 153 пациентов 
с подтвержденным COVID-19 впервые возникшая АГ на-
блюдалась у 18 пациентов (12%) в период после COVID-19 
(р < 0,001), в то время как частота СД, ишемической болез-
ни сердца и хронической обструктивной болезни легких 
существенно не отличались между госпитализацией и пе-
риодом после COVID-19. Дебют АГ наблюдалась в среднем 
через 31,6 ± 5,0 дней (р < 0,001) после госпитализации. Кро-
ме того, в настоящем исследовании было показало, что как 
систолическое (120,9  ±  7,2 против 126,5  ±  15,0 мм рт. ст.,  
р  <  0,001), так и диастолическое АД (78,5   ±  4,4 против 
81,8 ± 7,4 мм рт. ст., р < 0,001) были значительно выше в пе-
риод после COVID-19 через 31,6 дней наблюдения, чем при 
поступлении [57]. 

К кардиологическим проявлениям при постковидном 
синдроме помимо симптомов боли в груди, сердцебиения, 
перебоев в работе сердца, следует отнести и выраженную 
лабильность АД в виде гипертонических кризов, чередую-
щихся с эпизодами гипотонии у пациентов с АГ.

Многообразие симптомов при постковидном синдроме 
обусловлены поражением разных органов систем, вклю-
чая дыхательную, нервную, сердечно-сосудистую, пище-
варительную, эндокринную, а также вовлечением в па-
тологический процесс и вегетативной нервной системы 
[58].  Вегетативные нарушения в следствии перенесенной 
новой короновирусной инфекции обусловлены недоста-
точностью или избыточной активностью симпатических 
или парасимпатических систем. Наблюдается широкий 
спектр клинических проявлений вегетативной дисфунк-
ции вследствие COVID-19, включая выраженную лабиль-
ность АД и ортостатическую гипотензию.

Вегетативная дисфункция была зарегистрирована у 63% 
пациентов после перенесенной инфекции COVID-19, по-
сле проведения стандартного тестирования вегетативной 
функции, скрининга вегетативных рефлексов и теста на 
терморегуляцию пота [59]. При ретроспективном анализе 
в другом исследовании через 6–8 месяцев после COVID-19 
у 85% пациентов сохранялись остаточные вегетативные 
симптомы и больше половины пациентов (60%) не смогли 
вернуться к работе в этот период [60].

К другим проявлениям вегетативной дисфункции по-
сле COVID-19 можно отнести синдром ортостатической 
непереносимости. Синдром ортостатической неперено-
симости был описан у ряда пациентов, у которых наблю-
далась постуральная гипотония или тахикардия в покое 
[58]. Симптомы ортостатической непереносимости пред-
ставлены ортостатической гипотонией, вазовагальным 
обмороком и постуральной ортостатической тахикардией, 
которые возникают и сохраняются в течение длительно-
го периода времени после COVID-19. Симптомы ортоста-
тической непереносимости часто связаны с учащенным 
сердцебиением, одышкой и болью в груди, которые явля-
ются обычными симптомами, наблюдаемыми у пациен-
тов с длительным COVID-19. Гиповолемия может также 
усугубить эти симптомы. Взаимосвязь между COVID-19 и 
тем, как она влияет на вегетативную нервную систему, до 
конца не изучена, но считается, что она связана с высвобо-
ждением воспалительных цитокинов, которое возникает в 
результате начальной симпатической активации, вызван-
ной высвобождением провоспалительных цитокинов [61]. 
Связь COVID-19 с вегетативной дисфункцией может быть 
обусловлена непосредственно вирусной инфекцией. Опи-
саны иммуноопосредованные неврологические синдро-
мы после COVID-19. Кроме того, известно, что некоторые 
формы ортостатической гипотонии и постуральной орто-
статической тахикардии связаны с аутоантителами, воз-
можно, вызванными другими вирусами в прошлом, и это 
также может объяснить наличие данных состояний и слу-
чае с COVID-19 [62].

Антигипертензивная терапия и постковидной 
синдром

В начале пандемии COVID-19 после установления фак-
та непосредственного участия АПФ2 в проникновении ви-
руса SARS-CoV-2 в клетку появилась гипотеза, что повы-
шенные уровни АПФ2 могут быть предиктором быстрой 
передачи SARS-CoV-2 и более тяжелого течения заболева-
ния. Кроме того, остро встал вопрос о безопасности при-
менения блокаторов РААС – ИАПФ и БРА – у пациентов с 
COVID-19 и сопутствующими заболеваниями, в особенно-
сти у пациентов с АГ. В настоящее время по данным мно-
гочисленных клинических и эпидемиологических иссле-
дований показано, что эти классы антигипертензивных 
препаратов как минимум не оказывают негативного влия-
ния на заболеваемость, тяжесть течения, смертность, кли-
нические исходы или неблагоприятный прогноз пациен-
тов с COVID-19 [63]. Последние данные свидетельствуют 
о том, что ингибиторы РААС оказывают позитивное вли-
яние в виде более низкой смертности и тяжести инфек-
ции COVID-19 у пациентов с АГ. Таким образом, по срав-
нению с другими антигипертензивными препаратами, 
ИАПФ и БРА могут быть препаратами выбора для лечения 
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АГ в этой популяции [64]. В настоящее время исследова-
ний по изучению влияния применения блокаторов РААС у 
пациентов с постковидным синдромом нет. Учитывая на-
копленные положительные данные о применении ИАПФ 
и БРА у пациентов с АГ в острой стадии COVID-19, пред-
полагать возможное негативное влияние данных препара-
тов у пациентов с постковидными симптомами нецелесо-
образно.

Ведение пациентов с АГ и постковидным 
синдромом

У пациентов с АГ и постковидным синдром важен еже-
дневный регулярный контроль АД. Как было показа-
но выше дисфункция вегетативной нервной системы яв-
ляется патогенетическим механизмом дестабилизации 
уровня АД и лабильного течения АГ при данном син-
дром. Кроме того, симптомы нарушения общего само-
чувствия и неврологические симптомы постковидного 
синдрома в виде головной боли, головокружения, общей 
слабости схожи с клиническими проявления при повы-
шении АД у пациентов с АГ. У лиц с нормальным уров-
нем АД также необходимо периодически измерять АД, а 
врачи должны быть осведомлены о потенциальном риске 
возникновения дебюта АГ в период после COVID-19, сво-
евременно диагностировать данное заболевание и ини-
циировать адекватное лечение. 

Ортостатические симптомы, особенно связанные с ги-
потонией, в период течения постковидного синдрома важ-
но иметь в виду и отслеживать у пациентов с АГ, так как 
они могут стать причиной необоснованной отмены по-
стоянной антигипертензивной терапии. Наличие орто-
статических нарушений при АГ требует динамического 
наблюдения и индивидуального подхода в коррекции ан-
тигипертензивной терапии. 

При ведении пациентов с постковидным синдромом 
важно контролировать факторы риска, включая не толь-
ко уровень АД, но и показатели липидного профиля, уро-
вень глюкозы, контролировать вес, рекомендовать паци-

ентам мероприятия по изменению образа жизни, отказ от 
курения и алкоголя, модификацию физической активно-
сти и питания. 

Осложнения

Постковидный синдром сам по себе является осложне-
нием COVID-19, а вторичные осложнения, связанные с 
этим синдромом, в настоящее время плохо изучены. Для 
будущего понимания долгосрочных последствий постко-
видного синдрома требуются дальнейшие клинические 
наблюдения и исследования.

Прогноз

Прогноз этого нового клинического синдрома в насто-
ящее время неизвестен, и, вероятно, он будет зависит от 
тяжести проявления клинических симптомов, наличия 
сопутствующих заболеваний и эффективности лечения. 
Однако ограниченные опубликованные данные указы-
вают на то, что большинство пациентов с постковидным 
синдромом имеют благоприятный прогноз без дальней-
ших осложнений или смертельных исходов [46].

Заключение

Пандемия COVID-19 мало вероятно, что закончится в 
обозримом будущем. Последствия коронавирусной ин-
фекции в виде постковидного синдрома требуют даль-
нейшего изучения и глобального внимания клиницистов, 
ученых и системы здравоохранения в целом. Необходи-
мы последующие исследования для выяснения патогенеза, 
клинического спектра и осложнений постковидного син-
дрома. Также необходимы маркеры, позволяющие быстро 
диагностировать постковидный синдром и отслеживать 
связанные с ним заболеваемость и прогноз. По мере появ-
ления новых данных, возможно, изменится само опреде-
ление постковидного синдрома и наше понимание послед-
ствий COVID-19.
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Аннотация

Цель исследования. Определить значимость стеноза почечных артерий по данным различных методов оценки функциональной значимости и 
оценить безопасность и эффективность стентирования одностороннего стеноза почечных артерий через 6 месяцев и 1 год по данным офисного АД и 
СМАД. 

Материалы и методы. В исследование были включены 44 пациента с резистентной артериальной гипертензией и стенозом почечных артерий 
на фоне многокомпонентной антигипертензивной терапии, включающей диуретическое средство. После оценки степени стеноза ПА по данным 
количественной ангиографии и дополнительных методов оценки функциональной значимости стенозов ПА постстенотический градиент, (iFR, Pd/Pa,  
и FFR) пациентам было проведено стентирование ПА. Безопасность процедуры оценивалась по динамике креатинина и скорости клубочковой 
фильтрации (формула MDRD). Эффективность процедуры оценивалась по данным клинического измерения и суточного мониторирования 
артериального давления (СМАД). 

Результаты. По результатам количественной ангиографии пациенты были разделены на две группы: группа А – больные с субтотальным стенозом  
ПА (> 90%) и группа Б – больные с умеренным стенозом (60-90%), которым проводилась дополнительная оценка функциональной значимости стеноза. 
Непосредственный ангиографический результат в обеих группах был оптимальный (степень остаточного стеноза составляла не более 5%). В группе Б 
после имплантации стента в ПА отмечалось снижение уровня постенотического градиента на 38 ± 10 мм рт. ст. (p < 0,0001), ФРК > 0,8 (p < 0,0001).  
iFR > 0,89, Pd/Pa > 0,9 (р = 0,093). В обеих группах отмечалось достоверно значимое снижение артериального давления в отдаленные сроки, по данным 
клинического измерения АД и СМАД.

Выводы. Измерение таких параметров, как постстенотичсекий градиент и фракционный резерв, наиболее достоверно позволяют оценить 
гемодинамическую значимость стеноза ПА в сравнении с измерением iFR и Pd/Pa у больных с умеренным стенозом ПА. Стентирование ПА у больных 
с неконтролируемой резистентной АГ и тяжёлым поражением почечных артерий, а также умеренным стенозом, подтверждённым дополнительными 
методами оценки функциональной значимости стенозов, целесообразно рассматривать с целью усиления антигипертензивного эффекта.

Ключевые слова: резистентная артериальная гипертония, стеноз почечных артерий, ангиография почечных артерий, дополнительные методы 
оценки функциональной значимости стенозов почечных артерий, стентирование почечных артерий.
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Введение

Несмотря на значительный прогресс медицины и воз-
можности применения различных комбинаций антиги-
пертензивных препаратов, неконтролируемая артери-
альная гипертония (АГ) остаётся актуальной проблемой 
современной кардиологии. На сегодняшний день термин 
«неконтролируемая АГ» подразумевает под собой все слу-
чаи подъёма уровня АД более 140/90 мм рт. ст. на фоне при-
ема 2 и более антигипертензивных препаратов. Особыми 
случаями неконтролируемой АГ является резистентная и 
рефрактерная АГ [1].

Под резистентной артериальной гипертонией следует по-
нимать те случаи, когда на фоне 3-х компонентной анти-
гипертензивной терапии (АГТ) в максимально переноси-
мых дозировках, включающей диуретическое средство, не 
удаётся достичь целевых значений артериального давле-
ния (АД). Распространенность резистентной АГ, по данным 
многочисленных исследований, варьирует от 10 до 20%. В 
одном из крупных перекрестных исследований были про-
анализированы данные более 470 тыс. человек с АГ, из них 
12,8% соответствовали критериям резистентной АГ [2].

Причины развития резистентной артериальной гипер-
тонии разнообразны; одной из часто встречающихся при-
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чин является реноваскулярная АГ и составляет 2,5–20% 
пациентов среди больных с неконтролируемой резистент-
ной АГ. Подавляющее большинство поражений почечных 
артерий (ПА), приводящих к развитию реноваскулярной 
АГ, обусловлено атеросклеротическим процессом, а также 
фиброзно-мышечной дисплазией и неспецифическим аор-
тоартериитом [3]. 

В трех исследованиях сравнивалась баллонная ангио-
пластика ПА с медикаментозной терапией: EMMA (Essai 
Multicentrique Medicaments vs Angioplasty) [4], Scottish 
and Newcastle Renal Artery Stenosis trial [5] и DRASTIC 
(the Dutch Renal Artery Stenosis Intervention Cooperative) 
[6]. Результаты этих исследований показали, что у паци-
ентов, перенёсших ангиопластику, наблюдалось незна-
чительное снижение САД и ДАД 6,3 мм рт. ст. и 3,3 мм 
рт. ст., соответственно, (p = 0,02/0,03) в сравнении с па-
циентами, получавшими только медикаментозное лече-
ние, при этом значительного изменения уровня креати-
нина продемонстрировано не было ни в одной из групп 
(p = 0,06) [4,5,6,7].

Позже были проведены более крупные исследования, 
которые сравнивали стентирование ПА в сочетании с ме-
дикаментозной терапией с группой пациентов, находив-
шихся только на медикаментозной терапии, в исследова-
ние были включены больные с неконтролируемой АГ и 
сниженной функцией почек. В одно из таких исследова-
ний – STAR – было включено 76 пациентов, находящихся 
только на медикаментозном лечении и 64 пациента, ото-
бранных для стентирования ПА совместно с медикамен-
тозной терапией. По результатам данного исследования не 
было зарегистрировано никаких различий в улучшении 
функции почек и контроля цифр АД между двумя группа-
ми. Помимо этого, в группе стентирования ПА было заре-
гистрировано множество серьёзных осложнений [8].

По данным исследования ASTRAL (The Angioplasty and 
Stent for Renal Artery Lesions), в которое было включено 
806 пациентов со стенотическим поражением ПА, также 
не было продемонстрировано преимуществ реваскуляри-
зации ПА перед медикаментозной терапией в отношении 
снижения АД, функции почек, сердечно-сосудистых со-
бытий и смертности [9]. 

В исследовании CORAL (The Cardiovascular Outcomes in 
Renal Atherosclerotic Lesions), результаты которого были 
опубликованы в январе 2014 года, сравнивались резуль-
таты стентирования 459 пациентов с результатами ме-
дикаментозного лечения у 472 пациентов. Полученные 
результаты не продемонстрировали преимуществ в эф-
фективности эндоваскулярной коррекции стеноза перед 
оптимальной медикаментозной терапией кроме незначи-
тельного снижения количества гипотензивных препара-
тов после реваскуляризации ПА (p = 0,03) [10]. 

Определённо, каждое из этих исследований имело свои 
ограничения, которые были подвержены критике. Они 
не включали пациентов с неконтролируемой АГ, а также 
часть стенозов ПА не достигала и 70% по диаметру. На-
пример, в исследование CORAL включались пациенты 
со средним стенозом ПА 67%, причём оценка стеноза ПА 
проводилась лишь при помощи количественной ангиогра-
фии, а измерение градиента давления в ПА, как основание, 
подтверждающее гемодинамическую значимость стеноза, 
было удалено из критериев включения в начале исследова-
ния. В исследование ASTRAL не включались пациенты со 

злокачественной или неконтролируемой АГ, и только 60% 
пациентов из всей группы включения имели стеноз ПА 
> 70%, а для оценки степени стеноза ПА использовались 
только ультразвуковые методы исследования. Кроме того, 
пациенты в группе эндоваскулярного лечения ПА прини-
мали меньше антигипертензивных препаратов, чем паци-
енты в группе только медикаментозной терапии (2,77 про-
тив 2,97, p = 0,03), что в целом затрудняет сравнение этих 
групп. В исследовании STAR значительная часть включён-
ных в исследование больных (33%) имели стеноз от 50 до 
70%, а у 19% больных стеноз ПА был даже < 50%. Таким об-
разом, практически у половины больных, принявших уча-
стие в исследовании, исходная гемодинамическая значи-
мость стеноза ПА сомнительна [8,9,10]. 

Однако существует ряд небольших исследований, в ко-
торых критерии отбора были более жёсткими, в частно-
сти исследование HERCULES (Hypertension Evaluation by 
Remler and CalciUria Level Study), в которое было включе-
но 202 пациента со стенозом ПА, участвовали пациенты 
только с гемодинамически значимым стенозом ПА и не-
контролируемой АГ. Средний стеноз ПА у включеённых в 
исследование пациентов составлял 81%. Среднее САД ис-
ходно составляло 162 мм рт. ст., а 70% пациентов поучали 
три или более антигипертензивных препарата. Результа-
ты данного исследования продемонстрировали хороший 
гипотензивный эффект после реваскуляризации ПА. [11] 

В настоящее время вопрос о лечении больных с ре-
новаскулярной АГ остаётся до конца не решённым, 
предпочтение отдаётся медикаментозной терапии. По-
казания к реваскуляризации ПА менее очевидны, а 
имеющиеся клинические рекомендации и результаты 
крупных исследований неоднозначны. В связи с этим 
необходимы дальнейшие исследования с целью чёткого 
отбора тех пациентов, которым реваскуляризация ПА 
принесёт пользу.

Материалы и методы

Исследование проводилось на базе отдела гипертонии 
ФГБУ «НМИЦ кардиологии имени академика Е.И. Чазо-
ва». В период с 2020 по 2022 год в исследование были вклю-
чены 64 пациента с резистентной АГ и наличием стеноза 
почечных артерий для решения вопроса о стентировании. 
Средний возраст пациентов, включённых в группу иссле-
дования составлял 69 ± 11 лет, из них 38 (59%) – мужчины. 
Все пациенты принимали три антигипертензивных пре-
парата, включая диуретическое средство, в максимальных 
либо максимально переносимых дозах. Всем пациентам 
проводилась оценка АД по данным клинического изме-
рения и суточного мониторирования АД (СМАД). На мо-
мент вступления в исследование среднее САД и ДАД, по 
данным клинического измерения, составляло 180 ± 20 мм 
рт. ст. и 96 ± 14 мм рт. ст., соответственно. У всех пациен-
тов для оценки функции почек определялся уровень креа-
тинина крови с последующим расчётом скорости клубоч-
ковой фильтрации (СКФ) по формуле MDRD; на момент 
вступления в исследование уровень креатинина составлял 
114 ± 32 мкмоль/л, СКФ – 57 ± 21 мл/мин/1,73 м2.

В исследование не включались пациенты с двусторонним 
стенозом ПА, острым коронарным синдромом или неста-
бильной стенокардией, с тяжелыми сопутствующими за-
болеваниями (патология печени, онкологические заболева-
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ния, психические заболевания), также пациенты с острым 
нарушением мозгового кровообращения менее чем 6-ме-
сячной давности. Также исключались пациенты с тяжё-
лой почечной недостаточностью, (СКФ) < 30 мл/мин/1,73 м2.  
Необходимым условием для проведения ангиопластики 
со стентированием ПА являлось наличие у пациента рези-
стентной АГ.

Клиническая характеристика и медикаментозная тера-
пия пациентов, включённых в исследование, представле-
на в таблице 1.

Всем 64 больным с подтверждённым стенозом почечных 
артерий проводилась количественная ангиография почеч-
ных артерий. По данным количественной ангиографии па-
циенты были разделены на две группы: группа А – 22 (34%) 
– группа пациентов с субтотальным стенозом ПА (>90%), 
группа Б – 42 (66%) – пациенты с умеренным стенозом ПА 
(60-90%). Всем пациентам группы А было проведено стен-
тирование ПА. Пациентам группы Б с целью оценки функ-
циональной значимости стеноза проводилось измерение 
моментального резерва кровотока (iFR), Pd/Pa, ФРК и по-
стстенотического градиента. Решение о стентировании ПА 
принималось в случае, если как минимум один из измерен-
ных показателей отражал его гемодинамическую значи-
мость: iFR < 0,89, Pd/Pa < 0,9, ФРК < 0,8 и постстенотический 
градиент > 10 мм рт. ст. В результате из исследования было 
исключено 20 пациентов, не продемонстрировавших функ-
циональной значимости стеноза ПА по данным физиологи-
ческих методов. Остальной части пациентов из группы Б (n 
= 22) было проведено стентирование ПА. 

Таким образом, в исследование вошло 44 пациента с ре-
зистентной АГ и стенозом почечных артерий (рис. 1).

Ангиография почечных артерий проводилась левым ра-
диальным или феморальным доступом. Первым этапом 
проводилась количественная оценка степени стеноза ПА, 
после чего определяли функциональную значимость сте-
нозов ПА при помощи дополнительных методов. Путём од-
новременного измерения давления дистальнее стеноза и 

в аорте определялся градиент АД. Далее ФРК-проводник 
подключали к интерфейсу рабочей станции, затем перед 
заведением в диагностический катетер проводили авто-
матическую калибровку. Следующим этапом датчик по на-
правляющему катетеру позиционировали в устье правой 
или левой ПА и после промывания 0,9% раствором натрия 
хлорида проводили «нормализацию» кривой давления 
ФРК-проводника (сопоставление кривых давления, изме-
ряемых в аорте на диагностическом катетере и на кончике 
ФРК-проводника). Далее этот датчик заводили дистальнее 
исследуемого почечного стеноза и после повторного про-
мывания системы 0,9% раствором натрия хлорида произво-
дили измерение давления во время диастолы с автоматиче-
ским измерением моментального резерва кровотока (iFR). 
Измерение iFR выполняли трёхкратно и выбирали среднее 
арифметическое из 3 полученных данных. Затем таким же 
образом измерялось соотношение в дистальном сегменте 
почечной артерии к давлению в аорте на протяжении всего 
сердечного цикла (Pd/Pa). После этого в почечную артерию 
болюсно вводился раствор папаверина 40 мг с предвари-
тельным разведением до 10 мл 0,9% раствора натрия хлори-
да. За конечный результат принимали минимально зареги-
стрированное значение ФРК, полученное при трёхкратном 
измерении. После принятия решения о стентировании им-
плантировались голометаллические стенты диаметром в 
зависимости от референсного диаметра почечной артерии 
(от 4,5 до 6 мм в диаметре). После чего повторно проводи-
лась оценка функциональной значимости стеноза ПА.

После проведения стентирования ПА исходная медика-
ментозная антигипертензивная терапии не менялась. Че-
рез 6 месяцев и 1 год после стентирования оценивались: 
уровень АД по данным клинического измерения и СМАД, 
уровень креатинина крови и СКФ.

Статистика: статистический анализ проводился с ис-
пользованием программы StatTech v. 2.8.8 (разработчик —  
ООО «Статтех», Россия). Количественные показатели 
оценивались на предмет соответствия нормальному рас-

Таблица 1. Клиническая характеристика групп и сопутствующей медикаментозной терапии
Table 1. Clinical characteristics of groups and concomitant drug therapy

Параметры Группа А, n = 22 Группа Б, n = 22

M ± SD M ± SD

Возраст, лет 69 ± 11 71 ± 9

Женский пол, N (%) 8 (36,3%) 8 (36,3%)

Мужской пол 14 (63,7) 14 (63,7%)

Креатинин, мкмоль/л 124 ± 41 105 ± 29

СКФ, мл/мин/1,73 м2 52 ± 19 63 ± 19

Ишемическая болезнь сердца 18 (81,8%) 20 (91%)

Сахарный диабет 10 (45,4%) 4 (18%)

Атеросклероз артерий нижних конечностей 15 (68%) 10 (45%)

Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента 8 (36,3%) 10 (45,4%)

Блокаторы рецепторов ангиотензина II 14 (63,6%) 11 (50%)

ß-адреноблокаторы 18 (81,8%) 17 (77%)

Блокаторы кальциевых каналов 10 (45,4%) 17 (77%)

Диуретики 22 (100%) 22 (100%)

Антагонисты альдостерона 4 (18%) 4 (18%)

Агонисты I1-имидазолиновых рецепторов 1 (4,54%) 2 (9%)
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пределению с помощью критерия Шапиро-Уилка. Коли-
чественные показатели, имеющие нормальное распреде-
ление, описывались с помощью средних арифметических 
величин (M) и стандартных отклонений (SD), границ 95% 
доверительного интервала (95% ДИ). Статистически зна-
чимым считались различия при р < 0,05.

Результаты

У всех пациентов, подвергнутых эндоваскулярному ле-
чению ПА, не было выявлено ни локальных (в месту пунк-
ции), ни общих осложнений. 

Также в течение 48-72 часов не было обнаружено досто-
верных признаков контрастиндуцированной нефропатии, 
уровень СКФ достоверно не снизился. 

Остаточная степень стеноза ПА непосредственно после 
вмешательства составляла не более 5 % по диаметру, что было 
расценено как оптимальный результат стентирования в обе-
их группах. В группе Б дополнительно проводилась оценка 
функциональной значимости стеноза ПА при помощи из-
мерения iFR, Pd/Pa, ФРК и постенотического градиента. У 22 
(100%) больных было зарегистрировано исходно значитель-
ное повышение уровня постстенотического градиента — 
 46 ± 10 мм рт. ст., после имплантации стента в ПА сте-
пень градиента в среднем составляла 8 ± 5 мм рт. ст. Та-
ким образом, после стентирования постстенотический 
градиент снизился на 38 ± 10 мм рт. ст., что являлось ста-
тистически значимым (p < 0,0001). У 18 (81,8%) пациен-
тов уровень ФРК исходно находился в диапазоне от 0,76 
до 0,79 до стентирования ПА и у 100% больных составил 
цифру более 0,8 после имплантации стента (p < 0,0001) 
(рис. 2). У 7 (16,6%) пациентов до имплантации стен-
та в ПА зарегистрирован уровень iFR < 0,89, при измере-
нии после стентирования почечной артерии iFR > 0,89.  
Уровень Pd/Pa < 0,9 до имплантации стента в ПА, при по-
вторном измерении – уровень Pd/Pa > 0,9 (р = 0,093).

Таким образом, достоверно изменились показатели по-
стстенотического градиента и фракционного резерва кро-
вотока, изменения значений iFR и Pd/Pa – статистически 
не значимы. 

Данные, полученные при проведении оценки функцио-
нальной значимости стенозов ПА при помощи физиологи-
ческих методов представлены в таблице 2.

В дальнейшем проводилась оценка эффективности 
стентирования ПА через 6 месяцев и через 1 год наблю-
дения. В группе А, по данным клинического измере-
ния АД через 6 месяцев, отмечалось снижение уровня 
САД с 183 ± 15 мм рт. ст. до 136 ± 14 мм рт. ст., сниже-
ние уровня ДАД с 96 ± 14 мм рт. ст. до 74 ± 7 мм рт. ст., 

Рисунок 1. Дизайн исследования
Figure 1. Research design

Пациенты с резистентной АГ и стенозом ПА 
(n=64)

Количественная ангиография

Стеноз >90%
(n=22)

Стентирование (n=44)

Стеноз 60-90%
(n=44)

iFR<0,89
Pd/Pa<0,9

Постстенотический градиент>20 мм рт ст.
ФРК<0,8

n=22

Рисунок 2. А. Стеноз 80% в проксимальной трети правой почечной артерии.  
Уровень IFR – 0,96, Pd/Pa – 0,97, ФРК – 0,7, постстенотический градиент  – 42 мм рт. ст. 
Б. Состояние после стентирования правой ПА.  
Остаточная степень стеноза после стентирования 0%. Уровень IFR – 1,01, Pd/Pa – 0,98, ФРК – 0,95, постстенотический градиент – 0 мм рт. ст. 
Figure 2. A. 80% stenosis in the proximal segment of the right renal artery.  
IFR – 0,96, Pd/Pa – 0,97, FFR – 0,7, translesional gradient – 42 mm Hg
Б. Condition after stenting of the right RA.  
The residual degree of stenosis after stenting was 0%. IFR – 1,01, Pd/Pa – 0,98, FFR – 0,95, translesional gradient – 0 mm Hg.
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что являлось статистически значимым (р < 0,001) (рис. 
3). Через 1 год по данным клинического измерения АД 
в группе А отмечалось достоверное снижение пока-
зателей САД до 138 ± 14 мм рт. ст. и ДАД до 75 ± 8 мм  
рт. ст. (р = 0,002). По результатам СМАД, через 6 месяцев 
отмечалось снижение среднесуточного САД с 163 ± 9 мм 
рт. ст. до 146 ± 6 мм рт. ст. (р = 0,02) и ДАД с 89 ± 11мм рт. ст. до  
74 ± 3 мм рт. ст. (р = 0,03), а через год снижение САД —  
до 135 ± 6 мм рт. ст. (p = 0,04) и ДАД – до 71 ± 3 мм рт. ст. 
(р = 0,05) от исходных показателей.

В группе Б по данным клинического измерения АД циф-
ры САД снизились с 178 ± 23 мм рт. ст. до 134 ± 14 мм рт. ст. 
и ДАД снизилось с 92 ± 12 мм рт. ст. до 74 ± 10мм рт. ст. спу-
стя 6 месяцев после имплантации стента в ПА (р < 0,001). 
Результаты, полученные через 1 год наблюдения пациен-
тов из группы Б, продемонстрировали снижение уровня 
САД и ДАД в сравнении с исходными показателями до 128 
± 33 и 76 ± 19 мм рт. ст., соответственно (р < 0,001) (рис. 5). 
По данным СМАД через 6 месяцев отмечалось снижение 
среднесуточного САД с 159 ± 9 мм рт. ст. до 143 ± 14 мм рт. 
ст. и ДАД с 86 ± 11 мм рт. ст. до 74 ± 3 мм рт. ст. (р = 0,03), а 
через 1 год – до 135 ± 6 мм рт. ст. (р = 0,049) и 72 ± 4 мм рт. ст.  
(р = 0,04), соответственно (рис. 6). 

Через 6 месяцев в группе А целевого уровня АД достиг-
ли 15 (68%) человек, а через год – 14 (63%). В группе Б до-
стижение целевого значения АД отмечалось у 20 (90,9%) 
пациентов через 6 месяцев, а через 1 год – у 19 пациен-
тов (86%). 

Значимого изменения уровня креатинина и СКФ вы-
явлено не было ни в одной из групп. Средний показа-
тель креатинина исходно, через 6месяцев и через год со-
ставил 114 ± 32 мкмоль/л, 115 ± 30 мкмоль/л (р = 0,3463) и  
105 ± 27 мкмоль/л (р = 0,14) соответственно. СКФ (по 
формуле MDRD) – исходно 57 ± 21, через 6 мес (р = 0,48)  
и через год 61 ± 19 мл/мин/1,73 м2 (р = 0,09).

Обсуждение

Данное исследование продемонстрировало безопас-
ность и эффективность стентирования ПА у больных с не-
контролируемой резистентной реноваскулярной АГ. Не 
было зарегистрировано ни одного осложнения со стороны 
почек, почечных артерий, места пункции, связанных не-
посредственно с проведённым вмешательством. 

Несмотря на многочисленное количество проведён-
ных раннее исследований, не продемонстрировавших эф-
фективности стентирования ПА в сравнении с оптималь-
ной медикаментозной терапией (CORAL, ASTRAL, STAR), 

нами были получены данные по эффективности стенти-
рования ПА, которые сопоставимы с последними иссле-
дованиями (SPIRE, HERCULES). А именно был показан 
выраженный антигипертензивный эффект по данным 
клинического измерения АД в течение 1 года наблюдения 
после стентирования почечных артерий.

Исследование показало, что стентирование ПА приве-
ло к достоверному гипотензивному эффекту в отдален-
ном периоде как в группе с субтотальными стенозами ПА, 
так и в группе с умеренными стенозами ПА, подтверж-
денными при помощи физиологических методов оцен-
ки функциональной значимости стенозов ПА. Это свиде-
тельствует о том, что больным с тяжёлыми стенозами ПА, 
с неконтролируемой АГ на фоне трёхкомпонентной те-
рапии целесообразно проведение стентирование ПА для 
усиления гипотензивного эффекта, а в группе больных с 
умеренными стенозами для решения вопроса о необхо-
димости стентирования ПА необходимо подтверждение 
гемодинамической значимости стеноза не только при по-
мощи количественной ангиографии, но и при помощи фи-
зиологических методов оценки, что позволяет добиться 
достоверного устойчивого гипотензивного эффекта в от-
далённые сроки. 

Заключение 

Проведение стентирования ПА у больных с резистент-
ной АГ с тяжёлыми и умеренными стенозами ПА, под-
тверждёнными при помощи дополнительных методов 
оценки функциональной значимости стенозов ПА приво-
дит к выраженному антигипертензивному эффекту в от-
даленном периоде. По результатам исследования, измере-
ние таких параметров, как постстенотический градиент и 
фракционный резерв кровотока наиболее достоверно по-
зволяют оценить гемодинамическую значимость стеноза 
ПА в сравнении с измерением iFR и Pd/Pa у больных с уме-
ренным стенозом ПА. Проведение стентирования субто-
тальных стенозов ПА (> 90%) приводит к выраженному ги-
потензивному эффекту. 

Проведение стентирования умеренных стенозов при на-
личии ФРК < 0,8, постстенотического градиента > 20 мм рт. 
ст. также приводит к достоверному снижению АД в отда-
лённом периоде. 

Важно отметить, что стентирование ПА является до-
полнительным компонентом к уже назначенной мно-
гокомпонентной антигипертензивной терапией и, ве-
роятно, не может рассматриваться как альтернатива 
оптимальной медикаментозной терапии. 

Таблица 2. Оценка функциональной значимости стенозов ПА до и после вмешательства у больных в группе Б
Table 2. Assessment of functional significance of RA stenoses before and after intervention in patients in group B

Параметр До вмешательства После вмешательства р

Моментальный резерв кровотока (iFR) 0,85-0,89 (n = 7, 32%)  
0,89-0,96 (n = 15, 68%) 0,9-1 (n = 22, 100%). p = 0,093

Pd/Pa 0,88-0,89 (n = 7, 32%)  
0,9-1 (n = 15, 68%) 0,9-1 (n = 22, 100%). p = 0,09

Постстенотический градиент 20-58 (n = 22, 100%) 0-14 (n = 22, 100%). p < 0,0001

Фракционный резерв кровотока (ФРК) 0,76-0,78 (n = 18, 82%)  
0,8-0,96 (n = 4, 18%) 0,8-0,99 (n = 22, 100%) p < 0,0001
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Рис. 3. Динамика CАД и ДАД по данным клинического измерения в группе А(n=22) через 6 месяцев и 1 год после стентирования 
ПА в группе А. 
Fig.3. Dynamics of SBP and DBP according to clinical measurement in group A (n=22) 6 months and 1 year after RA stentin.
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Рис.5.Динамика CАД и ДАД по данным клинического измерения в группе А(n=22) через 6 месяцев и 1 год после стентирования 
ПА в группе Б.
Figure 5. Dynamics of SBP and DBP according to clinical measurement in group A (n = 22) 6 months and 1 year after RA stenting in group B.
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Рис. 4. Динамика CАД и ДАД по данным СМАД в группе А(n=22) через 6 месяцев и 1 год после стентирования ПА в группе А. 
Fig.4. Dynamics of SBP and DBP according to ABPM in group A (n=22) 6 months and 1 year after RA stenting in group A. 
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Рис. 6. Динамика CАД и ДАД по данным СМАД в группе А(n=22) через 6 месяцев и 1 год после стентирования ПА в группе Б. 
Fig.6. Dynamics of SBP and DBP according to ABPM in group A (n=22) 6 months and 1 year after RA stenting in group B. 
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4.	 Plouin PF, Chatellier G, Darné B, et al. Blood pressure outcome of angioplasty in atherosclerotic renal 
artery stenosis: A randomized trial. Essai Multicentrique Medicaments vs Angioplastie (EMMA) Study 
Group. Hypertension 1998; 31: 823-9. https://doi.org/10.1161/01.hyp.31.3.823 

5.	 Webster J, Marshall F, Abdalla M, et al. Randomised comparison of percutaneous angioplasty vs 
continued medical therapy for hypertensive patients with atheromatous renal artery stenosis. Scottish 
and Newcastle Renal Artery Stenosis Collaborative Group. J Hum Hypertens 1998; 12:329-35. https://doi.
org/10.1038/sj.jhh.1000599 

6.	 Van Jaarsveld B, Krijnen P, Bartelink A, et al. The Dutch Renal Artery Stenosis Intervention Cooperative 
(DRASTIC) study: Rationale, design and inclusion data. J Hypertens Suppl 1998; 16:S21-7. PMID: 9856380

7.	 Ives NJ, Wheatley K, Stowe RL, et al. Continuing uncertainty about the value of percutaneous 
revascularization in atherosclerotic renovascular disease: A meta-analysis of randomized trials. Nephrol 
Dial Transplant 2003;18:298-304. https://doi.org/10.1093/ndt/18.2.298

8.	 Bax L, Woittiez AJ, Kouwenberg HJ, et al. Stent placement in patients with atherosclerotic renal artery 
stenosis and impaired renal function: A randomized trial. Ann Intern Med 2009;150:840-848. https://doi.
org/10.7326/0003-4819-150-12-200906160-00119

9.	 Wheatley K, Ives N, Gray R, et al. ASTRAL Investigators. Revascularization versus medical therapy for 
renal-artery stenosis. N Engl J Med 2009; 361:1953-62. https://doi.org/10.1056/NEJMoa0905368 

10.	 Cooper CJ, Murphy TP, Cutlip DE, et al; CORAL Investigators. Stenting and medical therapy for 
atherosclerotic renal-artery stenosis. N Engl J Med 2014;370:13-22. https://doi.org/10.1056/
NEJMoa1310753 

11.	 Jaff M. R., Bates M., Sullivan T., Popma J., Gao X., Zaugg M. Significant reduction in systolic blood pressure 
following renal artery stenting in patients with uncontrolled hypertension: Results from the HERCULES 
trial. Catheterization and Cardiovascular Interventions. 2012; 80(3), 343-350. https://doi.org/10.1002/
ccd.24449



23

BY-NC-SA 4.0CC

ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

© Российское медицинское общество по артериальной гипертонии (РМОАГ) 2022, rsh@gipertonik.ru  
Данная статья распространяется на условиях «открытого доступа», в соответствии с лицензией CC BY-NC-SA 4.0 («Attribution-NonCommercial-ShareAlike» / «Атрибуция-Некоммерчески-
Сохранение Условий» 4.0), которая разрешает неограниченное некоммерческое использование, распространение и воспроизведение на любом носителе при условии указания автора и 
источника. Чтобы ознакомиться с полными условиями данной лицензии на русском языке, посетите сайт: https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/deed.ru

SYSTEMIC HYPERTENSION. 2022; 19 (3): 23-30

https://doi.org/10.38109/2075-082X-2022-3-23-30

Клинические и рентгенологические аспекты 
реперфузионного отёка лёгких после 
транслюминальной баллонной ангиопластики 
лёгочных артерий у пациентов с хронической 
тромбоэмболической лёгочной гипертензией
Данилов Н.М.1, *Яровой С.Ю.1, Елфимова Е.М.1, Михайлова О.О.1, Литвин А.Ю.1,2, Данилушкин Ю.В.1, Матчин Ю.Г.1, Чазова И.Е.1 
1Научно-исследовательский институт клинической кардиологии им. А.Л. Мясникова, ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр 
кардиологии имени академика Е.И. Чазова» Минздрава России, ул. 3-я Черепковская, д. 15 а, г. Москва 121552, Российская Федерация;
2 ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет имени Н.И. Пирогова» Минздрава России, 
 ул. Островитянова, д. 1, г. Москва 117997, Российская Федерация
Аннотация
Цель. Изучить частоту клинических и рентгенологических проявлений реперфузионного отёка лёгких и сопоставить их с объёмом эндоваскулярного 
вмешательства после транслюминальной баллонной ангиопластики лёгочных артерий (ТЛА) у пациентов с хронической тромбоэмболической 
лёгочной гипертензией (ХТЭЛГ).
Материалы и методы. В исследование было включено 50 пациентов с ХТЭЛГ, которым был выполнен 1 этап ТЛА. Для профилактики тяжёлого 
реперфузионного отёка проводился учёт количества сегментарных артерий, планируемых к ангиопластике, определение Pulmonary Edema Predictive 
Scoring Index (PEPSI), после вмешательства проводилась неинвазивная вентиляция лёгких в режиме Continuous positive airway pressure (СPAP) в 
течение 24 часов. Клинические проявления реперфузионного отёка оценивались через 1, 24, 48 и 72 часа после ТЛА. Рентгенологические признаки 
отёка рассматривались по результатам мультиспиральной компьютерной томографии (МСКТ) или рентгенографии органов грудной клетки.
Результаты. Ангиопластика была выполнена на 97 сегментарных, 6 долевых лёгочных артериях, в т.ч. на 45 (46,4%) – при окклюзионном поражении. 
Количество артерий, подвергшихся ангиопластике, составило от 1 до 7 у каждого пациента, в среднем 1,9 ± 1,4, изменение pulmonary flow grade (ΔPFG) – 
4,3 ± 3,4, PEPSI 58,4 ± 51,0, что превышало рекомендуемое значение 35,5. За 72-часовой период наблюдения 28 (56%) пациентов имели 1 степень отёка, 
реперфузионный отёк 2 степени наблюдался у 15 (30%), 3 степени – у 5 (10%), 4 степени – у 2 (4%) пациентов. Пациенты с отёком 2-4 степени имели 
более высокие значения исходной срДЛА (р = 0,015) и PEPSI (р = 0,046). Все проявления реперфузионного отёка 2-4 степени были купированы за счёт 
продлённого режима СРАР-терапии в течение 3 ± 2 дней. Ни один из пациентов не достиг 5 степени отёка, также не было зафиксировано летальных 
исходов. Клинических проявления реперфузионного повреждения отмечались у 25 (50%) больных, наибольшая их частота наблюдалась через 24 часа.
Заключение. Транслюминальная баллонная ангиопластика лёгочных артерий является безопасным методом лечения неоперабельных пациентов 
с хронической тромбоэмболической лёгочной гипертензией при соблюдении рекомендаций по профилактике реперфузионного отёка лёгких. СРАР-
терапия позволяет успешно предотвращать и купировать развитие тяжелых реперфузионных повреждений после ТЛА даже при превышении индекса 
риска реперфузионного отёка лёгких.
Ключевые слова: хроническая тромбоэмболическая лёгочная гипертензия, транслюминальная баллонная ангиопластика лёгочных артерий, 
реперфузионный отёк лёгких, окклюзионное поражение лёгочных артерий.
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Clinical and radiological aspects of reperfusion 
pulmonary edema after balloon pulmonary angioplasty 
in patients with chronic thromboembolic pulmonary 
hypertension
Nikolay M. Danilov1, *Sergey Yu. Yarovoy1, Evgeniya M. Elfimova1, Oksana O. Mikhailova1, Alexandr Yu. Litvin1,2, Yuriy V. Danilushkin1, Yuriy G. Matchin1,  
Irina E. Chazova1

1A.L. Myasnikov Institute of Clinical Cardiology, E.I. Chazov National Research Medical Center, 3d Cherepkovskaia, 15a, Moscow 121552, Russian Federation;
2Pirogov Russian National Research Medical University, Ostrovitianov str. 1, Moscow, 117997, Russian Federation
Abstract
Aim. To study the frequency of clinical and radiological signs of reperfusion pulmonary edema and compare them with the volume of endovascular intervention 
after balloon pulmonary angioplasty (BPA) in patients with chronic thromboembolic pulmonary hypertension (CTEPH).
Materials and methods. The study included 50 patients with CTEPH, who underwent stage 1 PLA. To prevent severe reperfusion edema, the number of segmental 
arteries planned for angioplasty was taken into account, the Pulmonary Edema Predictive Scoring Index (PEPSI) was determined, and after the intervention, non-
invasive ventilation was performed in the Continuous positive airway pressure (СPAP) mode for 24 hours. Clinical manifestations of reperfusion edema were assessed 
1, 24, 48 and 72 hours after BPA. Radiological signs of edema were considered based on the results of multislice computed tomography (MSCT) or chest x-ray.
Results. Angioplasty was performed on 97 segmental, 6 lobar pulmonary arteries, incl. by 45 (46,4%) – with occlusive lesions. The number of arteries 
undergoing angioplasty ranged from 1 to 7 in each patient, on average 1,9 ± 1,4, change in pulmonary flow grade (ΔPFG) – 4,3 ± 3,4, PEPSI 58,4 ± 51,0, which 
exceeded the recommended value of 35,5. During the 72-hour observation period, 28 (56%) patients had grade 1 edema, grade 2 reperfusion edema was 
observed in 15 (30%), grade 3 – in 5 (10%), grade 4 – in 2 (4%) patients. Patients with grade 2-4 edema had higher baseline mPAP (p = 0,015) and PEPSI  
(p = 0,046). All manifestations of reperfusion edema of 2-4 degrees were stopped due to the prolonged regimen of CPAP therapy for 3 ± 2 days. None of the 
patients reached grade 5 edema, and there were no deaths. Clinical manifestations of reperfusion injury were observed in 25 (50%) patients, their highest 
frequency was observed after 24 hours
Conclusion. Balloon pulmonary angioplasty of the pulmonary arteries is a safe method for the treatment of inoperable patients with chronic thromboembolic 
pulmonary hypertension, provided that recommendations for the prevention of reperfusion pulmonary edema are observed. CPAP therapy can successfully 
prevent and stop the development of severe reperfusion injuries after BPA even when the risk index for reperfusion pulmonary edema is exceeded.
Keywords: chronic thromboembolic pulmonary hypertension, balloon pulmonary angioplasty, reperfusion pulmonary edema, occlusive lesion of the 
pulmonary arteries.
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ВВЕДЕНИЕ

Хроническая тромбоэмболическая лёгочная гипертен-
зия (ХТЭЛГ) – серьёзная патология, которая приводит к 
прогрессирующей дисфункции правых отделов сердца и 
сердечной недостаточности. Нарастание лёгочного сосу-
дистого сопротивления (ЛСС) и давления в лёгочной ар-
терии (ДЛА) происходит в результате обструктивных из-
менений в крупных и средних ветвях лёгочной артерии 
(ЛА) после перенесеённой тромбоэмболии лёгочной арте-
рии или тромбоза in situ, а также вторичной ангиопатии 
микроциркуляторного русла. Этот вариант прекапил-
лярной лёгочной гипертензии (ЛГ) является потенциаль-
но излечимым, поскольку у многих пациентов своевре-
менное хирургическое и/или эндоваскулярное лечение 
позволяет устранить посттромботическое поражение в 
виде фиброзных плёнок и тяжей и восстановить крово-
ток в ЛА ещё до накопления необратимых изменений ми-
кроциркуляторного русла лёгких [1-3].

Транслюминальная баллонная ангиопластика лёгоч-
ных артерий (ТЛА) позволяет снизить лёгочно-сосуди-
стое сопротивление (ЛСС) на 49-66%, а также значитель-
но уменьшить или нормализовать среднее ДЛА (срДЛА) 
[3-5]. В последних клинических рекомендациях Евразий-
ской ассоциации кардиологов и Европейского общества 
кардиологов ТЛА получила класс рекомендаций IB. Её ис-
пользование показано у пациентов с неоперабельной и ре-
зидуальной ХТЭЛГ, а также в составе комбинированного 
подхода к лечению ХТЭЛГ [2,3]. Эндоваскулярное лечение 
проходит в несколько этапов (обычно от 2 до 10) [6], что 
обусловлено ограничениями в виде риска развития ослож-
нений, прежде всего реперфузионного отёка лёгких. Фак-
торами риска реперфузионного повреждения при ТЛА 
являются степень повышения ДЛА и ЛСС, количество от-
крытых в результате процедуры сосудов, степень улучше-
ния кровотока в сосуде. Развитие реперфузионного отёка 
происходит в течение 24-72 часов после эндоваскулярного 
вмешательства. Частота развития данного осложнения по 
данным разных авторов варьируется в зависимости от ме-
тодики подсчёта, поскольку практически у всех пациентов 
после ТЛА имеет место реперфузионный синдром, однако 
степень выраженности его клинических и рентгенологи-
ческих проявлений, необходимость в дополнительной ре-
спираторной и иной поддержке значительно различается. 
В исследовании Feinstein J. 2001 года частота данного ос-
ложнения составила 61% [7]. По данным японских авторов, 
первыми предложивших использование специального ин-
декса риска реперфузионного отёка лёгких – Pulmonary 

Edema Predictive Scoring Index (PEPSI) – частота тяжёлого 
реперфузионного отёка, требующего применения методов 
неинвазивной или инвазивной вентиляции лёгких, соста-
вила 6%, проявления отёка любой выраженности наблю-
дались в 37% случаев [8]. Среди других публикаций общая 
частота реперфузионного отёка составляет от 30 до 60% [9-
14].

Целью настоящего исследования является изучение ча-
стоты клинических и рентгенологических проявлений 
реперфузионного отёка лёгких и сопоставление их с объ-
ёмом эндоваскулярного вмешательства после ТЛА у па-
циентов с ХТЭЛГ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Данная работа была выполнена на базе отдела гиперто-
нии и лаборатории рентгенэндоваскулярных методов ди-
агностики и лечения в амбулаторных условиях при на-
учно-диспансерном отделе Научно-исследовательского 
института клинической кардиологии им. А.Л. Мясникова 
Федерального государственного бюджетного учреждения 
«Национальный медицинский исследовательский центр 
кардиологии имени академика Е.И. Чазова» Министер-
ства здравоохранения Российской Федерации. Протокол 
исследования соответствует требованиям локального эти-
ческого комитета. Всеми пациентами были подписаны ин-
формированные согласия на участие в исследовании, об-
работку персональных данных.

50 пациентов с подтверждённой ХТЭЛГ были включе-
ны в исследование на проспективной основе в 2021-2022 
годах. Подтверждение диагноза было выполнено на базе 
ФГБУ «НМИЦК им. ак. Е.И. Чазова» Минздрава России в 
соответствии с действующими рекомендациями Россий-
ского общества кардиологов и Евразийской ассоциации 
кардиологов. Решение о направлении пациента на ТЛА 
принималось мультидисциплинарной комиссией в соста-
ве сердечно-сосудистого хирурга, рентгенэндоваскуляр-
ного хирурга, кардиолога. В исследование включались па-
циенты, соответствующие следующим критериям: 

•	 возраст более 18 лет;
•	 наличие хронических/ организованных тромбов/ 

эмболов в лёгочных артериях по данным инвазив-
ной ангиопульмонографии, доступных для эндова-
скулярного вмешательства;

•	 срДЛА > 25 мм рт. ст., давление заклинивания в 
лёгочной артерии (ДЗЛА) ≤ 15 мм рт. ст., ЛСС > 240 
дин х сек/см5 в покое по данным катетеризации пра-
вых отделов сердца (КПОС);
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•	 невозможность выполнения операции тромэндар-
терэктомии из лёгочной артерии по одной из сле-
дующих причин: высокий периоперационный риск 
при ЛСС > 1200 дин х сек/см5, недоступное пораже-
ние лёгочных артерий (в т.ч. дистальный тип пора-
жения), тяжёлая дисфункция правого желудочка, 
тяжёлые и средней степени тяжести интерстици-
альные и обструктивные заболевания лёгких, со-
путствующая выраженная дисфункция других 
органов на фоне хронической сердечной недоста-
точности, кровотечение любой локализации или 
высокий риск кровотечения в послеоперационном 
периоде, невозможность проведения искусственно-
го кровообращения с циркуляторным арестом, от-
каз пациента от операции.

Критерии исключения:
•	 верифицированная ЛГ любой другой этиологии, 

кроме ХТЭЛГ;
•	 выраженное нарушение функции почек (клиренс 

креатинина < 30 мл/час);

•	 тяжелые нарушения ритма сердца;
•	 указание на непереносимость рентгеноконтрастных 

препаратов или аллергическую реакцию на рентге-
ноконтрастные препараты в анамнезе;

•	 давность последней острой тромбоэмболии лёгоч-
ной артерии – менее 3 месяцев;

•	 нарушение мозгового кровообращения давностью 
менее 1 месяца;

•	 острый воспалительный процесс любого происхож-
дения;

•	 необходимость значительной коррекции поддержи-
вающей диуретической или антикоагулянтной те-
рапии в течение последних 3 месяцев;

•	 крайне тяжёлое состояние пациента, не позволяю-
щее провести эндоваскулярное вмешательство.

В исследование было включено мужчин — 29 (58%), жен-
щин – 21 (42%). Медиана возраста включенных в исследо-
вание пациентов составила 60,5 (51;70) лет. Все пациенты 
относились ко II или III функциональному классу (ФК) со-
гласно классификации Всемирной Организации Здраво-
охранения (ВОЗ): II ФК – 11 пациентов (22%), III ФК – 39 
пациентов (78%). Пройденная дистанция в тесте 6-минут-
ной ходьбы (Т6МХ) составила 405 ± 111 метров. Уровень 
BNP при поступлении — 300,1 ± 203,5 пг/мл. Всем пациен-
там перед вмешательством проводилось инвазивное опре-
деление параметров гемодинамики: срДЛА 49,1 ± 11,4 мм 
рт. ст., ЛСС 1084,4 ± 440,9 дин х сек/см5, сердечный выброс 
(СВ) – 3,3 ± 1,1 л/мин. Более подробная характеристика па-
циентов представлена в таблице 1.

Измерение параметров гемодинамики проводилось с 
помощью КПОС согласно стандартному протоколу с ис-
пользованием четырехканального катетера Свана-Ган-
ца длиной 110 см диаметром 6F (Swan–Gantz CCO CEDV, 
Edwards Lifescience, Irvine, CA, США). При прямой ма-
нометрии определялись давление в правом предсердии 
(ДПП), давление в правом желудочке (ДПЖ), СДЛА а так-
же давление заклинивания лёгочной артерии (ДЗЛА). Уро-
вень SvO2 измерялся в пробе крови из лёгочной артерии, а 
SaO2 – по данным портативного пульсоксиметра на пальце 
руки. Величина СВ рассчитывалась с использованием не-
прямого метода Фика с дальнейшим определением сердеч-
ного индекса (СИ) и ЛСС.

Каждому из 50 пациентов был выполнен 1 этап ТЛА с 
баллонированием 1 или нескольких сегментарных арте-
рий и их ветвей. Уточнение целевых поражений ЛА перед 
ТЛА проводилось с помощью селективной ангиопуль-
монографии. При выборе области для будущего вмеша-
тельства предпочтение отдавалось ветвям нижнедолевых 
лёгочных артерий. Такой выбор обусловлен лучшей пер-
фузией в норме именно нижних отделов лёгких, что при-
водит к наибольшему влиянию обструкции нижнедоле-
вых ветвей на формирование ХТЭЛГ, а восстановление 
кровотока в этой области потенциально гемодинамиче-
ски более значимо [7,12,13]. Аналогично более предпоч-
тительно выполнение ТЛА на сосудах правого лёгко-
го. Для выполнения ТЛА использовался аппарат Allura 
Xper FD-10 (Philips, Нидерланды). По направляющему ка-
тетеру через пораженный участок проводился интрако-
ронарный проводник, затем осуществлялась поэтапная 
дилатация пораженного участка. Объём вмешательства 
ограничивался объёмом введенного контрастного препа-
рата – не более 500 мл.

Таблица 1. Исходные клинические и гемодинамические 
параметры пациентов
Table 1. Patients’ clinical and hemodynamic parameters at 
baseline

Пол
•    мужчины
•    женщины

29 (58%)
21 (42%)

Возраст, лет 60,5 (51;70)

ФК
•    I
•    II
•    III
•    IV

0 (0%)
11 (22%)
39 (78%)
0 (0%)

Т6МХ, м 405 ± 111

BNP, пг/мл 300,1 ± 203,5

СДЛА, мм рт. ст. 85,1 ± 25,6

срДЛА, мм рт. ст. 49,1 ± 11,4

ДПП, мм рт. ст. 9,7 ± 4,6

ДПЖ, мм рт. ст. 18,7 ± 14,3

SaO2, мм рт. ст. 92,1 ± 7,2

SvO2, мм рт. ст. 55,6 ± 9,1

СВ, л/мин 3,3 ± 1,1

СИ, л/мин/м2 1,8 ± 0,6

ЛСС, дин х сек/см5 1084,4 ± 440,9

ЛСС, ед. Вуда 13,6 ± 5,5

Примечание: ТЛА – транслюминальная баллонная 
ангиопластика лёгочных артерий; ФК – функциональный класс по 
классификации Всемирной Организации Здравоохранения;  
Т6МХ – тест 6-минутной ходьбы; BNP – мозговой 
натрийуретический пептид; СДЛА – систолическое давление 
в лёгочной артерии; срДЛА – среднее давление в лёгочной 
артерии; ДПП – среднее давление в правом предсердии;  
ДПЖ – среднее давление в правом желудочке; SaO2 – сатурация 
артериальной крови; SvO2 – сатурация смешанной венозной 
крови; СВ – сердечный выброс; СИ – сердечный индекс;  
ЛСС – лёгочное сосудистое сопротивление.
Note: BPA – balloon pulmonary angioplasty; FC – functional class 
according to the classification of the World Health Organization; 
6MWT – 6-minute walking test; BNP – brain natriuretic peptide; 
sPAP – systolic pulmonary artery pressure; mPAP – mean pulmonary 
artery pressure; RAP – mean right atrium pressure; RVP – mean right 
ventricle pressure; SaO2 – the arterial blood saturation; SvO2 – mixed 
venous blood saturation; CO – cardiac output; CI – cardiac index;  
PVR – pulmonary vascular resistance.
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Для снижения риска реперфузионного отёка во время 
каждого вмешательства определялась степень улучшения 
лёгочного кровотока Δ Pulmonary Flow Grade (ΔPFG) и рас-
считывался индекс PEPSI с учётом значения ЛСС (pulmonary 
vascular resistance, PVR) в единицах Вуда по формуле:  
PEPSI = ΔPFG х PVR. Также в соответствии с клинически-
ми рекомендациями Евразийской ассоциации кардиологов 
всем пациентам после ТЛА проводилась неинвазивная вен-
тиляция лёгких в режиме Continuous positive airway pressure 
(СPAP) в течение 24 часов с помощью портативного аппара-
та независимо от наличия клинических проявлений отёка 
сразу после вмешательства. Баллонирование пораженной 
артерии выполнялось 2-мя или 3-мя баллонами разного ди-
аметра (2,0-6,0 мм), с постепенным увеличением диаметра 
до баллона, соответствующего референсному диаметру ар-
терии. После вмешательства проводился форсированный 
диурез и использовалось горизонтальное положение боль-
ного на контралатеральной стороне (на боку).

Рентгенологические признаки отёка оценивались по 
результатам мультиспиральной компьютерной томогра-
фии (МСКТ) или рентгенографии органов грудной клет-
ки, выполненных в течение 72 часов после вмешательства. 
Обнаружение новых зон «матового стекла», консолида-
ции в области вмешательства, выпота в плевральной по-
лости рассматривалось как подтверждение реперфузи-
онного поражения. Степень тяжести реперфузионного 
отёка определялась по модифицированной классифика-
ции, предложенной в 2013 году Inami T. et al. (табл. 2).

Клинические признаки реперфузионного отёка лёгких 
определялись через 1, 24, 48 и 72 часа после ТЛА. Как про-
явление отёка учитывались следующие симптомы: ка-
шель, кровохарканье, хрипы при аускультации лёгких, 
снижение сатурации на 3% и более от исходного уровня, 
усиление одышки. 

Статистический анализ данных проводился при помо-
щи программы STATISTICA 12,5 (StatSoft, Россия). Для 
описательной статистики использованы средние значе-
ния и стандартное отклонение – M ± s, а также медиана, 
25% и 75% квартили – Me (Q1;Q3). Проверка нормальности 
распределения проводилась по критерию Шапиро-Уилка. 
При сравнении показателей двух независимых групп ис-
пользовался непараметрический тест Манна-Уитни. Ста-
тистически достоверными признавались различия групп 
при уровне значимости меньше 5% (p < 0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Всего баллонная ангиопластика была проведена на 97 сег-
ментарных артериях, а также 6 долевых ЛА. В соответствии 
с тактикой выбора поражений преимущественно в правом 
лёгком и нижних отделах лёгких кровоток был восстановлен 
в 68 сегментарных ветвях ЛА правого лёгкого и 31 сегмен-
тарной ветви ЛА левого лёгкого, в 77 сегментарных ветвях 
нижнедолевых ЛА обоих лёгких и 22 ветвях верхнедолевых, 
среднедолевых ЛА и ветвях ЛА язычковой доли. Ангиопла-
стике подверглись 4 нижнедолевые артерии правого лёгко-
го, 1 нижнедолевая артерия левого лёгкого 1 среднедолевая 
артерия правого лёгкого. Распределение выполненных ТЛА 
по сегментарным артериям представлено на рисунке 1. 

Количество баллонированных сегментарных артерий 
ТЛА у каждого пациента составило от 1 до 7, в среднем  
1,9 ± 1,4, ΔPFG равнялся 4,3 ± 3,4, PEPSI – 58,4 ± 51,0.  
45 (46,4%) сегментарных артерий, подвергшихся ангиопла-
стике, имели окклюзионное поражение.

Клинические проявления реперфузионного отёка лёгких 
за 72-часовой период наблюдения были отмечены у 25 (50%) 
пациентов. Наибольшая частота случаев наблюдалась через 
24 часа после вмешательства – 17 (34%), с дальнейшей тен-
денцией к частичному регрессированию симптомов – через 
3 суток после ТЛА – только 9 (18%) пациентов имели призна-
ки отёка (табл. 3). Самым частым проявлением реперфузи-
онного повреждения стала десатурация – 24 (48%) пациен-
тов, несколько реже были зафиксированы влажные хрипы в 
лёгких при аускультации и кашель – 10 (20%) и 8 (16%), соот-
ветственно. Кровохарканье и усиление одышки были отме-
чены только у 3 (6%) пациентов. 

Появление новых зон «матового стекла» и консолидации по 
результатам МСКТ и рентгенографии органов грудной клет-
ки определялось у 22 (44%) пациентов. Из включённых в ис-
следование 50 пациентов у 17 (34%) были отмечены как клини-
ческие, так и рентгенологические признаки реперфузионного 
отёка лёгких, 8 (16%) пациентов демонстрировали только кли-
нические признаки, 5 (10%) пациентов имели только рентгено-
логические признаки. 20 (40%) пациентов не имели ни клини-
ческих, ни рентгенологических признаков реперфузионного 
повреждения. Необходимо отметить, что согласно принятой 
классификации (табл. 2), к случаям реперфузионного отёка 1 
степени были отнесены 8 пациентов с клиническими призна-
ками и отсутствием рентгенологических признаков отёка и 20 
пациентов без клинических и рентгенологических признаков. 
Случаи клинического реперфузионного отёка без рентгеноло-
гического подтверждения проявлялись только снижением са-
турации на ≥3% и в 5 случаях из 8 были зафиксированы че-
рез 1 час после ангиопластики, с восстановлением сатурации 
к следующей точке наблюдения (через 24 часа профилактиче-
ской СРАР-терапии после вмешательства).

Таблица 2. Модифицированная классификация 
реперфузионного отёка лёгких
Table 2. Modified classification of reperfusion pulmonary edema

Степень 
реперфузионного 

отёка
Определение

1 отсутствуют рентгенологические признаки 
реперфузионного отёка

2

лёгкий реперфузионный отёк по данным 
рентгенографии или МСКТ (в пределах 1 
сегмента лёгких), не требующий назначения 
дополнительной терапии или купируются 
при ингаляции О2 1-2 л/мин

3

среднетяжёлый реперфузионный отёк 
по данным рентгенографии или МСКТ (в 
пределах 2-3 сегментов лёгких), требующий 
назначения О2 до 5 л/мин на сутки и более, 
внутривенного введения фуросемида

4

среднетяжёлый или тяжёлый 
реперфузионный отёк по данным 
рентгенографии или МСКТ (в пределах 
2 долей лёгких), требующий перевода 
пациента на неинвазивную вентиляцию 
лёгких

5

очень тяжёлый реперфузионный отёк 
по данным рентгенографии или МСКТ 
(обширный отёк, распространяющийся на 
оба лёгких), требующий перевода пациента 
на инвазивную вентиляцию лёгких
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За время наблюдения не было зафиксировано случаев 
тяжёлого реперфузионного отёка (5 степени), потребовав-
ших применения инвазивной вентиляции легких, а так-
же случаев летального исхода как результата осложнений, 
связанных с эндоваскулярным вмешательством. Только  
2 (4%) пациента имели 4 степень реперфузионного повреж-
дения, 5 (10%) пациентов – 3 степень, и 15 (30%) – 2 степень. 
Все случаи отёка 2-4 степени были успешно купированы 
при продлении СРАР-терапии на 3 ± 2 дня. Распределение 
пациентов по степени тяжести реперфузионного пораже-
ния после вмешательства представлено на рисунке 2.

Все пациенты были разделены на 2 группы в зависимо-
сти от степени реперфузионного отёка лёгких: 1) группа 
без рентгенологических проявлений – степень 1; 2) группа 
с рентгенологическими проявлениями различной выра-
женности – степени 2-4. Группа пациентов с реперфузион-
ным отёком 2-4 степени имела статистически достовер-
но более высокие значения исходной срДЛА (р = 0,015) и 
PEPSI (р = 0,046), другие показатели достоверно не разли-

чались. На фоне проводимой продлённой СРАР-терапии 
в группе больных с отёком 2-4 степени было также отме-
чено отсутствие разницы между группами в сроках выпи-
ски после ТЛА. Сравнительная характеристика двух групп 
представлена в таблице 4.

ОБСУЖДЕНИЕ

Несмотря на активное развитие ТЛА для лечения паци-
ентов с неоперабельной ХТЭЛГ в настоящее время в ли-
тературе мало крупных исследований об эффективности 
ангиопластики, и еще меньше исследований посвяще-
ны безопасности этого метода лечения. Наиболее частым 
и жизнеугрожающим (при тяжёлой степени) осложнени-
ем остаётся реперфузионный отёк лёгких, частота которо-
го по данным разных исследователей серьезно отличается.

Реперфузионное повреждение лёгких после ТЛА в зоне 
вмешательства возникает у всех пациентов с ХТЭЛГ, полу-
чающих эндоваскулярное лечение. Это связано с особен-
ностями строения стенки ветвей лёгочной артерии и их 
«неготовностью» к принятию высокого давления крови в 
условиях изменённой лёгочной гемодинамики при восста-
новлении кровотока после длительного периода его огра-
ничения фиброзными и тромботическим массами. Одна-
ко ухудшение прогноза и необходимость дополнительной 
респираторной поддержки возникает только в случае до-
статочно значительного реперфузионного повреждения, в 
связи с чем японскими авторами в 2013 году были предло-
жены меры по снижению риска отёка – поэтапное откры-
тие пораженных артерий, избегание субокклюзионных и 
окклюзионных поражений, а также определение индекса 
риска реперфузионного отёка лёгких PEPSI, значение ко-
торого для достижения низкого риска отёка не должно 
превышать 35,5 [7]. 

Тем не менее всё более актуальным становится вопрос 
о возможности безопасной реваскуляризации большо-
го числа артерий за 1 сессию, в том числе и открытие ок-

Рисунок 1. Распределение количества выполненных ТЛА по сегментарным артериям
Figure. 1. Distribution of performed BPA by segmentаry arteries

C10 C9 C8 C7 C6 C5 C4 C3 C2 C1

  Левое легкое 7 10 4 1 3 2 2 0 0 0

  Правое легкое 16 12 10 8 6 7 8 1 0 0

0 82 104 126 14 16

Рисунок 2. Распределение пациентов по степени тяжести 
реперфузионного отёка после ТЛА
Figure. 2. Distribution of patients by grade of reperfusion edema 
after BPA
Примечание: ТЛА – транслюминальная баллонная ангиопластика 
лёгочных артерий. 
Note: BPA – balloon pulmonary angioplasty;
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клюзий ветвей ЛА. На базе нашего центра в 2020 году Да-
нилушкиным Ю.В., Матчиным Ю. Г., Даниловым Н.М. и 
соавт. был получен патент на способ профилактики раз-
вития реперфузионного поражения ткани лёгкого с по-
мощью неинвазивной вентиляции лёгких с постоянным 

положительным давлением. Применение данного метода 
рутинно у всех больных после ТЛА в данном исследовании 
позволило исключить тяжелый реперфузионный отёк лёг-
ких и значительно снизить частоту среднетяжелого отё-
ка: реперфузионное поражение 5 степени – 0 (0%) случаев, 

Таблица 4. Характеристика пациентов 1 и 2-4 степенью реперфузионного отёка лёгких после ТЛА
Table 4. Characteristics of patients with 1 and 2-4 grade of the reperfusion pulmonary edema after BPA

1 степень  
реперфузионного  

отёка лёгких

2-4 степень  
реперфузионного  

отёка лёгких
р

Пол
•    мужчины
•    женщины

15
13

14
8

0,486

Возраст, лет 64 (54;73,5) 59 (42;67) 0,098

ФК
•    I
•    II
•    III
•    IV

0 
7 
18 
0 

0
4
21
0

0,055

Т6МХ, м 424 ± 118 377 ± 96 0,245

BNP, пг/мл 223,1 ± 183,6 365,9 ± 368,6 0,550

СДЛА, мм рт. ст. 80,6 ± 25,6 90,5 ± 25,2 0,117

срДЛА, мм рт. ст. 45,7 ± 12,8 52,7 ± 8,6 0,015*

ДПП, мм рт. ст. 8,6 ± 4,8 10,8 ± 4,1 0,212

ДПЖ, мм рт. ст. 18,5 ± 16,1 18,9 ± 12,6 0,563

SaO2, мм рт. ст. 92,0 ± 9,4 92,3 ± 3,5 0,321

SvO2, мм рт. ст. 58,6 ± 9,8 52,3 ± 7,0 0,086

СВ, л/мин 3,6 ± 1,3 3,1 ± 0,7 0,604

СИ, л/мин/м2 2,0 ± 0,7 1,7 ± 0,4 0,230

ЛСС, дин х сек/см5 922,4 ± 356,7 1266,6 ± 465,4 0,065

ЛСС, ед. Вуда 11,5 ± 4,5 15,8 ± 5,8 0,065

ΔPFG 4,7 ± 3,4 3,9 ± 3,5 0,379

PEPSI 54,8 ± 24,2 63,1 ± 21,4 0,046*

Количество сегментарных артерий, на 
которых была проведена ангиопластика 2,2 ± 1,7 1,7 ± 1,5 0,130

Количество дней до выписки 5,1 ± 2,8 6,0 ± 2,8 0,127

Примечание:  ТЛА – транслюминальная баллонная ангиопластика лёгочных артерий; ФК – функциональный класс по классификации 
Всемирной Организации Здравоохранения; Т6МХ – тест 6-минутной ходьбы; BNP – мозговой натрийуретический пептид;  
СДЛА – систолическое давление в лёгочной артерии; срДЛА – среднее давление в лёгочной артерии; ДПП – среднее давление в правом 
предсердии; ДПЖ – среднее давление в правом желудочке; SaO2 – сатурация артериальной крови; SvO2 – сатурация смешанной венозной 
крови; СВ – сердечный выброс; СИ – сердечный индекс; ЛСС – лёгочное сосудистое сопротивление; PFG – pulmonary flow grade;  
PEPSI – pulmonary edema predictive scoring index; * – p<0,05.
Note: BPA – balloon pulmonary angioplasty; FC – functional class according to the classification of the World Health Organization;  
6MWT – 6-minute walking test; BNP – brain natriuretic peptide; sPAP – systolic pulmonary artery pressure; mPAP – mean pulmonary artery 
pressure; RAP – mean right atrium pressure; RVP – mean right ventricle pressure; SaO2 – the arterial blood saturation; SvO2 – mixed venous blood 
saturation; CO – cardiac output; CI – cardiac index; PVR – pulmonary vascular resistance; PFG – pulmonary flow grade; PEPSI – pulmonary edema 
predictive scoring index.

Таблица 3. Частота клинических проявлений реперфузионного отёка лёгких после ТЛА
Table 3. Frequency of clinical presentation of the reperfusion pulmonary edema after BPA

Через 1 час Через 24 часа Через  
48 часов Через 72 часа

Всего  
в течение  
72 часов

кашель  2 (4%) 5 (10%) 6 (12%) 6 (12%) 8 (16%)

кровохарканье 1 (2%) 1 (2%) 2 (4%) 0 (0%) 3 (6%)

хрипы при аускультации лёгких 1 (2%) 6 (12%) 6 (12%) 7 (14%) 10 (20%)

снижение сатурации на 3% и более от исходного 
уровня 12 (24%) 15 (30%) 14 (28%) 8 (16%) 24 (48%)

усиление одышки 0 (0%) 1 (2%) 2 (4%) 1 (2%) 3 (6%)

любые проявления реперфузионного отёка 12 (24%) 17 (34%) 16 (32%) 9 (18%) 25 (50%)
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4 степени – 2 (4%) случая. Подобный подход обеспечива-
ет возможность расширить объём вмешательства за 1 этап 
ТЛА – при достигнутой низкой частоте реперфузионных 
осложнений значение PEPSI в исследовании составило  
58,4 ± 51,0, что значительно превышает рекомендованный 
ранее уровень в 35,5. Кроме того, 45 (46,4%) сегментарных 
артерий, подвергшихся ангиопластике, имели окклюзи-
онное поражение, что тем не менее не привело к увеличе-
нию числа тяжёлых осложнений. В этих условиях основ-
ным ограничением объёма ТЛА становится количество 
использованного контрастного препарата – в данном ис-
следовании оно не превышало 500 мл.

Необходимо заметить, что все проявления реперфузи-
онного отёка 2-4 степени были успешно купированы за 
счёт продлённого режима СРАР-терапии в течение 3 ± 2 

дней, а сроки выписки после ТЛА не отличались у пациен-
тов с реперфузионным отёком 1 степени и пациентов с отё-
ком 2-4 степени.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Транслюминальная баллонная ангиопластика лёгочных 
артерий является безопасным методом лечения неопера-
бельных пациентов с хронической тромбоэмболической 
лёгочной гипертензией при соблюдении рекомендаций по 
профилактике реперфузионного отёка лёгких. СРАР-тера-
пия позволяет успешно предотвращать и купировать раз-
витие тяжёлых реперфузионных повреждений после ТЛА 
даже при превышении индекса риска реперфузионного 
отёка лёгких.
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Аннотация
Цель: оценка распространенности поражения органов-мишеней (ПОМ) на различных этапах кардиометаболического континуума, включая 
абдоминальное ожирение (АО) без метаболического синдрома (МС), МС и сахарный диабет (СД) 2 типа.
Материалы и методы: в настоящем исследовании представлен анализ данных выборки жителей г. Томска (1104 обследованных из взрослого 
неорганизованного населения 25-64 лет), выполненный в рамках проекта ЭССЕ РФ (Эпидемиология Сердечно-Сосудистых заболеваний в регионах 
Российской Федерации). В анализ вошли наличие гипертрофии ЛЖ, снижение скорости клубочковой фильтрации (СКФ), увеличение толщины комплекса 
интима-медиа (ТИМ), наличие атеросклеротических бляшек (АСБ) в общих сонных артериях (ОСА).
Результаты: ПОМ регистрировались уже среди лиц с изолированным АО (без МС), распространенность которых была статистически значимо выше по 
сравнению с лицами с нормальной массой тела. Наиболее частым фенотипом ПОМ оказался атеросклероз ОСА, АСБ обнаруживались у 22% лиц  
с изолированным АО, у 33% пациентов с МС и у 35% пациентов с СД 2 типа, вторым по частоте оказалось нарушение структуры ЛЖ, ГЛЖ была выявлена 
в 0,8%, 4,7% и 17,5% случаев, соответственно, реже всего встречалось снижение СКФ – у 1,37%, 3,7% и 6,7% пациентов, соответственно. Различия частоты 
ПОМ во всех группах оказались статистически значимыми (р < 0,01).
Выводы: таким образом, распространенность ПОМ, выявляемых уже на этапе изолированного АО прогрессивно увеличивалась от группы к группе, по 
мере продвижения по кардиометаболическому континууму. 
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Assessment of the prevalence of target organ damage 
at various stages of the cardiometabolic continuum. 
According to the ESSE RF study
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Abstract

Objective: to assess the prevalence of target organ damage (TOD) at various stages of the cardiometabolic continuum, including abdominal obesity (AO) 
without metabolic syndrome (MS), MS, and type 2 diabetes mellitus (DM).

Materials and methods: this study presents an analysis of data from a sample of residents of Tomsk (1,104 examined from an unorganized adult population of 
25-64 years), performed within the framework of the ESSAY RF-2012 project (Epidemiology of Cardiovascular Diseases in the Regions of the Russian Federation). 
The analysis included the presence of LV hypertrophy (LVH), a decrease in glomerular filtration rate (GFR), an increase in the thickness of the intima-media 
complex (TIM), the presence of atherosclerotic plaques (ASP) in the common carotid arteries (CCA).

Results: TODs were already reported among individuals with isolated AO (without MS), whose prevalence was statistically significantly higher compared to 
those with normal body weight. Atherosclerosis of CCA turned out to be the most frequent TOD phenotype, ASP was detected in 22% of individuals with isolated 
AO, in 33% patients with MS and 35% patients with type 2 DM, the second most common was LVH, which was detected in 0.8%, 4,7% and 17,5% of cases, 
respectively, the least common was a decrease in GFR – in 1,37%, 3,7% and 6,7% of patients, respectively. Differences in the frequency of TOD in all groups were 
statistically significant (p < 0,01).

Conclusions: Thus, the prevalence of TODs detected already at the stage of isolated AO progressively increased from group to group, as they moved along the 
cardiometabolic continuum.

Keywords: obesity, metabolic syndrome, arterial hypertension, abdominal obesity, cardiometabolic continuum, target organ damage
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Эпидемиологические, клинические, эксперименталь-
ные исследования, проведенные в области сердечно-со-
судистой медицины, сформировали наше представление 
об исключительной важности модифицируемых и немо-
дифицируемых факторов риска (ФР) в развитии сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ). В середине прошлого 
века распространенность сердечно-сосудистых заболева-
ний достигла разрушительного для общества уровня, вме-
сте с этим было установлено, что основными факторами 
риска ССЗ являются курение, артериальная гипертония и 
высокий уровень холестерина [1]. Меры, направленные на 
борьбу с этими ФР, как на клиническом, так и на популя-
ционном уровне, привели к тому, что смертность от ССЗ 
за прошедшие 50 лет сократилась примерно на 50% [2]. В 
качестве причин снижения смертности от ССЗ, помимо 
управления общеизвестными ФР, эксперты также назы-
вают более тщательный скрининг и внедрение новых ме-
дицинских технологий для лечения заболеваний сердеч-
но-сосудистой системы. Тем не менее, распространение 
так называемого «западного» образа жизни с употребле-
нием высококалорийных продуктов с низкой питательной 
ценностью в сочетании с малоподвижным образом жизни 
способствует появлению новых факторов риска, связан-
ных с ожирением и патологической инсулинорезистент-
ностью [3,4]. 

Таким образом, мозаика из модифицируемых ФР зна-
чительно менялась на протяжении последних 50 лет, с 
уменьшением влияния курения, гиперхолестеринемии и 
нелеченной гипертонии, с одной стороны, и высокой рас-
пространенностью ожирения, в частности абдоминальной 
его формы, особого типа дислипидемии, нарушений угле-
водного обмена и вторичной АГ, с другой стороны. Этот 
кластер ФР, объединенных патологической инсулиноре-
зистентностью, обозначают термином «метаболический 
синдром». 

Риск неблагоприятных последствий для здоровья су-
щественно возрастает при наличии нескольких факторов 
риска, являющихся компонентами метаболического син-
дрома (МС), своевременное выявление которых помогает 
идентифицировать лиц с высоким риском развития ССЗ 
и сахарного диабета (СД) 2 типа, а также вовремя начать 
профилактические мероприятия по предупреждению по-
ражения органов-мишеней и фатальных сердечно-сосуди-
стых осложнений. 

Неоднозначное отношение медицинской общественно-
сти к понятию метаболического синдрома отчасти связано 
с отсутствием унифицированных критериев его определе-
ния. В настоящее время существует как минимум 7 альтер-
нативных критериев диагностики МС (РМОАГ – Россий-
ское Медицинское Общество по лечению Артериальной 
Гипертонии, WHO – World Health Organization, EGIR – 
Europian Group for the Study of Insulin Resistanse, NCEP-
ATP III – National Cholesterol Education Program’s Adult 
Treatment Panel III, AACE – American Assotiation of Clinical 
Endocrinologists, IDF – International Diabetes Federation, 
AHA/NHBL – American Heart Assotiation/National Heart, 
Lung and Blood Institute Scientific Statement).

В 2001 году NCEP-ATP III (National Cholesterol Education 
Program’s Adult Treatment Panel III) было принято определе-
ние МС, включающее несколько компонентов, связанных с 
риском развития сердечно-сосудистых заболеваний и СД 
2 типа, при котором абдоминальное ожирение (АО) не яв-
ляется центральным маркером МС, а представлено наря-
ду с другими факторами риска, такими как дислипидемия, 
АГ, инсулинорезистентность с нарушением толерантности 
к глюкозе или без нее, провоспалительное и протромботи-
ческое состояние [5]. Для постановки диагноза МС по мне-
нию экспертов NCEP-ATP III достаточно наличие любых 
3 критериев из нижеперечисленных: 1) объем талии более 
102 см у мужчин, более 88 см у женщин, 2) уровень тригли-
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церидов более 150 мг/дл (более 1,7 ммоль/л), 3) холестерин 
ЛПВП менее 40 мг/дл (менее 1 ммоль/л), 4) уровень артери-
ального давления более 130/85 мм рт. ст., 5) гликемия нато-
щак  ≥  100 мг/дл (5,5 ммоль/л). В 2005 году подобное опре-
деление было предложено AHA/NHBLI (American Heart 
Association/National Heart Lang and Blood Institute) [6].  
Однако по мнению российских экспертов ожирение явля-
ется основным компонентом МС, избыток эктопического 
(паранефральный, перикардиальный, печеночный и др.) и 
висцерального жира составляет его патофизиологическую 
основу и без сопутствующих метаболических факторов 
риска составляет начальный этап так называемого карди-
ометаболического континуума. Таким образом, МС пред-
ставляет собой хроническое, прогрессирующее состояние, 
объединяющее кластер ФР, связанных общей патофизи-
ологической основой и характеризующееся высоким ри-
ском развития, как СД 2 типа, так и ССЗ. 

Вместе с этим, несмотря на явные доказательства связи 
ожирения с различными неблагоприятными последствия-
ми для здоровья, включая ССЗ, это состояние всегда оста-
валось недооцененным врачами, кроме этого ожирение 
весьма разнородно. Более двух десятилетий назад было 
предположено, что люди, страдающие ожирением и из-
быточной массой тела, имеющие одинаковое количество 
жира в организме, тем не менее могут заметно отличать-
ся по наличию ФР ССЗ [7]. С помощью визуализирующих 
методов обследования, таких как компьютерная томогра-
фия, было обнаружено, что у лиц, страдающих ожирени-
ем, метаболические нарушения, такие как инсулиноре-
зистентность (ИР), гипертриглицеридемия, уменьшение 
уровня ЛПВП, повышение уровня ЛПНП, аполипопроте-
на В были обусловлены избытком висцеральной жировой 
ткани, в то время как страдающие ожирением пациенты 
с «нормальным» метаболическим профилем характеризо-
вались низким содержанием висцеральной жировой тка-
ни [7]. Много лет спустя термин «метаболически здоровый 
пациент» был введен для описания пациентов с ожирени-
ем без компонентов МС [8,9]. Очевидно, что независимо от 
терминологии, используемой для описания такой метабо-
лической разновидности ожирения, оно, в любом случае, 
представляет проблему для оценки риска ССЗ и лечения 
таких пациентов. Среди экспертов нет единого мнения 
относительно того, является ли метаболически здоровое 
ожирение самостоятельным явлением или представляет 
собой начальный этап метаболического континуума. 

Таким образом, чрезвычайно важна ранняя стратифи-
кация лиц с высоким риском развития МС, СД 2 типа и 
сердечно-сосудистых осложнений. Своевременно начатые 
мероприятия по профилактике развития МС у лиц с ожи-
рением, а в случае уже имеющегося МС – по профилактике 
развития осложнений, предотвратят необратимое пораже-
ние органов-мишеней. Однако в настоящее время недоста-
точно изучено прогнозирование СС-риска у пациентов с 
предиабетом, не существует четких критериев, по нали-
чию которых можно было бы разделить больных с изоли-
рованным ожирением и МС на группы с низким/ высоким 
риском развития поражения органов-мишеней и соответ-
ственно сердечно-сосудистых осложнений. 

Целью данной работы явилась оценка распространен-
ности поражения органов-мишеней на различных этапах 
кардиометаболического континуума, включая абдоми-
нальное ожирение без МС, МС и СД 2 типа в неоргани-

зованной популяции 25–64 лет среднеурбанизированно-
го города Западной Сибири (Томск). Работа выполнена в 
рамках многоцентрового наблюдательного исследования 
ЭССЕ-РФ (Эпидемиология Сердечно-Сосудистых заболе-
ваний в рЕгионах Российской Федерации).

Материалы и методы

Объектом исследования явилась случайная популяци-
онная выборка мужского и женского взрослого населения 
в возрасте 25–64 лет среднеурбанизированного города За-
падной Сибири (Томск), входящего в состав Сибирского 
федерального округа. Одномоментное эпидемиологиче-
ское исследование было проведено в период с октября по 
декабрь 2012 г. Детали формирования выборки были опу-
бликованы ранее [10].

Обследование населения по программе кардиологиче-
ского скрининга проводили в утренние часы. У каждо-
го участника было получено письменное информирован-
ное согласие на его прохождение. Все измерения проводил 
персонал, владеющий эпидемиологическими методами ис-
следования в кардиологии. Программа кардиологического 
скрининга включала опрос по стандартному опроснику, 
состоящему из 12 подразделов (модулей): социально-де-
мографические данные респондента; пищевые привыч-
ки; физическая активность; курение; употребление алко-
голя; здоровье, отношение к здоровью и качество жизни; 
сон; экономические условия и работа; стресс; тревога и де-
прессия, а также заболевания в анамнезе: стенокардия, ин-
фаркт миокарда, АГ, СД и другие. 

Измерение АД проводили с использованием автомати-
ческого измерителя давления M3 Expert фирмы Omron 
(Япония) на правой руке с точностью до 2 мм рт. ст. дву-
кратно с интервалом 5 мин в положении сидя, в покое. В 
анализ включали среднее значение из 2 измерений. За кри-
терий АГ принимали уровень АД ≥ 140/90 мм рт. ст. или АД 
< 140/90 мм рт. ст. на фоне антигипертензивной терапии.

Измерения роста и массы тела производились с помо-
щью ростомера с точностью до 1 см и напольных электрон-
ных медицинских весов с точностью до 100 г; обследуемый 
находился без обуви и верхней одежды. Ожирение опреде-
ляли при величине индекса массы тела (ИМТ) ≥ 30 кг/м2, 
который рассчитывался по формуле: вес в кг/рост в м2 (ин-
декс Кетле). Также у обследуемых оценивали окружность 
талии (ОТ). Висцеральное ожирение определялось при ОТ 
равной или превышающей 80 см у женщин и 94 см у муж-
чин. Забор крови у обследуемого осуществлялся из вены 
натощак, после 12 ч голодания. Лабораторные методы были 
строго стандартизованы и выполнены в клинической лабо-
ратории ФГБУ «РКНПК» МЗ РФ (в настоящее время – ФГБУ 
«НМИЦ кардиологии им. ак. Е.И. Чазова» Минздрава Рос-
сии, Москва). Скорость клубочковой фильтрации (СКФ) 
рассчитывалась по уровню креатинина с использованием 
формул MDRD (Modification of Diet in Renal Disease Study). 

В анализ были включены следующие ФР ССЗ: общий 
холестерин (ОХС) > 4,9 ммоль/л, холестерин липопротеи-
нов низкой плотности (ХС ЛПНП) > 3,0 ммоль/л, холесте-
рин липопротеиной высокой плотности (ХС ЛПВП) < 1,0 
ммоль/л у мужчин, < 1,2 ммоль/л у женщин, триглицериды 
(ТГ) > 1,7 ммоль/л, глюкоза плазмы натощак (ГПН) 5,6-6,9 
ммоль/л, АГ. Наличие у пациента висцерального ожирения 
и 2-х из вышеперечисленных ФР являлось основанием для 
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диагностики у него метаболического синдрома (IDF, 2005; 
РМОАГ, 2013). Сахарный диабет устанавливали при глике-
мии натощак выше 7 ммоль/л или менее 7 ммоль/л на фоне 
сахароснижающей терапии. Мы использовали модель 
оценки гомеостаза для оценки резистентности к инсули-
ну (HOMA-IR) [11], которая была рассчитана с использова-
нием следующей формулы: HOMA-IR = инсулин натощак 
(мкЕд/мл) × глюкоза натощак (ммоль/л) / 22,5. Пациенты с 
HOMA-IR > 5,3 считались инсулинорезистентными, т.е. чей 
индекс ИР находился выше третьей квартили. 

Ультразвуковое дуплексное сканирование сонных ар-
терий проводилось на ультразвуковой системе Samsung 
Medison MySono U6. Использовали линейный датчик с ча-
стотой 7,5 МГц. Атеросклеротическая бляшка определя-
лась как фокальное образование на внутренней стенке 
сосуда, выступающее в просвет более чем на 50% по срав-
нению с окружающими участками стенки сосуда или как 
фокальное утолщение комплекса «интима-медиа», высту-
пающее в просвет сосуда более чем на 1,5 мм. Сканирова-
ние проводилось в положении лежа на спине по стандарт-
ной методике в двух продольных и поперечном сечении. 
На предмет наличия АСБ билатерально исследовались 
проксимальный и дистальный сегменты общей сонной ар-
терии (ОСА), бифуркация и экстракраниальный сегмент 
ВСА. Идентификацию артерий проводили в В-режиме в 
комбинации с цветным и/или импульсным Допплером. 
Для каждого сегмента величину сужения сосуда измеря-
ли в поперечном сечении как степень уменьшения диа-
метра просвета в месте его максимального сужения. Для 
подтверждения стеноза а 50% дополнительно использо-
вали импульсный Допплер. Критерием стенозирования 
считали прирост скорости трансстенотического потока по 
сравнению с постстенотическим а 10 см/сек в бифурка-
ции и ОСА и а 20 см/сек – в ВСА. В количественный ана-
лиз включали величину наибольшего сужения из всех ис-
следованных сегментов. Исследования выполнены одним 
оператором. Все измерения проводились в реальном вре-
мени в диастолу. Установки обработки изображения уль-
тразвуковой системы были фиксированными. Глубина, 
угол сканирования и усиление регулировались в процес-
се для получения оптимальной визуализации бляшек и из-
мерений. 

Определение лодыжечно-плечевого индекса проводи-
лось на аппарате VaSera VS-1500 (Fukuda Denshi, Япония), 
по объективным организационным причинам, а также в 
силу наличия в некоторых случаях противопоказаний ис-
следование выполнено у 1379 участников. Контроль каче-
ства записи сфигмограмм с акцентом на наличие артефак-
тов, нарушений ритма и проводимости сердца привел к 
сокращению группы для анализа до 1348 человек. При ис-
следовании на аппарате VaSera VS-1500 обследуемому на-
кладываются справа и слева на плечи и лодыжки 4 сфиг-

моманжеты, на запястья – электроды для ЭКГ, во втором 
межреберье слева от грудины – микрофон для регистра-
ции ФКГ. Исследование проводится в тихой комнате после 
10 мин отдыха. ЛПИ на аппарате VaSera VS-1500 рассчиты-
вается автоматически справа и слева (пЛПИ и лЛПИ) как 
отношение САД на правой/левой (соответственно) голени 
к среднему САД на плечах (если разница в уровне САД на 
плечах не превышает 10 мм рт. ст.) или к более высокому 
САД на плече (если разница выше 10 мм рт. ст.). Результаты 
тестирования прибора соответствуют стандартам Амери-
канского колледжа кардиологии/ Aмериканской ассоциа-
ции кардиологов 2005 г. [12]. 

По результатам выполненного исследования с использо-
ванием пакета компьютерных программ «Microsoft Access» 
сформирована база данных «EsseMain.mbp», структура ко-
торой разработана специалистами ФГБУ «ГНИЦ ПМ» МЗ 
РФ (в настоящее время – ФГБУ «НМИЦ ТПМ» Минздрава 
России, Москва).

Расчет статистических данных был проведен при помо-
щи программного обеспечения STATISTICA 10.0 и SPSS 
14.0. 

Для описания концентрация параметров липидного 
состава и глюкозы в плазме крови, а также клинико-де-
мографических параметров, как ИМТ и ОТ, в каждой из 
исследуемых групп приведены средние и стандартные от-
клонения, кроме уровня ТГ, которые представлены в виде 
медианы 25 и 75% квартиля.

Шансом в каждой группе пациентов называлось вероят-
ность наличия исследуемого признака к вероятности его 
отсутствия. Для построения 95% доверительного интерва-
ла (ДИ) и точечной оценки отношения шансов (ОШ) при-
меняли бинарную логистическую регрессионную модель. 
ОШ являлось статистически значимым, если ДИ 95% для 
ОШ не включал единицу. В исследовании представлены 
ОШ для одно- и мноргофакторных бинарных логистиче-
ских регрессионных моделей.

Уровень зависимости при проверке статистических ги-
потез принимали равным 0,01.

Результаты исследования и их обсуждение

Структура обследованной выборки населения представ-
лена в таблице 1. 

Как видно из таблицы, выборка состояла из 1538 чело-
век, из них был 641 мужчина и 897 женщин, что составило 
42% и 58%, соответственно. По возрастным декадам обсле-
дованные мужчины распределились относительно равно-
мерно, лица различных возрастных категорий представ-
лены в исследовании примерно в равном соотношении, 
средний возраст мужчин составил 41,7 лет, тогда как среди 
женщин преобладали лица средней и старшей возрастных 
групп и средний возраст составил 58,3 года. 

Таблица 1. Структура обследованной выборки населения в рамках исследования ЭССЕ РФ, Томск
Table 1. The structure of the surveyed sample of the population in the framework of the study ESSE RF, Tomsk

 Возраст  
 

Пол

25-34 35-44 45-54 55-64 Всего

Абс. % Абс. % Абс. % Абс. % Абс. %

Мужчины 166 10,79 131 8,52 153 9,95 191 12,42 641 41,68

Женщины 174 11,31 161 10,47 261 16,97 301 19,57 897 58,32

Всего 340 22,11 292 18,99 414 26,92 492 31,99 1538 100
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Для анализа все пациенты, включенные в исследова-
ние, были разделены на 3 группы (табл. 2) в зависимости 
от наличия МС и СД 2 типа. 1-ю контрольную группу со-
ставили лица без ожирения, МС, АГ и СД, средний воз-
раст в этой группе составил 32,5 года (n = 356). Во 2 груп-
пу вошли пациенты с висцеральным ожирением, но без 
МС (согласно определению МС допускалось наличие од-
ного дополнительного фактора риска, в том числе АГ) и 
СД 2 типа, т.е. с так называемым метаболически здоро-
вым ожирением (МЗО), средний возраст составил 41,8 
лет (n = 107). В 3 группу вошли пациенты с МС (n = 676), 
средний возраст составил 51 год. И 4 группу составили 
пациенты с СД 2 типа (n = 144), средний возраст которых 
был равен 55,9 лет.

В таблице 2 представлена клиническая характеристика 
включенных в исследование респондентов.

Таким образом, в обследованной выборке АО было 
установлено у 927 человек, что составило 59%, в то же 
время ожирение, определенное по ИМТ ≥ 30 кг/м2, име-
ли только 29% респондентов. Не имели признаков абдо-
минального ожирения в выборке лишь 611 человек (41%). 
Среди лиц с АО 93% имели либо МС, либо СД 2 типа, та-
ким образом, МЗО было выявлено только у 7%, что соста-
вило 107 человек. Распространенность МЗО, по данным 
различных исследований, колеблется от 10% до 40% [13]. 
Различия в распространенности МЗО могут объясняться 
отсутствием унифицированных критериев его определе-
ния. Так, среди лиц с ожирением, определенным по ИМТ, 
число пациентов, не имеющих метаболических наруше-
ний, гораздо выше (20-40%), чем среди лиц с АО (10-15%), 
лежащим в основе МС. Респонденты, отвечающие крите-
риям МС, в настоящем исследовании составили 676 чело-

век или 43%. И наконец, СД 2 был выявлен у 144 (9%) че-
ловек, надо отметить, что 10% пациентов с СД 2 не имели 
признаков АО.

Пациенты 1 группы, в соответствии с дизайном исследо-
вания, имели нормальные средние значения ОТ и ИМТ. ОТ 
и ИМТ у лиц с МЗО (2 группа) в среднем составили 28,5 ± 
4,5 кг/м2 и 93,5 ± 9,6 см, соответственно, оба параметра до-
стоверно увеличивались от группы к группе (табл. 2), что 
сопровождалось прогрессирующим снижением чувстви-
тельности периферических тканей к инсулину, по дан-
ным HOMA-IR, повышением уровня инсулина, гликемии, 
общего ХС, ХС ЛПНП и триглицеридов (табл. 3). Средние 
значения тощаковой глюкозы, ХС ЛПНП и триглицери-
дов у лиц 1 и 2 группы достоверно друг от друга не отли-
чались, тогда как средние значения инсулина и HOMA-IR 
были статистически значимо выше у лиц с МЗО (2 груп-
па). Патологический индекс ИР имели 10,5% пациентов 1 
группы, 28% — второй, 52% — третьей и 61% — четвертой, 
т.е. почти каждый третий в группе с МЗО имел патологи-
ческий индекс инсулинорезистентности. Данные преды-
дущих исследований [14, 15] демонстрируют позитивную 
корреляционную связь между наличием нарушений чув-
ствительности периферических тканей к инсулину и дли-
тельностью ожирения. СД 2 типа развивается после дли-
тельного периода ИР и сопутствующей ей системной ГИ, 
которая в начале носит компенсаторный характер и по-
могает поддерживать состояние эугликемии, затем, когда 
β-клеточная недостаточность поджелудочной железы про-
грессирует, развивается гипергликемия, характерная для 
предиабета, и наконец цифры гликемии достигают поро-
говых значений, соответствующих СД, что сопровожда-
ется резким повышением риска сосудистых осложнений. 

Таблица 2. Клиническая характеристика включенных в исследование респондентов (n = 1238)
Table 2. Clinical characteristics of the respondents included in the study (n = 1238)

Количество человек Средний 
возраст, лет ИМТ, кг/м2 ОТ, см

Абс. %

1 группа 356 23,1 32,5 ± 12,8 23,4 ± 3,4 78,6 ± 9,1

2 группа 107 7,0 42,1 ± 10,1* 28,5 ± 4,5* 93,5 ± 9,6*

3 группа 676 43,0 51,0 ± 9,9** 30,54 ± 4,9** 98,6 ± 11,3**

4 группа 144 9,0 55,9 ± 8,0*** 32,3 ± 5,5*** 102,5 ± 13,2***

Примечание: * Достоверность различий между 1 и 2 группами (р ≤ 0,001); ** Достоверность различий между 2 и 3 группами (р ≤ 0,001)
*** Достоверность различий между 3 и 4 группами (р ≤ 0,001)
Note: * Significance of differences between groups 1 and 2 (p ≤ 0,001); ** Significance of differences between groups 2 and 3 (p ≤ 0,001)
*** Significance of differences between groups 3 and 4 (p ≤ 0,001)

Таблица 3. Лабораторные показатели на различных этапах кардиометаболического континуума
Table 3. Laboratory parameters at various stages of the cardiometabolic continuum

HOMA-IR
Глюкоза 

тощаковая, 
ммоль/л

Инсулин, мкЕд/
мл

ХС ЛПНП, 
ммоль/л

Триглицериды, 
ммоль/л

1 группа 3,41 ± 1,29 4,9 ± 0,49 12,5 ± 55,4 2,8 ± 0,1 1,1 ± 0,6

2 группа 4,01 ± 1,23* 5,01 ± 0,37 18,0 ± 54,9* 2,6 ± 0,37 1,1 ± 0,4

3 группа 5,55 ± 1,58** 5,47 ± 0,57** 19,1 ± 58,9** 3,9 ± 0,1** 1,8 ± 1,0**

4 группа 7,12 ± 3,88*** 8,4 ± 3,09*** 19,5 ± 67,5 4,1 ± 1,1*** 2,3 ± 1,9***

Примечание: * Достоверность различий между 1 и 2 группами (р ≤ 0,001); ** Достоверность различий между 2 и 3 группами (р ≤ 0,001)
*** Достоверность различий между 3 и 4 группами (р ≤ 0,001)
Note: * Significance of differences between groups 1 and 2 (p ≤ 0,001); ** Significance of differences between groups 2 and 3 (p ≤ 0,001)
*** Significance of differences between groups 3 and 4 (p ≤ 0,001)
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Подтверждением того, что статус МЗО не является окон-
чательным, а может прогрессировать и трансформировать-
ся в МС и СД, являются исследования I. Achilike и соавт. 
[16], которые наблюдали когорту из 2368 человек (275 из ко-
торых имели МЗО – 11,6%) в среднем 7,8 лет, к этому мо-
менту 47,6% пациентов с МЗО прогрессировали до МС. Ис-
ходные значения ИМТ, ОТ, а также степень набора веса за 
период наблюдения статистически значимо между группа-
ми не отличались, однако лица с метаболически здоровым 
ожирением, трансформировавшимся в МС, были исходно 
старше, имели больший объем висцеральной жировой тка-
ни по данным МРТ и более низкие значения ХС ЛПВП. Эти 
данные согласуются с результатами исследования Soriguer 
и соавт., в котором 37% лиц с МЗО утратили метаболически 
здоровый статус после 6-летнего периода наблюдения [17]. 

АГ не является обязательным критерием МС, поэтому её 
наличие не исключалось у представителей 2 группы (лица 
с МЗО). При анализе распространенности АГ было уста-
новлено, что уже среди лиц с АО, не имеющих достаточно-
го количества метаболических ФР, чтобы быть отнесенны-
ми к МС, АГ выявлялась в 28% случаев, среди пациентов с 

МС АГ имели 75% больных и среди пациентов с СД – 92%. 
При анализе средних значений САД и ДАД было выявлено, 
что они также линейно увеличивались от группы к груп-
пе (табл. 4), однако статистически значимые различия САД 
и ДАД были выявлены только между 2 и 3, 3 и 4 группами.

Развивающаяся на фоне ИР компенсаторная гиперинсу-
линемия (ГИ), с одной стороны, позволяет поддерживать 
углеводный обмен в норме, а с другой – способствует раз-
витию метаболических, гемодинамических и органных на-
рушений, приводящих к развитию ССЗ и их осложнений 
еще до формирования СД, к сожалению более 50% пациен-
тов с СД 2 типа к моменту установления диагноза уже име-
ют так называемые макроваскулярные осложнения (ате-
росклеротическое поражение церебральных, коронарных 
и периферических артерий) [18,19]. Многочисленными ис-
следованиями, в том числе проведенными в отделе гипер-
тоний Института клинической кардиологии им. А.Л. Мяс-
никова, установлено, что уже на стадии формирования 
МС более чем половина пациентов имеют поражения ор-
ганов-мишеней [19,20,21], причем большинство экспертов 
считают, что выраженность ПОМ в большей степени ассо-
циирована со степенью ГИ, чем с наличием и степенью АГ. 

В настоящем исследовании доля лиц с ПОМ среди паци-
ентов с МС и СД была несколько ниже, чем в других опу-
бликованных исследованиях, особенно в части пораже-
ния почек и сердца [22-24], что, по-видимому, объясняется 
методами исследования, примененными для диагности-
ки ПОМ. Поражение почек оценивалось по СКФ, сниже-
ние которой не является ранним маркером, в отличие от 
микроальбуминурии, использовавшейся в большинстве 
исследований. Для оценки поражения сердца применя-
лась ЭКГ с кодированием по миннесотскому коду; чув-
ствительность этого метода для выявления гипертрофии 
ЛЖ, особенно у пациентов с ожирением, является доволь-
но низкой. Вместе с тем в настоящем исследовании ПОМ 
регистрировались уже среди лиц с МЗО, распространен-
ность которых была статистически значимо выше, чем сре-
ди лиц без АО (табл. 5). Наиболее частым фенотипом ПОМ 
оказался атеросклероз общих сонных артерий (ОСА), ате-
росклеротические бляшки обнаруживались у 22% лиц с 
изолированным АО, у 33% пациентов с МС и у 35% паци-
ентов с СД 2 типа, вторым по частоте оказалось нарушение 
структуры ЛЖ, ГЛЖ была выявлена в 0,8%, 4,7% и 17,5% 
случаев, соответственно, реже всего встречалось сниже-
ние СКФ – у 1,37%, 3,7% и 6,7% пациентов, соответственно. 

Таблица 5. Распространенность поражения органов 
мишеней на различных этапах кардиометаболического 
континуума
Table 5. Prevalence of target organ damage at different stages 
of the cardiometabolic continuum

Снижение 
СКФ, % ГЛЖ, % Увеличение 

ТИМ, % АСБ, %

1 группа 0 0,31 0 5,45

2 группа 1,37* 2,74* 12,3* 21,9*

3 группа 3,74** 4,73** 14,6** 33,4**

4 группа 6,67*** 17,5*** 30,0*** 35,0***

Примечание: СКФ – скорость клубочковой фильтрации,  
ГЛЖ – гипертрофия левого желудочка, ЛПИ – лодыжечно-
плечевой индекс, ТИМ – толщина комплекса интима-медиа,  
АСБ – атеросклеротическая бляшка.
* Достоверность различий между 1 и 2 группами (р ≤ 0,001);  
** Достоверность различий между 2 и 3 группами (р ≤ 0,001);  
*** Достоверность различий между 3 и 4 группами (р ≤ 0,001)
Note: GFR – glomerular filtration rate, LVH – left ventricular 
hypertrophy, ABI – ankle-brachial index, IMT – intima-media complex 
thickness, ASP – atherosclerotic plaque.
* Significance of differences between groups 1 and 2 (p ≤ 0,001);  
** Significance of differences between groups 2 and 3 (p ≤ 0,001); 
*** Significance of differences between groups 3 and 4 (p ≤ 0,001)

Таблица 6. Корреляционные связи между распространенностью ПОМ и некоторыми антропометрическими и 
метаболическими параметрами
Table 6. Correlations between the prevalence of POM and some anthropometric and metabolic parameters

Снижение СКФ, % ГЛЖ, % Увеличение ЛПИ, 
%

Увеличение ТИМ, 
% АСБ, %

ОТ, см r = 0,35 r = 0,31 r = 0,21 r = 0,18 r = 0,48

ИМТ r = 0,29 r = 0,25 r = 0,25 r = 0,51

HOMA-IR r = 0,38 r = 0,28 r = 0,16 r = 0,15 r = 0,23

Инсулин r = 0,41 r = 0,31 r = 0,18

Возраст r = 0,63 r = 0,57 r = 0,64 r = 0,55 r = 0,75

ТГ r = 0,31 r = 0,25 r = 0,32

ХС ЛПНП r = −0,25 r = 0,40 r = 0,40 r = 0,42 r = 0,39

Глюкоза r = 0,18 r = 0,21 r = 0,16

Креатинин r = 0,12

Р ≤ 0,001
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Таким образом, распространенность ПОМ, выявляемых 
уже на этапе МЗО, прогрессивно увеличивалась от груп-
пы к группе. Различия частоты ПОМ во всех группах ока-
зались статистически значимыми (р < 0,01). Единственный 
показатель, который не продемонстрировал статистиче-
ских различий между группами, был ЛПИ. 

Наличие атеросклеротического поражения сонных арте-
рий, ГЛЖ и снижения функции почек у лиц 2 группы на 
фоне метаболически здорового ожирения свидетельствует 
в пользу того, что АО является независимым фактором ри-
ска раннего поражения органов-мишеней и сердечно-сосу-
дистых осложнений. В более ранних работах было показано 
[23,25,26], что у молодых людей ТИМ ОСА больше в тех слу-
чаях, когда имеют место такие компоненты МС, как ожире-
ние и нарушения углеводного обмена (НТГ), и дальнейшее 
увеличение этого показателя наблюдается при увеличении 
количества компонентов МС. Вклад ожирения в формиро-
вание структурного ремоделирования сердца мало изучен 
и делает актуальным проведение дополнительных иссле-
дований в этом направлении. Распределение жира по ан-
дроидному типу (абдоминальное ожирение) определяется 
особенностями метаболизма, а ГИ, по-видимому, являет-
ся одним из факторов риска гипертрофии миокарда [27,28]. 
АГ и ожирение взаимно усугубляют друг друга, создавая 
в конечном итоге смешанную нагрузку на миокард и сосу-
ды. По данным исследований вероятность развития ГЛЖ у 
лиц с нормальной массой тела составляет около 5%, а у лиц 
с ожирением 30% [29]. Кроме того, ожирение – самостоя-
тельный фактор риска необратимого ухудшения функции 
почек: рост ИМТ на 10% увеличивает вероятность стойко-
го уменьшения СКФ в 1,27 раза [30,31]. Избыток в крови ин-
сулина, наблюдающийся у больных с ИР, непосредственно 
стимулирует пролиферацию гладкомышечных клеток со-
судов, мезангиальных клеток и фибробластов почечного 
тубулоинтерстиция, тем самым индуцируя процессы ло-
кального почечного фиброгенеза [32,33]. 

В настоящем исследовании была выявлена средней силы 
линейная взаимосвязь между уровнем инсулина, ОТ и 
распространенностью ГЛЖ по данным ЭКГ (p < 0,001), 
снижения функции почек (p < 0,001) и увеличения ТИМ  
(p < 0,001), наряду с наличием АСБ (р = 0,001), также были 

обнаружены значимые корреляции между показателя-
ми, характеризующими ПОМ, и возрастом, ИМТ, а у па-
циентов 3 и 4 группы с уровнем холестерина, триглицери-
дов, глюкозы натощак и креатинина плазмы крови (табл. 
6). Взаимосвязь между ГЛЖ и ТИМ ОСА (r = 0,24, p < 
0,001), ГЛЖ и СКФ (r = 0,12, p = 0,001), ТИМ и СКФ (r = 0,03,  
p = 0,001) была не столь значимой, но достоверной.

Заключение

Таким образом, основной проблемой на настоящий мо-
мент является отсутствие уникального биологического 
маркера, который бы отражал степень сердечно-сосуди-
стого риска у пациентов на различных этапах кардиоме-
таболического континуума, помимо общеизвестных ФР, 
особенно у лиц с начальными проявлениями. Поражение 
органов-мишеней, включая повышение толщины инти-
мо-медиального сегмента сонных артерий, увеличение ри-
гидности артериальной стенки, наличие АСБ, ГЛЖ может 
обусловливать резидуальный сердечно-сосудистый риск, 
который сохраняется даже после коррекции традицион-
ных факторов риска, в связи с чем своевременное выявле-
ние данных патологических состояний способствует более 
точной оценке риска и более интенсивному контролю мо-
дифицируемых факторов.

Настоящее исследование имеет ряд ограничений. Для 
оценки распространенности ПОМ использовались дан-
ные одномоментного, а не проспективного исследования, 
как того требует наблюдение за пациентом в рамках кар-
диометаболического континуума. В качестве критерия 
ожирения был выбран показатель ОТ, а не ИМТ, что мо-
жет изменять идентификацию пациентов с метаболиче-
ски здоровым ожирением. Тем не менее, наши результаты 
сходны с использованием альтернативных определений 
здорового метаболического фенотипа. Наше исследование 
также имеет значительные преимущества — ЭССЕ-РФ яв-
ляется большим и хорошо спланированным эпидемиоло-
гическим исследованием, предназначенным для изучения 
сердечно-сосудистых заболеваний и их факторов риска в 
российской популяции.
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Аннотация
Достижение целевых цифр артериального давления (АД) является основной целью при лечении артериальной гипертонии (АГ), поскольку ведет к 
снижению сердечно-сосудистого риска. Известно, что должный контроль уровня АД достигается менее чем в половине процентов случаев. Кроме того, в 
популяции пациентов с АГ есть фенотипы, при которых уровень АД особенно трудно контролировать, что еще более повышает риск сердечно-сосудистых 
осложнений. В частности, речь идет о так называемой неконтролируемой АГ, а именно – ее резистентной (РАГ) и рефрактерной (РФГ) формах течения. 
Недавние результаты исследований свидетельствуют о том, что РАГ может быть связана с изменениями в ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системе, в то время как РФГ, по-видимому, более тесно связана с симпатической гиперактивацией. Эти патофизиологические механизмы также 
активируются у пациентов с синдромом обструктивного апноэ сна (СОАС). Поэтому неудивительно, что распространенность СОАС у пациентов с 
РАГ и РФГ очень высока, а лечение постоянным положительным давлением в дыхательных путях (ПАП-терапия) позволяет клинически значимо 
снизить уровень артериального давления у пациентов обеих групп. Последнее позволяет рассматривать ПАП-терапию как дополнительное средство 
достижения целевого уровня АД у пациентов с неконтролируемой АГ и СОАС.
Ключевые слова: синдром обструктивного апноэ сна, неконтролируемая артериальная гипертония, ПАП-терапия
Вклад авторов: все авторы соответствуют критериям авторства ICMJE, принимали участие в подготовке статьи, наборе материала и его обработке.
Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Статья поступила в редакцию / The article received: 16.11.2022
Статья принята к печати / The article approved for publication: 18.11.2022
Для цитирования: Михайлова О.О., Гогиберидзе К.О., Елфимова Е.М., Литвин А.Ю., Чазова И.Е. Неконтролируемая артериальная гипертензия и 
синдром обструктивного апноэ сна: комплексный подход к лечению. Системные гипертензии. 2022;19(3):41-47.  
https://doi.org/10.38109/2075-082X-2022-3-41-47 
Информация об авторах:
*Автор, ответственный за переписку: Михайлова Оксана Олеговна, к.м.н., научный сотрудник лаборатории апноэ сна отдела гипертонии, 
ФГБУ «НМИЦ кардиологии имени акад. Е.И. Чазова» МЗ РФ, тел: 8 (495) 414-65-43, e-mail: ox.mik@mail.ru, ул. 3-я Черепковская, д. 15а, г. Москва 121552, 
Российская Федерация, ORCID: 0000-0002-3609-2504
Гогиберидзе Кристина Олеговна, ординатор отдела гипертонии, ФГБУ «НМИЦ кардиологии имени акад. Е.И. Чазова» МЗ РФ, тел: 8 (495) 414-60-03; 
ORCID: 0000-0001-9623-9187
Елфимова Евгения Михайловна, к.м.н., старший научный сотрудник лаборатории апноэ сна отдела гипертонии, ФГБУ «НМИЦ кардиологии имени 
акад. Е.И. Чазова» МЗ РФ, тел: 8 (495) 414-65-43, ORCID: 0000-0002-3140-5030
Литвин Александр Юрьевич, д.м.н., главный научный сотрудник отдела гипертонии, руководитель лаборатории апноэ сна отдела гипертонии, 
ФГБУ «НМИЦ кардиологии имени акад. Е.И. Чазова» МЗ РФ; профессор кафедры поликлинической терапии лечебного факультета, ФГБОУ ВО РНИМУ  
им. Н.И. Пирогова МЗ РФ, тел: 8 (495) 414-68-34, ORCID: 0000-0001-5918-9969
Чазова Ирина Евгеньевна, академик РАН, профессор, д.м.н., руководитель отдела гипертонии, заместитель генерального директора по научно-
экспертной работе, ФГБУ «НМИЦ кардиологии имени акад. Е.И. Чазова» МЗ РФ, тел: 8 (495) 414-83-62, ORCID: 0000-0002-9822-4357

Uncontrolled hypertension and obstructive sleep apnea: 
integrated treatment approach
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Abstract
The main goal in the arterial hypertension (AH) management is the target blood pressure (BP) achievement, as it leads to the cardiovascular risk reduction.  
At the same time, proper BP is achieved less than in 50% of all cases. In addition, there are two types of truly uncontrolled AH in population, such as resistant 
(RAH) and refractory (RFH) AH. 
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Введение

Важность коррекции такого фактора сердечно-сосуди-
стого риска (ССР), как артериальная гипертония (АГ), в 
настоящее время не вызывает сомнений [1]. В то же время 
доля адекватного контроля АГ остается неоптимальной: в 
России эффективно лечатся лишь 53,5% женщин и 41,4% 
мужчин, осведомленных о своем заболевании. Кроме 
того, с возрастом доля эффективно лечащихся снижается  
(р < 0,0005) [2]. Отдельно стоит выделить группу пациен-
тов с истинно неконтролируемой АГ, а именно – с ее ре-
зистентной (РАГ) [3] и рефрактерной (РФГ) формами те-
чения [4]. Пациенты с РАГ и РФГ имеют на 50% более 
высокий риск развития сердечно-сосудистых осложнений 
(ССО) или поражения органов-мишеней, чем пациенты с 
контролируемой АГ [5]. 

Известно, что среди различных причин неконтролируе-
мой АГ, синдром обструктивного апноэ сна (СОАС) являет-
ся наиболее частым заболеванием, на долю которого прихо-
дится более половины пациентов [6]. Распространенность 
СОАС достигает 30-50% у пациентов с АГ [7], увеличивает-
ся до 70-85% у пациентов с РАГ [8, 9] и достигает более 90% у 
пациентов с РФГ [10]. СОАС характеризуется повторяющи-
мися эпизодами обструкции верхних дыхательных путей, 
которые приводят к повышению внутригрудного давления, 
фрагментации сна, интермиттирующей гипоксии и повы-
шению симпатической активности, запуская множество па-
тологических механизмов. Последние вызывают различные 
клинические исходы, включая повышение АД и его недо-
статочную степень ночного снижения [11]. 

Действительно, патогенез СОАС и неконтролируемой АГ 
тесно взаимосвязаны друг с другом, а лечение нарушений 
дыхания во время сна позволяет лучше контролировать 
уровень артериального давления (АД) у данной группы  

пациентов [12]. Было продемонстрировано, что лечение 
СОАС постоянным положительным давлением в дыха-
тельных путях снижает АД примерно на 2–2,5 мм рт. ст. 
у пациентов с АГ и до 5 мм рт. ст. у пациентов с РАГ [13]. 

Вышеописанные данные свидетельствуют о важной 
роли лечения СОАС в комплексной терапии неконтроли-
руемой АГ. В этом обзоре мы рассмотрим различные аспек-
ты взаимосвязи между неконтролируемой АГ и СОАС, а 
также современные подходы к ведению пациентов с дан-
ной формой течения АГ.

Два типа неконтролируемой артериальной 
гипертонии

Впервые в 2008 г. Американской кардиологической ас-
социацией РАГ была определена как форма артериальной 
гипертензии без установленной причины, при которой не 
удаётся достичь целевого уровня АД на фоне приема, как 
минимум, трех антигипертензивных препаратов (вклю-
чая диуретик), назначаемых в максимально переносимых 
дозах, или контроль которой возможен только при лече-
нии четырьмя и более антигипертензивными препарата-
ми [14]. Основываясь на этом утверждении, распростра-
ненность РАГ колеблется от 12% до 15%, в зависимости от 
того, принимается ли во внимание последняя группа па-
циентов [15, 16, 17].

Позднее были разделены понятия резистентной и реф-
рактерной АГ. Согласно последнему определению [4], РФГ — 
это форма гипертензии, которая остаётся неконтроли-
руемой, несмотря на приём по крайней мере пяти анти-
гипертензивных препаратов, включая тиазидоподобный 
диуретик длительного действия и антагонист минерало-
кортикоидных рецепторов. Исходя из этого определения, 
распространенность данного фенотипа гипертонии со-
ставляет около 3% пациентов с РАГ [18].

Recent research suggests that RAH may be associated with changes in the renin-angiotensin-aldosterone system, while RFH appears to be more closely 
associated with sympathetic hyperactivation. These pathophysiological mechanisms are also active in patients with obstructive sleep apnea (OSA). Therefore, 
the prevalence of OSA in patients with RAH and RFH is very high, and treatment with continuous positive airway pressure (PAP-therapy) can reduce BP levels in 
such patients. The latter allows us to consider PAP-therapy as an additional method for the target BP achievement in patients with uncontrolled AH and OSA.
Key words: obstructive sleep apnea, uncontrolled arterial hypertension, PAP-therapy
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Данное разделение неконтролируемой АГ на два типа 
оказалось обоснованным в том числе и с точки зрения кли-
нических профилей пациентов с РАГ и РФГ. Было выявле-
но, что пациенты с РФГ моложе [19, 20, 21], чаще страдают 
диабетом [19, 20], имеют анамнез иных сердечно-сосуди-
стых заболеваний [22, 19], инсульта [20] и хронической бо-
лезни почек (ХБП) [19, 20].

Тем не менее, ключевым моментом, отвечающим опреде-
лению обоих типов неконтролируемой АГ, является невоз-
можность достижения целевых значений АД, несмотря на 
добавление большего количества наиболее эффективных 
антигипертензивных препаратов с учетом одновременно-
го снижения объема циркулирующей крови.

Эпидемиология неконтролируемой АГ и СОАС

Множество исследований показали, что СОАС и АГ тес-
но связаны между собой. Установлено, что около 50 % паци-
ентов с СОАС страдают АГ и примерно 30–50 % пациентов 
с АГ имеют СОАС [7, 23, 24]. В перекрестных исследовани-
ях выявлена высокая распространенность СОАС среди 
пациентов с неконтролируемой АГ – от 60 до 90%, в зави-
симости от порога индекса апноэ/гипопноэ (ИАГ), исполь-
зуемого для постановки диагноза СОАС [8, 9, 6, 25, 26, 27, 
28, 29,30]. Взаимосвязь между этими двумя расстройствами 
была впервые описана в 2001 году Logan и соавт. в неболь-
шой группе из 24 мужчин и 17 женщин с неконтролируемой 
АГ, у которых была обнаружена удивительно высокая рас-
пространенность (83%) СОАС [8]. Впоследствии другие ис-
следователи подтвердили тесную связь между обоими рас-
стройствами. Pedrosa и др. внимательно изучили когорту из 
125 пациентов с неконтролируемой АГ на наличие вторич-
ных причин гипертензии. Было обнаружено, что СОАС от 
умеренной до тяжелой степени (ИАГ а 15 событий в час) 
был наиболее частым состоянием, связанным с неконтро-
лируемой АГ, на долю которого приходилось 64% всех при-
чин [6]. В аналогичном исследовании (n = 204) СОАС раз-
ных степеней тяжести (ИАГ а 5 событий/ч) был наиболее 
частым расстройством, ассоциированным с описываемой 
формой течения АГ – в 72,1% случаев [28].

Другие исследования показали, что распространенность 
СОАС значительно выше у пациентов с РАГ и РФГ – по 
сравнению с пациентами с контролируемой АГ. В исследо-
вании «случай-контроль» у 63 пациентов с неконтролиру-
емой АГ и у 63 пациентов с контролируемой гипертензией, 
СОАС присутствовал у 71% пациентов в первой группе по 
сравнению с 38% во второй (p < 0,001) [31]. Ruttanaumpawan 
и соавт. также обнаружили большую распространенность 
СОАС при РАГ по сравнению с контролируемой АГ (81% 
против 55%, р = 0,03) [9]. В обоих исследованиях СОАС был 
сильным независимым предиктором неконтролируемой 
АГ. В крупном ретроспективном когортном исследовании 
с использованием базы данных, состоящей из 470 386 па-
циентов с АГ, СОАС присутствовал у 9,6% пациентов с РАГ 
по сравнению с 6,8% у пациентов с контролируемой АГ 
(р < 0,001) [32].

Все вышеупомянутые данные привели научное обще-
ство к рассмотрению СОАС как важного фактора, способ-
ствующего развитию АГ и ее неконтролируемой формы 
течения. В 2003 г. седьмой отчет Joint National Committee 
on Prevention, Detection, Evaluation and Treatment of High 
Blood Pressure включил СОАС в список частых идентифи-

цируемых причин АГ [33], а в рекомендациях по АГ от 2017 
г. Американской кардиологической ассоциации СОАС был 
отнесен к вторичным причинам развития АГ [34]. В по-
следнем документе скрининг на СОАС рекомендован для 
пациентов с РАГ или РФГ с жалобами на храп, прерыви-
стый сон, остановки дыхания во сне, избыточную дневную 
сонливость, а также ожирением и недостаточным сниже-
нием АД во время сна. 

Хотя неясно, является ли РФГ более тяжелой разновид-
ностью РАГ или представляет собой другой клинический 
фенотип, очевидно, что РФГ несет в себе больший ССР. До 
сих пор только одно исследование изучало связь между 
СОАС и РФГ [10]. В этом многоцентровом исследовании в 
Испании Martinez-Garcia и др. проанализировали 229 па-
циентов с РФГ, диагностированным с помощью 24-часово-
го СМАД. По сравнению с пациентами с РАГ у пациентов 
с РФГ риск наличия тяжелого СОАС был в два раза выше 
(ОР 1,9, 95% ДИ 1,02–3,8). Распространенность умеренно-
го (ИАГ а 15 соб/ч) и тяжелого (ИАГ а 30 соб/ч) СОАС 
составила 95,2% и 64,3%, соответственно в группе РФГ по 
сравнению с 81,8% и 48,6% в группе РАГ (p < 0,05 для обо-
их сравнений).

Патофизиологические связи 
неконтролируемой АГ и СОАС

Поскольку между патофизиологией РАГ и РФГ, по-види-
мому, существуют различия (рис. 1), также могут быть зна-
чительные различия в том, как эти два состояния связа-
ны с СОАС.

Резистентная артериальная гипертония

В основе патогенеза РАГ лежат различные патофизиоло-
гические механизмы, одними из которых являются избы-
точная задержка жидкости в организме и симпатическая 
гиперактивация [35, 36]. Избыточная задержка жидкости 
в организме происходит вследствие чрезмерного потребле-
ния соли и снижения чувствительности к ней [37], ожире-
ния, ХБП и особенно – гиперальдостеронизма [38]. Широ-
кий спектр исследований продемонстрировал ключевую 
роль интенсивной терапии диуретиками, в том числе анта-
гонистами минералокортикоидных рецепторов, в достиже-
нии целевых значений АД у пациентов с РАГ [39, 40,41].

Рисунок 1. Патофизиология резистентной и рефрактерной 
артериальной гипертонии. 
Адаптировано из J. Clin Med. 2019 Nov;8(11):1872. 
Figure 1. Pathophysiology of resistant and refractory arterial 
hypertension.
Adapted from J. Clin Med. 2019 Nov;8(11):1872.
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Высокая распространенность СОАС у пациентов с РАГ 
может быть объяснена задержкой жидкости, в основном в 
результате гиперальдостеронизма. Отрицательное внутри-
грудное давление, связанное с апноэ во сне, способствует 
перемещению жидкости из нижних конечностей в область 
шеи, когда пациент находится в горизонтальном положе-
нии [42], что приводит к отеку парафарингеальных тканей, 
что в свою очередь приводит к усугублению обструкции 
верхних дыхательных путей. Таким образом, избыточная 
задержка жидкости может являться причиной не только 
более высокого АД, но и более тяжелого СОАС, что созда-
ет порочный круг.

Рефрактерная артериальная гипертония

Как упоминалось выше, РФГ определяется как АГ, кото-
рая остается неконтролируемой, несмотря на терапию по 
крайней мере пятью препаратами, включая интенсивную 
терапию диуретиками (тиазидоподобный диуретик дли-
тельного действия и антагонист минералокортикоидных 
рецепторов) [3]. Поэтому неудивительно, что повышен-
ная симпатическая активность считается основным меха-
низмом развития РФГ. Это подтверждается результатами 
сравнительного клинического исследования, проведен-
ного Dudenbostel и др. [22], где у пациентов с РФГ обнару-
жено более низкое содержание внутригрудной жидкости 
в сравнении с пациентами с РАГ, оцененное с помощью 
импедансной кардиографии. Исследователи также сооб-
щили о результатах клинических и биомаркерных изме-
рений, которые свидетельствовали о большей симпати-
ческой активности у пациентов с РФГ, а именно: о более 
высокой частоте сердечных сокращений в состоянии по-
коя и более высоком уровне норметанефрина в моче в те-
чение 24 часов.

Как и в случае РФГ, симпатическая гиперактивация у 
пациентов с СОАС, по-видимому, является основным па-
тофизиологическим механизмом, объясняющим прес-
сорный эффект синдрома [11, 10, 43]. У этих пациентов 
нарушения дыхания во время сна и связанная с ними ин-
термиттирующая гипоксия потенциирует симпатическую 
гиперактивацию, что приводит к повышению АД. Дру-
гие менее важные механизмы, такие как окислительный 
стресс, воспаление и эндотелиальная дисфункция, также 
способствуют этому эффекту [44]. 

Современный подход к лечению

Несмотря на значительный прогресс, достигнутый в по-
следние годы в отношении лечения РАГ, некоторые аспек-
ты остаются неясными. В отношении РФГ ситуация анало-
гична, поскольку больших исследований не проводилось, 
и в настоящее время существуют лишь гипотезы [45].

Изменение образа жизни и диета
Рекомендации по изменению образа жизни, которые 

даны для общей популяции пациентов с АГ [46], можно 
считать подходящими и для пациентов с неконтролируе-
мой АГ. Всем пациентам с АГ для улучшения контроля за-
болевания рекомендуется ограничение употребления соли 
до < 5 г в сутки, употребления алкоголя (менее 14 единиц 
в неделю для мужчин, менее 8 единиц в неделю для жен-
щин). Для улучшения метаболических показателей ре-
комендуется увеличение употребления овощей, свежих 

фруктов, рыбы, орехов и ненасыщенных жирных кислот 
(оливковое масло), молочных продуктов низкой жирно-
сти, уменьшить употребление мяса. Показано контроли-
ровать массу тела для предупреждения развития ожире-
ния (индекс массы тела (ИМТ) > 30 кг/м2 или окружность 
талии > 102 см у мужчин и >88 см у женщин) и достиже-
ния ИМТ в пределах 20–25 кг/м2; окружности талии < 94 
см у мужчин и < 80 см у женщин с целью снижения АД и 
уменьшения ССР. Желательны регулярные аэробные фи-
зические упражнения (не менее 30 минут динамических 
упражнений умеренной интенсивности 5–7 дней в неде-
лю), а также обязательное прекращение курения [47].

Тем не менее некоторые конкретные вопросы нуждают-
ся в уточнении. Несмотря на то, что снижение массы тела 
действительно оказывает значительное влияние на сниже-
ние АД и может снизить степень тяжести СОАС, ни одно 
исследование на сегодняшний день не продемонстрирова-
ло, насколько эффективно оно снижает АД именно у паци-
ентов с истинно неконтролируемой АГ [48]. Кроме того, есть 
сомнения относительно потребления соли. Хотя клиниче-
ские исследования по этой теме [37, 49] подтвердили сниже-
ние дневного и ночного АД, они включали лишь небольшое 
количество пациентов и не оценивали долгосрочную эф-
фективность и приверженность. Более того, по-видимому, 
существует U-образная зависимость между ограничением 
соли и смертностью от сердечно-сосудистых заболеваний, 
поскольку радикальное ограничение может увеличить риск 
сердечно-сосудистых заболеваний, несмотря на снижение 
АД [50]. Другие диетические ограничения, доказавшие свою 
эффективность в снижении АД у людей с артериальной ги-
пертензией, такие как DASH (диета для профилактики и ле-
чения гипертонии) и средиземноморская диета [51, 52,53], 
до сих пор не были прицельно оценены у пациентов с не-
контролируемой АГ.

Денервация почечных артерий
Первоначальные исследования, в которых изучалась де-

нервация почечных артерий у пациентов с РАГ, превыси-
ли ожидания в отношении этой процедуры, как возмож-
ного радикального метода лечения неконтролируемой АГ 
[54,55]. Кроме того, на эффективность этой процедуры, 
по-видимому, не влияло наличие СОАС, а также его лече-
ние [56,57]. По результатам исследование SYMPLICITY III с 
участием 535 пациентов, рандомизированных для проведе-
ния почечной денервации в сравнении с имитацией проце-
дуры, не выявило значительных преимуществ в отношении 
систолического артериального давления и вызвало сомне-
ния в эффективности процедуры [58]. Поэтому, как ука-
зано в большинстве современных руководств, необходи-
мо провести дополнительные исследования для уточнения 
показаний к проведению денервации почечных артерий у 
больных с неконтролируемой АГ [2, 4]. Тем не менее, на се-
годняшний день подняты для обсуждения потенциальные 
недостатки этого испытания [59], описываются устройства 
нового поколения и появляются результаты новых иссле-
дований, таких как SPYRAL HTN-OFF MED [60], SPYRAL 
HTN-ON MED [61], RADIANCE-HTN SOLO [62].

Медикаментозное лечение
На сегодняшний день фармакологическая терапия оста-

ется основным эффективным методом лечения неконтро-
лируемой АГ, и обеспечивает адекватное снижение уровня 
АД у пациентов с РАГ, в то время как некоторые пациенты с 
РФГ все же никогда не достигают целевых значений АД. Уже 
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нет сомнений в эффективности спиронолактона в улучше-
нии контроля АД [41]. Спиронолактон также может значи-
тельно уменьшить тяжесть СОАС при его наличии [63,64]. 
В то же время, использование спиронолактона ограничено 
побочными эффектами, такими как гинекомастия, о кото-
рой сообщалось у 5% пациентов [65], и противопоказания-
ми, такими как ХБП, так как прием препарата увеличивает 
риск гиперкалиемии, особенно при двойной блокаде систе-
мы РААС [66]. Кроме того, как было описано выше, у некото-
рых пациентов с РФГ антагонисты минералокортикоидных 
рецепторов не играют определяющей роли в достижении 
целевых значений АД, поэтому в таких случаях необходимо 
тестировать новые немедикаментозные стратегии.

Необходимо отметить также, что существуют противо-
речивые данные и в отношении снижения ССР у пациен-
тов с РАГ при достижении целевых цифр АД. Так, по дан-
ным результатов регистра REACH, включившего 6790 
пациентов, отвечающих критериям РАГ, было показано, 
что даже при хорошем контроле АД большее количество 
антигипертензивных препаратов может не снизить долго-
срочный риск ССО [15]. 

Терапия постоянным положительным давлением воз-
духа

В дополнение к фармакологической терапии, лечение 
СОАС постоянным положительным давлением воздуха в 
дыхательных путях (ПАП-терапией) может быть дополни-
тельным средством достижения целевого уровня АД у па-
циентов с неконтролируемой АГ и СОАС [67] вследствие 
устранения патофизиологических механизмов СОАС, 
провоцирующих повышение уровня АД у пациентов [68, 
69, 70, 71]. Кроме того, у некоторых пациентов с неконтро-
лируемой АГ ПАП-терапия может достоверно снижать 
уровень АД [72].

Хотя определения резистентной и рефрактерной АГ со 
временем менялись, первое исследование, которое можно 
рассматривать как анализ влияния ПАП-терапии на уро-
вень АД у пациентов с РАГ/РФГ, было опубликовано Logan 
и соавт. в 2003 г. [73]. В течение одной ночи ПАП снижал 
систолическое АД на 12,3 мм рт. ст. и диастолическое АД 
на 4,8 мм рт. ст. Это снижение АД сохранялось после двух 
месяцев лечения, особенно в ночное время. В последствии 
было опубликовано более 20-ти исследований, посвящен-
ных различным аспектам эффекта ПАП-терапии у паци-
ентов с РАГ или РФГ: девять рандомизированных контро-
лируемых исследований (РКИ) [13, 68, 74, 75, 76, 77, 78, 79, 
80], четыре обсервационных [81, 82, 83, 84], пять метаана-
лизов и систематических обзоров [69, 85, 86, 87, 88] и дру-
гие. 

Первое РКИ, посвященное влиянию ПАП-терапии на уро-
вень АД при РАГ, было проведено Lozano и соавт. в 2010 г. у 64 
пациентов с РАГ, подтвержденной СМАД [74]. По результа-
там, у пациентов, получающих ПАП-терапию (n = 20), отме-
чалось значимое снижение среднесуточного диастолическо-
го АД в сравнении с контрольной группой без ПАП-терапии 
(?4,9 ± 6,4 против 0,1 ± 7,3 мм рт. ст., р = 0,027). Более того, в 
группе ПАП-терапии значимо увеличилось количество па-
циентов с нормальным ночным снижением АД (51,7% про-
тив 24,1%, р = 0,008). В дополнение, пациенты, которые ис-
пользовали ПАП-аппарат более 5,8 ч/ночь по сравнению с 
теми, кто использовал меньше 5,8 ч/ночь, показали большее 
снижение среднесуточного уровня АД (на 6,98 мм рт. ст. для 
ДАД (р = 0,009) и 9,71 мм рт. ст. для САД (р = 0,046)). Круп-

нейшим РКИ по влиянию ПАП-терапии на уровни АД у па-
циентов с РАГ было исследование HIPARCO, проведенное 
Испанскими лабораториями сна [13]. В работе было пока-
зано, что в группе ПАП-терапии достигнуто большее сни-
жение среднесуточного САД (3,1 мм рт. ст. [95% ДИ, 0,6–5,6]; 
р = 0,02) и ДАД (3,2 мм рт. ст. [95% ДИ, 1,0–5,4]; р = 0,005). 
Кроме того, процент пациентов с нормальным ночным сни-
жением АД после 12-недельного наблюдения был выше в 
группе получающих ПАП-терапию (35,9% против 21,6%; OР 
2,4 [95% CI, 1.2-5.1]; p = 0,02). Наконец, в этом исследовании 
также наблюдалась значимая положительная корреляция 
между часами использования ПАП-аппарата и снижением 
среднесуточного АД (r = 0,29, р = 0,006).

Другие интересные данные о роли ПАП-терапии в лече-
нии пациентов с неконтролируемой АГ также можно най-
ти в следующих работах. По результатам долгосрочного 
анализа исследования HIPARCO [77] было выявлено, что 
влияние ПАП-терапии на уровень АД у пациентов с РФГ 
даже больше, чем у пациентов с РАГ. В этом исследовании 
в общей сложности 98 пациентов были рандомизированы 
в группу ПАП (19 с РФГ и 79 с РГ), а 96 в группу обычного 
лечения (21 с РФГ и 75 с РАГ). Показатели АД снижались 
более выраженно у пациентов с РФГ, чем у пациентов с РАГ. 
При сравнении динамики АД между группами ПАП-тера-
пии и обычного лечения у пациентов с РФГ: среднесуточ-
ное снижение САД на 9,0 мм рт. ст. против 1,6 мм рт. ст., 
p = 0,021; ДАД на 7,3 против 2,3 мм рт. ст., p = 0,074. При 
сравнении аналогичных групп пациентов с РАГ: средне-
суточное снижение САД на 11,3 мм рт.ст. против 3,8 мм  
рт. ст., р = 0,121, ДАД на 8,8 против 2,2, р = 0,054. Скоррек-
тированная разница между группами с РФГ и РАГ была 
статистически значимой по уровню САД за 24 часа (7,4 мм 
рт. ст., р = 0,021). Более того, одним из факторов, связан-
ных с переходом РАГ в РФГ у пациентов с СОАС, было не-
соблюдение режима ПАП-терапии [89]. 

Помимо известного влияния на снижение симпати-
ческой активности, ПАП-терапия также влияет на кон-
центрацию альдостерона. De Souza и др. [79] продемон-
стрировали, что только оптимальная ПАП-терапия (не 
менее 4 ч/ночь при постоянном использовании) снижа-
ет экскрецию альдостерона у пациентов с неконтролиру-
емой АГ. Аналогичные результаты получены в исследо-
вании Lloberes и др. [76], где ПАП-терапия приводила к 
значительному снижению концентрации альдостерона 
(26,1 ± 11,2 против 18,9 ± 10,1 нг/дл; p < 0,041) у пациентов 
РАГ. Хотя эти результаты не являются окончательными, 
они предполагают, что ПАП-терапия при соблюдении ус-
ловия приверженности, может улучшать сердечно-сосу-
дистые исходы за счет снижения избытка альдостерона у 
пациентов с неконтролируемой АГ и СОАС. 

Заключение

Учитывая особенности патогенеза РАГ и РФГ становит-
ся очевидным, что исключительно фармакологического 
подхода к терапии неконтролируемой АГ недостаточно. 
Немедикаментозные методы лечения, такие как соблюде-
ние диеты, поддержание нормальной массы тела, ведение 
здорового образа жизни – всегда рекомендуются врача-
ми в реальной клинической практике, однако редко вы-
полняются пациентами в адекватной мере, в связи с чем 
недостаточно эффективны. В связи с этим ПАП-терапия 
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является хорошим подспорьем для пациентов с СОАС и 
АГ, трудно контролируемой медикаментозно. Как было 
описано, данные нозологии патогенетически взаимос-
вязаны [90], а лечение нарушений дыхания во время сна 
при должной приверженности создает благоприятный 
патофизиологический фон для достижения более высо-
кой эффективности медикаментозной терапии [91].

В то же время до сих пор остается много вопросов, та-

ких как оптимальное комбинированное лечение или вли-
яние длительной ПАП-терапии на частоту ССО. Учиты-
вая очень высокий ССР у пациентов с неконтролируемой 
АГ и ограниченность терапевтических возможностей, 
исключение и лечение нарушений дыхания во время сна 
вдвойне важно, поскольку СОАС не только вносит свой 
вклад в патогенез неконтролируемой АГ, но и является 
потенциально устранимым фактором.
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