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Аннотация
Несмотря на существующие рекомендации по диагностике и лечению артериальной гипертонии (АГ), широкий выбор антигипертензивных препаратов 
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пациентов к проводимому лечению, что негативно влияет на прогноз в отношении сердечно-сосудистых осложнений. Первым шагом в алгоритме 
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использование стратегий по повышению уровня приверженности к АГТ, включающие как «упрощение» схемы лечения, так и укрепление 
взаимодействия врач-пациент. Целью данного консенсуса является обобщение и дополнение знаний о распространённости приверженности к 
АГТ у пациентов с АГ, методах оценки уровня приверженности, причинах низкой приверженности к лечению артериальной гипертонии, подходах к 
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Abstract

Despite the existing recommendations for the diagnosis and treatment of arterial hypertension, a wide selection of antihypertensive drugs, the efficacy of 
treatment of arterial hypertension remains low. The main cause for unsatisfactory control of arterial hypertension is patients’ non-adherence to treatment, which 
adversely affects the prognosis for cardiovascular complications. The first step in increasing adherence to antihypertensive therapy is to determine its level. 
There are various methods characterized by their accessibility and accuracy for assessing adherence. There are several categories of factors influencing the level 
of adherence. Identifying the cause in a subsequent patient is a significant step in reducing adherence to antihypertensive therapy. In addition, it’s necessary to 
use strategies to increase adherence to antihypertensive therapy, including both “simplification” of the treatment regimen and strengthening the doctor-patient 
interaction. The aim of this consensus is to summarize and supplement knowledge about the prevalence of adherence to antihypertensive therapy in patients with 
arterial hypertension, methods for assessing the level of adherence, the reasons for low adherence to the treatment of arterial hypertension and approaches to 
improving adherence to antihypertensive medications.

Keywords: arterial hypertension, blood pressure, adherence, antihypertensive therapy, antihypertensive medication, pseudoresistance, medication, fixed 
combination, adverse effect, prognosis
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Введение

Глубокое изучение вопросов лечения артериальной ар-
териальной гипертонии (АГ) привело к тому, что на се-
годняшний день клиницистам доступен широкий выбор 
лекарственных средств (ЛС) для эффективной терапии 
данного заболевания. Несмотря на прогресс в лечении АГ, 
контроль артериального давления (АД) сохраняется на 
низком уровне, о чем свидетельствуют данные крупных 
эпидемиологических исследований [1–3]. По данным ис-
следования ЭССЕ-РФ3 только 27,9% пациентов контроли-
руют АГ (рис. 1)[4]. 

По данным анализа, включающего 1201 исследование, 
насчитывающее 104 миллиона человек, доля пациентов, 
принимающих антигипертензивную терапию (АГТ), но не 
достигающих целевого уровня АД, составляет 24% и 20% 
среди женщин и мужчин соответственно [5]. 

В связи с этим появилась потребность в классификации 
АГ, основывающейся на возможности контроля уровня АД 
при назначении определенного количества антигипертен-
зивных препаратов (АГП) [6]. Так, за последнее десятиле-
тие в литературе устоялись такие понятия как резистент-
ная и рефрактерная АГ – такие формы АГ, при которых 
рекомендуемая тактика лечения с применением трех пре-
паратов, включая диуретик (резистентная АГ), или пяти 
препаратов, включая диуретик и антагонист минерало-
кортикоидных рецепторов (рефрактерная АГ) в макси-
мально переносимых дозах, недостаточна для достиже-
ния целевого уровня АД [6,7]. Распространенность данных 
форм среди всей когорты больных с АГ невысокая и ко-
леблется от 0,2 до 2% по данным различных исследований 
[8,9]. Наиболее распространенной причиной неконтроли-
руемого течения АГ является наличие псевдорезистентно-
сти, т.е. состояния, «маскирующие АГ» под резистентную 
АГ [10]. Основными причинами псевдорезистентности яв-
ляются: некорректное измерение АД, «эффект белого хала-
та», несоблюдение режима назначенной АГТ, клиническая 
инертность и неприверженность к АГТ [7,11]. Распростра-
ненность низкой приверженности к АГТ среди причин 
псевдорезистентности составляет 36-53% [12].

Распространенным фактором, приводящим к несоот-
ветствию между поставленными целями контроля АГ в 
популяции и текущими уровнями контроля АД, являет-

ся отсутствие приверженности пациентов к АГТ [13]. Под 
приверженностью следует понимать несоблюдение реко-
мендаций по нормализации образа жизни и режима при-
ема лекарств (прием неправильной дозы ЛС, несоблюде-
ние времени приема ЛС, пропуск приема одной или более 
доз ЛС периодически или на более длительный период, 
преждевременное прекращение АГТ) [14]. Всемирная ор-
ганизация здравоохранения (ВОЗ) определяет привер-
женность к лечению как степень соответствия поведения 
больного относительно предписанных ему рекомендаций 
по модификации образа жизни и приему ЛС [15]. 

В современной литературе выделяют несколько уровней 
приверженности:

- высокий – пациенты получают ЛС в строго указанное 
время более 80% случаев;

- средний – пациенты получают ЛС в строго указанное 
время в 20-80% случаев;

- низкий – пациенты получают ЛС в строго указанное 
время менее, чем в 20% случаев [14]. 

Данный аспект является крайне важным в достижении 
целевого уровня АД. Показано влияние увеличения уров-
ня приверженности на рост достижения целевого уровня 
АД [16]. Более высокий уровень приверженности снижа-
ет вероятность возникновения сердечно-сосудистых ос-
ложнений. Риск общей смертности, повторного мозгово-
го инсульта и острого коронарного синдрома был меньше 
в группе пациентов с высокой приверженностью к АГТ по 
данным исследования, включающего 4076 пациентов [17]. 
Кроме того, у пациентов с высокой приверженностью к 
АГТ риск госпитализаций был меньше в сравнении с па-
циентами c низким уровнем приверженности [17,18].

В данном консенсусе обобщены и дополнены знания о 
распространенности приверженности к АГТ у пациентов 
с АГ, методах оценки уровня приверженности, их преиму-
ществах и недостатках, причинах низкой приверженности 
к лечению АГ, освещены подходы к улучшению привер-
женности к приему АГП. 

1. Распространенность

Имеются определенные сложности в изучении распростра-
ненности пациентов с низкой приверженностью ввиду отсут-
ствия универсального метода определения ее уровня [19]. 

Рисунок 1. Распространенность приема АГТ и контроля АГ по данным ЭССЕ-РФ3 [4] 
Figure 1. Prevalence of taking antihypertensive therapy and control of arterial hypertension according to ESSE-RF3 data [4]

Контролируемая АГ

Не контролируемая АГ

Принимают АГТ

Не принимают АГТ

27,90%

72,10%

63,40%36,60%



10 SYSTEMIC HYPERTENSION. 2024;21(2):7-15 СИСТЕМНЫЕ ГИПЕРТЕНЗИИ. 2024;21(2):7-15

REVIEW

Показано, что приверженность к АГТ может снижаться 
уже в момент инициации терапии (на старте лечения). Со-
гласно результатам крупного мета-анализа, доля пациен-
тов, не начинающих лечение АГП, составляет 12% [20]. 

Кроме того, большое значение имеет неправильное вы-
полнение рекомендаций врача (нерегулярный прием те-
рапии, несоблюдение режима дозирования препаратов 
и др.) в течение 1 года лечения. По данным исследова-
ний доля неприверженных пациентов через год наблюде-
ния составляет 65%, кроме того, 8,2% пациентов самосто-
ятельно изменяют схему приема терапии [21]. При анализе 
приверженности с помощью масс-спектрометрии у 12-14% 
пациентов в анализе мочи не обнаружено метаболитов 
АГП, 20-27% оказались частично приверженными к назна-
ченному лечению [22,23]. 

Учитывая то, что АГ – это состояние, требующее в аб-
солютном большинстве случаев пожизненного приема те-
рапии, долгосрочная приверженность к АГТ крайне важ-
на, однако данные о распространенности пациентов, не 
приверженных к лечению АГ через год после начала АГТ, 
варьируют в диапазоне 30-80% [24–26].

2. Основные факторы, влияющие на 
приверженность

Низкий уровень приверженности является одной из ос-
новных причин отсутствия результатов от проводимо-
го медикаментозного лечения [27]. Однако существует 
множество факторов, ассоциированных с непривержен-
ностью пациентов к АГТ. На сегодняшний день прогно-
стические модели, рассчитанные на основании данных 
клинических исследований, не являются достоверными в 
виду того, что приверженность к терапии – динамичный 
и плохо предсказуемый процесс [11]. Несмотря на это, экс-
перты ВОЗ выделяют 5 факторов низкой приверженности 
к лечению [15] (табл. 1).

2.1. Факторы системы здравоохранения
Любое обращение пациента в систему здравоохранения 

начинается с визита к врачу. Доверительные отношения 
между пациентом и врачом, стиль общения и ориентиро-
ванность лечебных решений на пациента – всё это поло-
жительно влияет на приверженность лечению [13,28–30]. 

Значимой причиной низкой приверженности и, как след-
ствие, неэффективности проводимого лечения является 
инерция, которая, в свою очередь, делится на диагности-
ческую и терапевтическую. Диагностическая инертность 
– неспособность клинициста диагностировать АГ [31]. Од-
нако информации о вкладе диагностической инертности 
на долю населения с АГ, не знающего о своём заболевании, 
недостаточно. Терапевтическая инертность – неспособ-
ность клинициста назначить или скорректировать меди-
каментозное лечение АГ при ее наличии [32]. В реальной 
клинической практике данный тип инерции вносит зна-
чительный отрицательный вклад в уровень контроля АД 
[33]. Причинами этого феномена является недостаточная 
информированность врачей, что может быть из-за выго-
рания и переутомления медицинских работников [19,34]. 

2.2. Факторы, связанные с терапией
Общепризнано, что сложные схемы лечения, включаю-

щие множество лекарств, особенно в сочетании с несколь-
кими ежедневными приемами, являются препятствием 
для соблюдения режима лечения [13,19,35,36]. При анализе 
связи кратности приема АГП с приверженностью распро-
страненность пациентов, соблюдающих рекомендации по 
приему терапии, уменьшается по мере увеличения крат-
ности приема терапии [37]. Показано, что большее коли-
чество препаратов, принимаемых пациентами, ухудшает 
приверженность к лечению [38]. При анализе содержания 
препаратов в моче методом жидкостной хроматографии 
79,3% пациентов, которым было назначено 6 и более АГП, 
не были привержены к терапии [22]. Однако достижение 
адекватного контроля АД часто требует использования 
более одного АГП [39,40]. Неэффективность АГП, назна-
чение монотерапии, частая коррекция схемы терапии ас-
социированы с более низким уровнем приверженности 
[13,19,41,42]. Кроме того, АГ – хроническое заболевание, 
требующее пожизненного приема АГТ, что также может 
уменьшать уровень приверженности с течением времени 
[24,43]. Значимым фактором низкой приверженности, ас-
социированным с терапией, являются побочные эффекты, 
которые следует выявлять при опросе пациентов [44]. По 
данным некоторых исследований класс АГП не является 
ключевым фактором, определяющим уровень привержен-
ности, однако препараты групп иАПФ, БРА, БКК облада-

Таблица 1. Категории факторов, влияющих на приверженность к АГТ. Адаптировано из [13]
Table 1. Categories of factors affecting adherence to antihypertensive therapy. Adapted from [13]

Факторы системы 
здравоохранения

Факторы, связанные с 
терапией

Факторы, 
ассоциированные с 

течением АГ
Факторы, связанные  

с пациентом
Социально-

экономические 
факторы

Взаимоотношения «врач-
пациент»

Режим приема 
медикаментозной 
терапии

Наличие сопутствующих 
заболеваний Недостаток знаний об АГ Молодой/пожилой 

возраст пациента

Инертность врачей
Частая смена 
медикаментозной 
терапии

Наличие депрессивного 
состояния у пациента

Ожидание пациентами 
побочных эффектов Уровень дохода пациента

Выгорание медицинских 
сотрудников

Побочные эффекты от 
принимаемых ЛС

Наличие деменции у 
пациента Забывчивость пациента Одиночество 

Доступность 
медицинской помощи

Неэффективность 
терапии Тяжесть симптомов АГ Нежелание приема ЛС Отсутствие поддержки 

со стороны близких

Кадровый дефицит 
медицинского персонала

Высокая 
продолжительность 
лечения

Наличие вредных 
привычек

Приверженность 
альтернативной терапии Уровень образования
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ют лучшей переносимостью в сравнении с диуретиками и 
β-блокаторами [45,46] (рис. 2). При приеме оригинальных 
препаратов и дженериков различий в приверженности к 
лечению не было, однако стоит учитывать экономическую 
составляющую приобретения препаратов [47]. 

2.3. Факторы, ассоциированные с течением АГ, 
наличием коморбидной патологии

АГ, будучи «ласковым убийцей», может протекать бес-
симптомно, связи с чем часто отмечается отсутствие моти-
вации к обращению за помощью и последующему приему 
терапии по сравнению с другими сердечно-сосудистыми 
заболеваниями, которые, как известно, вызывают симпто-
мы при несоблюдении режима лечения [48,49]. Например, 
при хронической сердечной недостаточности отмечается 
более высокий уровень приверженности, чем при АГ [50]. 
Низкий уровень приверженность к АГТ демонстриру-
ют пациенты, у которых прием АГТ не улучшает качество 
жизни [19]. С другой стороны, тяжелая хроническая сим-
птоматика, ежедневные подъемы АД на фоне проводимой 
АГТ также могут негативно влиять на приверженность к 
медикаментозному лечению [51]. Более высокая привер-
женность к АГТ регистрировалась у пациентов с АГ, го-
спитализированных в стационар по поводу сердечно-со-
судистых заболеваний (ССЗ) или заболеваний почек [52]. 
Часто пациенты с повышением уровня АД имеют и другие 
хронические заболевания, что приводит к полипрагмазии 
[53]. Данная ситуация негативно отражается на привер-
женности [22]. Психоэмоциональное состояние (тяжелая 
депрессия и другие психозы), злоупотребление наркоти-
ческими средствами или спиртными напитками отрица-
тельно влияют на уровень приверженности [54,55]. Демен-
ция у пожилых пациентов может приводить как к плохой 
приверженности к АГТ, так и к чрезмерному приему АГП, 
что может вызвать передозировку ЛС [56]. 

2.4. Факторы, связанные с пациентом
Недостаток знаний об АГ, ее определении, причинах 

возникновения, последствиях и способах лечения связан 
с низкой приверженностью к АГТ [57,58]. Многие паци-
енты не осознают потенциально серьезного влияния бес-
симптомного течения АГ на риск для здоровья в будущем, 
включая угрожающие жизни состояния, такие как ИБС 
или инсульт [57]. Люди, считающие, что события, которые 
наступят через несколько лет, не имеют ценности сегод-
ня, не склонны к проведению мер профилактики, вклю-
чая прием лекарств для лечения хронических заболеваний 
[59,60].

Стоит отметить, что неприверженность к проводимой 
терапии может быть как непреднамернной (пропуск при-
ема терапии по причине забывчивости, от внешних фак-
торов), так и преднамеренной [61]. При правильном ин-
дивидуальном подходе возможно привлечение пациента 
к терапии [13]. Однако существуют пациенты, негативно 
настроенные на лечение, противники медикаментозной 
терапии [61]. Некоторые пациенты не признают диагноз, 
что является серьезным препятствием для соблюдения ре-
жима лечения. Если пациенты считают, что назначаемые 
препараты неэффективны в борьбе с гипертонией и/или 
могут иметь серьезные побочные эффекты, то это также 
может негативно сказаться на приверженности к лечению 
[51]. Также сторонники альтернативной медицины демон-
стрируют низкий уровень приверженности [62].

2.5. Социально-экономические факторы
Исследователями была предпринята попытка вывести 

клинически значимые предикторы приверженности, объе-
динив несколько социально-экономических факторов, ко-
торые значительно отличаются между группами пациен-
тов, придерживающихся и не придерживающихся АГТ [63]. 
Однако прогностические модели, включающие такие фак-

Рисунок 2. Приверженность к АГТ в зависимости от первоначально назначенного АГП. Адаптировано из [46]
Figure 2. Adherence to antihypertensive therapy depending on the antihypertensive medication initially prescribed. Adapted from [46]
Примечание/Note: БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина (ARBs – angiotensin receptor blockers), иАПФ – ингибитор 
ангиотензинпревращающего фермента (ACEI – angiotensin-converting enzyme inhibitor), ББ – β-адреноблокаторы (BB – beta-blockers), БКК – 
блокатор кальциевых каналов (CCB – calcium channel blocker), ТД – тиазидный диуретик (TD – thiazide diuretic)
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торы, как возраст, пол, доход и расово-этническая принад-
лежность, уровень образования не являлись статистически 
значимыми [64]. В исследованиях отмечено, что женщины 
более привержены к назначаемой АГТ в сравнении с муж-
чинами [65,66]. Что касается возраста, наиболее уязвимыми 
в отказе от медикаментозной терапии АГ являются пациен-
ты младше 35 лет и старше 65 лет [67–69]. Особое внимание 
следует уделить пожилым пациентам, поскольку данная ка-
тегория больных в большей степени нуждается как в соци-
альной, так и финансовой поддержке [70]. Экономическая 
составляющая играет существенную роль в уровне привер-
женности пациентов к назначенной терапии. Так, многие 
пациенты переходят с оригинальных препаратов на дже-
нерические из-за стоимости первых [47,71]. Образование 
также имеет значение, так как пациенты, имеющие высшее 
образование, как правило, имеют более высокий уровень 
доходов, а также лучше информированы о последствиях от-
каза от лечения [68,72]. Одиночество, отсутствие поддерж-
ки со стороны общества, безработица также являются фак-
торами низкой приверженности к АГТ [70,73,74]. 

3. Методы определения приверженности

Помимо того, что существует много причин низкой 
приверженности, имеются сложности с количественной 
оценкой данного показателя [61]. В связи с тем, что привер-
женность к терапии – это динамический процесс, изменя-
ющийся в различные временные промежутки, идеальный 
метод выявления низкой приверженности должен под-
тверждать как факт приема ЛС, так и предоставлять ин-
формацию о частоте приема с течением времени [11]. На 
сегодняшний день ни один из существующих методов не 
отвечает этим двум критериям [11]. Кроме того, каждый 
способ по определению приверженности имеет как пре-
имущества, так и недостатки [13]. Простые методы отно-
сительно ненадежны, а методы, предоставляющие наибо-
лее точную информацию, более затратны и нуждаются в 
специализированной аппаратуре [19,75] (рис. 3). Несмо-
тря на вышесказанное, имеется несколько осуществимых 
и потенциально полезных методов оценки уровня привер-
женности в реальной клинической практике [75,76]:

  Самым простым способом оценки приверженности, вы-
полняемым рутинно, является опрос пациента [77]. Паци-
енты, которые признаются в пропуске приема АГП, обычно 
принимают менее 80% назначенных АГП [78]. В большин-
стве случаев, пациенты склонны переоценивать свою 
приверженность к лечению по причине забывчивости и/или 
для того, чтобы создать благоприятное впечатление на врача 
[13]. Вероятность низкой приверженности возрастает, если 
помимо признания о пропущенных приемах, отмечается не-
удовлетворительный терапевтический эффект на АГТ [79].

Для упрощения сбора информации были разработаны 
опросники по оценке приверженности к терапии. На се-
годняшний день имеются данные о наличии 40 англоязыч-
ных опросников [80]. Анкеты представляют собой хороший 
выбор для клинических исследований; пациенты могут за-
полнять опросник самостоятельно или с помощью других 
медицинских работников [19]. Кроме того, опросники мо-
гут предоставить дополнительную информацию о причинах 
низкой приверженности к терапии и препятствиях, с кото-
рыми сталкиваются пациенты в процессе приема лекарств 
[81]. Однако опросники по приверженности не отвечают 

всем критериям валидности, имеют тенденцию переоцени-
вать истинную приверженность [82] и в целом показывают 
очень плохую/отсутствующую связь с контролем АД и исхо-
дами ССЗ [83]. При сравнении данных, полученных по опро-
сникам, с прямыми методами оценки уровня приверженно-
сти пациенты, как приверженные, так и неприверженные к 
терапии, имели одинаковое количество баллов [84].

Наиболее часто используемым методом по оценке 
приверженности к терапии в клинических испытаниях 
является подсчет таблеток [85] Данный способ позволя-
ет получить относительно полное представление о том, 
что принимал пациент во время исследования. Привер-
женность к терапии рассчитывается как отношение ре-
ально принятого ЛС к количеству назначенного, умножен-
ное на 100% [86]. Данный способ также имеет тенденцию к 
переоценке приверженности. Как правило, в коробках со-
держится больше таблеток, чем требуется на самом деле. 
Несмотря на избыток ЛС, пациенты часто возвращали пу-
стую коробку, что приводило к расчетному показателю 
приверженности >100% [19]. 

Электронный мониторинг приема терапии с использо-
ванием датчиков, регистрирующих акт открытия крыш-
ки флакона (MEMS), точен и предоставляет подробную 
информацию как о частоте приема, так и о продолжитель-
ности лечения [87]. Однако стоимость, а также риск извлече-
ния ЛС из флакона без проглатывания и неосуществимость 
метода для многих АГП являются важными ограничени-
ями [88], в связи с чем данных о широком использовании 
этого метода оценки привержнности в РФ нет [68]. 

Более точным методом в сравнении с использовани-
ем флаконов с крышками с памятью по предварительным 
результатам считается использование таблеток с циф-
ровыми метками, которые испускают небольшой элек-
трический сигнал при соединении с соляной кислотой в 
желудке, обнаруживаемый датчиком в брюшной полости 
[89]. Однако эти варианты недоступны для клинической 
практики и, вероятно, не будут реализованы [90].

Кроме того, в РФ на сегодняшний день отсутствует еди-
ная электронная база медикаментозных назначений и при-
обретения в аптеках ЛС [68], которая могла быть одним из 
способов оценки уровня приверженности [13].

Измерение содержания 
лекарственных средств в 
биологических жидкостях

Непосредственное наблюдение  
за приёмом терапии

Электронный 
мониторинг

Подсчёт таблеток

Опросники по оценке  
приверженности к терапии

Опрос пациента

Рисунок 3. Методы определения уровня приверженности. 
Адаптировано из [28]
Figure 3. Methods for determining the level of adherence. 
Adapted from [28]

Менее точный Более точный
Точность
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Непосредственное наблюдение за приемом АГП, сни-
жающих АД (обычно с последующим мониторингом АД), 
является одним из наиболее эффективных методов по 
оценке уровня приверженности [11,91]. При данном под-
ходе АГТ принимается пациентом под наблюдением меди-
цинского персонала ежедневно в течение определенного 
периода, как правило, во время госпитализации в стаци-
онаре, что гарантирует 100% вероятность приема терапии 
[75]. Однако данный метод не лишен ограничений. Во-пер-
вых, он не оценивает уровень приверженности к АГТ с те-
чением времени. Во-вторых, имеются данные о возникно-
вении эпизодов гипотонии в первые дни приема [91,92].

Более сложным методом оценки приверженности к те-
рапии является измерение содержания ЛС в моче или 
крови [93]. Наибольшее предпочтение стоит отдавать ис-
следованию мочи из-за неинвазивного характера сбора. Био-
химическое определение АГП и/или их метаболитов в био-
логических жидкостях обеспечивает прямое и объективное 
подтверждение приема препарата, что особенно важно у па-
циентов с АГ, резистентной/рефрактерной к АГТ [11]. Пря-
мое измерение уровня содержания ЛС стало возможным 
благодаря развитию жидкостной хроматографии с тандем-
ной масс-спектрометрией, обладающей высокой специфич-
ностью и чувствительностью, в связи с чем широко использу-
ется в судебной, спортивной медицине, а также наркологии 
[94,95]. На сегодняшний день количественное измерение до-
ступно для большинства часто назначаемых АГП [96]. Од-
нако данный метод является дорогостоящим, не отражает 
долгосрочную приверженность к АГТ, при его использова-
нии не учитывается фармакологический профиль препара-
та, способность пациента к его метаболизму [97]. Кроме того, 
пациенты могут изменить свое поведение, зная, что на визи-
те будет определяться концентрация препарата [19]. 

4. Методы улучшения приверженности у 
больных с АГ

Как и во многих областях гипертензиологии, подходы к 
повышению уровня приверженности к АГТ должны но-
сить персонифицированный характер и учитывать моди-
фицируемые факторы неприверженности у каждого паци-
ента [98]. Не существует единой универсальной стратегии, 
которая помогла бы справиться с неприверженностью к 
лечению у всех пациентов с АГ [99]. Существует множе-
ство подходов к улучшению приверженности к АГТ, одна-
ко их все можно объединить в 3 основные стратегии [11]:

4.1. «Упрощение» схемы АГТ
Данная стратегия включает уменьшение количества 

АГП или таблеток/пластинок с предпочтением использо-
вания ЛС с пролонгированным действием и однократным 
ежедневным приемом [100,101]. Отмечена обратная зави-
симость между количеством назначенных АГП и уровнем 
приверженности [22,36,102,103]. Кроме того, более низкий 
уровень приверженности демонстрируют пациенты с 2-х и 
более кратным приемом АГТ [38,104]. 

Однократный прием АГТ с возможностью комбинации 
АГП в одной таблетке осуществим при назначении фик-
сированной комбинации АГП [105]. Данный способ при-
ема АГТ является наиболее удобным для пациента, доказал 
свою эффективность в более быстром достижении целевого 
уровня АД, и как итог, более высокий уровень привержен-

ности к АГТ [39,106]. Назначение фиксированной комбина-
ции на старте терапии увеличивает приверженность к ле-
чению через год наблюдения по сравнению с монотерапией 
вне зависимости от пола и наличия сопутствующей патоло-
гии [35,107–109]. Стоит отметить, что как в отечественных, 
так и в зарубежных рекомендациях по диагностике и лече-
нию АГ первым шагом в АГТ является назначение двойной 
фиксированной комбинации [11,110,111]. В настоящее вре-
мя существует множество вариантов рациональных фик-
сированных комбинаций, соответствующих клиническим 
рекомендациям [110]. Они могут применяться как на старте 
терапии в зависимости от определенной клинической ситу-
ации (иАПФ/БРА+БКК/диуретик), так при продолжении ле-
чения и необходимости применения 3-х препаратов (иАПФ/
БРА+диуретик+БКК) [112,113]. Уменьшение количества та-
блеток посредством перевода на прием фиксированной 
комбинации положительно влияет сохранение долгосроч-
ной приверженности к АГТ [114]. Кроме того, стоимость ле-
чения при применении фиксированных комбинаций ниже 
в сравнении со свободными комбинациями, что способ-
ствует более высокому уровню приверженности [115]. Фик-
сированные комбинации снижают частоту побочных эф-
фектов по сравнению с применением свободных, что также 
может увеличивать приверженность к терапии [116,117].

Особым аспектом в увеличении приверженности к тера-
пии является коморбидный статус пациента. Нередко паци-
енты с АГ страдают ишемической болезнью сердца (ИБС), 
имеют гиперлипидемию и т.д. В связи с необходимостью со-
блюдения мер вторичной профилактики при сердечно-со-
судистых заболеваниях клиницистам необходимо назначе-
ние дополнительных групп препаратов, снижающих риск 
сердечно-сосудистых осложнений. В связи с этим часто 
можно наблюдать так называемую «полипрагмазию», т.е. 
назначение 5 и более препаратов, что отрицательно влияет 
на уровень приверженности [53,118]. С целью разрешения 
данной проблемы в настоящее время используется стра-
тегия «полипилл» – объединение ЛС, влияющих на раз-
ные патогенетические звенья, в одной таблетке (например, 
использование комбинации ацетилсалициловой кислоты, 
статина и ингибитора АПФ у пациентов с ИБС) [119]. Пока-
зано, что данная стратегия улучшает приверженность к те-
рапии за счет упрощения лечения, а также приводит к сни-
жению частоты сердечно-сосудистых осложнений в рамках 
первичной профилактики [120–123]. 

4.2. Коррекция терапии при появлении побочных 
эффектов 

Нежелательные эффекты являются одной из частых при-
чин отказа больных от терапии. Доля пациентов, отказы-
вающихся от АГТ по причине «побочных эффектов», со-
ставляет 11,2% [44,124]. Одной из частых причин появления 
побочных эффектов является использование АГП в макси-
мальных дозах. Стоит отметить, что около 80% антигипер-
тензивного эффекта АГП происходит при терапевтической 
(стандартной) дозе [125]. Наиболее распространенными не-
желательными явлениями являются головная боль, сухой 
кашель, отеки голеней, головокружение, гипотензия, ор-
тостаз, эректильная дисфункция, никтурия и др. [126–128]. 
Вариантом преодоления низкого уровня приверженности 
в этом случае может стать как своевременная замена пре-
паратов, так и использование фиксированной комбинации 
АГП в средних терапевтических дозах. 
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4.3. Сокращение расходов пациентов на лечение АГ
Сокращение расходов пациентов на лечение АГ являет-

ся значимым фактором по увеличению приверженности 
пациентов к АТГ, особенно при малосимптомном течении 
АГ [129]. Показана обратная зависимость между стоимо-
стью АГП и уровнем приверженности. С целью преодоле-
ния данного барьера в настоящее время в рамках каждо-
го класса АГП доступны дженеричекие ЛС [130,131]. Более 
низкая стоимость препаратов способствует повышению 
уровня приверженности к лечению [71,132].

a. Взаимодействие «врач-пациент»
Несмотря на прогресс в диагностике сердечно-сосуди-

стых заболеваний, развитие компьютерных и телекомму-
никационных технологий, общение и взаимодействие с 
пациентом должны занимать лидирующее место в про-
цессе лечения. Показано, что клиницисты, которые пре-
доставляют пациентам подробную информацию о за-
болевании, способах его лечения, согласовывают АГТ с 
распорядком дня, финансовыми возможностями, добива-
ются большего эффекта от терапии вследствие более вы-
сокого уровня приверженности [19,30]. Кроме того, важен 
стиль общения. Вопросы должны носить рефлексивный 
характер. Например, вместо прямого вопроса «принимали 
ли Вы лекарства?» предпочтительней вопрос «есть ли у Вас 
проблемы с приемом лекарств?» [19,133].

Для улучшения приверженности к терапии взаимодей-
ствие не должно ограничиваться лишь однократным при-
емом в медицинском учреждении, необходимо амбулатор-
ное наблюдение в течение года для увеличения ее уровня. 
На сегодняшний день существуют различные системы 
напоминания пациенту о приеме терапии, начиная от 
органайзеров для таблеток, блистеров с указанием дня 
недели и заканчивая ежедневными дозаторами таблеток 
со встроенными электронными чипами, учитывающими 
прием лекарств [19,134]. В два раза увеличивает привер-
женность к терапии использование текстовых напомина-
ний (смс-оповещения, телефонные звонки, программное 
обеспечение в смартфонах) [13,135–137]. 

Наряду с рекомендациями по регулярному приему АГТ 
также необходим самоконтроль АД. Домашнее измерение 
АД улучшает приверженность к лечению особенно у паци-
ентов с неконтролируемой АГ [138,139]. Существуют совре-
менные тонометры с возможностью передачи данных на 

смартфон [140,141]. Кроме того, важна обратная связь вра-
ча с пациентом для коррекции АГТ. Посредством телеме-
дицинских технологий стала возможна передача результа-
тов домашнего измерения АД напрямую врачу, что также 
способствует более тесному взаимодействию и улучшению 
приверженности к проводимому лечению [142]. 

Успешность проводимого лечения АГ и приверженность 
к нему у пациентов с сопутствующими патологиями не-
возможны без помощи специалистов смежных специ-
альностей [143]. Пациенты, получающие комплексную по-
мощь в связи с хроническими заболеваниями, были более 
привержены к медикаментозному лечению [144]. 

b. Обучение и поддержка пациентов
Ключевую роль в приверженности к терапии играет по-

нимание пациентом важности лечения АГ. Важной задачей 
является просвещение и поддержка пациентов на всех 
этапах лечения. Информация об АГ и ее лечении, препод-
носимая врачом, должна быть понятна пациенту [13,145]. 
Вклад в улучшение приверженности со стороны государ-
ственных структур должен заключаться в создании сооб-
ществ, школ для больных АГ, программ, обеспечивающих 
доступную медицинскую помощь и лечение [146,147]. 

Неверно представление о том, что «у постели больно-
го стоят двое – врач и болезнь» [135]. Доказано, что паци-
енты, активно участвующие в выборе лечения, прини-
мающие совместные решения с лечащим врачом, более 
привержены к АГТ в сравнении с пациентами, для кото-
рых врач является единственным лицом, определяющим 
тактику лечения [148].

Одним из значимых факторов, способствующих повы-
шению уровня приверженности, является поддержка се-
мьи и общества, особенно у пожилых пациентов, так как 
данная возрастная группа является финансово уязвимой, 
а также проблемы с памятью отрицательно влияют на уро-
вень приверженности к АГТ [70,73].

Несомненно, любые мероприятия по повышению 
приверженности к проводимой терапии будут безрезуль-
татны без динамического контроля уровня привержен-
ности. Всем пациентам вне зависимости от исходного 
уровня приверженности при повторных визитах рекомен-
дована оценка уровня приверженности любым доступным 
способом [11,100,136]. Алгоритм оценки и коррекции уров-
ня приверженности к АГТ представлен на рисунке 4.

Рисунок 4. Алгоритм оценки и коррекции уровня приверженности к АГТ [?]
Figure 4. Algorithm for assessment and correction of adherence to antihypertensive therapy [?]

«УПРОЩЕНИЕ» СХЕМЫ ЛЕЧЕНИЯ
• Уменьшение количества АГП и кратности приёма
• Использование фиксированных комбинаций АГП
• Избегание полипрагмазии
• Контроль за появлением побочных эффектов

ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ ВРАЧ-ПАЦИЕНТ
• Вовлечение пациента в процесс лечения
• Системы напоминания о приёме АГТ, визитов
• Использование телемедицинских технологий, 

самоконтроля АД
• Комплексный подход к лечению

• Просвещение больных с АГ
• Создание сообществ, школ для больных с АГ
• Программы, обеспечивающие доступную 

медицинскую помощь
• Поощрение поддержки со стороны семьи, 

социума

Повторная оценка уровня приверженности

Низкий уровень приверженности

Выявление причин низкой приверженности

Использование стратегий повышения уровня приверженности
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 5. Заключение

Проблема приверженности к АГТ является сложной и 
многогранной, и не теряет своей актуальности. Несмотря 
на технологический прогресс в медицинской сфере, изо-
бретение новых методов по оценке уровня приверженно-
сти, развитие фармакологического производства соблюде-
ние пациентами назначенной терапии остается на низком 
уровне, что отражается на эффективности терапии и, как 
следствие, ухудшает прогноз в отношении сердечно-со-
судистых осложнений. Задачами клинициста являет-
ся выявление низкой приверженности к терапии у боль-
ных АГ, причин несоблюдения предписанного лечения, а 

также применение стратегий по улучшению привержен-
ности, что возможно только при индивидуальном под-
ходе. Задачами здравоохранения являются недопущение 
инертности у медицинского персонала, развитие социаль-
ной поддержки пациентов с АГ. Подобно хирургам, беру-
щим информированное согласие на оперативное вмеша-
тельство, специалисты терапевтических специальностей 
должны обсуждать со своими пациентами вопросы меди-
каментозного лечения (необходимость приема терапии, 
режим приема, возможные побочные эффекты, стоимость 
и т.д.), поскольку «лекарства не действуют на пациентов, 
которые их не принимают» [149]. 
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Аннотация 
Актуальность. Более половины больных артериальной гипертонией, находящихся на антигипертензивной терапии не достигают целевых уровней 
артериального давления, что обуславливает значительное повышение риска ССЗ, в том числе инфаркта и острого нарушения мозгового кровообращения, 
хронической почечной недостаточности. 
Цель: проанализировать особенности антигипертензивной терапии в выборке пациентов с артериальной гипертонией, наблюдающихся в первичном 
звене здравоохранения (2019-2022 г.), выявить особенности терапии у больных с неконтролируемой и контролируемой АГ. 
Материалы и методы. Проведен анализ антигипертензивной терапии 4543 пациентов, частоты назначения различных комбинаций антигипертензивных 
препаратов. Для статистической обработки данных применялся пакет статистических программ SPSS. Комбинации препаратов, назначенные в менее чем 
2% случаев, из графического представления были исключены. 
Результаты. Большинству пациентов АГ была назначена комбинированная АГТ (2-х, 3-х и 4-х компонентная терапия представлена в 28,3%, 33%, 24,8% 
соответственно). Более 90% пациентов получает препараты, блокирующие систему РААС, более 85% – ß-блокаторы (ББ). Каждый третий пациент получал 
блокаторы кальциевых каналов дигидропиридинового ряда (блокаторы рецепторов ангиотензина), из диуретитичской терапии чаще всего назначаются 
антагонисты минералокортикоидных рецепторов (39,8%), петлевые диуретики (20%). Тиазидоподобные диуретики назначаются в 1,8 раза чаще, чем 
тиазидные (18,6% и 10,1%). В структуре монотерапии у пациентов АГ лидируют назначения ББ, ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента (ИАПФ) 
и блокаторы рецепторов ангиотензина (БРА) (43,3%; 31,4%; 15,1%) при высокой частоте наличия ИБС и ХСН. Сочетания ББ, ИАПФ и БРА формируют наиболее 
часто назначаемые двойные комбинации (ББ+ИАПФ – 48,3%; БРА и ББ – 22,8%). Почти все наиболее часто назначаемые комбинации из 4-х АГП содержали 
МРА. Среди пациентов с контролируемой и неконтролируемой АГ частота назначения различных классов АГП в качестве монотерапии не различалась.  
К особенностям комбинированной терапии у пациентов с неконтролируемой АГ относилось более частое назначение ББ+БРА (25,6% vs 20,8%), ББ+БРА+ТпД 
(15,7% vs 10,3%), ББ+БРА+БККд (11,1% vs 6,3%), БРА+БККд+ТпД (2,9% vs 1%), ББ+БРА+БККд+ТпД (15,3% vs 8,1%), ББ+ИАПФ+БККд+ТпД (7,1% vs 2%), 
ББ+ИАПФ+БККд+ТпД+АБ (5,3% vs 0%), ББ+БРА+БККд+ТпД+АБ (5,3% vs 0%).
Больным с контролируемой АГ чаще назначались ББ+ИАПФ (53,5% против 41,3%), ББ+ИАПФ+МРА (22,8% против 13,5%), ББ+ИАПФ+ПД (3,6% против 
1,4%), ББ+ИАПФ+ПД+МРА (27,1% против 14,1%), ББ+ИАПФ+БККд+МРА (19,6% против 5,8%), ББ+ИАПФ+ТД+МРА+ПД (в 2,5 раза, (23,8% против 9,6%)), 
ББ+ИАПФ+БККд+МРА+ТД (в 5 раз, (14,9% против 2,9%)).
Выводы. Необходима дальнейшая эскалация применения комбинированной терапии, учитывая высокую частоту недостижения целевых значений. 
Ключевые слова: контролируемая артериальная гипертония, неконтролируемая артериальная гипертония, целевые значения артериального давления, 
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Вклад авторов. Все авторы подтверждают соответствие своего авторства согласно международным критериям ICMJE. Авторский вклад (по системе 
Credit): концептуализация, методология исследования – Чазова И.Е., Ощепкова Е.В., Аксенова А.В.; программное обеспечение, верификация данных, 
формальный анализ – Аксенов Н.Н.; проведение исследования, ресурсы, администрирование данных – Аксенова А.В., Горбачева Е.В., Макаров С.А., 
Ощепкова Е.В., Чазова И.Е.; подготовка и создание черновика рукописи, визуализация – Аксенова А.В., Мусаева Н.З.; подготовка и создание рукописи и 
её редактирование – Аксенова А.В., Мусаева Н.З., Ощепкова Е.В., Чазова И.Е.; руководство исследованием, администрирование проекта – Аксенова А.В.,  
Ощепкова Е.В., Чазова И.Е. 
Конфликт интересов. Автор статьи Чазова И.Е. является главным редактором журнала «Системные гипертензии», но она не имеет никакого отношения 
к решению опубликовать эту статью. Статья прошла принятую в журнале процедуру рецензирования. Об иных конфликтах интересов авторы не заявляли. 
Источник финансирования. Авторы декларируют отсутствие внешнего финансирования для проведения исследования и публикации статьи. 

24

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.38109/2075-082X-2024-2-17-24&domain=pdf&date_stamp=2024-06-25


20 СИСТЕМНЫЕ ГИПЕРТЕНЗИИ. 2024;21(2):19-24

REVIEW

© Anna V. Aksenova, Elena V. Oshchepkova, Elena V. Gorbunova, Sergey A. Makarov, Nikita N. Aksenov, Natavan Z. Musaeva, Irina E. Chazova, 2024

This is an open access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution-NonCommercial-ShareAlike 4.0 International (CC BY-NC-SA 4.0) License (https://creativecommons.org/
licenses/by-nc-sa/4.0/), which permits unrestricted use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original author and source are credited.

Сведения об авторах:
*Автор, ответственный за переписку: Аксенова Анна Владимировна, к.м.н., старший научный сотрудник, отдел гипертонии, ФГБУ «НМИЦ кардиологии им. 
ак. Е.И. Чазова» Минздрава России, ул. Академика Чазова, 15А, г. Москва 121552, Российская Федерация, тел.: 8 (495) 414-61-86, E-mail: aksenovaannav@gmail.com, 
ORCID: 0000-0001-8048-4882
Ощепкова Елена Владимировна, д.м.н., профессор, главный научный сотрудник, отдел гипертонии, ФГБУ «НМИЦ кардиологии им. ак. Е.И. Чазова» Минздрава 
России, г. Москва, Российская Федерация, ORCID: 0000-0003-4534-9890 
Горбунова Елена Владимировна, д.м.н., ведущий научный сотрудник, лаборатория нарушений ритма сердца и электрокардиостимуляции, отдел хирургии 
сердца и сосудов, ФГБУ «НИИ КПССЗ», г. Кемерово, Российская Федерация, ORCID: 0000-0002-2327-2637 
Макаров Сергей Анатольевич, д.м.н., заведующий лабораторией моделирования управленческих технологий, отдел оптимизации медицинской помощи при 
сердечно-сосудистых заболеваниях, ФГБУ «НИИ КПССЗ», г. Кемерово, Российская Федерация, ORCID: 0000-0003-4649-2947 
Аксенов Никита Николаевич, студент, НИУ «ВШЭ», г. Москва, Российская Федерация, ORCID: 0009-0000-5190-3806 
Мусаева Натаван Закировна, ординатор, отдел гипертонии, ФГБУ «НМИЦ кардиологии им. ак. Е.И. Чазова» Минздрава России, г. Москва, Российская Федерация, 
ORCID: 0000-0002-7141-4388 
Чазова Ирина Евгеньевна, академик РАН, д.м.н., профессор, заместитель генерального директора по научно-экспертной работе, руководитель отдела 
гипертонии, ФГБУ «НМИЦ кардиологии им. ак. Е.И. Чазова» Минздрава России, ул. Академика Чазова, 15А, г. Москва 121552, Российская Федерация,  
тел.: 8(495) 415-52-05, Е-mail: c34h@yandex.ru, ORCID: 0000-0002- 9822-4357 
Для цитирования: Аксенова А.В., Ощепкова Е.В., Горбунова Е.В., Макаров С.А., Аксенов Н.Н., Мусаева Н.З., Чазова И.Е. Контролируемая и неконтролируемая 
артериальная гипертония: особенности моно- и комбинированной ангигипертензивной терапии (по данным национального регистра артериальной 
гипертонии, 2019-2022 гг.). Системные гипертензии. 2024;21(2):17-24. https://doi.org/10.38109/2075-082X-2024-2-17-24

 REVIEW

Controlled and uncontrolled arterial hypertension: 
features of mono- and combined antihypertensive 
therapy (according to the national registry of arterial 
hypertension, 2019-2022)
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Abstract
Relevance. More than half of patients with arterial hypertension who are on antihypertensive therapy do not achieve goal blood pressure levels, which causes a 
significant increase in the risk of CVD, including heart attack and acute cerebrovascular accident, chronic renal failure. 
Aim: to analyze the features of antihypertensive therapy in a sample of patients with arterial hypertension observed in primary healthcare (2019-2022), to identify 
the features of therapy in patients with uncontrolled and controlled hypertension.
Materials and methods. An analysis was made of antihypertensive therapy in 4543 patients, the frequency of prescription of various combinations of 
antihypertensive drugs. For statistical data processing, the SPSS statistical software package was used. Drug combinations prescribed in less than 2% of cases 
were excluded from the graphical presentation
Results. The majority of patients with hypertension were prescribed combined AHT (2, 3 and 4-component therapy represented in 28.3%, 33%, 24.8%, 
respectively). More than 90% of patients receive drugs that block the RAAS system, more than 85% – BB. Every third patient received a CCB, diuretic therapy 
most often prescribed mineralocorticoid receptor antagonists (39.8%), loop diuretics (20%). Thiazide-like diuretics are prescribed 1.8 times more often than 
thiazide ones (18.6% and 10.1%). In the structure of monotherapy in patients with hypertension, the leading prescriptions are BBs, ACEIs and ARBs (43.3%; 
31.4%; 15.1%) with a high incidence of coronary heart disease and heart failure. Combinations of BB, ACEI and ARB form the most frequently prescribed double 
combinations (BB+ACEI – 48.3%; ARB and BB – 22.8%). Almost all of the most commonly prescribed 4-antihypertensive combinations contained MRA. Among 
patients with controlled and uncontrolled hypertension, the frequency of prescription of different classes of antihypertensive drugs as monotherapy did not differ. 
Features of combination therapy in patients with uncontrolled hypertension included more frequent prescription of BB+ARB (25.6% vs. 20.8%), BB+ARB+TlD 
(15.7% vs. 10.3%), BB+ARB+CCB (11.1% vs. 6.3%), ARB+CCBd+TlD (2.9% vs. 1%), BB+BRA+CCBd+TlD (15.3% vs. 8.1%), BB+ ACEI+CCBd+TlD (7.1% vs. 2%), 
BB+ACEI+CCBd+TlD+AB (5.3% vs. 0%), BB+ARB+CCBd+TlD+AB (5.3% vs. 0%).
Patients with controlled hypertension were more often prescribed BB+ACEI (53.5% vs. 41.3%), BB+ACEI+MRA (22.8% vs. 13.5%), BB+ACEI+LD (3.6% vs. 1.4%), 
BB+ACEI+LD+MRA (27.1% vs. 14.1%), BB+ACEI+CCBd+MRA (19.6% vs. 5.8%), BB+ACEI+TD+MRA+LD (2.5 times, (23.8% vs. 9.6%)), BB+ACEI+CCBd+MRA+TD (5 
times, (14.9% vs. 2.9%).
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ОБЗОРНАЯ СТАТЬЯ

Актуальность

Отсутствие контроля артериального давления (АД) у 
больных АГ остается нерешенной проблемой здравоох-
ранения, приводя к увеличению риска развития инфар-
ктов миокарда, нарушения мозгового кровообращения и 
т.д., повышению смертности от сердечно-сосудистых за-
болеваний (ССЗ) [1]. Неконтролируемая артериальная ги-
пертония (АГ) ассоциирована с более высокими значе-
ниями холестерина липопротеидов низкой плотности 
(ЛПНП), ожирением и более низкой приверженностью ле-
чению [2,3]. Несмотря на наличие эффективных антиги-
пертензивных препаратов (АГП) уровень артериального 
давления у больных АГ далек от идеального [4,5]. Изуче-
ние особенностей антигипертензивной терапии (АГТ), в 
том числе комбинированной, анализ потенциала возмож-
ных механизмов для улучшения контроля АГ, может суще-
ственно повлиять на прогноз больных АГ. 

Цель исследования – изучить особенности антигипер-
тензивной терапии у пациентов с неконтролируемой и 
контролируемой АГ, наблюдающихся в первичном звене 
здравоохранения. 

Материалы и методы 

В данную выборку были включены данные медицинских 
карт больных АГ, включенных в национальный регистр АГ 

с 2019 г. до 2022 г. Детальная характеристика регистра была 
описана ранее [6,7]. Критериями включения были: наличие 
диагноза АГ или гипертонической болезни, указания между-
народных непатентованных названий АГП, возраст старше 
18 лет. Отобраны данные 4543 пациентов. Целевыми значе-
ниями считались показатели АД при измерении в медицин-
ском учреждении <140/90 мм рт. ст. Проведен анализ часто-
ты и комбинаций назначаемых врачами АГП (ингибиторы 
ангиотензипревращающего фермента (ИАПФ), блокаторы 
рецепторов к ангиотензину (БРА), β-адреноблокаторы (ББ), 
блокаторы кальциевых каналов (БКК) дигидропиридино-
вого (БККд) и недигидропиридинового ряда (БККнед), ди-
уретики (тиазидные (ТД), тиазидоподобные (ТпД), петле-
вые (ПД)), антагонисты минералокортикоидных рецепторов 
(АМР), α-адреноблокаторы (АБ), препараты центрального 
действия (ЦД)). Также анализировалось частота назначения 
ингибиторов ГМГ-КоА-редуктазы (статины). Для статисти-
ческой обработки данных применялся пакет статистических 
программ SPSS. Для анализа таблиц сопряженности n×m, 
где (n>2, m>2) использовался критерий χ² Пирсона. Для та-
блиц 2×2 применялся точный критерий Фишера. Для катего-
риальных переменных p-значения приводятся для критерия 
χ² Пирсона, для непрерывных — для критерия Манна-Уит-
ни. Сравнение между исследуемыми группами проводилось 
путем сравнения частот в соответствующих категориях. Для 
удобства восприятия из графиков были исключены комби-
нации препаратов, назначенные в менее чем 2% случаев.

Сonclusions. Further escalation of the use of combination therapy is necessary given the high rate of failure to achieve target values.
Keywords: сontrolled arterial hypertension, uncontrolled arterial hypertension, target blood pressure, antihypertensive therapy, combination therapy, 
antihypertensive drugs, hypertension registry
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Результаты и обсуждение

В зависимости от уровня АД, измеренного в медицин-
ском учреждении – <140/90 мм рт. ст. и ≥140/90 мм рт. ст. –  
пациенты с АГ были разделены на две группы. Для удоб-
ства восприятия первая группа была обозначена как груп-
па пациентов с контролируемой АГ, вторая – с неконтро-
лируемой АГ. Группу контролируемой АГ составили 2204 
пациентов (48,5%), САД 125 [120; 130], ДАД 80 [70;80] мм рт. 
ст., группу неконтролируемой АГ – 2339 пациентов (51,5%), 
САД 155 [140; 160], ДАД 90 [80;100] мм рт. ст. (p<0,0000). 
Медианы возраста пациентов не различалась: 66 [59;72] и 

66 [60;73] лет. Более половины пациентов составили муж-
чины (55.2% и 51.8%). Отмечалась высокая отягощенность 
ССЗ, сахарным диабетом, ХБП (табл. 1) [2]. 

Наиболее часто назначаемыми АГП являются препара-
ты из группы ББ (85,9%), ИАПФ (47,9%), БРА (43,5%), АМР 
(39,8%), БККд (31,7%), ПД (20%), ТпД (18,6%), ТД (10,1%), ЦД 
(2,4%), АБ 1,9%, БККнед 0,6% (рис. 1). 

 Подавляющее большинство пациентов АГ находилось 
на комбинированной АГТ (94,2%). Около 30% пациентов 
получали двойную, тройную АГТ и терапии 4 препара-
тами (28,3%, 33%, 24,8%) (рис. 2). Монотерапию получали 
258 пациентов (5,7%). В структуре монотерапии преобла-

Таблица 1. Cердечно-сосудистые и почечные заболевания, сахарный диабет у пациентов контролируемой и 
неконтролируемой артериальной гипертензией, n=4543. Адаптировано из [2]
Table 1. Сardiovascular and renal diseases, diabetes mellitus in patients with controlled and uncontrolled hypertension, n=4543. 
Adapted from [2]

Диагностированные сердечно-сосудистые и почечные заболевания, 
сахарный диабет

Контролируемая АГ,  
n=2339

Неконтролируемая 
АГ, n=2204 p

Диабет 2 типа, %, (n=2339, n=2204) 18,0% 24,6% 0,0000

Частота СКФ<60 мл/мин/1,73 м², (n=2011, n=2189) 30,7% 31,2% 0,7252

ИБС, %, (n=2339, n=2204) 83,2% 79,2% 0,0008

ИМ в анамнезе, %, (n=2339, n=2204) 38,8% 28,1% 0,0000

ИМ в анамнезе, подтвержденный ЭКГ, %, (n=2339, n=2204) 18,2% 12,0% 0,0000
ОНМК в анамнезе, % 6,0% 4,8% 0,0844
Атеросклероз периферических артерий, % 26,9% 29,0% 0,1187
Фибрилляция предсердий (по данным анамнеза и данным ЭКГ), %, (n=2204, n=2339) 34,4% 33,1% 0,3871
ХСН, %, (n=2204, n=2339) 98,1% 98,7% 0,1184

Примечание/Note: данные представлены в виде медианы, 25% и 75% перцентилей; % пациентов (median and interquartile range (IQR), percentage 
of patients). АГ – артериальная гипертония (AH – arterial hypertension), ИБС – ишемическая болезнь сердца (CAD – Coronary artery disease), ИМ – 
инфаркт миокарда (MI – myocardial infarction), ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения (stroke – acute cerebrovascular accident), 
ОХС – общий холестерин (TC – total cholesterol), ХСН – хроническая сердечная недостаточность (CHF – chronic heart failure).

Рисунок 1. Структура антигипертензивной терапии в выборке пациентов АГ 
(n=4543) [составлено авторами]
Figure 1. Structure of antihypertensive therapy in a sample of patients with 
hypertension (n=4543) [compiled by the authors]
Примечание/Note: АБ – α-адреноблокаторы (AB – alpha-blockers), ББ – β-адреноблокаторы 
(BB – beta-blockers), БККд – блокатор кальциевых каналов дигидропиридинового ряда 
(CCBd– calcium channel blocker of the dihydropyridine), БККнед – блокатор кальциевых каналов 
недигидропиридинового ряда (CCB non-dig – calcium channel blocker Non-dihydropyridine), 
БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина (ARBs – angiotensin receptor blockers), ИАПФ – 
ингибитор ангиотензинпревращающего фермента (ACEI – angiotensin-converting enzyme 
inhibitor), МРА – антагонист минералокортикоидных рецепторов (MRA – mineralocorticoid 
receptor antagonist), ПД – петлевой диуретик (LD – loop diuretic), ТД – тиазидный диуретик 
(TD – thiazide diuretic), ТпД – тиазидоподобный диуретик (TlD – thiazide-like diuretic)
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Figure 2. The number of antihypertensive 
drugs taken by patients with hypertension 
in primary health care (n=4543) [compiled by 
the authors]



23СИСТЕМНЫЕ ГИПЕРТЕНЗИИ. 2024;21(2):19-24 SYSTEMIC HYPERTENSION. 2024; 21(2):19-24

ОБЗОРНАЯ СТАТЬЯ

дало назначение β-адреноблокаторов (43,3), ИАПФ полу-
чал каждый третий пациент, каждый шестой – БРА. БКК 
были назначены в 6,2%. В настоящих клинических реко-
мендациях по лечению АГ показания к монотерапии огра-
ничены пациентами низкого сердечно-сосудистого риска 
(ССР) с АД<150/90 мм рт. ст., пациентами 80 лет, пациен-
тами с синдромом старческой астении, пациентами с дву-
сторонним стенозом сонных артерий [8]. Несмотря на то, 
что предпочтительным является назначение ингибиторов 
РААС или БКК, при наличии клинической целесообразно-
сти и с учетом предпочтений пациента, врач имеет право 
назначать любой зарегистрированный в РФ антигипертен-
зивный препарат. Возможно, выбор ББ в качестве моноте-
рапии у пациентов АГ продиктован высокой частотой на-
личия ИБС, ХСН и ФП как сопутствующих заболеваний.

Двойную комбинированную АГТ получали 22,8% паци-
ентов выборки (n=1287). Наиболее часто назначаемой ком-
бинацией было сочетание ББ и ИАПФ (48,3%), БРА и ББ 
(22,8%). Две комбинации препаратов, содержащие ББ, назна-
чались с частотой менее 5%: ББ+БККд (4,4%), ББ+МРА (4,2%). 
На долю рекомендованной комбинации ИАПФ+БККд при-
ходится 3,2%, ИАПФ+МРА, БРА+БККд, БРА+ТпД, БРА+МРА 
назначаются с одинаковой частотой в 2,6%. Самую много-
численную группу (33%) составили пациенты с АГ, прини-
мающие одновременно 3 АГП. Наиболее часто пациенты на-
ходились на терапии ББ+ИАПФ+МРА (17,8%), ББ+ИАПФ+ 
БККд (13,2%), ББ+БРА+ТпД (12,3%), ББ+БРА+МРА (12,3%). 
Менее 10% составили комбинации ББ+БРА+БККд (8,9%), 
ББ+ИАПФ+ТпД (6,5%). Остальные комбинации были пред-
ставлены менее, чем в 3%. Комбинированная 4-х компо-
нентная терапия соответствовала рекомендациям, в ко-
торых в качестве 4-го препарата предлагается добавление 

МРА. Наиболее часто использовалось сочетание терапии 
ББ+ИАПФ+ПД+МРА (20%), у 12-13% пациентов были на-
значены препараты ББ+БРА+ПД+МРА (13,5%), ББ+БРА+ 
БККд+ТпД (12,1%), ББ+ИАПФ+БККд+МРА (12%); ББ+БРА+ 
БККд+МРА (6,6%), ББ+ИАПФ+БККд+ТпД (4,8%). Остальные 
комбинации были использованы в менее чем 3,5%. Структу-
ра терапии из 5 АГП наиболее часто содержит такие комби-
нации как ББ+ИАПФ+ТД+МРА+ПД (14,2%), ББ+БРА+БККд+ 
МРА+ПД (11%), ББ+БРА+ТД+МРА+ПД (10,4%).

Более 90% пациентов имели высокий и очень высокий 
сердечно-сосудистый риск (более 90%), что подразуме-
вает необходимость достижения холестерина ЛПНП<1,8 
ммоль/л (а у пациентов очень высокого риска менее 1,4 
ммоль/л) [9], однако около 80% пациентов имеют уровень 
ЛПНП>1,8 ммоль/л [2]. У пациентов с недостижением це-
левых значений АД также чаще отмечается недостижение 
и целевых значений холестерина ЛПНП при высокой ча-
стоте (72,7%-91,1%) назначения статинов в обеих группах 
больных (без достоверных различий между группами па-
циентов с контролируемой и неконтролируемой АГ, полу-
чающих различное количество АГП) (рис. 3).

Среди пациентов с контролируемой и неконтролируе-
мой АГ частота назначения различных классов АГП в ка-
честве монотерапии статистически значимо не различа-
лась (рис. 4). Тогда как при назначении 2-х компонентной 
терапии было выявлено, что среди пациентов с контроли-
руемой АГ ББ+ИАПФ получали 53,5%, а среди неконтро-

Рисунок 3. Терапия статинами у пациентов с контролируемой 
и неконтролируемой АГ, получающих различное количество 
антигипертензивных препаратов (n (контролируемая АГ) = 
2204, n (неконтролируемая АГ) = 2339) [составлено авторами]
Figure 3. Statin therapy in patients with controlled and 
uncontrolled hypertension receiving different amounts of 
antihypertensive drugs (n (controlled hypertension) = 2204, n 
(uncontrolled hypertension) = 2339) [compiled by the authors]
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Рисунок 4. Структура антигипертензивной монотерапии 
у пациентов контролируемой и неконтролируемой 
АГ препаратов (n (контролируемая АГ) = 150, n 
(некотролируемая АГ) = 108) [составлено авторами]
Figure 4. Structure of antihypertensive monotherapy in patients 
with controlled and uncontrolled hypertension drugs (n 
(controlled hypertension) = 150, n (uncontrolled hypertension) = 
108) [compiled by the authors]
Примечание/Note: АБ – α-адреноблокаторы (AB – alpha-blockers), 
ББ – β-адреноблокаторы (BB – beta-blockers), БККд – блокатор 
кальциевых каналов дигидропиридинового ряда (CCBd– calcium 
channel blocker of the dihydropyridine), БККнед – блокатор 
кальциевых каналов недигидропиридинового ряда (CCB non-dig –  
calcium channel blocker Non-dihydropyridine), БРА – блокаторы 
рецепторов ангиотензина (ARBs – angiotensin receptor blockers), 
ИАПФ – ингибитор ангиотензинпревращающего фермента (ACEI –  
angiotensin-converting enzyme inhibitor), МРА – антагонист 
минералокортикоидных рецепторов (MRA – mineralocorticoid 
receptor antagonist), ПД – петлевой диуретик (LD – loop diuretic), ТД – 
тиазидный диуретик (TD – thiazide diuretic), ТпД – тиазидоподобный 
диуретик (TlD – thiazide-like diuretic)
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лируемой – 1,3%, для комбинации ББ+БРА ассоциация 
была обратной: среди пациентов с контролируемой АГ 
данную комбинацию получали 20,8%, а среди пациентов 
с неконтролируемой АГ – 25,6% (рис. 5). Среди 3-х компо-
нентной терапии у пациентов с контролируемой АГ чаще 
назначалась комбинация ББ+ИАПФ+МРА и ББ+ИАПФ+ 

ПД, а у пациентов с неконтролируемой АГ ББ+БРА+ТпД, 
ББ+БРА+БККд, БРА+БККд+ТпД (рис. 6). Анализ 4-х компо-
нентной АГТ выявил схожие различия. Среди пациентов с 
контролируемой АГ чаще назначалась комбинация ББ+И-
АПФ+ПД+МРА и ББ+ИАПФ+БККд+МРА, а среди пациен-
тов с неконтролируемой АГ ББ+БРА+БККд+ТпД и ББ+И-

Рисунок 5. Структура антигипертензивной терапии двумя препаратами у пациентов контролируемой и неконтролируемой АГ 
(n (контролируемая АГ) = 737, n (неконтролируемая АГ) = 550) [составлено авторами]
Figure 5. Structure of antihypertensive therapy with two drugs in patients with controlled and uncontrolled hypertension (n 
(controlled hypertension) = 737, n (uncontrolled hypertension) = 550) [compiled by the authors]
Примечание/Note: АБ – α-адреноблокаторы (AB – alpha-blockers), ББ – β-адреноблокаторы (BB – beta-blockers), БККд – блокатор кальциевых 
каналов дигидропиридинового ряда (CCBd – calcium channel blocker of the dihydropyridine), БККнед – блокатор кальциевых каналов 
недигидропиридинового ряда (CCB non-dig – calcium channel blocker Non-dihydropyridine), БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина (ARBs –  
angiotensin receptor blockers), ИАПФ – ингибитор ангиотензинпревращающего фермента (ACEI – angiotensin-converting enzyme inhibitor), 
МРА – антагонист минералокортикоидных рецепторов (MRA – mineralocorticoid receptor antagonist), ПД – петлевой диуретик (LD – loop 
diuretic), ТД – тиазидный диуретик (TD – thiazide diuretic), ТпД – тиазидоподобный диуретик (TlD – thiazide-like diuretic)
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Рисунок 6. Структура антигипертензивной терапии тремя препаратами у пациентов контролируемой и неконтролируемой АГ 
(n (контролируемая АГ) = 697, n (неконтролируемая АГ) = 802) [составлено авторами]
Figure 6. Structure of antihypertensive therapy with three drugs in patients with controlled and uncontrolled hypertension (n 
(controlled hypertension) = 697, n (uncontrolled hypertension) = 802) [compiled by the authors]
Примечание/Note: АБ – α-адреноблокаторы (AB – alpha-blockers), ББ – β-адреноблокаторы (BB – beta-blockers), БККд – блокатор кальциевых 
каналов дигидропиридинового ряда (CCBd– calcium channel blocker of the dihydropyridine), БККнед – блокатор кальциевых каналов (CCB non-
dig – calcium channel blocker Non-dihydropyridine), БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина (ARBs – angiotensin receptor blockers), ИАПФ – 
ингибитор ангиотензинпревращающего фермента (ACEI – angiotensin-converting enzyme inhibitor), МРА – антагонист минералокортикоидных 
рецепторов (MRA – mineralocorticoid receptor antagonist), ПД – петлевой диуретик (LD – loop diuretic), ТД – тиазидный диуретик (TD – thiazide 
diuretic), ТпД – тиазидоподобный диуретик (TlD – thiazide-like diuretic)
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АПФ+БККд+ТпД (рис. 7). Назначение ББ+ИАПФ+ТД+ 
МРА+ПД было в 2,5 чаще, а ББ+ИАПФ+БККд+МРА+ТД – 
в 5 раз чаще у пациентов с контролируемой АГ по срав-
нению с частотой назначения этих комбинаций у пациен-
тов с неконтролируемой АГ (рис. 8). Тогда как комбинации 
ББ+ИАПФ+БККд+ТпД+АБ и ББ+БРА+БККд+ТпД+АБ на-
значались пациентам с неконтролируемой АГ и совсем не 
назначались пациентам с контролируемой АГ. 

К ограничениям анализа относится невозможность 
установления причинно-следственных связей, оценки 
приверженности терапии. 

В последние годы изменяется «характерный профиль» 
пациента с АГ, пациенты становятся старше, увеличивает-
ся количество сопутствующих заболеваний, уровень ССР 
пациентов [10]. Более 90% пациентов изучаемой выборки – 
пациенты высокого и очень высокого риска. Высокий про-
цент назначения статинов у пациентов с АГ в настоящее 
время не привел к необходимому достижению целевых 
значений холестерина. 

Большинство пациентов с АГ находится на комбиниро-
ванной АГТ, что соответствует современным рекомендаци-
ям по лечению АГ [11,12,13]. Более 90% пациентов получа-

Рисунок 7. Структура комбинированной антигипертензивной терапии в составе 4 – х препаратов у пациентов АГ (n 
(контролируемая АГ) = 505, n (некотролируемая АГ) = 622) [составлено авторами] 
Figure 7. Structure of 4-drug combination antihypertensive therapy and in hypertensive patients (n (controlled hypertension) = 505, n 
(uncontrolled hypertension) = 622) [compiled by the authors]
Примечание/Note: АБ – α-адреноблокаторы (AB – alpha-blockers), ББ – β-адреноблокаторы (BB – beta-blockers), БККд – блокатор кальциевых 
каналов дигидропиридинового ряда (CCBd– calcium channel blocker of the dihydropyridine), БККнед – блокатор кальциевых каналов (CCB non-
dig – calcium channel blocker Non-dihydropyridine), БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина (ARBs – angiotensin receptor blockers), ИАПФ – 
ингибитор ангиотензинпревращающего фермента (ACEI – angiotensin-converting enzyme inhibitor), МРА – антагонист минералокортикоидных 
рецепторов (MRA – mineralocorticoid receptor antagonist), ПД – петлевой диуретик (LD – loop diuretic), ТД – тиазидный диуретик (TD – thiazide 
diuretic), ТпД – тиазидоподобный диуретик (TlD – thiazide-like diuretic)
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Рисунок 8. Структура комбинированной антигипертензивной терапии в составе 5 препаратов у пациентов  
АГ (n (контролируемая АГ) = 101, n (неконтролируемая АГ) = 208) [составлено авторами] 
Figure 8. Structure of combination antihypertensive therapy consisting of 5 drugs in patients with hypertension  
(n (controlled hypertension) = 101, n (uncontrolled hypertension) = 208) [compiled by the authors]
Примечание/Note: АБ – α-адреноблокаторы (AB – alpha-blockers), ББ – β-адреноблокаторы (BB – beta-blockers), БККд – блокатор кальциевых 
каналов дигидропиридинового ряда (CCBd– calcium channel blocker of the dihydropyridine), БККнед – блокатор кальциевых каналов (CCB non-
dig – calcium channel blocker Non-dihydropyridine), БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина (ARBs – angiotensin receptor blockers), ИАПФ – 
ингибитор ангиотензинпревращающего фермента (ACEI – angiotensin-converting enzyme inhibitor), МРА – антагонист минералокортикоидных 
рецепторов (MRA – mineralocorticoid receptor antagonist), ПД – петлевой диуретик (LD – loop diuretic), ТД – тиазидный диуретик (TD – thiazide 
diuretic), ТпД – тиазидоподобный диуретик (TlD – thiazide-like diuretic)
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ет препараты, блокирующие систему РААС, более 85% – ББ. 
Каждый третий пациент получает БККд, из диуретической 
терапии чаще всего назначаются АМР (39,8%), ПД (20%), 
ТпД назначаются в 1,8 раза чаще, чем ТД (18,6% и 10,1%). В 
структуре монотерапии у пациентов с АГ лидируют назна-
чения ББ, ИАПФ и БРА (43,3%; 31,4%; 15,1). Высокая пред-
ставленность ББ в структуре терапии АГ отмечена и рядом 
других авторов, при отсутствии очевидных преимуществ в 
качестве монотерапии [14]. Столь широкое назначение ББ в 
изучаемой выборке пациентов, по всей видимости, обуслов-
лено высокой представленностью ИБС и ХСН. Сочетания 
ББ, ИАПФ и БРА формируют наиболее часто назначаемые 
двойные комбинации АГП у пациентов с АГ (ББ+ИАПФ – 
48,3%; БРА и ББ – 22,8%). Лидирующие по частоте назначе-
ния тройные комбинации представлены добавлением к ББ, 
ИАПФ и БРА препаратов из групп МРА, БККд, ТпД. Почти 
все наиболее часто назначаемые комбинации из 4-х АГП со-
держали МРА, что может отражать как терапию ХСН, так и 
добавление МРА при резистентной к проводимому лечению 

АГ [15]. Преимущественное присутствие в составе комбини-
рованной терапии БРА, а не ИАПФ у пациентов с неконтро-
лируемой АГ требует более подробного анализа, учитывая 
ограниченное количество прямых сравнений этих классов 
препаратов по данным литературы и противоречивые ре-
зультаты. При этом, высококачественные систематические 
обзоры и метаанализы обычно приходят к выводу о анало-
гичной эффективности БРА и ИАПФ [16]. 

Заключение

Несмотря на широкую распространенность применения 
комбинированной терапии, необходимо продолжить ее 
эскалацию при недостижении целевых значений АД. Так-
же необходим более тщательный контроль факторов ССР, 
включающий прием статинов и достижение целевых зна-
чений ХС ЛПНП. 
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Связь изменений электрической оси сердца на 
вдохе со структурно-функциональным состоянием 
сердца по данным эхокардиографии у больных 
прекапиллярной легочной гипертензией  
*Сахнова Т.А., Блинова Е.В., Мартынюк Т.В., Белевская А.А., Саидова М.А., Дроздов Д.В.
Федеральное государственное бюджетное учреждение  «Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии имени академика 
 Е.И. Чазова» Минздрава России, ул. Академика Чазова, д. 15 а, г. Москва 121552, Российская Федерация.

Аннотация 
Введение. Глубокий вдох вызывает целый спектр физиологических эффектов, находящих отражение на электрокардиограмме.
Цель исследования – оценить положение электрической оси сердца во время глубокого вдоха по сравнению со спокойным дыханием у больных 
прекапиллярной легочной гипертензией и сопоставить эти данные с эхокардиографическими характеристиками структурно-функционального состояния 
сердца.
Материалы и методы. В исследование были включены 40 пациентов идиопатической легочной гипертензией и 40 пациентов хронической 
тромбоэмболической легочной гипертензией. При эхокардиографии оценивались размеры камер сердца, систолическая и диастолическая функция правого 
и левого желудочков, давление в легочной артерии, легочное сосудистое сопротивление, показатели сердечно-сосудистого сопряжения.
Результаты. Значения электрической оси сердца при свободном дыхании составили 106° [84°; 123°], на вдохе – 89° [87°; 120°] (р=0,68). У 50 (62,5%) 
пациентов во время глубокого вдоха происходило смещение электрической оси сердца влево от исходной, а у 30 (37,5%) пациентов – вправо от исходной. 
У больных со смещением электрической оси сердца влево от исходной по сравнению с остальными конечный диастолический размер левого желудочка, 
конечный диастолический и конечный систолический объемы левого желудочка, ударный объем, сердечный выброс были статистически значимо меньше, 
а индекс эксцентричности, легочное сосудистое сопротивление и эффективная жесткость аорты – значимо больше.
Заключение. У больных прекапиллярной легочной гипертензией выявлено два варианта изменений положения электрической оси сердца во время 
глубокого вдоха: смещение вправо от исходной и влево от исходной. Больные со смещением электрической оси сердца влево от исходной характеризовались 
значимо большим увеличением легочного сосудистого сопротивления, снижением объемов левого желудочка, ударного объема и сердечного выброса.
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Relationship between changes in the electrical axis of the 
heart during inspiration and the structural and functional 
state of the heart according to echocardiography in 
patients with precapillary pulmonary hypertension
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Abstract
Introduction. A deep breath causes a whole range of physiological effects that are reflected in the electrocardiogram.
The purpose of the study is to assess the position of the electrical axis of the heart during deep inspiration compared to quiet breathing in patients with 
precapillary pulmonary hypertension and compare these data with echocardiographic characteristics of the structural and functional state of the heart.
Materials and methods. The study included 40 patients with idiopathic pulmonary hypertension and 40 patients with chronic thromboembolic pulmonary 
hypertension. Echocardiography assessed the size of the heart chambers, systolic and diastolic function of the right and left ventricles, pulmonary artery pressure, 
pulmonary vascular resistance and indicators of cardiovascular coupling.
Results. The values of the electrical axis of the heart during free breathing were 106° [84°; 123°], on inspiration – 89° [87°; 120°] (p=0.68). In 50 (62.5%) patients, 
during a deep inspiration, the electrical axis of the heart shifted to the left from the original one, and in 30 (37.5%) patients – to the right. In patients with a 
displacement of the electrical axis of the heart to the left from the original, compared with the others, the end-diastolic size of the left ventricle, end-diastolic 
and end-systolic volumes of the left ventricle, stroke volume, cardiac output were statistically significantly lower, and the eccentricity index, pulmonary vascular 
resistance and effective aortic stiffness – significantly larger.
Conclusion. In patients with precapillary pulmonary hypertension, two variants of changes of the heart electrical axis during deep inspiration were identified: a 
shift to the right from the original and to the left from the original. Patients with a displacement of the electrical axis to the left from the original were characterized 
by a significantly greater increase in pulmonary vascular resistance, a decrease in left ventricular volumes, stroke volume and cardiac output.
Keywords: electrocardiogram, inspiration, pulmonary hypertension, echocardiography
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Введение

В современных рекомендациях по регистрации электро-
кардиограммы покоя в 12 общепринятых отведениях взрос-
лым и детям [1] рекомендуется проводить регистрацию ЭКГ 
на высоте вдоха при выявлении зубца Q в отведении III или 
aVF для дифференциации его характера (позиционного или 
патологического), а также предусмотрена возможность ре-
гистрации ЭКГ на вдохе всем первичным взрослым пациен-
там, если такое правило присутствует в стандартной опера-
ционной процедуре медицинской организации.

При этом известно, что глубокий вдох вызывает целый 
спектр физиологических эффектов, которые могут на-
ходить отражение на ЭКГ [2], в том числе, опускание диа-
фрагмы и изменение положения сердца в грудной клетке; 
снижение центрального венозного давления и повышение 
венозного возврата к сердцу; изменение симпатических и 
парасимпатических влияний; изменение электропроводно-
сти легких. Таким образом, оценка изменений ЭКГ во время 
глубокого вдоха потенциально может содержать полезную 
диагностическую информацию.

Одним из наиболее часто упоминаемых изменений ЭКГ 
во время глубокого вдоха является смещение электриче-
ской оси сердца вправо от исходного положения, что было 
описано как у здоровых лиц [3], так и у пациентов с арте-
риальной гипертонией, ишемической болезнью сердца и 
сахарным диабетом [4]. Вместе с тем данных об изменении 
положения электрической оси сердца во время глубокого 
вдоха у больных легочной гипертензией в доступной нам 
литературе обнаружить не удалось.

Целью исследования было оценить положение электриче-
ской оси сердца во время глубокого вдоха по сравнению со 
спокойным дыханием у больных прекапиллярной легочной 
гипертензией и сопоставить эти данные с эхокардиографи-
ческими характеристиками структурно-функционального 
состояния сердца.

Материалы и методы

В исследование были включены 80 больных прекапилляр-
ной легочной гипертензией: 40 пациентов с идиопатической 
легочной гипертензией (35 женщин и 5 мужчин в возрасте 
43,5 [32; 53] лет) и 40 пациентов с хронической тромбоэмбо-
лической легочной гипертензией (25 женщин и 15 мужчин в 
возрасте 50,5 [41; 58] лет), находившихся на лечении в НИИ 
кардиологии им. А.Л. Мясникова ФГБУ «НМИЦК им. ак. 
Е.И. Чазова» МЗ РФ. Диагноз был установлен на основании 
комплексного клинико-инструментального обследования. 
Пациенты с верифицированным диагнозом включались в 
исследование, если они не получали медикаментозную те-
рапию, за исключением антикоагулянтов, или при возмож-
ности отмены вазодилататоров и диуретиков в течение, как 
минимум, 24 часов.

Электрокардиография
Для регистрации электрокардиограмм в 12 отведениях 

использовалась модульная система для регистрации и дис-
танционной передачи ЭКГ «EASY ECG» (ООО «АТЕС МЕ-
ДИКА софт», Россия). Регистрация ЭКГ сначала проводи-
лась в положении пациента лежа на спине при свободном 
дыхании. После этого медсестра отдавала команду: «Сде-
лать глубокий вдох и задержать дыхание» и после стабили-

зации изолинии производила повторную регистрацию ЭКГ. 
Продолжительность каждой записи ЭКГ составляла 10 с,  
частота дискретизации – 500 Гц, диапазон сигнала −7,4-7,4  
мВ по каждому отведению, разрядность – 16 бит. Сред-
ствами программного обеспечения системы «EASY ECG» 
сходные по форме кардиоциклы 10-ти секундной запи-
си усреднялись в один кардиокомплекс, разметка которо-
го проводилась в автоматическом режиме (при необходи-
мости с ручной коррекцией), после чего в автоматическом 
режиме вычислялось положение электрической оси сердца. 

Эхокардиография
Трансторакальная ЭхоКГ проводилась на ультразвуко-

вом приборе экспертного класса Vivid E9 (GE Healthcare, 
США) с использованием датчика M5S-D для регистрации 
изображений в 2D режиме и матричного датчика 4V-D для 
регистрации изображений в 3D режиме в соответствии с 
рекомендациями по эхокардиографической оценке правых 
камер сердца у взрослых [5]. Для расчета СДЛА использо-
валась формула: СДЛА=мГДсТК+PПП, где мГДсТК – мак-
симальный систолический градиент на ТК, PПП – давле-
ние в правом предсердии [6, 7]. Расчет срДЛА проводился 
по формуле: срДЛА=срГДсТК+PПП, где срГДсТК – сред-
ний систолический градиент на ТК [8]. Для определения 
давления в ПП использовался диаметр НПВ и ее колла-
бирование на вдохе. Расчет ДДЛА проводился по форму-
ле: ДДЛА=(3срДЛА−СДЛА)÷2, полученной путем преобра-
зования формулы срДЛА=(СДЛА+2ДДЛА)÷3. Для расчета 
давления заклинивания легочной артерии (ДЗЛА) исполь-
зовалась формула Nagueh: Д3ЛА=1,24×Е/E’+1,9, где E – мак-
симальная скорость раннего диастолического наполнения 
левого желудочка, измеренная с помощью импульсно-вол-
новой допплерографии, E’ – максимальная скорость ранне-
го диастолического смещения латерального сегмента коль-
ца митрального клапана, измеренная с помощью тканевой 
миокардиальной допплерографии [9]. Для оценки систо-
лической функции правого желудочка в М- и 2D режи-
ме использовались показатели систолической экскурсии 
кольца трикуспидального клапана (TAPSE) и фракционно-
го изменения площади (FAC). Для оценки систолической 
функции правого желудочка в 3D режиме запись изобра-
жения в апикальной 4-камерной позиции переносилась на 
рабочую станцию EchoPac PC (GE Healthcare, США), снаб-
женную программой Tomtec для расчета фракции выбро-
са правого желудочка (ФВ ПЖ). Фракцию выброса левого 
желудочка (ФВ ЛЖ) рассчитывали по методу Симпсона в 
2D-режиме из апикальной 4- и 2-камерной позиции. Для 
расчета ударного объема (УО) использовалась формула: 
УО=πr2×VTI, где r – радиус (½ диаметра) выходного трак-
та ЛЖ (ВТЛЖ), VTI – интеграл линейной скорости крово-
тока в ВТЛЖ. Сердечный выброс (СВ) рассчитывался пу-
тем умножения УО на частоту сердечных сокращений. Для 
оценки диастолической функции правого и левого желу-
дочков использовалось отношение скоростей раннего и 
позднего диастолического наполнения (E/A), скорость ран-
него диастолического смещения колец митрального и три-
куспидального (E’) клапанов по данным тканевой миокар-
диальной допплерографии и отношение E/E’. В качестве 
показателя межжелудочкового взаимодействия использо-
вался диастолический индекс эксцентричности (ИЭ), кото-
рый рассчитывался как отношение двух взаимно перпен-
дикулярных диаметров ЛЖ из парастернальной позиции 
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по короткой оси на уровне папиллярных мышц. Для расче-
та СС сопряжения использовалась формула: СС сопряже-
ние = Ea÷Es, где Ea – эффективная артериальная жесткость, 
Es – конечно-систолическая жесткость желудочка [10-12]. 
Расчет эффективной артериальной жесткости проводился 
по формуле: Еа=КСД÷УО, где КСД – конечно-систолическое 
давление, расчет конечно-систолической жесткости желу-
дочка по формуле: Es=КСД÷КСО, где КСО – конечно-систо-
лический объем. При оценке СС сопряжения ЛЖ и аор-
ты расчет КСД проводился по формуле: КСД=0,9×САД, где 
САД – систолическое артериальное давление [13]. Расчет 
эффективной артериальной жесткости ЛА проводился по 
формуле: Ea=(срДЛА−ДЗЛА)÷УО, расчет конечно-систоли-
ческой жесткости ПЖ по формуле: Es=срДЛА÷КСО [14]. 

Статистический анализ 
Статистический анализ данных проводился с помощью 

программного обеспечения MedCalc (MedCalc Software 
BVBA, Бельгия). Непрерывные переменные при нормаль-
ном распределении представлены в виде среднего ± SD; при 
распределении, отличном от нормального – в виде медиа-
ны и межквартильного размаха (25-й и 75-й процентиль); 
качественные переменные – как число (процент). Для оцен-
ки различий двух независимых количественных перемен-
ных в зависимости от типа распределения использовался 
непарный t-тест Стьюдента или критерий Манна–Уитни, 
для сравнения зависимых количественных переменных в 
зависимости от типа распределения использовался парный 
тест Стьюдента или критерий Вилкоксона. Для сравнения 
качественных переменных использовались точный кри-
терий Фишера и метод хи-квадрат. За уровень статистиче-
ской значимости принимали p<0,05.

Результаты
В данное исследование были включены пациенты с пре-

капиллярной легочной гипертензией, преимущественно II-
III функционального класса по классификации ВОЗ, у кото-
рых по данным эхокардиографии отмечались гипертрофия и 
дилатация правого желудочка, дилатация правого предсер-
дия, нарушения систолической и диастолической функции 
правого желудочка; более чем у 40% пациентов имелся такой 
признак неблагоприятного прогноза, как наличие перикар-
диального выпота.

Значения электрической оси сердца при свободном дыха-
нии составили 106° [84°; 123°], на вдохе – 89° [87°; 120°] (р=0,68). 
Разница между положением электрической оси сердца при 
свободном дыхании и на вдохе в группе в целом составила 2° 
[−4°; 5°], при этом у 50 (62,5%) пациентов во время глубокого 
вдоха происходило смещение электрической оси сердца вле-
во от исходной (то есть разница Ось QRSпокой–Ось QRSвдох 
была положительной), а у 30 (37,5%) пациентов во время глу-
бокого вдоха происходило смещение электрической оси серд-
ца вправо от исходной (то есть разница Ось QRSпокой–Ось 
QRSвдох была отрицательной). По этому признаку пациенты 
были разделены на две группы: со смещением электрической 
оси сердца во время глубокого вдоха влево от исходной (с по-
ложительной разностью Ось QRSпокой–Ось QRSвдох) и со 
смещение электрической оси сердца вправо от исходной (от-
рицательной разностью Ось QRSпокой–Ось QRSвдох). Пол, 
возраст пациентов и значения электрической оси сердца в 
сформированных группах представлены в таблице 1.

Далее нами были проанализированы показатели струк-
турно-функционального состояния сердца по данным эхо-
кардиографии в сформированных группах. Эти данные 
представлены в таблицах 2-7.

Таблица 1. Пол, возраст и значения электрической оси сердца в сформированных группах [составлено авторами] 
Table 1. Gender, age and values of the electrical axis of the heart in the formed groups [compiled by the authors]

Показатель Ось QRSпокой–Ось QRSвдох 
>0 (n=50)

Ось QRSпокой–Ось QRSвдох 
<0 (n=30) р

Мужской пол 11 (22%) 9 (30%) 0,43

Возраст, годы 44,2±11,9 46,7±12,7 0,38

Ось QRSпокой 114 [101;127] 76,1±58,9 0,001
Ось QRSвдох 107° [97°; 123°] 83,8±61,0° 0,02
Ось QRSпокой–Ось QRSвдох 4° [2°; 7°] −9,5±8,2° <0,0001
Примечание/Note: данные представлены в виде среднего значения ± стандартного отклонения или медианы, 25% и 75% перцентилей;  
% пациентов (arithmetic mean±standard deviation or median and interquartile range (IQR), percentage of patients).

Таблица 2. Показатели структурного состояния сердца в сформированных группах [составлено авторами]
Table 2. Indicators of the structural state of the heart in the formed groups [compiled by the authors]

Показатель Ось QRSпокой–Ось QRSвдох >0 
(n=50)

Ось QRSпокой–Ось QRSвдох <0 
(n=30) р

ПЗР ПЖ, см 3,64±0,57 3,51±0,53 0,33
ТПС ПЖ, см 0,60 [0,50; 0,70] 0,60 [0,60; 0,70] 0,45
ВТПЖ, см 3,83±0,40 3,75±0,31 0,34
БРПЖ, см 4,81±0,62 4,57±0,61 0,09
S ПП, см² 22,6±6,9 20,9±6,7 0,28
S ЛП, см² 13,0±2,4 13,7±2,9 0,26
КДР ЛЖ, см 4,19±0,58 4,51±0,51 0,01
ИЭ 1,35±0,25 1,24±0,17 0,03
Примечание/Note: данные представлены в виде среднего значения ± стандартного отклонения или медианы, 25% и 75% перцентилей 
(arithmetic mean ± standard deviation or median and interquartile range (IQR)).
ПЗР ПЖ – переднезадний размер правого желудочка (RV APD – anteroposterior dimension of the right ventricle); ТПС ПЖ – толщина передней 
стенки правого желудочка (RV AWT – thickness of the anterior wall of the right ventricle); ВТПЖ – выходной тракт правого желудочка (RVOT – right 
ventricular outflow tract); БРПЖ – базальный размер правого желудочка (RV BD – basal dimension of the right ventricle); S ПП – площадь правого 
предсердия (S RA – area of the right atrium); S ЛП – площадь левого предсердия (S LA – area of the left atrium); КДР ЛЖ – конечный диастолический 
размер левого желудочка (LV EDD – end diastolic dimension of the left ventricle); ИЭ – диастолический индекс эксцентричности (IE – diastolic 
eccentricity index)
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Таблица 3. Показатели систолической функции правого и левого желудочков в сформированных группах [составлено 
авторами]
Table 3. Indicators of systolic function of the right and left ventricles in the formed groups [compiled by the authors]

Показатель Ось QRSпокой–Ось QRSвдох >0 
(n=50)

Ось QRSпокой–Ось QRSвдох <0 
(n=30) р

Sкд ПЖ, см² 29,1±6,8 26,9±6,6 0,16

Sкс ПЖ, см² 21,8±6,0 19,9±6,1 0,19

FAC, % 25,6±5,0 26,8±5,9 0,35

TAPSE, см 1,45±0,27 1,48±0,21 0,62

КДО ПЖ, мл 144,7±42,7 134,3±47,5 0,47

КСО ПЖ, мл 106,8±38,1 94,0±38,2 0,31

ФВ ПЖ, % 27,2±6,6 30,8±5,2 0,08

КДО ЛЖ, мл 67,2±19,3 78,9±20,5 0,01

КСО ЛЖ, мл 25,5±6,9 29,5±7,3 0,01

ФВ ЛЖ, % 61,4±2,1 62,1±2,1 0,16

УО ЛЖ, мл 44,2±13,0 52,0±11,8 0,009

СВ, л/мин 3,00±0,91 3,70±0,94 0,001

Примечание/Note: данные представлены в виде среднего значения ± стандартного отклонения (arithmetic mean ± standard deviation).
Sкд ПЖ – конечная диастолическая площадь правого желудочка (Sed RV – end-diastolic area of the right ventricle); Sкс ПЖ – конечная 
систолическая площадь правого желудочка (Ses RV – end systolic area of the right ventricle); FAC – фракционное изменение площади правого 
желудочка (FAC – fractional area change of the right ventricle); TAPSE – систолическая экскурсия кольца трикуспидального клапана (TAPSE – 
tricuspid annular plane systolic excursion); КДО ПЖ – конечный диастолический объем правого желудочка (RV EDV – right ventricular end-diastolic 
volume); КСО ПЖ – конечный систолический объем правого желудочка (RV ESV – end systolic volume of the right ventricle); ФВ ПЖ – фракция 
выброса правого желудочка (RVEF – right ventricular ejection fraction); КДО ЛЖ – конечный диастолический объем левого желудочка (LV EDV – 
left ventricular end-diastolic volume); КСО ЛЖ – конечный систолический объем левого желудочка (LV ESV – left ventricular end-systolic volume); 
ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка (LVEF – left ventricular ejection fraction); УО ЛЖ – ударный объем левого желудочка (LVSV – left 
ventricular stroke volume); СВ – сердечный выброс (CO – cardiac output)

Таблица 4. Показатели диастолической функции правого и левого желудочка в сформированных группах [составлено авторами]
Table 4. Indicators of diastolic function of the right and left ventricle in the formed groups [compiled by the authors]

Показатель Ось QRSпокой–Ось QRSвдох >0 
(n=50)

Ось QRSпокой–Ось QRSвдох <0 
(n=30) р

E ТК, см/с 41,8±11,6 43,4±13,6 0,57

A ТК, см/с 31,5±9,2 35,1±11,0 0,12

E/A ТК 1,6 [1,3;1,8] 1,35±0,55 0,69

E'тк, см/с 5,92±1,41 6,10±1,34 0,57

E/E'тк 7,61±3,72 7,66±3,73 0,95

Тип ДДФ ПЖ

1 25 (50%) 16 (53%)

0,862 20 (40%) 12 (40%)

3 5 (10%) 2 (7%)

E МК, см/с 45,3±17,1 51,9±13,7 0,07

A МК, см/с 54,9±14,9 55,8±18,7 0,82

E/A МК 0,6 [0,6; 1,3] 0,7 [0,6; 1,5] 0,16

E'lмк, см/с 8,5 [8,0;12,0] 9,86±2,64 0,67

E'sмк, см/с 5,70±1,88 6,06±1,59 0,37

E/E'мк 5,99±1,62 6,65±1,53 0,07

ДДФ ЛЖ
нет 8 (16%) 6 (20%)

0,88
есть 42 (84%) 24 (80%)

Примечание/Note: данные представлены в виде среднего значения ± стандартного отклонения или медианы, 25% и 75% перцентилей;  
% пациентов (arithmetic mean ± standard deviation or median and interquartile range (IQR), percentage of patients).
Е – пиковая скорость в фазу раннего диастолического наполнения (E – peak velocity in the early diastolic filling phase); А – пиковая скорость в фазу 
позднего диастолического наполнения (A – peak velocity in the late diastolic filling phase); ТК – трикуспидальный клапан (TV – tricuspid valve); МК –  
митральный клапан (MV – mitral valve); E'тк – скорость раннего диастолического смещения латерального сегмента кольца трикуспидального 
клапана по данным тканевой миокардиальной допплерографии (E'tk – the speed of early diastolic displacement of the lateral segment of the 
tricuspid valve annulus according to tissue myocardial Doppler); E'lмк – скорость раннего диастолического смещения латерального сегмента 
кольца митрального клапана (E'lmv – speed of early diastolic displacement of the lateral segment of the mitral valve annulus); E'sмк – скорость 
раннего диастолического смещения медиального сегмента кольца митрального клапана (E'smv – speed of early diastolic displacement of the 
medial segment of the mitral valve annulus); ДДФ – диастолическая дисфункция (DDF – diastolic dysfunction); ПЖ – правый желудочек (RV – right 
ventricle); ЛЖ – левый желудочек (LV – left ventricle)
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Таким образом, в группе больных, у которых во время 
глубокого вдоха происходило смещение электрической оси 
сердца влево от исходной по сравнению с теми, у которых 
происходило смещение электрической оси сердца вправо от 
исходной, были статистически значимо меньше конечный 
диастолический размер левого желудочка, конечный диа-
столический и конечный систолический объемы левого же-
лудочка, ударный объем, сердечный выброс и статистически 
значимо больше индекс эксцентричности, легочное сосуди-
стое сопротивление и эффективная жесткость аорты.

У этих больных также наблюдалась тенденция к увели-
чению базального размера правого желудочка, эффектив-
ной жесткости легочной артерии и конечной систолической 
жесткости левого желудочка и тенденция к уменьшению 
фракции выброса правого желудочка, пиковой скорости 
митрального кровотока в фазу раннего диастолического 
наполнения, соотношения E/E'мк и давления заклинива-
ния легочной артерии. 

Таблица 5. Показатели сердечно-сосудистого сопряжения в сформированных группах [составлено авторами]
Table 5. Indicators of cardiovascular coupling in the formed groups [compiled by the authors]

Показатель Ось QRSпокой–Ось QRSвдох >0 
(n=50)

Ось QRSпокой–Ось QRSвдох <0 
(n=30) р

Ea ЛА, мм рт. ст./мл 1,00±0,42 0,75±0,29 0,06

Es ПЖ, мм рт. ст./мл 0,54±0,19 0,53±0,16 0,93

ССС ПЖ-ЛА 2,07±1,12 1,52±0,72 0,11

Ea Ао, мм рт. ст./мл 2,20 [1,91;3,00] 2,10±0,52 0,02

Es ЛЖ, мм рт. ст./мл 3,88 [3,43;4,50] 3,71±0,86 0,09

ССС ЛЖ-Ао 0,57±0,07 0,56±0,06 0,29

Примечание/Note: данные представлены в виде среднего значения ± стандартного отклонения или медианы, 25% и 75% перцентилей; 
(arithmetic mean ± standard deviation or median and interquartile range (IQR)).
Ea ЛА – эффективная жесткость легочной артерии (Ea PA – effective pulmonary artery stiffness); Es ПЖ – конечная систолическая жесткость 
правого желудочка (Es RV – end-systolic stiffness of the right ventricle); ССС ПЖ-ЛА – сердечно-сосудистое сопряжение правого желудочка и 
легочной артерии (CVC RV-PA – cardiovascular coupling of the right ventricle and pulmonary artery); Ea Ао – эффективная жесткость аорты (Ea 
Ао – effective aortic stiffness); Es ЛЖ – конечная систолическая жесткость левого желудочка (Es LV – end-systolic stiffness of the left ventricle); 
ССС ЛЖ-Ао – сердечно-сосудистое сопряжение левого желудочка и аорты (CVC LV-AO – cardiovascular coupling of the left ventricle and aorta)

Таблица 6. Показатели гемодинамики в сформированных группах [составлено авторами]
Table 6. Hemodynamic parameters in the formed groups [compiled by the authors]

Показатель Ось QRSпокой–Ось QRSвдох >0 
(n=50)

Ось QRSпокой–Ось QRSвдох <0 
(n=30) р

СДЛА, мм рт. ст. 85,3±17,1 78,9±18,4 0,11

срДЛА, мм рт. ст. 50,7±9,8 47,1±10,0 0,12

ДДЛА, мм рт. ст. 33,1±7,5 30,9±7,0 0,19

ДЗЛА, мм рт. ст. 7,98±1,29 8,48±1,30 0,09

ДПП, мм рт. ст. 5,0 [5,0;10,0] 5,0 [5,0;8,0] 0,59

ЛСС, дин×сек/см⁵ 1071±415 844±357 0,01

Примечание/Note: данные представлены в виде среднего значения ± стандартного отклонения или медианы, 25% и 75% перцентилей; 
(arithmetic mean ± standard deviation or median and interquartile range (IQR)).
СДЛА – систолическое давление в легочной артерии (PASP – pulmonary artery systolic pressure); срДЛА – среднее давление в легочной 
артерии (mPAP – mean pulmonary artery pressure); ДДЛА – диастолическое давление в легочной артерии (PADP – pulmonary artery diastolic 
pressure); ДЗЛА – давление заклинивания легочной артерии (PAWP – pulmonary artery wedge pressure); ДПП – давление в правом предсердии 
(RAP – right atrium pressure); ЛСС – легочное сосудистое сопротивление (PVR – pulmonary vascular resistance)

Таблица 7. Частота наличия недостаточности трикуспидального клапана и перикардиального выпота в сформированных 
группах [составлено авторами]
Table 7. Frequency of presence of tricuspid valve insufficiency and pericardial effusion in the formed groups [compiled by the authors]

Показатель Ось QRSпокой–Ось QRSвдох >0 
(n=50)

Ось QRSпокой–Ось QRSвдох <0 
(n=30) р

Недостаточность ТК

1 степени 11 (22%) 11 (37%)

0,182 степени 27 (54%) 16 (53%)

3 степени 12 (24%) 3 (10%)

Перикардиальный выпот
нет 27 (54%) 18 (60%)

0,84
есть 23 (46%) 12 (40%)

Примечание/Note: данные представлены в виде числа (%) пациентов (number (percentage) of patients).
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Клинические примеры
На рисунке 1 приведены ЭКГ при спокойном дыхании и 

на вдохе больной 53 лет с диагнозом «Идиопатическая ле-
гочная гипертензия. Функциональный класс III (ВОЗ). Ле-
гочное сердце: относительная недостаточность трикуспи-
дального клапана 2 степени». При спокойном дыхании ось 
QRS 44°, на вдохе 67°. 

При эхокардиографии расширены правые отделы сердца, 
ствол и ветви легочной артерии. Движение межжелудочко-
вой перегородки парадоксальное, обусловленное перегруз-
кой правых камер сердца давлением. Трикуспидальная ре-
гургитация 2 степени. Гипертрофия правого желудочка. 
Признаки легочной гипертензии (СДЛА 75 мм рт. ст.). Вы-
пот в перикарде. Нижняя полая вена не расширена, удов-
летворительно коллабирует на вдохе.

КДО ЛЖ 86 мл, КСО ЛЖ 32 мл, ИЭ 1,3, Еа Ао  
1,7 мм рт. ст./мл, ЛСС 811 дин×сек/см⁵, СВ 3,7 л/мин.

 На рисунке 2 приведены ЭКГ при спокойном дыхании и 
на вдохе больной 44 лет с диагнозом «Идиопатическая легоч-
ная гипертензия. Функциональный класс III (ВОЗ). Легоч-
ное сердце: относительная недостаточность трикуспидаль-
ного клапана 3 степени». При спокойном дыхании ось QRS 
119°, на вдохе 110°. 

При эхокардиографии расширены правые отделы сердца, 
ствол и ветви легочной артерии. Движение межжелудочко-
вой перегородки парадоксальное, обусловленное перегруз-
кой правых камер сердца давлением. Трикуспидальная ре-
гургитация 3 степени. Гипертрофия правого желудочка. 
Признаки легочной гипертензии (СДЛА 80 мм рт. ст.). Рас-
ширение нижней полой вены и печеночных вен, нижняя по-
лая неудовлетворительно коллабирует на вдохе. Выпот в пе-
рикарде.

КДО ЛЖ 64 мл, КСО ЛЖ 22 мл, ИЭ 1,4, Еа Ао 2,25 мм рт. 
ст./мл, ЛСС 1200 дин×сек/см⁵, СВ 2,4 л/мин. 

Обсуждение

При оценке положения электрической оси сердца во вре-
мя глубокого вдоха у больных прекапиллярной легочной ги-
пертензией нами было выявлено два варианта изменений. 
Смещение электрической оси сердца вправо по сравнению 
со спокойным дыханием, которое было описано в литерату-
ре у здоровых лиц [3] и у пациентов с артериальной гиперто-
нией, ишемической болезнью сердца и сахарным диабетом 
[4], наблюдалось у 37,5% пациентов в нашей группе. У 62,5% 
пациентов нашей группы наблюдалась противоположная 
картина – смещение электрической оси сердца влево во вре-
мя глубокого вдоха по сравнению со спокойным дыхани-
ем. Во время спокойного дыхания значения электрической 
оси сердца у этих больных были намного больше (то есть, 
она была расположена правее), чем у больных со смещением 
электрической оси сердца на вдохе вправо.

При анализе данных эхокардиографического исследова-
ния больные с «парадоксальным» поведением электриче-
ской оси сердца на вдохе по сравнению с остальной группой 
характеризовались значимо большим увеличением индек-
са эксцентричности, снижением объемов левого желудоч-
ка и эффективной жесткости аорты. Кроме того, у них было 
выше легочное сосудистое сопротивление, меньше ударный 
объем и сердечный выброс.

Причины изменения положения электрической оси серд-
ца на вдохе не совсем ясны. В литературе к ним обычно от-
носят изменения положения сердца в грудной клетке, кро-
венаполнения камер сердца и электропроводности легких.

Что касается литературных данных о влиянии дыхания на 
состояние камер сердца, то известно, что при магнитно-ре-
зонансной томографии сердца в реальном времени у здо-
ровых лиц на вдохе происходит увеличение конечного ди-
астолического, конечного систолического объемов правого 

Рисунок 1. ЭКГ при спокойном дыхании и на вдохе больной 53 
лет идиопатической легочной гипертензией. При спокойном 
дыхании ось QRS 44°, на вдохе 67° [составлено авторами]
Figure 1. ECG during quiet breathing and during inspiration of 
a 53-year-old patient with idiopathic pulmonary hypertension. 
During quiet breathing, the QRS axis is 44°, during inspiration it is 
67° [compiled by the authors]

Рисунок 2. ЭКГ при спокойном дыхании и на вдохе больной 44 
лет с идиопатической легочной гипертензией. При спокойном 
дыхании ось QRS 119°, на вдохе 110° [составлено авторами]
Figure 2. ECG during quiet breathing and during inspiration of 
a 44-year-old patient with idiopathic pulmonary hypertension. 
During quiet breathing, the QRS axis is 119°, during inspiration it 
is 110° [compiled by the authors]
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желудочка и ударного объема и уменьшение объемов левого 
желудочка [15]. У лиц без признаков сердечной недостаточ-
ности задержка дыхания на вдохе приводила к уменьшению 
конечного диастолического и конечного систолического 
объемов левого желудочка, уменьшению объема и фракции 
выброса левого предсердия, уменьшению скорости раннего 
диастолического наполнения левого желудочка [16]. У детей 
с врожденными пороками сердца и хронической перегруз-
кой правого желудочка объемом индексированные конеч-
ный диастолический и ударный объемы правого желудочка 
во время вдоха увеличивались (как и в контрольной группе), 
однако увеличение фракции выброса правого желудочка во 
время вдоха было достоверно ниже, а кривая Франка-Стар-
линга имела значительно меньший наклон, чем в контроль-
ной группе [17].

При анализе кривых давления в правом предсердии, 
полученных при катетеризации правых отделов серд-
ца у пациентов с прекапиллярной легочной гипертензией, 
отсутствие дыхательных колебаний давления (конец выдо-
ха-конец вдоха ≤2 мм рт. ст.) ассоциировалось с более низ-
ким сердечным индексом, более высоким легочным сосу-
дистым сопротивлением, наличием дисфункции правого 
желудочка при эхокардиографии, и увеличением числа го-
спитализаций в течение года по поводу правожелудочковой 
недостаточности [18]. 

Наше исследование имеет ряд ограничений. Не проводи-
лось объективизации глубины и скорости вдоха. Регистра-
ция ЭКГ при задержке дыхания на вдохе производилась 
после стабилизации изолинии, поэтому у разных боль-
ных время от окончания вдоха до начала записи ЭКГ мог-
ло несколько отличаться. Однако необходимо отметить, 
что порядок регистрации ЭКГ в данном исследовании со-
ответствовал современным рекомендациям [1], поэтому по-
лученные данные можно сопоставлять с ЭКГ, которые реги-
стрируются в рутинной клинической практике.

Вдох оказывает влияние на множество параметров ЭКГ 

[2, 19], однако в данном пилотном исследовании мы огра-
ничились только изучением изменений электрической оси 
сердца – простого показателя, доступного для применения 
в широкой практике.

В наше исследование не была включена контрольная 
группа здоровых лиц, однако изменения ЭКГ на вдохе у здо-
ровых людей достаточно полно описаны в имеющейся ли-
тературе.

Полученные нами данные о разных вариантах изменения 
электрической оси сердца на вдохе у больных прекапил-
лярной легочной гипертензией и связь этих особенностей 
со структурно-функциональным состоянием сердца позво-
ляют считать перспективными дальнейшие исследования в 
этой области.

Заключение

У больных идиопатической и хронической тромбоэмбо-
лической легочной гипертензией выявлено два варианта 
изменений положения электрической оси сердца во время 
глубокого вдоха. У 37,5% пациентов происходило смещение 
электрической оси сердца вправо по сравнению со спокой-
ным дыханием, описанное в литературе у здоровых лиц. У 
62,5% пациентов наблюдалась противоположная картина –  
смещение электрической оси сердца влево от исходной. 
Больные с «парадоксальным» смещением электрической 
оси сердца на вдохе влево от исходной по сравнению теми, у 
которых она смещалась вправо от исходной, характеризова-
лись значимо большим увеличением легочного сосудисто-
го сопротивления, индекса эксцентричности, снижением 
объемов левого желудочка, эффективной жесткости аорты, 
ударного объема и сердечного выброса.

Полученные нами данные позволяют считать перспектив-
ными дальнейшие исследования изменений электрического 
поля сердца на вдохе у больных легочной гипертензией.
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Эффективность комбинированной 
антигипертензивной терапии у больных сахарным 
диабетом 2 типа с неалкогольной жировой 
болезнью печени при различных полиморфизмах 
гена CYP2C9  
*Луконин И.А., Скибицкий В.В., Фендрикова А.В., Шульга Е.К.
Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования «Кубанский государственный медицинский 
университет» Министерства здравоохранения Российской Федерации, ул. имени Митрофана Седина, д. 4, г. Краснодар 350063, Краснодарский край, 
Российская Федерация

Аннотация 
Актуальность. Трудность достижения целевых уровней (ЦУ) артериального давления (АД) пациентами с артериальной гипертонией (АГ) часто 
обусловлена встречающимися у них сахарным диабетом 2 типа (СД2) и неалкогольной жировой болезнью печени (НАЖБП). В свою очередь, учет 
индивидуальных генетических особенностей организма помогает персонализировать лечение и сделать его более эффективным.
Цель исследования. Сравнить антигипертензивную эффективность фиксированной комбинации амлодипина и олмесартана медоксомила (Амл/Ол-М) у 
больных АГ и СД2 с и без НАЖБП, в зависимости от полиморфизма гена CYP2C9.
Материалы и методы. В исследование включено 139 пациентов с неконтролируемой АГ и сопутствующим СД2, после диагностики НАЖБП были 
сформированы 2 группы: без НАЖБП (группа 1, n=70) и с НАЖБП (группа 2, n=69). Предшествующая неэффективная антигипертензивная терапия 
отменялась, и больные переводились на фиксированную комбинацию (ФК) Амл/Ол-М в дозах 5-10/20-40 мг/сут. Исходно, через 4, 8, 12 и 24 недели 
у них определялись уровни офисного АД; также при первичном визите и через 24 недели лечения проводилось измерение основных показателей 
суточного мониторирования АД (СМАД). Не достигшие ЦУ АД за 12 недель терапии больные исключались из исследования. У продолживших участие 
на амплификаторе Rotor Gene-Q методом дискриминации аллелей выявлено следующее распределение полиморфных вариантов гена CYP2C9: *1/*1 
встречался у 52 и 47 исследуемых, *1/*2 – у 6 и 5, *1/*3 – у 5 и 6 исследуемых, для 1-й и 2-й групп соответственно. 
Результаты. Исходные уровни офисных значений АД были значимо выше у больных 2 группы и составили 153,5 мм рт. ст. для систолического и 93 мм рт. ст. 
для диастолического АД, в сравнении с 145 мм рт. ст. и 88 мм рт. ст. у включенных в 1 группу. Через 12 недель терапии достижение ЦУ АД зарегистрировано 
у 63 (90%) пациентов группы 1 и у 58 (84,1%) группы 2. Спустя 24 недели наблюдения в обеих группах отмечено благоприятное влияние ФК Амл/Ол-М на 
все показатели СМАД, однако более выраженное их улучшение отмечено у больных с НАЖБП. Наряду с этим и в 1-й, и во 2-й группе зарегистрированы 
значимые улучшения суточных профилей АД: увеличение количества больных с профилем «dipper» и уменьшение с патологическим профилем «non-dipper». 
Антигипертензивная эффективность Амл/Ол-М продемонстрирована при всех выделенных аллельных вариантах гена CYP2C9.
Выводы. В 24-недельном исследовании на фоне применения ФК Амл/Ол-М продемонстрирована высокая частота достижения ЦУ офисного АД больными 
АГ и СД2 с и без НАЖБП. Однако более выраженное снижение показателей СМАД было выявлено у больных с НАЖБП. Носительство ни одного из выделенных 
полиморфных вариантов гена CYP2C9 не оказало влияния на клинические эффекты изучаемой комбинации.
Ключевые слова: артериальная гипертония, сахарный диабет 2 типа, неалкогольная жировая болезнь печени, суточное мониторирование артериального 
давления, полиморфизм гена CYP2C9
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Efficacy of combined antihypertensive therapy 
in patients with type 2 diabetes mellitus and 
non-alcoholic fatty liver disease with various 
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Abstract
Background. The difficulty of achieving target blood pressure (BP) levels in patients with arterial hypertension (AH) is often due to their type 2 diabetes mellitus 
(T2DM) and non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD). In turn, taking into account the individual genetic characteristics of the body helps to personalize treatment 
and make it more effective.
Aim. To compare the antihypertensive efficacy of a fixed combination of amlodipine and olmesartan medoxomil (Aml/Ol-M) in patients with hypertension and 
T2DM, with and without NAFLD, depending on the polymorphism of the CYP2C9 gene.
Materials and methods. The study included 139 patients with uncontrolled hypertension and concomitant T2DM; after diagnosis of NAFLD, they were 
randomized into 2 groups: without NAFLD (group 1, n=70), with NAFLD (group 2, n=69). After discontinuation of previous ineffective antihypertensive therapy, 
they were prescribed a combination of Aml/Ol-M in doses of 5-10/20-40 mg/day. At baseline, 4, 8, 12 and 24 weeks, their office BP levels were determined; Also, 
at the initial visit and after 24 weeks of treatment, the main indicators of 24-hour blood pressure monitoring (ABPM) were measured. Patients who did not reach 
the blood pressure target within 12 weeks of therapy were excluded from the study. Those who continued to participate in the amplifierThe Rotor Gene-Q allele 
discrimination method revealed the following distribution of polymorphic variants of the CYP2C9 gene: *1/*1 was found in 52 and 47, *1/*2 – in 6 and 5, *1/*3 – in 
5 and 6 subjects, for groups 1 and 2, respectively.
Results. The initial levels of office BP values were significantly higher in patients of group 2 and amounted to 153,5 mm Hg for systolic and 93 mm Hg for diastolic 
blood pressure, compared with 145 mm Hg and 88 mm Hg those included in group 1. After 12 weeks of therapy, the achievement of target blood pressure was 
registered in 63 (90%) patients of group 1 and in 58 (84,1%) of group 2. After 24 weeks of observation, in both groups a beneficial effect of the studied combination 
of drugs on all indicators of ABPM was noted, but a more pronounced improvement was noted in patients with NAFLD. Along with this, significant improvements 
in daily blood pressure profiles were registered in both groups 1 and 2: an increase in the number of patients with the “dipper” profile and a decrease in the number 
of patients with the pathological “non-dipper” profile. The antihypertensive effectiveness of Aml/Ol-M has been demonstrated for all isolated allelic variants of 
the CYP2C9 gene.
Conclusions. A 24-week study with the use of Aml/Ol-M demonstrated a high incidence of achieving office BP target values in patients with hypertension 
and T2DM, with and without NAFLD. However, a more pronounced decrease in ABPM levels was found in patients with NAFLD. Carriage of any of the identified 
polymorphic gene variantsCYP2C9 had no effect on the clinical effects of the studied combination.
Keywords: arterial hypertension, type 2 diabetes mellitus, non-alcoholic fatty liver disease, 24-hour blood pressure monitoring, CYP2C9 gene polymorphism
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Введение

Артериальная гипертония (АГ), встречаясь у 58,8-65% 
больных с сахарным диабетом 2 типа (СД2), является одним 
из важных компонентов сердечно-сосудистого континуума, 
вносящим значимый вклад в ухудшение прогноза [1]. В свою 
очередь, частое сочетание этих заболеваний с неалкоголь-
ной жировой болезнью печени (НАЖБП), имеющей место у 
70-95% пациентов с повышенным артериальным давлением 
(АД) [1,2], обусловливает более выраженные негативные из-
менения сосудистого русла и органов-мишеней, и как след-
ствие, сопровождается увеличением смертности в 4-7 раз [3].

Кроме того, высокий риск кардиоваскулярных событий 
у лиц с АГ, СД2 и НАЖБП определяется еще и сложностью 
контроля АД. Так, если в общей популяции пациентов с 
АГ целевые уровни (ЦУ) АД отмечаются в 20-25% случа-
ев, то при сочетании АГ и СД2 частота регистрации опти-
мальных значений АД существенно меньше [4,5].

Современные руководства предлагают широкий арсенал 
медикаментозной терапии для управления АГ, в том числе 
при наличии метаболических нарушений, и наиболее эф-
фективной является стратегия комбинированной терапии, 
предпочтительно в виде фиксированных комбинаций (ФК), 
у лиц высокого риска. Одна их рекомендуемых для пациен-
тов с АГ и СД2 комбинаций – блокатор рецепторов ангио-
тензина (БРА) и блокатор кальциевых каналов (БКК) [6,7]. 
Важно, что применение БРА и АК может способствовать 
улучшению метаболических показателей (гликемии, пара-
метров липидного спектра) у пациентов с СД2 и НАЖБП.

Одним из способов оптимизации проводимой терапии 
является фармакогенетический подход. Так, в ряде исследо-
ваний показано влияние индивидуальных особенностей ге-
нотипа пациента (полиморфизма генов системы цитохрома 
P450, в частности, CYP2C9) на реализацию антигипертен-
зивного потенциала препаратов [8,9]. Вместе с тем антиги-
пертензивная эффективность ФК амлодипин/олмесартана 
медоксомил (Амл/Ол-М) у больных АГ, сочетанной с СД2, в 
зависимости от наличия НАЖБП и аллелей генов фермен-
тов биотрансформации ксенобиотиков, практически не ис-
следована.

В связи с этим, целью исследования было сравнение ан-
тигипертензивной эффективности фиксированной комби-
нации Амл/Ол-М у больных АГ, сочетанной с СД2, с и без 
НАЖБП, при различных полиморфных вариантах гена 
CYP2C9.

Материалы и методы

Было обследовано 139 пациентов с неконтролируемой 
АГ (АД≥130/80 мм рт. ст.) и компенсированным СД2, с и 
без НАЖБП, диагноз которой устанавливался на осно-
вании актуальных рекомендаций (увеличение линейных 
размеров печени при ультразвуковом исследовании и зна-
чение индекса стеатоза печени (FLI) >60) [10]. После об-
следования на наличие НАЖБП были сформированы две 
группы больных: с АГ и СД2 (группа 1, n=70) и с АГ, СД2 и 
НАЖБП (группа 2, n=69). 

Протокол исследования был утвержден на заседании 
локального этического комитета ФГБОУ ВО КубГМУ 
Минздрава России (протокол № 67 от 05.10.2018 г.), кли-
ническими базами являлись ГБУЗ ГКБ №1 г. Краснодара 
Минздрава Краснодарского Края и ГБУЗ ККБСМП Минз-
драва Краснодарского Края. Всем включенным в исследо-
вание был разъяснен дизайн, затем они подписали инди-
видуальное добровольное согласие на участие.

Больным проводилось общеклиническое исследование: 
сбор жалоб, анамнеза, физикальное обследование, общий 
и биохимический анализ крови, общий анализ мочи. Ин-
струментальная диагностика была представлена электро- 
и эхокардиографией, ультразвуковым исследованием ор-
ганов брюшной полости и забрюшинного пространства. 
Исходно, через 4, 8, 12, 24 недели измерялись показатели 
офисного АД и проводился анализ дневников самокон-
троля. При первичном визите и через 24 недели определя-
лись параметры СМАД и суточного профиля АД (СПАД): 
среднесуточное, дневное, ночное систолическое и диа-
столическое АД (САД24 и ДАД24, САДд и ДАДд, САДн и 
ДАДн), индекс времени систолического и диастолическо-
го АД днём и ночью (ИВ САДд и ИВ ДАДд, ИВ САДн и ИВ 
ДАДн), вариабельность систолического АД и диастоличе-
ского АД днем и ночью (ВарСАДд и ВарДАДд, ВарСАДн 
и ВарДАДн), величина утреннего подъема и скорость 
утреннего подъема систолического и диастолического АД 
(ВУП САД и ВУП ДАД, СУП САД и СУП ДАД).

При включении пациентов в исследование отменялась 
предшествующая неэффективная антигипертензивная тера-
пия и назначалась ФК Амл/Ол-М в дозах 5-10/20-40 мг/сут,  
с последующей эскалацией дозировок при необходимости. 
Приверженность к приему лекарственных препаратов оце-
нивалась на основании телефонных контактов не менее 1 
раза в 4 недели. Через 12 недель, в случае недостижения ЦУ 
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офисного АД, больным назначался третий антигипертезив-
ный препарат, однако их показатели СМАД и СПАД уже не 
учитывались при анализе. Управление гликемией у больных 
осуществлялось посредством инсулинотерапии в базис-бо-
люсном режиме в сопоставимых дозах в комбинации с мет-
формином 2000 мг/сут.

Для проведения молекулярно-генетического тестирова-
ния у продолживших исследование участников были взя-
ты образцы венозной крови, из которой посредством фе-
нольно-хлороформной экстракции из лейкоцитов были 
выделены ДНК. На амплификаторе Rotor Gene-Q (Qiagen, 
Германия) проводилась амплификация в реальном време-
ни методом TaqMan (дискриминация аллелей) с исполь-
зованием набора праймеров и зондов («Синтол», Россия). 
Определены следующие мутации гена CYP2C9: rg144Cys – 
CYP2C9*2 (rs1799853) и Ile359Leu – CYP2C9*3 (rs1057910), 
«дикий» аллель был обозначен как CYP2C9*1. После про-
ведения генотипирования выявлено сопоставимое с ев-
ропейской популяцией распределение полиморфных ва-
риантов гена CYP2С9, а из участников 1 и 2 групп были 
сформированы подгруппы: 52 (82,5%) (подгруппа 1.1) и 47 
(81%) (подгруппа 2.1) человек с «диким» аллелем (*1/*1), 6 
(9,5%) (подгруппа 1.2) и 5 (8,6%) (подгруппа 2.2) пациентов –  
с вариантом *1/*2, 5 (8%) (подгруппа 1.3) и 6 (10,4%) (под-
группа 2.3)  – с полиморфизмом *1/*3, для 1 и 2 групп соот-
ветственно. В зависимости от носительства одного из трех 
выделенных аллельных вариантов в обеих группах про-
водился дополнительный анализ динамики параметров 
СМАД.

Анализ полученных данных выполнялся в програм-
ме Statistica 12.6 (StatSoftInc., США). Распределение коли-
чественных показателей на предмет нормальности опре-
делялось при помощи критерия Колмогорова-Смирнова, 
данные представлены в виде медиан (Me) и интерквар-
тильных размахов [Q1;Q3]. Сравнение результатов в свя-
занных группах осуществлялось при помощи критерия 
Вилкоксона, в двух независимых – посредством крите-
рия Манна-Уитни соответственно. При сопоставлении ка-
чественных показателей применялся χ² в модификации 
Пирсона, статистическая значимость различий учитыва-
лась при p<0,05.

Результаты исследования

Клинико-морфологические характеристики пациентов 
на момент включения, представленные в таблице 1, были 
сопоставимы по большинству показателей. Однако срав-
нение исходных офисных значений АД показало, что ме-
дианы САД, ДАД, частоты сердечных сокращений (ЧСС), 
а также индекса массы тела (ИМТ) и FLI во 2 группе оказа-
лись значимо больше.

Использование Амл/Ол-М приводило к достижению ЦУ 
АД через 4 недели у 30 (42,8%) больных 1-й группы и у 25 
(36,2%) 2-й, через 8 недель- у 53 (75,7%) и 40 (58%) (p<0,05) па-
циентов соответственно. Через 12 недель уровни ЦУ АД заре-
гистрированы у 63 (90%) пациентов 1-й группы и у 58 (84,1%) 
2-й группы при сохранении достигнутых результатов вплоть 
до завершения исследования. Применение максимальных те-
рапевтических доз препаратов зарегистрировано у 50 (71,4%) 
больных без НАЖБП и у 56 (81,1%) с НАЖБП. 

Анализ изменения офисных показателей АД через 24 не-
дели лечения показал более выраженное снижение САД 
и ДАД 2-й группы: на 17,8% и 16%, в сравнении с 13,8% и 
13,6% у пациентов 1-й группы (рис. 1). 

Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов [составлено авторами]
Table 1. Clinical characteristics of patients [compiled by the authors]

Показатель
Значение

p
Группа 1 (n=70) Группа 2 (n=69)

Возраст, лет 56 [51;58] 56 [51;58] 0,46

Длительность АГ, лет 7 [6;9] 8 [7;11] 0,062

САД, мм рт. ст. 145[140;147] 153,5 [143;163] 0,028

ДАД, мм рт. ст. 88 [85;90] 93 [91;97] 0,036

ЧСС, уд/мин 86 [82;89] 92 [78;100] 0,04

HbA1c, % 6,9 [6,8;7] 7,1 [6,9;7,2] 0,6

ОХС, ммоль/л 4,1 [4;4,3] 4,2 [4,1;4,4] 0,45

ИMT, кг/м² 28,6 [27,1;30,3] 31,9 [27,8;34,7] 0,04

FLI, ед. 27 [25;29] 81 [70;92] <0,001

Примечание/Note: HbA1c – гликированный гемоглобин (HbA1c – glycated hemoglobin), ОХС – общий холестерин (TC – total cholesterol), p – 
статистическая значимость различий показателей у пациентов 1-й и 2-й групп (p – statistical significance of differences in indicators in patients 
of the 1st and 2nd groups).

Рисунок 1. Динамика офисных значений САД и ДАД у больных 
АГ, СД2, с и без НАЖБП на фоне применения Амл/Ол-М 
[составлено авторами]
Picture 1. Dynamics of office values of SBP and DBP in patients 
with hypertension, T2DM, with and without NAFLD during the use 
of Aml/Ol-M [compiled by the authors]
Примечание/Note: * – p<0,05 для различий показателей по 
сравнению с исходными (* – p<0.05 for differences in indicators 
compared to the original ones)
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Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов [составлено авторами]
Table 1. Clinical characteristics of patients [compiled by the authors]

Показатель
Значение

p
Группа 1 (n=70) Группа 2 (n=69)

Возраст, лет 56 [51;58] 56 [51;58] 0,46

Длительность АГ, лет 7 [6;9] 8 [7;11] 0,062

САД, мм рт. ст. 145[140;147] 153,5 [143;163] 0,028

ДАД, мм рт. ст. 88 [85;90] 93 [91;97] 0,036

ЧСС, уд/мин 86 [82;89] 92 [78;100] 0,04

HbA1c, % 6,9 [6,8;7] 7,1 [6,9;7,2] 0,6

ОХС, ммоль/л 4,1 [4;4,3] 4,2 [4,1;4,4] 0,45

ИMT, кг/м² 28,6 [27,1;30,3] 31,9 [27,8;34,7] 0,04

FLI, ед. 27 [25;29] 81 [70;92] <0,001

Примечание/Note: HbA1c – гликированный гемоглобин (HbA1c – glycated hemoglobin), ОХС – общий холестерин (TC – total cholesterol), p – 
статистическая значимость различий показателей у пациентов 1-й и 2-й групп (p – statistical significance of differences in indicators in patients 
of the 1st and 2nd groups).

Таблица 2. Изменение показателей СМАД на фоне 24-недельного применения комбинации олмесартана медоксомила и 
амлодипина у больных АГ и СД2, в зависимости от наличия НАЖБП [составлено авторами]
Table 2. Changes in ABPM parameters during 24-week use of the combination of olmesartan medoxomil and amlodipine in patients 
with hypertension and type 2 diabetes, depending on the presence of NAFLD [compiled by the authors]

Показатель
Группа 1 (n=63) Группа 2 (n=58)

p3
Исходно Через 24 недели ∆, % p1 Исходно Через 24 недели ∆, % p2

САД24, мм рт. ст. 148 [146;151] 127 [123;128] −15 <0,001 156 [149;161] 127 [123;129] −18 <0,001 0,042

ДАД24, мм рт. ст. 88,5 [87;91] 77 [75;78] −13 <0,001 96 [95;98] 77 [75;79] −19 <0,001 0,03

САДд, мм рт. ст. 147,5 [146;151] 127 [126;128] −14 <0,001 154 [147;167] 124 [122;124] −20 <0,001 0,02

ДАДд, мм рт. ст. 88 [85;90] 78 [76;79] −11 <0,001 96 [93;99] 77 [75;79] −19 <0,001 0,01

САДн, мм рт. ст. 149 [148;152] 127 [126;128] −15 <0,001 158 [153;164] 127 [126;128] −20 <0,001 0,032

ДАДн, мм рт. ст. 88 [86;91] 76 [75;77] −14 <0,001 95 [93;97] 73 [73;75] −23 <0,001 0,01

ИВ САДд, % 60 [56;63] 32 [29;37] −45 <0,001 78 [72;85] 32 [29;37] −58 <0,001 0,02

ИВ САДн, % 59,5 [58;62] 33 [30;38] −44 <0,001 74 [69;79] 33 [30;38] −56 <0,001 0,012

ИВ ДАДд, % 54,5 [52;58] 28 [27;30] −48 <0,001 75 [70;83] 28 [27;30] −63 <0,001 0,001

ИВ ДАДн, % 51,5 [49;55] 27 [26;29] −46 <0,001 74 [68;78] 27 [26;29] −61 <0,001 0,001

ВарСАДд, мм рт. ст. 12 [11;13] 10 [9;11] −16 <0,001 15 [14;17] 11 [10;12] −26 <0,001 0,01

ВарСАДн, мм рт. ст. 12 [11;13] 10 [9;11] −16 <0,001 16 [14;17] 10 [9;12] −33 <0,001 0,02

ВарДАДд, мм рт. ст. 11 [10;12] 8 [7;9] −20 <0,001 14 [13;15] 10 [9;11] −27 <0,001 <0,001

ВарДАДн, мм рт. ст. 12 [11;13] 9 [8;10] −25 <0,001 13 [13;16] 9 [8;10] −36 <0,001 0,02

ВУП САД, мм рт. ст. 44 [41;46] 34 [33;37] −21 <0,001 50 [47;54] 38 [36;41] −22 <0,001 0,093

ВУП ДАД, мм рт. ст. 34 [31;37] 27 [26;28] −22 <0,001 46 [41;50] 31 [30;32] −32 <0,001 0,03

СУП САД, мм рт. ст./ч 18 [16;19] 13 [12;15] −25 <0,001 18 [17;21] 15 [13;17] −21 <0,001 0,045

СУП ДАД, мм рт. ст./ч 15 [14;16] 12 [11;13] −20 <0,001 17 [14;19] 12 [11;14] −24 <0,001 0,042

Примечание/Note: ∆ – разница показателей в % по сравнению с исходными, p1 и p2 – статистическая значимость различий показателей до 
и через 24 недели лечения, p3 – статистическая значимость межгрупповых различий (∆ – difference in indicators in % compared to baseline, 
p1 and p2 – statistical significance of differences in indicators before and after 24 weeks of treatment, p3 – statistical significance of intergroup 
differences)
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За 24 недели терапии в обеих группах больных отмече-
но статистически значимое уменьшение всех параметров 
СМАД по сравнению с исходными, однако межгруппо-
вое сравнение показало их более выраженное снижение в 
группе больных с НАЖБП (группа 2) (таблица 2). Особен-
но существенно у этой категории пациентов снижались та-
кие параметры как: ДАДн, ИВ САДд, ИВ ДАДн, ВарСАДн.

В ходе исследования в группе 1 выявлено более значимое 
улучшение параметров СПАД, что проявлялось через 24 
недели лечения увеличением количества пациентов с бла-

гоприятным профилем «dipper» (с 15 до 61 в 1-й группе и с 
12 до 50 во 2-й) и уменьшением с патологическим профи-
лем «non-dipper» (с 48 до 2 и с 46 до 8 человек, для 1-й и 2-й 
групп соответственно) (рис. 2, 3).

При сравнительной оценке антигипертензивной эффек-
тивности Амл/Ол-М, в зависимости от полиморфного ва-
рианта гена CYP2С9, в подгруппах с аллелем CYP2С9 *1/*1 
выявлены позитивные изменения всех параметров СМАД. 
Статистически значимые улучшения этих показателей 
выявлены как внутри подгрупп, так и при межгрупповом 

Рисунок 2. Количество пациентов (в %) с профилем «dipper» до 
и после 24 недель терапии [составлено авторами]
Figure 2. Number of patients (in %) with a “dipper” profile before 
and after 24 weeks of therapy [compiled by the authors]
Примечание/Note: * – p<0,05 для различий показателей до и через 24 
недели лечения (* – p<0.05 for differences in indicators before and after 
24 weeks of treatment)

Рисунок 3. Количество пациентов (в%) с профилем «non-
dipper» до и после 24 недель терапии [составлено авторами]
Figure 3. Number of patients (in %) with a “non-dipper” profile 
before and after 24 weeks of therapy [compiled by the authors] 
Примечание/Note: * – p<0,05 для различий показателей до и через 24 
недели лечения (* – p<0.05 for differences in indicators before and after 
24 weeks of treatment)
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сравнении, однако более выраженная их динамика зафик-
сирована у пациентов с НАЖБП (табл. 3).

При анализе влияния исследуемой ФК на показате-
ли СМАД у больных с полиморфизмами CYP2C9*2 и 
CYP2C9*3 выявлены схожие тенденции: определяемые 

параметры улучшались через 24 недели, а у больных с 
НАЖБП эти изменения были более существенными, одна-
ко статистической значимости не достигли. Вероятно, это 
обусловлено малым количеством больных в этих подгруп-
пах (табл. 4, табл. 5).

Таблица 3. Изменение показателей СМАД при использовании комбинации амлодипина и олмесартана медоксомила у больных 
с полиморфным вариантом CYP2C9*1 [составлено авторами]
Table 3. Changes in ABPM parameters when using a combination of amlodipine and olmesartan medoxomil in patients with the 
polymorphic variant CYP2C9*1 [compiled by the authors]

Показатель
Подгруппа 1.1 (n=52) Подгруппа 2.1 (n=47)

Исходно Через 24 
недели ∆, % p1 Исходно Через 24 

недели ∆, % p2 p3

САД24, мм рт. ст. 149 [146;151] 127 [123,3;128] −15 0,001 155,5 [148,3;161] 127 [123;129] −18 0,001 0,04
ДАД24, мм рт. ст. 88 [87;92] 77 [75,3;78] −13 0,002 95 [93;99] 77 [75,3;79] −19 0,001 0,04
САДд, мм рт. ст. 147,5 [146,3;151] 127 [126;128] −14 0,001 157 [150;163,5] 127 [126;129] −20 0,001 0,03
ДАДд, мм рт. ст. 88,5 [85;90] 77 [76;78] −12 0,001 96,5 [95;98] 77 [75;79] −19 0,001 0,03
САДн, мм рт. ст. 149 [145,8;152] 127 [126;128] −15 0,001 156 [147;167] 123 [122;124] −20 0,001 0,03
ДАДн,мм рт. ст. 92 [88;94] 77 [76;78] −14 0,003 95 [92,3;97] 73,5 [73;75] −23 0,001 0,02
ИВ САДд, % 59 [57,3;62] 35 [29;37] −48 <0,001 77,5 [72,3;85] 34 [29;37] −58 <0,001 0,03
ИВ САДн, % 59,5 [58;62] 34,5 [31,3;38] −42 <0,001 74 [68,3;78] 34,5 [31,3;38] −56 <0,001 0,02
ИВ ДАДд, % 55 [51,3;58] 28,5 [27;31] −48 <0,001 74,5 [69;83] 28,5 [27;31] −63 <0,001 0,01
ИВ ДАДн, % 51,5 [49;55] 28 [26;30] −46 <0,001 73,5 [68;77,5] 28 [26;30] −61 <0,001 0,01
ВарСАДд, мм рт. ст. 12 [11;13] 10 [9;11] −16 0,001 15 [14;17] 11 [10;12] −26 0,001 0,02
ВарСАДн, мм рт. ст. 12 [11;13] 10 [9;11] −15 0,002 15 [14;17] 11 [10;12] −33 0,001 0,01
ВарДАДд, мм рт. ст. 11 [10,3;12] 8 [7;9] −20 0,001 14 [12,3;15] 10 [9;11] −27 0,001 0,04
ВарДАДн, мм рт. ст. 12 [11;13] 9 [8;10] −25 0,001 14,5 [13;16] 9 [8;10] −36 <0,001 0,03
ВУП САД, мм рт. ст. 43 [41;46,8] 34,5 [33;37] −21 0,001 51 [47;54,8] 37,5 [36;40] −22 0,001 0,04
ВУП ДАД, мм рт. ст. 34 [30,3;37] 27 [26;28] −21 0,001 44,5 [37,5;49] 31 [30;32,8] −32 <0,001 0,02
СУП САД, мм рт. ст./ч 17,5 [16;19] 13,5 [12,3;14,8] −24 0,001 19 [17;21,8] 15 [14;16] −21 0,001 0,04
СУП ДАД, мм рт. ст./ч 15 [14;16] 12 [11,3;13] −20 0,001 17 [14;19] 12 [11;14] −24 0,001 0,03
Примечание/Note: ∆ – разница показателей в % по сравнению с исходными, p1 и p2 – статистическая значимость различий показателей до и 
через 24 недели лечения, p3 – статистическая значимость межгрупповых различий (∆ – difference in indicators in % compared to baseline, p1 and 
p2 – statistical significance of differences in indicators before and after 24 weeks of treatment, p3 – statistical significance of intergroup differences)

Таблица 4. Изменение показателей СМАД при использовании комбинации амлодипина и олмесартана медоксомила у больных 
с полиморфным вариантом CYP2C9*2 [составлено авторами]
Table 4. Changes in ABPM parameters when using a combination of amlodipine and olmesartan medoxomil in patients with the 
polymorphic variant CYP2C9*2 [compiled by the authors]

Показатель
Подгруппа 1.2 (n=6) Подгруппа 2.2 (n=5)

Исходно Через 24 
недели ∆, % p1 Исходно Через 24 

недели ∆, % p2 p3

САД24, мм рт. ст. 147 [145;149] 128 [123;129] −15 0,72 158 [149;161] 128 [123;129] −20 0,64 0,82
ДАД24, мм рт. ст. 85 [84;86] 75 [74;76] −15 0,67 96 [94;97] 75 [74;76] −20 0,63 0,8
САДд, мм рт. ст. 148 [146;149] 126 [125;127] −13 0,82 161 [156;166] 127 [126;128] −24 0,58 0,78
ДАДд, мм рт. ст. 89 [87;90] 78 [77;79] −11 0,74 96 [95;97] 77 [76;78] −20 0,62 0,75
САДн, мм рт. ст. 148 [147;151] 126 [125;127] −15 0,73 154 [153;166] 122 [121;124] −19 0,67 0,88
ДАДн, мм рт. ст. 90 [89;91] 74 [73;75] −13 0,68 96 [93;98] 73 [72;74] −24 0,63 0,78
ИВ САДд, % 61 [58;63] 34 [31;36] −44 0,52 84 [80;86] 34 [30;35] −58 0,58 0,76
ИВ САДн, % 60 [58;61] 33 [30;38] −49 0,51 68 [63;70] 31 [30;32] −52 0,58 0,72
ИВ ДАДд, % 53 [51;56] 28 [27;30] −51 0,49 76 [75;81] 29 [28;30] −64 0,52 0,68
ИВ ДАДн, % 53 [51;54] 27 [26;29] −47 0,53 73 [65;77] 27 [26;28] −63 0,54 0,66
ВарСАДд, мм рт. ст. 12 [11;13] 11 [10;12] −15 0,71 14 [13;16] 13 [12;14] −7 0,9 0,72
ВарСАДн, мм рт. ст. 12 [11;13] 10 [9;11] −17 0,68 15 [14;17] 9 [10;12] −43 0,64 0,68
ВарДАДд, мм рт. ст. 11 [10;12] 8 [7;9] −20 0,65 13 [12;14] 11 [10;12] −27 0,72 0,67
ВарДАДн, мм рт. ст. 12 [11;13] 9 [8;10] −25 0,62 11 [10;12] 9 [8;10] −18 0,73 0,81
ВУП САД, мм рт. ст. 45 [44;46] 35 [33;36] −24 0,62 51 [50;54] 38 [36;39] −21 0,68 0,76
ВУП ДАД, мм рт. ст. 34 [31;36] 26 [25;27] −26 0,61 51 [47;53] 30 [29;32] −30 0,62 0,84
СУП САД, мм рт. ст./ч 17 [16;18] 12 [11;13] −29 0,54 17 [16;18] 13 [12;17] −24 0,56 0,88
СУП ДАД, мм рт. ст./ч 16 [15;17] 12 [11;13] −19 0,58 16 [14;20] 13 [11;15] −30 0,52 0,76

Примечание/Note: ∆ – разница показателей в % по сравнению с исходными, p1 и p2 – статистическая значимость различий показателей до и 
через 24 недели лечения, p3 – статистическая значимость межгрупповых различий (∆ – difference in indicators in % compared to baseline, p1 and 
p2 – statistical significance of differences in indicators before and after 24 weeks of treatment, p3 – statistical significance of intergroup differences)
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В ходе наблюдения за участниками исследования явле-
ний лекарственной непереносимости и иных нежелатель-
ных реакций зарегистрировано не было, назначенная те-
рапия принималась непрерывно всеми пациентами.

Обсуждение результатов

Не вызывает сомнения, что АГ, СД2 и НАЖБП имеют 
тесную патогенетическую связь и представляют серьез-
ную проблему здравоохранения. Одно из важных направ-
лений снижения риска сердечно-сосудистых катастроф у 
данной категории больных – повышение эффективности 
антигипертензивной терапии. В проведенном исследова-
нии предпринята попытка оценки эффективности комби-
нированной антигипертензивной терапии у пациентов с и 
без НАЖБП при различных полиморфных вариантах гена 
CYP2С9.

При оценке исходных показателей установлены бо-
лее высокие значения офисных САД и ДАД, параметров 
СМАД у пациентов с НАЖБП, что могло быть обусловлено 
более выраженной активацией симпатоадреналовой и ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой систем, инсулиноре-
зистентностью, системным воспалением, эндотелиальной 
дисфункцией, дисбалансом адипокина и лептина. Данные 
согласуются с результатами исследования Fresneda S. с со-
авторами, в котором установлено, что по мере увеличения 
индекса FLI в группах пациентов с НАЖБП наблюдались 
более высокие значения ИМТ, окружности талии, уровня 
АД, гликемии и атерогенных фракций липидного спектра 

крови [11]. В другой работе, где проводилась оценка пока-
зателей СМАД у больных с АГ и НАЖБП, также выявлены 
большие значения САД24 и ДАД24 в сравнении с таковы-
ми у лиц с изолированной АГ [12]. 

Использование Амл/Ол-М в течение 24 недель участни-
ками нашего исследования обеспечивало значимую анти-
гипертензивную эффективность вне зависимости от на-
личия НАЖБП. Однако в группе без НАЖБП имелась 
тенденция к более быстрому и частому достижению ЦУ 
АД, а также меньшей потребности в назначении макси-
мальных дозировок применяемых препаратов. Возможно 
это обусловлено исходными характеристиками больных 
без НАЖБП: меньшими значения САД и ДАД на момент 
включения в исследования. Кроме того, как известно, на-
личие метаболических нарушений, в частности НАЖБП, 
утяжеляет течение АГ и зачастую требует интенсифика-
ции фармакотерапии. 

В то же время по результатам СМАД на фоне лече-
ния именно в группе лиц с АГ и НАЖБП регистрирова-
лись статистически более значимые позитивные измене-
ния всех исследуемых показателей в сравнении с группой 
больных АГ. Отчасти данные результаты подтверждают-
ся некоторыми исследованиями. Например, в работе Ram 
CV с соавторами применение Амл/Ол-М пациентами с АГ 
и СД2 в максимальных дозах (10/40 мг/сут) оказалось не-
достаточно результативным, что потребовало инициации 
2-й фазы исследования – добавления гидрохлортиазида 
12,5-25 мг/сут. Спустя 18 недель лечения частота достиже-
ния офисных ЦУ АД (<130/80 мм рт. ст.) составила 62% [13]. 

Таблица 5. Изменение показателей СМАД при использовании комбинации амлодипина и олмесартана медоксомила у больных 
с полиморфным вариантом CYP2C9*3 [составлено авторами]
Table 5. Changes in ABPM parameters when using a combination of amlodipine and olmesartan medoxomil in patients with the 
polymorphic variant CYP2C9*3 [compiled by the authors]

Показатель
Подгруппа 1.3 (n=5) Подгруппа 2.3 (n=6)

Исходно Через 24 
недели ∆, % p1 Исходно Через 24 

недели ∆, % p2 p3

САД24, мм рт. ст. 146 [145;149] 123 [122;127] −15 0,72 157 [152;161] 123 [122;127] −22 0,68 0,8

ДАД24, мм рт. ст. 86 [84;87] 76 [75;79] −14 0,74 96 [95;98] 76 [75;79] −19 0,66 0,8

САДд, мм рт. ст. 147 [146;148] 127 [126;128] −13 0,8 160 [158;162] 127 [126;128] −20 0,68 0,78

ДАДд, мм рт. ст. 88 [87;91] 77 [77;79] −12 0,82 98 [95;99] 77 [76;78] −19 0,7 0,82

САДн, мм рт. ст. 151 [149;154] 127 [125;127] −16 0,78 147 [146;154] 122 [121;124] −20 0,7 0,84

ДАДн, мм рт. ст. 93 [92;94] 76 [75;77] −13 0,86 96 [94;98] 73 [72;74] −23 0,66 0,64

ИВ САДд, % 56 [55;67] 34 [31;36] −40 0,68 72 [66;75] 34 [30;35] −58 0,58 0,7

ИВ САДн, % 61 [59;62] 31 [30;32] −51 0,7 78 [70;85] 31 [30;32] −56 0,6 0,72

ИВ ДАДд, % 52 [51;54] 28 [27;29] −44 0,72 78 [70;85] 29 [28;30] −63 0,54 0,64

ИВ ДАДн, % 51 [48;53] 27 [26;28] −45 0,74 75 [74;80] 27 [26;28] −61 0,56 0,72

ВарСАДд, мм рт. ст. 12 [11;13] 10 [9;11] −17 0,8 14 [13;16] 10 [9;12] −26 0,7 0,8

ВарСАДн, мм рт. ст. 11 [10;12] 9,5 [9;10] −17 0,8 16 [14;17] 11 [10;13] −33 0,66 0,74

ВарДАДд, мм рт. ст. 11 [10;12] 9 [8;10] −18 0,78 13 [12;14] 10 [9;11] −27 0,64 0,76

ВарДАДн, мм рт. ст. 12 [11;13] 9 [8;10] −25 0,7 11 [10;12] 8,3 [8;10] −36 0,58 0,78

ВУП САД, мм рт. ст. 43 [40;44] 33 [32;34] −18 0,78 51 [50;54] 39 [36;41] −22 0,62 0,84

ВУП ДАД, мм рт. ст. 35 [34;36] 27 [26;28] −22 0,72 51 [47;53] 31 [30;32] −32 0,64 0,8

СУП САД, мм рт. ст./ч 18 [17;19] 14 [12;15] −25 0,7 17 [16;18] 14 [12;15] −21 0,7 0,82

СУП ДАД, мм рт. ст./ч 15 [14;17] 12 [11;13] −21 0,68 16 [14;19] 12 [11;14] −24 0,68 0,86

Примечание/Note: ∆ – разница показателей в % по сравнению с исходными, p1 и p2 – статистическая значимость различий показателей до и 
через 24 недели лечения, p3 – статистическая значимость межгрупповых различий (∆ – difference in indicators in % compared to baseline, p1 and 
p2 – statistical significance of differences in indicators before and after 24 weeks of treatment, p3 – statistical significance of intergroup differences)
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Нами было установлено более значимое улучшение пока-
зателей СМАД у больных с подобным фенотипом. Вероят-
но, данные результаты подтверждают более высокую эф-
фективность и целесообразность применения именно ФК 
со старта терапии, как и регламентируют современные 
клинические рекомендации. 

В то же время клинические эффекты Амл/Ол-М были 
продемонстрированы вне зависимости от генетических 
особенностей пациентов: при всех трех выделенных по-
лиморфизмах гена CYP2C9 выявлена высокая антиги-
пертензивная эффективность терапии. Тем не менее ста-
тистически значимые позитивные изменения СМАД 
регистририровались в подгруппах с аллелем CYP2С9 *1/*1. 
Можно полагать, что невысокая распространенность ал-
лельных вариантов CYP2C9*2 и CYP2C9*3 в группах за-
трудняет получение достоверных результатов, что совпа-
дает с данными других российских исследователей [14]. 
Причиной этому могут являться особенности биотранс-
формации Ол-М: в этих процессах не участвует систе-
ма цитохрома P450, а его превращение из пролекарства 
в активный метаболит происходит в слизистой оболоч-
ке кишечника путем гидролиза [8]. В свою очередь, био-
трансформация Амл происходит с помощью изофермента 
СYP3А4, полиморфные варианты которого нами не опре-
делялись. Кроме того, полученные результаты исследова-
ния отчасти могут быть обусловлены тем, что Ол-М яв-
ляется высокоселективным БРА, и в сравнении с другими 

представителями этого класса, чтобы заблокировать 50% 
АТ1-рецепторов к ангиотензину II, требуется меньшая его 
концентрация: в 1,2 раза, чем телмисартана, в 12 раз, чем 
лозартана [15]. Таким образом, фармакологические осо-
бенности Ол-М, в том числе в комбинации с Амл, позволя-
ют успешно применять его у широкого круга пациентов, в 
частности, при сочетании АГ с СД2 и НАЖБП.

Заключение

У пациентов с АГ, СД2 и НАЖБП в сравнении с лица-
ми без стеатоза печени, на момент включения в исследо-
вание регистрировались более высокие значения офисных 
САД и ДАД, что потребовало коррекции доз назначенных 
антигипертензивных препаратов в процессе наблюдения. 
Вместе с тем применение ФК Амл/Ол-М сопровождалось 
статистически более выраженными позитивными измене-
ния параметров СМАД у больных с НАЖБП в отличие от 
пациентов с изолированной АГ. Положительные эффек-
ты проводимой терапии наблюдались при всех выделен-
ных полиморфизмах гена CYP2C9, что дает возможность 
применения данной ФК вне зависимости от носительства 
какого-либо из этих аллельных вариантов. Полученные в 
ходе наблюдения результаты позволяют предположить, 
что ФК Амл/Ол-М может быть успешно использована для 
лечения АГ у лиц с СД2 и НАЖБП независимо от поли-
морфизма гена CYP2C9.
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Аннотация 
Актуальность. Для определения тактики лечения и показаний к реваскуляризации миокарда у пациентов с атеросклерозом коронарных артерий (КА) 
нередко необходима функциональная оценка гемодинамической значимости поражения коронарного русла. При проведении коронароангиографии 
(КАГ) это можно сделать с помощью измерения фракционного резерва кровотока (ФРК), который называют «золотым стандартом» определения 
гемодинамической значимости стенозов КА. Для неинвазивной визуализации КА используется компьютерная томографическая ангиография (КТА). Метод 
определения ФРК на основании данных КТА (ФРККТ) – HeartFlow FFR-CT (HeartFlow, Redwood City, СА) обладает доказанной диагностической точностью и 
включен в клинические рекомендации Американской ассоциации кардиологов. На территории РФ программное обеспечение для расчета ФРККТ отсутствует, 
поэтому разрабатываются алгоритмы таких расчетов.
Цель. Провести сравнительный анализ данных ФРККТ и инвазивно измеренного ФРК (ФРКИНВ) у пациентов со стенозами КА средней степени выраженности.
Материалы и методы. В исследование включены 20 пациентов с болями в груди и подозрением на ишемическую болезнь сердца (ИБС) или известной 
ИБС. После проведения стандартного клинико-инструментального обследования, исключения диагноза острого инфаркта миокарда выполняли КТА 
на 640-срезовом компьютерном томографе. В случае выявления по данным КТА стеноза средней степени выраженности (50-85%) в одной КА строили 
трехмерную математическую модель коронарного кровотока с использованием отечественного алгоритма расчета ФРККТ. Данные ФРККТ сопоставляли с 
данными ФРКИНВ, значение которого равное или менее 0,8 указывало на функциональную значимость стеноза КА.
Результаты. В окончательный анализ показателей ФРККТ и ФРКИНВ включены 13 пациентов. В 35% случаев не удалось построить математическую модель 
для расчета ФРККТ из-за выраженного кальциноза КА. Корреляционный анализ показал сильную и статистически значимую взаимосвязь показателей ФРККТ 
и ФРКИНВ. Коэффициент Пирсона составил 0,86. 
Выводы. Полученные результаты свидетельствуют о хорошей сопоставимости ФРККТ и ФРКИНВ в определении функционально значимых стенозов 
КА. Несмотря на определенные ограничения, метод неинвазивного расчета ФРК на основании данных КТА является перспективным направлением 
совершенствования неинвазивного обследования пациентов с ИБС. Для дальнейшего изучения и использования методики требуются автоматизация 
алгоритма расчета ФРККТ и проведение исследований с включением большего числа пациентов.
Ключевые слова: компьютерная томографическая ангиография (КТА) коронарных артерий, фракционный резерв кровотока (ФРК), неинвазивный ФРККТ, 
ишемическая болезнь сердца (ИБС), атеросклероз коронарных артерий
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Abstract
Relevance. In patients with coronary artery disease (CAD) it is necessary to evaluate the functional significance of coronary tree lesion for determining of 
management and indications for myocardial revascularization. During invasive coronary angiography (ICA) it can be made by measurement of fractional flow 
reserve (FFR), which is called the «gold standard» of functional significance of coronary artery (CA) evaluation. For noninvasive visualization of CA is used coronary 
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computed tomography angiography (CTA). The method of definition of FFR based on CTA data (FFRCT) – HeartFlow FFR-CT (HeartFlow, Redwood City, СА) has 
proved diagnostic accuracy and includes in clinical guidelines of American College of Cardiology. In Russian Federation there is no a software for FFRCT estimation, 
so algorithms are developed for this computation.
Purpose. To provide comparative analysis of FFRCT and invasive measuring FFR (FFRINV) in patients with moderate stenoses of CA.
Materials and methods. In trial included 20 patients with chest pain and suspected or known ischemic heart disease (IHD). As usual clinical and instrumental 
care was provided and acute myocardial infarction was excluded CTA on 640-slises computed tomography was performed. If CTA determine in one CA a moderate 
stenosis (50-85%) the three-dimensional mathematical model of coronary tree was created with domestic algorithms of FFRCT calculation. FFRCT compared with 
FFRINV data, the mean of FFRINV equal or less than 0,8 indicated the functional significance of CA stenosis.
Results. In final analysis of FFRCT and FFRINV parameters were included 13 patients. In 35% cases a mathematical model for FFRCT calculation was not created 
because of severe calcification of CA. Correlation analysis shows the strong and statistically significant association between FFRCT and FFRINV parameters. Pearson 
coefficient is 0,86.
Conclusions. Derived results revealed a good correlation between FFRCT and FFRINV in identifying of functional significance of CA stenoses. Despite of some 
limitations, method of noninvasive FFR calculation based on CTA data is a perspective direction of noninvasive examination development in patients with IHD. For 
future studying and using of method it is necessary to make algorithm of FFRCT calculation automatically and to provide trials with more including participants.
Keywords: coronary computed tomography angiography (CTA), fractional flow reserve (FFR), noninvasive FFRCT, ischemic heart disease (IHD), coronary artery 
disease (CAD)
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Введение

Ведущей причиной ишемической болезни сердца (ИБС) 
является атеросклероз коронарных артерий (КА). Для опре-
деления тяжести поражения коронарного русла используют 
инвазивную коронароангиографию (КАГ). Несмотря на то, 
что диаметр стеноза КА и протяженность поражения могут 
влиять на тяжесть ишемии миокарда, во многих случаях 
только визуального анализа степени стенозирования недо-
статочно для уточнения его гемодинамической значимости. 
Необходима функциональная оценка, которая может быть 
выполнена во время КАГ с помощью определения фракци-
онного резерва кровотока (ФРК) [1]. Эта методика основа-
на на измерении трансстенотического градиента в условиях 
максимальной гиперемии с использованием одноразового 
датчика давления [2]. В международных клинических ис-
следованиях FAME, FAME II и DEFER была продемонстри-
рована клиническая эффективность чрескожного коронар-
ного вмешательства (ЧКВ) на основании данных ФРК [3, 
4, 5]. Таким образом, ФРК стал «золотым стандартом» для 
оценки функциональной значимости стеноза и принятия 
решения о реваскуляризации пораженной КА. На основа-
нии данных рандомизированных клинических исследо-
ваний (РКИ) определено значение ФРК ниже 0,80, которое 
считается лучшим показателем гемодинамической значи-
мости стеноза [2]. Хотя ФРК является надежным инстру-
ментом для оценки функциональной значимости стеноза, 
его применение в клинической практике ограничено из-за 
высокой стоимости одноразовых катетеров и инвазивно-
сти. Компьютерная томографическая ангиография (КТА) 
КА служит надежной альтернативой КАГ. При выявлении 
стенозов средней степени выраженности для определения 
их гемодинамической значимости необходима функцио-
нальная оценка. Последние достижения в области матема-
тического моделирования расширили возможности КТА. 
Постобработка изображений КА позволяет моделировать 
гемодинамические параметры коронарного русла с после-
дующим расчетом ФРК на основании данных КТА (ФРККТ) 
[6]. Метод ФРККТ в сочетании с данными КТА КА теперь мо-
жет предоставить как анатомические, так и функциональ-
ные характеристики состояния коронарного русла, поэтому 
расчет ФРККТ является перспективным методом, позволя-
ющим по результатам КТА оценить функциональную зна-
чимость выявленных стенозов. Доказанной диагностиче-
ской точностью по отношению к инвазивно измеренному 
ФРК (ФРКИНВ) обладает метод HeartFlow FFR-CT (HeartFlow, 
Redwood City, СА) [7]. На сегодняшний день это единствен-
ная коммерчески доступная методика расчета ФРККТ, одо-
бренная Управлением по контролю за качеством пище-
вых продуктов и лекарственных препаратов США (Food 
and Drug Administration (FDA)) и Национальным институ-
том здравоохранения и совершенства медицинской помо-
щи Великобритании (National Institute for Health and Care 
Excellence (NICE)) [8, 9]. Необходимость передачи данных 
для расчета ФРККТ из центра, где проводилось исследова-
ние, в компанию HeartFlow, а затем обратно лечащему врачу, 
связанные с этим дополнительные затраты средств и време-
ни, а также высокая стоимость самой методики ограничи-
вают её применение в повседневной клинической практике. 
На территории Российской Федерации в настоящее время 
нет доступного системного программного обеспечения для 
расчета ФРККТ. В связи с перспективными диагностически-

ми возможностями метода разрабатывается математиче-
ская модель коронарного кровотока для расчета ФРККТ.

Цель: провести сравнительный анализ данных расчетно-
го ФРК (ФРККТ) и инвазивно измеренного ФРК (ФРКИНВ) у па-
циентов со стенозами КА средней степени выраженности.

Материалы и методы

В пилотное исследование, проходившее на базе ФГБУ 
«НМИЦК им. ак. Е.И. Чазова» Минздрава России, включе-
ны 20 пациентов с болями в груди и выявленным по дан-
ным КТА стенозом средней степени выраженности (50-85%) 
в одной КА. Всем пациентам был исключен острый инфаркт 
миокарда (ИМ) на основании комплексного обследования, 
включающего анализ крови на высокочувствительный тро-
понин. Помимо острого ИМ, критериями исключения из 
исследования являлись стенокардия напряжения 3-4 функ-
ционального класса, наличие более одного стеноза в иссле-
дуемой КА >50%, крупноочаговый ИМ в анамнезе в бассей-
не исследуемой КА, операция коронарного шунтирования 
в анамнеза, недавнее (менее 1 месяца) ЧКВ со стентирова-
нием КА, почечная недостаточность, аллергия на йодсодер-
жащие препараты, беременность. Все пациенты подписали 
информированное согласие на проведение КТА КА и КАГ с 
измерением ФРКИНВ. Клиническая характеристика пациен-
тов представлена в таблице 1. 

Компьютерная томографическая ангиография 
коронарных артерий 

КТА КА выполняли на 640-срезовом компьютерном 
(Aquilion 640, Canon, Япония) с внутривенным введением 
50-70 мг (в зависимости от массы тела пациента) контраст-
ного препарата со скоростью 5 мл/с при ретроспективной 
кардиосинхронизации. За один оборот рентгеновской труб-
ки, составляющий по времени 0,275 с, одновременно выпол-
нялось 640 томографических срезов толщиной 0,5 мм, без 
движения стола. Напряжение на рентгеновской трубке со-
ставляло 100 кВ при индексе массы тела (ИМТ) ˂25 кг/м² 
(120 кВ при ИМТ ≥25 кг/м²). 

Анализ КА диаметром более 1,0 мм осуществлялся на 
рабочей станции Vitrea Fx 6.2 (Vital Images, Minnetonka, 
Minnesota, США) с использованием 19-сегментной модели 
коронарного русла.

Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов, 
госпитализированных с жалобами на боль в груди 
[Собственное наблюдение]
Table 1. Clinical characteristic of patients, hospitalized with 
chest pain [Own observation]

Показатель Значение

Количество пациентов, n (%) 20 (100%)

Средний возраст, годы (M±σ) 59,95±10,08

Пол: м/ж, n (%) 14/6 (70%/ 30%)

Постинфарктный кардиосклероз, n (%) 14 (70%)

ЧКВ со стентированием КА в анамнезе, n (%) 15 (75%)

Артериальная гипертония, n (%) 17 (85%)

Сахарный диабет, n (%) 3 (15%)

Курение, n (%) 12 (60%)

Примечание/ Note: ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство 
(PCI – percutaneous coronary intervention), КА – коронарная 
артерия (CA – coronary artery).
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Построение модели ФРККТ
Персонифицированная трехмерная геометрическая мо-

дель КА строилась по описанной ранее методике [6]. По-
следовательность построения геометрической модели КА 
представлена на рисунке 1. Затем с помощью отечествен-
ного программного комплекса FlowVision [10] производили 
автоматическое моделирование гемодинамики в КА и рас-
чет ФРККТ (рис. 1).

 Коронароангиография с измерением ФРКИНВ
Инвазивную КАГ проводили лучевым доступом на уста-

новке Allura Xper FD-10. Для достижения максимальной 
дилатации эпикардиальных артерий и измерения ФРКИНВ 
интракоронарно вводили нитроглицерин (250 мкг). После 
этого датчик подводили к кончику направляющего кате-
тера для измерения давления в проксимальной части ко-
ронарного русла. Далее внутрисосудистый датчик заво-

дили не менее, чем на 2 см дистальнее целевого стеноза. 
С целью достижения максимальной гиперемии интрако-
ронарно вводили папаверин. Для левой коронарной арте-
рии – 12 мг, для правой коронарной артерии – 8 мг. После 
этого измеряли ФРКИНВ. Показатель ФРКИНВ рассчитывали 
как отношение среднего коронарного давления за местом 
стеноза к среднему аортальному давлению. Значение ФР-
КИНВ ≤0,8 указывало на функциональную значимость сте-
ноза КА.

Результаты

В сравнительный анализ показателей ФРККТ и ФРКИНВ 
включены 13 пациентов. В 7 случаях (35%) не удалось по-
строить математическую модель для расчета ФРККТ из-за 
выраженного кальциноза КА. Оценка ФРКИНВ и ФРККТ про-
водилась в одной КА каждого пациента (табл. 2). 

Таблица 2. Сравнение данных ФРКИНВ и ФРККТ [Собственное наблюдение] 
Table 2. Comparison of FFRINV and FFRCT parameters [Own observation]

Пациент Коронарная 
артерия Степень стеноза, % ФРКИНВ ФРККТ

Отклонение ФРККТ  
от ФРКИНВ, %

№1 ПНА 85 0,75 0,76 1,3
№2 ПНА 80 0,54 0,5 7,4
№3 ПНА 60 0,89 0,84 5,6
№4 ПНА 85 0,38 0,3 21,1
№5 ПКА 70 0,66 0,62 6,1
№6 ОА 85 0,61 0,5 18
№7 ОА 85 0,68 0,97 42,6
№8 ПНА 65 0,91 0,92 1,1
№9 ПКА 70 0,95 0,9 5,3
№10 ПНА 70 0,58 0,7 20,7
№11 ПНА 70 0,7 0,7 0
№12 ПНА 75 0,74 0,75 1,4
№13 ПНА 60 0,8 0,8 0

Примечание/ Note: ФРКИНВ – фракционный резерв кровотока, измеренный во время проведения инвазивной коронароангиографии (FFRINV – 
fractional flow reserve, measured during invasive coronary angiography), ФРККТ – фракционный резерв кровотока, рассчитанный на основании 
данных компьютерной томографической ангиографии коронарных артерий (FFRCT – fractional flow reserve, calculated on results of coronary 
computed tomography angiography), ПНА – передняя нисходящая артерия (LAD – left anterior descending artery), ПКА – правая коронарная 
артерия (RCA – right coronary artery), ОА – огибающая артерия (LC – left circumflex)

Рисунок 1. Последовательность построения геометрии КА [Собственное наблюдение]
Figure 1. Consequence of CA geometry creating [Own observation]
1 – трехмерная реконструкция КТ-изображений сердца (three-dimensional reconstruction of heart CT-image), 2 – трехмерная математическая 
модель КА (three-dimensional mathematical model of CA), 3 – полуавтоматическое сглаживание контуров КА в CAD-программе (semiautomatic 
smoothing of CA contours in CAD-programmer).
Примечание/ Note: КА – коронарная артерия (CA – coronary artery), КТ – компьютерная томография (CT – computed tomography), CAD – 
программа компьютерного дизайна (computer aided design)
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Согласно представленным данным, в 4 случаях значения 
ФРКИНВ и ФРККТ различались более, чем на 10%. При этом 
только в одном случае были получены противоположные 
результаты: по данным ФРКИНВ стеноз КА был определен 
как функционально значимый (0,68), в то время как ФРККТ 
не выявил функциональную значимость стеноза КА (0,97).

Между показателями ФРККТ и ФРКИНВ наблюдалась силь-
ная и статистически значимая корреляция. Коэффициент 
корреляции Пирсона составил 0,86, P=0,0003, 95% ДИ: 0,55-
0,95 (рис. 2).

 Пример построения цветной математической модели ко-
ронарного кровотока для расчета ФРККТ представлен в на-
шей предыдущей работе [11].

Обсуждение

В проведенной нами работе для расчета ФРККТ исполь-
зовали ранее разработанную методику, основанную на по-
строении трехмерной математической модели коронарного 
русла [6]. Полученные результаты корреляционного анали-
за показали хорошую сопоставимость ФРККТ и ФРКИНВ, что 
соответствует данным исследования, проведенного на дру-
гой группе пациентов со стенозами КА 50-75%, где коэффи-
циент Пирсона составил 0,97 [11].

Существенным ограничением нашей работы явилось то, 
что в 35% случаев (7 из 20 пациентов) не удалось построить 
математическую модель для расчета ФРККТ из-за выражен-
ных артефактов вследствие массивного кальциноза КА, за-
трудняющего визуализацию просвета КА.

За рубежом единственно доступной методикой расче-
та ФРККТ является алгоритм, разработанный компанией 
HeartFlow. Несмотря на определенные недостатки, метод 
HeartFlow FFR-CT имеет хорошую доказательную базу, что 
позволило включить его в клинические рекомендации [12].

Алгоритм метода HeartFlow FFR-CT совершенствовался 

постепенно. Первоначально выраженный кальциноз являл-
ся ограничением метода, в последующем это было преодо-
лено [13].

В пилотное исследование DISCOVER–FLOW было вклю-
чено 103 пациента с предполагаемой или известной ИБС и 
выявленными по данным КТА стенозами КА ≥50%, про-
анализировано 159 КА. В качестве референсной методи-
ки использовали ФРКИНВ ≤0,8. Диагностическая точность, 
чувствительность и специфичность ФРККТ при оценке в ка-
ждой артерии составила 84,3%, 87,9% и 82,2%, соответствен-
но. Коэффициент корреляции Пирсона между ФРККТ и ФР-
КИНВ равен 0,678, что указывает на умеренную взаимосвязь 
двух величин [14].

В последующее исследование (DeFACTO) были включе-
ны 252 пациента с предполагаемой или известной ИБС и 
407 КА со стенозом ≥50%. Чувствительность и специфич-
ность ФРККТ по отношению к ФРКИНВ ≤0,8 оказались ниже, 
чем в исследовании DISCOVER–FLOW, и составили 80% и 
61%, соответственно [15]. Проведенный позже анализ Leipsic 
и соавт. показал, что более низкий показатель специфично-
сти мог быть обусловлен тем, что в 28% случаев пациенты не 
получали бета-блокаторы перед проведением КТА КА, а в 
25% случаев – нитроглицерин [16].

В исследовании NXT так же изучалась диагностическая 
точность ФРККТ по отношению к ФРКИНВ ≤0,8 в определе-
нии функционально значимых стенозов КА. У 251 пациента 
с подозрением на ИБС проанализировано 484 КА со стено-
зами 30-90%. Чувствительность и специфичность изуча-
емой методики составили 84% и 86%, соответственно [17]. 
По мнению авторов, улучшение диагностических показа-
телей в исследовании NXT по сравнению с исследованием 
DISCOVER–FLOW, в частности в отношении специфично-
сти, обусловлено улучшением физиологического моделиро-
вания и технологии ФРККТ, а также повышенным внимани-
ем к качеству КТ-изображений и соблюдению официальных 
рекомендаций по получению КТА [17]. Нитроглицерин су-
блингвально перед КТА получили 99% пациентов, в техно-
логии ФРККТ были усовершенствованы физиологические 
модели микроциркуляторного сопротивления и автомати-
зированные методы обработки изображений для более точ-
ной идентификации границы просвета. Тем не менее у 13% 
пациентов, первоначально планирующихся для включения 
в исследование с определением ФРККТ, были получены не-
пригодные для этого изображения КТА [17].

В настоящее время особое внимание уделяется изуче-
нию прогностических возможностей расчета ФРККТ. Так, 
в работе Wada и соавт. оценивалась способность ФРККТ 
предсказывать развитие нежелательных сердечно-сосуди-
стых событий у пациентов с подозрением на ИБС. Вклю-
ченным в исследование 933 пациентам в возрасте 50-74 лет 
была выполнена КТА КА. В течение 2 лет наблюдения ча-
стота развития нежелательных сердечно-сосудистых со-
бытий (сердечно-сосудистая смерть, ИМ, проведение ре-
васкуляризации миокарда спустя 3 месяца после КТА КА, 
инсульт, госпитализация по поводу нестабильной стено-
кардии, сердечная недостаточность, заболевание аорты) 
была выше в группе пациентов со стенозами КА ≥50% по 
сравнению с группой пациентов со стенозами КА ˂50% 
(6,11 против 1,16 на 100 пациент-лет). У 241 пациента со 
стенозами КА ≥50% и рассчитанным ФРККТ анализ про-
порциональных рисков показал, что более низкий показа-
тель ФРККТ так же, как сахарный диабет и низкий уровень 

1,0

0,9

0,8

0,7

0,6

0,5

t0,3

ФРКинв

ФР
Кк

т

0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8 0,9 1,0

Рисунок 2. График корреляционного анализа ФРКИНВ и ФРККТ 
[Собственное наблюдение]
Figure 2. Graphic of correlation analysis of FFRINV and FFRCT 
[Own observation]
Примечание/ Note: ФРКИНВ – фракционный резерв кровотока, 
измеренный во время проведения инвазивной коронароангиографии 
(FFRINV – fractional flow reserve, measured during invasive coronary 
angiography), ФРККТ – фракционный резерв кровотока, рассчитанный 
на основании данных компьютерной томографической ангиографии 
коронарных артерий (FFRCT – fractional flow reserve, calculated on 
results of coronary computed tomography angiography)
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липопротеидов высокой плотности, связан с частотой 
развития нежелательных сердечно-сосудистых собы-
тий. У пациентов с наличием всех трех факторов отноше-
ние рисков выше, чем у пациентов с 0-2 факторами (ОР-
6,01; 95% ДИ 2,77-13,03) [18]. Авторы другого исследования 
[19] изучали прогностическую ценность расчета ФРККТ за 
3-летний период наблюдения у пациентов, включенных в 
ADVANCE registry [20]. В анализ включены 900 пациентов 
со стабильной ИБС и выявленными по данным КТА сте-
нозами КА ≥30%. Частота наступления первичной конеч-
ной точки (смерть от всех причин, развитие нефатального 
ИМ) у пациентов с ФРККТ ˃0,8 (n=523) была в 3,2 раза ниже 
по сравнению с пациентами с ФРККТ ≤0,8 (n=377) (P<0,001). 
Частота наступления вторичной конечной точки (сердеч-
но-сосудистая смертность, развитие нефатального ИМ) у 
пациентов с ФРККТ ˃0,8 была в 8,8 раза ниже по сравне-
нию с пациентами с ФРККТ ≤0,8 (P=0,001). Результаты РКИ 

PRECISE, проведенного по этому поводу, оказались неод-
нозначными, о чем подробно написано в нашей предыду-
щей работе [21].

Оценка ФРККТ на основании данных КТА представляет-
ся перспективным методом для обследования пациентов 
перед принятием решения о проведении реваскуляриза-
ции миокарда. В нашем небольшом исследовании показа-
на хорошая сопоставимость результатов ФРККТ и ФРКИНВ 
при использовании российской математической модели. 
Ограничениями метода является трудоемкий ручной про-
цесс реконструкции коронарного русла для каждого паци-
ента, включающий корректное удаление кальцинатов, сгла-
живание контуров КА, удаление коротких и мелких ветвей. 
Создание алгоритма автоматической обработки геометрии 
коронарного русла для осуществления расчетов может спо-
собствовать дальнейшему изучению и широкому использо-
ванию метода. 

Список литературы/ References:
1. Барбараш О.Л., Карпов Ю.А., Кашталап В.В., и др. Стабильная ишемическая болезнь сердца. Кли-

нические рекомендации 2020. Российский кардиологический журнал. 2020;25(11):4076. https://doi.
org/10.15829/1560-4071-2020-4076. https://doi.org/10.15829/1560-4071-2020-4076 

 [Barbarash O.L., Karpov Yu.A., Kashtalap V.V., et al. 2020 Clinical practice guidelines for Stable coronary 
artery disease. Russian Journal of Cardiology. 2020;25(11):4076. (In Russ.) https://doi.org/10.15829/1560-
4071-2020-4076] 

2. Tonino PA, De Bruyne B, Pijls NH, et al. Fractional Flow Reserve versus Angiography for Guiding 
Percutaneous Coronary Intervention. The New England Journal of Medicine. 2009;360(3):213-224. 
https://doi.org/10.1056/NEJMoa0807611 

3. Fearon WF, Tonino PA, De Bruyne B, et al. Rationale and design of the Fractional Flow Reserve versus 
Angiography for Multivessel Evaluation (FAME) study. American Heart Journal. 2007;154:632-636. 
https://doi.org/10.1016/j.ahj.2007.06.012 

4. De Bruyne B, Pijls NH, Kalesan B, et al. Fractional flow reserve-guided PCI versus medical therapy in stable 
coronary disease. The New England Journal of Medicine. 2012;367(11):991-1001. https://doi.org/10.1056/
NEJMoa1205361 

5. Bech GJ, De Bruyne B, Pijls NH, et al. Fractional flow reserve to determine the appropriateness of 
angioplasty in moderate coronary stenosis: a randomized trial. Circulation. 2001;103:2928–2934. https://
doi.org/10.1161/01.CIR.103.24.2928 

6. Терновой С.К., Чеповский А.М., Веселова Т.Н., и др. Математическое моделирование коронарного 
кровотока для оценки функциональной значимости стенотического поражения по данным ком-
пьютерной томографии. Российский Электронный Журнал Лучевой Диагностики. 2019; 9(2):205-
12. http://doi.org/10.21569/2222-7415-2019-9-2-205-212. http://doi.org/10.21569/2222-7415-2019-9-
2-205-212 

 [Ternovoy S.K., Chepovskiy A.M., Veselova T.N., et al. Mathematical modeling of coronary blood flow 
to assess the functional significance of stenotic lesion according to computed tomography. Russian 
Electronic Journal of Radiology. 2019; 9(2):205–12. (In Russ.) http://doi.org/10.21569/2222-7415-2019-
9-2-205-212] 

7. Agasthi P, Kanmanthareddy A, Khalil C, et al. Comparison of Computed Tomography derived Fractional 
Flow Reserve to invasive Fractional Flow Reserve in Diagnosis of Functional Coronary Stenosis: A Meta-
Analysis. Scientific Reports. 2018;8(1):11535. https://doi.org/10.1038/s41598-018-29910-9 

8. FDA. 510(k) Premarket Notification. [Internet] Available at: https://www.accessdata.fda.gov/scripts/
cdrh/cfdocs/cfpmn/pmn.cfm 

9. NICE. HeartFlow FFRCT for estimating fractional flow reserve from coronary CT angiography. Medical 
technologies guidance [MTG32]. [Internet] Available at: https://www.nice.org.uk/guidance/mtg32 

10. Аксенов А.А. FlowVision: Индустриальная вычислительная гидродинамика. Компьютерные иссле-
дования и моделирование. 2017;9(1):5-20. http://doi.org/10.20537/2076-7633-2017-9-5-20. http://
doi.org/10.20537/2076-7633-2017-9-5-20

 [Aksenov A.A. FlowVision: Industrial computational fluid dynamics. Computer Research and Modeling. 
2017;9(1):5-20. (In Russ.) http://doi.org/10.20537/2076-7633-2017-9-5-20] 

11. Веселова Т.Н., Терновой С.К., Чеповский А.М., и др. Оценка фракционного резерва кровотока по 
данным компьютерной томографии: сравнение расчетных показателей с результатами инвазив-
ных измерений. Кардиология. 2021;61(7). http://doi.org/10.18087/cardio.2021.7.n1540

 [Veselova T.N., Ternovoy S.K., Chepovskiy A.M., et al. Evaluation of the Fractional Flow Reserve by 
Computer Tomography Data: Comparison of the Calculated Parameters With the Results of Invasive 
Measurements. Kardiologiia. 2021;61(7):28–35. (In Russ.) http://doi.org/10.18087/cardio.2021.7.n1540] 

12. Virani SS, Newby LK, Arnold SV, et al. 2023 AHA/ACC/ACCP/ASPC/NLA/PCNA Guideline for the Management 
of Patients With Chronic Coronary Disease: A Report of the American Heart Association/American College 
of Cardiology Joint Committee on Clinical Practice Guidelines. Circulation. 2023;148:e9-e119. https://doi.
org/10.1161/CIR.0000000000001168 

13. Maragna R , Mushtaq S , Baggiano A, et al. Cardiac computed tomography: from anatomy to function. 
European Heart Journal Supplements. 2023;25:C49-C57. https://doi.org/10.1093/eurheartjsupp/suad037 

14. Koo BK, Erglis A, Doh JH, et al. Diagnosis of ischemia-causing coronary stenoses by noninvasive fractional 
flow reserve computed from coronary computed tomographic angiograms: Results from the prospective 
multicenter DISCOVER-FLOW (Diagnosis of Ischemia-Causing Stenoses Obtained Via Noninvasive 
Fractional Flow Reserve) study. Journal of the American College of Cardiology. 2011;58:1989-97. https://
doi.org/10.1016/j.jacc.2011.06.066 

15. Min JK, Leipsic J, Pencina MJ, et al. Diagnostic Accuracy of Fractional Flow Reserve From Anatomic 
CT Angiography. Journal of the American Medical Association. 2012;308(12):1237-45. https://doi.
org/10.1001/2012.jama.11274 

16. Leipsic J, Yang TH, Thompson A, et al. CT Angiography (CTA) and diagnostic performance of noninvasive 

fractional flow reserve: Results from the determination of fractional flow reserve by anatomic CTA 
(DeFACTO) study. American Journal of Roentgenology. 2014;202:989-94. https://doi.org/10.2214/
AJR.13.11441 

17. Nørgaard BL, Leipsic J, Gaur S, et al. Diagnostic performance of noninvasive fractional flow reserve 
derived from coronary computed tomography angiography in suspected coronary artery disease: the 
NXT trial (Analysis of Coronary Blood Flow Using CT Angiography: Next Steps). Journal of the American 
College of Cardiology. 2014;63(12):1145–1155. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2013.11.043 

18. Wada S, Iwanaga Y, Nakai M, et al. Combination of coronary CT angiography, FFRCT, and risk factors in 
the prediction of major adverse cardiovascular events in patients suspected CAD. Clinical Cardiology. 
2023;46: 494‐501. https://doi.org/10.1002/clc.23989 

19.  Madsen KT, Nørgaard BL, Øvrehus KA, et al. Prognostic Value of Coronary CT Angiography–derived 
Fractional Flow Reserve on 3-year Outcomes in Patients with Stable Angina. Radiology. 2023; 
308(3):e230524. https://doi.org/10.1148/radiol.230524 

20. Chinnaiyan KM, Akasaka T, Amano T, et al. Rationale, design and goals of theHeartFlow assessing 
diagnostic value of non-invasive FFRCT in Coronary Care (ADVANCE) registry. Journal of Cardiovascular 
Computed Tomography. 2017;11(1):62–67. https://doi.org/10.1016/j.jcct.2016.12.002 

21. Балахонова А.А., Сухинина Т.С., Веселова Т.Н., и др. Роль компьютерной томографии в диагностике 
коронарного атеросклероза и его осложнений. Кардиологический вестник. 2024;19(1):7-15. https://
doi.org/10.17116/Cardiobulletin2024190117 

 [Anastasia A. Balakhonova, Tatyana S. Sukhinina, Tatiana N. Veselova, et al. Computed tomography in 
diagnosis of coronary atherosclerosis and its complications. Cardiology Bulletin. 2024;19(1):7-15. (In 
Russ.) https://doi.org/10.17116/Cardiobulletin2024190117] 



50 SYSTEMIC HYPERTENSION. 2024;21(2):43-47 СИСТЕМНЫЕ ГИПЕРТЕНЗИИ. 2024;21(2):43-47



51SYSTEMIC HYPERTENSION. 2024;21(2):51-55

BY-NC-SA 4.0CC

© Пчеленок Ю.В., Фомичева А.В., Канаева М., Родионов А.В., Толоконин А.О., Волель Б.А., 2024

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

ОБЗОРНАЯ СТАТЬЯ

ОБЗОР

https://doi.org/10.38109/2075-082X-2024-2-49-55
УДК (UDC) 616.12-008.331.1+616.89

Влияние тревожно-депрессивных расстройств на 
развитие резистентной артериальной гипертензии 
Пчеленок Ю.В.1, Фомичева А.В.2, Канаева М.1, *Родионов А.В.1, Толоконин А.О.3, Волель Б.А.2

1Институт клинической медицины им. Н.В. Склифосовского, ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. 
Сеченова» (Сеченовский Университет), ул. Большая Пироговская, д. 6, стр. 1, г. Москва 119435, Российская Федерация;
2Институт клинической медицины им. Н.В. Склифосовского, ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. 
Сеченова» (Сеченовский Университет), ул. Россолимо, д. 11, стр. 9, г. Москва 119021, Российская Федерация;
3Клиника «Нео Вита», Крылатская улица, д. 45, к. 1, г. Москва 121609, Российская Федерация.

Аннотация 
Проблема коморбидности сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) и тревожно-депрессивных расстройств (ТДР) активно обсуждается в современной 
научной литературе. С учетом широкой распространенности ТДР в популяции, их негативного влияния на качество жизни и функционирование пациентов, 
накапливаются предпосылки для диагностики и терапии этих состояний врачами непсихиатрического профиля. В обзоре представлены современные 
данные о факторах риска, взаимосвязи и принципах диагностики резистентной артериальной гипертензии (РАГ) и ТДР. Распространённость РАГ составляет 
около 10–20%, при этом значительная часть случаев приходится на вторичную АГ и псевдорезистентность. Частота тревожных и депрессивных расстройств 
у пациентов с артериальной гипертензией — 42% и 52% соответственно. Распространённость ТДР при РАГ составляет 36,8%. Такая коморбидность 
способствует прогрессированию PАГ, ухудшает прогноз пациента, снижает приверженность терапии. Учитывая тесную связь между психоэмоциональными 
факторами и ССЗ, пациентам с РАГ показано проведение скрининга на тревогу и на депрессию.
Ключевые слова: артериальная гипертензия, резистентная артериальная гипертензия, тревожно-депрессивные расстройства, вторичная артериальная 
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Abstract
The problem of comorbidity of cardiovascular diseases (CVD) and anxiety-depressive disorders is actively discussed in modern scientific literature. Taking 
into account the widespread prevalence of anxiety and depressive disorders in the population, their negative impact on the quality of life and functioning of 
patients, prerequisites are accumulating for the diagnosis and treatment of these conditions by non-psychiatric doctors. The review presents current data on risk 
factors, relationships and principles for diagnosing resistant arterial hypertension (RAH) and anxiety-depressive disorders. The prevalence of resistant arterial 
hypertension is about 10–20%, with a significant proportion of cases accounting for secondary arterial hypertension and pseudoresistance. The incidence of 
anxiety and depressive disorders in patients with arterial hypertension is 42% and 52%, respectively. The prevalence of anxiety and depressive disorders in RAH is 
36.8%. Such comorbidity contributes to the progression of PAH, worsens the patient’s prognosis, and reduces adherence to therapy. Given the close relationship 
between psychoemotional factors and CVD, patients with RAH are advised to undergo screening for anxiety and depression.
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Артериальная гипертензия (АГ) относится к числу наи-
более распространенных факторов риска сердечно-со-
судистых заболеваний с ежегодной смертностью в мире 
более 9 млн человек [1]. По данным популяционных ис-
следований есть линейная зависимость между уровнем 
артериального давления (АД) и частотой развития сер-
дечно-сосудистых осложнений. Снижение АД сопрово-
ждается пропорциональным снижением сердечно-сосуди-
стой заболеваемости и смертности [2], однако целевого АД 
даже в странах с высоким уровнем развития здравоохра-
нения достигают только 30-50% пациентов [3]. По данным 
2022 г. в РФ доля пациентов с контролируемой АГ остается 
низкой, составляя 14.1% для мужчин и 21.4% для женщин 
при уровне лечения АГ – 42,6% и 57% соответственно [4]. 

Резистентная артериальная гипертензия (РАГ) — состо-
яние, при котором адекватная комбинированная терапия 
тремя антигипертензивными препаратами, один из ко-
торых диуретик, в оптимальных терапевтических дозах 
не приводит к достижению целевого АД [5]. По данным 
специализированных клиник, частота РАГ в популяции 
достигает 10-20% [6], однако эти показатели могут коле-
баться в зависимости от выборки пациентов в анализиру-
емых когортах.

Около половины случаев РАГ приходится на долю псев-
дорезистентности, связанной с использованием нераци-
ональных схем лечения, нарушением техники измерения 
АД, а также повышенной жесткостью артерий у пожилых 
людей [5]. Одна из наиболее значимых причин псевдорези-
стентности — низкая комплаентность: >20% пациентов не 
начинают принимать назначенные антигипертензивные 
препараты (АГП), в течение первого года лечения самосто-
ятельно отменяют терапию 50-65% больных АГ [7]. Низ-
кой комплаентности способствуют молодой возраст паци-
ентов, мужской пол, злоупотребление алкоголем, боязнь 
побочных эффектов препаратов, сложность дозирования 
и отсутствие симптомов при высоком АД [8,9]. Известная 
причина псевдорезистентности — феномен «гипертонии 
белого халата», поэтому всем пациентам с РАГ необходимо 
проводить суточное мониторирование АД [5]. 

Важный аспект ведения пациентов с РАГ — исключение 
вторичных АГ, обусловленных заболеваниями почек, почеч-
ных артерий, надпочечников, синдромом обструктивного 
апноэ сна, приемом некоторых лекарственных препаратов 
и т.д. [5]. 

Среди факторов риска истинной РАГ выделяют избы-
точное потребление натрия и злоупотребление алкоголем, 
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ожирение, сахарный диабет, хроническую болезнь почек 
и наличие в анамнезе кардиоваскулярных заболеваний 
[7,10]. Вероятно, наличие генетических причин РАГ, в част-
ности связанных с мутацией в гене ангиотензиногена (ал-
лель AGT 235T) [11]. 

Обсуждая соматические причины РАГ, не следует забы-
вать и о потенциальном влиянии психогенных факторов 
в развитии трудно контролируемой АГ [12]. Взаимосвязь 
между АГ и формированием различных невротических 
нарушений в литературе обсуждается [13,14,15], тем не 
менее актуальные клинические рекомендации обходят 
стороной эту проблему. Данных о частоте и роли трево-
жно-депрессивных расстройств (ТДР) в развитии РАГ до-
статочно мало, однако согласно исследованию Resist-Pol 
частота ТДР у больных с РАГ составляет 36,8% [16]. В рам-
ках этого обзора мы рассмотрим факторы риска, механиз-
мы, лежащие в основе связи РАГ и ТДР, а также принципы 
их диагностики.

Наличие аффективных нарушений повышает вероят-
ность возникновения ССЗ за счет повышения уровня кор-
тизола, активации тромбоцитов и симпато-адреналовой 
системы [17]. Оценка уровня стресса и попытка его моди-
фикации — важная часть первичной профилактики АГ и 
ССО. Высокий уровень хронического стресса ассоцииро-
ван с психологическими и поведенческими изменения-
ми, которые увеличивают риск развития АГ и ее прогрес-
сирования в РАГ [18]. Доказано, что стресс может вызвать 
значительное усиление cистемной воспалительной актив-
ности: гиперсекреция кортизола приводит к резистентно-
сти глюкокортикоидных рецепторов и снижению чувстви-
тельности иммунной системы к противовоспалительным 
факторам [19,20,21]. Высокие уровни кортизола подавляют 
экспрессию синтазы оксида азота, снижают его концен-
трацию в плазме, тем самым повышая сосудистое сопро-
тивление. Хроническое вялотекущее воспаление также 
приводит к развитию висцерального ожирения и инсули-
норезистентности [18]. 

Тревога — аффективное состояние, которое может воз-
никать у любого человека при отсутствии явной психиа-
трической патологии. Между поведенческой и патологи-
ческой тревогой есть отличия: первая возникает в ответ 
на реальную угрозу, а вторая служит проявлением трево-
жного расстройства. Пациенты, страдающие тревожным 
расстройством (ТР), часто обращаются к врачам общей 
практики по поводу астении, бессонницы, когнитивных 
нарушений, болевых синдромов, проявлений вегетатив-
ной дисфункции. Симптомы патологической тревоги мо-
гут быть приступообразными — при панических атаках, 
специфических фобиях, и постоянными — например, при 
генерализованном тревожном расстройстве [22,23]. Отли-
чительная черта ТР — неспособность регулировать эмоци-
ональный ответ на предполагаемую угрозу. Возможность 
диагностики ТР как самостоятельного заболевания сни-
жает наличие сопутствующей соматической патологии.

Диагностика тревожных нарушений играет важную 
роль для пациентов с АГ. Распространенность ТР при АГ 
достигает 42%, что вдвое превышает их частоту в популя-
ции [14,24]. Высокий уровень тревоги у пожилых пациен-
тов коррелирует с повышенной вероятностью развития АГ 
в 3,6 раза у мужчин и в 6,8 раз — у женщин [25]. В исследо-
вании NHANES (National Health and Nutrition Examination 
Survey) наличие ТР увеличивало риски возникновения АГ 

у нормотензивных лиц 45-64 лет в 1,82 раза, прогрессиро-
вания заболевания у пациентов с имеющейся АГ — в 2,36 
раза, снижало эффективность антигипертензивной тера-
пии [26]. Пациенты с ТР, по сравнению с лицами без такого 
диагноза, чаще курят, злоупотребляют алкоголем и стра-
дают ожирением [27]. Сопутствующие ТР негативно вли-
яют на течение АГ: способствуют дестабилизации АД, ре-
зистентности к антигипертензивной терапии, повышают 
риск развития ССО, снижают комплаентность, ухудша-
ют качество жизни. По мере прогрессирования ТР возни-
кает устойчивое повышение сосудистого сопротивления, 
гиперсекреция ангиотензина II, гиперактивация симпа-
тической нервной системы. Эти механизмы снижают по-
чечный кровоток, увеличивают задержку натрия и воды, 
вызывают повреждение и дисфункцию эндотелия с после-
дующим развитием атеросклероза [28].

Отрицательные эмоции как следствие АГ и ее осложне-
ний, в свою очередь, могут стать причиной возникновения 
ТР [29,30]. Исследователи провели онлайн-опрос о влия-
нии АГ на жизнь и социальную активность среди 2649 па-
циентов с неконтролируемой гипертензией и 1925 пациен-
тов с РАГ из восьми стран (Бразилия, Франция, Германия, 
Италия, Япония, Испания, Великобритания и США). Ре-
спонденты обеих групп сообщили о значительном эмо-
циональном воздействии АГ. РАГ, по сравнению с некон-
тролируемой гипертензией, в большей степени влияет на 
пациентов, вызывая негативное восприятие общего здоро-
вья и высокий уровень беспокойства по поводу повышен-
ного АД [31].

Структура ТР у пациентов с АГ была изучена в иссле-
довании А.Б. Смулевича, Б.А. Волель. У 50% больных диа-
гностированы тревожно-фобические реакции с проявле-
ниями соматизированной тревоги. Для таких пациентов 
были характерны ипохондрические страхи по поводу сво-
его здоровья (кардио-, инсульто-, танатофобия) и невоз-
можности социальной реабилитации, фиксация на акту-
альном состоянии сердечно-сосудистой системы (частота 
и регулярность сердечного ритма, АД), жалобы на ощуще-
ние внутреннего напряжения, тревогу за будущее. Среди 
соматических проявлений тревоги преобладали усилен-
ное сердцебиение или ощущение перебоев в работе серд-
ца, неприятные ощущения или боли в груди, колебания 
АД, предобморочные состояния, приливы жара или холо-
да, потливость, ощущение «кома» в горле или чувство не-
хватки воздуха, одышка, неравномерность дыхания.

В 40% наблюдений зарегистрированы тревожно-диссоци-
ативные реакции (по типу «прекрасного равнодушия»). Для 
этой группы пациентов было характерно демонстратив-
но-пренебрежительное отношение к лечению, прогнозу и 
исходу заболевания, нарочитое отрицание беспокойства по 
поводу гипертонии. Страх по поводу нарушения сердечной 
деятельности, проявления соматизированной тревоги так-
же наблюдались у больных этой группы. Важно отметить, 
что у перенесших ОНМК/ТИА в анамнезе пациентов реги-
стрировались именно тревожно-диссоциативные реакции. 

В единичных случаях (по 5% наблюдений) были диагно-
стированы паническое расстройство с витальным страхом 
и соматовегетативными симптомами (тахикардия, повы-
шение АД, кардиалгии и т.д.) и генерализованное трево-
жное расстройство. Они, как правило, манифестировали 
вне связи с АГ и не соотносились с особенностями тече-
ния CCЗ [32]. 
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Тревога — фактор, способствующий развитию PАГ, вли-
яющий на соблюдение пациентом рекомендаций по моди-
фикации образа жизни и приверженности лечению [29]. 
ТР ассоциированы с отклонениями суточного профиля 
АД в виде недостаточного снижения в ночные часы (non-
dipper), повышением среднесуточного значения АД, вари-
абельностью АД по данным суточного мониторирования 
АД [33]. Такие феномены, как «гипертония белого халата» 
и маскированная гипертензия, более характерны для па-
циентов с повышенным уровнем реактивной тревоги [34]. 

Противоположные данные получены в норвежском ис-
следовании HUNT, где показано, что высокий уровень 
тревоги ассоциирован с более низким систолическим АД 
при последующем наблюдении, причем без связи с при-
менением антидепрессантов или антигипертензивных 
препаратов [35]. Аналогичные данные, что генерализо-
ванное тревожное расстройство не коррелирует с возник-
новением АГ у пожилых людей, получены в исследовании 
ESTHER [26].

Взаимосвязь между АГ и расстройствами депрессивного 
спектра носит двусторонний характер. С одной стороны, 
депрессия повышает риск развития АГ в 2-3 раза, с другой —  
сама АГ может быть предиктором развития депрессивных 
расстройств [36]. Доказано, что сочетание АГ с депрессией 
ассоциировано с более высоким риском поражения орга-
нов-мишеней, а риск развития инсульта у таких больных 
выше в 2,5 раза выше. Согласно результатам исследова-
ния «КОМПАС», распространенность депрессии при АГ 
достигает 52% [37]. Повышение артериального давления у 
лиц с депрессией связано с развивающейся эндотелиаль-
ной дисфункцией, системным воспалением, состоянием 
гиперкоагуляции [38]. В патогенезе депрессии и АГ осо-
бую роль играет нарушение регуляции внутриклеточно-
го гомеостаза кальция. Показано, что антагонисты каль-
ция оказывают положительное влияние на когнитивную 
функцию при депрессии [16].

Среди депрессивных состояний у больных отмечают как 
нозогенные расстройства, так и клинические проявления 
эндоформных аффективных заболеваний, включающих 
черты психогенного и эндогенного спектров [8]. 

Неконтролируемая АГ и сердечно-сосудистые ослож-
нения могут быть причиной развития нозогенных де-
прессий — реакций на комбинацию психогенных и ситу-
ационных факторов, связанных с осознанием опасности 
заболевания, физическими страданиями, изменением ка-
чества и образа жизни. При ССЗ они, как правило, но-
сят невыраженный характер, сопровождаются развитием 
кардиофобических расстройств, астеническими прояв-
лениями, неудовлетворительным сном [39]. По данным 
А.Б. Смулевича и соавт., у больных АГ преобладают но-
зогенные депрессии тревожного и тревожно-ипохондри-
ческого типов. Также могут возникать и «маскирован-
ные депрессии», при которых основными симптомами 
являются соматовегетативные нарушения [40]. Среди 
проявлений эндоформных депрессий у пациентов с АГ 
преобладают апатия, ангедония, астения, дисфория, ре-
ализующиеся недовольством результатами лечения [41]. 

Постинсультные депрессии, распространенность кото-
рых варьирует в пределах 5-65%, осложняют процесс лече-
ния и реабилитации больных, перенесших ОНМК. Среди 
этиологических факторов рассматривают тяжесть инсуль-
та, выраженность когнитивных расстройств и афазии, 

личностные особенности пациентов, а также механизмы, 
вызванные структурным поражением головного мозга 
[42]. Клинически значимая постинсультная депрессия мо-
жет послужить причиной отказа от приема медикаментоз-
ной терапии, что снижает приверженность лечению и спо-
собствует прогрессированию АГ [43].

Влияние личностных особенностей у пациентов с АГ 
на течение и прогрессирование CCЗ оценивается неодно-
значно. Исходя из характерологически ориентированного 
подхода, аномалии личности, акцентуации телесной сфе-
ры способствуют прогрессированию АГ [44]. Наличие РАГ 
связано с такими психологическими характеристиками 
как высокая тенденция к самообвинению, использование 
неадаптивных стратегий регулирования эмоций, что кор-
релировало с враждебными и параноидальными симпто-
мами, высоким уровнем алекситимии. Доля пациентов, 
отвечающих критериям посттравматического стрессового 
расстройства, была выше у участников с диагнозом РАГ по 
сравнению со здоровой популяцией [45]. 

F. Dunbar (1943 г.) разработала концепцию личностных 
профилей, согласно которой развитие соматического за-
болевания связано с определенным набором черт характе-
ра. Для «гипертонического» типа личности свойственны 
потребность в одобрении со стороны окружающих, повы-
шенная гневливость, чувство вины за собственные враж-
дебные импульсы. F. Alexander в своей теории психосома-
тической специфичности подчеркивал у пациентов с АГ 
важную роль сдерживания враждебных наклонностей, 
агрессивных импульсов, связанных с тревожностью [8].

Мнение о расстройствах личности (РЛ) как предраспо-
лагающем факторе к АГ, весьма спорно. В исследованиях 
последних десятилетий это изначально независимые нозо-
логии, взаимодействие которых формируется на всем про-
тяжении заболеваний.

В исследовании Б.А. Волель и соавт. [46] наряду с кате-
гориями РЛ выделено 3 основных типа соматоперцептив-
ных психопатий/акцентуаций (R. Lemke, 1951) – аномалий 
соматопсихической сферы, ответственных за уязвимость к 
воздействию соматической болезни. Это соматопатия/не-
вропатия (Ch. Féré, 1894): вегетативная лабильность, сен-
сибилизация к инфекционным агентам, «псевдоаллер-
гические» реакции, немотивированный субфебрилитет, 
метеочувствительность и пр.; соматотония (W. Sheldon, 
1940): ощущение повышенного телесного тонуса, сочета-
ющееся с потребностью в регулярной физической актив-
ности; сегментарная деперсонализация (G. Ladee, 1966): 
безразличие к проявлениям телесной сферы, незаинтере-
сованность в поддержании физической формы, высокая 
толерантность/нечувствительность к болевым стимулам. 

По влиянию личностного фактора (соматоперцептивные 
акцентуации, РЛ) на течение ССЗ авторы выделили 3 пси-
хосоматических/кардиоперсонифицированных синдрома: 
ССЗ с благоприятным, конгруэнтным соматоперцептивной 
акцентуации (соматотония/невропатия) РЛ течением, ССЗ 
с неблагоприятным, провоцированным соматоперцептив-
ным РЛ течением, ССЗ с неблагоприятным, коморбидным 
невропатической акцентуации РЛ течением. 

Выборка исследования Б.А. Волель и соавт. составила 90 
наблюдений (48 пациентов с ИБС, 42 пациента с АГ). В груп-
пе АГ пациенты практически равномерно распределились 
между 1-м (43%) и 2-м (36%) синдромами. При благоприят-
ном течении кардиоваскулярной патологии в условиях РЛ 
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играет профилактическую (от возможного ухудшения ССЗ) 
роль. При неблагоприятном течении ССЗ РЛ выступает как 
фактор, усугубляющий (невропатия), либо провоцирую-
щий (сегментарная деперсонализация) отрицательную ди-
намику соматического состояния. Также авторы выявили, 
что в группе пациентов с АГ преобладают девиации, ква-
лифицируемые в рамках гипертимного (22%), шизоидного 
(24%) и истерического (34%) РЛ, что соотносится с результа-
тами исследования Бодякина Ю.И. и соавт. Среди больных с 
РАГ самыми распространенными психотипами были исте-
роидный (33,8%) и циклоидный (29,6%) [47].

При обсуждении психопатологических состояний, ко-
морбидных АГ, нельзя не отметить диссоциативные рас-
стройства. Это группа реактивных состояний в психосо-
матической медицине, характеризующаяся неадекватным 
преуменьшением (полным или частичным) в сознании па-
циента реальной угрозы выявленного заболевания [48]. По 
данным исследования СИНТЕЗ распространенность дис-
социативных расстройств в кардиологической практи-
ке составляет 4,4% [49]. Важность диагностики этих рас-
стройств заключается в возможном ухудшении прогноза 
заболевания из-за недооценки пациентом угрозы болезни, 
нарушении комплаенса, аномальном поведении в болез-
ни [40]. Среди кардиологических заболеваний, служащих 
триггером для развития диссоциативного расстройства, 
описаны АГ, фибрилляции предсердий [50], предопераци-
онный период аортокоронарного шунтирования [51].

Существует два основных подхода изучения диссоциа-
тивных расстройств при кардиологических заболеваниях: 
клинический (психопатологический) и психологический 
(психодинамический), в рамках которого рассматриваются 
копинг-стратегии — способы адаптации к стрессовым си-
туациям. Так, в исследовании Бучиной М.М. и соавт. изуча-
ли взаимосвязь между особенностями восприятия стрессо-
вых событий, копинг-стратегиями и степенью повышения 
АД у пациентов с АГ. По мере увеличения степени повы-
шения АД восприятие стрессовых ситуаций уменьшалось. 
Так, в соответствии со степенью повышения АД отмечалось 
возрастание количества пациентов с неадаптивными ко-
пинг-стратегиями, направленными на редукцию стресса и 
способствующими прогрессированию АГ (50-75% — при 1,2 
степени, 87,5-100% — при 3 степени). Это связано с наличи-
ем на подсознательном уровне защитного механизма по типу 
отрицания, который не допускает негативную информацию 
к осознанному восприятию. Функционирование такого вида 
психологической защиты может привести к активации пси-
хосоматических механизмов, усугубляющих течение АГ [52].

Низкий уровень приверженности при лечении АГ— се-
рьезная проблема в достижении оптимального контроля 
уровня АД. Течение АГ отличается от других заболеваний 
отсутствием симптомов, что не приводит пациента к по-
ниманию его роли в процессе лечения [53]. Одной из ос-
новных причин высокой распространенности РАГ призна-
ется несоблюдение режимов антигипертензивной терапии 
[54]. Диагностика коморбидной психической патологии и 
расстройств личности как предрасполагающих факторов 
низкой приверженности — важный момент при ведении 
пациентов с сочетанной патологией [52].

У 80% пациентов с АГ выявляется социально-психоло-
гическая дезадаптация, представляющая собой мощный 
барьер для выполнения врачебных рекомендаций [55]. Ко-
морбидность АГ, ТДР и когнитивных нарушений способ-

ствует прогрессированию АГ, ухудшает прогноз пациента, 
снижает приверженность терапии [56].

В исследовании среди 35 пациентов с РАГ доля привер-
женных, частично приверженных и некомплаентных па-
циентов составила 29%, 40% и 31% соответственно. Авто-
ры выявили корреляцию между низкой приверженностью 
пациентов лечению и уровнем соматизации симптомов 
по шкале BSI (краткий опросник симптомов), фактором 
«трудности описать чувства» по шкале TAS-20 (торонт-
ская шкала алекситимии), стратегии подавления эмоций 
по шкале ERQ (опросник эмоциональной регуляции). С 
другой стороны, адаптивные стратегии эмоционального 
реагирования по опроснику CERQ («Когнитивная регу-
ляция эмоций») были прямо пропорциональны высокому 
уровню приверженности терапии [45]. 

Наиболее важными факторами низкой приверженно-
сти лечению были мужской пол, длительность заболева-
ния менее 5 лет, факт отказа от антигипертензивной те-
рапии в анамнезе, наличие жалоб на фоне проводимой 
терапии, курение, побочные эффекты препаратов, отсут-
ствие самостоятельного контроля АД и приема антиги-
пертензивных препаратов (АГП), отсутствие диспансер-
ного наблюдения в поликлинике по поводу АГ. Средний и 
высокий уровни тревожности также ассоциированы с не-
регулярным приемом АГП (несколько раз в неделю, в ме-
сяц, только при повышении АД). Выявлено, что пациен-
ты, имеющие в анамнезе ОНМK/инфаркт миокарда, более 
привержены терапии [54,57]. 

В исследовании Т.В. Фофановой с соавт. психосомати-
ческие аспекты приверженности лечению изучены у 161 
пациента с АГ. Группу с высокой приверженностью лече-
нию составляли 30 (19%) больных, группу с низкой — 131 
(81%) больной. У пациентов первой группы чаще встреча-
лись сопутствующие заболевания (ИБС, нарушения рит-
ма сердца, язвенная болезнь, заболевание щитовидной 
железы), высокий уровень тревоги, панические атаки, тре-
вожные и фобические пароксизмы, субклинические де-
прессии. Возраст дебюта АГ и длительность заболевания 
были достоверно выше у участников второй группы. Па-
циенты этой группы характеризовались более тяжелыми 
депрессиями, значимо меньшим уровнем тревожности. 
Многие участники этой группы имели черты зависимого 
расстройства личности и ориентировались на мнение род-
ственников и соседей, случайные источники информации, 
предпочитали АГС растительную терапию, гомеопатиче-
ские средства, биологически активные добавки [53].

Внимание врача к психоэмоциональному состоянию па-
циента, его личностным особенностям способно повысить 
степень приверженности больного лечению. Для выстра-
ивания эффективной коммуникации следует учитывать 
психологические факторы, структуру личности пациен-
та [58]. Учитывая тесную связь между психоэмоциональ-
ными факторами и ССЗ, пациентам с РАГ рекомендуется 
скрининг на тревогу и на депрессию. Для этого используют 
валидизированные шкалы: Госпитальная шкала Тревоги и 
Депрессии (HADS), пятифакторный опросник личности 
(TIPI), шкала тревоги Спилбергера (STAI), краткий опро-
сник тревоги о здоровье (SHAI), опросник для самодиа-
гностики депрессии пациента (PHQ-9), опросник воспри-
ятия болезни (The Revised Illness Perception Questionnaire) 
и др. Своевременная диагностика и лечение ТДР — важ-
ная составляющая первичной профилактики ССЗ [22,23].
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Прогностический потенциал параметров функции 
внешнего дыхания в определении рисков развития 
коморбидной патологии  
* Присеко Л.Г., Невзорова В.А., Захарчук Н.В., Юрлова С.В.
«Тихоокеанский Государственный Медицинский Университет» Минздрава России, Институт терапии и инструментальной диагностики, проспект 
Острякова, д. 2, г. Владивосток 692002, Российская Федерация

Аннотация 

Цель – изучить прогностический потенциал параметров функции внешнего дыхания в определении рисков развития коморбидной патологии. 

Материал и методы. В исследование вошло 102 человека, средний возраст 47 [43-52,7] лет. Проводилось анкетирование, антропометрия, забор крови для 
биохимического анализа, спирометрия. Проводился расчет сердечно-сосудистого риска (ССР) по шкале SCORE2, стратификация исследуемых по группам риска 
проводилась в соответствии с градацией по используемой шкале. Статистическая обработка выполнялась с использованием непараметрических методов. 

Результаты. Согласно расчету ССР по шкале SCORE2 все исследуемые находились в пределах умеренного (58,7%) и высокого риска (41,3%). Полученные 
данные исследования функции внешнего дыхания общей выборки были несколько ниже у женщин, чем у мужчин, с достоверностью различий по фактически 
полученным ФЖЕЛ, ОФВ1, СОС2575. В зависимости от наличия артериальной гипертензии (АГ) установлено, что медианные значения как фактических, так и 
рассчитанных нижних границ нормы (НГН) показателей спирометрии среди лиц с АГ были ниже, по сравнению с исследуемыми без гипертензии. При этом 
достоверные различия в зависимости от наличия АГ выявлены только в случае НГН для ОФВ1, ОФВ1/ФЖЕЛ, СОС2575. У лиц с АГ показатель НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ был 
достоверно ниже 70%. В группе исследуемых с АГ обнаружена обратная достоверная связь (ρ=−0,4; p p<0,001) между НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ и уровнем урикемии –  
уменьшение индекса на 0,008% приведет к увеличению мочевой кислоты на 1 ммоль/л. Уменьшение НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ на 0,2 л и НГН-СОС2575 на 0,03 л/сек 
увеличит ССР по шкале SCORE2 на 1% ((ρ=−0,5; p<0,001) (ρ=−0,3; p=0,002) соответственно). 

Заключение. Проведена оценка прогностического потенциала параметров функции внешнего дыхания в определении рисков развития коморбидной 
патологии, а именно сочетания сердечно-сосудистых заболеваний и респираторной патологии. Комбинированный подход к обследованию трудоспособного 
населения с учетом данных спирометрии поможет персонифицировано и углубленно оценить риски развития значимых заболеваний, влияющих на качество и 
продолжительность жизни пациента, его трудоспособность.

Ключевые слова: коморбидность, артериальная гипертензия, спирометрия, функция внешнего дыхания, прогнозирование заболеваний
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pathology development
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Abstract 
The aim is to study the prognostic potential of the parameters of the pulmonary function tests parameters in determining the risks of developing comorbid 
pathology. 
Material and methods. The study included 102 people, with an average age of 47 [43-52.7] years. Questionnaires, anthropometry, blood sampling for biochemical 
analysis, and spirometry were conducted. Cardiovascular risk (CVR) was calculated on the SCORE2 scale, stratification of the subjects by risk groups was carried out in 
accordance with the gradation on the scale used. Statistical processing was performed using nonparametric methods. 
Results. According to the calculation of the SSR on the SCORE2 scale, all the subjects were in the range of moderate (58.7%) and high risk (41.3%). The obtained data 
from the study of the respiratory function of the general sample were slightly lower in women than in men, with significant differences in the obtained FVC, FEV1, 
FEF2575. Depending on the presence of arterial hypertension (AH) it was found that the median values of both the actual and calculated lower limits of the norm 
(LLN) of spirometry indicators among people with AH were lower than those studied without hypertension. At the same time, significant differences depending on 
the presence of AH were revealed only in the case of LLN for FEV1, FEV1/FVC, FEF2575. In individuals with hypertension, the LLN-FEV1/FVC index was significantly 
lower than 70%. In the group of subjects with hypertension, an inverse reliable relationship was found (p=−0.4; p<0.001) between LLN-FEV1/FVC and the level of 
uricemia – a decrease in the index by 0.008% will lead to an increase in uric acid by 1 mmol/l. A decrease in LLN-FEV1/FVC by 0.2 l and LLN-FEF2575 by 0.03 l/sec will 
increase the CVR on the SCORE2 scale by 1% ((p=−0.5; p<0.001) (p=−0.3; p=0.002), respectively). 
Conclusion. An assessment of the prognostic potential of the pulmonary function tests parameters in determining the risks of comorbid pathology, namely a 
combination of cardiovascular diseases and respiratory pathology, was carried out. A combined approach to the examination of the able-bodied population, taking 
into account spirometry data, will help to personify and in-depth assess the risks of developing significant diseases that affect the quality and life expectancy of the 
patient, his ability to work.
Keywords: comorbidity, arterial hypertension, spirometry, respiratory function, disease prediction.
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Введение

Изучение рисков возникновения хронических неинфек-
ционных заболеваний (ХНИЗ) является важной темой для 
формирования актуальной профилактической стратегии, 
направленной на сохранение активного демографическо-
го потенциала современного общества. Изучаются способы 
улучшения имеющихся и поиск и внедрение новых прогно-
стических и лечебно-диагностических алгоритмов, с целью 
увеличения продолжительности жизни и снижения смерт-
ности населения. В разнообразии спектра ХНИЗ особый ин-
терес вызывает сочетание артериальной гипертензии (АГ) и 
хронической обструктивной болезни лёгких (ХОБЛ) в силу 
общности факторов риска (ФР) возникновения, единства 
патофизиологических механизмов, являющихся отправны-
ми точками для запуска каскада перекрестных процессов 
кардиопульмонального континуума (КПК). Характерны-
ми особенностями последнего является взаимоусиливаю-
щее влияние и перекрестное потенцирование действия ФР, 
включение процессов оксидативного стресса, активация 
хронического системного воспаления, ускоренное разви-
тие эндотелиальной дисфункции и сосудистого ремодели-
рования [1,2]. Сочетание АГ и ХОБЛ – классический и яркий 
пример реализации КПК, являющийся мощным предикто-
ром наступления более скорой декомпенсации органов-ми-
шеней и наступления фатальных событий. В связи с этим 
признается актуальным совершенствование диагностики 
известных ФР развития кардиореспираторной патологии и 
их дополнение разрабатываемыми интегральными показа-
телями оценки легочного и сердечно-сосудистого здоровья. 
В этой области активный интерес вызывает измерение объ-
емов и скоростей дыхания без каких-либо внешних стиму-
лов с помощью спирометрии.

Снижение функции легких без учета статуса табакоку-
рения в значительной степени связано с увеличением рас-
пространенности АГ, регистрируемой с помощью домаш-
них измерений АД [3]. В работе Breyer-Kohansal R. et al. [4] 
впервые показана взаимосвязь нижней границы нормы 
(НГН) неспровоцированных показателей спирометрии 
объема форсированного выдоха за первую секунду (ОФВ1), 
форсированной жизненной емкости легких (ФЖЕЛ) и их 
соотношения с ФР и установленными ХНИЗ. В частно-
сти, среди лиц старше 45 лет выявлены достоверные свя-
зи между значениями ОФВ1 ниже НГН с наличием АГ и 
заболеваниями периферических сосудов. Напротив, в ис-
следовании Shah C.H. et al. [5] установлен противополож-
ный результат, когда при долгосрочном прогнозировании 
исходные показатели ОФВ1 (в л и %) не были достоверно 
связаны с будущими рисками возникновения АГ и инфар-
кта миокарда. В то же время авторами отмечены возмож-
ные связи в группе лиц со сниженными исходными ОФВ1 
и риском возникновения ССЗ в дальнейшем.

Таким образом, представляет интерес изучение связей 
нарушения функции внешнего дыхания (ФВД) с традици-
онными и вновь разрабатываемыми ФР ХНИЗ для опреде-
ления более персонифицированного подхода к прогнози-
рованию развития коморбидных состояний, включая АГ и 
ХОБЛ.

Цель исследования – изучить прогностический потен-
циал параметров функции внешнего дыхания в определе-
нии рисков развития коморбидной патологии. 

Материал и методы

Исследование проводилось путем активного приглаше-
ния респондентов на обследование. Всего в проспективное 
исследование включено 102 человека, которые соответство-
вали следующим критериям включения: возраст от 40 до 65 
лет, отсутствие инфекционной патологии в стадии обостре-
ния, отсутствие беременности, полное заполнение анкет-
ных данных. Исследуемые, отказавшиеся от участия в ис-
следовании, или, выходящие за рамки вышеупомянутых 
критериев, были исключены из дальнейшего обследования. 

В ходе опроса респондентов уточнялся факт табакоку-
рения с расчетом индекса курящего человека (ИКЧ, в пач-
ка-лет), наличия ХНИЗ. Исследуемым проводилась антро-
пометрия (измерение роста (в см), веса (в кг), и индекса 
массы тела (ИМТ, в кг/м²)), определение систолического и 
диастолического АД (САД и ДАД соответственно, в мм рт. 
ст.) согласно установленным правилам измерения соглас-
но ГОСТ 52623.1 «Технологии выполнения простых меди-
цинских услуг функционального обследования».

Выполнен забор крови натощак для биохимического ана-
лиза, который включал в себя параметры липидограммы (об-
щий холестерин (ОХС, ммоль/л), липопротеины низкой плот-
ности (ЛПНП, ммоль/л), липопротеины высокой плотности 
(ЛПВП, ммоль/л), триглицериды (ТГ, ммоль/л), липопротеин 
«а» малое (ЛП(а), мг/дл), аполипопротеин В (APOB, г/л), рас-
считанный холестерин не ЛПВП (ХС-неЛПВП), как разность 
между ОХС и ЛПВП), глюкозу крови натощак (ммоль/л), кре-
атинин (мкмоль/л), мочевую кислоту (мкмоль/л), высокочув-
ствительный С-реактивный белок (всч-СРБ, мг/л), инсулин 
(мкЕд/мл), N-терминальный фрагмент мозгового натрийу-
ретического пептида (NT-proBNP, пг/мл). 

Проводился расчет ССР по шкале Systematic COronary 
Risk Evaluation 2 (SCORE2), с учетом пола, возраста ре-
спондентов, наличия факта табакокурения, уровней АД 
и ХС-неЛПВП. Стратификация исследуемых по группам 
ССР проводилась в соответствии с градацией рисков по 
используемой шкале. 

Оценка неспровоцированных легочных объемов прово-
дилась путем проведения спирометрии без бронходилата-
ционного теста с сальбутамолом. Методика спирометрии 
соответствовала методическим рекомендациям Россий-
ского респираторного общества (https://spulmo.ru/upload/
kr/Spirometria_2023.pdf?t=1). Анализировались основные 
показатели ФВД: ОФВ1 (в литрах и % от должного), ФЖЕЛ 
(в литрах и % от должного), индекс Генслера (соотношение 
ОФВ1/ФЖЕЛ, в %), средняя объемная скорость при выдо-
хе от 25 до 75% ФЖЕЛ (СОС2575, в литрах в секунду). Зна-
чение НГН для указанных параметров оценивалось с по-
мощью ручного расчета на электронном ресурсе (https://
www.cdc.gov/niosh/topics/spirometry/refcalculator.html) на-
ционального института безопасности и гигиены труда 
(The National Institute for Occupational Safety and Health 
(NIOSH)), где учитывались данные пола, возраста, этни-
ческой принадлежности, роста и полученные фактические 
результаты спирометрии (ФЖЕЛ, ОФВ1, ОВФ1/ФЖЕЛ, 
СОС2575) в абсолютных значениях.

Предварительная обработка полученных данных осу-
ществлялась с помощью программы Microsoft Excel. Стати-
стический анализ проводился с использованием програм-
мы StatTech v. 4.2.5 (разработчик – ООО «Статтех», Россия). 
Количественные данные имели распределение отличное от 
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нормального, поэтому далее они описывались с помощью 
медианы (Me) и интерквартильного размаха [Q1–Q3]. Кате-
гориальные данные указаны в виде абсолютных значений и 
процентных долей (%). С помощью U-критерия Манна-Уит-
ни выполнялось сравнение двух групп по количественному 
показателю. При анализе четырехпольных таблиц сопряжен-
ности сравнение процентных долей выполнялось с помощью 
критерия χ2 Пирсона. Направление и теснота корреляцион-
ной связи между двумя количественными показателями оце-
нивались с помощью коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена. Прогностическая модель, характеризующая зави-
симость количественной переменной от факторов, разраба-
тывалась с помощью метода линейной регрессии. Различия 
считались статистически значимыми при p<0,05. 

Результаты исследования. 

Критериям включения в исследование соответствова-
ли 102 человека, средний возраст 47 [43-52,7] лет. Респон-
дентов мужского пола оказалось несколько больше (n=54, 
52,9%), чем женщин (n=48, 47,1%). Согласно расчету ССР 
по шкале SCORE2 все исследуемые находились в пределах 
умеренного (58,7%) и высокого риска (41,3%).

Результаты физического обследования, анкетирования и 
биохимического анализа крови представлены в таблице 1. 

Учитывая рост и вес исследуемых рассчитан ИМТ, кото-
рый составил в среднем 27,2 [24-31,2] кг/м², соответствую-

щий избыточной массе тела, при этом достоверных разли-
чий по полу не получено (p>0,05). 

По данным биохимического анализа крови натощак ме-
дианные значения параметров показателей находились в 
пределах референсных значений. В зависимости от пола 
исследуемых выявлены достоверные различия по ЛПВП, 
АРОА1, глюкозе, мочевой кислоте, креатинину. Среднее 
значение рассчитанного ХС-неЛПВП выше у мужчин без 
достоверности различий (p>0,05). Уровень гликемии и ури-
кемии у мужчин выше, что в совокупности с немодифици-
руемыми ФР потенцирует развитие ХНИЗ, особенно сер-
дечно-сосудистых.

Результаты биохимических маркеров в зависимости от 
факта табакокурения, имеющие статистически значимые 
различия между группами, представлены в таблице 2. 

У курящих респондентов в отличие от некурящих обна-
ружена тенденция к увеличению проатерогенного потен-
циала плазмы крови в виде статистически значимого по-
вышения содержание ХС-неЛПВП и снижения ХС-ЛПВП. 
В этой же группе установлено практически двукратное по-
вышение медианы NT-proBNP при нахождении показате-
ля в пределах референсного интервала.

В общей группе пациентов фактические параметры спи-
рометрии не отличались от нормы (с учетом % от должных 
значений) (табл. 3).

Согласно анализу медианных и квартильных значений 
НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ у исследуемых имеются предпосылки 

Таблица 1. Общая характеристика полученных данных 
исследуемых в зависимости от пола [составлено авторами]
Table 1. General characteristics of the obtained data studied 
depending on gender [compiled by the authors]

Показатели Мужчины Женщины p
Физическое обследование

САД (мм рт. ст.) 132 [126,8–140,3] 125,5 [115–135,5] 0,012*
ДАД (мм рт. ст.) 83 [78–90] 80 [71,8–84,3] 0,06
Пульс (уд./мин.) 74 [64–81,5] 68 [64–80] 0,36

Факт табакокурения по данным анкетирования
Курящие, n 38 27
Стаж (лет) 27 [21–32] 26,5 [17,5–34,7] 0,6
Штук в день (штук) 16,5 [15–20] 10 [5–10] 0,038*
ИКЧ (пачка-лет) 22 [15–27] 11,6 [3,4–28,8] 0,05*
ИКЧ>10, n 33 16

Биохимические маркеры крови
ОХС (ммоль/л) 5,3 [4,4–6,1] 5,1 [4,7–5,8] 0,73
ЛПВП (ммоль/л) 1,2 [0,9–1,5] 1,6 [1,2–1,8] <0,001*
ХС-неЛПВП (ммоль/л) 3,7 [3,2–4,6] 3,4 [3,1–3,8] 0,16
ЛПНП (ммоль/л) 3,5 [2,7–3,9] 3,1 [2,6–3,4] 0,18
APOB (г/л) 0,8 [0,7–0,9] 0,8 [0,7–1,1] 0,77
APOA1 (г/л) 1,6 [1,3–1,8] 1,8 [1,6–2,1] 0,001*
ТГ (ммоль/л) 1,2 [0,8–2,1] 1,0 [0,7–1,6] 0,09
ЛП(а) (мг/дл) 21,1 [6,3–62,4] 42,3 [14,3–9] 0,11
Глюкоза (ммоль/л) 5,2 [4,7–5,7] 4,6 [4,4–5] <0,001*
Мочевая кислота 
(мкмоль/л) 334,8 [298,8–377,5] 236,8 [198,4–285,2] <0,001*

Креатинин 
(мкмоль/л) 73,3 [68,9–84,7] 65,5 [59,1–78,8] 0,005*

СРБ (мг/л) 1,56 [0,6–3,9] 1,81 [0,8–2,9] 0,81
Инсулин (мкЕд/мл) 7,1 [5,7–10] 6,8 [5,8–9,4] 0,86
NT-proBNP (пг/мл) 37,5 [14,1–57,5] 52,5 [25,4–74,5] 0,08
Примечание/Note: * – различия показателей статистически значимы 
между мужчинами и женщинами при p<0,05 (* – differences in indicators 
are statistically significant between men and women at p<0.05).

Таблица 2. Различия значений биохимических показателей 
в зависимости от факта табакокурения [составлено 
авторами]
Table 2. Differences in the values of biochemical parameters 
depending on the fact of smoking [compiled by the authors]

Показатели Курящие n=65 
(64,1%)

Не курящие 
n=37 (35,9%) p

ЛПВП (ммоль/л) 1,3 [1,1; 1,6] 1,5 [1,2; 1,7] 0,03*
ХС-неЛПВП (ммоль/л) 3,8 [3,1; 4,6] 3,3 [2,8; 3,6] 0,02*
NT-proBNP (пг/мл) 54 [21,3; 74] 26 [11; 51] 0,006*
Примечание/Note: * – различия показателей статистически 
значимы между курящими и некурящими при p<0,05  
(* – differences in indicators are statistically significant between 
smokers and non-smokers at p<0.05).

Таблица 3. Данные проведенной спирометрии и расчета 
НГН общей выборки [составлено авторами]
Table 3. The data of the performed spirometry and calculation 
of the LLN of the total sample [compiled by the authors]

Показатели Мужчины Женщины p
Фактически измеренные параметры

ФЖЕЛ (л) 4,5 [3,8–5,2] 3,2 [2,7–3,6] <0,001*
ФЖЕЛ (% от должного) 93,4 [87–107,5] 102 [91–112,5] 0,29
ОФВ1 (л) 3,5 [3,2–4,1] 2,54 [2,3–2,9] <0,001*
ОФВ1 (% от должного) 94 [87–110] 99 [86,5–111,5] 0,86
ОФВ1/ФЖЕЛ 79,6 [74,8–85,1] 78,9 [74,8–85,1] 0,96
СОС2575 (л/сек) 3,3 [2,8–3,6] 2,5 [1,9–2,8] <0,001*

Значения НГН параметров спирометрии
НГН-ФЖЕЛ (л) 4,1 [3,8–4,4] 2,9 [2,7–3,1] <0,001*
НГН-ОФВ1 (л) 3,1 [2,8–3,4] 2,3 [2,1–2,4] <0,001*
НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ (%) 68,6 [67,6–69,5] 70,2 [69,1–71,2] <0,001*
НГН-COC2575 (л/сек) 1,9 [1,7–2,24] 1,5 [1,3–1,7] <0,001*
Примечание/Note: * – различия показателей статистически 
значимы между мужчинами и женщинами при p<0,05  
(* – differences in indicators are statistically significant between  
men and women at p<0.05).
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к развитию нарушения ФВД. У мужчин медиана НГН-О-
ФВ1/ФЖЕЛ достоверно ниже (<70%) по сравнению с про-
тивоположным полом, причем вне зависимости от факта 
табакокурения.

Далее общая выборка исследуемых была разделена на 
две группы в зависимости от наличия АГ. Среди лиц с АГ 
среднее САД и ДАД составили 140 [129,3–149,8] и 88 [78,5–
91,8] мм рт. ст. соответственно, средний пульс 74 [63,8–
83] уд./мин. Анализ данных спирометрии и последующий 
корреляционный анализ проводился с поиском достовер-
ности различий между лицами без и с АГ (табл. 4). 

По данным описательной статистики параметров спиро-
метрии в зависимости от наличия АГ установлено, что меди-
анные значения как фактических, так и рассчитанных НГН 
были ниже среди лиц с АГ, по сравнению с исследуемыми 
без гипертензии. При этом достоверные различия в зави-
симости от наличия АГ выявлены только в случае НГН для 
ОФВ1, ОФВ1/ФЖЕЛ, СОС2575. Уровни фактических измере-
ний ФЖЕЛ и ОФВ1 в % от должного находились в нормаль-
ных значениях в двух группах. При определении НГН-О-
ФВ1/ФЖЕЛ у лиц с АГ показатель достоверно ниже 70%. 

Согласно корреляционному анализу с использованием 
метода линейной регрессии в группе исследуемых с АГ об-
наружена обратная достоверная связь (ρ=−0,4; p p<0,001) 
между НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ и уровнем урикемии – умень-
шение индекса на 0,008% связано с увеличением мочевой 
кислоты на 1 ммоль/л. Иными словами, снижение НГН ин-
декса Генслера ассоциировано с увеличением показателей 
лабораторных ФР ХНИЗ, особенно кардиоваскулярных. 
Уменьшение НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ на 0,2 % и НГН-СОС2575 
на 0,03 л/сек связано с увеличением ССР по шкале SCORE2 
на 1% ((ρ=−0,5; p<0,001), (ρ=−0,3; p=0,002) соответственно).

Обсуждение результатов

Полученные результаты антропометрии и измерения 
АД демонстрируют значимые проявления ФР ХНИЗ, как 
метаболической, так и кардиоваскулярной дисрегуляции. 
Учитывая, что по данным обновленного руководства Ев-
ропейского кардиологического общества [6] Российская 

Федерация относится к странам с очень высоким ССР, 
по-прежнему актуален превентивный подход на уровне 
первичного звена в работе с ФР. 

Как ожидалось, в нашем исследовании среди курящих 
отмечен достоверно более высокий риск развития атеро-
склероза и ассоциированных с ним состояний. В извест-
ном ранее проведенном многоцентровом исследовании 
атеросклероза показано, что среди лиц, использующих 
средства доставки никотина, уменьшение ОФВ1 и индекса 
Генслера имело достоверную связь с увеличением толщи-
ны интимы-медиа каротидных артерий [7]. 

Многочисленными исследованиями доказана прямая 
корреляция между выраженностью урикемии и степенью 
ССР. С высоким уровнем МК ассоциировано множество 
заболеваний и состояний, одним из которых является АГ 
[9]. В нашем исследовании к общепризнанным данным до-
бавляется факт взаимосвязи снижения параметров ФВД 
и АГ, и повышения риска развития гиперурикемии, од-
нако изучение причинно-следственных связей является 
задачей для будущих исследований. Совокупная оценка 
предикторов по данным биохимического анализа крови 
и спирометрии позволит на доклиническом этапе допол-
нить оценку вероятности развития ХНИЗ.

В нашей общей выборке получены достоверные различия 
фактически полученных параметров спирометрии в зависи-
мости от пола, при этом значения находились в допустимых 
нормативных пределах. Однако при анализе НГН параме-
тров ФВД выявлено, что по НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ у исследуе-
мых имеются предпосылки к развитию обструктивных на-
рушений ФВД, при этом среди мужчин показатели были 
достоверно ниже по сравнению с противоположным полом. 
Также при анализе данных спирометрии в зависимости от 
наличия АГ обнаружена медиана НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ ниже 
70%, что требует уточнения с помощью бронходилатацион-
ной пробы на следующем этапе обследования с целью выяс-
нения наличия ХОБЛ. Не смотря на ограниченную когорту 
обследованных условно здоровых лиц трудоспособного воз-
раста удалось выявить лиц с начальными обструктивными 
нарушениями дыхательных путей и ФР развития и прогрес-
сирования АГ, что сопряжено с общностью ФР заболеваний 
КПК [8]. Наибольший интерес вызывают установленные от-
рицательные взаимосвязи между показателями НГН индек-
са Генслера и повышением уровня мочевой кислоты при АГ 
и увеличением значений оценки риска по шкале SCORE-2, 
что будет прослежено при дальнейшем проспективном на-
блюдении о возможном развитии ХОБЛ и вкладе коморбид-
ности в риск сердечно-сосудистых событий. 

Заключение

Таким образом в нашем исследовании проведена оценка 
параметров функции внешнего дыхания в определении ри-
сков развития коморбидной патологии, а именно сочетания 
ССЗ и обструктивного типа нарушения вентиляционной 
функции легких. На наш взгляд при расширении исследуе-
мой выборки возможно получение новых взаимосвязей ФР 
ХНИЗ с нарушением ФВД по обструктивному типу. Комби-
нированный подход к обследованию трудоспособного насе-
ления с учетом данных спирометрии поможет персонифи-
цировано и углубленно оценить риски развития значимых 
заболеваний, влияющих на качество и продолжительность 
жизни пациента, его трудоспособность.

Таблица 4. Показатели спирометрии в зависимости от 
наличия АГ [составлено авторами]
Table 4. Spirometry indicators depending on the presence of 
hypertension [compiled by the authors]

Показатели Без АГ (n=57) С АГ (n=45) p
Фактически измеренные параметры

ФЖЕЛ (л) 3,9 [3,4–5,2] 3,74 [3,1–4,7] 0,18
ФЖЕЛ (% от должного) 99,1 [88,8–105] 94,5 [87,3–102] 0,43
ОФВ1 (л) 3,3 [2,8–4,1] 3,1 [2,5–3,8] 0,07
ОФВ1 (% от должного) 98 [87–103] 94 [86,4–101,7] 0,52
ОФВ1/ФЖЕЛ (%) 81,9 [76–87] 80,2 [76,6–85,1] 0,39
СОС2575 (л/сек) 3,1 [2,6–3,9] 3,04 [2,3–3,5] 0,13

Значения НГН параметров спирометрии
НГН-ФЖЕЛ (л) 3,6 [3–4,6] 3,5 [3–3,9] 0,26
НГН-ОФВ1 (л) 2,9 [2,5–3,6] 2,6 [2,4–3,1] 0,038*
НГН-ОФВ1/ФЖЕЛ (%) 71,8 [69,5–73,4] 69,7 [68,3–71,2] <0,001*
НГН-COC2575 (л/сек) 2,2 [1,8–2,5] 1,7 [1,5–2,1] <0,001*
Примечание/Note: * – различия показателей статистически 
значимы между лицами с АГ и без неё при p<0,05 * – differences 
in indicators are statistically significant between individuals with and 
without hypertension at p<0.05).
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КАЛЕНДАРЬ МЕРОПРИЯТИЙ

КАЛЕНДАРЬ МЕРОПРИЯТИЙ
SCHEDULE OF SCIENTIFIC ACTIVITIES

Июль 2024 | Jule 2024

The Annual Meeting of the ESC Working 
Group on Cardiac Cellular Electrophysiology Graz, Austria 01.07-03.07 https://www.escardio.org/Working-groups/Working-

Group-on-Cardiac-Cellular-Electrophysiology 
Basic Cardiovascular Sciences 
Scientific Sessions 2024

Hilton Chicago, 
Chicago, Illinois 22.07-25.07 https://professional.heart.org/en/meetings/

basic-cardiovascular-sciences 

Август 2024 | August 2024

ESC Congress 2024
London, United 
Kingdom of 
Great Britain 

30.08-02.09 https://www.escardio.org/Congresses-
Events/ESC-Congress 

Сентябрь 2024 | September 2024

Hypertension Scientific Sessions 2024 Hilton Chicago, 
Chicago, Illinois 05.09-08.09 https://professional.heart.org/en/meetings/hypertension 

The European Respiratory Society 
(ERS) Congress 2024 Vienna, Austria 07.09-11.09 https://www.ersnet.org/congress-and-events/congress/ 

EACVI Course on Cardiac Computed 
Tomography (CCT) Milan, Italy 12.09 https://www.escardio.org/Education/Courses/

Organised/eacvi-course-on-CT 
III международная конференция 
«Кардиоревматология – 2024» On-line 12.09 https://cardio-eur.asia/conferences

The International Society of Hypertension 2024 Cartagena, 
Colombia 19.09-22.09 https://ish2024.org/ 

XXVIII International Congress of the 
Polish Society of Cardiology Katowice, Poland 19.09-21.09

https://www.escardio.org/Congresses-Events/
World-cardio-agenda/xxiv-international-
congress-of-the-polish-cardiac-society 

HFA Clinical Trials in Heart Failure Course 2024 Naples, Italy 20.09 https://www.escardio.org/Sub-specialty-communities/
Heart-Failure-Association-of-the-ESC-(HFA)/Education 

Российский национальный 
конгресс кардиологов 2024

Санкт-Петербург, 
Россия + On-line 26.09-28.09 https://event.scardio.ru/event/357 

Октябрь 2024 | October 2024

EuroThrombosis and EuroVessels 2024 Bologa, Italy 10.10-12.10 https://www.escardio.org/Congresses-Events/
Working-group-events/Eurothrombosis 

Международная конференция Евразийской 
ассоциации кардиологов «Спорные  
и нерешенные вопросы кардиологии 2024»  

On-line 16.10-17.10 https://cardio-eur.asia/conferences 

I Международная  конференция 
«Кардионеврология – 2024» On-line 24.10 https://cardio-eur.asia/conferences/24_oct_2024 

Ноябрь 2024 | November 2024

Resuscitation Science Symposium 2024 Hilton Chicago, 
Chicago, Illinois 16.11-17.11 Resuscitation Science Symposium 2024

V Международная конференция 
по кардионефрологии On-line 19.11 https://cardio-eur.asia/conferences 

PCR London Valves 2024
London, United 
Kingdom of 
Great Britain

24.11-26.11 https://www.escardio.org/Congresses-
Events/PCR-London-Valves 

Декабрь 2024 | December 2024

ХII Всероссийский конгресс 
«Легочная гипертензия – 2024» On-line 11.12-12.12 https://www.gipertonik.ru/kongress-11-12-dec-2024 

EuroEcho-Imaging 2024 Berlin, Germany 11.12-13.12 https://www.escardio.org/Congresses-Events/EuroEcho 






