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Полиморфные варианты генов LEP и LEPR у пациентов 
с инфарктом миокарда: связь с уровнем лептина  
и его растворимым рецептором в сыворотке крови

О.Н. Хрячкова, М.В. Хуторная, А.В. Синицкая, М.Ю. Синицкий, В.В. Кашталап

НИИ КПССЗ, Кемерово, Россия

РЕЗЮМЕ
Цель исследования: определить связь полиморфных вариантов rs7799039 LEP, rs1137100 и rs1137101 LEPR с концентрацией лептина 
и его растворимого рецептора в сыворотке крови у пациентов с инфарктом миокарда (ИМ) и сопутствующим ожирением.
Материал и методы: в исследование включено 146 пациентов (108 мужчин и 38 женщин) с подтвержденным диагнозом ИМ, средний 
возраст которых составил 57 (51; 64) лет. Контрольную группу составили 300 условно здоровых доноров (110 мужчин и 190 жен-
щин). Уровень лептина и его растворимого рецептора определяли методом твердофазного иммуноферментного анализа. Для прове-
дения генетического анализа использовали геномную ДНК, выделенную из цельной крови. Генотипирование полиморфных вариантов 
(rs7799039, rs1137100, rs1137101) генов LEP и LEPR проводили методом ПЦР с флуоресцентно-мечеными зондами.
Результаты исследования: установлено, что носительство аллеля G полиморфного варианта rs1137100 гена LEPR увеличивает риск 
развития ИМ в 7 раз по рецессивной модели наследования (отношение шансов (ОШ) 7,62, 95% доверительный интервал 4,14–14,02), 
для полиморфного варианта rs1137101 гена LEPR продемонстрирован протективный эффект в отношении риска развития данного 
заболевания. Сравнительный анализ частоты встречаемости генотипов между группами пациентов без ожирения и с ожирением не по-
казал статистически значимых различий. Выявлено, что у пациентов с генотипами A/G и G/G полиморфного варианта rs1137100 гена 
LEPR концентрация растворимого рецептора лептина статистически значимо выше, чем у пациентов с генотипом A/A (39,57 (30,59; 
54,53) нг/мл против 24,29 (19,49; 34,70) нг/мл).
Заключение: нами было выявлено, что аллель G полиморфного варианта rs1137100 гена LEPR ассоциирован с риском развития ИМ, 
а носительство аллеля G связано с высоким содержанием растворимого рецептора лептина в сыворотке крови, что может ассоци-
ироваться с более неблагоприятным течением кардиометаболического континуума у таких пациентов, особенно при наличии у них 
ожирения.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: инфаркт миокарда, лептин, полиморфный вариант, рецептор к лептину, LEP, LEPR .
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Хрячкова О.Н., Хуторная М.В., Синицкая А.В., Синицкий М.Ю., Кашталап В.В. Полиморфные варианты генов 
LEP и LEPR у пациентов с инфарктом миокарда: связь с уровнем лептина и его растворимым рецептором в сыворотке крови. РМЖ. 
Медицинское обозрение. 2024;8(1):4–8. DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-1.

Polymorphic variants of LEP and LEPR genes in patients with 
myocardial infarction: association with serum leptin and its soluble 
receptor levels

O.N. Hryachkova, M.V. Khutornaya, A.V. Sinitskaya, M.Yu. Sinitskiy, V.V. Kashtalap

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

ABSTRACT
Aim: to determine the association between the rs7799039, rs1137100, and rs1137101 polymorphic variants of the LEPR gene and serum 
leptin and its soluble receptor levels in patients with myocardial infarction (MI) and obesity.
Patients and Methods: the study included 146 patients (108 men and 38 women) with an established MI, with a mean age of 57 (51; 64) 
years. The control group consisted of 300 conditionally healthy individuals (110 men and 190 women). The levels of leptin and its soluble 
receptor were measured by solid phase enzyme immunoassay . Genetic analysis was performed using genomic DNA isolated from whole blood . 
Polymorphic variants (rs7799039, rs1137100, rs1137101) of LEP and LEPR genes were genotyped by PCR with fluorescein-labeled probes .
Results: carrying the G allele of the polymorphic variant rs1137100 of the LEPR gene increases the risk of MI by 7 times in the recessive 
inheritance (odds ratio/OR=7.62, 95% confidence interval/CI 4.14-14.02). The rs1137101 variant of the LEPR gene has a protective effect 
in terms of the risk of MI. Furthermore, there were no significant differences in genotype rate between the groups of patients without 
obesity and with obesity . The study found that individuals with the A/G and G/G genotypes of the rs1137100 variant of the LEPR gene had 
significantly higher levels of soluble leptin receptor (39.57 (30.59; 54.53) ng/mL) compared to those with the A/A genotype (24.29 (19.49; 
34.70) ng/mL).
Conclusion: the G allele of the LEPR gene is associated with an increased risk of MI and higher serum levels of soluble leptin receptor. These 
phenomena may be associated with a more unfavorable course of the cardio-metabolic continuum in these patients, particularly in those who 
are obese .

DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-1
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ВВедение
Инфаркт миокарда (ИМ) остается значимой проблемой 

современной медицины в связи со значительным вкладом 
в заболеваемость и смертность от болезней системы крово-
обращения в развитых странах [1, 2]. В связи с этим поиск 
новых информативных, в том числе генетических, факторов 
прогнозирования риска развития ИМ приобретает особую 
актуальность в эпоху персонифицированной медицины 
[3–5]. В качестве предполагаемого информативного мар-
кера, который вносит значимый вклад в развитие заболе-
ваний сердечно-сосудистого континуума, может рассма-
триваться лептин — один из нейропептидных гормонов, 
синтезируемый жировой тканью и играющий важную роль 
в энергетическом метаболизме [6]. Его растворимый ре-
цептор представляет собой трансмембранный белок кле-
точной поверхности, который образует гомодимер при вза-
имодействии с лептином на клеточной мембране [7]. 
Ранее были выявлены патогенетические связи повышенных 
концентраций лептина с риском развития ИМ и его ослож-
ненного течения [8, 9]. Представляемая часть исследования 
иллюстрирует поиск информативных полиморфных вари-
антов генов, ассоциированных с уровнем одного из веду-
щих маркеров висцерального ожирения и кардиометабо-
лического континуума — лептина и его рецепторов.

Цель исследования: определить связь полиморф- 
ных вариантов rs7799039 LEP, rs1137100 и rs1137101 
LEPR с концентрацией лептина и его растворимого рецеп-
тора в сыворотке крови у пациентов с ИМ и сопутствую-
щим ожирением.

Материал и Методы
В исследование было включено 146 пациентов 

(108 мужчин и 38 женщин) с подтвержденным диагнозом 
ИМ, средний возраст которых составил 57 (51; 64) лет. Все 
пациенты были госпитализированы в 2018 г. в Кузбасский 
клинический кардиологический диспансер имени акаде-
мика Л.С. Барбараша в первые 12 ч от начала клинических 
проявлений заболевания. Всем пациентам при поступле-
нии выполнены коронарография и чрескожное коронарное 
вмешательство на инфаркт-связанной коронарной арте-
рии. Полная клиническая характеристика пациентов пред-
ставлена в таблице 1.

Диагноз ИМ подтвержден в соответствии с актуаль-
ными клиническими рекомендациями с использовани-
ем общепринятых подходов к оценке маркеров некро-
за миокарда (тропонины, МВ-фракция креатинкиназы). 
Контрольную группу составили 300 условно здоровых 
доноров (110 мужчин и 190 женщин), средний возраст 
53 (21; 80) года. Исследование было выполнено в соот-
ветствии со стандартами надлежащей клинической прак-
тики (Good Clinical Practive) и принципами Хельсинкской 
декларации. Получено одобрение локального этического 
комитета на протокол исследования. Все обследуемые 
дали добровольное письменное согласие на участие 
в исследовании, в том числе и на молекулярно-генетиче-
ское тестирование.

Уровень лептина и его растворимого рецептора в сыво-
ротке крови определяли методом твердофазного иммуно-
ферментного анализа коммерческими наборами согласно 
инструкции производителя. Для проведения генетического 
анализа использовали геномную ДНК, выделенную мето-
дом фенол-хлороформной экстракции из цельной крови. 
Генотипирование полиморфных вариантов (rs7799039, 
rs1137100, rs1137101) генов LEP и LEPR проводили мето-
дом аллель-специфической полимеразной цепной реакции 
с флуоресцентно-мечеными зондами (TaqMan), на при-
боре Viia 7 (Applied Biosystems, США) с использовани-
ем мастер-микса «БиоМастер» HS-qPCR Lo-ROX (2×) 
(«Биолабмикс», Россия). Полная характеристика изучаемых 
аллельных вариантов представлена в таблице 2.

KEYWORDS: myocardial infarction, leptin, polymorphic variant, leptin receptor, LEP, LEPR .
FOR CITATION: Hryachkova O.N., Khutornaya M.V., Sinitskaya A.V., Sinitskiy M.Yu., Kashtalap V.V. Polymorphic variants of LEP and 
LEPR genes in patients with myocardial infarction: association with serum leptin and its soluble receptor levels. Russian Medical Inquiry. 
2024;8(1):4–8 (in Russ.). DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-1.

Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов, 
включенных в исследование
Table 1. Clinical characteristics of patients included in the 
study

Показатель
Parameter

Количество пациентов
Number of patients 

Мужчины / Men, n (%) 108 (74)

Женщины / Women, n (%) 38 (26)

Возраст, годы / Age, years, Me (Q1; Q3) 57 (51; 64)

Артериальная гипертензия / Hypertension, n (%) 117 (80,1)

Хроническая сердечная недостаточность 
в анамнезе / Chronic heart failure, n (%)

20 (13,6)

Стенокардия в анамнезе / Angina pectoris, n (%) 46 (31,5)

Сахарный диабет 2 типа / Type 2 diabetes, n (%) 31 (21,2)

Мультифокальный атеросклероз / Multiple 
atherosclerosis, n (%)

5 (3,4)

Хроническая болезнь почек / Chronic kidney 
disease, n (%)

107 (73,2)

Чрескожное коронарное вмешательство в анам-
незе / Percutaneous coronary intervention, n (%)

7 (4,79)

Коронарное шунтирование в анамнезе
Coronary bypass surgery, n (%)

4 (2,7)

Фракция выброса левого желудочка
LV ejection fraction, Me (Q1; Q3)

50 (46; 56,25)

Ожирение / Obesity, n (%)
1-я степень / Class 1
2-я степень / Class 2

41 (28,08)
4 (2,74)

ИМТ, кг/м2 / Body mass index, kg/m2,  
Me (Q1; Q3)

32,27 (31,21; 35,05)

Прием метформина на амбулаторном этапе
Outpatient use of metformin, n (%)

4 (2,74)

Применение инсулина на амбулаторном этапе
Outpatient use of insulin, n (%)

12 (8,22)
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Статистический анализ осуществляли с использовани-
ем программы Prism 8, версия 8.4.3 (GraphPad Software, 
США), и электронного программного приложения https://
www.snpstats.net. Нормальность распределения оценивали 
критерием Колмогорова — Смирнова. Критерий χ2 Пирсо-
на использовали для сравнения исследуемых групп по ка-
чественному бинарному признаку. Для оценки ассоциаций 
аллельных вариантов генов с фенотипом рассчитывали от-
ношение шансов (ОШ) и доверительный интервал к нему 
(95% ДИ). Для сравнения количественных признаков в двух 
независимых группах использовали U-критерий Манна — 
Уитни, в трех независимых группах — критерий Краскела — 
Уоллиса с поправкой на множественные сравнения.

результаты исследоВания
При сравнительном анализе результатов генетическо-

го тестирования по изучаемым аллельным вариантам генов 
лептина и его рецептора между пациентами с ИМ и здоро-
выми добровольцами выявлены следующие закономер-
ности (табл. 3): установлено, что носительство аллеля G 

полиморфного варианта rs1137100 гена LEPR, который ко-
дирует рецептор к лептину, увеличивает риск развития ИМ 
в 7 раз (ОШ 7,62, 95% ДИ 4,14–14,02) по рецессивной мо-
дели наследования, в то время как для аллельного вари-
анта rs1137101 гена LEPR выявлен протективный эффект. 
Для полиморфизма rs7799039 гена LEP статистически зна-
чимых ассоциаций не получено.

Для дальнейшего анализа исследуемые пациен-
ты по результатам оценки индекса массы тела (ИМТ) 
были разделены на 2 группы: в первую вошли пациен-
ты без ожирения, во вторую — пациенты с ожирением 
(ИМТ≥30 кг/м2). Сравнительный анализ частоты встреча-
емости генотипов между данными группами не показал 
статистически значимых различий (табл. 4).

Учитывая, что вариабельность сывороточных уровней 
лептина и его рецептора может быть генетически детер-
минирована, провели сравнительный анализ взаимосвязи 
изучаемых аллельных вариантов генов с концентрацией 
лептина и растворимого рецептора к нему в сыворотке кро-
ви пациентов с ИМ. Выявлено, что у пациентов с ИМ и со-
путствующим ожирением уровень лептина выше в 2 раза 

Таблица 2. Характеристика изучаемых полиморфных локусов генов LEP и LEPR
Table 2. Characterization of the polymorphic loci in the LEP and LEPR genes

Ген
Gene

Полиморфизм
Polymorphism

Хромосомная позиция в сборке 
GRCh38p12 / Chromosomal position 

in GRCh38p12

Аллели 
Alleles

Частота минорного аллеля в «1000 
Genomes» (MAF) / Rate of minor allele in 

the “1000 Genomes” (MAF)

Белок
Protein

LEPR
rs1137101 chr1:65592830 A>G,T A=0,415735

Leptin receptor
rs1137100 chr1:65570758 A>G,T G=0,320288

LEP rs7799039 chr7:128238730 G>A,C A=0,401558 Leptin

Таблица 3. Сравнительный анализ частоты полиморфных вариантов изучаемых генов у пациентов с ИМ и контроль-
ной группы
Table 3. Comparative analysis of the frequency of polymorphic variants of the studied genes in patients with MI and controls

Ген, полимор-
физм / Gene, 
polymorphism

Доминантная модель
Dominant model

Рецессивная модель
Recessive model

Лог-аддитивная модель
Log-additive model

ОШ / OR  
(95% ДИ / CI) AIC p ОШ / OR  

(95% ДИ / CI) AIC p ОШ / OR  
(95% ДИ / CI) AIC p

LEP, rs7799039 0,84 (0,55–1,29) 564,4 0,43 1,08 (0,68–1,72) 564,9 0,74 0,96 (0,73–1,26) 564,9 0,76

LEPR, rs1137101 0,46 (0,30–0,69) 551,3 0,0002 0,43 (0,24–0,76) 555,4 0,002 0,54 (0,40–0,73) 547,6 0,0001

LEPR, rs1137100 3,92 (2,46–6,25) 527,4 0,0001 7,46 (4,09–13,64) 516,1 0,0001 3,49 (2,51–4,87) 501,1 0,0001

Таблица 4. Сравнительный анализ частоты полиморфных вариантов изучаемых генов у пациентов с ИМ в зависимости 
от наличия ожирения
Table 4. Comparative analysis of the frequency of polymorphic variants of the studied genes in patients with MI based on the 
presence of obesity

Ген, полимор-
физм / Gene, 
polymorphism

Доминантная модель
Dominant model

Рецессивная модель
Recessive model

Лог-аддитивная модель
Log-additive model

ОШ / OR  
(95% ДИ / CI) AIC p ОШ / OR  

(95% ДИ / CI) AIC p ОШ / OR  
(95% ДИ / CI) AIC p

LEP, rs7799039 1,01 (0,48–2,14) 184,4 0,97 0,87 (0,38–2,00) 184,2 0,74 1,12 (0,55–2,28) 184,4 0,75

LEPR, rs1137101 0,68 (0,34–1,38) 183,2 0,29 0,66 (0,20–2,15) 183,9 0,48 0,80 (0,39–1,63) 184 0,53

LEPR, rs1137100 0,98 (0,46–2,10) 184,4 0,96 1,68 (0,73–3,86) 182,9 0,23 0,69 (0,34–1,40) 183,3 0,30
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по сравнению с пациентами с ИМ без ожирения. Для раство-
римого рецептора лептина статистически значимых разли-
чий между двумя группами получено не было (табл. 5).

Установлено, что у пациентов с генотипами A/G и G/G 
полиморфного варианта rs1137100 гена LEPR уро-
вень растворимого рецептора лептина статистически зна-
чимо выше, чем у пациентов с генотипом A/A (39,57 (30,59; 
54,53) нг/мл против 24,29 (19,49; 34,70) нг/мл). Для поли-
морфного варианта rs7799039 LEP такой связи не выявле-
но (см. рисунок).

обсуждение
Ранее в ряде исследований [10, 11] была показана связь 

высокого уровня лептина с развитием сердечно-сосудистых 
заболеваний, в том числе с ИМ, при этом данных, позволя-
ющих отнести лептин к независимым факторам риска ИМ, 
еще недостаточно [12]. Сообщается, что высокая концен-
трация лептина и его растворимых рецепторов в сыворотке 
крови может ассоциироваться с риском неблагоприятных 
исходов еще при нескольких кардиоваскулярных заболева-
ниях и состояниях: инсульте, гипертрофии левого желудочка 
и хронической сердечной недостаточности [13]. Кроме того, 
высокий уровень лептина может быть связан с жесткостью 
артериальной стенки, высокими показателями общего пери-
ферического сопротивления, а также участием в патогенезе 
атеросклеротического процесса и системного сосудистого 
воспаления [14]. Также ранее были показаны связи гипер-
лептинемии с проатерогенными фракциями липидограммы, 
особенно с уровнем триглицеридов [15]. В нашем исследо-
вании выявлено, что у пациентов с ИМ и наличием ожире-
ния концентрация лептина закономерно выше, чем у боль-
ных без ожирения. Ранее подобные результаты уже были 
получены в исследовании у пациентов с ИМ [8]. Однако в на-
шем исследовании различий по концентрации растворимо-
го рецептора лептина в сыворотке крови у пациентов с ИМ 
в зависимости от наличия ожирения не зафиксировано.

Нами выявлено, что у пациентов с генотипами A/G и G/G 
полиморфного варианта rs1137100 гена LEPR концентра-
ция растворимого рецептора лептина статистически значи-
мо выше, чем у пациентов с генотипом A/A. Это означает, 
что у больных с ИМ исходно имеется генетическая предрас-
положенность к повышенным концентрациям растворимо-
го рецептора лептина, что может ассоциироваться с более 
высоким уровнем реализации эффектов лептина у таких па-
циентов. При наличии у них ожирения и, вследствие этого, 
исходно более высоких концентраций лептина риск агрес-
сивного и неблагоприятного течения кардиометаболиче-
ского континуума у этих больных крайне высок, что может 
приводить к манифестации сахарного диабета и быстрому 
поражению органов-мишеней (почки, эндотелий, миокард).

При обсуждении перспектив использования результа-
тов исследования для первичной профилактики следует 
отметить важные результаты в отношении носительства ал-
леля G варианта rs1137100 гена LEPR, а именно то, что он 
ассоциируется с риском развития ИМ, в то время как для 
полиморфного варианта rs1137101 гена LEPR предвари-
тельно выявлен протективный эффект в отношении ри-
ска развития ИМ.

заключение
В результате проведенного нами исследования показа-

но, что аллель G полиморфного варианта rs1137100 гена 
LEPR ассоциирован с риском развития ИМ, а носительство 
аллеля G данного варианта этого гена связано с высоким 
содержанием растворимого рецептора лептина в сыво-
ротке крови, что может ассоциироваться с более неблаго-
приятным течением кардиометаболического континуума 
у таких пациентов, особенно при наличии у них ожирения.

Необходимо дальнейшее изучение данных генов и их по-
лиморфизмов на большей выборке пациентов, а также опре-
деление пороговой концентрации лептина и его растворимо-
го рецептора в качестве маркера неблагоприятного течения ИМ.

Таблица 5. Содержание лептина и его растворимого рецептора в двух группах, Me (Q1; Q3) 
Table 5. Leptin and its soluble receptor levels in the groups, Me (Q1; Q3)

Маркер
Marker

Пациенты с ИМ без ожирения
Patients with MI and without obesity

Пациенты с ИМ и ожирением
Patients with MI and obesity p

Лептин, нг/мл / Leptin, ng/ml 15,87 (8,30; 21,71) 38,62 (18,71; 50,65) 0,019

Растворимый рецептор лептина, нг/мл / Soluble leptin receptor, ng/ml 36,23 (24,90; 48,01) 24,60 (20,33; 41,64) 0,188
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Рисунок. Концентрации лептина и его растворимых рецепторов в сыворотке крови у пациентов с ИМ в зависимости 
от носительства изучаемых полиморфных вариантов генов
Figure. Serum levels of leptin and its soluble receptor in MI patients, depending on the carriage of studied polymorphic gene variants
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Амбулаторная гиполипидемическая терапия у пациентов 
с очень высоким сердечно-сосудистым риском в период 
пандемии COVID-19

В.А. Сергеева, Т.Е. Липатова

ФГБОУ ВО Саратовский ГМУ им. В.И. Разумовского Мин здрава России, Саратов, Россия

РЕЗЮМЕ
Введение: несмотря на широкий арсенал эффективных гиполипидемических препаратов, который продолжает пополняться, проблема 
достижения целевых показателей липидного обмена (ЛО) у пациентов с высоким и очень высоким сердечно-сосудистым риском (ССР) 
остается крайне актуальной. Накопление информации о SARS-CoV-2 в период пандемии способствовало детальному изучению патогене-
тических механизмов COVID-19, в числе которых одними из ведущих оказались эндотелиальная дисфункция и прогрессирование атеро-
склероза. В связи с этим возникает обеспокоенность состоянием ЛО у пациентов с сердечно-сосудистой патологией, перенесших новую 
коронавирусную инфекцию, для которых адекватная гиполипидемическая терапия (ГЛТ) определяет дальнейший прогноз и выживаемость.
Цель исследования: оценить проводимую в амбулаторных условиях ГЛТ пациентам с очень высоким ССР в период пандемии COVID-19.
Материал и методы: проведено добровольное прямое клиническое интервью об особенностях ГЛТ, проводившейся в период панде-
мии COVID-19, и лабораторная оценка состояния ЛО у 114 пациентов нескольких кардиологических стационаров г. Саратова с наличи-
ем сердечно-сосудистых заболеваний, относящихся к категории очень высокого ССР.
Результаты исследования: отмечен невысокий уровень информированности об атеросклерозе и значимости ГЛТ — полностью осве-
домленными можно было назвать 26,32% пациентов. Большинство (48,24%) пациентов узнают о состоянии своего ЛО только во вре-
мя госпитализации в стационар, 41,23% больных контролируют липидный спектр амбулаторно с периодичностью 1 раз в 3–6 мес., 
при этом собственные показатели сывороточного холестерина назвали только 25,44% респондентов. ГЛТ участников исследования 
в период пандемии COVID-19 проводилась статинами и у 48,94% — в необоснованно низких дозировках. Заболеваемость COVID-19 
сказалась на приверженности ГЛТ следующим образом: 38,59% больных прерывали прием гиполипидемических препаратов во время 
заболевания COVID-19, из них 17,54% после выздоровления так и не возобновили их прием. Оценка лабораторных данных ЛО пациен-
тов очень высокого ССР показала, что только в 6,26% случаев были достигнуты целевые показатели.
Заключение: невысокий уровень информированности пациентов, нездоровый образ жизни и нерациональная медикаментозная ГЛТ, 
проводившаяся в период пандемии новой коронавирусной инфекции, могут способствовать ухудшению ЛО и прогноза пациентов 
с очень высоким ССР в плане неблагоприятных сердечно-сосудистых событий.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: гиполипидемическая терапия, дислипидемия, липидный обмен, сердечно-сосудистый риск, пандемия COVID-19, 
приверженность лечению.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Сергеева В.А., Липатова Т.Е. Амбулаторная гиполипидемическая терапия у пациентов с очень высоким сер-
дечно-сосудистым риском в период пандемии COVID-19. РМЖ. Медицинское обозрение. 2024;8(1):9–15. DOI: 10.32364/2587-6821-
2024-8-1-2.

Outpatient lipid-lowering therapy in patients at very high 
cardiovascular risk during the COVID-19 pandemic

V.A. Sergeeva, T.E. Lipatova

V.I. Razumovskiy Saratov State Medical University, Saratov, Russian Federation

ABSTRACT
Background: despite a broad armamentarium of effective lipid-lowering agents, which is being replenished by new classes of drugs, the 
achievement of target lipid metabolism (LM) parameters in patients at high and very high cardiovascular risk (CVR) remains extremely 
urgent. The accumulation of data on SARS-CoV-2 during the pandemic contributed to a detailed study of the pathogenetic mechanisms of 
COVID-19. Among these mechanisms, endothelial dysfunction and atherosclerosis are the most important. Therefore, there is concern about 
LM in patients with cardiovascular disorders who have experienced coronavirus disease 2019, when adequate lipid-lowering therapy (LLT) 
determines further prognosis and survival .
Aim: to evaluate outpatient LLT in patients with very high CVR during the COVID-19 pandemic.
Patients and Methods: 114 patients with cardiovascular disorders and very high CVR underwent a voluntary direct clinical interview about 
LLT and laboratory tests for LM during the COVID-19 pandemic.
Results: low awareness of atherosclerosis and the importance of LLT was reported (only 26.32% of patients could be described as fully aware). 
Most patients (48.24%) only learn about their LM status after admission to hospital. 41.23% monitor their lipid profile on an outpatient basis 
every 3–6 months, but only 25.44% were able to specify their serum cholesterol level. Study participants received statins as LLT during the 
COVID-19 pandemic, but 48.94% received statins at inappropriately low doses. COVID-19 morbidity affected adherence to LLT, i.e. 38.59% 
discontinued lipid-lowering therapy during COVID-19 and 17.54% never restarted it after recovery. Evaluation of laboratory tests for LM in 
patients with very high CVR showed that only 6.26% achieved target values.

DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-2
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ВВедение
Согласно клиническим рекомендациям 2023 г. по нару-

шениям липидного обмена (ЛО) [1] в лечении дислипидемии 
(ДЛ) у пациентов с высоким сердечно-сосудистым риском 
(ССР) по шкале SCORE2 целевым уровнем липопротеи-
нов низкой плотности (ЛПНП) считается показатель менее 
1,8 ммоль/л. Для пациентов с наличием сердечно-сосуди-
стых заболеваний (ССЗ) атеросклеротического генеза, ге-
модинамически значимых стенозов артерий, тяжелой ар-
териальной гипертензии, хронической болезни почек выше 
III стадии, автоматически относящихся к категории очень 
высокого ССР, предусмотрен целевой уровень ЛПНП менее 
1,4 ммоль/л. С целью достижения поставленных задач ги-
полипидемической терапии (ГЛТ) предполагается активное 
использование высоких доз ингибиторов ГМГ-КоА-редук-
тазы (статинов) и их комбинации с другими препаратами 
(ингибитор абсорбции холестерина, ингибиторы PCSK-9 
и др.) [1].

Недавно опубликованные результаты исследования 
АРГО-3 [2] продемонстрировали возможности комби-
нированной ГЛТ, при этом выявили недостаточное число 
назначений комбинаций препаратов для лечения ДЛ. Дей-
ствительно, несмотря на широкий арсенал эффективных 
препаратов для лечения ДЛ, проблема невысокой результа-
тивности ГЛТ беспокоит многих специалистов во всем мире. 
Среди возможных причин обсуждаются низкая привержен-
ность терапии, неадекватный подбор доз препаратов, на-

значение монотерапии при наличии показаний к стартовой 
комбинации медикаментов, недостаточная осведомлен-
ность практикующих врачей о возможностях гиполипиде-
мических препаратов, материальные возможности пациен-
та и т. д. [3–5].

Официально завершенная пандемия COVID-19 внесла 
свои штрихи в картину сердечно-сосудистой заболеваемо-
сти и смертности, «не оставив без внимания» метаболизм 
липидов и эндотелиальную функцию [6]. В связи с этим 
контроль ЛО и пересмотр в пользу усиления ГЛТ у пациен-
тов высокого и очень высокого ССР, перенесших COVID-19, 
являются одними из приоритетных задач для практикую-
щих кардиологов.

исторический аспект фарМакотерапии дл
Многовековая история изучения атеросклероза богата 

именами выдающихся ученых, внесших свой вклад в ак-
кумулирование сведений о главном «тихом убийце» всех 
времен и народов. Однако в каждой истории существуют 
переломные моменты, определяющие дальнейший ее ход. 
С началом 1950-х годов благодаря работам отца клини-
ческой липидологии John Gofman стала очевидной связь 
липопротеинов и сердечно-сосудистой патологии, начался 
поиск эффективных и безопасных препаратов для лечения 
пациентов [7] (рис. 1). К этому времени в арсенале док-
торов был единственный препарат никотиновой кислоты 
(ниацин), гиполипидемические свойства которого описал 

Conclusion: low awareness, unhealthy lifestyle and inadequate drug therapy during the COVID-19 pandemic worsen LM and prognosis in 
patients with very high CVR in terms of adverse cardiovascular events.
KEYWORDS: lipid-lowering therapy, dyslipidemia, lipid metabolism, cardiovascular risk, COVID-19 pandemic, adherence.
FOR CITATION: Sergeeva V.A., Lipatova T.E. Outpatient lipid-lowering therapy in patients at very high cardiovascular risk during the 
COVID-19 pandemic. Russian Medical Inquiry. 2024;8(1):9–15 (in Russ.). DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-2.
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Рис. 1. Эволюция гиполипидемических препаратов
Fig. 1. Evolution of lipid-lowering agents



РМЖ. Медицинское обозрение. T. 8, № 1, 2024 / Russian Medical Inquiry. Vol. 8, № 1, 2024

Кардиология / Cardiology

11

Оригинальные статьи / Original Research

канадский патологоанатом R. Altschul [8]. Ввиду большого 
количества побочных эффектов (кожные реакции, желу-
дочно-кишечные расстройства, гиперурикемия, гипергли-
кемия, нарушение функции печени) и низкой эффектив-
ности (снижение преимущественно уровня триглицеридов 
(ТГ)) он вскоре был вытеснен фибратами, обладающими 
лучшей переносимостью. Клофибрат и другие представи-
тели группы, включая фенофибрат, зарегистрированный 
в России, обладают несколькими фармакологическими 
действиями, включая стимуляцию липолиза за счет увели-
чения количества липопротеинлипазы жировой ткани [9]. 
При этом отмечается значимое снижение уровня липи-
дов, преимущественно за счет ТГ, снижение уровня ЛПНП 
незначительное либо умеренное. В 1960-х годах благо-
даря работам S. Hashim и T. Van Itallie в перечень гиполи-
пидемических средств был внесен холестирамин, кото-
рый изначально использовался для смягчения воды [10]. 
Анионообменная смола по механизму действия является 
секвестрантом желчных кислот, препятствует их реаб-
сорбции в кишечнике, усиливая выведение с калом. Имея 
определенную эффективность, но существенные побочные 
эффекты (запоры, метеоризм, желудочно-кишечные и рек-
тальные кровотечения, дисфагия и пр.), препарат не нашел 
широкого применения и в РФ сейчас отсутствует (в США 
продолжает выпускаться с 1960-х годов).

Наиболее важным историческим периодом в развитии 
фармакотерапии ДЛ большинство исследователей счита-
ют 1970–1980-е годы, ознаменовавшиеся началом син-
теза и апробации на лабораторных животных химических 
субстратов, ингибирующих ГМГ-КоА-редуктазу, которые 
впоследствии будут широко известны врачам всего мира 
под названием «статины» [8]. Этим исследованиям предше-
ствовали несколько значимых научных открытий: описа-
ние биосинтеза холестерина в 1964 г. (Нобелевская премия 
K. Bloch и F. Lynen) и открытие J. Goldstein и M. Brown ре-
цептора ЛПНП в 1974 г. (Нобелевская премия присуждена 
им в 1985 г.) [10]. Сейчас доподлинно известно, что исто-
рия рождения первого клинически одобренного ста-
тина — ловастатина в 1987 г. — это путь через «тернии 
к звездам» [8, 11]. С конца 1980-х годов и до настоящего 
времени проведено множество клинических испытаний ин-
гибиторов ГМГ-КоА-редуктазы, доказывающих их эффек-
тивность и безопасность в качестве основных препаратов 
для ГЛТ [10, 12]. Можно с уверенностью сказать, что эра 
статинов продолжается.

С приходом XXI века в арсенале кардиологов появился 
эзетимиб — препарат нового класса — ингибитор абсорбции 
холестерина в кишечнике, обладающий синергетическим 
эффектом по отношению к статинам. Открытие в 2003 г. 
N. Seidah механизма регуляции пропротеинконвертазой 
субтилизин/кексин типа 9 (PCSK9) уровня циркулирующих 
ЛПНП путем усиления деградации их печеночных рецепто-
ров побудило к поиску препаратов, ингибирующих PCSK9- 
активность [13]. С 2015 г. одобрены к клиническому при-
менению моноклональные антитела к PCSK9 алирокумаб 
и эволокумаб, а в 2019 г. появился ингибитор трансляции 
PCSK9 инклисиран — препарат на основе малых интерфе-
рирующих РНК (миРНК), нацеленный на PCSK9, который 
ингибирует его экспрессию, специфически связываясь 
с предшественником мРНК белка PCSK9 и вызывая его 
деградацию [13]. С новой группой препаратов связыва-
ют большие надежды на пролонгированную эффективную 
и безопасную ГЛТ как в качестве монотерапии (например, 

у лиц с непереносимостью статинов), так и в комбинациях 
со статинами и эзетимибом. При этом на горизонте уже по-
являются новые терапевтические мишени в контроле ЛО: 
воздействие на предшествующий воздействию ГМГ-КоА- 
редуктазы этап биосинтеза липидов — ингибирование 
АТФ-цитратлиазы (бемпедоевая кислота) и моноклональ-
ное антитело эвинакумаб против ангиопоэтин-подобно-
го белка 3 (ANGPTL3), коррелирующее с уровнем холесте-
рина липопротеинов высокой плотности (ЛПВП) [14].

Таким образом, к настоящему времени арсенал медика-
ментозных средств для коррекции ДЛ достаточно широк, 
чтобы обеспечить эффективную ГЛТ и индивидуальный 
подход в конкретных клинических ситуациях.

проблеМа неэффектиВности Глт В эпоху пандеМии 
COVID-19

Согласно данным международной исследователь-
ско-консалтинговой группы по анализу рынка (IMARC 
Group) в 2022 г. объем мирового оборота статинов до-
стиг 14,9 млрд долларов США. Несмотря на широкое 
и активное применение ингибиторов ГМГ-КоА-редукта-
зы во всем мире, остаются проблемы с достижением це-
левых показателей ЛО, имеющие определяющее значе-
ние для пациентов категорий высокого и очень высокого 
ССР [5]. Среди возможных причин неуспешной коррек-
ции ДЛ обсуждается целый ряд факторов, ответствен-
ность за которые лежит как на пациенте, так и на лечащем 
враче. Наиболее часто отмечаются низкая привержен-
ность пациентов лечению, наличие дополнительных 
факторов ДЛ (наследственные формы гиперхолестерин- 
емий, нездоровый образ жизни и несоблюдение гипо-
холестериновой диеты), низкая информированность па-
циентов, материальный фактор, назначение препаратов 
в недостаточных дозировках, отсутствие контроля ЛО, 
редкое использование комбинаций гиполипидемических 
препаратов [3, 5].

Для достижения целевых уровней ЛО, опираясь на об-
новленные клинические рекомендации 2023 г. [1], у лиц 
с высоким и очень высоким ССР предусматривают ак-
тивную ГЛТ, в том числе в виде назначения стартовой 
комбинированной терапии. Появление на фармакологи-
ческом рынке фиксированных комбинаций препаратов 
(polypill) для ГЛТ должно облегчить данную задачу и повы-
сить приверженность лечению нуждающихся в такой тера-
пии пациентов [15].

Несколько тяжелых лет в период пандемии COVID-19 
негативно сказались на структуре заболеваемости и смерт-
ности от сердечно-сосудистых событий. Ухудшение стати-
стических показателей можно связать как со смещением 
акцентов медицинской помощи в период разгара инфек-
ции на ее лечение, так и с доказанным воздействием SARS-
CoV-2 на сердце и сердечно-сосудистую систему в целом 
[16, 17]. Примечательно, что ДЛ у пациентов, перенесших 
COVID-19, можно связать как с эндотелиальной дисфункци-
ей, развивающейся при новой коронавирусной инфекции, 
так и с обсуждающимся в некоторых работах воздействием 
на биосинтез и метаболизм ЛПНП воспалительных цитоки-
нов и свободных радикалов [16, 18]. При этом в ряде ра-
бот было отмечено позитивное влияние приема статинов 
в период пандемии COVID-19 на тяжесть течения инфекци-
онного процесса и исходы [16]. О возможностях улучшения 
прогноза пациентов с тяжелой инфекцией на фоне приема 
статинов сообщалось и в предыдущую пандемию H1N1 
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инфекции в 2009 г. [19]. ГЛТ официально входила в реко-
мендации по лечению новой коронавирусной инфекции; 
пациентам, получающим данные препараты по показани-
ям, следовало продолжать их прием [20]. Однако ситуация 
с изоляцией людей во время пандемии, сокращение визи-
тов в аптеку, практически полное отсутствие очных контак-
тов с лечащими врачами амбулаторного звена, смещение 
акцентов «на инфекцию» и защиту от заражения, психоло-
гические расстройства и многие другие факторы внесли 
свои коррективы в проведение ГЛТ.

Цель исследования: оценить проводимую в амбулатор-
ных условиях ГЛТ в период пандемии COVID-19 у пациен-
тов очень высокого ССР.

Материал и Методы
Проведено одномоментное обсервационное описатель-

ное анонимное исследование с участием 114 пациентов 
нескольких кардиологических отделений городских кли-
ник г. Саратова согласно этическим нормам Хельсинкской 
декларации. Все пациенты приняли добровольное участие 
в исследовании. Для оценки осведомленности об атеро-
склерозе и состоянии собственного ЛО, образа жизни и осо-
бенностей проводимой ГЛТ в период пандемии COVID-19 
проведено клиническое интервью. Состояние ЛО оценива-
лось по результатам лабораторного исследования. Средний 
возраст пациентов составил 69 (63; 76) лет.

Оценка медикаментозной ГЛТ среди участников иссле-
дования включала характер проводимой терапии (учиты-
вался выбор препарата, его дозировка, кем был впервые 
назначен), режим приема (постоянный, с перерывами), 
переносимость препаратов, готовность к дальнейшему по-
стоянному приему.

Статистическая обработка данных проводилась с помо-
щью программы StatPlus Professional. При оценке характе-
ра распределения количественных признаков использовали 
критерии Смирнова — Колмогорова и Шапиро — Уилка. Все 
количественные показатели в исследовании подчинялись 
ненормальному распределению и представлены в виде ме-
дианы (Ме) и интерквартильного размаха — значения ниж-
него и верхнего квартилей (Ме (Q1; Q3)). При сравнении 
независимых выборок, опираясь на характер распределе-
ния, использовали тест Манна — Уитни или Колмогорова — 
Смирнова в зависимости от величины данных сравнивае-
мых групп. Для проверки значимости связи между двумя 
категоризованными переменными применяли хи-квадрат 
Пирсона (χ2), при небольшом объеме сравниваемых выбо-
рок — точный критерий Фишера. Для выявления и оцен-
ки тесноты связи между двумя рядами сопоставляемых 
количественных показателей использовался коэффици-
ент ранговой корреляции Спирмена. Статистически значи-
мым было принято p-значение <0,05.

результаты исследоВания
Клинико-демографическая характеристика пациентов, 

принявших участие в исследовании, представлена в табли-
це 1. Все пациенты имели различные ССЗ, осложнения и ав-
томатически относились к категории очень высокого ССР, 
требующего интенсивной ГЛТ.

Мотивацией к постоянной ГЛТ является осведомлен-
ность пациентов о необходимости и значимости ее проведе-
ния. Всем пациентам были заданы вопросы об атеросклеро-

зе и его негативных последствиях для сердечно-сосудистой 
системы. Большинство опрашиваемых — 76 (66,67%) чело-
век имели лишь общие представления о данном патологи-
ческом процессе, 30 (26,32%) участников, напротив, в пол-
ной мере владели информацией, читали статьи в Интернете 
либо получали информацию из телепередач или печатных 
изданий. Абсолютно ничего не знали об атеросклерозе 
8 (7,01%) пациентов.

Важным аспектом приверженности проведению ГЛТ 
является контроль ЛО. Пациент должен иметь представ-
ление о целевых показателях уровня сывороточных липи-
дов, которых ему необходимо достигнуть или к которым 
нужно стремиться, чтобы предотвратить или снизить ве-
роятность последующих негативных сердечно-сосудистых 
событий. По результатам оценки частоты лабораторного 
контроля ЛО среди участников исследования получено: 
23 (20,18%) больных определяют амбулаторно состояние 
ЛО по крайней мере 1 раз в 3 мес., 24 (21,05%) пациента 
проводят контроль 1 раз в 6 мес., 12 (10,53%) респонден-
тов не контролируют ЛО вообще, большинство пациен-
тов — 55 (48,24%)  — узнают о состоянии своего ЛО толь-
ко во время госпитализации в стационар. Свои показатели 
ЛО смогли назвать 29 (25,44%) человек. Услугами частных 

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика 
пациентов
Table 1. Clinical and demographic characteristics of patients

Показатель / Parameters n (%) 

Возраст / Age
средний / middle
пожилой / elderly
старческий / senile 

22 (19,3)
56 (49,12)
36 (31,58)

Пол / Gender
мужской / male
женский / female 

51 (44,74)
63 (55,26)

Образование / Education
высшее / higher
среднее специальное / secondary special
среднее / secondary 

43 (37,72)
60 (52,63)
11 (9,64)

Трудовой статус / Employment status
работающие / employed
неработающие / unemployed 

22 (19,3)
92 (80,7)

Постинфарктный кардиосклероз / Postinfarction cardiosclerosis 44 (38,6)

Стентирование коронарных артерий в анамнезе
History of coronary stenting

24 (21,05)

Стабильные формы ИБС / Stabile coronary heart disease 68 (59,65)

Артериальная гипертензия / Hypertension 114 (100)

ХСН со сниженной ФВ ЛЖ
Chronic heart failure with low LV ejection fraction

23 (20,18)

Фибрилляция предсердий / Atrial fibrillation 31 (27,19)

Сахарный диабет 2 типа / Type 2 diabetes 30 (26,3)

Избыточная масса тела / Overweight 71 (62,28)

Примечание. ИБС — ишемическая болезнь сердца, ЛЖ — 
левый желудочек, ФВ — фракция выброса, ХСН — хроническая 
сердечная недостаточность.

Note. LV, left ventricle.
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лабораторий для мониторинга ЛО не пользовался ни один 
участник исследования.

В 100% случаев все пациенты принимали только ин-
гибиторы ГМГ-КоА-редуктазы (статины): аторваста-
тин — 49,12%, розувастатин — 38,60%, симвастатин — 
0,88%, не смогли точно назвать препарат 11,40% участников 
исследования. Регулярно ежедневно (не менее 1 года) по-
лучали статины 56 (49,12%) пациентов, нерегулярно (с пе-
рерывами, не ежедневно) — 38 (33,33%), впервые препара-
ты были назначены во время текущей госпитализации 20 
(17,55%) пациентам. Большинству — 82 (71,93%) пациен-
там впервые ГЛТ была назначена врачами стационарного 
звена, 18 (15,78%) пациентам — врачами-кардиологами 
амбулаторно, 14 (12,29%) пациентам — участковыми тера-
певтами.

Среди пациентов, которые получали ГЛТ длительно 
(n=94), высокие дозы ингибиторов ГМГ-КоА-редуктазы полу-
чали 43,62%, средние дозы — 48,94%, 7,44% не могли вспом-
нить название препарата и дозировку. Серьезных побочных 
эффектов, требующих отмены препарата, отмечено не было. 
В разгар пандемии коррекция ГЛТ у большинства пациен-
тов не проводилась, у 10,64% проведена замена препарата 
внутри одной фармгруппы (розувастатин вместо атор-
вастатина), 3,19% пациентов в связи с материальными затруд-
нениями перешли на дженерики взамен оригинальных.

Важным аспектом коррекции ЛО наряду с медика-
ментозной терапией является здоровый образ жизни, 
рекомендованный всем пациентам с высоким и очень 
высоким ССР. Среди участников исследования 59,65% отме-
тили гиподинамию, 28,95%, несмотря на наличие сердечно-
сосудистой патологии, являлись курильщиками, 22,81% 
имели недостаток овощей и фруктов в рационе питания. 
Только 16,67% пациентов придерживались диеты с ограни-
чением животных жиров, а 17,54% ограничивали потребле-
ние сахара.

При измерении окружности талии (ОТ) висцеральное 
ожирение со статистической значимостью преобладало 
у женщин (92,06% имели ОТ более 80 см) по сравнению 
с мужчинами (56,86% мужчин имели ОТ более 94 см) 
(p<0,001).

Большинство, 87 (76,3%), участников исследования пе-
ренесли COVID-19: 44 (50,57%) пациента — в легкой фор-
ме, 28 (32,18%) — в среднетяжелой форме, у 15 (17,25%) 
отмечено тяжелое течение COVID-19.

Известно, что в разгар пандемии COVID-19 многие па-
циенты испытывали психологический дискомфорт, находи-
лись в изоляции, у большинства отсутствовала возможность 
контактов с лечащими врачами-кардиологами, независимо 
от развития у них новой коронавирусной инфекции это на-
кладывало отпечаток на приверженность проводимой ГЛТ. 
Это можно проследить по данным, отражающим режим 
приема гиполипидемических препаратов в период пандемии 
COVID-19, представленным на рисунке 2. Как видно из ди-
аграммы, 38,59% пациентов прерывали прием статинов 
во время заболевания (вероятно, самостоятельно), а 17,54%, 
прервав терапию на период инфицирования, не возобновля-
ли ее вплоть до последующей госпитализации.

Проведена оценка взаимосвязи между наличием в ана-
мнезе перенесенной коронавирусной инфекции и постоян-
ного применения ГЛТ. Среди зараженных пациентов (n=87) 
29 (33,34%) человек не прерывали ГЛТ во время инфици-
рования, среди незараженных (n=27) 15 (55,56%) пациен-
тов продолжали постоянный прием ГЛТ, χ2=4,2, p=0,039. 

Таким образом, наличие в анамнезе перенесенной корона-
вирусной инфекции может рассматриваться как негатив-
ный фактор снижения приверженности постоянной ГЛТ 
с доказанной статистической значимостью. Однако при по-
иске взаимосвязей режима ГЛТ со степенью тяжести пере-
несенного COVID-19 ни в одном случае статистически зна-
чимых результатов не получено.

Показатели ЛО обследованных пациентов ожидаемо 
продемонстрировали, что в большинстве (94,74%) слу-
чаев достижения целевых показателей не произошло 
(см. табл. 2). Успеха ГЛТ достигли только 6 (5,26%) пациен-
тов, уровни ЛПНП и ТГ у которых соответствовали целевым 
значениям. При сравнении состояния ЛО пациентов, пере-
несших COVID-19, и пациентов, которые не заразились, не-
смотря на небольшое число наблюдений, можно отметить 
некоторую тенденцию к ухудшению ЛО у пациентов с пере-
несенной коронавирусной инфекцией, при этом статисти-
ческая значимость отмечена только по показателю общего 
холестерина.

Собственная оценка пациентами приверженности даль-
нейшей постоянной ГЛТ по визуально-аналоговой шкале 
(ВАШ) (где 0 баллов — минимальная вероятность, что па-
циент будет в дальнейшем принимать назначенные препа-
раты, а 10 баллов — максимальная вероятность) показала 
высокую готовность к проведению медикаментозной кор-
рекции ЛО — 8 (7; 10) баллов.

обсуждение
Проведенное исследование имеет несколько ограни-

чений. Оно выполнено на небольшом объеме пациентов, 
является обсервационным и не отражает общепопуляцион-
ный характер ГЛТ в нашей стране, однако его результаты 

Не получали ГЛТ до пандемии COVID-19
Did not receive LLT prior to the COVID-19 pandemic

Не прерывали ГЛТ во время пандемии COVID-19
Did not discontinue LLT during the COVID-19 pandemic

Прервали ГЛТ во время инфицирования COVID-19, но возобновили прием
после выздоровления
Discontinued LLT during the COVID-19 but restarted after recovery

Прервали ГЛТ во время инфицирования COVID-19 и не возобновляли
до текущей госпитализации
Discontinued LLT during the COVID-19 and did not restart until current admission

20 (17,54%)
26 (22,81%)

44 (38,60%)
24 (21,05%)

n=114

Рис. 2. Режим приема гиполипидемических препаратов 
во время пандемии COVID-19
Fig. 2. Lipid-lowering therapy regimen during the COVID-19 
pandemic
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высвечивают значимые проблемы в коррекции ДЛ у лиц 
с очень высоким ССР с учетом завершившейся пандемии 
COVID-19, требующие внимания практикующих кардиоло-
гов.

Осведомленность пациентов, уже имеющих ССЗ и отно-
сящихся к категории очень высокого ССР, об атеросклеро-
зе и состоянии собственного ЛО остается на недостаточно 
высоком уровне. Только четверть участников исследова-
ния смогли оценить риск атеросклероза для своего здо-
ровья и назвать свой уровень холестерина. Приходится 
констатировать, что большая часть пациентов узнает о со-
стоянии ЛО при очередной госпитализации в стационар, 
при этом в дальнейшем лабораторного контроля липидов 
не проводит, несмотря на то, что целевых показателей ЛО 
достигли только единицы.

Выбор и режим приема гиполипидемических препара-
тов у пациентов очень высокого ССР, попавших случай-
ным образом в исследование, нельзя назвать рациональ-
ными. Использование монотерапии статинами и почти 
в половине случаев в средней дозировке, очевидно, яв-
ляется недостаточным для достижения целевых значений 
ЛО у данной категории пациентов. У трети пациентов от-
мечен нерегулярный прием данных препаратов, что так-
же является недопустимым подходом к ГЛТ. За время 
пандемии не отмечено каких-либо значимых корректив 
лечащих врачей в медикаментозной терапии дислипиде-
мий, что можно связать со смещением внимания здраво-
охранения на больных COVID-19 и занятостью кардио- 
логов в ковидных госпиталях. Нездоровый образ жизни 
пациентов с очень высоким ССР в период пандемии но-
вой коронавирусной инфекции также мог негативно ска-
заться на состоянии ЛО. Гиподинамия, вредные привычки, 
погрешности в диете наряду с избытком массы тела спо-
собствуют ухудшению состояния эндотелия и прогресси-
рованию атеросклероза [21, 22].

Интересным и важным результатом исследования мож-
но считать выявление статистически значимой взаимос-
вязи перенесения COVID-19 с перерывами медикаментоз-
ной ГЛТ. В условиях недостаточной информированности, 
изоляции, отсутствия врачебного контроля около трети па-
циентов прекращали прием гиполипидемических препара-
тов во время инфицирования, а многие не возобновляли его 
после выздоровления. При этом важным оказался сам факт 
перенесенного COVID-19, вне зависимости от тяжести те-
чения. Недостаточно большой объем выборки пациентов 
и статичность исследования не позволяют в полной мере 
проследить различия в показателях липидного спектра па-
циентов, перенесших COVID-19, и пациентов, не болевших 
COVID-19, однако с учетом данных международных иссле-
дований [6, 18] и полученных нами результатов следует 

подразумевать, что пациенты, имеющие в анамнезе новую 
коронавирусную инфекцию, нуждаются в особом внима-
нии кардиологов.

заключение
В лечении пациентов высокого и очень высокого ССР 

с ДЛ важнейшим фактором, определяющим успех в дости-
жении целевых показателей ЛО, является приверженность 
проводимой терапии. Информированность и комплаент-
ность пациентов, регулярный контроль состояния ЛО, ве-
дение здорового образа жизни и персонифицированный 
подход к медикаментозной ГЛТ являются наиболее значи-
мыми факторами, способствующими достижению успехов 
в коррекции ДЛ.

Пандемия COVID-19 и перенесение новой коронавирус-
ной инфекции негативно сказались на режиме приема ГЛТ 
и состоянии ЛО пациентов с очень высоким ССР. Очевид-
но, этот фактор следует учитывать при выборе медика-
ментозной ГЛТ для данной категории пациентов в пользу 
ее интенсификации и активно использовать возможности 
комбинаций современных гиполипидемических препара-
тов для успешного и своевременного достижения целевых 
показателей ЛО, имеющих подчас определяющее значение 
для благоприятного прогноза.
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Эффективность программы ранней реабилитации 
с применением дистанционных технологий на амбулаторном 
этапе у пациентов после хирургической коррекции 
приобретенных клапанных пороков сердца

И.Н. Ляпина, Ю.А. Аргунова, Е.В. Дрень, Л.А. Черенева, О.Л. Барбараш

НИИ КПССЗ, Кемерово, Россия

РЕЗЮМЕ
Цель исследования: изучить клиническую безопасность и эффективность комбинированной реабилитации, включающей раннюю 
реабилитацию с физическими тренировками в стационаре и дистанционную реабилитацию с использованием мобильного приложе-
ния на амбулаторном этапе, у пациентов после коррекции приобретенных клапанных пороков сердца (ППС) в условиях искусствен-
ного кровообращения.
Материал и методы: в исследование включено 68 пациентов, перенесших хирургическую коррекцию ППС. В зависимости от подхода 
к реабилитации пациенты распределены на две группы: основную (n=34) и группу контроля (n=34). В основной группе выделены две 
подгруппы пациентов в зависимости от проводимой реабилитации: подгруппа комбинированной реабилитации (n=16) с включением 
тредмил-тренировок на раннем стационарном этапе минимум с 8-х суток после операции в течение 2 нед. и дистанционной реабилита-
цией на амбулаторном этапе с использованием мобильного приложения, и подгруппа дистанционной реабилитации (n=18) без исполь-
зования ранних тренировок на тредмиле на стационарном этапе. В группе контроля были использованы только стандартные методы 
кардиореабилитации.
Результаты исследования: статистически значимых различий в частоте и характере осложнений раннего послеоперационного периода 
не обнаружено. Продемонстрирована более выраженная положительная динамика функционального статуса пациентов из подгруппы 
комбинированной реабилитации спустя уже 24 сут после операции в сравнении с пациентами без включения ранних физических тре-
нировок в программу реабилитации. В подгруппе комбинированной реабилитации наблюдался более значимый прирост показателей 
толерантности к физической нагрузке (p=0,03) и пикового потребления кислорода (p=0,04) в динамике спустя 24 дня после операции 
с дальнейшим их увеличением (р=0,04; p=0,03) к 4-му месяцу наблюдения по сравнению с таковыми на 7-е сутки послеоперационного 
периода, при сравнении с динамикой в группе дистанционной реабилитации. Среди пациентов, проходивших комбинированную ре-
абилитацию, наблюдалась более высокая приверженность регулярному использованию мобильного приложения для дистанционной 
реабилитации, чем у пациентов из подгруппы дистанционной реабилитации, — 50% против 38,8% соответственно (p=0,04).
Заключение: программа реабилитации пациентов с ППС после хирургической коррекции порока, включающая ранние физические 
тредмил-тренировки умеренной интенсивности с последующей амбулаторной дистанционной реабилитацией с использованием мо-
бильного приложения, демонстрирует свою безопасность и эффективность в виде значимого улучшения функционального статуса 
пациента. При этом раннее начало физических тренировок ассоциируется с повышением приверженности использованию дистанци-
онных технологий реабилитации в дальнейшем.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: приобретенные пороки клапанов сердца, операция на сердце, послеоперационная кардиореабилитация, ранняя 
реабилитация, дистанционная реабилитация.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Ляпина И.Н., Аргунова Ю.А., Дрень Е.В., Черенева Л.А., Барбараш О.Л. Эффективность программы ранней реа-
билитации с применением дистанционных технологий на амбулаторном этапе у пациентов после хирургической коррекции приобре-
тенных клапанных пороков сердца. РМЖ. Медицинское обозрение. 2024;8(1):16–25. DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-3.

Effectiveness of early rehabilitation program with remote 
technologies in the outpatient setting after surgery for acquired 
valvular heart disease

I.N. Lyapina, Yu.A. Argunova, E.V. Dren', L.A. Chereneva, O.L. Barbarash

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

ABSTRACT
Aim: to investigate the clinical safety and efficacy of a combined rehabilitation consisting of early rehabilitation with physical training in the 
hospital and remote rehabilitation using a mobile application in the outpatient setting after surgery for acquired valvular heart disease (VHD) 
using bypass .
Patients and Methods: the study involved 68 patients who underwent surgery for VHD, with 34 patients in the study group and 34 
patients in the control group, based on their rehabilitation approach . The study group consisted of two subgroups based on the type of 
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ВВедение
Кардиологическая реабилитация (КР) — всестороннее 

вмешательство, включающее в себя физические трени-
ровки, обучение, психологическую поддержку, программу 
по модификации образа жизни, медикаментозную терапию. 
Основная цель такой программы — улучшение физическо-
го состояния и эмоционального статуса, качества жизни па-
циентов с патологией сердечно-сосудистой системы [1–3]. 
С учетом клинической и экономической эффективности 
КР [4] все экспертные документы (в том числе клиниче-
ские рекомендации) во всем мире включают рекомендации 
по вторичной профилактике (КР) для пациентов с хрониче-
скими кардиоваскулярными заболеваниями, перенесших 
острые сосудистые события, а также хирургические вме-
шательства на сердце и сосудах [5].

Важно отметить тот факт, что значимость КР у пациен-
тов, перенесших коронарное шунтирование, убедительно 
доказана, тогда как эффективность и особенности ее про-
ведения у пациентов с приобретенными пороками сердца 
(ППС) изучены недостаточно [6].

При этом КР не является широко доступной даже 
в высокоразвитых странах и недостаточно использует-
ся по сравнению с другими рекомендациями, в том числе 
с медикаментозной терапией [7, 8].

Для Российской Федерации актуальной проблемой 
в реализации КР является неготовность большинства меди-
цинских учреждений кардиохирургического профиля к вы-
полнению программ реабилитации. Имеются сложности 
с внедрением рекомендаций в клиническую практику, 
страдает амбулаторный этап реабилитации, что обусловле-
но дефицитом кадров, лимитированным временем приема 
специалистов, недостаточностью финансирования и осна-
щенности оборудованием [9].

Одним из ключевых факторов, ограничивающих ис-
пользование КР в стратегии ведения пациента, выступает 
недостаточная убежденность как врачей, так и пациентов 
в ее необходимости [10]. Так, традиционная схема ведения 
пациента после хирургической коррекции ППС ограничи-
вается контролем лабораторных и инструментальных по-
казателей и последующим амбулаторным наблюдением 
по месту жительства. Активных реабилитационных меро-

приятий в госпитальном периоде после операции, как пра-
вило, не проводится.

Все более актуальным становится разработка техноло-
гий дистанционного наблюдения за кардиологическими па-
циентами. Данный метод применим и в сфере КР в амбула-
торных условиях. Использование дистанционного способа 
в рамках третьего амбулаторного этапа послеоперацион-
ной реабилитации пациентов становится актуальным реше-
нием [11] с учетом имеющихся данных о сопоставимости 
и даже преимуществах с позиции безопасности и эффек-
тивности контролируемых домашних программ трениро-
вок и реабилитации в условиях медицинского учрежде-
ния [12–15]. Однако на территории Российской Федерации 
опыт применения телемедицинских технологий для дис-
танционной реабилитации пациентов с сердечно-сосуди-
стыми заболеваниями, а тем более в когорте кардиохи-
рургических пациентов, пока ограничивается единичными 
исследованиями [11, 15].

В свою очередь, для лиц, перенесших кардиохирур-
гическое вмешательство в условиях искусственного 
кровообращения (ИК), применение комбинированной 
программы реабилитации с использованием дистанци-
онных технологий реабилитации на амбулаторном этапе, 
прежде всего, направлено на сохранение преемственности 
сформированной в стационаре программы КР и повыше-
ние приверженности рекомендованным при выписке мето-
дам вторичной профилактики.

Цель исследования: изучить клиническую безопас-
ность и эффективность комбинированной реабилитации, 
включающей раннюю реабилитацию с физическими тре-
нировками в стационаре и дистанционную реабилита-
цию с использованием мобильного приложения на ам-
булаторном этапе, у пациентов после коррекции ППС 
в условиях ИК.

Материал и Методы
В исследование включено 68 пациентов, перенесших 

хирургическую коррекцию ППС в условиях ИК (медиана 
возраста 59,0 [45,0; 68,75] года). Все пациенты подписали 
добровольное информированное согласие на участие в ис-

rehabilitation. The subgroup that underwent complex rehabilitation (n=16) participated in treadmill training for 2 weeks in the inpatient 
setting at least 8 days after surgery, followed by remote rehabilitation in the outpatient setting using a mobile application. The subgroup 
that underwent remote rehabilitation (n=18) did not undergo early inpatient treadmill training. The control group only received standard 
cardiac rehabilitation methods .
Results: there were no significant differences in the rate or type of complications during the early postoperative period . A more significant 
improvement in functional status was reported in the subgroup that underwent complex rehabilitation 24 days after surgery, compared to 
patients who did not receive early physical training as part of their rehabilitation program. The subgroup undergoing complex rehabilitation 
showed a significantly greater improvement in exercise tolerance (p=0.03) and peak oxygen uptake (p=0.04) 24 days after surgery. These 
indices continued to increase (p=0.04; p=0.03) by month 4 of the follow-up compared to postoperative day 7. These changes were more 
significant in the complex rehabilitation group than in the remote rehabilitation group. Patients who underwent complex rehabilitation 
showed better adherence to using the mobile application for remote rehabilitation than patients who underwent remote rehabilitation (50% 
vs. 38.8%; p=0.04).
Conclusion: the rehabilitation program for patients after surgery for VHD, which includes early moderate-intensity physical treadmill 
training followed by outpatient distance rehabilitation using a mobile application, is safe and effective . This is demonstrated by a significant 
improvement in functional status . Additionally, early initiation of physical training is associated with better adherence to further use of distance 
rehabilitation technologies .
KEYWORDS: valvular heart disease, heart surgery, postoperative cardiac rehabilitation, early rehabilitation, remote rehabilitation .
FOR CITATION: Lyapina I.N., Argunova Yu.A., Dren E.V.', Chereneva L.A., Barbarash O.L. Effectiveness of early rehabilitation program with 
remote technologies in the outpatient setting after surgery for acquired valvular heart disease. Russian Medical Inquiry. 2024;8(1):16–25 
(in Russ.). DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-3.
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следовании. Исследование было выполнено в соответствии 
со стандартами надлежащей клинической практики (Good 
Clinical Practice) и принципами Хельсинкской декларации 
Всемирной медицинской ассоциации «Этические принци-
пы проведения научных медицинских исследований с уча-
стием человека». Протокол исследования был одобрен 
локальным этическим комитетом НИИ КПССЗ (протокол 
№ 10 от 23 декабря 2022 г.).

Критерии включения:
 � добровольное информированное согласие пациента 

на участие в исследовании;
 � верифицированный диагноз ППС неинфекционно-

го генеза;
 � изолированная коррекция порока митрального кла-

пана или в сочетании с коррекцией аортального/трикуспи-
дального клапана в условиях ИК;

 � возраст от 35 до 75 лет;
 � наличие у пациента смартфона с операционной си-

стемой Android.
Критерии невключения:

 � наличие нестабильной стенокардии в послеопераци-
онном периоде;

 � острые состояния в течение 6 мес. до операции 
и в раннем послеоперационном периоде (инфаркт миокар-
да, острое нарушение мозгового кровообращения, тром-
боэмболия легочной артерии, декомпенсация сердечной 
недостаточности);

 � генез приобретенного порока клапанов сердца, ассо-
циированный с инфекционным эндокардитом;

 � выраженные нарушениями ритма и проводимости 
сердца;

 � сниженная (менее 40%) фракция выброса левого же-
лудочка;

 � наличие других соматических заболеваний, препят-
ствующих проведению реабилитационных мероприятий;

 � исходное нежелание пациента участвовать в про-
грамме по дистанционной реабилитации.

Всем пациентам при поступлении проведены общекли-
ническое обследование, предварительная оценка критери-
ев включения и исключения на предоперационном этапе, 
далее также на 5-е сутки после операции. Минимум на 6-е 
сутки после операции проводился тест 6-минутной ходь-
бы. Минимум на 7-е сутки после операции пациентам был 
выполнен нагрузочный тест (спировелоэргометрия, СВЭМ) 
с целью определения параметров пикового потребления 
кислорода (VO2peak) и толерантности к физической на-
грузке (ТФН).

После выполнения СВЭМ методом случайной рандо-
мизации пациентов распределили на две группы по 34 че-
ловека — основную группу и группу контроля в зависимо-
сти от подхода к реабилитации. В основной группе было 
выделено две подгруппы пациентов в зависимости от ис-
пользуемых компонентов реабилитации: подгруппа ком-
бинированной реабилитации (n=16) с включением ранних 
физических тренировок на тредмиле на стационарном 
этапе и дистанционной реабилитацией на амбулаторном 
этапе, и подгруппа дистанционной реабилитации (n=18) 
без использования ранних тренировок на тредмиле на ста-
ционарном этапе.

Пациентам подгруппы комбинированной реабилитации 
(n=16) в раннем послеоперационном периоде, начиная ми-
нимум с 8-х суток после коррекции клапанной патологии, 
выполнялась ранняя физическая стационарная реабили-

тация в виде ежедневных тредмил-тренировок продол-
жительностью 14 дней, с продолжением их выполнения 
в рамках второго стационарного этапа реабилитации. Ин-
тенсивность нагрузок в рамках ранней стационарной реа-
билитации определялась как 60% от VO2peak. Каждая тре-
нировка состояла из разминки (5 мин), основного периода 
и заминки (5 мин). Разминка и заминка представляли собой 
ходьбу в медленном темпе. Продолжительность основного 
периода тренировки увеличивалась ежедневно в зависимо-
сти от состояния пациента. Методика ранних тренировок 
на стационарном этапе описана в ранее опубликованных ра-
ботах [16, 17]. Во время выполнения нагрузочного теста 
и последующих тренировок в рамках ранней реабилитации 
не было зарегистрировано осложнений. Не наблюдалось 
нарастания сердечной и коронарной недостаточности, на-
рушений ритма и проводимости сердца, нарушений гемо-
динамики. Клинически переносимость нагрузок пациента-
ми была удовлетворительной.

Дополнительно на 5-й день после хирургической кор-
рекции ППС на личный смартфон устанавливалось разра-
ботанное в НИИ КПССЗ мобильное приложение для дис-
танционной реабилитации пациентов после операции 
на сердце [18]. Информация о мобильном приложении 
и его разделах дана в ранее опубликованном нами исследо-
вании [11]. После завершения этапа ранней реабилитации 
с помощью мобильного приложения был составлен инди-
видуальный план реабилитации в амбулаторных условиях 
продолжительностью 4 мес., включающий лечебную физ-
культуру (ЛФК) и дозированную ходьбу с индивидуально 
подобранными параметрами тренировок. Дополнительно 
каждому пациенту группы комбинированной реабили-
тации был выдан фитнес-браслет (SunWind SW 30) для 
использования в домашних условиях с целью контроля 
пройденной дистанции за сутки, динамики частоты сер-
дечных сокращений, насыщения артериальной крови кис-
лородом. Его использование было рекомендовано паци-
енту ежедневно в течение 4 мес., кроме ночного времени. 
С помощью мобильного приложения для браслета врач 
ежедневно оценивал переносимость тренировок и их без-
опасность.

В группе дистанционной реабилитации (n=18) на ста-
ционарном этапе реабилитация не включала ранних тред-
мил-тренировок, была ограничена респираторной реаби-
литацией, ЛФК и дозированной ходьбой. По завершении 
стационарного этапа, так же как и пациентам группы ком-
бинированной реабилитации, выполнялась установка мо-
бильного приложения с разработкой индивидуального пла-
на на 4 мес., а также выдавался фитнес-браслет.

В группе контроля (n=34) использовали только стан-
дартные методы КР, включающие раннюю мобилизацию, 
респираторную реабилитацию, занятия ЛФК и дозирован-
ной ходьбой с постепенным расширением двигательной 
активности. Группа контроля наблюдалась у кардиоло-
га по месту жительства в рамках третьего амбулаторного 
этапа реабилитации, пациентам были даны рекомендации 
по соблюдению здорового образа жизни и выполнению 
ежедневных физических нагрузок.

По завершении второго стационарного этапа реабили-
тации (через 24 дня) всем пациентам проводилось стан-
дартное клинико-инструментальное обследование, тест 
6-минутной ходьбы, СВЭМ, трансторакальная эхокардио-
графия (ЭхоКГ). Спустя 4 мес. после операции проводилось 
аналогичное обследование за исключением теста 6-минут-
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ной ходьбы. Через 4 мес. после операции проводили анализ 
функционального статуса пациентов: безопасности прово-
димых тренировок на амбулаторном этапе, приверженности 
пациентов рекомендованной программе дистанционной ре-
абилитации с использованием мобильного приложения.

Статистический анализ проводили в программе 
Statistica 10.0 (Statsoft, США). Количественные показа-
тели представлены в виде медианы и нижнего и верхнего 
квартилей (Me [Q1; Q3]). При оценке различий количе-
ственных показателей использовали непараметрические 
критерии Манна — Уитни (при двух группах сравнения) 
и Крускалла — Уоллиса (при трех группах сравнения 
с последующим проведением апостериорного сравне-
ния по критерию Манна — Уитни). Качественные показа-
тели представлены частотами распределения признака. 
Для оценки различий качественных показателей применя-
ли критерий χ2 Пирсона. Критическим уровнем статисти-
ческой значимости принималась величина 0,05.

результаты исследоВания
Пациенты достоверно не различались по основным 

дооперационным показателям, а также по частоте сохра-

нения фибрилляции предсердий на 7-е сутки после опе-
рации, функциональному классу сердечной недостаточ-
ности (табл. 1).

Статистически значимых различий в показателях интра-
операционного периода также выявлено не было (табл. 2).

В раннем госпитальном послеоперационном перио-
де были проанализированы частота и структура ослож-
нений. В качестве комбинированной конечной точки 
принималось общее число послеоперационных осложне-
ний госпитального периода (табл. 3). В госпитальном пери-
оде значимых различий в частоте и характере осложнений 
в подгруппах основной группы и группе контроля обнару-
жено не было.

В динамике проводили анализ периоперационного 
функционального статуса, оцененного с помощью теста 
6-минутной ходьбы и СВЭМ (табл. 4).

Показатели теста 6-минутной ходьбы в двух подгруп-
пах реабилитации спустя 24 сут были значимо выше, чем 
в группе контроля. При этом отмечена более выраженная 
положительная динамика функционального статуса па-
циентов из подгруппы комбинированной реабилитации 
спустя уже 24 дня после операции (к моменту завершения 
второго стационарного этапа реабилитации) в сравнении 

Таблица 1. Характеристика групп пациентов: особенности демографического, клинического статуса, характер пораже-
ния клапанного аппарата 
Table 1. Demographic and clinical characteristics of patient groups and type of valve lesion

Показатель
Parameter

Основная группа / Study group

Группа контроля
Control group (n=34) pподгруппа дистанцион-

ной реабилитации / remote 
rehabilitation subgroup (n=18)

подгруппа комбинирован-
ной реабилитации / complex 
rehabilitation subgroup (n=16)

Демографические характеристики / Demographic characteristics

Возраст, годы / Age, years, Me [Q1; Q3] 59 [46,5; 63,5] 56,5, [41,4; 69,5] 62,0 [49,4; 68] 0,39

Мужчины / Men, n (%) 10 (55,5) 8 (50) 20 (58,8) 0,34

Характер поражения клапанного аппарата / Type of valve lesion

Генез порока / Nature of malformation, n (%): 
ревматическая болезнь сердца 
rheumatic heart disease
дегенеративный / degenerative
синдром соединительнотканной дисплазии 
connective tissue disease

9 (50)

2 (11,1)
7 (38,9)

7 (43,75)

2 (12,5)
7 (43,75)

13 (38,2)

5 (14,7)
16 (47,1)

0,39

0,78
0,48

МК + АК / MV + AV, n (%)
МК + ТК / MV + TV, n (%)

3 (16,6)
5 (27)

2 (12,5)
3 (18,7)

4 (11,7)
5 (14,7)

0,53
0,16

Клинико-анамнестические характеристики / Clinical characteristics

ИМТ, кг/м2 / BMI, kg/m2, Me [Q1; Q3]) 25,4 [21,8; 33] 25,87 [22,3; 34,5] 23,85 [22,3; 28] 0,75

ФП на 7-е сутки после операции / A-fib at 
postop day 7, n (%)

нормосистолический вариант ФП / A-fib with 
normal HR, n (%)

 9 (49,96)

6 (33,3)

 6 (37,5)

6 (37,5)

 17 (50)

12 (35,3)

 0,14

0,47

ФК ХСН (NYHA) на 7-е сутки / NYHA heart failure 
class at day 7 postop, n (%): 

I 
II
III

2 (11,1)
14 (77,8)
2 (11,1)

3 (18,7)
12 (75)
1 (6,2)

4 (11,7)
26 (76,4)
4 (11,7)

0,64
0,8

0,43

Примечание. ФП — фибрилляция предсердий, ИМТ — индекс массы тела, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ФК — функциональный 
класс, МК — митральный клапан, АК — аортальный клапан, ТК — трикуспидальный клапан. 

Note. A-fib, atrial fibrillation, BMI, body mass index, MV, mitral valve, AV, aortic valve, TV, tricuspid valve.
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с пациентами без включения ранних физических трениро-
вок в программу реабилитации.

В подгруппах комбинированной и дистанционной реа-
билитации наблюдались более высокие показатели функ-
ционального статуса, оцененные по результатам СВЭМ 
к 4-му месяцу наблюдения, чем в группе контроля. В группе 
комбинированной реабилитации наблюдался более значи-
мый прирост показателей ТФН (p=0,03) и VO2peak (p=0,04) 
в динамике спустя 24 дня после операции с дальнейшим их 
увеличением (р=0,04; p=0,03) к 4-му месяцу наблюдения 
по сравнению с таковыми на 7-е сутки послеоперационно-
го периода при сравнении с динамикой в группе дистанци-
онной реабилитации (см. рисунок).

Говоря о приверженности пациентов дистанцион-
ной реабилитации, важно отметить, что именно в группе 
комбинированной реабилитации приверженность ис-

пользованию мобильного приложения была несколько 
выше, чем в группе дистанционной реабилитации. Так, 
при анализе приверженности через 4 мес. после включения 
в программу реабилитации выявлено, что в группе ком-
бинированной реабилитации 13 (81,2%) из 16 пациентов 
пользовались мобильным приложением для дистанцион-
ной реабилитации, тогда как в группе дистанционной реа-
билитации — 14 (77,8%) из 18 пациентов (p>0,05).

При этом из подгруппы комбинированной реабили-
тации только 8 (50%) пациентов не менее 5 раз в неделю 
на протяжении 4 мес. использовали раздел приложения 
«Дозированная ходьба» и «Лечебная гимнастика», в то 
время как 5 (31,2%) пациентов использовали приложение 
нерегулярно (медиана количества посещений разделов 
физической реабилитации составила 7 [5; 10] раз) за весь 
период наблюдения, 3 (18,7%) пациента не использова-

Таблица 2. Параметры интраоперационного периода у пациентов с ППС в зависимости от подхода к реабилитации, 
Me [Q1; Q3]
Table 2. Parameters of intraoperative period in patients with VHD based on rehabilitation approach, Me [Q1; Q3]

Показатель
Parameter

Основная группа / Study group

Группа контроля
Control group (n=34) рподгруппа дистанцион-

ной реабилитации / remote 
rehabilitation subgroup (n=18)

подгруппа комбинирован-
ной реабилитации / complex 
rehabilitation subgroup (n=16)

Общее время операции, мин
Total surgical time, min

205,0 [181,8; 242,6] 206,5 [192,5; 256,0] 210,0 [200,5; 274,4] 0,39

Время пережатия аорты, мин
Aortic clamp time, min

79,5 [71,4; 93,1] 77,5 [67,2; 93,5] 76,0 [64,9; 94,2] 0,62

Длительность ИК, мин
Duration of bypass, min

108,0 [98,2; 120,2] 103,6 [96,2; 124,4] 102,0 [93,7; 133,6] 0,77

Длительность нахождения в АРО, ч
ICU length of stay, hours

23,5 [22,4; 84,6] 24,4 [23; 56,2] 24 [23; 30,3] 0,9

Примечание. АРО — отделение анестезиологии и реанимации.

Note. ICU, intensive care unit.

Таблица 3. Клинические параметры послеоперационного периода у пациентов после коррекции ППС в зависимости 
от подхода к реабилитации, n (%)
Table 3. Clinical parameters of the postoperative period after surgery for VHD based on rehabilitation approach, n (%)

Показатель
Parameter

Основная группа / Study group
Группа контроля 

Control group 
(n=34)

pподгруппа дистанцион-
ной реабилитации / remote 

rehabilitation subgroup (n=18)

подгруппа комбинирован-
ной реабилитации / complex 
rehabilitation subgroup (n=16)

Осложнения раннего послеоперационного периода
Early postop complications 

16 (88,8) 13 (81,2) 28 (82,3) 0,56

Пароксизм фибрилляции/трепетания предсердий
Paroxysm of atrial fibrillation/flutter 

6 (33,3) 6 (37,5) 10 (29,4) 0,3

Гидроторакс, не требующий пункции
Hydrothorax not requiring puncture 

11 (61,1) 10 (62,5) 19 (55,8) 0,41

Гидроперикард, не требующий пункции
Hydropericardium not requiring puncture 

5 (27,8) 3 (18,75) 9 (26,4) 0,29

Перикардит / Pericarditis 1 (5,5) 2 (12,5) 6 (17,6) 0,23

Повторное вмешательство на клапане
Valve re-surgery

0 0 1 (2,9) 0,2

Ревизия по поводу кровотечения / Bleeding revision 1 (5,5) 0 1 (2,9) 0,35
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ли приложение. Консультации у кардиолога через чат по-
лучили 5 (31,2%) пациентов. В свою очередь, в подгруппе 
дистанционной реабилитации не менее 5 раз в неделю 
в течение 4 мес. занимались 7 (38,8%) человек, что оказа-
лось значимо меньше такового в подгруппе комбиниро-
ванной реабилитации (p=0,04). Нерегулярно приложение 
использовали также 7 (38,8%) пациентов данной подгруп-
пы. Приложение не использовали 4 (22,2%) пациентов. Кон-
сультации через чат получали 3 (16,6%) пациента, что также 
значимо меньше, чем в подгруппе комбинированной реа-
билитации (p=0,04).

В подгруппе комбинированной реабилитации так-
же была оценена приверженность использованию фит-
нес-браслета для занятий домашними тренировками. Двое 
(12,5%) пациентов не пользовались фитнес-браслетом, 
не выполняли рекомендованные домашние тренировки, 
не использовали и приложение для дистанционной реа-
билитации. Восемь (50%) пациентов пользовались фит-
нес-браслетом, выполняя рекомендованные упражнения 
5 раз в неделю, 5 (31,2%) пациентов пользовались фит-
нес-браслетом, выполняя тренировки не более 2 раз в не-
делю, 1 (6,2%) пациентка пользовалась браслетом, но не 

выполняла рекомендуемые упражнения в рамках домаш-
них тренировок.

При оценке безопасности проводимых домашних трени-
ровок и роли фитнес-браслетов в оценке безопасности у од-
ного пациента с помощью фитнес-браслета было зареги-
стрировано нарушение ритма сердца по типу фибрилляции 
предсердий. Это позволило ему своевременно обратиться 
за помощью к кардиологу для решения вопроса о кардиовер-
сии. У одного пациента наблюдались вариабельность ритма, 
склонность к тахикардии, повышение артериального давле-
ния, что сопровождалось жалобами на одышку при дозиро-
ванной ходьбе; с учетом жалоб пациента кардиологом была 
своевременно скорректирована терапия и режим трениро-
вок. У двух пациентов согласно данным фитнес-браслета на-
блюдалась склонность к тахикардии, в последующем карди-
ологом также была скорректирована терапия.

обсуждение
Методы вторичной профилактики, а именно нефар-

макологические вмешательства, следует рассматривать 
как ключевое звено с точки зрения не только увеличения 

Таблица 4. Динамика показателей функционального статуса пациентов в зависимости от подхода к реабилитации
Table 4. Changes in the functional status based on rehabilitation approach

Показатель 
Parameter

Основная группа / Study group

Группа контроля
Control group (n=34)

(3)
p

подгруппа дистанцион-
ной реабилитации / remote 

rehabilitation subgroup (n=18)
(1)

подгруппа комбинирован-
ной реабилитации / complex 
rehabilitation subgroup (n=16) 

(2)

Тест 6-минутной ходьбы, м
6 minute walk test, m

до операции / preop
через 7 сут после операции
postop day 7
через 24 сут после операции
postop day 24

339 [273,2; 378,7]
302 [234,3; 368,2]

443,3 [379,6; 496]

346 [282; 408]
310 [242,2; 372,8]

497,5 [404; 580,4]

349,5 [294,5; 396,4]
300 [249,3; 353,4]

400 [347,2; 437,7]

0,47
0,71

p=0,02
р1–2=0,03
р1–3=0,04
р2–3=0,01

СВЭМ после операции / Postoperative spiroergometric test

ТФН, Вт / Exercise tolerance, W
через 7 сут после операции
postop day 7
через 24 сут после операции
postop day 24

через 4 мес. после операции
postop month 4

50 [25; 62,5]

50 [50; 75]

75 [75; 87,5]

50 [25; 75]

75 [50; 75]

75 [75; 100]

50 [25; 62,5]

50 [50; 50]

75 [50; 75]

0,33

p=0,07
p1–2 =0,1
p1–3=0,14
p2–3=0,04
p=0,04

p1–2=0,04
p1–3=0,04
p2–3=0,02

 VO2peak, мл/кг/мин / ml/kg/min
через 7 сут после операции
postop day 7
через 24 сут после операции
postop day 24

через 4 мес. после операции
postop month 4

7,2 [5,1; 13,4]

10,3 [6,2; 15,9]

13,2 [9,8; 17,4]

6,8 [4,4; 15,9]

12,4 [6,9; 19,4]

14,3 [11,4; 19,8]

6,3 [4,7; 12,3]

9,8 [6,6; 14,7]

12,0 [8,6; 15]

0,42

p=0,03
p1–2=0,04
p1–3=0,23
p2–3=0,01
p=0,04

p1–2=0,09
p1–3=0,04
p2–3=0,03 
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продолжительности жизни, но и физической, социаль-
ной активности пациента и качества жизни. Одной из со-
ставляющих в ведении пациентов после хирургического 
вмешательства является индивидуально разработанная 
программа вторичной профилактики / реабилитации. Учи-
тывая кадровые ограничения реабилитационных служб 
во всех странах, отсутствие четких рекомендаций по неме-
дикаментозному ведению таких пациентов, целесообраз-
но планировать программы КР в клиниках, выполняющих 
хирургическую коррекцию и имеющих наибольший опыт 
в наблюдении таких пациентов [11].

В исследовании INVOLVE описаны предикторы повтор-
ных госпитализаций у пациентов, подвергнутых клапанной 
хирургии, обосновывающие необходимость индивидуаль-
ного подхода [19]. Интенсивная, индивидуально сплани-
рованная программа КР в клинике, специализирующейся 
на клапанных пороках сердца, позволила снизить комби-
нированную конечную точку — повторные госпитализации 
и/или смертельный исход — до 23% (по сравнению с 37% 
в группе контроля). Кроме того, экономический анализ по-
казал, что в группе с интенсивной КР общие затраты на од-
ного пациента с ППС, подвергающегося кардиохирургиче-
ской коррекции, оказались на 883 евро меньше таковых 
в контрольной группе (р<0,001) [20].

На сегодняшний день основные принципы КР разрабо-
таны для пациентов с ИБС, в первую очередь перенесших 
острые коронарные синдромы, а также для кардиохирур-
гических пациентов, в частности, подвергнутых прямой ре-
васкуляризации миокарда [2, 21]. Послеоперационная ре-
абилитация пациентов, перенесших кардиохирургическое 
вмешательство, имеет общие черты для всех пациентов, 

подвергнутых стернотомии и ИК. Однако структура и со-
держание программы реабилитации, сроки ее начала зави-
сят от патологии сердца и сосудов, а для когорты пациентов 
с ППС эффективность и особенности проведения после- 
операционной реабилитации с физическими тренировками 
изучены недостаточно [6].

Помимо первого и второго этапов стационарной реаби-
литации важен и третий — амбулаторный — этап, который 
на территории Российской Федерации чаще всего представ-
ляет собой наблюдение у терапевта по месту жительства 
с отсутствием подобранных программ домашних трени-
ровок и тем более контроля за их переносимостью. Совре-
менные тенденции диктуют условия для совершенствова-
ния подходов к амбулаторному наблюдению за пациентами 
с использованием дистанционных технологий [11].

В рамках нашего исследования были затронуты 
два принципиально новых аспекта послеоперацион-
ной реабилитации для пациентов с ППС: изучение эффек-
та 14-дневного курса персонифицированно подобранных 
физических тренировок в рамках стационарного этапа ре-
абилитации, начиная минимум с 8-х суток после операции, 
а также изучение безопасности и эффективности дистанци-
онной программы реабилитации с контролем выполнения 
подобранных домашних тренировок в рамках амбулатор-
ного этапа.

Ранее проведенные клинические исследования, оце-
нивающие влияние физических упражнений с их иници-
ацией в течение 1-го месяца после операции на клапанах 
сердца, показали их положительное влияние на каче-
ство жизни пациентов и толерантность к физическим на-
грузкам [22–26], безопасность и отсутствие негативного 

Подгруппа комбинированной реабилитации / Complex rehabilitation subgroup

Подгруппа дистанционной реабилитации / Remote rehabilitation subgroup                Группа контроля / Control group
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Рисунок. Послеоперационная динамика VO2peak в зависимости от выбора программы реабилитации.  
* — статистическая значимость различий между показателями через 7 сут и 4 мес. после операции

Figure. Postoperative changes in VO2peak based on rehabilitation program.  
* significance of differences in the parameters on 7 days and 4 months after surgery
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влияния на исход операции [17]. Ранее нами также была 
доказана безопасность и эффективность ранней физиче-
ской реабилитации с аэробными нагрузками умеренной 
интенсивности для пациентов после хирургической кор-
рекции пороков митрального клапана, начиная минимум 
с 8-х суток после операции в условиях неосложненного 
послеоперационного периода [18]. В рамках данного ис-
следования была продемонстрирована значимость пре-
емственности этапов послеоперационной реабилитации, 
начатой еще в раннем послеоперационном периоде и про-
должающейся после выписки из стационара в домашних 
условиях.

В группе со стандартными методами КР на стационар-
ном этапе дополнительное использование дистанционного 
контроля за домашними тренировками на амбулаторном 
этапе повлияло на улучшение функционального статуса 
пациента. Однако более выраженная динамика функци-
онального статуса в течение 4 мес. после операции на-
блюдалась в группе комбинированной реабилитации, где 
применялись ранние физические тренировки в стационаре 
и домашние тренировки под дистанционным контролем 
на амбулаторном этапе. Так, в группе комбинированной ре-
абилитации имело место более значимое увеличение пока-
зателей ТФН (p=0,03), VO2peak (p=0,04) уже спустя 24 дня 
после операции с дальнейшим их приростом к 4-му месяцу 
наблюдения по окончании этапа дистанционной амбула-
торной реабилитации (р=0,04; p=0,04).

У пациентов, проходящих комбинированную реабили-
тацию, наблюдалась также и лучшая приверженность регу-
лярному использованию мобильного приложения для дис-
танционной реабилитации, чем у пациентов из группы 
дистанционной реабилитации. Это можно объяснить на-
чалом физических тренировок в группе комбинирован-
ной реабилитации еще на стационарном этапе, что, веро-
ятно, явилось дополнительной мотивацией для сохранения 
данного физического режима и настроя пациента и после 
выписки. Более того, детальное обсуждение в стационаре 
с пациентом перспектив физической активности в рам-
ках будущих домашних тренировок (дозированная ходьба 
и ЛФК с использованием приложения) и ознакомление па-
циента с программой приложения заранее могло быть так-
же стимулом для выполнения рекомендованного объема 
физических тренировок в рамках как стационарного, так 
и амбулаторного этапа реабилитации. Повышению привер-
женности и вовлеченности пациентов также могло способ-
ствовать использование фитнес-браслетов в группе комби-
нированной реабилитации.

До сих пор существует большое количество «белых 
пятен» в оценке эффективности программы КР для паци-
ентов с пороками сердца. Многие исследователи заявляют 
о необходимости проведения многочисленных исследова-
ний, оценивающих эффективность и безопасность таких 
программ, важности формирования индивидуально ори-
ентированных программ с учетом предсуществующего 
фенотипа пациента. При этом важно оценивать не только 
классические эффекты любого вмешательства (смертель-
ные исходы, повторные госпитализации), но и такие клини-
ческие исходы, как сохранение (возникновение) фибрил-
ляции предсердий, сердечной недостаточности, выпота 
в перикард и плевральную полость, типичные послеопера-
ционные осложнения. Кроме того, критерием эффектив-
ности таких программ должны стать социальные факторы, 
в том числе длительность временной нетрудоспособности 

и отсутствие инвалидности [27]. Помимо этого, требу-
ется разработка и внедрение мероприятий по повыше-
нию мотивации и информированности о новых подходах 
к КР как пациентов, так и врачей.

Ограничения исследования. При оценке эффективно-
сти разработанной программы комплексной реабилитации 
не учитывался вклад коморбидной патологии пациента, 
характер поражения клапанов сердца, тип протеза и объем 
операции по поводу ППС.

заключение
Включение пациентов с ППС после хирургической 

коррекции порока в программу реабилитации, включаю-
щей ранние физические тредмил-тренировки умеренной 
интенсивности с последующей амбулаторной дистан-
ционной реабилитацией с использованием мобильного 
приложения, демонстрирует свою безопасность и эффек-
тивность в виде значимого улучшения функционального 
статуса пациента. При этом раннее начало реабилитаци-
онных мероприятий, включающих физические трениров-
ки, ассоциируется с повышением приверженности ис-
пользованию дистанционных технологий реабилитации 
в дальнейшем. В свою очередь, применение дистан-
ционных методов реабилитации после хирургической 
коррекции ППС является безопасным, эффективным 
и для большинства пациентов комфортным методом КР 
на амбулаторном этапе. Дистанционные технологии в КР 
позволяют корректировать выполняемую физическую 
нагрузку под контролем субъективной ее переносимости, 
частоты сердечных сокращений, выявляя опасные нару-
шения ритма сердца, способствуя повышению мотивации 
пациентов к занятиям.
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Традиционные и нетрадиционные факторы риска развития 
инфаркта миокарда в молодом возрасте

В.Н. Каретникова1,2, А.Г. Неешпапа1, Х.А. Пеганова3

1НИИ КПССЗ, Кемерово, Россия
2ФГБОУ ВО КемГМУ Мин здрава России, Кемерово, Россия
3ГБУЗ «КККД им. акад. Л.С. Барбараша», Кемерово, Россия

РЕЗЮМЕ
В динамично изменяющемся мире происходят изменения и в том, что касается дебюта тех или иных заболеваний, в том числе и сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ). Не вызывает сомнений наличие особенностей преморбидного фона, факторов риска (ФР), пато-
генеза и течения ССЗ у молодых по сравнению с лицами старшего возраста. Следует отметить отсутствие эффективных мер первичной 
профилактики ССЗ у молодых пациентов, ограниченное использование рискометрических ресурсов ввиду их преимущественной ори-
ентированности на пациентов пожилого возраста. Традиционные ФР развития ССЗ обычно используются для создания объективного 
профиля пациента и определения дальнейшего диагностического пути обследования. Нетрадиционные ФР могут быть не столь очевид-
ными на первый взгляд, но фактически также вносят свой вклад в развитие кардиологической патологии в молодом возрасте и должны 
приниматься во внимание. Определенная настороженность в отношении как традиционных, так и нетрадиционных ФР у молодых паци-
ентов с болями в грудной клетке должна ориентировать врача на возможную необходимость более детального мониторинга состояния 
пациента. Своевременно оказанная помощь, правильная коррекция сопутствующих состояний могут существенно улучшить прогноз 
заболевания у пациентов и сохранить их трудоспособность, что особенно важно в молодом возрасте. Все указанные особенности тре-
буют строго персонализированного подхода к ведению пациентов молодого возраста. Таким образом, проблема ССЗ у молодых паци-
ентов в настоящее время является актуальной.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: инфаркт миокарда, молодые пациенты, традиционные факторы риска, нетрадиционные факторы риска.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Каретникова В.Н., Неешпапа А.Г., Пеганова Х.А. Традиционные и нетрадиционные факторы риска развития 
инфаркта миокарда в молодом возрасте. РМЖ. Медицинское обозрение. 2024;8(1):26–30. DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-4.

Traditional and non-traditional risk factors for myocardial infarction 
in young adults

V.N. Karetnikova1,2, A.G. Neeshpapa1, Kh.A. Peganova3

1Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, 
  Russian Federation
2Kemerovo State Medical University, Kemerovo, Russian Federation
3L.S. Barbarash Kuzbass Clinical Cardiological Dispensary, Kemerovo, Russian Federation

ABSTRACT
In a world that is constantly changing, the emergence of certain diseases, such as cardiovascular disorders (CVD), is also changing. It is evident 
that there are unique characteristics of premorbid background, risk factors, pathogenesis, and course of CVD in young individuals compared 
to older individuals. Currently, there are no effective measures for primary prevention of CVD in young patients, and the use of risk-metric 
resources is limited due to their focus on elderly patients. Traditional risk factors for CVD are typically used to create an objective patient 
profile and determine the appropriate diagnostic pathway . Non-traditional risk factors may not be immediately apparent, but they also play 
a role in the development of cardiac disorders in young patients and should be taken into consideration. Physicians should exercise caution 
when considering both traditional and non-traditional risk factors in young patients with chest pain . This may necessitate more detailed 
monitoring of the patient's condition . Timely medical care and management of comorbidities can significantly improve prognosis and maintain 
work capacity, which is particularly important at a young age. A personalized approach to the management of young patients is required for all 
of these entities . Therefore, the issue of cardiovascular disease in young patients is currently urgent .
KEYWORDS: myocardial infarction, young patients, traditional risk factors, non-traditional risk factors .
FOR CITATION: Karetnikova V.N., Neeshpapa A.G., Peganova Kh.A. Traditional and non-traditional risk factors for myocardial infarction in 
young adults. Russian Medical Inquiry. 2024;8(1):26–30 (in Russ.). DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-4.

ВВедение
Согласно общемировой тенденции в настоящее время 

сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являются основ-
ной причиной неблагоприятных исходов у пациентов моло-
дого и среднего (18–50 лет) возраста [1]. В 2015 г. Генераль-
ная ассамблея ООН определила ССЗ в качестве конкретной 

цели для сокращения преждевременной смертности от не-
инфекционных заболеваний на треть к 2030 г., что требует 
инновационных решений для раннего выявления и целена-
правленного лечения, основанного на эффективном анали-
зе больших массивов фактических данных для гендерно- 
ориентированной терапии и вмешательств [2].

DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-4
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Следует отметить, что ССЗ у молодых людей являются 
важной социально-экономической проблемой из-за по-
тенциальной потери или ограничения работоспособности 
и увеличения экономического бремени для системы здра-
воохранения и государства в целом. При этом молодые 
люди могут быть менее осведомлены о наличии у них фак-
торов сердечно-сосудистого риска и с меньшей вероятно-
стью обсуждают изменение образа жизни в рамках первич-
ной профилактики [3].

Цель обзора: рассмотреть роль факторов, оказывающих 
влияние на развитие сердечно-сосудистой патологии у лиц 
в молодом возрасте. Работа не является систематическим 
обзором. Изучена литература по теме в англоязычных ба-
зах данных PubMed, Google Scholar и русскоязычной базе 
данных eLibrary за период с 2017 по 2023 г.

эпидеМиолоГия ссз В МолодоМ Возрасте
Обращают на себя внимание эпидемиологические дан-

ные, которые демонстрируют тенденцию к росту забо-
леваемости ССЗ среди молодого населения в последние 
десятилетия. Согласно мнению ряда авторов это связано 
с большим влиянием факторов сердечно-сосудистого ри-
ска на лиц молодого и среднего возраста в общей попу-
ляции. При данных обстоятельствах защита, обусловлен-
ная молодым возрастом, ослабевает [1]. В дополнение 
к традиционным факторам сердечно-сосудистого риска 
(артериальная гипертензия (АГ), курение, метаболический 
синдром (МС) и др.) следует подчеркнуть роль нетрадици-
онных факторов, таких как хронические воспалительные за-
болевания, аутоиммунные системные заболевания, употре-
бление наркотиков [4]. Об истинной распространенности 
ССЗ среди лиц молодого возраста сложно судить в связи 
с имеющимися ограничениями популяционных исследо-
ваний и данных статистики в отношении этой возрастной 
категории. Однако следует отметить увеличение заболева-
емости ишемической болезнью сердца (ИБС) среди моло-
дого населения [5]. Одним из проявлений ИБС является ин-
фаркт миокарда (ИМ). В российском регистре острого ИМ 
за 2005–2007 гг. указано, что число лиц молодого возраста 
составило 4,3%, а уровень летальности достиг 14%, в 2012–
2014 гг. доля ИМ у молодых составила 5,7%, а летальность 
несколько снизилась — до 12,8% без статистически значи-
мого отличия от показателей 2005–2007 гг. Обсуждая ген-
дерные различия, следует отметить, что 90% пациентов, 
включенных в регистр, относились к мужскому полу [6].

Современное поколение молодых людей живет в ди-
намичной среде, претерпевающей серьезные социальные, 
экономические, технологические изменения, что не может 
не отражаться на характере питания, уровне физической ак-
тивности и психоэмоциональном состоянии, а также на со-
циально-экономическом положении. Все это диктует необ-
ходимость активной, своевременной и объективной оценки 
факторов риска (ФР) развития ССЗ в молодом возрасте [7].

традиционные фр ссз среди лиц МолодоГо 
Возраста

Курение действует синергично с АГ, сахарным диабетом 
(СД) и дислипидемией, увеличивая риск ССЗ, вызывая ва-
зорегуляторную дисфункцию, усиление воспаления (уве-
личение уровня лейкоцитов в крови, С-реактивного белка 
и воспалительных цитокинов), способствуя формирова-

нию проатерогенного липидного профиля [8]. Необходимо 
обратить внимание на то, что горючие табачные изделия, 
кроме сигарет, также повышают риск ССЗ. Электронные 
сигареты представляют собой негорючие альтернатив-
ные табачные изделия, которые, в отличие от обычных 
сигарет, не сжигают табак с образованием продуктов сго-
рания, имеющих максимально негативное влияние на сер-
дечно-сосудистое здоровье. Но хотя электронные сигаре-
ты и содержат менее токсичный материал, они оказывают 
негативное воздействие на сердечно-сосудистую систему. 
В целом курение сокращает продолжительность жизни че-
ловека примерно на 10 лет [9].

Артериальная гипертензия — хорошо известный 
ФР развития ССЗ. По данным ЭССЕ-РФ-2 [6], АГ встре-
чалась у 49,1% мужчин 25–64 лет, при этом в возрасте 
25–34 года этот показатель составил 25,5%, в возрасте 
35–44 года — 44,7%. В России АГ встречается примерно 
у 40% женщин вне зависимости от возраста. По данным 
исследования ЭССЕ-РФ-2 [6], АГ среди лиц молодого воз-
раста была более характерна для мужчин. Несмотря на то, 
что генез АГ у молодых зачастую несколько иной, чем 
у пациентов старших возрастных групп (гипертония бело-
го халата, гиперадренергические состояния, гипертензия, 
вызванная гормонпродуцирующими опухолями, и др.), 
данные многих исследований подтверждают, что наличие 
систолической и диастолической АГ в молодом возрасте, 
как и в пожилом, является независимым ФР развития ССЗ. 
Систематический обзор литературы, выполненный D. Luo 
et al. в 2020 г. [10], основанный на 17 клинических прото-
колах с участием примерно 4,5 млн молодых людей, по-
зволил сделать основные выводы об этой проблеме: между 
категориальными повышениями артериального давления 
и повышением риска сердечно-сосудистых событий суще-
ствует прямая связь; у молодых людей, как и у пациентов 
старших возрастных групп, наблюдаются непрерывные 
и градуированные ассоциации АГ с ИБС, инсультом, а так-
же смертностью от всех причин. Важно отметить, что эпи-
зоды повышения АД зачастую начинают отслеживаться 
с возрастом, а повреждение органов-мишеней происходит 
достаточно рано и при относительно небольших повыше-
ниях уровня АД, что подтверждает необходимость перио-
дического контроля давления в молодом возрасте как про-
стой и эффективной меры скрининга АГ.

Ожирение. Высокая распространенность избыточ-
ной массы тела и ожирения, основных компонентов МС, среди 
детского и взрослого населения повышает риск осложнений 
для здоровья. По данным Всемирной организации здравоох-
ранения, общая распространенность ожирения во всем мире 
почти утроилась с 1975 г. В 2016 г. 39% взрослых в возрасте 
18 лет и старше имели избыточную массу тела, 13% стра-
дали ожирением. Ожирение связано с высокой частотой 
возникновения хорошо известных сердечно-сосудистых 
ФР: дислипидемии, АГ и СД. Было показано, что существо-
вание континуума, связанного с этими состояниями, когда 
патологические процессы начинаются в результате действия 
нескольких ФР, приводит к необратимым изменениям и сер-
дечно-сосудистым осложнениям через повреждение эндо-
телия, ремоделирование сосудов и миокарда, а также ведет 
к прогрессированию атеросклероза. Эти изменения могут 
начаться уже в детстве и со временем значительно увели-
чить риск ССЗ, в том числе ИМ, у молодых людей [11].

Дислипидемии — количественные изменения концен-
трации общего холестерина, соответствующих фракций 
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или триглицеридов в плазме. Дислипидемии могут быть ре-
зультатом первичных изменений метаболизма липопроте-
инов, вызванных различными генетическими причинами 
(первичные дислипидемии) или следствием экзогенных 
факторов или других патологий (вторичные дислипидемии). 
Комбинированные дислипидемии являются результатом 
ассоциации важных эпигенетических воздействий и фак-
торов окружающей среды с ФР ССЗ. Имеющиеся данные 
указывают на взаимосвязь между гиперлипидемией (вклю-
чающей повышенные уровни холестерина и его атероген-
ных фракций (апо-В, триглицериды, липопротеин низкой 
плотности, липопротеин (а)) в раннем возрасте и измене-
ниями слоя артериальной интимы, что подтверждает гипо-
тезу о том, что атеросклероз имеет раннее начало, являясь 
хроническим и прогрессирующим процессом как при пер-
вичной, так и при вторичной дислипидемии [12]. Молодые 
люди с семейной гиперхолестеринемией подвергаются 
очень высокому риску развития ИБС. Повышенные уров-
ни липопротеинов низкой плотности и сниженные уровни 
липопротеинов высокой плотности чаще выявляются у лиц 
с ИБС в возрасте до 40 лет по сравнению с теми, у кого за-
болевание развивается после 60 лет. Пациенты с ИМ мо-
лодого возраста также имеют более высокие уровни об-
щего холестерина. Более половины молодых пациентов, 
перенесших ИМ, страдают гиперлипидемией. Наследствен-
ные гиперлипидемии также широко распространены среди 
пациентов с ранним ИМ [13].

Сахарный диабет 2 типа (СД2) — ФР развития ССЗ 
вне зависимости от возраста его дебюта. Нельзя не от-
метить СД2 как одну из основных составляющих сердеч-
но-сосудистого континуума. Доля пациентов с СД2 в воз-
расте 20–44 лет составляет 4,9%, а в возрасте от 45 до 65 
лет увеличивается до 45,6%. Смертность от ССЗ в период 
с 1979 по 2011 г. снизилась в целом на 68%, но имеются 
существенные различия в темпах ее снижения между ли-
цами в возрасте старше 65 лет (в данной когорте величина 
ежегодного снижения смертности практически удвоилась 
и составила 4,4–5,0%) и лицами моложе 55 лет, для кото-
рых темпы ежегодного снижения смертности были значи-
тельно ниже (1,0–1,8%) [6]. За последние два десятилетия 
популяционная заболеваемость СД увеличилась, особенно 
в возрастной группе до 40 лет (отмечается рост заболева-
емости преимущественно СД2), более того, отмечен рост 
встречаемости данной патологии даже среди детей и под-
ростков. Помимо того факта, что начало СД в молодом воз-
расте влечет за собой более длительное воздействие этого 
заболевания и его осложнений по сравнению с вариантами 
позднего начала, появляется все больше доказательств того, 
что СД2 с более ранним дебютом характеризуется более 
интенсивным прогрессированием и ассоциирован с бо-
лее высоким риском развития ССЗ по сравнению с лица-
ми того же возраста, но с СД1. Это, вероятно, связано с бо-
лее высокой распространенностью сердечно-сосудистых 
ФР и их сочетаний у пациентов с СД2. При этом, несмо-
тря на относительно низкую частоту ССЗ у лиц в возрас-
те моложе 30 лет, этот риск увеличивается со временем, 
достигая промежуточного уровня уже к 30–39 годам у зна-
чительной части пациентов, особенно у лиц с большей дли-
тельностью анамнеза СД: 10-летней продолжительностью 
СД2 или 20-летней продолжительностью СД1. Около 50% 
лиц с СД2 в возрасте 30–39 лет имеют коронарные атеро-
мы по данным компьютерной томографии-ангиографии. 
При СД1 сердечно-сосудистые осложнения ассоциируются 

со средним возрастом 40 лет и также связаны с продолжи-
тельностью СД и другими факторами сердечно-сосудисто-
го риска [10].

Генетическая предрасположенность. Следует отме-
тить, что в большинстве случаев генетическая предрас-
положенность является лишь предпосылкой для возник-
новения патологии под воздействием других ФР среды. 
Анализ молекулярно-генетических маркеров может повы-
сить эффективность мероприятий по ранней профилакти-
ке заболеваний у их носителей, что как минимум приведет 
к смещению сроков дебюта заболевания и уменьшит тя-
жесть течения [14].

Употребление психоактивных средств наиболее харак-
терно для лиц молодого возраста. Употребление кокаина 
является заметным ФР нефатальных сердечных приступов 
у молодых людей. На фоне приема данного наркотическо-
го препарата часто возникает вазоспазм и, как следствие, 
ИМ. Помимо этого, кокаин непосредственно способству-
ет тромбообразованию. У людей, употребляющих данный 
вид наркотика, ускоряются процессы атерогенеза, в том чис-
ле в коронарных артериях. Амфетамин и его производные 
приводят к гиперактивации симпатической нервной систе-
мы, за счет чего растет частота сердечных сокращений, по-
вышаются сократимость желудочков, постнагрузка и разви-
вается вазоспазм, все это может привести к ИМ [15].

Психоэмоциональный фактор. Стресс (острый или хро-
нический) может приводить к ИМ, это является наиболее 
характерным ФР развития ССЗ для молодых женщин. Вли-
яние стресса, активирующее симпатоадреналовую систему 
и воспаление, приводит к эндотелиальной дисфункции, из-
менениям реактивности сосудов, повышению свертывае-
мости крови и атерогенезу [16].

нетрадиционные фр ссз у лиц МолодоГо 
Возраста

Патологии коронарных артерий в виде врожденных 
аномалий отхождения коронарных артерий, аневризм, мио- 
кардиальных мостиков являются важными причинами ИМ 
у молодого населения. Аномальный ход коронарной ар-
терии, особенно между аортой и легочной артерией, мо-
жет привести к тяжелой ишемии из-за сужения просвета 
на фоне внешнего сдавления. Дилатированная легочная 
артерия у пациентов с тяжелой легочной гипертензи-
ей также может быть причиной ИМ в молодом возрасте. 
Миокардиальный мостик является редкой причиной ИМ 
в целом, но распространенность такой аномалии относи-
тельно высока у пациентов с ИМ молодого возраста [17]. 
Исследование J.R. Burt et al. [18], в которое были включены 
884 пациента в возрасте от 18 до 30 лет с болью в груди, 
показало, что наиболее распространенной аномалией ко-
ронарных артерий был миокардиальный мостик, приво-
дивший к острому коронарному синдрому в 17,3% случаев, 
по сравнению с ИБС, которая была выявлена только у 4,3%.

Острые и хронические инфекции повышают риск ИМ 
и атеросклероза. Острые инфекции, проявляющиеся ли-
хорадкой, тахикардией, гипоксией и т. д., могут привести 
к несоответствию между поступлением кислорода к серд-
цу и потребностью в нем, что ведет к ишемии миокарда 
и острым коронарным событиям. Хронически протекаю-
щие инфекции могут быть причиной, потенцирующей вос-
паление низкой степени активности, что способствует ате-
рогенезу. К наиболее известным инфекционным агентам, 
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способствующим атеросклеротическому процессу, относят 
хламидии, микоплазму и хеликобактер пилори. Вегетации 
на аортальном или митральном клапанах могут стать при-
чиной ИМ при инфекционном эндокардите [13].

Пандемия COVID-19 также ускорила рост числа моло-
дых людей, страдающих ИМ. Коронавирус способствует 
проявлению различных сердечно-сосудистых синдромов, 
включая перикардиальный выпот, миокардит и острые ко-
ронарные события. В настоящее время существуют теории 
об остром повреждении миокарда у пациентов с COVID-19, 
которое в последующем вызывает обструктивную ИБС 
и ИМ. У пациентов с COVID-19 лихорадка и тахикардия 
увеличивают потребность миокарда в кислороде, в то вре-
мя как гипоксия снижает доставку кислорода к сердцу, 
приводя к ишемии миокарда. Коагулопатия также может 
иметь место при COVID-19. В комбинации эти факторы ве-
дут к тому, что у молодых пациентов с тяжелым течением 
COVID-19 повышаются риски развития ИМ [13, 19].

Приобретенная или наследственная тромбофилия со-
ставляет примерно 5% всех причин ИМ у молодых пациентов. 
Чем меньше возраст пациентов с ИМ, тем выше вероятность 
сопутствующей тромбофилии. Некоторые генетические му-
тации, нарушающие баланс между коагуляцией и фибрино-
лизом, являются хорошо известными ассоциациями с ИМ 
у молодых людей. Тромбофилии также повышают риск об-
разования внутрижелудочковых тромбов при ИМ у лиц мо-
лодого возраста. Протромботические мутации в сочетании 
с курением сигарет повышают риск развития ИМ, причем 
особенно это влияет на молодых женщин (риск ИМ повыша-
ется в 12 раз). Применение оральных контрацептивов также 
связано с повышенным риском ИМ, что в сочетании с куре-
нием многократно увеличивает риски [13].

Гипергомоцистеинемия. Исследования, проведен-
ные за последние два десятилетия, выделяют гипергомо- 
цистеинемию как важнейший фактор, способствую-
щий развитию атеросклеротических заболеваний сосу-
дов. Исследование J. Sun et al. [20] показало, что гиперго-
моцистеинемия достоверно связана с наличием острого 
коронарного синдрома и тяжестью стеноза коронарных 
артерий у молодых пациентов в возрасте до 35 лет.

Артериит Такаясу — хронический гранулематозный ва-
скулит, который в первую очередь поражает аорту и ее ос-
новные ветви. Это довольно редкое заболевание с частотой 
встречаемости 1–3 случая на 1 млн человек в США и Ев-
ропе, наиболее распространено среди девочек и женщин 
в возрасте от 10 до 40 лет. Хотя поражения, характерные 
для этого артериита, чаще регистрируются в области груд-
ной и брюшной аорты, у трети взрослых пациентов в про-
цесс вовлечены коронарные артерии. У взрослых с арте-
риитом Такаясу и поражением коронарных артерий хуже 
клинические исходы и более высокая смертность [21].

Вирус иммунодефицита человека (ВИЧ). Крупные 
популяционные исследования продемонстрировали по-
вышенный (по меньшей мере в 1,5 раза) скорректирован-
ный риск ИМ среди пациентов с ВИЧ. Низкое количество 
CD4 и высокие уровни РНК ВИЧ в плазме связаны с повы-
шенным риском преждевременного ИМ. Этот риск не зави-
сит от вредных метаболических эффектов антиретровирус-
ной терапии, а также от традиционных ФР атеросклероза. 
Связанные с ВИЧ-инфекцией хроническое воспаление, им-
мунная активация и последующая эндотелиальная дис-
функция являются механизмами, приводящими к разви-
тию ИМ [22].

Системная красная волчанка (СКВ). Даже при отсут-
ствии атеросклеротического поражения коронарных арте-
рий молодые пациенты с СКВ предрасположены к ИМ че-
рез механизм тромбоза коронарных артерий, эмболизацию 
или коронарный артериит. СКВ — гетерогенное аутоим-
мунное заболевание, имеющее хорошо установленную 
ассоциацию с эндотелиальной дисфункцией и системным 
воспалением, которое способствует преждевременным 
проявлениям атеросклероза. Было выявлено, что пациенты 
с СКВ имеют более высокий скорректированный риск раз-
вития ИМ по сравнению с контрольной группой, не страда-
ющей СКВ [21]. Авторы исследований [23, 24] обнаружили, 
что у пациентов с СКВ в возрастной группе от 35 до 44 лет 
вероятность развития ИМ была более чем в 50 раз выше 
по сравнению со здоровыми лицами из контрольных групп. 
Таким образом, СКВ — серьезный нетрадиционный ФР ССЗ 
у молодых пациентов.

Ревматоидный артрит (РА) — независимый ФР разви-
тия ИМ у молодых людей. Проведенный метаанализ [25] 
продемонстрировал, что пациенты с РА имели более высо-
кий риск ИБС (отношение рисков 1,26 (95% доверительный 
интервал 1,04–1,52), р=0,021) по сравнению с контроль-
ной группой. Механизмы, являющиеся причиной ИМ у па-
циентов с РА, связаны с сосудистой дисфункцией и деста-
билизацией бляшек вследствие хронического воспаления. 
При этом длительность заболевания РА является независи-
мым ФР ССЗ [26].

Синдром обструктивного апноэ сна (СОАС). Суще-
ствует высокая распространенность ранее недиагностиро-
ванного СОАС у молодых пациентов, поступивших с ИМ, 
среди которых 42% имеют тяжелый СОАС. Независимая 
связь между СОАС и ИМ в настоящее время общепризна-
на и связана с окислительным стрессом, который приводит 
к повреждению эндотелия, в том числе коронарного ми-
кроциркуляторного русла [22, 27].

заключение
Инфаркт миокарда у лиц молодого возраста является 

серьезной проблемой. Настороженность врачей в плане 
острых коронарных событий у этой категории пациентов 
зачастую снижена, тем не менее следует помнить, что под 
влиянием негативного воздействия ФР так называемая за-
щита, связанная с молодостью, ослабевает. Осведомлен-
ность в плане рисков развития может помочь в последую-
щей их коррекции, что уменьшит вероятность развития ИМ 
и улучшит прогноз у данной категории пациентов. Послед-
ствия перенесенного в молодом возрасте ИМ могут быть 
довольно непростыми (психологически, физически, эко-
номически), поэтому крайне важна корректная и своевре-
менная индивидуально ориентированная терапия данно-
го заболевания с акцентом на основную этиологическую 
причину и снижение рисков развития повторного эпизода. 
Многие традиционные и нетрадиционные ФР при успеш-
ной коррекции нивелируют свои негативные эффекты от-
носительно рисков развития ИМ.
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Плейотропные эффекты ацетилсалициловой кислоты

М.Д. Смирнова

ФГБУ «НМИЦК им. ак. Е.И. Чазова» Мин здрава России, Москва, Россия

РЕЗЮМЕ
В настоящее время ведутся исследования новых механизмов действия ацетилсалициловой кислоты (АСК) и изучение новых точек при-
ложения ее действия. Обзор посвящен новым исследованиям возможностей использования данного лекарственного средства для пер-
вичной профилактики как сердечно-сосудистых осложнений (ССО), так и онкологических заболеваний, хронической обструктивной 
болезни легких (ХОБЛ), при прогрессировании хронической болезни почек (ХБП). Анализируется эффективность и безопасность на-
значения АСК больным сахарным диабетом, ХОБЛ, ХБП, субклиническим атеросклерозом брахиоцефальных артерий. Перспектив-
ным для дальнейшего изучения является возможность использования АСК как средства первичной профилактики не только ССО, но и 
прогрессирования ХБП, осложнений ХОБЛ, онкозаболеваний. В обзоре рассмотрены также аспекты безопасности применения АСК. 
Немаловажным фактором, который следует учитывать при назначении АСК для длительного приема, является ее оптимальная лекар-
ственная форма, сочетающая эффективность и безопасность. В настоящее время широкое применение получила кишечнораствори-
мая форма, использование которой помогает снизить негативное влияние АСК на слизистую желудочно-кишечного тракта и повысить 
безопасность пациентов.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: первичная профилактика, ацетилсалициловая кислота, антиагрегантная терапия, сердечно-сосудистые осложне-
ния, хроническая болезнь почек, хроническая обструктивная болезнь легких, сахарный диабет.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Смирнова М.Д. Плейотропные эффекты ацетилсалициловой кислоты. РМЖ. Медицинское обозрение. 
2024;8(1):31–36. DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-5.

Pleiotropic effects of acetylsalicylic acid

M.D. Smirnova

Acad. E.I. Chazov National Medical Research Center of Cardiology,  
Moscow, Russian Federation

ABSTRACT
Currently, researchers are investigating new mechanisms of action and potential applications of acetylsalicylic acid (ASA). This article 
summarizes recent studies on the use of ASA for primary prevention of cardiovascular complications (CVC), cancer, and chronic obstructive 
pulmonary disease (COPD) in progressive chronic kidney disease (CKD). The article discusses the efficacy and safety of ASA in patients with 
diabetes, COPD, CKD, and subclinical atherosclerosis of brachiocephalic arteries. ASA is a promising tool for primary prevention of CVC and 
progression of COPD and its complications, as well as malignant diseases. The safety profile of ASA is also addressed. The optimal dosage form 
of ASA that is both effective and safe is an important factor that should be considered when prescribing ASA for long-term use. Enteric-coated 
ASA is now widely used due to its diminished negative effect on gastrointestinal mucosa and improved safety.
KEYWORDS: primary prevention, acetylsalicylic acid, antiplatelet therapy, cardiovascular complications, chronic kidney disease, chronic 
obstructive pulmonary disease, diabetes .
FOR CITATION: Smirnova M.D. Pleiotropic effects of acetylsalicylic acid. Russian Medical Inquiry. 2024;8(1):31–36 (in Russ.). DOI: 
10.32364/2587-6821-2024-8-1-5.

ВВедение
Ацетилсалициловая кислота (АСК) в форме, пригод-

ной для медицинского применения, известна уже 125 лет. 
Первые ее образцы были получены в 1897 г. Ф. Хоффма-
ном, химиком, работавшим в лабораториях фирмы Bayer 
AG [1]. Сегодня противовоспалительные [2], анальгети-
ческие [3, 4], антипиретические [5, 6] и антитромботи-
ческие [7] эффекты АСК нашли более чем убедительное 
подтверждение в многочисленных клинических исследо-
ваниях и метаанализах. В 2024 г. можно отметить и еще 
один юбилей — 50 лет исполнилось АСК как кардиоло-
гическому препарату. «Кардиологическая жизнь» АСК 
началась в 1974 г. с публикации результатов рандоми-

1 Клинические рекомендации. Стабильная ишемическая болезнь сердца. (Электронный ресурс.) URL: https://scardio.ru/content/Guidelines/2020/Clinic_rekom_IBS-unlocked.pdf (дата обращения: 
19.12.2023).

зированного клинического исследования (РКИ), впервые 
продемонстрировавшего эффективность приема АСК 
как средства вторичной профилактики у пациентов, пере-
несших острый инфаркт миокарда (ОИМ) [8]. Дальнейшие 
исследования убедительно подтвердили эффективность 
АСК при вторичной профилактике сердечно-сосудистых 
осложнений (ССО) [9]. За прошедшие годы АСК уверен-
но заняла свое место в практике кардиологов. Актуаль-
ные рекомендации предписывают назначение АСК в дозе 
75–100 мг/сут больным хронической ишемической бо-
лезнью сердца (ИБС)1, для профилактики ССО всем па-
циентам со стабильной ИБС в качестве ингибитора агре-
гации тромбоцитов. Также рекомендуется рассмотреть 

DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-5
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возможность назначения АСК в дозе 75–100 мг/сут с це-
лью профилактики ССО больным без клиники стенокар-
дии, но с поражением коронарных артерий по данным ви-
зуализирующих методов.

Казалось бы, что нового можно сказать про этого «вете-
рана»? Тем не менее исследования продолжаются. Ведется 
поиск новых механизмов действия АСК и новых точек прило-
жения ее «способностей». И если хорошо доказано, что низ-
кие дозы АСК полезны для вторичной профилактики ОИМ 
и инсульта у больных с уже существующими сердечно-со-
судистыми заболеваниями (ССЗ), то у лиц без ССЗ потенци-
альный риск ОИМ и инсульта значительно ниже, а преиму-
щества АСК в первичной профилактике ССО в значительной 
степени уравновешиваются повышенным риском кровоте-
чений. Тем не менее исследователи не оставляют попыток 
выделить те группы пациентов, в которых польза от прие-
ма АСК при первичной профилактике будет перевешивать 
потенциальную опасность. Предлагаемая статья посвящена 
краткому обзору последних опубликованных исследований.

сахарный диабет
В недавнем РКИ с участием пациентов с сахарным ди-

абетом (СД) без ССЗ прием АСК предотвращал серьезные 
сосудистые осложнения, но эта польза в значительной сте-
пени уравновешивалось опасностью кровотечения [10]. 
О целесообразности первичной профилактики АСК у боль-
ных СД 2 до сих пор нет единого мнения. Американская ди-
абетическая ассоциация указывает, что для профилактики 
ССЗ терапия АСК (75–162 мг/сут) может рассматривать-
ся как стратегия первичной и вторичной профилактики 
для лиц с СД и повышенным сердечно-сосудистым риском 
после учета риска кровотечения [11]. В российских клини-
ческих рекомендациях «Сахарный диабет 2 типа у взрос-
лых» (2022)2 cказано жестче: «Терапия ацетилсалициловой 
кислотой, как правило, не показана пациентам с СД без сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Терапия ацетилсалицило-
вой кислотой у пациентов с СД ассоциирована со сниже-
нием риска развития сердечно-сосудистых заболеваний, 
но достоверным повышением частоты серьезных геморра-
гических событий [10, 12]». Тем не менее «рекомендуется 
назначение ацетилсалициловой кислоты в дозе 75–150 мг 
всем пациентам с СД 2 и ИБС с целью снижения риска сер-
дечно-сосудистых событий»2 .

Помимо риска кровотечений вызывает опасения воз-
можная связь между употреблением АСК и развитием ди-
абетической ретинопатии (ДР). Этой проблеме было по-
священо популяционное перекрестное исследование [13], 
в которое были включены пациенты с СД старше 40 лет, 
сведения о которых были получены из Сингапурской 
эпидемиологической базы данных по глазным заболева-
ниям. ДР, угрожающая зрению, определялась как нали-
чие тяжелой непролиферативной ДР или пролифератив-
ной ДР, либо клинически значимого макулярного отека. 
Связь между приемом АСК и ДР была пограничной (отно-
шение шансов (ОШ) 1,31, p=0,063), но ассоциация между 
АСК и ДР, угрожающей зрению, оказалась статистически 
значимой (ОШ 1,69, p=0,019). Однако прием АСК потерял 
свою прогностическую значимость после введения поправ-
ки на наличие ССЗ и хронической болезни почек (ХБП). 
Таким образом, исследование показывает, что употребле-

2 Клинические рекомендации. Сахарный диабет 2 типа у взрослых. 2022. (Электронный ресурс.) URL: https://cr.minzdrav.gov.ru/recomend/290_2?ysclid=lt1xrvc1zu824929956 (дата обращения: 
25.12.2023).

ние АСК может быть связано с повышенным риском раз-
вития ДР, угрожающей зрению, у больных СД, хотя связь 
вряд ли является причинно-следственной. Скорее прием 
АСК был индикатором заболеваний, связанных с риском 
диабетических осложнений (ССЗ, ХБП). Необходимы даль-
нейшие исследования для подтверждения этих результатов, 
а также изучение других факторов, которые могут влиять 
на развитие ДР. В любом случае эти данные подчеркива-
ют необходимость особой осторожности при назначении 
АСК больным СД.

хроническая болезнь почек
Хроническая болезнь почек является важным независи-

мым фактором риска развития и прогрессирования ССЗ. 
Больные ХБП заведомо подвергаются большему риску 
ССО, поэтому потенциальная абсолютная польза от прие-
ма АСК у них должна быть выше, даже если относительная 
польза такая же, как у больных без ХБП. С другой стороны, 
риск кровотечения у этих больных также может быть выше, 
чем в общей популяции. В последние годы опубликова-
ны результаты нескольких больших исследований, посвя-
щенных перспективам использования АСК для первичной 
профилактики у больных ХБП различной степени тяжести.

В международное РКИ Polycap3 (TIPS3) [14] были вклю-
чены больные (n=5713) с ХБП и без ХБП, а также без пред-
шествующих ССЗ, которых рандомизировали в 4 группы: 
принимающие АСК, АСК плюс полипилл, полипилл (комби-
нированный лекарственный препарат, который содержит 
несколько лекарств в одной таблетке) или плацебо. У 983 
участников, которые были рандомизированы в группы АСК 
или плацебо, расчетная скорость клубочковой фильтрации 
(рСКФ) была ниже 60 мл/мин/1,73 м2 на исходном уровне 
(ХБП). Первичными конечными точками были ОИМ, нефа-
тальный инсульт или смерть от ССЗ. Средний срок наблю-
дения составил 4,6 года. Всего было зарегистрировано 250 
случаев достижения конечных точек: 116 при приеме АСК 
и 134 при приеме плацебо (отношение рисков (ОР) 0,86, 
95% доверительный интервал (ДИ) 0,67–1,10). У 65 паци-
ентов с ХБП была достигнута конечная точка: 26 из 502 
участников, принимавших АСК, 39 из 481 участника, при-
нимавшего плацебо (ОР 0,57, 95% ДИ 0,34–0,94). Сход-
ные результаты были получены для АСК по сравнению 
с плацебо в отношении вторичной конечной точки — смер-
ти от всех причин: 312 событий у всех участников (ОР 0,87, 
95% ДИ 0,70–1,07) и 82 события у пациентов с ХБП (ОР 
0,64, 95% ДИ 0,41–0,99) «в пользу» группы приема АСК. 
То есть прием АСК статистически значимо снижал риск 
ССО только у больных с ХБП. Не было выявлено существен-
ной взаимосвязи рСКФ <60 мл/мин/1,73 м2 с эффектами 
лечения АСК по сравнению с эффектом плацебо. Крупные 
и незначительные кровотечения были редкими, и их ча-
стота не отличалась в разных группах. Когда АСК сочетали 
с полипилл, содержащей атенолол, рамиприл, гидрохло-
ротиазид и симвастатин, и сравнивали с двойным плаце-
бо, у всех участников для первичной конечной точки риск 
ССО был ниже в группе активного лечения (ОР 0,69, 95% 
ДИ 0,50–0,97). Также ниже был риск смерти от всех причин 
(ОР 0,80, 95% ДИ 0,59–1,08). У пациентов с ХБП преимуще-
ства приема АСК + полипилл были еще значимее: ОР 0,37, 
95% ДИ 0,18–0,75 для первичной конечной точки и ОР 0,49,  



РМЖ. Медицинское обозрение. T. 8, № 1, 2024 / Russian Medical Inquiry. Vol. 8, № 1, 2024

Кардиология / Cardiology

33

Обзоры / Review Articles

95% ДИ 0,29–0,97 для смерти от всех причин соответствен-
но «в пользу» группы АСК + полипилл. Следовательно, риск 
ССО у людей с ХБП может быть существенно снижен с помо-
щью как одной АСК (на 43%), так и в комбинации с полипилл 
(на 63%) без значимого увеличения риска кровотечений.

Большое исследование, имеющее цель поставить точ-
ку в вопросе целесообразности использования АСК в пер-
вичной профилактике ССЗ у больных ХБП, запланировано 
в Великобритании [15]. Вопрос этот представляет боль-
шой интерес как для клиницистов, так и для организаторов 
здравоохранения, учитывая растущую распространенность 
ХБП, которая связана со старением населением, ростом рас-
пространенности ожирения, СД, артериальной гипертен-
зии, и низкую стоимость АСК. ATTACK [15] — это много-
центровое проспективное рандомизированное открытое 
слепое исследование превосходства АСК в дозе 75 мг/сут 
по сравнению со стандартной терапией для первичной про-
филактики ССЗ у 25 210 человек в возрасте 18 лет и стар-
ше с ХБП, их данные получены в учреждениях первичного 
звена здравоохранения Великобритании. Больные будут 
наблюдаться 5 лет. Первичная конечная точка — время 
до первого серьезного сосудистого события (совокупность 
несмертельного ИМ, несмертельного инсульта и смерти 
от ССЗ, исключая подтвержденное внутричерепное кро-
воизлияние и другие смертельные сердечно-сосудистые 
кровотечения) или смерти от других причин (включая кро-
вотечение со смертельным исходом). Исследование будет 
продолжаться до тех пор, пока не произойдет 1827 се-
рьезных сосудистых событий. Результатом исследования 
должен стать ответ на вопрос: в какой степени польза АСК 
в плане снижения ССО превышает риск серьезных крово- 
течений.

Мало изучено влияние АСК на клинические исходы у па-
циентов с прогрессирующей ХБП до проведения диализа. 
Для оценки клинических исходов у таких больных были ото-
браны из общенациональной базы данных по СД Тайваня 
за период с января 2009 г. по июнь 2017 г. пациенты с рСКФ 
<15 мл/мин/1,73 м2 и разделены на 2 группы: группу па-
циентов с применением низких доз АСК (100 мг) (n=3021) 
и контрольную группу без применения АСК (n=9063) [16]. 
При наблюдении в среднем 1,5 года пациенты с предди-
ализной прогрессирующей ХБП и анемией, получавшие 
АСК, имели более высокий риск поступления на диализ 
и смерти до поступления на диализ на 15 и 46% соответ-
ственно. У принимавших АСК не было достоверного уве-
личения риска желудочно-кишечных кровотечений (ЖКК) 
(ОР 1,05, 95% ДИ 0,96–1,15]), внутричерепных кровоиз-
лияний (ОР 1,23, 95% ДИ 0,98–1,55) или ишемическо-
го инсульта (ОР 1,15, 95% ДИ 0,98–1,55). По мнению ис-
следователей, хотя низкие дозы АСК и рекомендуются 
для профилактики ССЗ у пациентов с ХБП, их примене-
ние у пациентов с прогрессирующей ХБП перед диализом 
(рСКФ <15 мл/мин/1,73 м2) может ассоциироваться с уве-
личением прогрессирования почечной недостаточности 
и смертности.

С другой стороны, есть отдельные данные, свиде-
тельствующие о протективном влиянии АСК при острой 
почечной недостаточности (ОПН). В ретроспективном 
исследовании [17] проанализированы данные 4237 чело-
век с ОПН, которые принимали АСК перед поступлением 
в отделение интенсивной терапии (ОИТ), и 9745 человек, 
которые ее не принимали. Многофакторные модели пока-
зали, что пациенты, принимавшие АСК, имели более низ-

кий риск смерти по сравнению с теми, кто этого не делал 
(ОР 0,70, 95% ДИ 0,62–0,79, p<0,001). Кроме того, прием 
АСК ассоциировался со снижением риска внутричерепно-
го кровоизлияния (ОР 0,16, 95% ДИ 0,10–0,25, p<0,001) 
и ЖКК (ОР 0,59, 95% ДИ 0,38–0,88, p=0,012). Однако риск 
переливания крови при приеме АСК увеличивался на 28%. 
Улучшение исходов у пациентов в критическом состоянии 
в результате приема АСК перед попаданием в ОИТ отме-
чалось и в других исследованиях [18]. По всей видимости, 
это объясняется тем, что АСК улучшает почечную пер-
фузию за счет ингибирования тромбоксана, подавления 
агрегации тромбоцитов и уменьшения микрососудисто-
го тромбоза и тромбоэмболии [19]. Есть данные, что АСК 
снижает риск послеоперационной ОПН и смертности у кар-
диохирургических пациентов [20]. Неожиданная ассоциа-
ция приема АСК с уменьшением риска ЖКК может быть 
связана с ее системным противовоспалительным действи-
ем, в результате которого уменьшается повреждение сли-
зистой желудочно-кишечного тракта (ЖКТ).

хроническая обструктиВная болезнь леГких
Еще один вопрос, который в настоящее время активно из-

учается, — влияние приема малых доз АСК (75–100 мг/сут)  
на течение хронической обструктивной болезни легких 
(ХОБЛ). С одной стороны, известно об аспиринзависимых 
заболеваниях дыхательных путей, в том числе о бронхи-
альной астме (БА), характеризующейся гиперчувствитель-
ностью к нестероидным противовоспалительным препа-
ратам, полипозом носа и гиперпродукцией лейкотриенов 
[21–23]. С другой стороны, появляется все больше данных 
о том, что применение АСК при ХОБЛ ассоциируется со 
снижением смертности от всех причин, а ежедневное ее 
применение — со снижением частоты обострений ХОБЛ, 
уменьшением одышки и улучшением качества жизни [24]. 
По данным метаанализа восьми обсервационных исследо-
ваний [25], были сделаны выводы о снижении смертности 
от всех причин или частоты обострений ХОБЛ при приме-
нении АСК на 21% (ОР 0,79, 95% ДИ 0,71–0,86).

О влиянии длительного приема малых доз АСК на частоту 
обострений и тяжесть течения ХОБЛ известно мало. Т. Goto 
et al. [26] выдвинули гипотезу, что у пациентов, госпитализи-
рованных по поводу обострения ХОБЛ, длительное приме-
нение АСК связано с более низким риском тяжелого течения 
заболевания (летальный исход в стационаре, использование 
искусственной вентиляции легких (ИВЛ) и продолжитель-
ность пребывания в стационаре). Они провели ретроспек-
тивное когортное исследование с использованием популя-
ционных данных за период с 2012 по 2013 г. Среди 206 686 
пациентов в возрасте старше 40 лет, госпитализированных 
по поводу ХОБЛ, у лиц, принимавших АСК, были более низ-
кие показатели летальных исходов при госпитализации (1,0% 
против 1,4%, ОР 0,60, 95% ДИ 0,50–0,72, p<0,001) и исполь-
зования инвазивной ИВЛ (1,7% против 2,6%, ОР 0,64, 95% ДИ 
0,55–0,73, p<0,001). Продолжительность пребывания в ста-
ционаре была короче у лиц, принимавших АСК, по сравне-
нию с теми, кто АСК не принимал (р<0,001).

В ходе еще одного крупного наблюдательного иссле-
дования [27] было опрошено 1003 пациента, получающих 
первичную медицинскую помощь на северо-востоке США. 
В ходе опроса больные самостоятельно сообщали о своих 
диагнозах, включая ХОБЛ. Параллельно была проанали-
зирована база данных выдачи препаратов в аптеках. Была 
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выявлена отрицательная корреляция между приемом АСК 
и частотой ХОБЛ. Прием АСК в изучаемой когорте сни-
зил вероятность ХОБЛ примерно на 33% после поправки 
на потенциальные факторы, способствующие ее развитию. 
Прием АСК ассоциировался с более низкими показателя-
ми заболеваний легких у всех опрошенных, за исключе-
нием группы больных с СД, получавших инсулин. Авторы 
исследования заявляют о необходимости дальнейших ис-
следований, чтобы определить, является ли эта связь при-
чинно-следственной. Исследование в очередной раз по-
казало, что АСК может иметь преимущества, выходящие 
за рамки ее рутинного применения. Защитное действие АСК 
у пациентов с ХОБЛ может быть связано с ингибировани-
ем тромбоксана [28] и противовоспалительным эффектом 
препарата. Описанное исследование при всех его очевид-
ных минусах имеет несколько сильных сторон. Во-первых, 
опрошенные субъекты были случайным образом отобран-
ной подгруппой пациентов, а когорта является репрезен-
тативной для пациентов, которые пользовались первич-
ной медицинской помощью. Во-вторых, использование АСК 
определялось путем непосредственного наблюдения за кон-
тейнерами с лекарствами. Однако это исследование также 
имеет ряд ограничений, включая проблемы, связанные с от-
сутствием документального подтверждения диагноза ХОБЛ, 
и с трудностью дифференцирования ХОБЛ и БА.

ХОБЛ — один из самых значимых факторов риска разви-
тия рака легких, а рак легких является наиболее распростра-
ненным злокачественным новообразованием во всем мире. 
АСК — это лекарственное средство с потенциальным про-
тивоопухолевым действием [29–31], однако ее влияние 
на рак легких изучено недостаточно. В ретроспективном 
когортном исследовании, проведенном с использованием 
системы электронных медицинских карт в Гонконге, изуча-
ли связь между использованием низких доз АСК (<160 мг) 
среди пациентов с ХОБЛ и частотой развития карциномы 
легких и риском кровотечения [32]. Анализировались дан-
ные медицинской документации всех пациентов с ХОБЛ, 
посещавших любые государственные больницы в период 
с 2005 по 2018 г. Не принимали АСК 35 049 пациентов, 
начали ее принимать 7679. Средний возраст когорты со-
ставил 75,7±11,5 года, 80,3% ее численности составля-
ли мужчины. У 1779 (4,2%) был диагностирован рак легких 
в течение среднего периода наблюдения в 2,6 года. Прием 
АСК ассоциировался со снижением риска развития рака 
легких на 25% и снижением смертности от рака легких 
на 26%. В изучаемой когорте это означало, что на каждые 
125 пациентов, получавших лечение в течение 5 лет, прихо-
дится на 1 случай рака легких меньше. Анализ подгрупп по-
казал, что прием АСК снижал риск у пациентов как старше, 
так и младше 75 лет, а также у мужчин, не страдающих СД 
и артериальной гипертензией. Применение АСК не было 
связано с повышенным риском кровотечений из верхних 
отделов ЖКТ, но было связано с повышенным риском кро-
вохарканья (ОР 1,96, 5% ДИ 1,73–2,23, p<0,001). Наблю-
дательный характер исследования не позволяет установить 
причинно-следственную связь между употреблением АСК 
и заболеваемостью раком легких. Кроме того, дизайн ис-
следования не позволяет исключить вероятность того, 
что больные, принимавшие АСК, с большей вероятно-
стью обращались за дополнительным лечением и получа-
ли больше препаратов других групп, например статины, 
хотя влияние этого фактора было смягчено типом матема-
тической модели.

Крупное когортное исследование [33] продемонстри-
ровало, что прием низких доз АСК более 5 лет снижа-
ет риск развития карциномы легких на 4%, особенно среди 
пожилых пациентов и пациентов без СД. Аналогичным об-
разом, смертность от рака легких дозозависимо снижалась 
при применении АСК в другом популяционном общена-
циональном когортном исследовании [34]. Объединенный 
анализ рандомизированных исследований по первичной 
и вторичной профилактике ССО еще в 2012 г. показал, 
что ежедневный прием АСК снижает смертность от рака 
легких по сравнению с контрольной группой [35]. Однако 
2 других проспективных когортных исследования [36, 37] 
не подтвердили эти данные. Антиканцерогенные свойства 
АСК значительно сильнее проявляются у пациентов с ХОБЛ, 
чем в общей популяции. Больные ХОБЛ более восприимчи-
вы к карциноме легких, кроме того, карцинома легких у них 
имеет более агрессивный характер [38]. В настоящее вре-
мя обсуждается множество патогенетических механизмов 
канцерогенеза, активирующихся при ХОБЛ и способных 
стать потенциальными мишенями для АСК. Механизмы за-
щитного действия АСК у пациентов с ХОБЛ пока неясны, 
предполагается, что они связаны как с противовоспали-
тельными, так и с антитромбоцитарными свойствами АСК 
[39, 40]. Ингибирование тромбоцитов АСК может замед-
лять прогрессирование опухоли и снижать риск перехода 
эпителия в мезенхиму — процесса, который способствует 
злокачественной трансформации респираторного эпите-
лия [41, 42].

субклинический атеросклероз 
брахиоцефальных артерий

Метаанализ пяти РКИ [43] (n=841, 2145 челове-
ко-лет) показал, что АСК не уменьшала прогрессирова-
ние толщины комплекса интима-медиа сонной артерии 
(ТКИМ) по сравнению с пациентами контрольной груп-
пы, в том числе при СД 2. Также не было различий меж-
ду группой АСК и контрольной группой по частоте ССО 
и смерти от всех причин. Аналогичные результаты получе-
ны и после стратификации пациентов по величине ТКИМ. 
Риск ЖКК был одинаковым у участников, получавших и не 
получавших терапию АСК. Таким образом, прием АСК 
этой категорией пациентов показал себя практически бес-
полезным, хотя и безопасным. Авторы метаанализа при-
шли к выводу, что «АСК может не понадобиться этим па-
циентам, если нет осложнений, предполагающих прием 
антитромбоцитарных препаратов».

ноВые исследоВания по безопасности 
приеМа аск

Продолжается изучение безопасности АСК в различных 
клинических ситуациях. Так, Z. Li et al. [44] провели ретро-
спективное исследование по типу «случай — контроль», 
целью которого было сравнение объема кровопотери, ча-
стоты переливаний крови и других осложнений (ССО, веноз-
ные тромбоэмболии, цереброваскулярные события и собы-
тия, связанные с операционной раной) при одностороннем 
и двустороннем тотальном эндопротезировании коленного 
сустава (TKA) в группах, принимавших и не принимавших 
АСК до операции. С этой целью были отобраны случаи ТКА 
из базы данных по эндопротезированию суставов Пекин-
ского университета с января 2014 г. по декабрь 2019 г. 
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В общей сложности было включено 845 пациентов, из ко-
торых 280 принимали АСК до операции. Других различий 
в демографических и клинических характеристиках между 
двумя группами обнаружено не было, за исключением доли 
заболеваний коронарных артерий (p<0,001). В группе АСК 
величина кровопотери и частота потребности в перелива-
нии крови были выше, но статистически незначимо, хотя 
средние показатели гемоглобина и гематокрита были ниже 
уже статистически значимо (p<0,05). В группе АСК была 
ниже частота ССО и цереброваскулярных осложнений, 
что, бесспорно, является плюсом ее применения, особен-
но если учесть, что исходно эта группа чаще имела отяго-
щенный сердечно-сосудистый анамнез. С другой стороны, 
частота раневых осложнений в группе АСК была выше, чем 
в контрольной группе (p=0,049). Таким образом, пред- 
операционное применение АСК может предотвратить ССО 
в периоперационном периоде ТКА, однако это также может 
увеличить риск кровотечений и раневых осложнений.

различные форМы аск и их Влияние 
на безопасность

Немаловажным фактором при длительном приеме АСК 
является ее оптимальная форма, сочетающая эффектив-
ность и безопасность. Для первичной и вторичной профи-
лактики ССО используются малые дозы АСК — 75–150 мг. 
В настоящее время широкое применение получили ки-
шечнорастворимая, или покрытая, форма и буферная, 
сочетающая в себе АСК и антацид. Обе формы помога-
ют несколько снизить негативное влияние АСК на слизи-
стую ЖКТ. Одним из доступных препаратов АСК на рос-
сийском рынке является Тромбо АСС® 100 мг (G.L. Pharma/
Lannacher, Австрия). Таблетки покрыты пленочной оболоч-
кой, устойчивой к действию желудочного сока и растворя-
ющейся только в кишечнике, что позволяет минимизиро-
вать риск развития осложнений со стороны желудка за счет 
ослабления прямого раздражающего воздействия кислоты 
на слизистую оболочку желудка. Существуют исследова-
ния, в которых было установлено снижение частоты раз-
вития нежелательных явлений после замены обычной АСК 
на ее кишечнорастворимую форму [45].

заключение
Перспективным для дальнейшего изучения является 

возможность использования АСК как средства первич-
ной профилактики не только ССО, но и прогрессирования 
ХБП, осложнений ХОБЛ, онкозаболеваний у пациентов 
с ХОБЛ (исключением являются аспиринсвязанные ре-
спираторные заболевания) и ХБП. Требует дальнейшего 
изучения безопасность приема препарата у больных СД, 
а также в периоперационном периоде. Таким образом, 
история изучения АСК продолжается. Необходимо про-
ведение РКИ с участием большого количества больных 
с коморбидной патологией, в первую очередь с ХОБЛ, 
ХБП различных стадий, СД. �
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Инфаркт миокарда у молодых женщин

Е.И. Харьков1,2, Н.Ю. Цибульская1,2, Е.И. Рябков2, Э.Б. Караев2

1ФГБОУ ВО КрасГМУ им. проф. В.Ф. Войно-Ясенецкого Мин здрава России,  
  Красноярск, Россия
2КГБУЗ «КМКБСМП им. Н.С. Карповича», Красноярск, Россия

РЕЗЮМЕ
Проблема своевременной диагностики инфаркта миокарда (ИМ) у молодых женщин обусловлена низкой настороженностью врачей и самих 
пациенток в связи с редкой частотой встречаемости ИМ у данной возрастной категории, а также нередко атипичной клинической картиной, 
частым отсутствием обструктивного поражения коронарных артерий. По данным отечественных исследователей, частота встречаемости 
острого ИМ у женщин в возрасте 35–44 лет в России в 2014 г. составила 0,2%. Согласно данным мировой литературы частота выявления 
типичного болевого синдрома в грудной клетке составляет чуть больше половины случаев у пациенток молодого возраста с ИМ с подъемом 
сегмента ST. Приведенные нами клинические наблюдения демонстрируют трудности диагностики ИМ у женщин молодого возраста, а также 
влияние факторов риска его развития, ассоциированных и не ассоциированных с полом. Представленные наблюдения иллюстрируют, что, 
несмотря на отсутствие атеросклеротического обструктивного поражения коронарных артерий, ИМ у молодых женщин может иметь тяже-
лое течение, приводить к развитию тяжелых осложнений, таких как аневризма сердца и хроническая сердечная недостаточность.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: инфаркт миокарда, молодые женщины, спонтанная диссекция коронарных артерий.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Харьков Е.И., Цибульская Н.Ю., Рябков Е.И., Караев Э.Б. Инфаркт миокарда у молодых женщин. РМЖ. Меди-
цинское обозрение. 2024;8(1):37–41. DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-6.

Myocardial infarction in young women
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ABSTRACT
The low alertness of physicians and women due to the rare incidence of myocardial infarction in young women, often atypical clinical 
presentation, and frequent lack of obstructive coronary artery disease accounts for the issue of timely diagnosis. According to Russian 
researchers, the incidence of acute myocardial infarction in women aged 35–44 years in Russia in 2014 was 0.2%. Foreign studies have shown 
that slightly over half of young women with ST-elevation myocardial infarction experience typical chest pain. Our case reports highlight the 
challenges in diagnosing myocardial infarction in young women, and the impact of both gender-related and non-gender-related risk factors . 
Although there is no obstructive coronary atherosclerosis, myocardial infarction in young women can have a severe course and lead to 
complications such as cardiac aneurysms and chronic heart failure .
KEYWORDS: myocardial infarction, young women, spontaneous coronary artery dissection .
FOR CITATION: Khar'kov E.I., Tsibul'skaya N.Yu., Ryabkov E.I., Karaev E.B. Myocardial infarction in young women. Russian Medical Inquiry. 
2024;8(1):37–41 (in Russ.). DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-6.

ВВедение
Недостаточная и несвоевременная диагностика острого 

коронарного синдрома (ОКС) у молодых женщин и их позд-
няя госпитализация в специализированный медицинский 
центр нередко связаны с атипичным проявлением болезни, 
сниженным уровнем настороженности как со стороны ме-
дицинского персонала, так и со стороны самих пациенток, 
с редкой частотой встречаемости данной патологии в мо-
лодом возрасте [1, 2]. Так, частота встречаемости острого 
инфаркта миокарда (ОИМ) у женщин в возрасте 35–44 лет 
в России, по данным С.А. Шальновой и соавт. [3], в 2014 г. 
составила 0,2%. По сообщению Американской кардиоло-
гической ассоциации, распространенность ОИМ в США 
в 2018 г. у женщин в возрасте 20–39 лет была несколько 
выше — 0,4% [4]. В целом в последнее десятилетие харак-
терна тенденция к снижению частоты встречаемости ОИМ, 

но при детализации по возрасту и полу можно отметить, 
что у женщин молодого возраста, наоборот, несколько уве-
личилась частота регистрации ОИМ [2, 5].

Н.С. Третьякова и соавт. [1] в своем исследовании пока-
зали, что у 65,11% женщин молодого и среднего возраста 
с ОИМ c подъемом сегмента ST (ИМпST) и у 34,89% жен-
щин с ОИМ без подъема сегмента ST (ИМбпST) не наблю-
дались типичные ангинальные боли в начальном периоде 
заболевания, а причиной обращения за медицинской помо-
щью явились атипичные жалобы на дискомфорт в грудной 
клетке, одышку и выраженную слабость. Молодой возраст 
пациенток у трети больных послужил причиной неправиль-
ной интерпретации симптомов врачами. Состояние расце-
нивалось как некардиальная патология, и больные оста-
вались без необходимого обследования, госпитализации 
и лечения.

DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-6
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В американском исследовании [5], включившем 
177 602 молодые женщины с ИМпST, были получены схо-
жие результаты характеристик болевого синдрома: боль 
в грудной клетке регистрировалась у 56% пациенток, боль, 
иррадирующая в плечо, шею или руку, — у 60%, одышка — 
у 38%, стеснение в груди — у 17%, тошнота — у 18%, утом-
ляемость — у 10% больных.

Проспективное исследование [6] более 300 моло-
дых женщин с ИМпST во Франции не выявило отсут-
ствие типичной картины заболевания. Среди пациенток 
с ИМпST 90,6% имели типичную боль в груди, а 58,9% сооб-
щали о сопутствующих симптомах (тошнота, рвота, асте-
ния, потливость, головокружение или сердцебиение).

Ниже мы приводим свои клинические наблюдения, 
демонстрирующие сложности диагностики ОИМ у жен-
щин молодого возраста.

Помимо традиционных факторов риска ИМ у жен-
щин существуют специфичные для пола факторы риска, 
в том числе связанные с беременностью. ИМ может раз-
виваться во время беременности, чаще в III триместре. 
В 40% случаев это ОИМ 1-го типа, в 27% случаев выяв-
ляется спонтанная диссекция коронарной артерии, в 8% 
случаев — тромбоз коронарных артерий без атероскле-
роза. Расслоение коронарных артерий являлось основ-
ной причиной ИМ в послеродовом периоде (50%) и чаще 
обнаруживалось в послеродовом периоде по сравне-
нию с дородовым периодом (34% против 11%) [7, 8]. 
Спонтанная диссекция коронарной артерии является 
очень редкой причиной ОКС в общей популяции. Встре-
чается преимущественно у женщин молодого и среднего 
возраста во время или после беременности. Ее частота, 
по данным разных авторов, составляет от 3,2 до 14,6% 
при ИМпST и до 20,5% при ИМбпST [2, 6]. Развитие этого 
осложнения связывают с повышенным содержанием про-
гестерона, вызывающего биохимические и структурные 
изменения сосудистой стенки. При наличии у беременной 
ИМпST показано проведение чрескожных коронарных 
вмешательств с баллонной ангиопластикой по показани-
ям, которая безопасна в отношении матери и плода [9]. 
При необходимости эндопротезирования предпочтение 
отдают стентам без покрытия в связи с тем, что безопас-
ность стентов с лекарственным покрытием у беремен-
ных женщин не изучалась [7]. При беременности чаще ре-
гистрируется многососудистая диссекция с вовлечением 
ствола левой коронарной артерии, развитие ИМпST, более 
высокий процент осложнений [8].

клиническое наблюдение 1
Пациентка Ф., 20 лет, поступила в больницу скорой ме-

дицинской помощи на 3-и сутки после родов. Родоразре-
шение было проведено в Краевом клиническом центре ох-
раны материнства и детства кесаревым сечением в 30 нед. 
беременности ввиду развития преэклампсии. Оперативное 
вмешательство прошло без осложнений. После родов ре-
бенок был переведен в отделение реанимации и интенсив-
ной терапии в тяжелом состоянии. На этом фоне пациентка 
находилась в состоянии тяжелого эмоционального стрес-
са, у нее развился типичный ангинозный статус, купиро-
ванный трамадолом. На ЭКГ: ритм синусовый с частотой 
сердечных сокращений (ЧСС) 85 в 1 мин, электрическая 
ось сердца нормально расположена, элевация сегмента ST 
в отведениях I, aVL, V1–4 до 2–3 мм с реципрокными изме-

нениями в виде депрессии сегмента ST в отведениях II, III, 
aVF до 2 мм, регресс зубца R с V1 по V4, qr в aVL, одиноч-
ная желудочковая экстрасистола (рис. 1).

С учетом выставленного диагноза ОКС с подъемом 
сегмента ST пациентке была дана нагрузочная доза анти- 
агрегантов (тикагрелор 180 мг, ацетилсалициловая кис-
лота 250 мг), а также гепарин натрия 5000 ЕД п/к. 
Больная была доставлена в течение 2 ч с момента раз-
вития болевого синдрома в сосудистый центр. При посту-
плении в сосудистый центр болевой синдром купирован, 
гемодинамика стабильная. Проведена экстренная коронаро-
графия, по результатам которой выявлено: правый тип крово- 
обращения, в стволе левой коронарной артерии спонтанная 
диссекция типа B от верхней трети, переходящая на перед-
нюю межжелудочковую артерию, диаметр ствола левой 
коронарной артерии 5,5 мм, в передней межжелудочковой 
артерии диссекция типа D до дистальной трети артерии, 
переходящая в окклюзию, огибающая и правая коронарная 
артерии без изменений (рис. 2А). Выполнена реканализация 
передней межжелудочковой артерии, чрескожная транслю-
минальная коронарная ангиопластика в месте окклюзии пе-
редней межжелудочковой артерии баллонным катетером 
диаметром 2,5 мм, с экспозицией 5 мин. Получен антеград-
ный кровоток до верхушечной части передней межжелудоч-

Рис. 1. ЭКГ пациентки Ф.
Fig. 1. ECG of a 20-year-old woman
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ковой артерии. Далее выполнена повторная реканализация 
передней межжелудочковой артерии до верхушечной части, 
установлены 4 стента с лекарственным покрытием зота-
ролимусом 2,5×22, 3,0×26, 3,5×30, 4,0×26 мм от дисталь-
ной трети передней межжелудочковой артерии до ее устья. 
На контрольной коронарографии антеградный кровоток 
по передней межжелудочковой артерии восстановлен, 
TIMI III, признаков диссекции нет (рис. 2В). Сохранялась 
диссекция ствола левой коронарной артерии типа B, не ли-
митирующая кровоток, в связи с чем от эндопротезирова-
ния левой коронарной артерии было решено воздержаться. 
В стабильном состоянии пациентка переведена в отделе-
ние реанимации и интенсивной терапии.

Диагноз ОИМ подтвержден лабораторно — выявлено 
повышение уровня кардиоспецифических ферментов: кре-
атинфосфокиназа-МВ при поступлении — 17,5 ед/л, в ди-
намике — 158,6 ед/л.

В дальнейшем была выполнена эхокардиография: фрак-
ция выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) значительно сни-
жена — 34% по Тейхольцу, диффузный гипокинез стенок 
ЛЖ, акинезия перегородочного, передне-перегородочного, 
переднего, бокового сегментов ЛЖ, митральная регургита-
ция 2-й степени. Акинезия сегментов передней стенки сви-
детельствует в пользу ОИМ.

С учетом результатов обследований диагноз сформу-
лирован следующим образом: спонтанная диссекция пе-
редней межжелудочковой артерии, осложненная острым 
с подъемом сегмента ST с формированием патологическо-
го зубца Q на ЭКГ ИМ передней стенки ЛЖ в позднем по-
слеродовом периоде.

С учетом тяжести состояния, высокой вероятности повтор-
ного хирургического вмешательства больная согласно марш-
рутизации была переведена в региональный сосудистый 
центр Краевой клинической больницы № 1. При поступлении 
состояние пациентки стабильное, в связи с чем была выбрана 
консервативная тактика лечения. Вследствие развития нару-
шений ритма сердца, прогрессирования сердечной недоста-
точности проведены вено-артериальная экстракорпораль-
ная мембранная оксигенация и искусственная вентиляция 
легких. Пациентка была выписана в удовлетворительном со-
стоянии на 40-е сутки лечения. По данным эхокардиографии 
в динамике отмечалось формирование аневризмы ЛЖ.

Спонтанная диссекция коронарных артерий с развити-
ем ИМ у молодых женщин — не редкость. Уникальность 
данного клинического наблюдения в том, что, несмотря 
на тяжелое течение заболевания, необходимость под-

ключения экстракорпоральной мембранной оксигенации, 
исход заболевания положительный, больная была выпи-
сана на реабилитационное лечение. Прогноз у женщин со 
спонтанной диссекцией коронарных артерий, связанной 
с беременностью, хуже, чем у небеременных. При бере-
менности чаще развиваются более обширные ИМпST, 
регистрируется проксимальное расслоение коронарных 
артерий, более низкие показатели ФВ ЛЖ, развивают-
ся жизнеугрожающие осложнения: фибрилляция желудоч-
ков, кардиогенный шок [10], что было продемонстрирова-
но в приведенном клиническом наблюдении.

Инфаркт миокарда у молодых женщин может быть и при 
наличии традиционных факторов риска, в этом случае отсут-
ствие обструктивного поражения коронарных артерий ставит 
врачей в трудное положение в плане уточнения типа ИМ.

клиническое наблюдение 2
Пациентка К., 33 года. Ухудшение состояния в течение 

1 нед., когда впервые в жизни появились короткие при-
ступы стенокардии при физической нагрузке. Из факто-
ров риска ишемической болезни сердца (ИБС) отмечено 
курение, нелеченая гипертоническая болезнь, ожирение 
(индекс массы тела 38,58 кг/м2). Пациентка самостоя-
тельно обратилась в районную больницу с жалобами 
на давящие боли в грудной клетке в течение часа, с ир-
радиацией в шею, сердцебиение, чувство нехватки воз-
духа, резкую слабость. Боли купированы введением мор-
фина. На ЭКГ ритм наджелудочковой тахикардии с ЧСС 
200 в 1 мин. В I стандартном отведении преобладают 
отрицательные зубцы комплекса QRST и регистрирует-
ся отрицательный Р-зубец, II и III стандартные отведения 
поменялись местами, в aVR положительный QRS (с поло-
жительным P-зубцом) (рис. 3). Данные признаки указыва-
ют на наличие у больной декстрокардии.

С диагнозом ОКС без подъема ST-сегмента боль-
ная была переведена в сосудистый центр. При поступлении 
при осмотре была подтверждена декстрокардия. Пациент-
ка утверждала, что ранее диагноз транспозиции внутренних 
органов, декстрокардии ей не ставили. На ЭКГ, записанной 
с учетом декстрокардии, ритм синусовый с ЧСС 66 в 1 мин, 
косонисходящая депрессия сегмента ST c отрицательными 
зубцами Т в грудных отведениях (рис. 4).

По экстренным показаниям проведена коронарография, 
при которой выявлено отсутствие изменений коронарных 
артерий. В дальнейшем на фоне стандартного лечения бо-
левой синдром не рецидивировал, на ЭКГ положительная 
динамика в виде уменьшения депрессии сегмента ST и глу-
бины зубца Т. В анализе крови отмечалась закономерная 
для ОИМ динамика уровня тропонина (при поступле-
нии — 367 нг/л (норма до 30 нг/л), на 3-и сутки заболе-

Рис. 2. Данные коронарографии пациентки Ф. до (А)  
и после (В) вмешательства
Fig. 2. Coronarography of a 20-year-old woman before (A) 
and after (B) intervention

Рис. 3. ЭКГ пациентки К. до поступления в стационар
Fig. 3. ECG of a 33-year-old woman before admission
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вания — 1,20 нг/л). С учетом клинической картины, изме-
нений на ЭКГ, динамики уровня тропонина был выставлен 
диагноз: острый без подъема сегмента ST и без формиро-
вания патологического зубца Q на ЭКГ ИМ передней лока-
лизации без обструкции коронарных артерий.

Однако вопрос наличия ИБС у данной больной носит 
спорный характер. С одной стороны, у пациентки име-
ются традиционные факторы риска ИБС, развился ОИМ. 
С другой стороны, при дуплексном сканировании брахио- 
цефальные артерии не изменены, при коронарографии ко-
ронарные артерии не изменены. Липидограмма не имеет 
выраженного атерогенного профиля: холестерин общий — 
5,36 ммоль/л, триглицериды — 1,67 ммоль/л, холестерин 
липопротеинов высокой плотности — 1,19 ммоль/л, холе-
стерин липопротеинов низкой плотности — 3,48 ммоль/л. 
С учетом того факта, что ОИМ у молодых женщин часто раз-
вивается на фоне отсутствия обструктивного поражения 
коронарных артерий, а также наличия факторов риска ИБС, 
отсутствия альтернативной причины ОИМ состояние у па-
циентки расценено как ИБС — ОИМ 2-го типа.

заключение
Представленные нами клинические наблюдения де-

монстрируют важность и трудность своевременной ди-
агностики ОИМ у женщин молодого возраста. Согласно 
данным мировой литературы у женщин чаще, чем у муж-
чин, выявляется необструктивное поражение коронар-
ных артерий, что при отсутствии типичной клинической 
картины и неспецифичных изменений на ЭКГ затрудняет 
диагностику ОКС. Еще одной особенностью течения ОИМ 
у данной категории больных является тяжелое течение 
и развитие в довольно большом проценте случаев грозных 
осложнений, таких как нарушения ритма сердца, аневриз-
ма ЛЖ и хроническая сердечная недостаточность, требу-

ющих дополнительных лечебных мероприятий для стаби-
лизации состояния пациентов. Приведенные клинические 
наблюдения еще раз подтверждают это положение.
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Эффективная антитромботическая терапия 
при мультифокальном атеросклерозе

В.В. Кашталап, Д.Ю. Седых

НИИ КПССЗ, Кемерово, Россия

РЕЗЮМЕ
Известно, что для пациентов с мультифокальным атеросклерозом важна оптимизация управления сопутствующими ишемическими 
сердечно-сосудистыми рисками с помощью своевременной и полноценной хирургической коррекции, а также эффективного медика-
ментозного лечения.
В настоящей работе представлен опыт применения низкой дозы желудочнорастворимой (буферной) формы оригинального препарата 
ацетилсалициловой кислоты на примере лечения мужчины 62 лет с отягощенным наследственным кардиоваскулярным анамнезом, 
дислипидемией и гипертонической болезнью. Препарат применяли в составе антитромботической терапии мультифокального атеро-
склероза (коронарный бассейн и бассейн артерий нижних конечностей), ишемической болезни сердца в форме стенокардии, на фоне 
перенесенного инфаркта миокарда и эндоваскулярной реваскуляризации коронарных артерий при сопутствующем анамнезе язвенной 
болезни двенадцатиперстной кишки. Несмотря на сохраняющийся высокий ишемический риск, у пациента в течение 10 мес. примене-
ния лекарственного препарата не выявлены признаки прогрессирования периферического атеросклероза, не зарегистрировано разви-
тие новых атеротромботических сердечно-сосудистых событий и геморрагических осложнений, что свидетельствует об эффективно-
сти и безопасности лечения.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: мультифокальный атеросклероз, антитромботическая терапия, ацетилсалициловая кислота, желудочнораство-
римая форма, приверженность лечению.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Кашталап В.В., Седых Д.Ю. Эффективная антитромботическая терапия при мультифокальном атеро-
склерозе. РМЖ. Медицинское обозрение. 2024;8(1):42–47. DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-7.

Effective antithrombotic therapy in multifocal atherosclerosis

V.V. Kashtalap, D.Yu. Sedykh

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

ABSTRACT
Optimizing the management of ischemic cardiovascular risks through timely and comprehensive surgical interventions, as well as effective 
drug therapy, is crucial for patients with multifocal atherosclerosis .
This article summarizes the experience of using low-dose buffered acetylsalicylic acid (ASA) in a 62-year-old man with a family history of 
cardiovascular disease, dyslipidemia, and hypertension . The drug was added to the antithrombotic therapy for multifocal atherosclerosis 
(coronary and lower limb arteries), ischemic heart disease (stable angina pectoris), myocardial infarction, and coronary artery endovascular 
revascularization, along with a concomitant duodenal ulcer . Despite the high risk of ischemia, there were no reported signs of peripheral 
atherosclerosis progression or new thrombotic cardiovascular or hemorrhagic events during a 10-month course of low-dose buffered ASA. 
This illustrates the efficacy and safety of the treatment .
KEYWORDS: multifocal atherosclerosis, antithrombotic therapy, acetylsalicylic acid, buffered, adherence to treatment .
FOR CITATION: Kashtalap V.V., Sedykh D.Yu. Effective antithrombotic therapy in multifocal atherosclerosis. Russian Medical Inquiry. 
2024;8(1):42–47 (in Russ.). DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-7.

ВВедение
Атеросклероз представляет собой системное забо-

левание, поражающее несколько бассейнов магистраль-
ных артерий. Согласно актуальным представлениям 
атеросклероз принято считать мультифокальным при ве-
рификации стенозов в двух или более артериальных бас-
сейнах [1]. Распространенность мультифокального атеро-
склероза (МФА) высока. Так, атеросклероз коронарных 
артерий (КА) сочетается с атеросклерозом брахицефаль-
ных артерий (БЦА) (критерий — стеноз >70%) в 5–9% 
случаев, а с атеросклерозом артерий нижних конечно-

стей (АНК) (критерий — лодыжечно-плечевой индекс 
<0,90) — в 7–16%. Атеросклероз БЦА сопровождается 
атеросклерозом КА у 39–61% пациентов, атеросклерозом 
АНК — у 18–22%. Атеросклерозу АНК сопутствует атеро-
склероз КА в 25–70% наблюдений, а атеросклероз БЦА — 
в 14–19% [2]. Согласно данным международного много-
центрового регистра хронических форм атеросклероза 
REACH мультифокальное поражение регистрировалось 
у 22,8% из 19 117 пациентов, включенных в регистр, 
при этом именно при МФА риск развития сердечно-сосу-
дистых осложнений (ССО) оказался наиболее высоким [3]. 

DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-1-7
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Данные российской части регистра также указывают 
на наличие сопутствующего поражения другого сосуди-
стого бассейна у трети пациентов с ишемической болез-
нью сердца (ИБС), частота которого закономерно повы-
шается с увеличением возраста пациентов [4].

В Кузбассе среди пациентов, поступающих в стаци-
онар с инфарктом миокарда (ИМ) с подъемом сегмента 
ST, доля МФА с тремя вовлеченными бассейнами состав-
ляет 14,1%, двумя — 85,9%, кроме того, у 76,2% наблюда-
ется прогрессирование стенозов в динамике [5]. Частота 
верификации МФА при остром коронарном синдроме 
(ОКС) без подъема ST в трех бассейнах составляет 31%, 
в двух — 13% и в дальнейшем прогрессирует в одном бас-
сейне в 19,4% случаев, в двух — в 33%, в трех — в 41,8% [6]. 
Среди пациентов с ИМ МФА выступает независимым пре-
диктором повторного ИМ в течение 5 лет у 26,5% паци-
ентов [7]. Согласно полученным данным на фоне разви-
тия некроза миокарда прогрессирование атеросклероза 
происходит за счет индукции манифестирующей неста-
бильной бляшкой воспалительных факторов [8], при этом 
вероятность неблагоприятного исхода ОКС возрастает 
с увеличением степени стенозирования пораженной атеро-
склерозом некоронарной артерии [9].

В настоящее время, несмотря на большое медико-со-
циальное значение, существуют объективные и субъектив-
ные сложности активной скрининговой диагностики МФА, 
особенно в случаях клинических проявлений заболевания 
лишь в одном манифестирующем сосудистом бассейне. 
Недостаточная диагностика МФА затрудняет эффективное 
управление рисками ССО с помощью агрессивных подхо-
дов к медикаментозной профилактике, а также своевре-
менного хирургического лечения, направленного на рева-
скуляризацию ишемизированного артериального бассейна. 
В амбулаторной сети пациенты с МФА, как правило, наблю-
даются у разных специалистов в зависимости от бассейна 
с более тяжелым поражением артерий или превалирую-
щей клиникой. Так, 45–75% пациентов с преобладанием 
клинической картины коронарного атеросклероза ведут 
кардиологи и кардиохирурги, 15–20% пациентов с атеро-
склерозом БЦА — неврологи или ангионеврологи, сосуди-
стые хирурги; 15% пациентов с симптомами атеросклеро-
за АНК наблюдаются у сосудистого или общего хирурга. 
Учитывая, что даже в случае хирургической реваскуляри-
зации бассейнов, пораженных атеросклерозом, в отдален-
ном периоде сохраняются риски ишемических ССО [7, 10], 
необходимо оптимизировать стратегию ведения пациентов 
с МФА, в частности за счет эффективного лечения (агрес-
сивной антитромботической и липидснижающей терапии), 
модифицирующего прогноз. Данное направление крайне 
актуально, учитывая недостаточную приверженность ле-
чению пациентов с атеросклерозом некоронарных артерий 
по сравнению с больными ИБС в реальной клинической 
практике. Так, ацетилсалициловую кислоту (АСК) принима-
ют лишь 40% пациентов с некоронарным поражением про-
тив 88% при ИБС, β-адреноблокаторы — 34% против 74%, 
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента — 31% 
против 57%, статины — 27% против 67% [11].

Согласно клиническим рекомендациям по ведению па-
циентов с ИБС, острым ИМ с подъемом сегмента ST элек-
трокардиограммы (ЭКГ), ОКС без подъема сегмента ST 
ЭКГ для пациентов с высоким ишемическим риском ССО 
при отсутствии высокого риска крово течений АСК остает-
ся базисным компонентом в составе усиленной антитром-

ботической терапии (АТТ) в сочетании с другим ингибито-
ром агрегации тромбоцитов.

Под высоким ишемическим риском понимают наличие 
у пациента многососудистого поражения КА, в сочетании 
как минимум с одним из признаков [12]:

 � сахарный диабет, требующий приема медикаментов;
 � перенесенный ИМ;
 � атеросклеротическое поражение периферических 

артерий;
 � хроническая болезнь почек со скоростью клубочко-

вой фильтрации (СКФ) 15–59 мл/мин/1,73 м2 .
Высокий риск кровотечений определяют следующие 

критерии [12]:
 � перенесенное в анамнезе внутричерепное кровоиз-

лияние, ишемический инсульт или другая внутричерепная 
патология;

 � недавнее кровотечение из желудочно-кишечно-
го тракта (ЖКТ) или анемия вследствие потери крови 
из ЖКТ, другая патология ЖКТ, ассоциирующаяся с повы-
шенным риском кровотечения;

 � печеночная недостаточность;
 � геморрагический диатез;
 � старческий возраст и синдром «хрупкости»;
 � хроническая болезнь почек, требующая диализа, 

или СКФ <15 мл/мин/1,73 м2 [12].
Стандартом лечения пациентов с МФА в настоящее 

время признана терапия низкими дозами АСК в сочетании 
с ривароксабаном в дозе 2,5 мг [12, 13].

Между тем в разных странах и при различных показа-
ниях к приему АСК врачи назначают препарат недостаточ-
но часто [14]. В России при верификации ИБС АСК чаще 
назначают кардиологи по сравнению с терапевтами (46% 
против 39%). Кроме того, от 10 до 50% пациентов, кото-
рым была назначена АСК, прекращали терапию или преры-
вали ее ввиду развития побочных явлений, при этом 30% 
из этих пациентов отменяли прием АСК по собственной 
инициативе [15]. Отказ пациентов от приема АСК наибо-
лее часто оказался ассоциирован с такими факторами, 
как женский пол, курение, одиночество, низкий уровень 
образования, нетяжелые неврологические нарушения, 
прием пероральных антикоагулянтов после церебральных 
ишемических событий, отдаленный период после стенти-
рования КА [14]. Согласно постмаркетинговому опросу 
компании Ipsos, проведенному в феврале 2023 г. в России 
(n=4573, трудоспособный возраст), препараты АСК в 57% 
случаев пациенты принимают не ежедневно постоянно, 
а курсами или по требованию — при ухудшении само-
чувствия. В 30% случаев такой режим приема препарата 
порекомендовал медицинский работник, 29% пациентов 
убеждены, что лекарственные средства нельзя принимать 
постоянно, 26% респондентов считают, что необходимо 
предоставить организму периодический отдых от АСК, 25% 
указали на то, что их возраст не требует постоянного прие-
ма любых лекарств [15].

Следует отметить, что плохая приверженность лечению 
АСК (несоблюдение режима приема или отмена препара-
та) сопряжена с угрожающими прогностическими послед-
ствиями. Шведский регистр SWEDEHEART показал, что в 
случае отмены АСК риск сердечно-сосудистых событий 
в течение последующих 3 лет повышается на 46% при ис-
ходном назначении АСК для вторичной профилактики и на 
28% при назначении препарата для первичной профилак-
тики, не снижаясь со временем [16]. По данным метаана-



РМЖ. Медицинское обозрение. T. 8, № 1, 2024 / Russian Medical Inquiry. Vol. 8, № 1, 2024

Кардиология / Cardiology

44

Клиническая практика / Clinical Practice

лиза исследований, включающих 50 279 пациентов с ИБС, 
отказ от приема АСК повышает риск кардиоваскулярных 
осложнений в 3 раза, а при наличии стентов в КА — в десят-
ки раз [17]. Согласно многоцентровому проспективному 
исследованию SAPAT у пациентов с ИБС регулярный при-
ем 75 мг АСК в сутки в течение 50 мес. позволил умень-
шить риск нефатального ИМ на 39% и крупных сердеч-
но-сосудистых событий (ИМ, инсульт, смерть) на 32% 
[18, 19]. Также эффективность приема низких доз АСК под-
тверждена в рандомизированных исследованиях у разных 
категорий пациентов: после церебральных событий (сни-
жение риска инсульта и смерти на 18%) [20], при острой 
и хронической ИБС (снижение риска ИМ и внезапной смер-
ти на 34%) [21], для профилактики тромботических ослож-
нений после хирургических вмешательств на сосудах (аор-
токоронарное шунтирование, эндартерэктомия сонных 
артерий, артериовенозное шунтирование, ангиопластика 
и стентирование коронарных и сонных артерий).

Наиболее частые побочные эффекты АСК, которые при-
водят к прекращению ее приема, связаны с ее воздействием 
на слизистую оболочку ЖКТ и зависят от исходной дозы. 
В расчете на 100 случаев АСК-ассоциированных побочных 
эффектов в год регистрируется 10–40 случаев диспепсии, 
по 0,5–1 — гастропатии и энтеропатии [22, 23]. Для сниже-
ния частоты побочных явлений рекомендуется:

 � уменьшить дозу АСК до 75 мг/сут;
 � перевести пациента на буферную форму АСК;
 � минимизировать лекарственные взаимодействия 

(антикоагулянты, стероидные и нестероидные противовос-
палительные препараты);

 � назначить ингибиторы протонной помпы пациентам 
категории риска (пожилой возраст, комбинированная АТТ, 
анамнез кровотечения из ЖКТ и/или хеликобактерная ин-
фекция) [24–26].

При комбинированной АТТ следует отдавать предпочте-
ние препаратам, показавшим меньшую частоту геморраги-
ческих осложнений с сопоставимой антитромботической 
эффективностью, использовать минимально возможную 
дозу АСК [24].

Эксперты рекомендуют выбирать преимуществен-
но желудочнорастворимую (буферную) форму АСК 
с минимально возможной дозой 75 мг, например ориги-
нальный препарат Кардиомагнил® [25]. Метаанализ 50 
исследований показал, что АСК в низких дозах безопас-
нее препаратов ингибиторов P2Y12 рецепторов тромбо-
цитов в отношении реализованного риска кровотечений 
из ЖКТ [27]. Буферную форму АСК отличает ряд значи-
тельных преимуществ:

 � благодаря содержанию в составе гидроксида магния 
происходит нейтрализация «добавленной» кислотности 
от АСК в желудке;

 � гидроксид магния создает микроокружение для ча-
стиц АСК, ускоряя их растворение, за счет чего уменьша-
ется время контакта АСК со слизистой оболочкой желудка 
при выраженном антиагрегантном эффекте [28];

 � применение буферных форм АСК связано с мень-
шим риском развития язв ЖКТ и диспепсии по сравнению 
с кишечнорастворимыми формами АСК [29, 30].

Переход с кишечнорастворимой формы АСК в дозе 
100 мг на желудочнорастворимую форму препарата в дозе 
75 мг не приводит к потере эффективности лечения. Так, 
при приеме желудочнорастворимой формы АСК всасыва-
ние препарата начинается в желудке, где в кислой среде 

АСК остается в нейтральном (липофильном) состоянии, 
поэтому быстро и практически полностью попадает в кро-
воток через билипидный слой мембран клеток. Кишечно-
растворимые таблетки АСК покрыты оболочкой, за счет 
которой действующее вещество начинает растворяться 
и всасываться в кишечнике, где в щелочной среде АСК дис-
социирует на ионы, что увеличивает ее гидрофильность 
и препятствует всасыванию [31]. Кроме того, в кишеч-
нике часть АСК гидролизуется до салициловой кислоты, 
которая в отличие от АСК не оказывает такого выражен-
ного антиагрегантного эффекта [32]. Таким образом, био-
доступность желудочнорастворимой формы АСК выше, 
чем кишечнорастворимой формы, а по некоторым дан-
ным различия биодоступности достигают 44% и более [33]. 
В зарубежных обзорах клинических исследований отме-
чается большая эффективность желудочнорастворимой 
формы АСК [34]. Российские исследования также подтвер-
дили преимущество желудочнорастворимой формы АСК 
(Кардиомагнил® 75 мг) по сравнению с ее кишечнораство-
римой формой в дозе 100 мг [35, 36]. Недавно завершивше-
еся наблюдательное неинтервенционное ретроспективное 
исследование пациентов с атеросклеротическими заболева-
ниями КАРДИНАЛ показало, что назначение желудочнорас-
творимой формы АСК (Кардиомагнил® 75 мг) было связано 
со снижением вероятности развития ИМ, инсульта и сердеч-
но-сосудистой смерти на 32% по сравнению с применением 
100 мг АСК в кишечнорастворимой оболочке [37].

Желудочнорастворимая форма АСК обеспечивает бо-
лее предсказуемую эффективность в отличие от кишеч-
норастворимой формы, что имеет значение не только 
при острых состояниях, но и при лечении хронических 
атеросклеротических заболеваний, в том числе в груп-
пах пациентов с сахарным диабетом, сердечной не-
достаточностью, ожирением. Эксперты по тромбозам 
Европейского общества кардиологов ввиду низкой био-
доступности кишечнорастворимой формы АСК и пло-
хой абсорбции ее из тонкого кишечника признают факт 
возможного неполноценного ингибирования тромбо-
цитов у пациентов с избыточной массой тела, в связи 
с чем при индексе массы тела >35 кг/м2 или массе тела 
>120 кг предпочтение следует отдавать желудочнорас-
творимой АСК [38]. Российские эксперты в актуальных 
клинических рекомендациях по лечению транзиторной 
ишемической атаки и ишемического инсульта, утверж-
денных Минздравом России в 2021 г., также отметили 
преимущество желудочнорастворимой формы АСК у па-
циентов с ожирением.

Таким образом, несомненно, что применение буфер-
ной формы АСК (Кардиомагнил®) эффективно, безопасно 
и предпочтительно в качестве компонента АТТ при МФА 
в рамках вторичной профилактики.

клиническое наблюдение
Мужчина К., 62 года, амбулаторный пациент кардио-

логической поликлиники ГБУЗ «КККД».

КлиничесКий диагноз
Основное заболевание: мультифокальный атероскле-

роз. ИБС. Стенокардия напряжения, функциональный 
класс (ФК) I (по Канадской классификации). Постинфар-
ктный кардиосклероз (14.07.2020). Состояние после чрес- 
кожного коронарного вмешательства со стентировани-
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ем правой коронарной артерии (14.07.2020 2DES (стент 
с лекарственным покрытием 2-го поколения). Остаточный 
стеноз интермедианной артерии 60% (артерия малого диа-
метра). Хроническая сердечная недостаточность I, ФК I (по 
Нью-Йоркской классификации).

Фоновое заболевание: атеросклероз артерий ниж-
них конечностей. Стеноз большеберцовой артерии слева 
20%, справа 15%. Хроническая ишемия нижних конечно-
стей I стадии (по Покровскому). Гипертоническая болезнь 
III стадии, риск 4, медикаментозно контролируемая арте-
риальная гипертензия. Дислипидемия по Фредриксону II 
А типа (очень высокий риск, целевой уровень липопротеи-
нов низкой плотности (ЛПНП) <1,4 ммоль/л).

Сопутствующие заболевания: язва двенадцатиперстной 
кишки (03.2023), ремиссия. Хронический некалькулезный 
холецистит, ремиссия.

анамнез жизни
Туберкулез, вирусные гепатиты, инфекции, передаю-

щиеся половым путем, отрицает. Хронические заболева-
ния: хронический некалькулезный холецистит, ремиссия. 
Аллергологический анамнез не отягощен. Гемотрансфузии 
не проводили. Травм и операций не было. Бывший куриль-
щик. Наследственный анамнез отягощен: у матери — ги-
пертоническая болезнь, у отца — ИБС и атеросклероз АНК.

анамнез заболевания
Клинические признаки артериальной гипертензии 

с 2015 г., максимальное повышение артериального давле-
ния до 200/100 мм рт. ст., адаптирован к 130/80 мм рт. ст. 
Обследован, установлен диагноз гипертонической болезни. 
В тот же период времени верифицирована дислипидемия. 
Гипотензивная и липидснижающая терапия регулярная. 
Инсульты отрицает. Нарушений ритма и проводимости 
не отмечено. 14.07.2020 без предшествующей стенокар-
дии перенес неосложненный Q-образующий задний ИМ. 
По данным коронарографии выявлено двухсосудистое 
поражение (острая окклюзия правой коронарной артерии 
100%, стеноз интермедианной артерии 60% (артерия ма-
лого диаметра). Инфарктзависимая артерия стентирована. 
После перенесенного ИМ и вмешательства пациенту реко-
мендованы: АСК в кишечнорастворимой оболочке 100 мг 
в обед после еды, тикагрелор 90 мг 2 р/сут (утром и вече-
ром) в течение 12 мес., бисопролол 2,5 мг утром, периндо-
прил 5 мг утром, амлодипин 2,5 мг вечером, аторвастатин 
80 мг на ночь. Кроме того, пациенту разъяснены принци-
пы модификации образа жизни, особенности последующе-
го диспансерного наблюдения, необходимость получения 
льготного лекарственного обеспечения. В последующем 
у пациента сохранялась клиническая картина стенокардии 
напряжения ФК I (по Канадской классификации), обуслов-
ленная остаточным поражением интермедианной артерии, 
технически недоступной для реваскуляризации, поэтому 
антиангинальная терапия была усилена (бисопролол 5 мг). 
С 2021 по 2022 г. дополнительно к АСК принимал тикагре-
лор 60 мг 2 р/сут, также была снижена доза аторвастатина 
до 40 мг/сут с достижением значений содержания ЛПНП 
1,2 ммоль/л.

В начале марта 2023 г. на фоне грубых нарушений ди-
еты, стресса и приема двойной АТТ у пациента развилась 
клиническая картина обострения язвенной болезни две-
надцатиперстной кишки без кровотечения, в связи с чем 
кардиолог отменил все препараты АТТ на период лечения 

до рубцевания язвы, что и было подтверждено данны-
ми эзофагогастродуоденоскопии. В дальнейшем возоб-
новлен прием АСК в желудочнорастворимой (буферной) 
форме (Кардиомагнил®) 75 мг/сут под прикрытием ин-
гибитора протонной помпы эзомепразола 20 мг утром. 
В конце того же месяца при плановом ультразвуковом ис-
следовании (УЗИ) периферических бассейнов признаков 
атеросклероза в БЦА не выявлено, но обнаружены «немые» 
стенозы большеберцовой артерии (слева 20%, справа 15%).

Консультация сосудистого хирурга: хирургическое ле-
чение не показано. Дополнительно к назначенному лече-
нию пациенту рекомендован прием ривароксабана 2,5 мг 
утром и УЗИ АНК 1 раз в год.

Во время визита в поликлинику 18.01.2024 нарастания 
клиники коронарной недостаточности не отмечено. Паци-
ент отрицает любые жалобы со стороны ЖКТ. Регулярно 
принимает АСК в желудочнорастворимой (буферной) фор-
ме (Кардиомагнил®) 75 мг/сут, ривароксабан 2,5 мг/сут, 
бисопролол 5 мг/сут, периндоприл 5 мг/сут, амлодипин 
2,5 мг/сут, аторвастатин 40 мг/сут и эзомепразол 20 мг/сут. 
Физикальное обследование без значимых отклонений. Ар-
териальная гипертензия скомпенсирована, достигнуты це-
левые значения содержания ЛПНП и частоты сердечных 
сокращений в покое. По данным ЭКГ ишемических измене-
ний в миокарде не определяется, признаки рубцов задней 
стенки левого желудочка, ритм синусовый, частота сер-
дечных сокращений 62 в 1 мин. По данным ЭхоКГ глобаль-
ная сократительная функция левого желудочка в норме, 
по клапанам и полостям без особенностей. По данным уль-
тразвукового дуплексного исследования АНК отмечаются 
стенозы большеберцовой артерии слева и справа прежней 
степени, без признаков прогрессирования атеросклероза 
в других АНК.

За период приема АСК (Кардиомагнил®) в низкой дозе 
у пациента не зарегистрировано крупных геморрагических 
осложнений, несмотря на имевшийся язвенный анамнез, 
а также крупных ССО ишемического генеза при исходно 
высоком их риске (перенесенный ИМ, периферический 
атеросклероз), что подтверждает целесообразность на-
значения АСК в этой лекарственной форме для вторич-
ной профилактики новых атеротромботических событий 
как эффективного и безопасного препарата в составе АТТ 
при МФА. Показанный практический опыт согласуется 
с действующими клиническими рекомендациями и мнени-
ем экспертов.

заключение
Несмотря на высокую распространенность МФА по ре-

зультатам различных исследований и регистров, существу-
ющие в реальной клинической практике сложности диа-
гностики и ведения пациентов с данной патологией, среди 
пациентов часто наблюдается недостаточная привержен-
ность лечению, в том числе и АТТ, на фоне сохраняющих-
ся высоких рисков ишемических ССО. В настоящей работе 
представлены критерии, относящие пациента в группу вы-
сокого ишемического риска. Показано, что применение па-
циентами с МФА в качестве одного из компонентов АТТ же-
лудочнорастворимой (буферной) формы оригинального 
препарата АСК (Кардиомагнил®) в дозе 75 мг/сут безопас-
но в отношении геморрагических исходов и эффективно 
с позиции вторичной профилактики новых атеротромботи-
ческих событий. �
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