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НОВЕ СУЗІР’Я
У ЛІКУВАННІ АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ З ДОДАТКОВИМИ ВЛАСТИВОСТЯМИ

Рекомендований при:
• артеріальній гіпертензії
• хронічній серцевій недостатності
• ішемічній хворобі серця

Діюча речовина: carvedilоl; 1 таблетка містить кар-
ведилолу у перерахуванні на 100 % речовину 12,5 мг 
або 25 мг.
Фармакотерапевтична група. Блокатори альфа- та 
бета-адренорецепторів. 
Клінічні характеристики. Показання. Есенціальна гі-
пертензія, хронічна стабільна стенокардія, хронічна 
серцева недостатність (додаткове лікування).
Протипоказання. Підвищена чутливість до діючої ре-
човини або до будь-якої  з допоміжних речовин пре-

парату; декомпенсована серцева недостатність; атріо-
вентрикулярна блокада ІІ та ІІІ ступеня (крім випадків, 
коли встановлений постійний кардіостимулятор); вира-
жена брадикардія (ЧСС < 50 уд/хв); синдром слабкості 
синусного вузла (у тому числі синоатріальна блокада); 
бронхіальна астма або обструктивні захворювання ди-
хальних шляхів, що супроводжуються бронхоспазмом; 
виражені порушення функції печінки.
Побічні реакції. З боку центральної нервової системи: 
головний біль, запаморочення, підвищена втомлюва-

ність; депресія, порушення сну, парестезія, гіпестезія, 
вертиго. З боку серцево-судинної системи: ортоста-
тична гіпотензія, брадикардія, артеріальна гіпертензія, 
втрата свідомості — особливо на початку лікування, 
стенокардія, прискорене серцебиття, периферичні 
порушення кровообігу (холодні кінцівки), переміжна 
кульгавість або хвороба Рейно, периферичні набряки, 
атріовентрикулярна блокада, прогресування серцевої 
недостатності.

Інформація наведена в скороченому вигляді, повна інформація викладена в Інструкції для медичного застосування ЛЗ Корвазан®, таблетки, вкриті плівковою оболонкою.
Інформація виключно для медичних і фармацевтичних працівників. Для використання у професійній діяльності.
Виробник: ПАТ «Київмедпрепарат» (01032, Україна, м. Київ, вул. Саксаганського, 139).
Р. П.: № UA/1371/01/02 від 27.06.2014 до 27.06.2019; № UA/1371/01/01 від 27.06.2014 до 27.06.2019.

1. Patel M.K., Chan P., Betteridge L.J., Schachter M., Sever P.S. Inhibition of human vascular smooth muscle cell proliferation by the novel multiple-action antihypertensive agent carvedilol // J. Cardiovasc 
Pharmacol. 1995 Apr; 25(4): 652-7.
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Кардіотрансплантація та сучасні методи
лікування тяжкої хронічної серцевої
недостатності

Т
рансплантація (пересадка) органів та/або

тканин людини є засобом порятунку життя і

відновлення здоров’я багатьох поколінь.

Трансплантологія – молода і перспективна наука.

Зародившись у ХІХ ст. на базі хірургії, вона пройшла

довгий шлях від пересадки тканин і частин тіла (ро%

гівки ока, зубів, кісток і шкіри, суглобів) до транс%

плантації органів (яєчників, нирок, печінки). Апо%

геєм розвитку стала пересадка серця.

Трансплантація серця проводиться порівняно

часто і посідає друге місце після пересадки нирок.

Удосконалення методів консервації органів, при%

гнічення реакції відторгнення за допомогою сучас%

них препаратів, техніки штучного кровообігу та ін%

тенсивної терапії дало змогу ширше застосовувати

пересадку серця у клінічній практиці [11].

Щороку у світі виконується 2,7%4,5 тис. транс%

плантацій серця. Лідером серед держав за кількістю

проведених трансплантацій є США: американські

лікарі виконують 2300%2500 тис. операцій на рік, то%

ді як у Європі – всього 700%750 тис. операцій на рік.

У Республіці Білорусь за період з 2009 року і до сьо%

годні виконано близько 180 трансплантацій серця, у

Росії з 2010 року – 100 (щороку проводиться 4%5

трансплантацій серця). Згідно зі світовими показ%

никами виживаність пацієнтів після трансплантації

за 1%й рік становить 85%87%, за 10 років – 55%.

Але… Незважаючи на ці цифри, кількість пацієн%

тів, які потребують трансплантації серця (близько

40%70 тис. на рік), значно перевищує кількість до%

норських сердець, тобто забезпеченість становить

1 на 24 пацієнтів. Тому найбільша проблема – дефі%

цит донорських органів. Важливою проблемою,

втім, є також і те, що трансплантологія – дуже кош%

товна галузь у медицині. Проте ця галузь серцевої

хірургії безперервно розвивається, оскільки гідної

альтернативи пересадці серця пацієнтам з термі%

нальною стадією серцевої недостатності (СН) на

сьогодні немає.

Трансплантація серця – одна з найскладніших і

найбільш затребуваних операцій на сьогодні. Зазна%

чене оперативне втручання дає змогу вилікувати од%

не з найпоширеніших захворювань у світі – хроніч%

ну СН (ХСН), яка не піддається повному виліку%

ванню.

За визначенням Робочої групи з СН Української

асоціації кардіологів (2012), ХСН – це клінічний

синдром, типовими ознаками якого є зниження то%

лерантності до фізичних навантажень, затримка в

організмі рідини, прогресуючий характер та змен%

шення тривалості життя. За різними підрахунками,

кількість пацієнтів з ХСН на сьогодні становить 15%

23 млн. За даними національних реєстрів різних кра%

їн, середній (без урахування віку) показник пошире%

ності ХСН у популяції коливається в межах 1%5%.

Зазначені коливання можуть бути пов’язані, зокре%

ма, з відсутністю уніфікованих міжнародних епіде%

міологічних критеріїв СН. За останні 30 років, незва%

жаючи на зниження смертності внаслідок серцево%

судинних причин, спостерігається постійне підви%

щення поширеності ХСН. Таким чином, упродовж

наступних 20 років вона зросте приблизно на 30%

40%, що пов’язано з тенденцією до збільшення пито%

мої ваги населення старших вікових груп [4, 5]. 

Прогноз у пацієнтів з клінічними проявами ХСН

несприятливий, що відображає таку її фундамен%

тальну ознаку, як прогресуючий перебіг. За даними

закордонних авторів, середня тривалість життя з мо%

менту встановлення діагнозу ХСН становила 1,7 ро%

ку для чоловіків та 3,2 року для жінок, а показник

В.В. Лазоришинець, К.В. Руденко, Б.Б. Кравчук, С.А. Руденко, В.В. Шаповалова 

ДУ «Національний інститут серцево�судинної хірургії ім. М.М. Амосова НАМН України», м. Київ
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5%річної виживаності – 25 і 38% відповідно. Клініч%

ний прогноз при ХСН більш несприятливий, коли

ступінь її клінічної тяжкості вищий. Таким чином,

показник смертності протягом 1 року у хворих з

ХСН I%II функціонального класу (ФК) за NYHA

становить 6%10%, підвищуючись до 25%40% у паці%

єнтів з тяжкою (IV ФК за NYHA) ХСН [5].

Під час вибору методу лікування лікар має впев%

нитись у тому, що пересадка серця є єдиним спосо%

бом збільшити тривалість життя хворого і що всі

можливості інших методів лікування тяжкого сер%

цевого захворювання вичерпані.

Основним показанням до пересадки є відсутність

ефекту або протипоказання до медикаментозного

лікування або інших хірургічних методів терапії.

Однак реципієнт має потенціал до подальшої здоро%

вої активності, що з’ясовується за результатами

оцінки медичних досліджень.

Якщо говорити про медичні аспекти, то вперше

у 1967 році в Кейптаунському госпіталі Гроті Схур

(Південна Африка) хірургом Крістіаном Барнар%

дом було виконано першу вдалу пересадку 54%річ%

ному чоловіку серця молодої жінки. Через 18 днів

після операції пацієнт помер від пневмонії. Однак

наступний пацієнт прожив з пересадженим сер%

цем більше 19 міс. До кінця 1968 року у світі було

проведено вже близько 100 пересадок серця.

У 1970%х роках подібних операцій виконувалося

не так багато, оскільки виявилося, що трансплан%

товане серце відторгається імунною системою ор%

ганізму. Але на початку 1980%х років, з відкриттям

імунодепресантів, кількість таких операцій різко

підвищилася [10]. 

Найпоширенішою технологією проведення опе%

рації пересадки серця є метод, розроблений ще

у 1960%х роках Лоуером та Шамвейєм. Однак з

огляду на низку післяопераційних ускладнень

у Гейдельберзі в 1993 році був вперше застосований

метод повної анатомічної трансплантації серця.

Незважаючи на складніше хірургічне виконання,

операція дає чудові результати. Як показав досвід,

для пацієнтів зазначений метод має тільки перева%

ги (рис. 1).

Трансплантація серця є останньою можливістю

лікування ХСН, яка не піддається іншому методу

терапії. На сьогодні ХСН є найпоширенішим захво%

рюванням у світі, яке призводить до летальних нас%

лідків, причому кількість захворювань щороку

збільшується. Існує безліч серцево%судинних хво%

роб, які є причиною «хронічної слабкості серцевого

м’яза». Найпоширенішою причиною є ішемічна

хвороба серця (ІХС) на тлі захворювання коронар%

них судин, за нею – дилатаційна кардіоміопатія

(ДКМП) і захворювання клапанів серця. Значно

рідше до ХСН призводять вроджені вади серця і

захворювання обміну речовин (м’язова дистрофія

та амілоїдоз) [8].

На сьогодні в Україні склалася катастрофічна си%

туація з особами, яким встановлено діагноз ХСН.

Відсутність нормативної і законодавчої бази в галу%

зі трансплантології призвела до того, що офіційний

реєстр пацієнтів, яким необхідна така допомога,

почав існувати тільки з 2015 року.

За період 2001%2015 рр. в Україні було виконано

5 трансплантацій серця, хоча потреба становить

близько 200 операцій щороку. 

За відсутності відповідної програми щодо транс%

плантації серця в Україні ми намагаємося допомог%

ти нашим пацієнтам з тяжкою ХСН, застосовуючи

додаткові методи лікування та їх поєднання: меди%

каментозну терапію, аферентні методи, системи до%

поміжного кровообігу (LVAD, RVAD, BVAD), ім%

плантацію ресинхронізаційних штучних водіїв рит%

му, хірургічну корекцію [1, 3, 7].

Рис. 1. Техніки виконання трансплантації серця
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Таким чином, багатьом пацієнтам з ХСН сьогодні

в нашому інституті пропонуються органозберігаючі

методи лікування, що дають змогу уникнути транс%

плантації серця або подовжити життя у якості мос%

ту до неї.

Результати масштабних багатоцентрових плацебо%

контрольованих клінічних досліджень свідчать

про те, що комбіноване застосування нейрогумо%

ральних антагоністів (інгібітори ангіотензинпере%

творювального ферменту або антагоністи рецепто%

рів ангіотензину II, блокатори β%адренорецепторів,

антагоністи альдостерону) дають можливість суттє%

во знизити смертність хворих з клінічно маніфес%

тованою ХСН – до 6%10% на рік. Однак було вста%

новлено, що медикаментозна терапія ефективна до

певної межі, після якої настає стан декомпенсації

СН, який характеризується резистентністю до те%

рапевтичного ефекту лікарських засобів.

Протягом останнього часу актуальним стає роз%

виток альтернативних методів лікування пацієнтів з

ДКМП вірусного генезу. Одним з таких методів є

каскадна плазмофільтрація (КПФ).

З’являється дедалі більше доказів того, що значна

частина випадків зазначеної патології асоціюється

з порушеннями клітинного та гуморального імуні%

тету. Різні аутоімунні процеси, так само, як і вірусна

інфекція, інтоксикації та генетичні дефекти, є ос%

новними факторами розвитку швидко прогресуючої

ХСН. Значну роль у формуванні цього захворюван%

ня відіграють міокардити, деякі види яких зумовлені

спотворенням імунної відповіді, в результаті чого у

крові більшості пацієнтів утворюються специфічні

антиміокардіальні аутоантитіла, які іноді виявля%

ються ще до розвитку перших клінічних проявів.

У порушенні серцевої діяльності у пацієнтів з тяж%

кою ХСН істотне значення відводять аутоантитілам,

які належать до імуноглобулінів підкласу G%3, з ви%

даленням яких з циркуляції пов’язують поліпшення

гемодинамічних показників у пацієнтів з тяжкою

СН. Різноманітні кардіоспецифічні антитіла, які ві%

діграють певну роль у прогресуванні СН, можуть ви%

користовуватися і як біомаркери для ідентифікації

пацієнтів із спадковою формою ДКМП [7].

Таким чином, наявність низки аутоантитіл проти

внутрішньо% і позаклітинних кардіальних мішеней

є важливим доказом ролі аутоімунних процесів при

тяжкій ХСН. Ці аутоантитіла здатні порушувати

нормальну фізіологічну діяльність кардіоміоцитів,

а також виступати в якості медіаторів в імуномоду%

ляції і брати участь в ураженні тканин унаслідок ак%

тивації системи комплементу й утворенні циркулю%

ючих імунних комплексів.

Враховуючи всі ці фактори, на базі НІССХ

ім. М.М. Амосова НАМН України за період з 2012 р.

і до сьогодні певним пацієнтам з підтвердженим ді%

агнозом ДКМП вірусно%токсичного генезу прово%

дять процедури КПФ: 3 курси по 2 сеанси (з часовим

інтервалом між ними 3 та 6 міс відповідно).

У процесі відбору хворих для проведення КПФ

нами розроблено діагностичні критерії:

1) зниження фракції викиду лівого шлуночка (ФВ

ЛШ) <45%, діагностоване за результатами ехокар%

діографії (ЕхоКГ) або ангіографії;

2) кінцево%діастолічний об’єм ЛШ >117% прогно%

зованого значення з поправкою на вік і площу по%

верхні тіла;

3) високі титри антитіл до цитомегаловірусу, ві%

русу Епштейна%Барр, токсоплазми, ступінь їх авід%

ності;

4) рівень натрійуретичного пептиду.

Пацієнтам з тяжкою ХСН вірусно%токсичного ге%

незу, окрім стандартної схеми лікування СН, прово%

дять по 2 процедури КПФ з інтервалом між ними 2%

7 діб (у середньому 3,2 доби). Використовується пе%

риферичний венозний, у деяких випадках артері%

альний, доступ. За одну процедуру обробляється

один об’єм циркулюючої плазми.

Суть процедури така: плазма пацієнта, отримана

за допомогою плазмосепаратора, надходить у фрак%

ціонатор плазми, який являє собою фільтр, що скла%

дається з корпусу і поздовжніх капілярних мембран

з порами певного розміру. Плазма всередині фільтра

тече по капілярах, при цьому високомолекулярні

компоненти плазми, у тому числі віруси, залиша%

ються всередині капілярів, а альбумін і більш дрібні

молекули (електроліти, середні молекули) прохо%

дять через пори і повертаються у кров. Високомоле%

кулярні сполуки і віруси видаляються. Сеанси про%

водилися на апараті Spectra Optia з використанням

плазмофільтрів Evaflux2A (рис. 2).

Рис. 2. Видалення різних компонентів плазми 

на плазмофільтрах Evaflux
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Усього за період 2012%2015 рр. проведено 102 се%

анси КПФ. Нижче наводимо наочний клінічний

приклад – пацієнт В., 55 років, з відповідним діа%

гнозом за результатами вектор%ЕхоКГ до та після

курсу лікування (рис. 3, 4).

Проблема дефіциту донорських сердець стиму%

лювала фахівців з усього світу до розробки та впро%

вадження в практику нових методів хірургічного лі%

кування СН, спрямованих на зменшення об’ємів

шлуночків та усунення функціональної регургітації

на атріовентрикулярних клапанах, які б дали мож%

ливість покращити якість та продовжити тривалість

життя хворих з ХСН.

На сьогодні в нашій країні найбільш ефектив%

ним є комплексне використання електрофізіоло%

гічних методів, які спрямовані на корекцію асин%

хронності скорочень правих і лівих відділів серця,

та оперативне лікування шляхом реконструкції

мітрального та тристулкового клапанів опорними

кільцями.

Впровадження у клінічну практику систем ре%

синхронізуючої електрокардіостимуляції можна

вважати наступним етапом у розвитку методів лі%

кування пацієнтів з ХСН. Поєднане використан%

ня фармакологічних засобів для лікування систо%

ло%діастолічної дисфункції ЛШ і кардіоресинхро%

нізуючих пристроїв достовірно покращує клініч%

ний стан і віддалений прогноз у цієї категорії хво%

рих [2, 6]. 

Внутрішньошлуночкова асинхронність зумовле%

на дистальними блокадами проведення збудження

в міокарді, такими як блокада лівої ніжки пучка

Гіса, поєднана блокада лівої та правої ніжок пучка

Гіса, які призводять до зміни послідовності скоро%

чення різних ділянок ЛШ, що, у свою чергу, спри%

чиняє міжшлуночкову асинхронність скорочення.

При цьому виявляється збільшення тривалості ме%

ханічної систоли шлуночка, підвищення КДІ та

КСІ, зниження ФВ і розвиток функціональної міт%

ральної регургітації (рис. 5). 

Зважаючи на те, що десинхронізація роботи

правих та лівих відділів серця є обтяжуючим фак%

тором перебігу ХСН, проведення одночасної пра%

во% та лівошлуночкової електрокардіостимуляції

(бівентрикулярна або ресинхронізуюча електро%

кардіостимуляція) усуває порушену координацію

у роботі шлуночків і покращує систолічну функ%

цію серця.

Двошлуночкова чи трикамерна електрокардіо%

стимуляція дає змогу ресинхронізувати роботу сті%

нок ЛШ у пацієнтів з ДКМП з дистальними блока%

дами, що призводить до покращення систолічної

функції ЛШ та зменшення ступеня мітральної ре%

гургітації. Ефективність кардіоресинхронізуючих

пристроїв є досить високою, але група пацієнтів

з асинхронністю становить лише близько 35% від

усіх хворих з ХСН. 

Сучасні апарати мають численні програмовані

параметри (наприклад, величина атріовентрику%

лярної та інтервентрикулярної затримки), які

дають можливість забезпечити оптимальний

режим бівентрикулярної електрокардіостимуля%

ції, зважаючи на конкретну клінічну ситуацію

(рис. 6).

Рис. 3. Вектор2ЕхоКГ пацієнта В. до лікування КПФ

До лікування

Кінцево�діастолічний індекс (КДІ) – 261 мл/м2, кінцево�систолічний індекс (КСІ) –

194 мл/м2, ударний індекс (УІ) – 67 мл/м2, ФВ 25%, помірний зворотний потік

на мітральному клапані (МК) і трикуспідальному клапані (ТК), систолічний тиск

у правому шлуночку (ПШ) – 68 мм рт. ст.

Рис. 4. Вектор2ЕхоКГ пацієнта В. після лікування КПФ

Після лікування 

КДІ 235 мл/м2, КСІ 132 мл/м2, УІ 103 мл/м2, ФВ 37%, невеликий зворотний

потік на МК та ТК, систолічний тиск у ПШ 35 мм рт. ст.
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Досвід нашого інституту щодо імплантації ресин%

хронізуючих штучних водіїв ритму становить

224 пацієнти з ХСН за період 2002%2015 рр.

У післяопераційний період у більшості випад%

ків спостерігали поступове суттєве зменшення

клінічних проявів СН. Результати оцінювання

клінічного стану пацієнтів за класифікацією

NYHA до і після виконаної процедури проде%

монстрували покращення функціонального

стану у 95,1% пацієнтів. Сповільнення прогре%

сування СН супроводжувалося покращенням

якості життя пацієнтів та підвищенням толе%

рантності до фізичних навантажень: макси%

мальне зростання показників зафіксовано у

шестимісячний термін після операції з їх по%

дальшою стабілізацією. Під час проведених

операцій летальних випадків не зареєстровано.

Виживаність пацієнтів з імплантованими

Рис. 6. Нормалізація комплексу QRS при внутрішньогісовій імплантації електрода

Рис. 5. Патогенетична послідовність електромеханічних порушень, зумовлених блокадою лівої ніжки пучка Гіса, та їх наслідки

До імплантації Після імплантації
QRS – 187±33 мс →→→→→→ QRS – 129±20 мс

Блокада лівої ніжки пучка Гіса

Зміна послідовності шлуночкової активності

Міжшлуночкова механічна асинхронія

Затримка скорочення ЛШ

Ремоделювання ЛШ

Зменшення 

тривалості 

діастолічного 

наповнення ЛШ

Аномальний рух міжшлуночкової

перегородки

Зменшення ФВ ЛШ

Мітральна регургітація

Внутрішньошлуночкова механічна

асинхронія

Затримка скорочення папілярних

м’язів

CH-1_2016.qxd  15.04.2016  11:11  Page 9



ПРОБЛЕМНА СТАТТЯ

ПРОБЛЕМНАЯ СТАТЬЯ

«
С

е
р

ц
е
в
а

 н
е
д

о
с
т
а

т
н
іс

т
ь
»

, 
№

 1
, 

2
0

1
6

 р
.

10

двошлуночковими штучними водіями ритму

серця (ШВРС) протягом 35,5±24,7 міс залиша%

лася високою і становила 90,4% [6].

Наявність мітральної та тристулкової недостат%

ності (МН і ТН) негативно впливає на виживаність

хворих з ХСН. Поясненням негативного прогнос%

тичного значення МН може бути патологічний

ланцюг прогресування ХСН: ступінь ремоделю%

вання ЛШ визначає тяжкість МН, а тяжка МН,

у свою чергу, призводить до більшого навантажен%

ня ЛШ об’ємом, подальшої дилатації ЛШ і зміни

його геометрії (набування сферичної форми).

Внаслідок дисфункції ЛШ, поєднаної із МН, знач%

но підвищується тиск у лівому передсерді та леге%

невому руслі, що призводить до вторинної легене%

вої гіпертензії.

Замикальну функцію стулок МК визначає гео%

метричне положення стулок МК і підклапанного

апарату щодо камери ЛШ. Власне баланс між сила%

ми, які замикають МК (генерованими лівим шлу%

ночком), та підтягуючими силами папілярних м’я%

зів зумовлює проміжне положення стулок МК.

Ключовою ланкою патогенезу, що безпосередньо

призводить до недостатності атріовентрикулярних

клапанів, є натягнення стулок, яке відбувається

внаслідок дії трьох головних механізмів: дилатації

фіброзного кільця, апікального та латерального

зміщення папілярних м’язів. 

Для успішного хірургічного лікування недостат%

ності атріовентрикулярних клапанів у пацієнтів

з ХСН необхідна адекватна корекція геометричних

змін мітрального та тристулкового комплексів.

Розбалансовані сили натягу можна зрівноважи%

ти за допомогою методу репозиції папілярних

м’язів. Саме розуміння механізмів деформації міт%

рального та тристулкового комплексів відкриває

можливості для хірургічної корекції, спрямованої

на конкретні геометричні цілі [12]. Нами накопи%

чено досвід ведення 54 пацієнтів з тяжкою ХСН та

вираженою функціональною недостатністю на

мітральному та тристулковому клапанах, які по%

требували хірургічної корекції за період 2007%

2015 рр. 

На базі НІССХ ім. М.М. Амосова НАМН Украї%

ни з метою усунення латерального зміщення папі%

лярних м’язів запропоновано методику рекон%

струкції мітрального та тристулкового клапанів

опорними кільцями, доповнену зведенням папі%

лярних м’язів лівого і правого шлуночків. Фіксація

основ зведених папілярних м’язів до опорного

кільця PTFE нитками дала змогу створити дем%

пферний каркас по поздовжній осі шлуночків та

усунути апікальне зміщення папілярних м’язів. Бе%

ручи до уваги патогенетичні механізми розвитку

тяжкої ХСН, з 2010 року (11 випадків) ми доповни%

ли анулопластику МК та ТК модифікованою мето%

дикою зведення папілярних м’язів з формування

опорного каркасу ЛШ і ПШ (рис. 7).

Оцінюючи групу пацієнтів, яким додатково про%

водилося зведення папілярних м’язів і формування

Рис. 7. Спосіб реконструкції клапанів серця у хворих з тяжкою ХСН та вираженою недостатністю МК і ТК
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демпферного каркасу, можна зазначити повну від%

сутність резидуальних потоків на коригованих кла%

панах і більш значущі зміни КДІ, КСІ та ФВ і дос%

товірне зменшення систолічного кута задньої стул%

ки (табл.).

В Україні існує низка зареєстрованих систем до%

поміжного кровообігу, завдяки яким пацієнти

з діагнозом ХСН мають шанс дочекатися пересад%

ки серця (лівошлуночкові – LVAD, правошлуноч%

кові – RVAD та двошлуночкові пристрої – BVAD).

Системи допоміжного кровообігу є альтернати%

вою трансплантації серця у пацієнтів з рефрактер%

ною і кінцевою стадією ХСН. З огляду на те, що

в Україні на сьогодні трансплантація серця не

проводиться, цей метод лікування є єдиним спо%

собом ведення пацієнтів з кінцевими стадіями

ХСН (рис. 8).

Впровадження систем допоміжного кровообігу в

практику дає змогу вирішити такі завдання.

1. Підвищення тривалості і якості життя пацієнтів

з кінцевими стадіями ХСН.

2. Можливість зворотного розвитку клінічної

симптоматики на тлі механічного розвантаження

ураженого органа.

3. Міст до трансплантації серця – можливість до%

чекатися донорського органа або альтернатива, ко%

ли трансплантація протипоказана, – імплантація

штучного ЛШ серця.

4. Розробка алгоритмів післяопераційного веден%

ня пацієнтів.

5. Створення технічної бази для широкого впро%

вадження методів штучного кровообігу в практику.

Оскільки донорських органів, на жаль, постій%

но не вистачає, доводиться обмежувати категорію

можливих претендентів на пересадку серця паці%

єнтами з найкращим прогнозом успіху операції.

При цьому, якщо взяти досвід Республіки Біло%

русь (лідер у країнах СНД), то за 6 років було вико%

нано понад 180 трансплантацій серця. Сьогодні єди%

ним порятунком для наших пацієнтів з діагнозом

тяжкої ХСН є проведення операції в Мінську.

МОЗ України виділяє чималі кошти для проведен%

ня операцій за кордоном, трансплантація серця для

українця в Республіці Білорусь коштуватиме від

100 тис. у.о. За 6 років існування програми транс%

плантації серця в Республіці Білорусь було виконано

16 трансплантацій серця громадянам України на ко%

мерційній основі. Більшість пацієнтів (95%) не до%

живають до трансплантації серця. В умовах існуван%

ня зазначеної програми в нашій країні ми могли б

виконувати не менше кардіотрансплантацій, ніж бі%

лоруські кардіохірурги, та за невеликі кошти.

Таблиця. ЕхоКГ2показники до та через 6 міс після оперативного втручання у хворих з тяжкою ХСН 

і вираженою недостатністю МК і ТК

Показники
Група 1 (n=43) Група 2 (n=11)

До операції Після операції До операції Після операції

КДІ (мл/м2) 155±50 141±37 175±21 145±18

КСІ (мл/м2) 113±46 94±27 131±17 101±8

ФВ (%) 28±7 33±3 22±3 28±4

Ступінь МН (023+) 2,5±0,5 1,2±0,4 3 0

Ступінь ТН (023+) 2,3±0,2 0 3 0

Систолічний кут задньої стулки (°) 40±4 38±2 47±2 35±3

Рис. 8. Імплантація пристрою допомоги ЛШ (LVAD) – 

міст до трансплантації серця 
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Таким чином, лікування хворих з тяжкою ХСН

потребує комплексного підходу з використанням

терапевтичних, електрофізіологічних та хірургічних

методів.

Трансплантація серця – це шанс для пацієнтів з

термінальною стадією СН, ІХС, аритміями, кардіо%

міопатіями або вродженими захворюваннями серця,

які мають високий ризик смерті і настільки серйозні

симптоми, які виключають оптимальне викорис%

тання препаратів і медичної апаратури.
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Клінічні та клініко(генетичні аспекти
визначення натрійуретичного пептиду
у пацієнтів із хронічною серцевою
недостатністю: здобутки та перспективи

Х
ронічна серцева недостатність (ХСН) зали%

шається актуальною медико%соціальною

проблемою і є одним з основних чинників

смертності внаслідок патології серцево%судинної

системи. Середній вік хворих з ХСН в Україні ста%

новить близько 60 років, при цьому більшість

пацієнтів (86,6%) – особи віком до 70 років [1].

У нашій країні поширеність у популяції клінічно

вираженої ХСН II%IV функціонального класу (ФК)

за NYHA – близько 2 млн осіб. Річна смертність

хворих з тяжкою ХСН перевищує 50% і навіть при

легкому її ступені становить понад 50% протягом

5 років. Незважаючи на досягнення сучасної меди%

цини, частота госпіталізації і летальних випадків

при ХСН залишається високою, у зв’язку з чим де%

далі більшої актуальності набуває пошук спе%

цифічних маркерів, які спроможні оцінити серце%

во%судинний ризик у хворих з ХСН і ефективність

проведеного лікування [2]. 

Оскільки в наш час кардіоваскулярні події чинять

серйозний вплив на клінічні наслідки і прогноз

у різних популяціях пацієнтів, діагностику гострих

станів (лівошлуночкова серцева недостатність, на%

пади ядухи тощо) та ідентифікацію індивідуального

ризику із застосуванням біологічних маркерів роз%

глядають як одні з основних компонентів у реаліза%

ції стратегії ранньої діагностики та лікування серце%

во%судинних захворювань (ССЗ) [3]. Нині під

біологічним маркером розуміють потенційний па%

раметр, що визначається, розрахунок якого відріз%

няється високою точністю, надійністю і відтворю%

ваністю, що дозволяє відображати стан здоров’я,

напруженість фізіологічних процесів, величину ри%

зику або факт розвитку захворювання і його стадію

(клінічна або доклінічна), а також його прогресу%

вання або реверсію [4].

Згідно із практичними рекомендаціями Націо%

нальної академії клінічної біохімії США із стан%

дартизації біологічних маркерів при серцевій не%

достатності (США, 2008) [5] для рутинного клініч%

ного використання з діагностичною і прогностич%

ною метою у пацієнтів з ХСН рекомендовано об%

межену кількість біологічних маркерів, при цьому

на найбільшу увагу заслуговують натрійуретичні

пептиди (НУП), тропоніни (Т та І), галектин%3,

нейротрансмітери і деякі маркери прозапальної

активації [6]. Однак своє відображення в чинних

клінічних рекомендаціях Європейського товарист%

ва кардіологів (ESC, 2012) з діагностики та ліку%

вання гострої і хронічної серцевої недостатності

знайшли тільки НУП [7%10].

Система НУП – це група циркулюючих у крові

гормонів, що регулюють водно%сольовий гомеостаз

та артеріальний тиск і перебувають під пильною

увагою дослідників, насамперед через важливу роль

НУП у регуляції структурно%функціонального ста%

ну серцево%судинної системи, як у фізіологічних

умовах, так і при формуванні серцево%судинної па%

тології [11].

У 1988 р. T. Sudoh, працюючи у складі дослідниць%

кої групи H. Matsuo, представив пептид, подібний

до передсердного НУП, що був виділений з головно%

го мозку морських свинок і названий мозковим

натрійуретичним пептидом (МНУП) [12]. Основне

В.М. Жебель, Ю.П. Пашкова, О.О. Сакович, В.Г. Сивак 

Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова
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місце утворення пептидів – кардіоміоцити перед%

сердь та шлуночків серця [13].

Відомо, що всі НУП синтезуються у вигляді пре%

гормонів від спільного попередника, однак про%

дукція кожного з них регулюється власним геном.

З точки зору клінічної практики особливу цікавість

викликає МНУП, оскільки він, синтезуючись

у прямій залежності від об’ємного розширення

лівого шлуночка (ЛШ) та тиску його наповнення,

є чутливим і специфічним індикатором порушень

функції ЛШ [14].

Попередником МНУП є пропептид, який скла%

дається зі 108 амінокислотних залишків (а.з.) – про%

МНУП, що зберігається в секреторних гранулах

кардіоміоцитів ЛШ. В активній формі цей пептид

складається з 32 а.з. та має виражену фізіологічну

активність, спрямовану на посилення натрійурезу і

протидію гемодинамічним ефектам ренін%ангіотен%

зин%альдостеронової системи. МНУП має спорід%

неність до рецепторів А%типу, які запускають

цАМФ%залежний сигнальний «каскад» що стиму%

лює реалізацію біологічних ефектів гормона. Виве%

дення гормона здійснюється двома незалежними

шляхами: ферментна деградація за допомогою

нейтральної ендопептидази і С%рецептор%залежний

ендоцитоз з подальшою лізосомальною дегра%

дацією [15].

Умовами для виділення МНУП є перерозтягнен%

ня окремих ділянок міокарда, регіонарне та дифуз%

не порушення систолічної і діастолічної функції

ЛШ та ішемічні фактори [16]. Крім того, МНУП

є досить стабільним у лабораторних умовах:

при кімнатній температурі його активність зберіга%

ється протягом 24 год, при – 20°С – 1 міс, при дода%

ванні апротиніну, що інгібує нейроендопептидазу,

за цих же умов – до 280 днів та більше [17].

Згідно з рекомендаціями Європейського товари%

ства кардіологів (ESC, 2012) та Американської ко%

легії кардіології/Американської асоціації серця

(ACC/AHA, 2013) існують докази, які свідчать на

користь визначення рівня МНУП з метою виклю%

чення або підтвердження наявності ХСН у пацієн%

тів, госпіталізованих у стаціонар зі скаргами на за%

дишку. Пороговий рівень МНУП становить

≥100 пг/мл у хворих з гострим початком серцевої

недостатності. Для пацієнтів із поступовим почат%

ком і стабільним перебігом ХСН пороговий рівень

МНУП становить ≥35 пг/мл. Нормальна концент%

рація НУП у нелікованого хворого із задишкою і

набряками нижніх кінцівок має високе негативне

прогностичне значення та виключає наявність

ХСН як можливої причини виникнення симпто%

матики, що особливо важливо при первинному

контакті з пацієнтом [7, 18]. Тому за підозри на

серцеву недостатність як перший діагностичний

крок можна розглядати визначення рівня НУП,

і у разі виявлення підвищеного їх вмісту в плазмі

крові пацієнта необхідно направити на ехокардіо%

графію або будь%яке інше обстеження для оцінки

функції серця та верифікації діагнозу ХСН [19].

Клінічне значення МНУП як найбільш спе%

цифічного маркера дисфункції міокарда шлуночків

вивчалося у понад 1400 наукових дослідженнях.

На сьогодні відомо, що рівень МНУП підвищується

на ранніх етапах дисфункції ЛШ, прямо корелює з

рівнем кінцевого діастолічного тиску в ЛШ, зростає

у пацієнтів з гіпертрофією ЛШ, пов’язаний зі ступе%

нем вираження ХСН, дозволяє відрізнити задишку

кардіального генезу від задишки внаслідок патології

дихальної системи, дає можливість прогнозувати

перебіг ХСН. Виявлення дисфункції міокарда на

доклінічному етапі, а часто – і у хворих з початко%

вими проявами ХСН є досить складним завданням,

оскільки в цих випадках пацієнт має досить неспе%

цифічні скарги [20, 21]. Співробітниками кафедри

внутрішньої медицини медичного факультету № 2

ВНМУ ім. М.І. Пирогова здійснено розрахунок по%

рогового рівня МНУП при скринінгових дослі%

дженнях структурно%функціональних порушень

у міокарді ЛШ у чоловіків, хворих на есенціальну

артеріальну гіпертензію (АГ), віком від 40 до 60 ро%

ків, який дорівнює 50 пг/мл; метод із точністю

81,73% дозволяє виявляти осіб з діастолічною дис%

функцією за умови збереження у них систолічної

функції міокарда [22]. 

На сьогодні питання щодо механізмів регуляції

секреції та деградації МНУП залишається певною

мірою відкритим. Доведено, що, окрім збільшення

об’єму й тиску в порожнинах серця, на рівень плаз%

мової концентрації МНУП впливають такі факто%

ри, як вік, стать та ожиріння. Встановлено, що рі%

вень пептиду зростає з віком – є вищим у осіб жіно%

чої статі [23]. Середня концентрація пептиду в по%

пуляції зростає з кожною декадою життя. Є думка,

що це відображає статеву та вікову різницю в масі

міокарда і, можливо, зниження ренального клірен%

су МНУП з віком. Крім того, з віком зростає жорст%

кість міокарда, що також призводить до підвищен%

ня синтезу НУП [24].

Під час вивчення особливостей продукції МНУП

у хворих з ХСН, які страждають на ожиріння, було

виявлено, що у таких пацієнтів навіть у межах однієї

стадії ХСН концентрація пептиду була нижчою, ніж

в осіб із нормальною масою тіла. Автори пов’язують

це з тим, що клітини жирової тканини багаті на

нейтральну ендопептидазу – фермент, відповідаль%

ний за кліренс пептиду, а також з більшою концент%

рацією в адипоцитах рецепторів НУП типу С,
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які забезпечують зв’язу%

вання та виведення НУП

з організму, що не можна

не враховувати при вико%

ристанні для діагностики

існуючих порогових рівнів

МНУП у осіб з надлишко%

вою масою тіла [11].

Отже, рівень МНУП –

достовірний ранній показ%

ник початкових порушень

функціонування серцево%

судинної системи [25].

Згідно з проведеними на%

ми дослідженнями рівень

плазмової концентрації

МНУП у практично здоро%

вих чоловіків достовірно не

відрізнявся від такого

у практично здорових

жінок постменопаузального віку (p>0,05). У чоловіків

середнього віку з есенціальною АГ ІІ стадії та АГ, уск%

ладненою ХСН ІІА стадії ІІ%ІІІ ФК за NYHA, рівні

плазмової концентрації МНУП – 72,36±8,75 пг/мл

та 213,08±14,75 пг/мл відповідно – є достовір%

но нижчими, ніж у жінок постменопаузального

віку з есенціальною АГ ІІ стаді ї (МНУП –

154,98±11,5 пг/мл) та АГ, ускладненою ХСН ІІА стадії

ІІ%ІІІ ФК за NYHA (МНУП – 250,41±12,44 пг/мл)

(p<0,05). У роботі О.Л. Старжинської і співавт. вста%

новлено, що у практично здорових чоловіків рівень

МНУП у плазмі крові має тенденцію до зростання з

віком та негативно корелює з масою та площею по%

верхні тіла [26]. О.О. Сакович і співавт. визначили,

що у жінок постменопаузального віку з есенціальною

АГ різних стадій та ожирінням плазмова концент%

рація МНУП є достовірно нижчою, ніж у жінок без

ожиріння. Було ідентифіковано пороговий рівень

МНУП – 116 пг/мл, і його можна застосовувати для

допоміжної діагностики ХСН ІІА стадії ІІ%ІІІ ФК за

NYHA у жінок постменопаузального віку з ес%

енціальною АГ та супутнім ожирінням (чутливість –

95,45%, специфічність – 100%, безпомилковість –

97,64%, хибнонегативний результат – 4,55%, хибно%

позитивний результат – 0%) [27].

Відкритим лишається питання впливу генетич%

ного чинника на регуляцію рівня МНУП [11].

На сьогодні активно вивчаються як загальні

поліморфізми, так і гаплотип структури основних

генів системи НУП [28]. 

Ген МНУП входить до групи генотипів, виділених

із генерального генома людини, що впливають на

регуляцію рівня артеріального тиску. Ген МНУП

людини розташований на першій хромосомі, скла%

дається з трьох екзонів і двох інтронів. Характерною

особливістю мРНК МНУП є наявність на 3’ кінці

не трансльованої ділянки, що складається з повто%

рів AUUUAА. Ця ділянка надає молекулі РНК не%

стабільність, збільшуючи тим самим швидкість її

обміну, що призводить до імпульсного характеру

синтезу МНУП [29] (рис.).

Хоча визначено та вивчено найбільш фізіоло%

гічно значущий поліморфізм гена МНУП – заміна

тиміна на цитозин у 381 положенні (Т%381С), також

відомий як SNP rs198389, – дані про асоціацію

поліморфізму гена МНУП із розвитком ССЗ на сь%

огодні є обмеженими, а щодо української популяції

їх взагалі не отримано [29]. Тобто актуальним зали%

шається питання щодо можливого впливу полі%

морфних варіантів гена МНУП (поліморфний ло%

кус Т%381С) на рівень пептиду в плазмі крові, а та%

кож на ризик розвитку і характер перебігу ХСН. 

У нещодавно виконаному дослідженні з вивчен%

ня поліморфізму гена МНУП у хворих з ХСН на

тлі ішемічної хвороби серця (ІХС) серед пацієнтів

різної статі [30] було отримано цікаві з діагностич%

ної точки зору результати. У практично здорових

осіб – жителів Росії, носіїв генотипу С381С –

рівень N%кінцевого попередника МНУП у плазмі

крові був достовірно вищим, ніж у носіїв генотипу

Т381Т гена МНУП. Носійство алеля Т і генотипу

Т381Т поліморфного локуса (Т%381С) гена МНУП

асоціювалося з високим ризиком розвитку

та несприятливим перебігом ХСН у пацієнтів

з ІХС. При цьому алель С і генотип С381С перева%

жали у групі пацієнтів зі сприятливим перебігом

ХСН [30]. 

Рис. Структура гена і процесинг МНУП (адаптовано з Toshio Nishikimi, 2011)
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Y. Takeishi і співавт. (2007) встановили, що у пред%

ставників японської популяції чоловічої та жіночої

статі з наявністю ХСН – носіїв генотипу С381С

поліморфного локусу (Т%381С) гена МНУП –

реєстрували достовірно вищий рівень пептиду

в плазмі крові порівняно з носіями генотипу

Т381Т. У осіб з генотипом Т381С рівень експресії

МНУП мав проміжний характер. Отже, у цьому до%

слідженні для носіїв алеля С є характерним най%

більш високий плазмовий рівень МНУП [31]. 

Виявлено асоціацію між SNP rs198389 полімор%

фізмом (T%381C) у промоторі гена МНУП і ступе%

нем вираження стенозування ниркових артерій

у пацієнтів – жителів Польщі з атеросклеротич%

ною реноваскулярною гіпертензією. Встановлено,

що носії генотипу С381С гена МНУП мають підви%

щений ризик розвитку атеросклерозу в ниркових

артеріях [32]. Водночас результати дослідження,

проведеного серед американської популяції в осіб

чоловічої і жіночої статі, свідчать про наявність

значущого зв’язку поліморфізму T%381C гена

МНУП з есенціальною гіпертензією та коронарос%

пазмом. Виявлено, що при успадкуванні генотипу

С381С реєструють достовірно вищий плазмовий

рівень МНУП порівняно з носіями генотипу

Т381Т [33].

Існують дані, що генотипи МНУП із наявністю

алеля С – Т381С та С381С – асоціюються з достовір%

но більшою концентрацією МНУП у плазмі у хво%

рих з есенціальною гіпертензією різної статі [34].

Не менш цікавими є результати дослідження, про%

веденого A. Meirhaeghe (2007) та R. Pfister (2011), які

проаналізували зв’язок між рівнями плазмової кон%

центрації МНУП і, відповідно, T%381C поліморфіз%

мом гена МНУП та ризиком розвитку цукрового

діабету 2 типу. Згідно з отриманими даними в осіб

різної статі, що увійшли у групу дослідження з гено%

типом С381C, визначалися нижчі концентрації рів%

ня цукру в плазмі крові, що у свою чергу асоціюва%

лося з низьким ризиком розвитку цукрового діабету

2 типу. У носіїв алеля C визначалися більш високі

концентрації МНУП у крові порівняно з носіями

алеля Т [35, 36].

Нами досліджено частоту розподілу генотипів та

алелів гена МНУП у практично здорових чоловіків

(n=79) та в осіб чоловічої статі з есенціальною АГ,

ускладненою ХСН ІІА стадії ІІ%ІІІ ФК за NYHA

(n=50), жителів Подільського регіону України,

віком 40%60 років. У представників групи контролю

частота генотипу Т381С переважає над частотою

С381С та Т381Т, а частота носійства алеля С вияви%

лася вищою порівняно з носійством алеля Т. У групі

хворих з ЕГ, ускладненою ХСН ІІА стадії ІІ%ІІІ ФК

за NYHA, генотипи Т381Т та Т381С гена МНУП ви%

являлися з однаковою частотою. Здійснений аналіз

показав, що у чоловіків середнього віку – жителів

Подільського регіону України, хворих на есенціаль%

ну АГ, носійство генотипу Т381Т та алеля Т асоцію%

ється з розвитком ХСН. 

Також звертає на себе увагу факт реєстрації ниж%

чого рівня МНУП у плазмі крові чоловіків – носіїв

генотипу Т381T, як у практично здорових, так і

у хворих на есенціальну АГ. Так, у практично здоро%

вих осіб чоловічої статі – носіїв генотипу Т381Т

рівень МНУП становив 15,95±0,69 пг/мл, у пацієн%

тів з АГ, ускладненою ХСН ІІА стадії ІІ%ІІІ ФК

за NYHA, плазмова концентрація МНУП дорівню%

вала 156,0±6,99 пг/мл. Алель С гена МНУП асоцію%

вався з вищим рівнем пептиду в плазмі крові

як у практично здорових чоловіків (МНУП

24,41±0,48 пг/мл), так і у хворих з АГ, ускладненою

ХСН ІІА стадії ІІ%ІІІ ФК за NYHA (МНУП

207,50±5,7 пг/мл).

Можна висловити припущення, що носійство ге%

нотипу Т381Т гена МНУП та, відповідно, низька

плазмова концентрація мозкового НУП є одними із

патогенетичних факторів розвитку ХСН. Іншим ас%

пектом є потенційна можливість помилки в діа%

гностуванні СН при носійстві зазначеного геноти%

пу, адже, як згадувалося вище, за наявності геноти%

пу Т381Т гена МНУП реєструють вірогідно нижчий

рівень циркулюючого мозкового НУП у плазмі

крові. Доцільним є проведення відповідних подаль%

ших досліджень у пацієнтів з ХСН різного ступеня

тяжкості серед жителів інших регіонів України.
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Психоэмоциональные изменения 
у пациентов с возвратной (послеоперационной)
стенокардией, протекающей на фоне
хронической сердечной недостаточности 

П
осле операции аортокоронарного шунтиро%

вания (АКШ) у части пациентов на фоне

улучшения гемодинамики и повышения

толерантности к физической нагрузке сохраняются

нарушения психологического статуса. Тревожно%

депрессивные нарушения существенно влияют на

состояние больных. Вероятно, поэтому психичес%

кие расстройства в кардиохирургии приобретают

статус одного из факторов, первостепенно значи%

мых для качества послеоперационной клинической

и социальной реабилитации пациентов, прогнози%

рования выживаемости. Начиная с 1990%х годов

психические нарушения (наряду с кардиологичес%

кими и другими соматическими показателями) рас%

сматриваются как облигатная составляющая кли%

нико%статистических моделей исходов кардиохи%

рургических вмешательств [1%4]. Частота психичес%

ких нарушений в послеоперационном периоде

АКШ оценивается в 13%64%, причем примерно

в половине случаев психические расстройства пер%

систируют в течение 6%12 мес после операции [5%7]. 

В соответствии с накопленными на сегодня дан%

ными психические расстройства и в первую очередь

тревожные и депрессивные переживания рассмат%

риваются как значимые и независимые прогности%

ческие факторы неблагоприятного клинического

и социального прогноза в отдаленном послеопера%

ционном периоде. Первые клинические указания

на подобные соотношения между психической

и соматической патологией были опубликованы

в 1960%х годах [8, 9] и в дальнейшем получили под%

тверждение во многих исследованиях [10%12].

По данным некоторых авторов [13, 14], депрессив%

ные и тревожные переживания могут способство%

вать развитию кардиоваскулярной патологии по%

средством тех же патофизиологических механиз%

мов, которые связаны с общепризнанными факто%

рами риска возникновения сердечно%сосудистых

заболеваний (курение, несоблюдение диеты, адина%

мичный образ жизни, низкая комплайентность

в отношении терапии). В ряду таких механизмов

рассматриваются изменения перфузии миокарда

и автономной регуляции сердца [14], повышение

уровня тромбогенеза [15], активизация гипоталамо%

питуитарно%адреналовой системы [16] и воспали%

тельных процессов [17].

Психовегетативные нарушения значительно отя%

гощают клиническое течение ишемической болез%

ни сердца (ИБС), влияют на прогноз заболевания.

Пациенты с ИБС и депрессией чаще жалуются на

приступы стенокардии, ограничение физической

активности, имеют низкий функциональный ста%

тус, более низкое качество жизни. Депрессивная

и тревожно%депрессивная симптоматика отрица%

тельно влияет и на приверженность пациентов к ре%

комендованной кардиологом медикаментозной те%

рапии [18%20]. В то же время неизбежные трудности

послеоперационного периода, особенно при нали%

чии любых осложнений, порождают беспокойство

относительно состояния здоровья и способствуют

усилению депрессивных и тревожно%депрессивных

расстройств. Согласно данным некоторых исследо%

вателей формирование депрессивных симптомов

как в пред%, так и в послеоперационном периоде

С.А. Мацкевич, Е.С. Атрощенко, О.А. Барбук 

Республиканский научно�практический центр «Кардиология», г. Минск, Республика Беларусь
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АКШ связано с достоверным повышением частоты

повторных госпитализаций по поводу обострений

сердечно%сосудистой патологии в течение первых

3 лет после вмешательства [12, 21].

В послеоперационном периоде АКШ депрессия

приводит к нарастанию субъективной тяжести кар%

диалгий и нарушений сердечного ритма [13], сни%

жению физической активности [22], усугубляет

когнитивный дефицит [23]. В частности, приводят%

ся наблюдения парадоксальной обратной динами%

ки болевых ощущений, нормализации сердечного

ритма и переносимости нагрузок по мере редукции

депрессивной симптоматики после АКШ у пациен%

тов с объективными признаками окклюзии шунтов

[24]. Считается, что депрессивные переживания

в предоперационном периоде АКШ связаны со ста%

тистически достоверным повышением риска смер%

ти после кардиохирургического вмешательства

[25, 26]. Несомненный интерес представляет тот

факт, что за период от 4 до 38 мес после АКШ среди

пациентов с предоперационной депрессией уро%

вень смертности достигает 12,5%, тогда как при

равных демографических показателях, кардиологи%

ческом риске осложнений, характеристиках опера%

тивного вмешательства и причинах смерти после

АКШ при отсутствии депрессии этот показатель

составляет 2,2% [25]. Существует также мнение, что

уровень смертности (в связи с сердечно%сосудистой

патологией) через 2 года после АКШ в группах па%

циентов с депрессией и без таковой в предопераци%

онном периоде составил 16 и 1,6% соответственно

[26]. C. Saur и соавт. (2001) в ходе исследования

с участием 416 пациентов, перенесших АКШ, вы%

явили высокую корреляцию между развитием де%

прессивной симптоматики в послеоперационном

периоде АКШ и возобновлением кардиальных

расстройств в течение первых 6 мес после кардио%

хирургического вмешательства [12]. Выраженность

депрессивных состояний, по мнению большинства

авторов, варьирует от легкой (включая субклини%

ческий уровень) до тяжелой степени, нередко обна%

руживаются тенденции к длительному, хроническо%

му течению [12, 27]. 

Тревожные переживания также оцениваются как

серьезный фактор ухудшения клинического про%

гноза ИБС в целом и после АКШ в частности, и до%

казательства подобной связи считаются не менее

убедительными, чем в отношении депрессивных

переживаний [28, 29]. 

Заслуживает внимания также негативное влияние

тревожно%депрессивных переживаний на качество

жизни пациентов после операции АКШ. Несмотря

на объективное улучшение клинического состоя%

ния у большинства больных после АКШ, качество

жизни и показатели трудоспособности ухудшаются.

В частности, по данным некоторых авторов, значи%

тельное улучшение соматического состояния после

АКШ отмечается в среднем у 82%83% пациентов,

тогда как к профессиональной деятельности без

снижения предоперационного уровня квалифика%

ции и трудоспособности возвращаются чуть более

половины [6, 30]. 

Как свидетельствуют результаты исследований,

при нормализации психологического состояния

происходит улучшение соматического статуса па%

циентов. Поэтому очевидна необходимость оценки

психологического состояния больных, перенесших

операцию на сердце, как в раннем, так и в отдален%

ном периоде после вмешательства. В связи с выше%

изложенным представляется интересным и акту%

альным проведение исследований в данном на%

правлении.

Цель исследования: оценка состояния психо%

эмоциональных нарушений у пациентов с возврат%

ной (послеоперационной) стенокардией в отда%

ленном периоде после операции коронарного

шунтирования.

Материал и методы
Обследовано 100 пациентов с возвратной (после%

операционной) стенокардией II и III функциональ%

ного класса, осложненной хронической сердечной

недостаточностью (ХСН) II и III функционального

класса, в возрасте от 45 до 65 лет (средний возраст

58,1±6,13 года), среди них 80 мужчин (80%) и

20 (20%) женщин. Инфаркт миокарда в анамнезе от%

мечен у 79 больных (79%). Время, прошедшее после

операции коронарного шунтирования, в среднем

составило 18,8±4,11 мес, симптомы стенокардии

возникли в среднем спустя 9,58±3,03 мес после опе%

ративного вмешательства. Среднее количество гос%

питализаций после операции составило 1,49±0,48.

Группу инвалидности имели 82 пациента (82%).

Всем больным проводились общеклинические ис%

следования. Медикаментозное лечение представле%

но стандартной антиангинальной терапией в соче%

тании с приемом ацетилсалициловой кислоты и ста%

тинов. Все исследования выполнялись после полу%

чения информированного согласия пациентов.

Оценка уровня клинической депрессии проводи%

лась с помощью шкалы депрессии А. Бека (Beck

Depression Inventory%BDI), которая предназначена

для определения тяжести депрессивной симптома%

тики. Общий результат 0%9 баллов свидетельствовал

об отсутствии депрессивных симптомов, результат

10%19 баллов оценивался как легкая депрессия (суб%

депрессия) и умеренная депрессия, более 19 бал%

лов – клинически значимая депрессия. Оценка
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уровня ситуативной и личностной тревожности

осуществлялась с помощью теста, разработанного

Ч. Спилбергером и Л. Ханиным; этот тест позволя%

ет выявить уровень тревожности у пациента на мо%

мент проведения исследования и тревожность как

личностную черту. Уровень тревожности менее

30 баллов оценивался как низкий, 31%44 балла –

умеренный, 45 и более баллов – высокий. С помо%

щью личностного опросника Бехтеревского инсти%

тута (ЛОБИ) оценивали тип отношения к самой бо%

лезни и ее лечению, к медперсоналу, к родным

и близким, окружающим, работе, одиночеству и бу%

дущему, а также к своим витальным функциям (са%

мочувствие, настроение, сон, аппетит). 

У всех пациентов изучалось качество жизни, оп%

ределяемое в баллах с использованием Сиэтлского

опросника по стенокардии. Все исследования про%

водились амбулаторно на базе РНПЦ «Кардиоло%

гия».

Статистический анализ выполнен с применени%

ем общепринятых методов математической статис%

тики с помощью статистического пакета программ

STATSOFT STATISTICA 6.0 for Windows (USA),

MS EXCEL XP. Результаты представлены в виде

среднего арифметического (М) и среднего квадра%

тичного отклонения (SD). Для сравнения количес%

твенных показателей двух независимых групп при

нормальном распределении признака применяли

критерий Стьюдента (t). Различия считались до%

стоверными при р<0,05. Для выявления силы

и направления связей между исследуемыми пере%

менными использовался корреляционный анализ

с расчетом параметрического коэффициента кор%

реляции Пирсона. 

Результаты и обсуждение
Данные, полученные с помощью шкалы депрес%

сии Бека, демонстрируют, что 65% пациентов име%

ют показатели ниже 10 баллов (средний балл

4,8±2,7), что свидетельствует об отсутствии депрес%

сии у этих больных. Однако 26% пациентов имеют

показатель от 10 до 19 баллов (средний балл

14,1±3,7), что не превышает нормальные значения,

однако вызывает опасение в отношении перспекти%

вы развития депрессии. У 9% больных выявлены

признаки клинически выраженной депрессии

с баллом более 20 (средний балл 27,4±5,8), что сви%

детельствует о необходимости коррекции проводи%

мого лечения. В результате корреляционного ана%

лиза выявлены положительные взаимосвязи между

качеством жизни и уровнем депрессии (r=0,51,

р<0,001). Качество жизни у пациентов с сопутству%

ющей депрессией в 1,5 раза хуже, чем у лиц с нор%

мальным психоэмоциональным статусом.

Результаты использования шкалы определения

тревожности Спилбергера%Ханина показали,

что уровень ситуативной тревожности у пациен%

тов значительно ниже, чем уровень личностной

тревожности. Так, низкий уровень ситуативной тре%

вожности отмечен у 9% больных (средний балл

29,3±3,7), низкий уровень личностной тревожнос%

ти не был зафиксирован ни у одного из обследован%

ных пациентов. Средний уровень выраженности

ситуативной тревожности наблюдался у 69% боль%

ных (средний балл 40,4±3,2), а личностной тревож%

ности – у 50% (средний балл 40,8±5,4). Высокий

уровень ситуативной тревожности был выявлен

у 22% пациентов (средний балл 53,6±8,0), личност%

ной тревожности – у 50% (средний балл 53,8±8,1).

Обнаружены корреляционные взаимосвязи между

качеством жизни и уровнем ситуативной тревож%

ности (r=0,46, р<0,001), а также между качеством

жизни и уровнем личностной тревожности (r=0,59,

р<0,001). Качество жизни у пациентов с сопутству%

ющим высоким уровнем личностной тревожности

в 1,6 раза хуже, чем у лиц с нормальным психоэмо%

циональным статусом.

Оптимальным является такой уровень тревож%

ности, который сопоставим с объективными усло%

виями, ее вызвавшими, и который достаточен для

мобилизации сил на преодоление возникающих

препятствий. Равнодушие к трудностям и безот%

ветственное отношение к поставленным целям при

полном отсутствии ситуативной тревожности сни%

жает эффективность деятельности и не позволяет

достичь наилучших результатов. Однако и повы%

шенная ситуативная тревожность, при которой воз%

буждение и беспокойство значительно превышают

уровень возможных затруднений, снижает резуль%

тативность деятельности. Таким образом, повы%

шенная ситуативная тревожность имеет дезадап%

тивный характер. Высокий уровень личностной

тревожности требует помощи специалистов и дли%

тельной психотерапии, поскольку соматические

проявления тревожности (учащенное сердцебиение

и пульс, нарушения со стороны желудочно%кишеч%

ного тракта, нарушения дыхания) могут вызвать

развитие различных заболеваний или усугубить те%

чение уже существующих. 

Согласно данным, полученным с помощью оп%

росника ЛОБИ, наиболее часто встречающимся

у обследованных пациентов типом отношения к бо%

лезни является неврастенический (18,2%). Для та%

ких пациентов характерно поведение по типу «раз%

дражительной слабости»: вспышки раздражения,

особенно при болях, неприятных ощущениях, неу%

дачах лечения, неблагоприятных данных обследова%

ния, а также непереносимость болевых ощущений,
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в последующем – раскаяние за беспокойство и нес%

держанность.

Для пациентов с сенситивным типом (17%) была

характерна чрезмерная озабоченность возможным

неблагоприятным впечатлением, которое могут

произвести на окружающих сведения о заболева%

нии, боязнь стать обузой для близких. При гармо%

ничном типе (17%) пациенты трезво оценивали

свое состояние без склонности преувеличивать его

тяжесть и без оснований видеть все в мрачном све%

те, но и без недооценки тяжести болезни, стреми%

лись во всем активно содействовать успеху лечения,

не желали обременять других тяготами ухода за со%

бой. Эйфорический (15,9%) тип проявлялся не%

обоснованно повышенным настроением, легко%

мысленным отношением к болезни и лечению, эти

пациенты не всегда выполняли рекомендации вра%

ча. Пациенты с эргопатическим типом отношения

к болезни (12,5%) хотели во что бы то ни стало про%

должать работать, старались лечиться и подвергать%

ся обследованию так, чтобы это оставляло возмож%

ность для продолжения профессиональной дея%

тельности, большинство из них не имели группу

инвалидности. С меньшей частотой встречались

тревожный (10,2%), паранойяльный (10,2%), обсес%

сивно%фобический (8,6%), ипохондрический (8%)

типы. С небольшой частотой (4,5%) отмечались эго%

центрический и анозогнозический типы, а также

апатический (5,7%). 

Заключение. Согласно результатам проведенного

исследования даже в отдаленном периоде после

проведенной операции АКШ у пациентов с ХСН

сохраняются признаки психоэмоциональной неста%

бильности, качество жизни больных значительно

ухудшается при наличии тревоги или депрессии.

Таким образом, выявленные изменения свиде%

тельствуют о необходимости коррекции психоэмо%

циональных нарушений в комплексном лечении

большинства пациентов с возвратной (послеопера%

ционной) стенокардией, протекающей на фоне

ХСН II%III функционального класса, с целью улуч%

шения клинического состояния и повышения ка%

чества жизни этих больных, на что и было направ%

лено кардиохирургическое вмешательство.

Литература
1. Замотаев Ю.Н. Клинические и психодинамические аспекты реабилита%

ции больных после АКШ. Автореф. дис. ... д%ра мед. наук. – М., 2000.

2. Сологуб К.Н. Особенности психологического статуса и его коррекция

у больных с постинфарктным ремоделированием ЛЖ. Автореф. дис. ...

канд. мед. наук, 2001.

3. Gundle M.J., Reeves B.R., Tate S. et al. Psychosocial outcome after coronary

artery surgery // Am. J. Psychiatry. – 1980. – Vol. 137 (12). – Р. 1591%1594.

4. Higgins T.L., Estafanous F.G., Loop F.D. et al. Stratification of morbidity and

mortality outcome by preoperative risk factors in coronary artery bypass patients:

a clinical severity score // J. Am. Assoc. Med. – 1992. – Vol. 267. – P. 2344%

2348.

5. Mollera J.Т., Cluitmans P.N., Rasmussena L.S. et al. Long%term postoperative

cognitive dysfunction in the elderly: ISPOCD1 study // Lancet. – 1998. –

Vol. 351. – P. 857%861.

6. Самушия М.А., Вечеринина К.О. Патохарактерологические нарушения

в отдаленном послеоперационном периоде аортокоронарного шунтиро%

вания (клиника и терапия) // Психиатрия и психофармакотерапия. –

2005. – Т. 7, № 4. – С. 14%18.

7. Иванов С.В. Психические расстройства, связанные с хирургическими

вмешательствами на открытом сердце// Психиатрия и психофармакоте%

рапия. – 2005. –Т. 7, № 3. – С. 4%8.

8. Blachly P., Blachly B. Vocational and emotional status of 263 patients after he%

art surgery// Circulation. – 1968. – Vol. 38. – P. 524%532.

9. Kimball C.P. Psychological responses to the experience of open heart surgery //

Amer. J. Psychiat. – 1969. – Vol. 126 (3). – P. 348%359.

10. Cohen F., Lazarus R. Active coping processes, coping dispositions and recovery

from surgery // Psychosom. Med. – 1993. – Vol. 35. – P. 375%389.

11. Baker R.A., Andrew M.J., Schrader G., Knight J.L. Preoperative depression

and mortality in coronary artery bypass surgery: Preliminary findings // Austral.

New. Zealand. J. Surgery. – 2001. – Vol. 71 (3). – P. 139%142.

12. Saur C.D., Granger B.B., Muhlbaier L.H. Depressive symptoms and outco%

me of coronary artery bypass grafting // Am. J. Crit. Care. – 2001. – Vol. 10. –

P. 4%10.

13. Ziegelstein R.C.. Depression after myocardial infarction // Cardiol. Rev. –

2001. – Vol. 9 (1). – P. 45%51.

14. Carney R.M., Blumenthal J.A., Stein P.K. et al. Depression, heart rate variabi%

lity and acute myocardial infarction // Circulation. – 2001. – Vol. 104. –

P. 2024%2028.

15. Musselman D.L., Tomer A., Manatunga A.K. Exegerated platelet reactivity in

major depression // Am. J. Psych. – 1996. – Vol. 153. – P. 1313%1317.

16. Troxler R.G., Sprague E.A., Albannese R.A. et al. The assotiation of elevated

plasma cortizol and early atherosclerosis as demonstrated by coronary angiog%

raphy // Atherosclerosis. – 1977. – Vol. 26. – P. 151%162.

17. Musselmann D.L., Evans D.L., Nemeroff C.B. The relationship of depression

to cardiovascular disease // Arch. Gen. Psych. – 1998. – Vol. 55. – P. 580%592.

18. Katona С. Livingston G. Comorbid depression in older people. (Lundbeck, Dep%

Relief(tm) – Relieve Depression through Education). – Martin Dunitz Ltd. –

London, 1997. – Р. 81.

19. Kawachi I., Sparrow D., Vokonas P.S. et al. Decreased heart rate variability

in men with phobic anxiety (data from the normative aging study) // Am. J.

Cardiol. – 1995. – № 75. – Р. 882%885. 

20. Buselli F.F., Stuart E.M. Influence of psychosocial factors and biopsychosocial

interaction on outcomes after myocardial infarction // J. Cardiovase. Nurs. –

1999. – № 13. – Р. 60%72.

21. Perski A., Feleke E., Anderson G. Emotional distress before coronary bypass

grafting limits the benefits of surgery // Am. Heart. J. – 1998. – Vol. 136. –

P. 510%517.

22. Jenkins C.D., Jono R.T., Stanton B.A. Predicting completeness of symptom re%

lief after major heart surgery // Behav.Med. – 1996. – Vol. 22 (2). – P. 45%57.

23. Andrew M.J., Baker R.A., Kneebone A.C., Knight J.L. Mood state as a predic%

tor of neuropsychological deficits following cardiac surgery // J.Psychosom.

Res. – 2000. – Vol. 48 (6). – P. 537%546.

24. Sotaniemi K.A. Long%term neurologic outcome after cardiac operation // Ann.

Thorac. Surg. – 1995. – Vol. 59 (15). – P. 1336%1339.

25. Baker R.A., Andrew M.J., Schrader G., Knight J.L. Preoperative depression

and mortality in coronary artery bypass surgery: Preliminary findings // Austral.

New. Zealand. J. Surgery. – 2001. – Vol. 71 (3). – P. 139%142.

26. Burg M.M., Benedetto C.M., Rosenberg R., Soufer R. Presurgical depression

predicts medical morbidity 6%months after coronary artery bypass graft (CABG)

surgery // Psychosom. Med. – 2003. – Vol. 65 (1). – P. 111%118.

27. Зайцев В.П., Храмелишвили В.В., Николаева Л.Ф. Влияние некоторых

соматических факторов на психическое состояние больных, перенесших

острый инфаркт миокарда // Кардиология. – 1983. – Vol. 23 (1). – P. 86%89.

28. Kawachi I., Sparrow D., Vokonas P.S., Weiss S.T. Symptoms of anxiety and risk

of coronary heart disease: the normative aging study // Circulation. – 1994. –

Vol. 90. – P. 2225%2229.

29. Pignay%Demaria V., Lesperance F., Demaria R.G. et al. Depression and Anxi%

ety and Outcomes of Coronary Artery Bypass Surgery // Ann. Thorac. Surg. –

2003. – Vol. 75. – P. 314%321.

30. Иванов С.В., Сыркин Л.А., Самушия М.А. Расстройства личности

в послеоперационном периоде аортокоронарного шунтирования //

Журнал неврологии и психиатрии им. С.С. Корсакова. – 2004. – № 12. –

С. 12%16. 

CH-1_2016.qxd  15.04.2016  11:12  Page 28



ПОДІЇ

СОБЫТИЯ

«
С

е
р

ц
е
в
а

 н
е
д

о
с
т
а

т
н
іс

т
ь
»

, 
№

 1
, 

2
0

1
6

 р
.

29

Зимова зустріч фахівців з наукових досліджень
щодо серцевої недостатності

20%23
січня 2016 року у м. Ле%

Дьяблере (Швейцарія) від%

булася традиційна зимова

зустріч фахівців у галузі наукових досліджень щодо

серцевої недостатності (СН). Із привітальним сло%

вом виступив президент Європейської асоціації сер(
цевої недостатності (HFA) G. Filipatos. 

Перша сесія конференції була присвячена дослі%

дженням шаперонів та регулюючих білків кардіо%

міоцитів. Шаперони – білки, що забезпечують не%

ковалентне згортання/розгортання та збірку/роз%

бірку інших макромолекулярних структур без взає%

модії з ними. Шаперони запобігають денатура%

ції білків і відновлюють їхню структуру. Серед знач%

ної кількості досліджуваних шаперонів кардіо%

міоцита важливе місце посідає мелюзин. Він не ли%

ше підтримує структуру білків, забезпечує їх неспе%

цифічну агрегацію в результаті дії тепла (тому і на%

лежить до родини Hsp 90 та є білком теплового шо%

ку) – на сьогодні з’ясовано, що його головна

функція полягає в активації компенсаторних ме%

ханізмів, зокрема розвитку гіпертрофії кардіоміо%

цитів в умовах перевантаження тиском лівого шлу%

ночка (ЛШ). 

Згідно з експериментальними даними експресія

мелюзину збільшується протягом початкових стадій

компенсаторної гіпертрофії ЛШ у мишей з аорталь%

ним стенозом і знижується в кінцевих стадіях,

при його дилатації та розвитку систолічної дис%

функції ЛШ. У людей також спостерігається тенден%

ція до зменшення експресії мелюзину при аорталь%

ному стенозі у разі зниження фракції викиду ЛШ.

Друга сесія конференції була присвячена ме%

ханізмам розвитку легеневої гіпертензії та експе%

риментальним результатам застосування нових

фармакологічних засобів. У своїй доповіді

S.S. Pullamsetti зазначив, що у здорових мишей у

легенях та правому шлуночку його робоча група ви%

явила експресію мікро%РНК 223. Водночас при ле%

геневій гіпертензії, зумовленій гіпоксією, зареєст%

ровано зменшення рівня мікро%РНК, що пов’язано

зі збільшенням експресії мішеней для неї – інсулі%

ноподібного фактора росту (IGF) та його рецеп%

торів (IGF%IR). Подібно до цього у хворих із леге%

невою гіпертензією виявлено зменшення мікро%

РНК зі збільшенням кількості рецепторів до IGF.

У молодих мишей в умовах гіпоксії або підвищення

післянавантаження при надлишковій експресії, ге%

нетичній інактивації або фармакологічній інгібіції

IGF та IGF%IR зменшується гіпертрофія і покра%

щується функція правого шлуночка. Крім того,

група дослідників на чолі з S.S. Pullamsetti вивчала

вплив антагоністів серотонінових рецепторів на

утворення колагену при ідіопатичній легеневій

гіпертензії. Встановлено, що на моделі лівошлу%

ночкової СН збільшується концентрація серо%

тоніну (5%НТ) та щільність його рецепторів на

фібробластах серця, які, у свою чергу, продукують

інтерлейкін%6, інтерлейкін%1β і фактор некрозу

пухлин (TNF%α). Останні стимулюють синтез ко%

лагенових волокон та зумовлюють розвиток СН.

Автори перевіряли цю теорію під час експери%

ментів на тваринах на моделі правошлуночкової

СН. Упродовж 21 дня в одній групі тварин вико%

ристовували блокатор серотонінових рецепторів,

в іншій – плацебо. У другій групі виявлено досто%

вірну гіпертрофію правого шлуночка під час прове%

дення магнітно%резонансної томографії та збіль%

шення кількості колагенових волокон у препаратах

правого шлуночка при гістохімічному аналізі.

&&&&&

&&&&&
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T. Bartero доповів про результати своєї роботи,

яка була присвячена механізмам формування

жорсткості й ремоделювання судин легеневого

русла. В експериментальних роботах на мишах з

легеневою гіпертензією виявлено активацію

в клітинах судин сімейства мікро%РНК 130/301.

Припускають, що останні активують ко%транс%

крипційні фактори YAP/TAZ, результатом чого

є депонування колагену та порушення співвідно%

шення колаген/еластин у стромі легеневого русла.

Підтвердженням цієї теорії є позитивний вплив

на перебіг легеневої гіпертензії при застосуванні

інгібіторів мікро%РНК 130/301 in vivo. 

R. Savai і співавт. досліджували транскрипційний

фактор Fox – групу білків, що є ключовим регуля%

тором клітинної проліферації та забезпечує синтез

матричної РНК з ДНК. Дослідниками визначено,

що в клітинах гладкої мускулатури артерій легень

у людей з легеневою гіпертензією експресія факто%

ра Fox інактивується шляхом фосфорилювання.

Такі результати підтверджуються eх vivo під час об%

робки клітин гладких м’язів факторами росту

та запальними цитокінами. Фармакологічна інгі%

біція або генетична абляція фактора Fох у клітинах

гладких м’язів відтворює легеневу гіпертензію

in vitro та in vivo. І навпаки – застосування

внутрішньовенного або інгаляційного паклітаксе%

лу, що відновлює транскрипційну активність фак%

тора Fох, призводить до зворотного розвитку ре%

моделювання артеріол та гіпертрофії правого шлу%

ночка in vivo. У висновках дослідники зазначили,

що в найближчій перспективі фактор Fох є фарма%

кологічною мішенню для лікування легеневої

гіпертензії.

F. Perros доповів про нову групу препаратів для

лікування легеневої гіпертензії – інгібітори Rho%

кінази. Блокада останньої реалізується шляхом

зв’язування інгібітора із сайтом, який відповідає за

його активацію шляхом приєднання АТФ. Це при%

зводить до зниження фосфорилювання легкого

ланцюга міозину і зменшення вазоконстрикції.

У декількох дослідженнях при застосуванні Rho%

кінази виявлено також зниження рівня ендоте%

ліну%1 і підвищення синтезу оксиду азоту ендо%

теліоцитами.

Згідно з іншими експериментальними даними

встановлено підвищену концентрацію тромбоци%

тарного фактора росту (PDGF) у пацієнтів з легене%

вою гіпертензією. PDGF стимулює ріст гладких

м’язів судинної стінки артеріол легень. В експери%

менті на мишах показано, що інгібітори PDGF

зменшують тиск у легеневій артерії та гіпертрофію

правого шлуночка.

На третій сесії було розглянуто механізми розвит%

ку кардіотоксичності в терапевтичній практиці он%

кологів. А. Lyon наголосив на актуальності цієї

проблеми та навів деякі статистичні дані: у 10%

пацієнтів, які отримують доксорубіцин або його

похідні, спостерігається кардіотоксичний ефект;

виникнення СН на тлі терапії онкологічного проце%

су збільшує ризик смертності в 3,5 раза порівняно

з ідіопатичною кардіоміопатією. Також доповідач

акцентував увагу на тому, що на сьогодні не існує

методів визначення зворотності кардіотоксичного

ефекту доксорубіцину, а також на необхідності

створення нової субспеціалізації – кардіоонкології. 

Серед важливих проблем кардіоонкології чільне

місце посідає раннє виявлення кардіотоксичності.

Міостатин – це білок, що продукується скелетними

м’язами, інгібує внутрішньоклітинну диференціа%

цію міоцитів, його кількість збільшується при ін%

тенсивному міогенезі. У моделі на мишах було ви%

явлено, що міостатин, як і NT%proBNP, є раннім

маркером кардіотоксичності при доксорубіциновій

терапії. Факторами ризику розвитку доксорубіци%

нової кардіоміопатії на сьогодні визначено: підліт%

ковий і старечий вік, жіночу стать, внутрішньовен%

не болюсне введення хіміотерапевтичних препа%

ратів, цукровий діабет, гіпертензію, наявні захворю%

вання серця, радіаційне опромінення в анамнезі.

Сучасна теорія молекулярного механізму пошкод%

ження міокарда при лікуванні доксорубіцином поля%

гає в тому, що препарат утворює комплекс з топоізо%

меразою II (ферментом, що за нормальних умов за%

безпечує АТФ%залежне розщеплення ДНК ланцюгів

з наступним їх зшиванням, транскрипцією, транс%

ляцією, реплікацією). При зв’язуванні топоізомера%

зи II з доксорубіцином відбувається неконтрольова%

ний розрив ДНК. У разі запуску цього каскаду по%

шкоджується ДНК, виникає дисфункція мітохондрій,

зростає концентрація активних форм кисню, відбу%

вається внутрішньоклітинне накопичення заліза. Заз%

начені пошкодження ініціюють вторинне клітинне

ушкодження: порушення гомеостазу кальцію та робо%

ти скорочувального апарату кардіоміоцитів. На ульт%

раструктурному рівні це проявляється у втраті міо%

фібрил, розширенні саркоплазматичного ретикулуму,

вакуолізації цитоплазми. Врешті%решт, попередники

кардіоміоцитів руйнуються або піддаються значному

старінню. Таким чином, апоптоз і старіння клітин%

попередників – головні чинники патогенезу доксо%

рубіцинової кардіоміопатії. Унаслідок виснаження

клітин%попередників знижується здатність кардіоміо%

цитів до регенерації у відповідь на незначні травми,

які накопичуються та впливають на серцеву структуру

і функцію. 
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На наступній сесії було розглянуто механізми

метаболічної регуляції та адаптації міокарда. До%

повідь W. Krek була присвячена зумовленому гі%

поксією фруктолізу як одному з механізмів розвит%

ку гіпертрофії міокарда. Центральним ферментом

у метаболізмі фруктози є кетогексокіназа. За нор%

мальних умов фруктоза метаболізується лише в пе%

чінці, тоді як при гіпоксії в людських і мишачих

моделях міокарда її метаболізм виявляється і в

кардіоміоцитах та викликає їх гіпертрофію. Гіпо%

ксія активізує так званий гіпоксія%індуцибельний

фактор (HAF) 1α, що опосередковує адаптаційні

реакції в умовах дефіциту кисню. H. Sadek (США)
доповів про метаболізм клітин%попередників

кардіоміоцитів в епікарді та ендокарді ссавців.

Подібно до гемопоетичних стовбурових клітин

клітини%попередники в гіпоксичному епікарді ви%

користовують цитоплазматичний гліколіз, що є

менш киснезатратним порівняно з мітохондріаль%

ним окислювальним фосфорилюванням. Такий

метаболічний стан забезпечується HAF%1α факто%

ром, що, у свою чергу, регулюється внутрішньоклі%

тинною напругою кисню.

O. Kynya і співавт. з’ясували, що ДНК мітохонд%

рій, яка не піддалася руйнуванню після аутолізу ор%

ганел за посередництва Toll%подібного рецептора

(TLR 9), може зумовлювати при навантаженні тис%

ком ЛШ протягом 10 днів розвиток міокардиту

у мишей та виникнення СН. При введенні блока%

торів рецептора TLR 9 мишам спостерігалося змен%

шення рівня запальних цитокінів у кардіоміоцитах. 

O. Birgnann у своїй доповіді зазначив, що резуль%

татом їх дослідження стало встановлення того фак%

ту, що кількість кардіоміоцитів і їх попередників

визначається пренатально і є стабільною протягом

життя людини, тоді як кількість ендотеліальних та

мезенхімальних клітин збільшується з народження

до раннього дорослого життя. Згідно з даними вче%

них 15% ендотеліальних клітин та 4% мезенхімаль%

них оновлюються щорічно в дитинстві, і цей процес

уповільнюється в дорослому віці. Водночас онов%

лення кардіоміоцитів практично відсутнє і в зріло%

му віці становить менше 1%.

K. Wallert і співавт. досліджували клітини черво%

ного кісткового мозку у мишей з гострим інфарктом

міокарда. Дослідники виявили новий білок, що має

репаративні властивості. Моноцити та макрофаги

кісткового мозку продукують білок MYDGY

(myeloid%derived growth factor), який підтримує ви%

живання кардіоміоцитів і клітин гладкої мускулату%

ри судинної стінки. Натомість миші з нокаутованим

геном цього білка мають більші зони акінезу і

дискінезу ЛШ, у них частіше розвивається дис%

функція ЛШ порівняно з мишами, у яких синте%

зується зазначений білок. Введення мишам у ран%

ньому періоді гострого інфаркту міокарда реком%

бінантного MYDGY зменшує у них розмір рубця.

L. Miquirol і співавт. в експерименті на тваринах

виявили новий флюорестуючий білок (GFP) в ен%

дотеліальних клітинах коронарних артерій у зоні

гострого інфаркту міокарда. Скупчення цього

білка в ендокарді дослідники назвали «ендо%

теліальними квітами»; згодом під дією факторів

росту на їх місці з’являються клітини%попередни%

ки гладкої мускулатури та формуються нові крово%

носні судини. 

Підготувала І.Д. Мазур
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Хромосомно(интегрированный вирус 
герпеса человека 6 типа у пациентов с СН:
распространенность и лечение

Uwe Kuhl, Dirk Lassner, Nina Wallaschek и соавт.

Германия, США

Комментарий ведущего научного сотрудника отдела некоронарогенных болезней сердца и клинической 
ревматологии ГУ ННЦ «Институт кардиологии им. Н.Д. Стражеско» НАМН Украины, 
доктора медицинских наук Д.В. Рябенко

В настоящем исследовании были продемонстрированы особенности  ВГЧ%6 инфекции у кардиальных

больных.

Присутствие копий ВГЧ%6 не только ассоциировалось с признаками активного воспаления в миокарде,

но и было выявлено у больных с идиопатической дилатационной кардиомиопатией (ДКМП). Более того,

присутствие копий ВГЧ%6 было обнаружено у части членов семей как с выраженными признаками

сердечной недостаточности (СН), так и с незначительными проявлениями кардиальных симптомов. Впер%

вые была продемонстрирована различная эффективность противовирусного лечения в зависимости от гено%

типа ВГЧ%6. Так, несмотря на проводимое лечение, персистирование признаков воспаления в миокарде бы%

ло обнаружено только у пациентов с ВГЧ%6А.

Различные эффективность и необходимость в применении разных по длительности схем противовирус%

ной терапии позволяет думать, что улучшение клинических симптомов нельзя ассоциировать лишь с исчез%

новением транскриптов мРНК ВГЧ%6. По всей видимости, существую и другие механизмы, которые могут

ослаблять эффекты терапии и приводить к рецидиву СН. Результаты других исследований показали, что па%

тогенетическое значение может иметь развитие иммунных, особенно аутоиммунных механизмов, как по

клеточному, так и по гуморальному типу. На определенном этапе, даже при отсутствии активной вирусной

инфекции, эти нарушения со стороны иммунной системы выходят на первый план и лежат в основе пер%

систирования миокардиального повреждения. Возможно, дальнейшие исследования эффектов противови%

русной терапии у таких пациентов с определением присутствия или элиминации вируса, а также изучени%

ем особенностей нарушений иммунного статуса, активности и направленности аутоиммунных реакций

позволят не только более детально определить алгоритмы лечения, но и предсказать эффективность прово%

димой терапии.
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Введение
Вирус герпеса человека 6 типа (ВГЧ%6) имеет два

генотипа, для которых характерны значительные

различия в биологических, иммунологических и

молекулярных свойствах: ВГЧ%6A и ВГЧ%6B. Оба

генотипа в значительной степени связаны с цито%

мегаловирусом человека и после первичного инфи%

цирования сохраняются в организме на протяже%

нии всей жизни. Уровень серопозитивности среди

взрослых лиц составляет более 90%. Инфицирова%

ние ВГЧ%6B обычно происходит в первые 2 года

жизни. Инфицирование ВГЧ%6A наблюдается в бо%

лее поздние годы детского возраста с неизвестной

частотой [1].

ВГЧ%6A и ВГЧ%6B представляют собой лимфотро%

фические вирусы, которые также способны инфи%

цировать широкий спектр типов клеток, включая

клетки эндотелия сосудов [2, 3]. ВГЧ%6B является

возбудителем внезапной экзантемы, приводит к

развитию фебрильного статуса при эпилепсии, лим%

бического энцефалита при трансплантациях и, ве%

роятно, играет роль в патогенезе мезиальной височ%

ной эпилепсии. ВГЧ%6A ассоциируется с развитием

тиреоидита Хашимото и рассеянного склероза.

Оба вируса реактивируются при аллергических рас%

стройствах, обусловленных действием лекарствен%

ных средств, при гепатите, пневмонии и лимфаде%

ните. Реактивация ВГЧ%6 приводит к развитию под%

острых клинических признаков, особенно в случае

приобретенных или препарат%индуцированных им%

мунодефицитов (например, после трансплантации)

или у пациентов с аутоиммунными расстройствами

[1, 4]. Было высказано предположение о том, что

ВГЧ%6 не всегда является этиологическим факто%

ром, но может повышать степень патогенности дру%

гих вирусов [5]. Несмотря на то что вирус сложно

выделить из периферической крови, а у многих па%

циентов геном вируса находится за пределом обна%

ружения, различные органы могут подвергаться ин%

фицированию [6]. При незначительных следах в пе%

риферическом кровотоке или их полном отсутствии

ВГЧ%6 может персистировать в ткани головного

мозга, миокарда и печени и выявляется только при

биопсии или аутопсии [6, 7]. Недавно также было

установлено, что с помощью полимеразной цепной

реакции (ПЦР) ВГЧ%6 выявляется в миокарде паци%

ентов с миокардитом и клиническим подозрением

на дилатационную кардиомиопатию. В ходе крат%

косрочных наблюдений была также выявлена взаи%

мосвязь вируса с клиническим течением заболева%

ния [8]. Высказывались также предположения о ре%

гиональных различиях в уровне инфицирования

ВГЧ%6 и парвовирусом B19 (PVB19), однако эти ги%

потезы не получили подтверждения.

ВГЧ%6 способен интегрировать свой геном в те%

ломеры хромосом человека, что позволяет вирусу

передаваться по зародышевой линии. Хромосомно%

интегрированный ВГЧ%6 (хиВГЧ%6) присутствует

у 0,2% популяции жителей Японии и у 0,85% попу%

ляции населения США и Великобритании, а среди

госпитализированных пациентов частота его выяв%

ления достигает 3,3% [9, 10]. На генотип A прихо%

дится 1/3 случаев хиВГЧ%6, в то время как доля слу%

чаев реактивации вируса при трансплантации

у ВГЧ%6%позитивных пациентов составляет только

1%3% [9, 11%14]. Влияние хиВГЧ%6 на здоровье и

развитие пациента остается неизвестным. Недавно

было установлено, что хромосомно%интегрирован%

ный вирус может активироваться у пациентов со

сниженным иммунитетом, а также у беременных

женщин с хиВГЧ%6 [15, 16]. Поскольку хиВГЧ%6 ин%

фицирует все ядерные клетки, а мРНК регистриру%

ется в периферической крови пациентов с хиВГЧ%6,

в настоящем исследовании были изучены распрос%

траненность, генетическая передача и реактивация

вируса у пациентов с хиВГЧ%6 и персистирующими

симптомами СН неясной этиологии. Кроме того,

в данном исследовании продемонстрировано, что

противовирусная терапия способна подавить как

репликацию ВГЧ%6, так и кардиологические симп%

томы этих пациентов.

Методы
Пациенты. В ходе исследования были изучены

данные 1656 пациентов. Наличие патологии коро%

нарных артерий исключалось с помощью ангиогра%

фии. Первая эндомиокардиальная биопсия (ЭМБ)

проводилась в период с 2003 по 2010 г. У всех паци%

ентов наблюдались клинические симптомы СН не%

выясненной этиологии: утомляемость, слабость,

боль в груди в состоянии покоя или при физической

нагрузке, одышка при физической нагрузке, повы%

шение частоты сердечных сокращений, снижение

способности к физическим нагрузкам. У 1192 паци%

ентов наблюдались клинические признаки миокар%

дита, а у 464 – идиопатической дилатационной кар%

диомиопатии (n=464). Пациенты с другими тяжелы%

ми сопутствующими заболеваниями исключались

из исследования. Все участники дали письменное

согласие на проведение биопсии и генетического

анализа для определения этиологии заболевания.

Протокол исследования был утвержден местным

комитетом по этике. Участникам провели ЭМБ

и правостороннюю катетеризацию сердца по стан%

дартной методике.

Молекулярный биологический анализ и секвениро(
вание генома вирусов. Для определения типов виру%

сов использовалась методика ПЦР. Штаммы вирусов
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были классифицированы по типам ВГЧ%6A и ВГЧ%6B

с помощью методики прямого секвенирования.

Гистология и иммуногистология. Гистологические

образцы изучались в соответствии с Далласской

классификацией [18]. В ходе иммуногистохимичес%

кого анализа окрашивание белков ВГЧ%6 произво%

дилось с помощью специфических к ВГЧ%6 моно%

клональных антител.

Электронная микроскопия. Для определения рас%

пространенности вируса в тканях с помощью элек%

тронной микроскопии миокарда были изучены об%

разцы ткани трех пациентов с хиВГЧ%6, не получав%

ших терапию. В дальнейшем были получены и изу%

чены срезы тканей толщиной 60%100 нм.

Противовирусная терапия и наблюдение за пациен(
тами. 6 пациентов с хиВГЧ%6, выраженными симп%

томами СН и вероятной реактивацией вируса полу%

чали ганцикловир в дополнение к терапии СН.

После 10%дневного внутривенного введения ган%

цикловира в дозе 5 мг 2 раза в сутки пациентов пе%

реключили на терапию пероральным валганцикло%

виром в дозе 900 мг в течение 6 мес. 

Результаты
Распространенность генотипа ВГЧ(6 А и B у кардио(

логических пациентов. Согласно результатам ПЦР

273 из 1656 пациентов (16,5%) были носителями

ВГЧ%6. 478 пациентов были вирус%негативными,

а 905 были носителями других вирусов. Носитель%

ство только ВГЧ%6 было выявлено у 77 из 273 (28,2%)

пациентов. Помимо ВГЧ%6, выявлялись такие со%

путствующие инфекции, как энтеровирус (n=11),

аденовирус (n=3), вирус Эпштейна%Барр (n=4) и

парвовирус B19 (n=178). Генотип А был выявлен

у 11 пациентов (5%), а генотип B – у 210 (95%).

В 202 (92%) образцах тканей количество копий виру%

са составило <5×103 на 1 мкг ДНК миокарда. Остав%

шиеся 19 пациентов (8,6%) рассматривались как но%

сители хиВГЧ%6.

Подавление репликации ДНК и синтеза вирусной
РНК на фоне противовирусной терапии. Для подтвер%

ждения того, что реактивация хиВГЧ%6 действи%

тельно вовлечена в механизм развития кардиоло%

гических симптомов, 6 пациентам с ярко выра%

женными симптомами СН была назначена терапия

ганцикловиром. Для оценки ответа на лечение па%

циентам проводили ЭМБ за 6 мес до и спустя 6 мес

после терапии. В рамках мониторинга текущего ле%

чения проводилось измерение уровней вирусной

ДНК и РНК в мононуклеарных клетках перифери%

ческой крови (МКПК). 6 пациентов с тяжелыми

симптомами СН получали валганцикловир в дозе

900 мг/сут в течение 6 мес. Трое больных имели

незначительный уровень сопутствующей инфекции

(<300 копий/мкг РНК). Через 2 недели терапии

у всех 6 пациентов наблюдалось быстрое улучшение

симптомов, исчезновение стенокардии, одышки и

утомляемости при значительном повышении спо%

собности к физическим нагрузкам через 3 мес.

Измерение уровней мРНК ВГЧ%6 в МКПК пока%

зало, что на фоне противовирусной терапии проис%

ходило подавление репликации ДНК и синтеза

РНК. Отсутствие репликации ДНК подтвердилось

в ходе флюоресцентной гибридизации in situ. Про%

тивовирусная терапия сопровождалась снижением

тяжести, частоты и уменьшением продолжитель%

ности кардиологических симптомов. На 2%3%й

день, а также на 4%й и 6%й неделе терапии наблюда%

лось повышение уровней вирусной РНК. После

6 мес противовирусной терапии в биоптате 6 паци%

ентов вирусная мРНК не выявлялась. Причем вос%

паление миокарда прекратилось у больных с

хиВГЧ%6B, но продолжало персистировать у паци%

ентов с хиВГЧ%6А.

В течение последующих 12 мес у 3 пациентов, по%

лучавших противовирусную терапию, отмечалось

полное отсутствие кардиологических симптомов.

У других 3 пациентов наблюдались рецидивы утом%

ляемости, одышки и стенокардии в течение 4 не%

дель терапии. В данном случае потребовалось про%

ведение пролонгированной терапии ганциклови%

ром в повышенной дозе (1800 мг/сут), результатом

которой стало улучшение или полное исчезновение

кардиологических симптомов.

У тех пациентов, которым не потребовалась про%

лонгированная терапия, спустя около 1 года после

завершения лечения отмечались рецидивы симпто%

мов СН и нарушения функции миокарда. Эти реци%

дивы сопровождались повышением уровней вирус%

ной мРНК. Троим из 6 пациентов потребовалась

постоянная противовирусная терапия. Несмотря на

продолжение стандартного лечения СН, прекраще%

ние противовирусной терапии сопровождалось во%

зобновлением кардиологических симптомов и рос%

том уровней вирусной мРНК, что указывало на

прямую связь между ВГЧ%6 и симптоматикой СН.

Обсуждение
В ходе исследования была зафиксирована высо%

кая распространенность инфекции ВГЧ%6 в мио%

карде пациентов с симптомами СН и клиничес%

ким подозрением на миокардит (17,4%) или дила%

тационную кардиомиопатию (14,0%). Большинс%

тво участников были инфицированы ВГЧ%6B

(95%). В дополнение к ВГЧ%6 1,1% пациентов бы%

ли также носителями хиВГЧ%6, что соответствует
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аналогичному показателю в других популяциях (0,4%

0,8%) [9, 13, 24]. Значительная часть обследованных

были носителями хиВГЧ%6А (37%), что также соот%

ветствует данным предыдущих исследований [13].

Как известно, первичная инфекция ВГЧ%6 при%

водит к развитию фебрильных судорог и внезап%

ной экзантемы только у 5% пациентов детского

возраста, а в большинстве случаев имеет субкли%

ническое течение. Реактивация вируса у взрослых

и у детей более старшего возраста ассоциируется

с развитием более тяжелых патологических состо%

яний [9, 13, 25].

Носительство хиВГЧ%6 сопряжено с более высо%

ким риском развития миокардита. При первых симп%

томах кардиологической патологии у 94,7% взрос%

лых пациентов наблюдаются клинические признаки

миокардита, включая острую стенокардию, повы%

шение уровня кардиоферментов и картину инфар%

кта миокарда на ЭКГ. Распространенность такой

симптоматики у носителей хиВГЧ%6 значительно

выше, чем у неинфицированных лиц или у пациен%

тов без хромосомной интеграции вируса. Пациенты

с низким количеством копий вируса не переносят

хиВГЧ%6 в своей зародышевой линии. Вполне веро%

ятно, что более низкое количество геномных копий

вируса может быть обусловлено более латентным

инфицированием клеток или реактивацией ВГЧ%6

из латентного состояния.

В нескольких недавних исследованиях было выс%

казано предположение о том, что хиВГЧ%6 способен

реактивироваться из своего интегрированного со%

стояния in vitro и in vivo [16, 26%28]. Кроме того, но%

сители хиВГЧ%6 могут иметь сниженный иммунитет

по отношению к внебольничным штаммам [29].

Чтобы продемонстрировать способность хиВГЧ%6

реактивироваться из латентного состояния, в насто%

ящем исследовании образцы тканей сердца и крови

были проанализированы на предмет наличия мРНК

ВГЧ%6, вирусных белков и вирионов. ВГЧ%6%специ%

фическая мРНК была выявлена как в тканях сердца,

так и в МКПК одних и тех же пациентов, что свиде%

тельствовало в пользу реактивации хиВГЧ%6. Кроме

того, ВГЧ%6 захватывал гликопротеин 60/110 в кар%

диомиоцитах и интерстициальных клетках миокар%

да. Более того, на электронной микроскопии были

выявлены зрелые цитоплазматические вирионы с

толстой оболочкой. Несмотря на ограниченное ко%

личество пациентов, данное исследование предо%

ставляет доказательства репликации хиВГЧ%6 в па%

тологически измененных кардиомиоцитах и других

клетках, а также свидетельствует о том, что реакти%

вация вируса может приводить к развитию кардио%

логических симптомов.

Противовирусная терапия блокировала реплика%

цию вируса, что сопровождалось быстрым улучше%

нием клинических симптомов. Кроме того, во вре%

мя лечения репликация ДНК не фиксировалась –

выявлялся только геном хромосомно%интегриро%

ванного вируса. Взаимосвязь рецидивирующих

кардиологических жалоб с повышенными уровня%

ми мРНК хиВГЧ%6, а также улучшения симптома%

тики со снижением количества транскриптов виру%

са на фоне терапии ганцикловиром свидетельствует

о том, что реактивация вируса в сердце и других

тканях возможна и вовлечена в механизмы разви%

тия кардиологических симптомов в данной группе

больных. Повреждение эндотелиальных клеток в

результате реактивации вируса с последующим раз%

витием эндотелиальной дисфункции может объяс%

нять возникновение симптомов стенокардии у па%

циентов с хиВГЧ%6. После проведения терапии пер%

систирующее воспаление миокарда выявлялось

только у пациентов с генотипом А вируса ВГЧ%6.

Вопрос о том, связано ли персистирующее воспале%

ние со спровоцированной вирусом аутоиммунной

реакцией или же отражает специфическую для дан%

ного генотипа патофизиологическую картину, оста%

ется открытым. В недавнем эксперименте на жи%

вотных было выявлено, что ВГЧ%6А может персис%

тировать и приводить к развитию воспаления и без

репликации посредством стимуляции хемокинов

CCL5, CCL2, CXCL10 и CCL1 [31]. ВГЧ%6А кодиру%

ет гомолог хемокинов U83A, что приводит к разви%

тию воспаления [32]. Однако изменения в воспали%

тельном статусе не могут объяснить быстрые и об%

ратимые клинические изменения, связанные с на%

чалом и прерыванием противовирусной терапии.

Противовирусная терапия подавляет транскрип%

цию ВГЧ%6 в тканях сердца и в МКПК пациентов с

хиВГЧ%6. Однако рецидивы кардиологических симп%

томов свидетельствуют о том, что количество жалоб

может увеличиваться при пересечении определен%

ного порога транскрипционной активности ВГЧ%6

в сердце. Для изучения данной гипотезы необходи%

мо осуществить длительный мониторинг транс%

крипции ВГЧ%6 в более крупных группах пациен%

тов. Следует отметить, что такие исследования мо%

гут также выявить факторы, оказывающие влияние

на реактивацию вируса.

Выводы
Результаты настоящего исследования проде%

монстрировали, что хиВГЧ%6 реактивируется

в крови и тканях сердца, а противовирусная тера%

пия эффективно уменьшает количество транс%

криптов ВГЧ%6. Передающийся по зародышевой
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линии ВГЧ%6 воздействует на каждую клетку орга%

низма и может реактивироваться не только в крови

и тканях сердца, но и в других клетках организма.

Такая реактивация может приводить к развитию

симптомов кардиологической и некардиологичес%

кой патологии невыясненной этиологии. Противо%

вирусная терапия блокирует активацию вируса и

ассоциируется со снижением тяжести клинических

симптомов. Таким образом, специфические к ВГЧ%

6 препараты могут быть эффективны у некоторых

пациентов с СН и хиВГЧ%6.
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Декстрокардия с транспозицией органов 
(situs inversus)

В
первые аномальное расположение сердца в

грудной клетке научно описал итальянский ана%

том и хирург Иероним Фабриций в 1606 году.

Марко Аурелио Северино применил термин «декстро%

кардия» в 1643 году при описании у пациента зеркаль%

ного расположения внутренних органов. Более века

спустя Мэтью Бейли описал транспозицию органов

как полный поворот органов грудной и брюшной по%

лости в зеркальном изображении [1]. 

В настоящее время под декстрокардией понима%

ют редкую врожденную аномалию развития сердеч%

но%сосудистой системы, при которой сердце распо%

ложено в грудной клетке справа, соответственно

все входящие и исходящие сосуды сердца располо%

жены зеркально своему обычному положению.

С помощью генетических исследований установле%

но, что декстрокардия ассоциируется с мутацией ге%

нов HAND, ZIC3Shh, ACVR2, Pitxz, и доказан ауто%

сомно%рецессивный тип наследования этой пато%

логии. Мутации происходят в первом триместре бе%

ременности, когда осуществляется закладка всех

органов и систем. 

Частота указанных аномалий достигает 1,5%5%

среди всех врожденных пороков сердца и, как пра%

вило, сочетается с транспозицией магистральных

сосудов [2%4]. Наиболее распространенным среди

них являются правосформированное праворасполо%

женное сердце (изолированная декстрокардия) –

54% и левосформированное праворасположенное

сердце («зеркальная декстрокардия») – 33%. В пер%

вом случае расположение других органов грудной

клетки и топография органов брюшной полости со%

ответствуют физиологической норме, во втором

случае отмечают полное обратное расположение

внутренних органов (situs inversus) [5].

В зависимости от ориентации внутренних орга%

нов выделяют [6]: 

– situs inversus cordis – простая декстрокардия,

при которой зеркально расположено только сердце;

встречается очень редко;

– situs viscerum inversus partialis – сердце и некото%

рые органы дыхательной или пищеварительной

системы расположены зеркально;

– situs viscerum inversus totalis – все внутренние

органы имеют зеркальное расположение.

Два последних вида декстрокардии называются

зеркальными. При декстрокардии нередко встреча%

ются и другие врожденные пороки сердца, в том

числе эндокардиальные дефекты, стеноз легочной

артерии, дефект межжелудочковой перегородки

(МЖП), двухместный желудочковый выход, транс%

позиция магистральных сосудов, тетрада Фалло [1,

6, 7], а также может обнаруживаться двух%, трехка%

мерное сердце [6].

Е.Г. Несукай, С.В. Федькив, Н.С. Поленова, А.А. Даниленко

ГУ ННЦ «Институт кардиологии им. акад. Н.Д. Стражеско» НАМН Украины, г. Киев
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В редких случаях встречается неопределенное

разнонаправленное положение внутренних орга%

нов, которое называется гетеротаксией, или situs

ambiguous. При этом у пациентов печень может

быть расположена по срединной линии, селезенка

может отсутствовать или может быть не одна,

структура предсердий неопределенная, кишечник

перевернут; как правило, односторонние структуры

дублируются или отсутствуют [2, 8, 9, 10]. 

Клиника и диагностика
Простая декстрокардия, которая не сопровожда%

ется врожденными пороками развития сердца

и внутренних органов, может не проявляться кли%

нически и часто обнаруживается случайно во время

медицинского осмотра или проведения электро%

кардиографии (ЭКГ) и рентгеновского исследова%

ния [11]. Такие пациенты могут не предъявлять ни%

каких жалоб, и лишь чаще других страдают заболе%

ваниями дыхательной системы. Декстрокардию

клиницист довольно легко может заподозрить при

физикальном обследовании: при пальпации верху%

шечный толчок обнаруживается справа, также при

перкуссии смещается сердечная тупость. 

Расположение сердца определяется положением

предсердий [12]. При транспозиции органов мор%

фологически правое предсердие (ПП) находится

слева, а левое предсердие (ЛП) – справа. При этом

структурно легкие повернуты таким образом,

что левое легкое имеет 3 доли и правое легкое –

2 доли. Кроме того, печень и желчный пузырь рас%

положены с левой стороны брюшной полости,

в то время как селезенка и желудок расположены

справа. 

При отсутствии сопутствующих патологий ано%

мальное расположение сердца не влияет на продол%

жительность и качество жизни. У таких людей рож%

даются здоровые дети с нормальным расположени%

ем всех внутренних органов, хотя считается, что ве%

роятность рождения ребенка с декстрокардией

у них все же несколько выше.

При сочетании декстрокардии с другими анома%

лиями внутренних органов на ранних стадиях забо%

левания могут проявиться следующие симптомы:

задержка в росте и наборе веса, быстрая утомляе%

мость, склонность к инфекционным заболеваниям

дыхательных органов, выраженная слабость, за%

трудненное или учащенное дыхание, учащенное

сердцебиение, бледность, цианоз кожных покровов

и/или желтушность кожи и склер.

При возникновении первых клинических прояв%

лений заболевания лечащий врач в обязательном

порядке должен выполнить комплекс диагности%

ческих обследований:

• объективный осмотр, перкуссию и аускуль%

тацию;

• рентгенологическое исследование;

• ЭКГ ;

• ультразвуковое исследование (УЗИ) сердца

и сосудов;

• компьютерную томографию (КТ);

• магнитно%резонансную томографию (МРТ);

• при необходимости ангиокардиографию и ка%

тетеризацию сердца.

Клинический случай
Пациент Р. был госпитализирован в отдел некоро%

нарных болезней сердца и ревматологии ГУ ННЦ

«Институт кардиологии им. Н.Д. Стражеско»

НАМН Украины с жалобами на боль за грудиной

длительностью 5%30 мин без четкой связи с физи%

ческой нагрузкой, одышку при умеренной физичес%

кой нагрузке, ощущение перебоев в работе сердца,

нитраты не принимал. Пациент отмечал повышение

артериального давления (АД) до 170/100 мм рт. ст.

при «рабочем» АД 160/90 мм рт. ст. на протяжении

10 лет. 

Пациент также сообщил о наличии у него обрат%

ного расположения внутренних органов (situs inver%

sus), что было выявлено во время выполнения пла%

новой аппендэктомии в детстве. Обратное располо%

жение внутренних органов также было у родного

брата пациента и отсутствовало у дочери. На догос%

питальном этапе больной принимал бисопролол

в дозе 2,5 мг/сут и ацетилсалициловую кислоту

в дозе 75 мг/сут.

При пальпации сердечный толчок располагался

в пятом межреберье справа по среднеключичной

линии, перкуторно тупость сердца обнаруживалась

в правой половине грудной клетки. Аускультативно

тоны сердца максимально прослушивались справа

соответственно общепринятым аускультативным

точкам, симметрично смещенным на правую поло%

вину грудной клетки. При пальпации внутренних

органов печень и селезенка имели зеркальное рас%

положение.

Общий анализ крови не продемонстрировал откло%

нений от референтных величин. В биохимическом

анализе: калий – 4,2 ммоль/л, натрий – 144 ммоль/л,

билирубин – 17 мкмоль/л, креатинин – 67 ммоль/л,

глюкоза – 4,6 ммоль/л, общий холестерин –

5,8 ммоль/л, триглицериды – 1,7 ммоль/л.

На ЭКГ, записанной с классическим расположе%

нием электродов (рис. 1), в I стандартном отведе%

нии регистрировался отрицательный зубец Р, а ос%

новной зубец комплекса QRS направлен вниз

от изолинии. Вследствие такой ориентации средних

векторов QRS зубец RIII становится выше зубца RII.
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Зубец РII сглаженный, РIII – положительный.

В грудных отведениях V1%V6 в комплексе QRS пре%

обладает зубец S. В правых грудных отведениях зу%

бец Р положительный, в левых – отрицательный.

По этим признакам в общепринятых отведениях

дается заключение о декстрокардии. 

Для выявления изменений миокарда при декст%

рокардии нами была проведена запись ЭКГ с зер%

кальным расположением грудных электродов

и ротацией электродов на правой и левой руках

(рис. 2). Для этого красный электрод был переме%

щен с правой руки на левую, а желтый – на правую

руку. Грудные отведения были записаны с левой

и правой половин грудной клетки в следующем

порядке: V2, V1, V3R%V6R. В этих отведениях на%

правление зубцов и возрастание их амплитуды со%

ответствует нормальным взаимоотношениям зуб%

цов в отведениях V1%V6 при обычном расположе%

нии сердца [13]. 

При рентгенологическом исследовании обнару%

жено аномальное расположение сердца: тень серд%

ца находится преимущественно в правой половине

грудной клетки, верхушка сердца ориентирована

вправо (рис. 3).

Рис. 2. Электрокардиограмма пациента Р. с зеркальным расположением грудных электродов и ротацией электродов

на правой и левой руках: ритм синусовый регулярный. Горизонтальное положение электрической оси сердца. 

Нарушение процессов реполяризации в области передне2боковой стенки левого желудочка (ЛЖ),

признаки гипертрофии ЛЖ. Депрессия сегмента ST до 1 мм в V52V6, AVL, I отведениях

Рис. 1. Электрокардиограмма пациента Р. с классическим расположением электродов
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Эхокардиография (ЭхоКГ) позволяет морфоло%

гически визуализировать структурные элементы

сердца, положение ЛП и ПП, клапаны, оценить

кровоток в сосудах [14]. 

При ЭхоКГ в В%режиме выявлены следующие из%

менения: створки аортального клапана фиброзиро%

ваны, клапан трехстворчатый, в режиме цветной

допплерографии визуализируется поток эксцентри%

ческой аортальной регургитации умеренной степе%

ни (поток регургитации выходит за переднюю

створку митрального клапана, vena contracta –

5,2 мм). 

Правый желудочек (ПЖ) не увеличен, размеры

соответствуют верхней границе нормы (продольный

размер – 8,7 см, поперечный размер в базальном от%

деле – 3,9 см, площадь в диастолу – 25 см2 [норма –

до 24 см2], индекс площади ПЖ – 12,2 см2/м2 [нор%

ма – до 12,5 см2/м2]). Систолическая функция ПЖ

не нарушена (фракционная смена площади ПЖ –

40%, систолическая скорость движения трикуспи%

дального кольца (S`) – 15,9 см/с, TAPSE – 21 мм).

ЛП увеличено (площадь – 24,2 см2, индекс объема –

39,7 мл/м2). 

При оценке ЛЖ в М% и В%режимах выявлена уме%

ренная дилатация (конечно%диастолический раз%

мер – 5,8 см, конечно%диастолический объем –

166 мл, индекс конечно%диастолического объема –

81,4 мл/м2 [норма – <74 мл/м2]), незначительное

снижение глобальной систолической функции –

фракция выброса ЛЖ – 49,1% (норма – ≥52%), экс%

центрическая гипертрофия миокарда (индекс мас%

сы миокарда ЛЖ – 185 г/ м2, толщина МЖП –

1,4 см, толщина задней стенки ЛЖ – 1,1 см, относи%

тельная толщина стенки ЛЖ – 0,38), нарушение

диастолической функции ЛЖ, псевдонормальный

тип наполнения (E/A – 1,65, DcTime – 200 мс,

ранне%диастолическая скорость смещения кольца

митрального клапана на латеральной стенке –

9,6 см/с и 6,4 см/с на медиальной стенке). 

При оценке состояния ЛЖ были выявлены сег%

менты с нарушением локальной сократимости:

гипокинез среднего и верхушечного сегментов

боковой стенки ЛЖ, гипокинез базального сег%

мента МЖП и среднего сегмента задней стенки

ЛЖ. При проведении спекл%трекинг ЭхоКГ было

обнаружено более выраженное уменьшение вели%

чины продольного стрейна (от англ. strain, дефор%

мация волокон миокарда при его сокращении)

указанных выше сегментов, а также снижение

глобального продольного стрейна ЛЖ (рис. 4, 5).

Уменьшение глобального и сегментарного стрей%

на является очень чувствительным маркером сис%

толической дисфункции ЛЖ, однако не позволя%

ет установить нозологическую причину этих из%

менений.

При проведении холтеровского (24 ч) мониториро%

вания (ХМ) ЭКГ выявлено на фоне синусового ритма

с частотой сердечных сокращений 48%68%98 уд/мин

частые (4,9%) политопные желудочковые экстрасис%

толы с периодами аллоритмии по типу бигеми%

нии, тригеминии, вставочные экстрасистолы, нечас%

тые суправентрикулярные экстрасистолы. Значимых

пауз, нарушений проводимости не обнаружено.

Рис. 4. Спекл2трекинг ЭхоКГ. Оценка глобального продольного стрейна ЛЖ. Величина глобального продольного 

стрейна рассчитана как среднее арифметическое продольного стрейна сегментов в трехкамерной (А), двухкамерной (Б)

и четырехкамерной (В) позициях сердца и составила 9,9%

Рис. 3. Рентгенография органов грудной клетки

в прямой проекции. Рентгенологические признаки 

пневмофиброза, преимущественно в прикорневых, 

левых и нижних отделах легких

Стрейн =10,7% Стрейн =9,6% Стрейн =9,3%
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Зарегистрированы фоновые нарушения реполяриза%

ции в виде отрицательных зубцов Т.

При УЗИ сосудов головы и шеи выявлено утол%

щение комплекса интима%медиа до 1,5 мм. В облас%

ти бифуркации общей сонной артерии слева визуа%

лизируется атеросклеротическая бляшка, суживаю%

щая до 20% просвета сосуда.

Результаты проведенных инструментальных ис%

следований продемонстрировали поражения мио%

карда ЛЖ, которые проявлялись его дилатацией,

нарушением глобальной и сегментарной систоли%

ческой функции. Правостороннее расположение

сердца в грудной клетке несколько усложняло ка%

чество визуализации сердца при проведении

ЭхоКГ. Был составлен список вероятных нозоло%

гических причин обнаруженных изменений ЛЖ:

гипертоническая болезнь с развитием гипертен%

зивного сердца, хронический миокардит неуточ%

ненной этиологии или постинфарктный кардио%

склероз как следствие ишемической болезни серд%

ца (ИБС). 

Учитывая неангинальный тип боли за грудиной,

мужской пол и возраст пациента, претестовая ве%

роятность ИБС у больного составила 44%, что

требовало проведения дальнейшего неинвазивно%

го обследования для верификации или исключе%

ния ИБС. У пациента невозможно было провести

нагрузочный ЭКГ%тест (признаки гипертрофии

ЛЖ на ЭКГ и депрессия сегмента ST в покое)

и стресс%ЭхоКГ (неудовлетворительное акусти%

ческое окно), поэтому для данной цели использо%

валась КТ сердца с контрастированием коронар%

ных артерий. Метод КТ является предпочтитель%

ным для постановки окончательного диагноза при

транспозиции органов с декстрокардией, обеспе%

чивает хорошую анатомическую детализацию рас%

положения висцеральных органов, положение

верхушки сердца и отхождение магистральных со%

судов [15]. 

При мультиспиральной КТ%коронарографии

сердце и крупные сосуды являются зеркальным от%

ражением их нормальной анатомии; обнаружены

признаки начальных атеросклеротических измене%

ний коронарных артерий и локального кальциноза

(единичная стабильная коронарная бляшка)

(рис. 6). В проксимальном сегменте передней меж%

желудочковой ветви (ПМЖВ) левой коронарной

артерии (ЛКА) атеросклеротическая бляшка без

признаков гемодинамически значимого стеноза –

20% (рис. 7). Полости сердца – без особенностей

(рис. 8). Транспозиция внутренних органов (рис. 9).

Левая половина грудной клетки содержит трехдоле%

вое легкое, правая половина грудной клетки – две

доли легкого; печень и желчный пузырь находятся

в левой половине брюшной полости, селезенка

и желудок – справа. Частичный ателектаз средней

доли левого легкого и сегментов S7, S8. Жировой

гепатоз. Расширение восходящего отдела аорты.

Для уточнения характера поражения миокарда

и проведения дифференциальной диагностики

было принято решение провести МРТ сердца.

МРТ с высокой степенью достоверности позволя%

ет получить точную информацию об анатомичес%

ком строении и расположении отдельных внутрен%

них органов, этот метод визуализации имеет осо%

бое значение при диагностике положения пред%

сердий [16%18]. 

У нашего пациента при МРТ сердца c внутри%

венным болюсным контрастированием (гадоли%

ниевый контраст, 20 мл) не было выявлено при%

знаков кардиофиброза и воспалительных измене%

ний миокарда ЛЖ (рис. 10). Обнаружено незна%

чительное снижение глобальной сократительной

функции ЛЖ, локальную гипертрофию базально%

го отдела МЖП. Левые отделы сердца незна%

чиельно расширены. Выявлено транспозицию

органов грудной клетки и брюшной полости

(рис. 11%13).

Рис. 5. Спекл2трекинг ЭхоКГ. Оценка сегментарного продольного стрейна ЛЖ. Величины сегментарного продольного

стрейна сегментов ЛЖ в трехкамерной (А), двухкамерной (Б) и четырехкамерной (В) позициях. Стрелками указаны 

сегменты с более выраженным снижением стрейна. MP – средний сегмент задней стенки, ML – средний сегмент 

боковой стенки, AL – верхушечный сегмент боковой стенки, BS – базальный сегмент МЖП

А

МР

МL

AL

BS

Б В
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Рис. 6. КТ2изображения коронарных артерий (правой коронарной артерии, огибающей ветви ЛКА и их ветвей) 

без признаков атеросклеротического и стенотического поражения
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МРТ%признаков воспалительного поражения

миокарда ЛЖ и кардиофиброза ЛЖ не обнаружено.

Таким образом, проведенные исследования поз%

волили установить пациенту следующие диагнозы: 

• Гипертоническая болезнь сердца, II стадия, 2 сте%

пень. Гипертензивное сердце. Риск 4 (очень высокий). 

• ИБС: атеросклероз коронарных артерий (стеноз

ПМЖВ ЛКА – 20%, МСКТ%коронарография 20.01.16).

Частая желудочковая экстрасистолическая аритмия

(4,9%), нечастая суправентрикулярная экстрасистоли%

ческая аритмия (ХМЭКГ 21.01.16). Сердечная недоста%

точность I стадии.

• Гиперхолестеринемия. 

• Транспозиция внутренних органов (situs inversus).

Рис. 8. КТ2поперечное изображение сердца коронарных

артерий с признаками декстрокардии 

(Dextrocardia/Situs Viscerum Inversus Totalis)

Рис. 7. КТ2изображения ПМЖВ ЛКА (МСКТ2

постпроцессинговая обработка). КТ2признаки локального

кальциноза в проксимальном сегменте  ПМЖВ ЛКА,

без гемодинамически значимого стеноза на указанном

уровне (стрелка)

RCA

LCA

LCA

LCX

LCA

1 DIGONAL ART.

LAD
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Рис. 9. КТ2поперечные изображения грудной и брюшной полостей с признаками декстрокардии 

(Dextrocardia/Situs Viscerum Inversus Totalis). Сердце, магистральные сосуды и внутренние органы (печень, селезенка)

имеют обратное (зеркальное) расположение
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Назначено следующее лечение: бисопролол –

2,5 мг 1 раз в сутки; фиксированная комбинация

индапамид 2,5 мг/периндоприл 5 мг 1 раз в сутки;

амлодипин – 2,5 мг/сут; ацетилсалициловая кисло%

та 75 мг/сут; аторвастатин – 20 мг/сут; пропафе%

нон – 150 мг 2 раза в сутки.

Больной был выписан с улучшением.
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Рис. 13. МРТ2поперечные изображения  грудной и брюшной полостей с признаками декстрокардии

(Dextrocardia/Situs Viscerum Inversus Totalis). Сердце, магистральные сосуды и внутренние органы (печень, селезенка)

имеют обратное (зеркальное) расположение
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Дисфункция щитовидной железы 
и сердечная недостаточность

Х
роническая сердечная недостаточность

(ХСН) является самым распространенным

кардиологическим заболеванием в мире,

и в настоящее время наблюдается неуклонный рост

частоты данной патологии [1]. В США количество

пациентов с ХСН составляет 5,8 млн при ежегодной

заболеваемости 670 тыс. случаев и ежегодной

смертности – более 56 тыс. случаев [2%4]. Из более

900 млн населения Европы примерно у 15 млн вы%

являются клинические признаки СН [5%7].

Заболевания щитовидной железы широко рас%

пространены и являются наиболее частой эндо%

кринной патологией, особенно в регионах с недо%

статочным содержанием йода в окружающей среде.

Дисфункция щитовидной железы выявляется у 5%

10% населения, чаще – у женщин и в возрастной

группе старше 60 лет [8, 9]. В данной статье рассмот%

рены вопросы эпидемиологии дисфункции щито%

видной железы, взаимосвязь указанного состояния

с сердечно%сосудистым риском, влияние гормонов

щитовидной железы на сердечно%сосудистую систе%

му в норме и при дисфункции щитовидной железы,

а также особенности патогенеза СН у пациентов

с гипотиреозом и тиреотоксикозом.

Исходя из данных метаанализа [10], в котором

оценивалась эпидемиология дисфункции щитовид%

ной железы в Европе на основании публикаций

за период с 1975 по 2012 г., распространенность не%

диагностированной дисфункции щитовидной же%

лезы составила в среднем 6,71% (при 95% довери%

тельном интервале от 6,49 до 6,93); недиагностиро%

ванного гипотиреоза и гипертиреоза – 4,94%

(от 4,75 до 5,13) и 1,72% (от 1,66 до 1,88) соответст%

венно. Распространенность как ранее диагностиро%

ванной, так и недиагностированной дисфункции

щитовидной железы составила 3,82% (от 3,77 до

3,86); гипотиреоза и гипертиреоза – 3,05 (от 3,01

до 3,09) и 0,75% (от 0,73 до 0,77) соответственно.

Заболеваемость дисфункцией щитовидной железы

составила 259,12 (от 254,39 до 263,9) случая на

100 тыс. населения в год; для гипотиреоза и гиперти%

реоза – 226,2 (от 222,26 до 230,17) и 51 (от 49,23

до 52,88) случая на 100 тыс. населения в год соответ%

ственно. В США распространенность субклиничес%

ких нарушений функции щитовидной железы со%

ставляет 5% среди женщин и 3% – среди мужчин [11],

примерно у 0,5% населения выявляется недиагности%

рованная патология щитовидной железы [9, 12].

Субклиническая дисфункция щитовидной желе%

зы определяется как увеличение или снижение

уровня тиреотропного гормона – ТТГ (норма –

0,45%4,50 мМЕ/л) при нормальных значениях гор%

монов щитовидной железы. Манифестация заболе%

вания щитовидной железы диагностируется при

аномальных уровнях гормонов щитовидной железы

(свободного тироксина, с или без трийодтиронина)

(табл. 1) [13, 14]. 

В ходе анализа данных исследований по изуче%

нию взаимосвязи сердечно%сосудистого риска с па%

тологией щитовидной железы были получены про%

тиворечивые результаты [8, 9, 16%18]. В ряде иссле%

дований установлено, что субклинический гипоти%

реоз ассоциируется с повышенным риском разви%

тия ишемической болезни сердца (ИБС) [17, 19]

И.И. Князькова, А.Н. Беловол 

Харьковский национальный медицинский университет
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и ХСН [20], а субклинический гипертиреоз – об%

щей смертности и смертности вследствие ИБС;

с фибрилляцией предсердий [21] и со снижением

плотности костной ткани [14]. Клинически выра%

женные проявления заболеваний щитовидной же%

лезы связаны с отрицательным влиянием измене%

ния уровня тиреоидных гормонов на сердечно%

сосудистую систему, опорно%двигательный аппарат,

кожу, желудочно%кишечный тракт и др., причем

клинические маски весьма разнообразны и зависят

от тяжести нарушения функций щитовидной желе%

зы [15]. Скрининг заболеваний данного органа поз%

воляет выявить пациентов с субклинической и не%

диагностированной клинически выраженной дис%

функцией щитовидной железы. Медикаментозная

коррекция указанных состояний потенциально

могла бы уменьшить риск возникновения небла%

гоприятных клинических исходов.

J. Rugge и соавт. [15] выполнили анализ базы

данных MEDLINE и Кокрановского сотрудниче%

ства рандомизированных контролируемых клини%

ческих исследований по оценке эффективности

скрининга и медикаментозной терапии. Прямых

исследований по оценке преимуществ скрининга

обнаружено не было. Проанализированы результа%

ты 11 исследований и 1 ретроспективного когорт%

ного исследования, посвященных лечению субк%

линического гипотиреоза. Терапия проводилась

левотироксином в различных режимах дозирова%

ния. Длительность лечения составила 4%12 мес,

за исключением когортного исследования, в кото%

ром период наблюдения составил 7,6 года. Коли%

чество участников исследований – от 14 до 120 па%

циентов; в когортном исследовании анализирова%

лись данные 4735 больных. В большинстве иссле%

дований исходную группу сравнивали с группой

плацебо и в 3 – с группой, которой терапия не про%

водилась. В когортном исследовании [22], вклю%

чавшем пациентов с субклиническим гипотирео%

зом (на основании повышения уровня ТТГ – 4,1%

11,0 мМЕ/л), установлено, что лечение больных

левотироксином по сравнению с лицами, которым

терапия не проводилась, ассоциировалось с более

низким риском возникновения фатальных и нефа%

тальных сердечно%сосудистых событий (4,2 против

6,6%; относительный риск 0,61; 95% ДИ от 0,39

до 0,95), общей смертности (3,4 против 6,4%;

ОР 0,36; 95% ДИ от 0,19 до 0,66), сердечно%сосу%

дистой смертности (1,4 против 2,4%; ОР 0,54; 95%

ДИ от 0,37 до 0,92) и смертности вследствие онко%

логических заболеваний (1,2 против 2,2%; ОР 0,59;

95% ДИ от 0,21 до 0,88) в возрастной группе от 40

до 70 лет. При этом у пациентов старше 70 лет не

выявлено взаимосвязи между применением лево%

тироксина и риском возникновения сердечно%

сосудистых событий (ОР 0,99; 95% ДИ от 0,59 до

1,33), общей смертностью (ОР 0,71; 95% ДИ от

0,56 до 1,08) или смертностью вследствие новооб%

разований (ОР 0,51; 95% ДИ 0,24 до 1,09) [22].

Ни в одном из 5 исследований на фоне терапии не

отмечено улучшения качества жизни, когнитив%

ных функций, нормализации уровня артериально%

го давления (АД) или индекса массы тела по срав%

нению с лицами, которым лечение не проводи%

лось. В лечебной ветви в целом выявлено благо%

приятное влияние на уровни общего холестерина

и холестерина липопротеинов низкой плотности

(ЛПНП), однако данные были противоречивы

и в большинстве исследований не достигли досто%

верных различий, а клиническая значимость вели%

чины влияния не была точно определена. 

J. Mitchell и соавт. [23] изучили взаимосвязь меж%

ду уровнем ТТГ и прогнозом у больных с систоли%

ческой ХСН, включенных в многоцентровое клини%

ческое исследование SCD%HeFT (Sudden Cardiac

Death in Heart Failure Trial) [24]. В исследовании

принимали участие пациенты со стабильной ХСН

ишемического или неишемического генеза II или

III функционального класса (ФК) по NYHA (Нью%

Йоркская ассоциация сердца) и фракцией выброса

(ФВ) левого желудочка (ЛЖ) <35%, рандомизиро%

ванные на прием плацебо (n=847), амиодарона

Таблица 1. Классификация дисфункции щитовидной железы: биохимическое определение [15]

ТТГ, состояние Тиреоидные гормоны Комментарии

Манифестный гипертиреоз

<0,1 мМЕ/л или не определяется

Повышен уровень тироксина или

трийодтиронина
–

Манифестный гипотиреоз >4,5 мМЕ/л Снижена концентрация тироксина –

Субклинический гипертиреоз

<0,1 мМЕ/л

Уровень тироксина или трийодтиронина

в норме

Отчетливое снижение концентрации

ТТГ в сыворотке крови

0,120,4 мМЕ/л
Уровень тироксина или трийодтиронина

в пределах нормы

Уровень ТТГ снижен, однако гормон

обнаруживается в сыворотке крови

Субклинический гипотиреоз 

4,5210,0 мМЕ/л
Концентрация тироксина в норме Незначительное повышение уровня ТТГ

≥10,0 мМЕ/л Уровень тироксина в пределах нормы Значительное повышение уровня ТТГ
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(n=845) или имплантацию однокамерных кардио%

вертеров%дефибрилляторов (ИКД) (n=829). Уровень

ТТГ определяли в исходных условиях и далее каж%

дые 6 мес на протяжении 5 лет. Из 2225 больных

у большинства (87%) в исходных условиях выявлены

нормальные значения содержания ТТГ в крови (0,3%

5,0 мкЕд/мл), в 12% случаев – значения, указываю%

щие на гипотиреоз, и у 1% – значения, свидетель%

ствующие в пользу гипертиреоза. Пациенты с гипо%

тиреозом были старше и среди них было больше

женщин (р<0,05). Период наблюдения в среднем

составил 45,5 мес. В процессе лечения у 89 участни%

ков с исходно нормальной функцией щитовидной

железы было обнаружено снижение уровня ТТГ

в крови и у 341 больного – значительное повышение

указанного показателя. У пациентов, рандомизиро%

ванных на прием амиодарона (средняя доза –

300 мг), определен повышенный риск изменения

уровня ТТГ по сравнению с группами ИКД или пла%

цебо (р<0,0001). У больных с дисфункцией щито%

видной железы в исходных условиях или в процессе

терапии установлен более высокий уровень смерт%

ности, чем у лиц с нормальной функцией щитовид%

ной железы, причем даже после поправки на другие

известные предикторы смертности (для гипотиреоза

ОР составил 1,58; 95% ДИ от 1,29 до 1,94; р<0,0001;

для гипертиреоза – ОР 1,85; 95% ДИ от 1,21 до 2,83;

р=0,0048). Польза от ИКД не зависела от функции

щитовидной железы. Итак, нарушение функции

щитовидной железы у пациентов с симптоматичес%

кой ХСН и ФВ ЛЖ ≤35% ассоциируется со значи%

тельным увеличением риска смерти, даже с учетом

известных предикторов смертности.

В исследованиях, в которых оценивались клини%

ческие исходы у пациентов с сердечно%сосудисты%

ми заболеваниями в зависимости от состояния щи%

товидной железы, были обнаружены значительно

отличающиеся результаты. В обсервационном ис%

следовании Framingham Heart Study [25] с участием

4331 пациента не выявлено взаимосвязи между

субклиническими нарушениями функции щито%

видной железы по данным измерения уровня ТТГ

и риском развития сердечно%сосудистых заболева%

ний и смертности. В то же время в проспективном

4%летнем исследовании [17], включившем 2730

мужчин и женщин в возрасте от 70 до 79 лет, уста%

новлено, что у больных с умеренным или тяжелым

субклиническим гипотиреозом риск развития ХСН

был в 2%3 раза выше, чем в популяции с нормальной

функцией щитовидной железы. 

B. Gencer и соавт. [20] провели объединенный ана%

лиз 6 когортных исследований, включивших 25 390

участников, в которых оценивали функцию щито%

видной железы и изучали клинические исходы,

в частности развитие ХСН. У 2068 (8,1%) участников

выявлен субклинический гипотиреоз и у 648

(2,6%) – субклинический гипертиреоз. Анализ,

скорректированный по возрасту и полу, показал, что

частота возникновения ХСН возрастала у лиц как

с повышенными, так и со сниженными уровнями

ТТГ, особенно при уровне ТТГ ≥10 и <0,10 мМЕ/л.

Так, в ходе объединенного анализа отмечено, что

у пациентов с уровнем ТТГ ≥10 мМЕ/л увеличива%

лась частота случаев СН (ОР 1,86; 95% ДИ от 1,27 до

2,72) в сравнении с эутиреоидным контролем [20].

В то же время скорректированный на факторы риска

развития сердечно%сосудистых заболеваний риск

возникновения ХСН оставался без изменений. 

В проспективном когортном исследовании

PROSPER (Prospective Study of Pravastatin in the

Elderly at Risk) [26] изучено влияние субклиническо%

го гипертиреоза и гипотиреоза на риск развития СН

и сердечно%сосудистых заболеваний у пожилых лиц.

В исследовании принимали участие 5316 лиц в воз%

расте 70%82 лет с факторами риска или сердечно%

сосудистыми заболеваниями, из которых у 71 участ%

ника выявлен субклинический гипертиреоз (ТТГ

<0,45 мМЕ/л), у 199 – субклинический гипотиреоз

(ТТГ ≥4,5 мМЕ/л, обе группы с нормальным уров%

нем свободного Т4); у остальных – эутиреоз

(ТТГ=0,45%4,5 мМЕ/л). Длительность наблюдения

составила 3,2 года. Изучались следующие показате%

ли: частота госпитализаций в связи с обострением

СН, фибрилляцией предсердий, сердечно%сосудис%

тыми событиями, уровень смертности в зависимос%

ти от исходного состояния щитовидной железы.

Установлено, что частота госпитализаций в связи

с обострением СН была выше у лиц с субклиничес%

ким гипертиреозом по сравнению с участниками

с эутиреозом (скорректированный по возрасту и по%

лу ОР составил 2,93; 95% ДИ от 1,37 до 6,24;

р=0,005; при многофакторном анализе скорректи%

рованный ОР 3,27; 95% ДИ от 1,52 до 7,02; р=0,002).

Субклинический гипотиреоз (ТТГ >10 мМЕ/л) ас%

социировался с СН (скорректированный по возрас%

ту и полу ОР составил 3,01; 95% ДИ от 1,12 до 8,11;

р=0,029; при многофакторном анализе ОР 2,28; 95%

ДИ от 0,84 до 6,23). Не выявлено убедительных до%

казательств существования взаимосвязи между

субклинической дисфункцией щитовидной железы,

частотой развития сердечно%сосудистых событий

и показателем смертности, за исключением больных

с уровнем ТТГ <0,1 или >10 мМЕ/л и не принимав%

ших правастатин. Таким образом, у пожилых лиц

с высоким риском возникновения сердечно%сосу%

дистых событий, с низким или очень высоким уров%

нем ТТГ и нормальным уровнем свободного Т4 уве%

личен риск частоты госпитализаций в связи с СН.
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Гормоны щитовидной железы и сердечно"сосудистая
система

Синтез и секреция тиреоидных гормонов регули%

руется тиреотропин%рилизинг%гормоном гипотала%

муса, который осуществляет контроль над синте%

зом ТТГ и концентрацией тиреоидных гормонов

в крови. 

Тиреоидным гормонам принадлежит ключевая

роль в регуляции разнообразных физиологических

функций, включая рост, дифференцировку тканей

и метаболический гомеостаз, в частности контроль

синтеза и активности регуляторных белков и клю%

чевых ферментов метаболизма.

Основной формой тиреоидных гормонов, синте%

зируемых щитовидной железой, является прогор%

мон тироксин (Т4, тетрайодтиронин), который био%

логически малоактивен, однако может превращать%

ся в организме в биологически активную форму –

трийодтиронин (Т3) посредством удаления иодида

с помощью дейодиназ (семейство селенсодержащих

ферментов йодтирониндейодиназы 1%го, 2%го и 3%го

типов, которые катализируют дейодинацию тирок%

сина и его производных). Щитовидная железа сек%

ретирует Т4 в 10 раз больше, чем Т3; до 80% биоло%

гически активной формы Т3 образуется под дейст%

вием дейодиназ 1%го (D1) и 2%го типа (D2) в перифе%

рических тканях [27]. Инактивация тиреоидных

гормонов осуществляется путем дейодирования их

внутреннего кольца. Данную реакцию катализирует

дейодиназа 3%го типа (D3) [28].

В крови Т4 и Т3 циркулируют в двух формах:

в свободной и связанной с транспортными белка%

ми. Между связанными и свободными фракциями

гормонов установлено динамическое равновесие.

Уменьшение концентрации свободного гормона

приводит к снижению связывания и наоборот.

В клинической практике можно определять и сво%

бодные, и связанные с белками фракции гормонов.

Уровень общих Т4 и Т3 в большей степени зависит

от концентрации связывающих белков, чем от сте%

пени нарушения функции щитовидной железы.

В случае повышения уровня транспортных белков

(беременность, прием контрацептивов) или их

уменьшения (цирроз печени, нефротический синд%

ром, прием андрогенов, генетические нарушения)

общая концентрация гормонов изменяется, однако

содержание свободных фракций остается прежним.

Изменения уровня связывающих белков может ос%

ложнять интерпретацию результатов исследования

общих Т4 и Т3. Поэтому особую диагностическую

значимость имеет определение свободных фракций

Т4 и Т3 [29].

Сердечно%сосудистая система особенно чувстви%

тельна к снижению локального уровня Т3, который

имеет фундаментальное значение в поддержании

морфологии и функций сердца с помощью геномных

и негеномных эффектов. Многочисленные геномные

эффекты гормонов щитовидной железы на сердце

опосредуются путем взаимодействия со специфичес%

кими рецепторами к тиреоидным гормонам (TRs).

TRs кодируется двумя генами – THRA и THRB, рас%

положенными в хромосомах 17 и 3 соответственно.

Т3 – активная форма тиреоидных гормонов – оказы%

вает большинство своих эффектов при участии сле%

дующих TRs: TRα1, TRα2, TRβ1. Установлено, что

экспрессия TRs, за исключением TRβ2, осуществля%

ется во всех тканях; при этом паттерн экспрессии

варьирует в различных типах тканей.

Экспрессия TRα1 выявлена преимущественно

в миокарде. Предполагается, что TRα1 регулирует

важные гены, которые связаны с дифференциров%

кой и ростом клеток, сократительной функцией,

пейсмекерной активностью и проводимостью.

Для трех основных изоформ TRs (TRα1, TRβ1 и

TRβ2) установлена тканеспецифичная экспрессия

и отмечено участие в регуляции ряда метаболичес%

ких функций и процессах клеточного роста. Кроме

того, TRs являются членами суперсемейства ядер%

ных рецепторов и выполняют роль транскрипцион%

ных факторов, индуцируемых Т3. В кардиомиоцит

Т3 поступает при участии специфичных транспорт%

ных белков, расположенных на его клеточной мемб%

ране [30], и далее в ядро, где связывается с ядерным

рецептором (TRs), и данный комплекс, в свою оче%

редь, связывается с элементами, отвечающими за

гормональный ответ (TREs) на промоутерных зонах

регуляторных генов [31]. 

Кроме геномного (ядерного) действия гормонов

щитовидной железы, опосредованного TRs, неге%

номные эффекты тиреоидных гормонов часто ассо%

циируются с активацией сигнальных путей. Клас%

сические геномные эффекты Т3 опосредованы вы%

сокоаффинными ядерными рецепторами, которые

регулируют экспрессию генов%мишеней. В настоя%

щее время выделен ряд генов, чувствительных

к действию тиреоидных гормонов (табл. 2). Тирео%

идные гормоны могут оказывать как позитивную,

так и негативную регуляцию. Позитивная регуля%

ция приводит к возрастанию транскрипционной

активности гена и увеличению продукции мРНК.

Результатом негативной регуляции является угнете%

ние транскрипционной активности гена и сниже%

ние образования мРНК.

Негеномные эффекты тиреоидных гормонов на

кардиомиоциты и общее периферическое сосудис%

тое сопротивление (ОПСС) не предполагают связы%

вания с ядерными рецепторами [33]. Указанные эф%

фекты развиваются довольно быстро и обусловлены
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влиянием на транспорт ионов кальция, натрия и ка%

лия через клеточную мембрану, а также транспорт

глюкозы, на функции митохондрий и различные

внутриклеточные сигнальные пути [34]. Таким обра%

зом, влияние Т3 на сердце и центральную гемодина%

мику осуществляется при участии геномных и неге%

номных механизмов. 

Экспрессия генов Са%АТФ%азы саркоплазмати%

ческого ретикулума и ее ингибитора фосфоламбана

находится под контролем Т3. Вход кальция и его

перераспределение в саркоплазматическом ретику%

луме являются критическими детерминантами сис%

толической сократительной функции и диастоли%

ческого расслабления [35, 36]. Активный транспорт

кальция Са%АТФ%азой в пластинку саркоплазмати%

ческого ретикулума регулируется фосфоламбаном,

активность которого, в свою очередь, зависит от

уровня фосфорилирования [36]. Следовательно, из%

менения относительного количества указанных

белков и степень фосфорилирования фосфоламба%

на при патологии щитовидной железы оказывают

влияние на диастолическую функцию.

Т3 уменьшает ОПСС, что вызывает рефлектор%

ный положительный инотропный и хронотропный

эффекты. Вследствие прямого расслабляющего

действия на гладкомышечные клетки и увеличения

синтеза оксида азота эндотелиальными клетками

отмечается уменьшение среднего артериального

и диастолического давления (постнагрузки на ЛЖ).

Это, в свою очередь, приводит к активации ренин%

ангиотензиновой системы (РАС), увеличению реаб%

сорбции натрия и воды в почках, повышению объе%

ма циркулирующей крови (ОЦК) и преднагрузки на

ЛЖ [37]. Таким образом, Т3 посредством значи%

тельного снижения ОПСС (до 50% от исходного

уровня), с одной стороны, и повышения венозного

возврата к сердцу – с другой, повышает сердечный

выброс [38]. 

Сердечно"сосудистая система при гипертиреозе
Тиреоидные гормоны модулируют каждый ком%

понент сердечно%сосудистой системы, необхо%

димый для ее нормального функционирования.

Избыток тиреоидных гормонов вызывает значи%

тельные изменения со стороны сердечно%сосудис%

той системы. Для гипертиреоза характерны следую%

щие проявления: увеличение частоты сердечных

сокращений (ЧСС) в покое (у половины пациентов

с гипертиреозом выявляется синусовая тахикардия

>100 уд/мин), объема крови, ударного объема, со%

кратимости миокарда и ФВ ЛЖ, улучшение диасто%

лического расслабления. Повышение уровня тире%

оидных гормонов индуцирует тахикардию в покое

и сердцебиение, которые являются наиболее рас%

пространенными симптомами при манифестном

гипертиреозе. У 10%15% больных с гипертиреозом

диагностируется фибрилляция предсердий [39].

Частое нерегулярное сокращение предсердий уве%

личивает риск образования тромбов в полости серд%

ца, которые, в конечном счете, могут привести

к системной эмболии, инсульту и другим осложне%

ниям. Симптомы тиреотоксикоза часто неспеци%

фичны, развиваются медленно, а фибрилляция

предсердий может быть первым клиническим про%

явлением дисфункции щитовидной железы [37, 40].

В проспективном когортном исследовании [41],

включившем 84 пациента с впервые зарегистриро%

ванным гипертиреозом, проведен анализ симптомов

тиреотоксикоза в зависимости от возраста. В группе

больных ≥70 лет (средний возраст 80,2 года) более

50% предъявляли 3 жалобы: тахикардия, усталость

и потеря веса; реже – гиперрефлексия, повышен%

ная потливость, непереносимость жары, тремор,

нервозность, полидипсия и повышенный аппетит.

По сравнению с молодыми пациентами (≤50 лет,

средний возраст 37,4 года) у пожилых больных бо%

лее часто диагностировали анорексию (32 против

4%) и фибрилляцию предсердий (35 против 2%).

Зоб выявлялся у 94% молодых пациентов и у 50%

пожилых больных. По сравнению со здоровыми

сверстниками установлено, что с тиреотоксикозом

ассоциировались следующие симптомы: апатия, та%

хикардия и потеря веса (отношение шансов 14,8,

11,2 и 8,7 соответственно).

Как правило, отмечается постоянная форма фиб%

рилляции предсердий, которая чаще обнаруживается

Таблица 2. Влияние тиреоидных гормонов на экспрессию генов, определяющих синтез белков 

в кардиомиоцитах [32]

Позитивная регуляция Негативная регуляция

α2тяжелых цепей миозина β2тяжелых цепей миозина

Са2+2АТФ2азы саркоплазматического ретикулума Фосфоламбана

Na+/K+2АТФ2азы Аденилатциклазы типа V и VI

β12адренергического рецептора α12адренергического рецептора

Предсердного натрийуретического пептида Na+/Ca2+2транспортера

Потенциал зависимых К+2каналов –
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у пожилых пациентов, что, по%видимому, отражает

снижение порога обнаружения данной аритмии

с возрастом. Определяется высокое пульсовое дав%

ление, повышение сердечного выброса, увеличение

симпатического тонуса вегетативной нервной сис%

темы. При аускультации выявляют усиление тонов

сердца (особенно на верхушке), акцент второго то%

на над легочной артерией, систолические шумы

в области основания сердца и на верхушке.

При тиреотоксикозе определяется положитель%

ный хронотропный и батмотропный эффекты,

по%видимому, ассоциированные с вегетативным

дисбалансом вследствие уменьшения парасимпати%

ческой активности, гиперактивности симпатико%

адреналовой системы, увеличения количества

β%адренорецепторов гуанидин%нуклеотид%регули%

рующего белка, а также повышенной чувствитель%

ности к катехоламинам. Тиреоидные гормоны мо%

гут действовать независимо от катехоламинов,

но подобными путями, что, возможно, связано с их

структурной схожестью. Так, катехоламины и ти%

реоидные гормоны являются аналогами тирозина,

они подвергаются действию одних и тех же фермен%

тов. Исходя из вышесказанного, можно предполо%

жить, что аналоги адреналина и норадреналина, об%

разовавшиеся из тиреоидных гормонов, могут

функционировать как псевдокатехоламины, взаи%

модействуя с β%адренорецепторами [42]. Считается,

что трийодтиронин высвобождается из нервных си%

напсов и действует как симпатомиметический ней%

ротрансмиттер [43, 44].

Наблюдается увеличение систолической функции

ЛЖ в покое, а также скорости релаксации и диасто%

лического наполнения ЛЖ [45]. При гипертиреозе

отмечается незначительное снижение уровня сред%

него АД вследствие повышения систолического АД,

связанного с увеличением ударного объема, и сни%

жения диастолического АД в результате перифери%

ческой вазодилатации. Под влиянием тиреоидных

гормонов происходит уменьшение ОПСС вслед%

ствие дилатации артериол и повышенной скорости

метаболизма в периферических тканях [46]. Уско%

ренная утилизация кислорода увеличивает образова%

ние конечных продуктов обмена, а расслабление

гладкой мускулатуры артериальных волокон под

влиянием тиреоидных гормонов, вызывающих пе%

риферическую вазодилатацию, приводит к сниже%

нию ОПСС и способствует дальнейшему повы%

шению ЧСС. При этом наблюдается селективное

увеличение кровотока в коже, скелетных мышцах

и сердце. Вазодилатация наряду с отсутствием увели%

чения почечного кровотока приводит к снижению

перфузионного давления в почках и активации

ренин%ангиотензин%альдостероновой системы

(РААС) с повышением почечной задержки натрия и

увеличением ОЦК. Указанные изменения ведут

к повышению преднагрузки и снижению постнагруз%

ки, что приводит к значительному росту ударного

объема [47]. Установлено, что увеличение преднагруз%

ки оказывает стимулирующее влияние на секрецию

предсердного натрийуретического пептида (ПНУП).

Предполагается, что у здоровых лиц секреция ПНУП,

индуцированная тиреоидными гормонами, является

не следствием прямого действия на миокард, а воз%

никает в ответ на изменения состояния сердечно%

сосудистой гемодинамики, приводящей к увеличе%

нию растяжения предсердий [48]. Итак, при тирео%

токсикозе наблюдается тахикардия с высоким сердеч%

ным выбросом, увеличение преднагрузки, наряду со

снижением ОПСС, что сопровождается развитием

гиперкинетического типа гемодинамики.

Кроме того, в ответ на повышение давления в ле%

вом предсердии и стимуляцию барорецепторов уве%

личивается давление в легочных венах, что, в свою

очередь, стимулирует рефлекторное сужение легоч%

ных артериол (рефлекс Китаева) [49]. Вследствие

сужения артериол малого круга кровообращения

повышается давление в легочной артерии и увели%

чивается нагрузка на правый желудочек, которому

необходимо больше усилий для проталкивания

крови в легочный ствол, что способствует дальней%

шему увеличению резистентности легочных сосудов

и повышению легочной гипертензии [50]. Также

развитию легочной гипертензии при тиреотоксико%

зе способствуют аутоиммунные процессы, ассоци%

ированные с повреждением эндотелия или эндоте%

лиальной дисфункцией, увеличением сердечного

выброса и повышением интенсивности процессов

метаболизма сосудорасширяющих веществ в легоч%

ных сосудах [51]. Следует отметить, что у пациентов

с тиреотоксикозом после достижения эутиреоидно%

го состояния обнаружено реверсирование легочной

гипертензии [52]. Таким образом, у больных с тире%

отоксикозом, которые предъявляют жалобы на

одышку, нужно учитывать возможность наличия

легочной гипертензии.

Сердечная недостаточность при гипертиреозе
Понимание патофизиологических механизмов

развития СН при гиперфункции щитовидной же%

лезы является важным для врачей, особенно для

кардиологов и эндокринологов. Это обусловлено

тем, что пациенты с манифестным и субклиничес%

ким гипертиреозом имеют высокий риск развития

сердечно%сосудистой смерти. В двух метаанали%

зах [53, 54] оценивалась сердечно%сосудистая
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летальность при манифестном гипертиреозе.

В первом [53], включавшем 7 когортных исследо%

ваний, установлено увеличение риска сердечно%

сосудистой смертности в 1,7 раза при манифест%

ном гипертиреозе. В более позднем метаанализе,

проведенном F. Brandt и соавт. [54] с включением

данных 31 138 больных с гиперфункцией щито%

видной железы, обнаружено, что ОР общей смерт%

ности составил 1,21 (95% ДИ от 1,05 до 1,38).

Авторы сделали заключение, что у пациентов с ги%

пертиреозом уровень смертности увеличивается

примерно на 20% от исходного. 

Противоречивые результаты были получены

в больших проспективных исследованиях, посвя%

щенных оценке сердечно%сосудистой заболевае%

мости и смертности у больных с субклиническим

гипертиреозом, что, по%видимому, отражает гетеро%

генность анализируемых популяций [55]. Тем не ме%

нее в двух последних метаанализах установлено, что

субклинический гипертиреоз может увеличить сер%

дечно%сосудистую смертность, особенно у пациен%

тов с неопределяемыми уровнями ТТГ. Так, в мета%

анализе [56], включившем 17 когортных исследова%

ний, у больных с субклиническим гипертиреозом

продемонстрировано значительное повышение

риска общей и сердечно%сосудистой смертности:

ОР составил 1,25 (95% ДИ 1,00%1,55) и 1,52 (95% ДИ

1,08%2,13) соответственно.

Увеличение риска сердечно%сосудистой смерти

может быть результатом повышения риска наруше%

ний ритма [57], в частности предсердных аритмий

и риска развития СН, особенно у пожилых пациен%

тов [58]. Установлено, что возникновение фибрил%

ляции предсердий при тиреотоксикозе ассоцииро%

валось с повышенным риском развития мозгового

инсульта и эмболии легочной артерии [59, 60]. Важ%

но отметить, что при аутоиммунном гипертиреозе

аутоиммунные процессы часто затрагивают сердеч%

но%сосудистую систему. Так, у пациентов с болез%

нью Грейвса выявляются легочная гипертензия,

миксоматозное поражение клапанного аппарата

сердца и тиреотоксическая кардиомиопатия [61].

Установлено, что распространенность ХСН при

диффузном токсическом зобе составляет 12%68%

[63]. При этом почти у 90% пациентов с тиреоток%

сикозом и ХСН отмечалась фибрилляция пред%

сердий [64]. В исследовании Т. Гома [65], вклю%

чившем 89 больных с диффузным токсическим зо%

бом, сердечно%сосудистые нарушения зарегистри%

рованы в 80,9% случаев. При этом артериальная

гипертензия (АГ) отмечена у 34,8% пациентов,

фибрилляция предсердий и ХСН – у 21,3% боль%

ных. Выявлено, что у пациентов с диффузным

токсическим зобом и с АГ, фибрилляцией предсер%

дий и ХСН наблюдается ремоделирование миокар%

да, расширение полостей сердца, легочная гипер%

тензия и снижение ФВ ЛЖ. Продемонстрировано,

что с возникновением ХСН у больных с диффуз%

ным токсическим зобом ассоциированы наличие

постоянной формы фибрилляции предсердий и АГ,

возраст старше 40 лет, мужской пол, длительность

течения диффузного токсического зоба ≥10 лет, на%

личие более 6 эпизодов тиреотоксикоза.

Под действием тиреоидных гормонов происходит

изменение диастолической и систолической функ%

ции ЛЖ; сократительная способность миокарда из%

меняется в соответствии с гемодинамическим пат%

терном, вторичным по отношению к эффектам гор%

монов щитовидной железы на ОПСС. Оптималь%

ный баланс тиреоидных гормонов поддерживает

положительное желудочково%артериальное взаимо%

действие, являющееся важнейшей детерминантой

функционирования сердечно%сосудистой системы

[37]. Тиреотоксикоз усиливает работу сердца по%

средством модуляции гемодинамических нагрузок.

Усиление метаболизма и потребления кислорода

путем оптимизации механико%энергетических про%

цессов повышает производительность ЛЖ. Измене%

ния гемодинамики, обусловленные гипертиреозом,

уменьшают сократительный резерв миокарда и не

позволяют повышаться ФВ ЛЖ и сердечному вы%

бросу при физической нагрузке, по%видимому,

вследствие невозможности снижения и так низкого

ОПСС, хотя констрикция венозных сосудов возрас%

тает. Результатом уменьшения ОПСС является ак%

тивация РААС, ведущая к задержке натрия и жид%

кости [66].

Увеличение преднагрузки и ОЦК активирует ра%

боту сердца и стимулирует прогрессирование ги%

пертрофии миокарда. Вследствие увеличения ЧСС

и повышения ударного объема возрастает сердеч%

ный выброс, усиливается венозный возврат крови

к сердцу. Указанные изменения приводят к увели%

чению среднего гемоциркуляторного давления на%

полнения, что способствует ретроградному прито%

ку крови к правому предсердию [35]. Причиной

увеличения ОЦК при тиреотоксикозе является из%

менение сывороточного уровня эритропоэтина

в соответствии с изменением сывороточного уров%

ня тироксина, что приводит к увеличению массы

эритроцитов [42]. Кроме того, транскрипционные

эффекты тиреотропных гормонов способствуют

повышению контрактильности миокарда через

регуляцию транспорта кальция в кардиомиоцитах

и фосфорилирование фосфоламбана. Нетран%

скрипционные эффекты гормонов щитовидной
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железы связаны с их влиянием на различные ион%

ные каналы.

Вышеперечисленные кардиальные влияния в со%

четании с низким ОПСС и увеличением ОЦК ведут

к состоянию высокого сердечного выброса, так на%

зываемой «сердечной недостаточности с высоким

выбросом» (табл. 3). 

Больные с гипертиреозом предъявляют жалобы

на снижение переносимости физических нагрузок,

одышку при незначительной физической нагрузке

при отсутствии в анамнезе заболеваний сердца.

Это может быть обусловлено неадекватным увели%

чением сердечного выброса при физической на%

грузке [67]. Таким образом, нарушение толерант%

ности к физической нагрузке можно интерпретиро%

вать как первый симптом ХСН у пациентов с гипер%

тиреозом, что отражает неспособность сердца при

гипертиреозе адекватно реагировать на возрастаю%

щие требования к сердечно%сосудистой системе

при физической нагрузке [61].

В то же время у больных с тиреотоксикозом так%

же может развиваться СН с низким сердечным

выбросом. В соответствии с клиническими дан%

ными [68] такой тип ХСН выявляется у 6%15% па%

циентов. Отмечено, что наряду со снижением сер%

дечного выброса увеличивается системное сосудис%

тое сопротивление, уменьшается контрактиль%

ность ЛЖ и его наполнение при увеличенном ОЦК

(табл. 4, рис. 1). Риск возникновения СН с низким

сердечным выбросом возрастает при наличии

у пациентов с тиреотоксикозом сопутствующих за%

болеваний сердечно%сосудистой системы, в част%

ности ИБС, АГ, пороков сердца и/или фибрилля%

ции предсердий.

При тиреотоксикозе наблюдается укорочение фа%

зы диастолической деполяризации, снижение по%

тенциала действия клеток синусового узла, неравно%

мерное укорочение рефрактерных периодов пред%

сердных миоцитов, что обусловливает возникнове%

ние электрической гетерогенности миокарда пред%

сердий. Отмечается также укорочение рефрактерного

Таблица 3. СН с высоким выбросом 

при гипертиреозе [37]

Замедление кровотока отмечается при высоком 

сердечном выбросе и отсутствии основного заболевания

сердца вследствие:

стойкой тахикардии

увеличения преднагрузки

снижения ОПСС

повышения давления наполнения желудочков

увеличения давления в легочной артерии

Таблица 4. СН с низким сердечным выбросом 

при тиреотоксикозе [37]

СН с низким сердечным выбросом может выявляться

у пожилых пациентов и лиц с сопутствующими 

сердечно2сосудистыми заболеваниями вследствие:

увеличения преднагрузки

снижения наполнения ЛЖ

нарушения изгнания крови из предсердий в желудочки

при фибрилляции предсердий

увеличения частоты сокращений желудочков

увеличения ОПСС

снижения сократительного резерва

Рис. 1. Механизмы развития сердечной недостаточности при гипертиреозе [86]

Примечание: МОС – минутный объем сердца; ФП – фибрилляция предсердий.

Гипертиреоз

Систолическая

АГ
↑ ОЦК

Гиперсимпа�

тикотония

Гипертрофия ЛЖ

Диастолическая дисфункция

Систолическая дисфункция

СН

↑ МОС
Прямые клеточные

эффекты
ФП

ИБС
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периода АВ%узла, повышается чувствительность

к адренергической стимуляции, что может провоци%

ровать возникновение наджелудочковых аритмий,

прежде всего фибрилляции предсердий [69]. В ре%

зультате возможно развитие кардиомиопатии, инду(
цированной тахикардией. Последняя являет собой

вторичную дисфункцию ЛЖ, вызванную длитель%

ной тахикардией, которая полностью или частично

восстанавливается после нормализации сердечного

ритма. Диагноз подтверждается после восстановле%

ния функции ЛЖ, достижения контроля ЧСС и эу%

тиреоидного состояния [70]. Как правило, при кар%

диомиопатии, индуцированной тахикардией, раз%

меры сердца значительно увеличиваются, уменьша%

ется толщина стенок ЛЖ, а снижение контрактиль%

ности ЛЖ подобно дилатационной кардиомиопа%

тии. Указанные показатели улучшаются после дос%

тижения контроля ЧСС и СН. 

Отмечено, что у пациентов с тиреотоксикозом

после достижения состояния эутиреоза наблюда%

лось улучшение течения ХСН, в частности быстрое

улучшение клинических симптомов и признаков

ХСН, наряду с корригирующим влиянием на

функции сердца. Тем не менее в некоторых ситуа%

циях ХСН может становиться необратимой [58].

Продемонстрировано, что примерно у 1/3 больных

может развиться тиреотоксическая кардиомиопа%

тия [58]. 

Тиреотоксическое сердце или тиреотоксическая
кардиомиопатия являет собой повреждение мио%

карда, вызванное токсическими эффектами избыт%

ка гормонов щитовидной железы, приводящими

к нарушению энергообразующей функции кардио%

миоцитов (окислительное фосфорилирование,

гликолиз), внутриклеточного метаболизма (синтез

белковых структур) и сократительной функции

миофибрилл. Выделяют 3 стадии тиреотоксичес%

кой кардиомиопатии (табл. 5).

Основные проявления включают гипертрофию

ЛЖ, нарушения ритма сердца, фибрилляцию пред%

сердий, расширение полостей сердца, СН, легоч%

ную гипертензию и диастолическую дисфунк%

цию. В исследовании А.С. Карась [72] отмечено,

что особенностями тиреотоксической кардиомио%

патии являются: частичная субъективная манифес%

тация синдрома поражения мышцы сердца; разви%

тие электрической негомогенности миокарда как

предсердий, так и желудочков; увеличение разме%

ров полостей сердца и массы миокарда ЛЖ; уско%

рение расслабления ЛЖ и увеличение вклада лево%

го предсердия в диастолическое наполнение ЛЖ.

Несмотря на то что у пациентов с тиреотоксико%

зом выявляется снижение ОПСС и уровня диасто%

лического АД, среднее давление в легочной артерии

обычно возрастает и возможно развитие правожелу(
дочковой СН вследствие перегрузки объемом право%

го желудочка, что обусловлено увеличением ОЦК

и венозного возврата. При этом отмечается дилата%

ция правого желудочка и трикуспидальная недоста%

точность вследствие растяжения клапанного коль%

ца трикуспидального клапана, часто в сочетании

с легочной гипертензией.

Сердечно"сосудистая система при гипотиреозе
Дефицит тиреоидных гормонов влияет на многие

физиологические функции и метаболические про%

цессы в организме. При дефиците тиреоидных гор%

монов снижается активность клеточных ферментов,

участвующих в регуляции обратного захвата каль%

ция, и экспрессия сократительных белков в кардио%

миоцитах, что ведет к снижению ЧСС, ослаблению

контрактильности и нарушению процесса релакса%

ции миокарда. Наиболее очевидным эффектом де%

фицита тиреоидных гормонов на сердечную мышцу

является удлинение временных характеристик сис%

толы и ранней диастолы [73]. При гипотиреозе от%

мечается уменьшение сердечного выброса, ударного

объема и ОЦК, однако в отличие от застойной СН

давление в легочной артерии не возрастает. 

Клинические симптомы и признаки нарушения

со стороны сердечно%сосудистой системы при ги%

потиреозе ассоциированы с брадикардией, увели%

чением ОПСС, уменьшением пульсового давления

и незначительной АГ [50]. Наблюдается увеличение

времени циркуляции крови (замедление кровооб%

ращения), однако давление наполнения правых

Таблица 5. Стадии развития тиреотоксического сердца [71]

Стадия Клиническая характеристика

Гиперкинетическая

Повышение сократительной функции миокарда, начальные признаки миокардиодистрофии 

и гипертрофии миокарда, обратимые при длительной компенсации тиреоидными гормонами 

или излечении

Нормокинетическая
Компенсаторная умеренная диффузная гипертрофия миокарда с последующей дилатацией 

полостей сердца, прогрессирующая миокардиодистрофия. Изменения частично обратимы

Гипокинетическая
Миокардиосклероз, снижение сократительной функции миокарда и развитие СН. Изменения 

необратимы
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и левых отделов сердца, как правило, остается

в пределах нормальных значений, если не увеличи%

вается в случае перикардиального выпота. Повыше%

ние ОПСС при нормальном венозном давлении

приводит к перераспределению кровотока с суще%

ственным снижением мозгового, почечного и кож%

ного кровотока [74]. При гипотиреозе потребность

миокарда в кислороде снижается в большей степе%

ни, чем его кровоснабжение. Однако гиперхолес%

теринемия с увеличением уровня липопротеи%

нов низкой плотности (ЛПНП) и аполипопротеи%

нов В [75] повышает риск развития атеросклероза.

У пациентов с гипотиреозом ХСН может развивать%

ся и при отсутствии основного заболевания сердца

[50]. В то же время у таких пациентов часто выявля%

ются ИБС, АГ, нарушения проводимости и пери%

кардит [76].

Экспериментально [77] установлено, что гипоти%

реоз приводит к тяжелой прогрессирующей систо%

лической дисфункции и увеличению соотношения

толщины стенки к размеру полости ЛЖ наряду

с уменьшением массы миокарда ЛЖ. Дилатация ка%

мер сердца ассоциировалась с увеличением числа

саркомеров, что характерно для СН. Кроме того,

отмечено ухудшение миокардиального кровотока

вследствие значительного уменьшения количества

артериол [77]. 

В клинических исследованиях [73, 78] установле%

но, что у больных с манифестным и субклиническим

гипотиреозом изменения структурно%функциональ%

ного состояния сердца зависели от степени

и длительности дефицита тиреоидных гор%

монов. Причем при субклиническом гипо%

тиреозе выявляются такие же нарушения ра%

боты сердца и сосудов, как при выраженном

гипотиреозе. Обнаружено, что у пациентов

с незначительным дефицитом гормонов щи%

товидной железы наблюдалось нарушение

диастолической функции ЛЖ, в частности

удлинение периода изоволюметрической ре%

лаксации миокарда желудочков и наруше%

ние диастолического наполнения ЛЖ [79].

Тиреоидные гормоны влияют на активность

аденилатциклазы, клеточный транспорт

кальция и модулируют состав изоферментов

АТФ%азы в кардиомиоцитах [80]. В связи

с этим при их дефиците миокарду требуется

больше энергии и времени для осуществле%

ния процессов расслабления и наполнения,

что и находит отражение в нарушении пока%

зателей диастолической функции сердца.

Установлено, что при гипотиреозе выявляет%

ся снижение минутного объема сердца всле%

дствие уменьшения ударного объема сердца

и ЧСС [81]. В случае СН и анемии пульс, напротив,

может быть даже учащен. 

Снижение систолической и диастолической функ%

ции в покое и при физической нагрузке приводит

к ухудшению качества жизни больных [82]. Диасто%

лическая дисфункция и снижение ОЦК являются

причиной уменьшения преднагрузки на сердце,

при этом сердечный выброс поддерживается на суб%

нормальном уровне или снижается на 30%40% от ис%

ходного. Для гипотиреоза характерно существенное

повышение ОПСС (до 30% от нормальных значе%

ний), что приводит к повышению уровня диастоли%

ческого АД [83]. Продемонстрировано, что тиреоид%

ные гормоны участвуют в процессах ангиогенеза,

Таблица 6. Патогенетические механизмы 

развития СН при гипотиреозе [37]

Развитие СН у больных с манифестным гипотиреозом

и у пожилых пациентов с субклиническим гипотиреозом

(ТТГ >10 мЕд/л) может быть результатом:

брадикардии

нарушения систолической функции

нарушения диастолической функции

ухудшение диастолического наполнения ЛЖ

увеличения ОПСС

увеличения массы миокарда ЛЖ

увеличения артериальной ригидности

эндотелиальной дисфункции

перикардиального выпота

Рис. 2. Механизмы развития СН при гипотиреозе [86]

Гипотиреоз

Брадикардия

Систолическая

и диастолическая дисфункция

↓ деятельности сердца

↑ ОПСС

↓ диастолического 

наполнения ЛЖ

↓ преднагрузки на сердце

↓ системной перфузии 

СН
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стимулируют рост артериол в сердце взрослых паци%

ентов, а также после перенесенного инфаркта мио%

карда [84]. Соответственно, низкие уровни свобод%

ного Т3 будут ингибировать неоваскуляризацию

в сердце после острого инфаркта миокарда, способ%

ствуя ускорению патологического ремоделирования

ЛЖ и развитию СН, внося коррективы в краткосроч%

ный и долгосрочный прогноз развития неблагопри%

ятных сердечно%сосудистых событий [85, 86].

Установлено, что при микседеме размеры сердца

могут быть значительно увеличены за счет расшире%

ния полостей, интерстициального отека миокарда

и скопления муцинозной жидкости в полости пери%

карда; в миокарде определяются диффузные изме%

нения в виде выраженного отека интерстиция и мы%

шечных волокон, вакуолизации части мышечных

волокон, пикноза ядер, частичного исчезновения

поперечной исчерченности; в ряде случаев можно

обнаружить очаги фиброза [87]. Классическими

признаками микседемы являются: увеличение раз%

меров сердца, брадикардия, пульс слабого наполне%

ния и напряжения, артериальная гипотония, глу%

хость сердечных тонов, низкий вольтаж зубцов на

электрокардиограмме (ЭКГ), плотные на ощупь

отеки подкожной клетчатки – голеней, лица (кожа

над ними не собирается в складку), признаки СН.

В полости перикарда может накапливаться транс%

судат, его количество, как правило, небольшое (15%

150 мл) [88]. Частота выявления перикардиально%

го выпота у больных с тяжелым гипотиреозом сос%

тавляет 30%80%, а при легкой форме гипотиреозе –

3%6% [89, 90]. Накопление в тканях и серозных по%

лостях белка и жидкости обусловлено усиленной

экстравазацией белков плазмы и недостаточностью

лимфооттока. При перикардиальном выпоте

у пациентов с гипотиреозом на ЭКГ определяются

низковольтажные комплексы QRS, депрессия сег%

мента PR, смещение сегмента ST, изменения зубца

Т и электрические альтерации. 

Установлено, что у больных с гипотиреозом,

включая субклинический гипотиреоз, отмечается

увеличение дисперсии интервала QT [91]. Данные

клинических исследований [92, 93] свидетельствуют

о том, что, несмотря на существенное удлинение

интервала QT, у пациентов с гипотиреозом редко

встречаются такие осложнения, как злокачествен%

ные желудочковые аритмии и внезапная смерть.

Однако вероятность возникновения последних по%

вышается при сочетании увеличенной дисперсии

интервала QT с гипокалиемией, гипомагниемией

и синдромом удлиненного QT. Среди других изме%

нений на ЭКГ возможно выявление неполной

или полной блокады правой ножки пучка Гиса,

снижение амплитуды зубца Р, уплощение или ин%

версия зубца Т на фоне низкого вольтажа всех комп%

лексов ЭКГ [92].

Вследствие снижения скорости почечного кро%

вотока, клубочковой фильтрации снижается ди%

урез. Нарушения функции почек и секреции анти%

диуретического гормона могут приводить к гипо%

натриемии.

Сердечная недостаточность при гипотиреозе
Изменения со стороны сердечно%сосудистой сис%

темы при гипотиреозе полностью противоположны

таковым при тиреотоксикозе. Наиболее часто встре%

чаемые: снижение сердечного выброса и сократи%

тельной способности миокарда, повышение уровня

диастолического АД, увеличение ОПСС и наруше%

ния ритма, а также нарушение систолической и диа%

столической функции ЛЖ в покое и при физичес%

кой нагрузке [94]. Характерное для гипотиреоза уве%

личение ОПСС предположительно связано как

с прямым воздействием Т3 на гладкомышечные

клетки сосудов, так и нарушением эндотелийзави%

симой вазодилатации, ассоциированным с умень%

шением синтеза и секреции оксида азота при дефи%

ците Т3 [79]. Отмечается снижение преднагрузки,

обусловленное развитием диастолической дисфунк%

ции и снижением ОЦК, а увеличение постнагрузки,

уменьшение инотропной и хронотропной функций

сердца способствуют снижению сердечного выброса

(табл. 6) [95, 96].

Кроме того, при гипотиреозе происходит сниже%

ние потребления кислорода тканями, а также сниже%

ние расходования энергии и утилизации энергети%

ческих субстратов. Характерно снижение термогене%

за, которое клинически проявляется непереноси%

мостью холода и зябкостью. Уровень основного об%

мена снижается на 35%40% от исходного [94]. 

Следует отметить, что эффекты Т3 в клетках

сердца, его стимулирующее влияние на Na+/K+%

АТФ%азу и Са2+%АТФ%азу саркоплазматического

ретикулума определяют хронотропный ответ кле%

ток предсердия и растяжение мышцы сердца в ди%

астолу. Развитие диастолической и систолической

дисфункции ЛЖ, дилатация камер сердца и ухуд%

шение миокардиального кровотока способствуют

развитию ХСН у больных с гипотиреозом (рис. 2).

Следует подчеркнуть, что тиреоидные гормоны

влияют на синтез N%терминального предшествен%

ника мозгового натрийуретического пептида (NT%

pro%BNP) – маркера наличия и тяжести течения

ХСН [97, 98]. В ряде клинических исследований

[99%101] отмечено, что содержание NT%pro%BNP

в сыворотке крови существенно увеличивалось
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у пациентов с гипертиреозом и уменьшалось

у больных с гипотиреозом. Установлена сущест%

венная положительная корреляционная связь

между содержанием NT%pro%BNP в сыворотке

крови и уровнями свободного Т4 (r=0,549;

р=0,012) у пациентов с гипертиреозом [99]. Мно%

гофакторный регрессионный анализ продемон%

стрировал, что повышение уровня свободного Т4

было независимо связано с высокими уровнями

NT%pro%BNP в сыворотке крови [99, 100]. Уста%

новлено, что у больных гипотиреозом применение

левотироксина приводило к увеличению концент%

рации NT%pro%BNP в сыворотке крови (p<0,001)

[102]. На фоне терапии у пациентов с гипертирео%

зом выявлено существенное снижение концент%

рации NT%pro%BNP в сыворотке крови (p=0,05),

поэтому оценивать его содержание в крови целе%

сообразно в состоянии эутиреоза [102].

В исследовании А.С. Карась [32] продемонстри%

ровано, что в большинстве случаев дистиреоидизма

преобладающей кардиальной нозологией является

метаболическая тиреоидная кардиомиопатия. Осо%

бенностями клинических, инструментальных и ла%

бораторных изменений у больных с нарушенной

функцией щитовидной железы являются: для гипо%

тиреоза – преобладание лиц женского пола, стер%

тость субъективной симптоматики, тенденция к по%

вышению уровня систолического АД, отсутствие

значимой дислипидемии, дисгликемии, кардиоци%

толиза и гепатоцитолиза. Недостаток гормонов щи%

товидной железы ассоциирован с повышением ге%

терогенности процессов реполяризации миокарда:

субклинический гипотиреоз сопровождается нару%

шением процессов реполяризации и развитием

электрической гетерогенности миокарда желудоч%

ков, в то время как при явном гипотиреозе измене%

ния в большей степени связаны с нарушением го%

могенности проведения электрического импульса

по предсердиям. Морфофункциональными особен%

ностями поражения сердца при гипотиреозе явля%

ются развитие гипертрофии миокарда, увеличение

полости левого предсердия, большая репрезента%

тивность митральной недостаточности, укорочение

раннего диастолического наполнения ЛЖ, зависи%

мость процессов ремоделирования миокарда от

уровня свободного тироксина, концентрации хо%

лестерина и ЛПНП.

В последнее время внимание исследователей

приковано к начальным стадиям тиреоидных

расстройств, в том числе к субклиническому гипо%

тиреозу, поскольку уже на данном этапе заболева%

ния выявляются особенности нарушения работы

сердца и сосудов, свойственные выраженному

гипотиреозу. В исследовании З.Н. Бланковой [38]

отмечено, что у пациентов с ХСН и манифестным

гипотиреозом частота встречаемости повышенного

уровня NT%pro%BNP (>200 пг/мл) достоверно ниже,

чем у таких же больных с субклиническим гипоти%

реозом (28,6 против 50,0% соответственно, p<0,05).

Гормональная заместительная терапия левотирок%

сином у пациентов с ХСН и с сопутствующим как

манифестным, так и субклиническим гипотиреозом

приводит к достоверному улучшению их клиничес%

кого и функционального состояния, диастоличес%

кой функции ЛЖ, эндотелиальной функции. Выяв%

лено, что лечение левотироксином больных с ХСН

и с сопутствующим гипотиреозом сопровождается

не снижением, а увеличением уровня NТ%рroBNP,

что свидетельствует не об обострении ХСН, а связа%

но с непосредственным повышающим влиянием ле%

вотироксина на уровень NТ%рroBNP [38].

Заключение
Наиболее частым и серьезным осложнением дис%

функции щитовидной железы является поражение

сердечно%сосудистой системы, поэтому данную проб%

лему следует рассматривать не только как эндокрино%

логическую, но и как кардиологическую. Часто пато%

логия сердечно%сосудистой системы при дисфункции

щитовидной железы является ведущей в клинической

картине заболевания: различные сложные нарушения

ритма сердца, АГ, тиреоидные кардиомиопатии с раз%

витием ХСН, которые нередко приводят к утрате тру%

доспособности, а при тяжелом течении – и к смерти

у указанной категории пациентов.

Дифференциальная диагностика функциональ%

ных и органических поражений миокарда при нару%

шении функции щитовидной железы с прогнозиро%

ванием развития ХСН актуальна и требует динами%

ческого изучения всего спектра клинических про%

явлений поражения сердечно%сосудистой системы

на фоне тиреоидной дисфункции. Развитие мини%

мальных структурных и функциональных измене%

ний миокарда у больных с дисфункцией щитовид%

ной железы должно настораживать в плане вероят%

ности развития сердечной патологии, осложнением

которой является прогрессирование ХСН и нару%

шений ритма сердца.

Понимание клеточных механизмов действия ти%

реоидных гормонов на сердечно%сосудистую систе%

мы, а также особенностей патогенеза ХСН при дис%

тиреоидизме позволяет не только скорректировать

диагностический алгоритм обследования пациен%

тов, включающий исследование уровня тиреоид%

ных гормонов, но и определить дальнейшую такти%

ку ведения больных с ХСН.
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Кардіотрансплантація та сучасні методи лікування 
тяжкої хронічної серцевої недостатності

Виписка пацієнта після клінічної декомпенсації: 
відповідальний етап спостереження

Клінічний випадок: 
декстрокардія з транспозицією органів

Серцева недостатність та патологія щитоподібної залози

СЕРДЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ HEART FAILURE

СЕРЦЕВА
НЕДОСТАТНІСТЬ

Український науково�практичний журнал
для лікарів з проблем СН

№ 1 Квітень 2016

1

НОВЕ СУЗІР’Я
У ЛІКУВАННІ АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ З ДОДАТКОВИМИ ВЛАСТИВОСТЯМИ

Рекомендований при:
• артеріальній гіпертензії
• хронічній серцевій недостатності
• ішемічній хворобі серця

Діюча речовина: carvedilоl; 1 таблетка містить кар-
ведилолу у перерахуванні на 100 % речовину 12,5 мг 
або 25 мг.
Фармакотерапевтична група. Блокатори альфа- та 
бета-адренорецепторів. 
Клінічні характеристики. Показання. Есенціальна гі-
пертензія, хронічна стабільна стенокардія, хронічна 
серцева недостатність (додаткове лікування).
Протипоказання. Підвищена чутливість до діючої ре-
човини або до будь-якої  з допоміжних речовин пре-

парату; декомпенсована серцева недостатність; атріо-
вентрикулярна блокада ІІ та ІІІ ступеня (крім випадків, 
коли встановлений постійний кардіостимулятор); вира-
жена брадикардія (ЧСС < 50 уд/хв); синдром слабкості 
синусного вузла (у тому числі синоатріальна блокада); 
бронхіальна астма або обструктивні захворювання ди-
хальних шляхів, що супроводжуються бронхоспазмом; 
виражені порушення функції печінки.
Побічні реакції. З боку центральної нервової системи: 
головний біль, запаморочення, підвищена втомлюва-

ність; депресія, порушення сну, парестезія, гіпестезія, 
вертиго. З боку серцево-судинної системи: ортоста-
тична гіпотензія, брадикардія, артеріальна гіпертензія, 
втрата свідомості — особливо на початку лікування, 
стенокардія, прискорене серцебиття, периферичні 
порушення кровообігу (холодні кінцівки), переміжна 
кульгавість або хвороба Рейно, периферичні набряки, 
атріовентрикулярна блокада, прогресування серцевої 
недостатності.

Інформація наведена в скороченому вигляді, повна інформація викладена в Інструкції для медичного застосування ЛЗ Корвазан®, таблетки, вкриті плівковою оболонкою.
Інформація виключно для медичних і фармацевтичних працівників. Для використання у професійній діяльності.
Виробник: ПАТ «Київмедпрепарат» (01032, Україна, м. Київ, вул. Саксаганського, 139).
Р. П.: № UA/1371/01/02 від 27.06.2014 до 27.06.2019; № UA/1371/01/01 від 27.06.2014 до 27.06.2019.

1. Patel M.K., Chan P., Betteridge L.J., Schachter M., Sever P.S. Inhibition of human vascular smooth muscle cell proliferation by the novel multiple-action antihypertensive agent carvedilol // J. Cardiovasc 
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