
76

К.М.Амосоватаспівавт.ISSN 1727-5717 (Print) • ISSN 2521-6910 (Online)
DOI:http://doi.org/10.3978/HV2018-3-76Серцеісудини.—2018.—№3.—C.76—83.

УДК616.12-008.46:616.124.2:575

Цель работы—установитьклиническоезначениефенотип-ориентированногоподходакоценкепациентовсверифици-
рованнойсердечнойнедостаточностью(СН)ссохраненнойфракциейвыброса(ФВ)левогожелудочка(ЛЖ)иегосвязь
схарактеромивыраженностьюморфофункциональныхизмененийсердцаисосудов.

Материалы и методы.Висследованиебыловключено120пациентовсдиагнозомСНссохраненнойФВЛЖІІАилиІІВ
стадии,ІІилиІІІфункциональногоклассапоNYHA,сФВЛЖ≥50%ипризнакамидиастолическойдисфункцииЛЖпо
данным трансторакальной эхокардиографии. Пациентам провели общеклиническое обследование, определение уровня
N-терминальногофрагментапредшественникамозговогонатрийуретическогопептида,трансторакальнуюдопплерэхокар-
диографию,аппланационнуютонометрию,тестс6-минутнойходьбой.Анализироваличастотунекардиальныхикардиаль-
ныхкоморбидныхсостояний.

Результаты и обсуждение.Пациентыбылиразделеныначетырегруппы:сфенотипами«старение»(n=26),«ожирение»
(n=23),«заболеваниекоронарныхартерий»(n=27),«легочнаягипертензия»(n=27).Контрольнуюгруппусоставили17
больных с артериальной гипертензией (АГ) без критериев, специфичных для других фенотипов СН с сохраненной ФВ,
сопоставимыхповозрастуивеличинеартериальногодавления.Центральноесистолическоеартериальноедавлениеупаци-
ентовсфенотипами«старение»(2),«ожирение»(3),«заболеваниекоронарныхартерий»(4),«легочнаягипертензия»(5)
ибольныхконтрольнойгруппы(1)составило(140,5±8,9),(140,1±11,4),(131,6±13,2),(137,9±8,8)и(136,5±11,0) ммрт.ст.
соответственно (р1—2, 1—3, 1—4, 1—5, 2—4, 3—4<0,05), центральное пульсовое артериальное давление — (68,1±9,1), (57,4±12,6),
(53,9±11,5), (49,7±7,9) и (59,1±12,9) ммрт.ст. (р1—2, 1—5, 2—3, 2—4, 2—5<0,05), скорость пульсовой волны — (12,4±1,8),
(12,3±1,4), (12,8±1,6), (13,3±6,7) и (11,8±1,2) м/с (все p=0,043), индекс аугментации, стандартизированный к частоте
сердечныхсокращений75в1мин,—37,4±7,9,34,9±8,3,39,7±8,7,48,9±5,7и36,9±6,4(р1—4<0,05;р1—5,2—5,3—5,4—5<0,01),
давлениеаугментации—20,3±4,4,19,8±5,2,19,8±4,8,25,0±2,9и21,3±4,0(р1—5,2—5,3—5,4—5<0,01),индексмассымиокарда
ЛЖ — (180,4±34,1), (196,7±45,7), (195,0±28,5), (186,9±25,4) и (173,1±32,9) г/м2 (р1—2, 1—3, 1—4, 1—5, 2—3, 2—4, 3—5, 4—5<0,05),
индексобъемалевогопредсердия—(39,5±7,4),(42,7±6,9),(39,0±3,8),(49,1±10,3)и(38,8±4,9)мл/м2(p2—3,3—4,1—5,2—5,4—5<0,01,
р1—3,3—5<0,05),Е/е′всостояниипокоя—14,1±0,7,14,3±2,2,14,2±1,3,15,9±2,3и13,8±3,2(p1—2,1—4,1—4,1—5,2—5,3—5,4—5<0,05),
время изоволюмического расслабления — (95,5±13,7), (84,4±20,5), (95,1±12,6), (84,7±12,5) и (101,6±13,2) мс
(p1—3, 1—4, 1—5, 2—3, 2—5, 3—5, 4—5<0,05), e′ср. — (6,1±1,8), (5,5±1,1), (5,0±1,0), (4,6±0,7) и (6,4±1,5) см/с (p1—5, 2—5, 3—5<0,01,
p1—3,1—4,4—5<0,05),дистанция6-минутнойходьбы—(371,5±81,9),(362,9±81,0),(350,7±50,2),(310,4±67,2)и(472,9±78,4)м
(p1—5, 2—4, 3—4, 2—5, 3—5<0,01, p1—2, 1—3, 1—4, 4—5<0,05), уровень N-терминального фрагмента предшественника мозгового
натрийуретическогопептида—(462,5±237,3),(605,9±242,2),(626,3±203,9),(1069,9±315,3)и(287,1±134,4)нг/мл(все
p<0,01), количество больных с СН III функционального класса по NYHA — 13 (50,0%), 12 (52,2%), 17 (62,9%)
и16(59,3%)(p1—2,1—3,1—4,1—5<0,05).
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Хроническая сердечная недостаточность (СН)
развивается при разных значениях фракции

выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ). Согласно
классификации СН выделяют пациентов с сохра-
ненной и сниженной ФВ ЛЖ. В последних реко-
мендациях Европейского общества кардиологов
добавлена категория больных с промежуточным
значениемФВЛЖ(40—49%)[23].

Большое количество клинических исследова-
ний посвящено изучению патогенеза и подходам
к ведению пациентов с СН [17, 30—32]. Сделан
выводотом,чтопатогенетическиемеханизмыСН
с сохраненной и сниженной ФВ ЛЖ частично
совпадают,однакопрепаратысдоказаннымвлия-
ниемнавыживаемостьубольныхсСНсоснижен-
нойФВ,остаютсянеэффективнымивслучаеСНс
сохраненнойФВ[5].Возможнo,повлиятьнаисход
у пациентов с СН с сохраненной ФВ ЛЖ можно
контролемсостояний,которыесталиповодомдля
обращенияпациентазамедицинскойпомощью.

Углубленныйанализданныхрегистровбольных
сСНнеподтверждаетгипотезуоналичииотдель-
ныхзаболеваний,способствующихразвитиютого
илииноготипаСН[17].Вероятнымпредставляет-
ся сочетанное влияние ряда сопутствующих как
кардиальных, так и некардиальных, заболеваний
наразвитиеСН[6].

В связи с повышенным интересом к проблеме
существует большое количество публикаций,
посвященных фенотипированию СН с сохранен-
нойФВ,однакоунифицированногообщепринято-
го подхода к классификации и ведению таких
больныхнет[7,27,29].

Группа исследователей во главе с R. Samson
предлагает выделить 4 фенотипа СН с сохранен-
ной ФВ: старение, поражение коронарных арте-
рий,ожирениеилегочнуюгипертензию,которые,
на наш взгляд, можно экстраполировать на паци-
ентовврутиннойклиническойпрактике.

Цель работы — установить клиническое значе-
ние фенотип-ориентированного подхода к оценке
пациентов с верифицированной сердечной недо-
статочностью с сохраненной фракцией выброса
левогожелудочкаиегосвязьсхарактеромивыра-
женностью морфофункциональных изменений
сердцаисосудов.

Материалы и методы

Мы включили в исследование 120 (67 (55,8%)
мужчини53(44,2%)женщины,среднийвозраст—
(66,3±10,8) года) гемодинамически стабильных
пациентов, последовательно госпитализирован-
ныхвотделениекардиологическойреабилитации,
инфарктные отделения и отделение хронической
коронарнойпатологииАлександровскойклиниче-
скойбольницыг.Киевавпериодсянваря2016г.по
январь2018г.,сдиагнозомСНссохраненнойФВ
ЛЖ ІІА или ІІВ стадии по классификации Стра-
жеско–Василенко, ІІ или ІІІ функционального
класса (ФК) по классификации Нью-Йоркской
ассоциациикардиологов(NYHA).

Критериямивключения,кроменаличияклини-
ческихсимптомовипризнаковСН,былиФВЛЖ
≥ 50% и признаки диастолической дисфункции
ЛЖ по данным трансторакальной эхокардиогра-
фии[19]Критерииисключения:тяжелыеклапан-
ныепорокисердца,легочнаяартериальнаягипер-
тензия и венозный тромбоэмболизм, миокардит,
перикардит, неконтролируемая артериальная
гипертензия (АГ), тахисистолическая форма
фибрилляциипредсердий(ФП)счастотойсердеч-
ныхсокращений(ЧСС)>110в1мин,хроническое
заболеваниепочек(ХЗП)соскоростьюклубочко-
вой фильтрации (СКФ) <30 мл/(мин·1,73 м2),
декомпенсированныесопутствующиенекардиаль-
ные коморбидные заболевания: хроническое
обструктивное заболевание легких (ХОЗЛ)
с обструкцией IV степени, неконтролируемая
бронхиальнаяастма,тяжелаяанемияит.д.

При госпитализации пациентам проводили
общеклиническийибиохимическийанализкрови
с определением уровня глюкозы, гликированного
гемоглобина, трансаминаз, общего белка, креати-
нина (с расчетом СКФ по формуле CKD-EPI),
выполняли липидограмму, иммуноферментным
методом определяли уровень N-терминального
фрагментапредшественникамозговогонатрийуре-
тическогопептида(NT-proBNP).

Втечениепервых72чгоспитализациивсемболь-
нымпроведенатрансторакальнаяэхокардиография
с определением ФВ ЛЖ, индекса объема левого
предсердия (ИОЛП), индексов конечнодиастоли-

Выводы.Фенотип«старение»наиболеепоказательноотражаетувеличениежесткостиаорты,чтоприводиткповышению
центрального аортального давления и более выраженной диастолической дисфункции. Фенотип «ожирение» отличается
значительной перегрузкой объемом, гипертрофией ЛЖ и его диастолической дисфункцией с более высоким давлением
наполнения. Фенотип «заболевание коронарных артерий» чаще развивается у мужчин, сопровождается диастолической
дисфункциейЛЖпреимущественнозасчетишемиимиокарда,меньшегообъемажизнеспособныхкардиомиоцитов,атакже
посредством жесткости аорты, которая в данном случае обусловлена атеросклеротической кальцификацией. Фенотип
«легочнаягипертензия»болеехарактерендляженщинисопровождаетсязначительнымповышениемпостнагрузкинаЛЖ,
болеевыраженнымиструктурнымиизменениямимиокардасвовлечениемправыхотделовсердца,атакженачинающейся
систолическойдисфункциейЛЖ.

Ключевые слова: сердечная недостаточность, хроническая сердечная недостаточность, сердечная недостаточность
ссохраненнойфракциейвыбросалевогожелудочка,фенотипысердечнойнедостаточности,диастолическаядисфункция.
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ческого (КДИ) и конечносистолического объема
(КСИ), ударного индекса (УИ), толщины стенок
левогожелудочка,систолическогодавлениявлегоч-
нойартерии(СДЛА),диаметраправогожелудочка
(ПЖ), скорости потока трикуспидальной регурги-
тации(СТР),параметровтрансмитральногокрово-
тока(временизамедленияраннегодиастолического
потока (DT), времени изоволюмического рассла-
бления (IVRT), скорости раннего диастолическо-
го трансмитрального потока Е и позднего потока
А с расчетом соотношения Е/А). Всем пациентам
выполняли тканевую допплерографию с определе-
нием Е/е′ — интегрального показателя соотноше-
ния скорости потока Е и раннего диастолического
движениялатерального(е′лат)исептального(е′септ)
сегментов митрального кольца с расчетом средне-
го значения (е′ср). [19] Исследовали показатели
центральной гемодинамики и жесткости артерий
методом аппланационной тонометрии. Измеряли
центральное артериальное систолическое (САД)
идиастолическоеартериальноедавление,давление
аугментации, центральное пульсовое артериальное
давление(ПАД)ииндексаугментации,стандарти-
зованный к ЧСС 75 в 1 мин (ИА75), скорость рас-
пространенияпульсовойволнынакаротидно-фемо-
ральномучастке(СРПВКФ).

Рассчитывали эффективный артериальный
эластанс (Еа) и конечносистолический эластанс
(Ees)иопределялисердечно-сосудистоесопряже-
ниекакЕа/Ееs.

Eaрассчитывалипоформуле:
Еа=0,9·САД:УО,

гдеУО—ударныйобъемЛЖ.
Eesрассчитывалипоформуле

Ees=0,9·САД:КСО,
гдеКСО—конечносистолическийобъемЛЖ.

Гипертрофию миокарда ЛЖ диагностировали,
еслизначениеиндексамассымиокардаЛЖ(ИММ
ЛЖ)было≥115г/м2длямужчини≥95г/м2для
женщин. Тяжесть диастолической дисфункции
оцениваливсоответствиисрекомендациямиАме-
риканскогообществаэхокардиографиииЕвропей-
ской ассоциации кардиоваскулярной визуализа-
ции [20]. Тест 6-минутной ходьбы проводили
согласно рекомендации Американского торакаль-
ногообщества[1].

Анализировали частоту коморбидных состоя-
ний, некардиальных (сахарный диабет, анемия,
ХОЗЛ, ожирение) и кардиальных (ФП), диагно-
стированныхранееиливпервыевыявленныхпри
даннойгоспитализации.

Статистический анализ результатов исследова-
ниявыполнилисиспользованиемMicrosoftExсel,
пакетадлястатистическогоанализаMedStat.Ста-
тистическуюзначимостьразницысреднихвеличин
вгруппахсравненияоценивалиспомощьюнепара-
метрическихкритериевдлянезависимыхвыборок.
Длямножественныхсравненийиспользовалиран-

говыйоднофакторныйанализКрускала—Уоллиса,
длясравнениякатегорийныхпеременных—χ2-тест.

Длявыполненияпоставленнойцелипациентов
разделилиначетырегруппысогласнопредложен-
ным фенотипам [26]. Контрольную группу соста-
вили17больныхсартериальнойгипертензиейбез
фенотипических критериев, соответствующих
другим фенотипам СН с сохраненной ФВ, сопо-
ставимыхповеличинеАД.

В группу пациентов с фенотипом «старение»
включилилицпожилогоистарческоговозраста,то
естьстарше65лет,сфенотипом«ожирение»—па-
циентов с индексом массы тела (ИМТ)>35 кг/м2,
с фенотипом «заболевание коронарных арте-
рий»—больныхсинфарктоммиокардаванамнезе
(давностьюболее6мес),наличиематеросклероти-
ческогопоражениясосудовпорезультатамкорона-
рографии, стенокардией напряжения I—III ФК,
подтвержденной пробой с дозированной физиче-
скойнагрузкой,сфенотипом«легочнаягипертен-
зия»—пациентовсСДЛА>45 ммрт.ст.всостоя-
ниипокояподаннымэхокардиографии.Согласно
определению «ожирения», к данному фенотипу
должныбытьотнесеныпациентысИМТ>30кг/м2,
однакоколебаниемассытелавпределах1—2кгна
фонеприемадиуретиковупациентовсХСНотме-
чаетсядовольночасто,что,нанашвзгляд,требует
некоторогоповышениявеличиныИМТдляболее
точногоотборабольных.

Результаты и обсуждение

В группе с фенотипом «старение» центральное
САДбыловыше,чемвконтрольнойгруппеигруп-
пах пациентов с фенотипами «заболевание коро-
нарных артерий» и «легочная гипертензия» (все
р<0,05), и сопоставимое с таким у пациентов
с фенотипом «ожирение» (табл.1),  центральное
ПАД—выше,чемвостальныхгруппах(всер<0,05),
при одинаковой ЧСС (табл.2). Данный фенотип
демонстрируетодинизмеханизмовразвитияСНс
сохраненной ФВ ЛЖ — повышение жесткости
аорты, вносящее основной вклад в развитие СН
у этой категории больных. По сравнению с кон-
трольнойгруппойприфенотипе«старение»отме-
ченаболеевыраженнаягипертрофияЛЖпоИММ
ЛЖ (p<0,05) и бо льшая величина Е/е′ в состоя-
ниипокоя(p<0,05).СниженныйУИ(см.табл.1)
по сравнению с другими группами (все p<0,001)
свидетельствует о повышении постнагрузки на
ЛЖ. У таких больных выше уровень NT-proBNP,
чем в контрольной группе (p<0,01), меньше дис-
танция в тесте с 6-минутной ходьбой (p<0,05).
Вданнойгруппеоказалосьстатистическизначимо
большебольныхсIIIФКпоNYHA(p<0,05).

По частоте выявления коморбидных заболева-
ний (табл.3) фенотип «старение» значимо отли-
чался от контрольной группы (p<0,05). У них
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Т а б л и ц а  1
Характеристика групп с клиническими фенотипами хронической сердечной недостаточности  
с сохраненной фракцией выброса левого желудочка

Показатель
Контрольная 

группа (n = 17)

Фенотип

Старение 
(n = 26)

 Ожирение  
(n = 23)

Заболевание 
коронарных артерий 

(n = 27)

Легочная  
гипертензия  

(n = 27)

Женщины 7(41,2%) 14(53,8%)* 10(43,5%)СС 4(14,8%)СССОО 18(66,6%)*ЗЗЗ

Среднийвозраст,годы 60,0±7,4 78,9±3,3* 60,9±10,8СС 61,1±8,5СС 67,7±8,8СС

ИМТ,кг/м2 27,7±1,8 28,4±2,9 38,7±3,8*СС 29,2±3,6ОО 27,9±4,1ОО

ФВЛЖ,% 57,5±3,6 53,9±4,4 54,9±4,1 54,4±4,1 52,7±4,6*

ИОЛП,мл/м2 38,8±4,9 39,5±7,4 42,7±6,9*СС 39,0±3,8ОО 49,1±10,3**ССОЗЗ

КДИ,мл/м2 67,6±14,9 68,4±15,1 74,6±14,7*СС 72,6±9,7*ССОО 71,1±17,1*СС

КСИ,мл/м2 27,3±8,4 30,5±10,8 32,4±8,4* 32,7±8,6* 32,8±11,1*

КДР,см 5,3±0,4 5,3±0,4 5,4±0,5 5,3±0,4 5,2±0,4

УИ,мл/м2 40,2±7,5 38,0±6,6* 42,2±7,9ССС 40,3±6,5ООО 38,4±7,4*ООО

ИММЛЖ,г/м2 173,1±32,9 180,4±34,1* 196,7±45,7*С 195,0±28,5*С 186,9±25,4*ОЗ

ДиаметрПЖ,см 2,4±0,5 2,5±0,3 2,7±0,5С 2,5±0,2СО 2,9±0,3*ССООЗЗ

ДиаметрПЖ>2,6см 1(5,9%) 6(23,1%) 9(39,1%)*С 3(11,1%)О 14(51,9%)*СОЗ

СДЛА,ммрт.ст. 35,3±6,2 37,8±7,1 37,8±5,7 38,3±4,0 68,4±12,1*ССООЗЗ

ТР,м/с 2,8±0,3 2,9±0,4 2,9±0,3 2,9±0,2 3,9±0,4*ССООЗЗ

ТР≥2,8м/с 6(35,3%) 14(53,8%)* 13(56,5%)* 16(59,2%)* 27(100%)*ССООЗЗ

DT,мс 235,9±37,9 217,6±58,0 206,1±60,2С 241,0±44,8*СО 187,5±41,2СОЗ

IVRT,мс 101,6±13,2 95,5±13,7 84,4±20,5*С 95,1±12,6*О 84,7±12,5*СЗ

Е/А 0,8±0,1 1,2±0,4* 1,2±0,3* 0,9±0,3ССОО 1,35±0,2*ССЗЗ

E/е′покоя 13,8±3,2 14,1±0,7* 14,3±2,2* 14,2±1,3* 15,9±2,3*СОЗ

E/е′<9 0 0 0 0 0

E/е′ 9—13 11(64,3%) 12(46,1%) 6(26,1%)* 7(25,9%)*С 24(88,9%)*СОЗ

E/е′>13 6(35,3%) 14(53,9%)* 7(73,9%)* 20(74,1%)* 3(11,1%)

e′ср,см/с 6,4±1,5 6,1±1,8 5,5±1,1*С 5,0±1,0*С 4,6±0,7**ССООЗ

NT-proBNP,нг/мл 287,1±134,4 462,5±237,3* 605,9±242,2*СС 626,3±203,9*ССОО 1069,9±315,3*ССООЗЗ

IIФКпоNYHA 15(88,2%) 13(50%)* 11(47,8%)* 10(37,1%) 11(40,7%)*З

IIIФКпоNYHA 2(11,8%) 13(50%)* 12(52,2%)* 17(62,9%)* 16(59,3%)*

Дистанция6-минутной
ходьбы,м

472,9±78,4 371,5±81,9* 362,9±81,0* 350,7±50,2*ССОО 310,4±67,2*ССООЗ

Здесьидалеевтаблицах:категорийныепоказателипредставленыкакколичествослучаевичастота,количественные—ввидеM±SD.
Статистическизначимыеразличияотносительноконтрольнойгруппы:*р<0,05;**p<0,01.
Статистическизначимыеразличияотносительнопациентовсфенотипом«старение»:Ср<0,05;ССp<0,01;СССp<0,001.
Статистическизначимыеразличияотносительнопациентовсфенотипом«ожирение»:Ор<0,05;ООp<0,01;ОООp<0,001.
Статистическизначимыеразличияотносительнопациентовсфенотипом«заболеваниекоронарныхартерий»:Зр<0,05;ЗЗp<0,01;ЗЗЗp<0,001.

чаще,чемубольныхконтрольнойгруппыисфено-
типом «ожирение» встречалась анемия (все
p<0,05)ибыланижеСКФпосравнениюсосталь-
ными группами, за исключением пациентов
сфенотипом«легочнаягпертензия»(всеp<0,05).

В группе с фенотипом «ожирение» выявлено
статистическизначимоболеевыраженноеувеличе-
ние полости левого предсердия по сравнению
с контрольной группой, пациентами с фенотипом
«старение» и «заболевание коронарных артерий»
(всеp<0,05),болеевысокиеКДИиУИ,чемупаци-
ентов других групп (все p<0,05), что свидетель-

ствуетоперегрузкеобъемомиразвитиитакназы-
ваемой СН с «высоким выбросом» (high-output
HF) [23]. При меньшем среднем возрасте, чем
упациентовсфенотипом«старение»,упациентов
с фенотипом «ожирение» отмечено увеличение
жесткостиаорты(поскоростипульсовойвольны)
по сравнению с контрольной группой (p=0,043).
гипертрофияЛЖбылаболеевыражена,чемвкон-
трольнойгруппеиупациентовсфенотипом«ста-
рение»(всеp<0,05),что,вероятно,привелокнару-
шению расслабления ЛЖ по IVRT и e′, которые
были статистически значимо ниже (p<0,05
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Т а б л и ц а  2
Показатели центральной гемодинамики и жесткости артерий у пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью с сохраненной фракцией выброса левого желудочка

Показатель
Контрольная 

группа 
(n = 17)

Фенотип

Старение 
(n = 26)

 Ожирение  
(n = 23)

Заболевание 
коронарных 

артерий (n = 27)

Легочная  
гипертензия  

(n = 27)

ЧСС,за1зв 69,6±7,3 68,6±6,0 70,8±7,6 67,8±6,5О 83,2±7,1*СОЗ

БрахиальноеСАД,ммрт.ст. 144,4±11,2 150,5±9,1* 146,5±11,2С 142,0±13,6СО 149,6±5,3З

БрахиальноеСАД>140ммрт.ст. 6(35,3%) 17(65,4%)* 13(56,5%)* 11(40,7%)*СО 14(51,9%)*

ЦентральноеСАД,ммрт.ст. 136,5±11,0 140,5±8,9* 140,1±11,4* 131,6±13,2*СО 137,9±8,8С

БрахиальноеПАД,ммрт.ст. 62,0±8,9 77,5±10,2* 61,1±7,7С 59,1±7,7С 63,9±6,7

ЦентральноеПАД,ммрт.ст. 59,1±12,9 68,1±9,1* 57,4±12,6С 53,9±11,5С 49,7±7,9*С

СРПВКФ,м/с 11,8±1,2 12,4±1,8* 12,3±1,4*С 12,8±1,6*СО 13,3±6,7*СОЗ

ИА75 36,9±6,4 37,4±7,9 34,9±8,3 39,7±8,7* 48,9±5,7*ССООЗЗ

Давлениеаугментации,ммрт.ст. 21,3±4,0 20,3±4,4 19,8±5,2 19,8±4,8 25,0±2,9**ССООЗЗ

Ea 2,0±0,4 2,2±0,3* 1,9±0,4СС 2,0±0,4СС 2,3±0,8*ОЗ

Es 3,3±1,3 3,0±1,1 2,6±0,5*С 2,5±0,7*СО 2,8±1,1*СЗ

Еа/Es 0,7±0,1 0,8±0,2* 0,8±0,2*ССС 0,8±0,2*СССООО 0,8±0,2*СССОООЗЗЗ

Т а б л и ц а  3
Распределение кардиальных и некардиальных коморбидных состояний у пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью с сохраненной фракцией выброса левого желудочка

Показатель
Контрольная 

группа 
(n = 17)

Фенотип

Старение 
(n = 26)

 Ожирение  
(n = 23)

Заболевание 
коронарных 

артерий (n = 27)

Легочная  
гипертензия  

(n = 27)

Ожирение – 10(38,5%)* 23(100%)*СС 10(37%)*ОО 9(33,3%)*ОО

1-ястепень – 10(38,5%)* 0СС 10(37%)*ОО 9(33,3%)*ОО

2-ястепень – 0 15(65,2%)*СС 0ОО 1(3,7%)*ОО

3-ястепень – 0 8(33,4%)*СС 0ОО 0ОО

ФП – 0 3(11,5%)* 11(47,8%)*С 4(14,8%)*О

Сахарныйдиабет 4(23,5%) 7(26,9%) 15(65,2%)*С 10(37,0%)О 10(37%)О

ХОЗЛ 2(11,8%) 8(30,7%)* 9(39,1%)* 12(44,4%)* 10(37%)*

ХЗП 3(17,6%) 16(61,5%)* 6(26,1%)*С 6(22,2%)СС 6(22,2%)*С

СКФ,мл/(мин·1,73м2) 75,8±14,7 60,7±7,9* 71,8±18,2СС 73,9±19,7СС 69,3±10,2*С

Анемия 2(11,8%) 8(30,8%)* 2(8,7%)С 4(14,8%) 10(37,0%)*ОЗ

Безкоморбидности 6(35,3%) 3(11,5%)* 4(17,4%)* 6(22,2%)*С 5(18,5%)*

Скоморбидностью 11(64,7%) 20(76,9%)* 23(82,6%)* 21(77,7%)* 22(81,5%)*

1коморбидноезаболевание 9(52,9%) 10(38,5%) 10(43,5%) 9(33,3%) 8(29,6%)

2коморбидныхзаболевания 2(11,8%) 8(30,8%)* 5(21,7%) 9(33,3%)* 10(37,0%)*

≥3коморбидныхзаболеваний – 2(7,7%) 4(17,4%)* 3(11,1%) 4(14,8%)

иp<0,001),чемвконтрольнойгруппеиупациен-
товсфенотипом«старение»,приодинаковыхпока-
зателяхпостнагрузки,такихкакцентральноеСАД,
давлениеаугментациииИА(см.табл.1и2).Таким
образом, у пациентов с фенотипом «ожирение»
диастолическая дисфункция и, следовательно,

выраженность СН были бо льшими, чем в кон-
трольнойгруппеиупациентовсфенотипом«ста-
рение», что проявлялось уменьшением дистанции
6-минутной ходьбы по сравнению с контрольной
группой(p<0,05)иповышениемуровняNT-proB-
NPпосравнениюсконтрольнойгруппойипациен-
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тамисфенотипом«старение»(всеp<0,01).Зако-
номерно большей была частота сахарного диабета
посравнениюсостальнымигруппами(всеp<0,05).
Важнымявляетсятотфакт,чточастотаХЗПиане-
миинеотличаласьоттаковойвконтрольнойгруп-
пе, что подтверждает роль перегрузки объемом,
связаннойнепосредственносожирением.

Вгруппесфенотипом«заболеваниекоронарных
артерий»ИОЛПиКДИнеотличалисьоттаковых
вконтрольнойгруппе(см.табл.1),однакопоказа-
тельгипертрофиимиокардаЛЖ,которыйотража-
етзначимыеструктурныеизмененияЛЖ,былста-
тистически значимо выше (p<0,05). В результате
реализовался один из патогенетических механиз-
мов СН с сохраненной ФВ — нарушение рассла-
бления, то есть диастолическая дисфункция ЛЖ,
чтоподтверждаетсястатистическизначимымсни-
жением по сравнению с контрольной группой
ипациентамисфенотипами«старение»и«ожире-
ние» величины e′ср. и повышением по сравнению
с контрольной группой величины E/e′ покоя (все
p<0,05). Дистанция 6-минутной ходьбы, уровень
NT-proBNP и доля пациентов с III ФК по NYHA
статистическизначимоотличалисьоттакихвгруп-
пахсфенотипом«старение»и«ожирение»ивкон-
трольнойгруппе.Атеросклеротическоепоражение
сосудистойстенкиубольныхсфенотипом«заболе-
ваниекоронарныхартерий»приводитккальцифи-
кацииаортысповышениемеежесткости,чтовно-
сит значительный вклад в развитие СН с
сохраненной ФВ ЛЖ. Подтверждением служит
существенное по сравнению с контрольной груп-
пойувеличениеСРПВКФ(p=0,024)иИА(p<0,05).
Обращаетвниманиевысокаяпосравнениюскон-
трольнойгруппойчастотаХОЗЛ(p<0,05).

В группе с фенотипом «легочная гипертензия»
выявлены наиболее выраженные структурные
изменения миокарда: при сопоставимых с кон-
трольной группой и пациентами с фенотипами
«ожирение»и«заболеваниекоронарныхартерий»
значениях ИММ ЛЖ, ИОЛП составил (49,1±
±10,3) мл/м2, что статистически значимо выше,
чемвостальныхгруппах(всеp<0,01,спациента-
мисфенотипом«ожирение»—p<0,05).Вероятно,
сэтимсвязанавысокаячастотаФПпосравнению
с другими группами (все p<0,01, с пациентами

с фенотипом «ожирение» — p<0,05). Как след-
ствие,уэтихпациентовзначительновышеуровень
СДЛА, что приводит к увеличению постнагрузки
на ПЖ, его дилатации и выраженной трикуспи-
дальнойрегургитации.Длябольныхсфенотипом
«легочная гипертензия» характерна наиболее
тяжелаядиастолическаядисфункцияЛЖ,сначи-
нающейся его систолической дисфункцией по
сравнению с контрольной группой (ФВ ЛЖ —
соответственно (52,7±4,6) и (57,5±3,6)%,
p<0,05).Дистанция6-минутнойходьбыбыласта-
тистическизначимониже,ауровеньNT-proBNP—
выше,чемвостальныхгруппах(p<0,05).

Выводы

Фенотип «старение» наиболее показательно
отражаетувеличениежесткостиаорты,чтоприво-
диткповышениюцентральногоаортальногодав-
ления и более выраженной диастолической дис-
функции.

Фенотип«ожирение»отличаетсязначительной
перегрузкойобъемом,демонстрируясущественно
меньший вклад увеличения жесткости аорты
и периферических сосудов в развитие хрониче-
ской сердечной недостаточности. Уменьшение
диастолического расслабления приводит к более
выраженнымструктурнымизмененияммиокарда,
формируясубстратдляразвитиясердечнойнедо-
статочности — гипертрофию левого желудочка,
что трансформируется в более высокое давление
наполнениялевогожелудочка.

Фенотип«поражениекоронарныхартерий»чаще
развивается у мужчин, имеет более выраженную
диастолическую дисфункцию преимущественно за
счетишемиимиокарда,меньшегообъемажизнеспо-
собныхкардиомиоцитов,атакжепосредствомжест-
костиаорты,котораявданномслучаеобусловлена
атеросклеротическойкальцификациейеестенок.

Фенотип«легочнаягипертензия»большехарак-
терен для женщин и сопровождается значитель-
нымповышениемпостнагрузкиналевыйжелудо-
чек, более выраженными структурными
изменениями миокарда с вовлечением правых
отделовсердца,атакженачинающейсясистоличе-
скойдисфункциейлевогожелудочка.
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зартеріальноюгіпертензієюбезкритеріїв,специфічнихдляіншихфенотипівСНзізбереженоюФВ,порівняннихзавікомівели-
чиноюартеріальноготиску.Центральнийсистолічнийартеріальнийтискупацієнтівзфенотипами«старіння»(2),«ожиріння»
(3),«захворюваннякоронарнихартерій»(4),«легеневагіпертензія»(5)тахворихконтрольноїгрупи(1)становив(140,5±8,9),
(140,1±11,4),(131,6±13,2),(137,9±8,8)і(136,5±11,0) ммрт.ст.відповідно(р1—2,1—3,1—4,1—5,2—4,3—4<0,05),центральнийпульсо-
вийартеріальнийтиск—(68,1±9,1),(57,4±12,6),(53,9±11,5),(49,7±7,9)та(59,1±12,9) ммрт.ст.(р1—2,1—5,2—3,2—4,2—5<0,05),
швидкістьпульсовоїхвилі—(12,4±1,8),(12,3±1,4),(12,8±1,6),(13,3±6,7)та(11,8±1,2)м/с(усіp=0,043),індексаугментації,
стандартизованийдочастотисерцевихскорочень75за1хв,—37,4±7,9,34,9±8,3,39,7±8,7,48,9±5,7та36,9±6,4(р1—4<0,05;
р1—5,2—5,3—5,4—5<0,01),тискаугментації—20,3±4,4,19,8±5,2,19,8±4,8,25,0±2,9і21,3±4,0(р1—5,2—5,3—5,4—5<0,01),індексмаси
міокардаЛШ—(180,4±34,1),(196,7±45,7),(195,0±28,5),(186,9±25,4)та(173,1±32,9)г/м2(р1—2,1—3,1—4,1—5,2—3,2—4,3—5,4—5<0,05),
індексоб’ємулівогопередсердя—(39,5±7,4),(42,7±6,9),(39,0±3,8),(49,1±10,3)і(38,8±4,9)мл/м2(p2—3,p3—4,1—5,2—5,4—5<0,01,
р1—3,3—5<0,05),Е/е′устаніспокою—14,1±0,7,14,3±2,2,14,2±1,3,15,9±2,3та13,8±3,2(p1—2,1—4,1—4,1—5,2—5,3—5,4—5<0,05),часізо-
волюмічногорозслаблення—(95,5±13,7),(84,4±20,5),(95,1±12,6),(84,7±12,5)і(101,6±13,2)мс(p1—3,1—4,1—5,2—3,2—5,3—5,4—5<0,05),
e′сер—(6,1±1,8),(5,5±1,1),(5,0±1,0),(4,6±0,7)та(6,4±1,5)см/с(p1—5,2—5,3—5<0,01,p1—3,1—4,4—5<0,05),дистанція6-хвилинної
ходьби—(371,5±81,9),(362,9±81,0),(350,7±50,2),(310,4±67,2)і(472,9±78,4)м(p1—5,2—4,3—4,2—5,3—5<0,01,p1—2,1—3,1—4,4—5<0,05),
рівень N-термінального фрагмента попередника мозкового натрійуретичного пептиду — (462,5±237,3), (605,9±242,2),
(626,3±203,9), (1069,9±315,3) та (287,1±134,4) нг/мл (усі p<0,01), кількість хворих з СН III функціонального класу за
NYHA—13(50,0%),12(52,2%),17(62,9%),16(59,3%)(p1—2,1—3,1—4,1—5<0,05).

Висновки. Фенотип «старіння» найбільш показово відображує збільшення жорсткості аорти, що призводить до
підвищення центрального аортального тиску і виразнішої діастолічної дисфункції. Фенотип «ожиріння» відрізняється
значним перевантаженням об’ємом, гіпертрофією ЛШ і його діастолічною дисфункцією з вищим тиском наповнення.
Фенотип«захворюваннякоронарнихартерій»частішерозвиваєтьсяучоловіків,супроводжуєтьсядіастолічноюдисфункцією
ЛШ переважно за рахунок ішемії міокарда, меншого об’єму життєздатних кардіоміоцитів, а також жорсткості аорти, яка
в цьому випадку зумовлена атеросклеротичною кальцифікацією. Фенотип «легенева гіпертензія» більш характерний для
жінокісупроводжуєтьсязначнимпідвищеннямпіслянавантаженнянаЛШ,виразнішимиструктурнимизмінамиміокардаіз
залученнямправихвідділівсерця,атакожпочатковоюсистолічноюдисфункцієюЛШ.

Ключові слова: серцева недостатність, хронічна серцева недостатність, серцева недостатність зі збереженою фракцією
викидулівогошлуночка,фенотиписерцевоїнедостатності,діастолічнадисфункція.

Phenotype-oriented	approach	to	clinical	evaluation	of	patients		
with	chronic	heart	failure	with	preserved	left	ventricular	ejection	fraction

K. M. Amosova, K. I. Chernyayeva, Yu. V. Rudenko, A. B. Bezrodniy, N. V. Shyshkina

O.O.BohomoletsNationalMedicalUniversity,Kyiv

The aim—toestablishtheclinicalsignificanceofthephenotype-basedapproachtoassessingpatientswithverifiedheartfailure
(HF)withpreservedleftventricular(LV)ejection(LV)fractionanditsrelationshipwiththecharacterandseverityofmorphofunc-
tionalchangesintheheartandbloodvessels.

Materials and methods.Thestudyinvolved120patientsdiagnosedwithHFandpreservedLVEFofIIAorIIBstage,IIorIII
functionalclassbyNYHA,withLVEF≥50%andsignsofLVdiastolicdysfunctionaccordingtotransthoracalechocardiographydata.
Thepatientsunderwentgeneralclinicalexamination,determinationofthelevelofN-terminalfragmentofthebrainnatriureticpep-
tideprecursor,transthoracaldopplersonography,applanationtonometry,6-minutewalktest.Thefrequencyofnon-cardiacandcar-
diaccomorbidstateswasanalyzed.

Results and discussion.Patientsweredividedintofourgroups:phenotype«aging»(n=26),«obesity»(n=23),«coronaryartery
disease»(n=27),«pulmonaryhypertension»(n=27).Thecontrolgroupincluded17patientswitharterialhypertensionwithoutcriteria
specifictootherphenotypesofHFwithpreservedEF,matchedbyageandbloodpressure.Centralsystolicbloodpressureinpatientswith
phenotypesof«aging»(2),«obesity»(3),«coronaryarterydisease»(4),«pulmonaryhypertension»(5)andpatientsofthecontrolgroup
(1)was140.5±8.9,140.1±11.4,131.6±13.2,137.9±8.8and136.5±11.0mmHg,respectively(p1—2,1—3,1—4,1—5,2—4,3—4<0.05),central
pulsearterialpressure—68.1±9.1,57.4±12.6,53.9±11.5,49.7±7.9and59.1±12.9mmHg(p1—2,1—5,2—3,2—4,2—5<0.05),pulsewave
velocity—12.4±1.8,12.3±1.4,12.8±1.6,13.3±6.7and11.8±1.2m/s(allp<0.05),augmentationindexisstandardizedtotheheartrate
rateof75per1min—37.4±7.9,34.9±8.3,39.7±8.7,48.9±5.7and36.9±6.4(p1—4<0.05;p1—5,2—5,3—5,4—5<0.01),augmentationpres-
sure—20.3±4.4,19.8.±5.2,19.8±4.8,25.0±2.9and21.3±4.0(p1—5,2—5,3—5,4—5<0.01),theindexofmyocardialmassofLV—180.4±34.1,
196.7±45.7,195.0±28.5,186.9±25.4and173.1±32.9g/m2(p1—2,1—3,1—4,1—5,2—3,2—4,3—5,4—5<0.05),leftatriumvolumeindex—39.5±7.4,
42.7±6.9,39.0±3.8,49.1±10.3and38.8±4.9ml/m2(p2—3,p3—4,1—5,2—5,4—5<0.01,p1—3,3—5<0.05),E/e′atrest—14.1±0.7,14.3±2.2,
14.2±1.3, 15.9±2.3 and 13.8±3.2 (p1—2, 1—4, 1—4, 1—5, 2—5, 3—5, 4—5<0.05), the time of isovolumic relaxation — 95.5±13.7, 84.4±20.5,
95.1±12.6, 84.7±12.5 and 101.6±13.2 ms (p1—3, 1—4, 1—5, 2—3, 2—5, 3—5, 4—5<0.05), e′ser — 6.1 ± 1.8, 5.5±1.1, 5.0±1.0, 4.6±0.7 and
6.4±1.5 cm/s (p1—5, 2—5, 3—5<0.01, p1—3, 1—4, 4—5<0.05), the distance of 6 minute walk — 371.5±81.9, 362.9±81.0, 350.7±50.2,
310.4±67.2and472.9±78.4m(p1—5,2—4,3—4,2—5,3—5<0.01,p1—2,1—3,1—4,4—5<0.05),thelevelofN-terminalfragmentofthebrainnatri-
ureticpeptideprecursor—462.5±237.3,(605.9±242.2),626.3±203.9,1069.9±315.3and287.1±134.4ng/ml(allp<0.01),thenumber
ofpatientswithHFofIIIfunctionclassbyNYHA—13(50.0%),12(52.2%),17(62.9%),16(59.3%)(p1—2,1—3,1—4,1—5<0.05).

Conclusions.Thephenotypeof«aging»mostclearlyreflectsanincreaseinrigidityoftheaorta,whichleadstoanincreaseincentral
aorticpressureandmorepronounceddiastolicdysfunction.Thephenotypeof«obesity»ischaracterizedbyconsiderablevolumeoverload,
LVhypertrophyanditsdiastolicdysfunctionwithhigherfillingpressures.The«coronaryarterydisease»phenotypeismoreoftendevel-
opedinmen,isaccompaniedbydiastolicdysfunctionofLVmainlyduetomyocardialischemia,asmallervolumeofviablecardiomyocytes,
andaorticstiffness,whichinthiscaseisconditionedbyatheroscleroticcalcification.The«pulmonaryhypertension»phenotypeismore
characteristicofwomenandisaccompaniedbyasignificantincreaseinpost-loadingontheLV,morepronouncedstructuralchangesin
themyocardiumwiththeinvolvementoftherightheart,aswellastheinitialsystolicdysfunctionoftheLV.

Key words:heartfailure,chronicheartfailure,heartfailurewithpreservedleftventricularejectionfraction,heartfailurepheno-
types,diastolicdysfunction.
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