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Аннотация
Проведено изучение влияния ко- и полиморбидной патологии на достижение целевой частоты 
сердечных сокращений (ЧСС) при лечении бета-адреноблокаторами больных стабильной 
ишемической болезнью сердца (ИБС), перенесших инфаркт миокарда (ИМ). В рамках открытого, 
одноцентрового, сравнительного, исследования обследовано 320 больных, перенесших ИМ более 
6 месяцев назад. Пациентам проведено измерение ЧСС и подбор оптимальной для достижения 
целевой ЧСС и максимально-переносимой дозы бета-адреноблокаторов. С целью выявления ко- и 
полиморбидной патологии и ее влияния на ЧСС все пациенты были разделены на 2 группы: 1) с 
ЧСС покоя < 60 уд. в 1 мин. и 2) с ЧСС покоя > 6 0  в 1 мин. В резульате проведенного 
исследования выявлено, что ко- и полиморбидная патология достоверно чаще встречалась у 
пациентов с ЧСС > 60 уд. в 1 мин. и включала три (р = 0,008), четыре и более (р < 0,001) факторов 
риска и заболеваний одновременно, например, такие: табакокурение (р = 0,002); скрытое 
злоупотреблении алкоголем (р = 0,024); нарушения углеводного обмена (р = 0,01); застойная 
сердечная недостаточность (р = 0,01) с функциональным классом III и более (р = 0,02); анемии 
(р = 0,04) и латентный дефицит железа (р=0,02); дыхательная недостаточность 2 и более степени 
(р = 0,03); высокая ситуативная (р = 0,01) и высокая личностная тревожность (р = 0,007). Индекс 
коморбидности Charlson также был больше во второй группе (р < 0,05). Заключение: у 55,9 % 
исследуемых пациентов не удалось достигнуть целевой ЧСС, что было связано с более старшим 
возрастом больных в этой группе (р = 0,048) и наличием у них ко- и полиморбидной патологии.

Abstract
The effect of co-and polymorbidity in increasing the heart rate (HR) pathology on achieving the target HR in 
the beta-adrenergic blockers (BAB) treatment of patients with stable coronary heart disease (CHD) after myo
cardial infarction (MI) is studied. As part of an open, one-center, comparative study, 320 patients who had had 
MI more than 6 months ago were examined. They were counted on an outpatient HR and selected the optimal 
maximum tolerated dose of BAB in achieving HR, then were divided into 2 groups: 1) with a resting HR <60 
per min. and 2) with resting HR> 60 per min. Co-and polymorbidity in increasing the HR pathology and its 
severity in the studied groups were identified and compared. Results: co-and polymorbidity in the increasing
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the HR pathology was significantly more common in patients with heart rate> 60 per 1 min .: smoking (p =
0.002); latent alcohol abuse (p = 0.024); carbohydrate metabolism disorders (p = 0.01); congestive heart failure 
(p = 0.01) with a functional class of 3 or more (p = 0.02); anemia (p = 0.04) and latent iron deficiency (p =
0.02); respiratory failure of 2 or more degrees (p = 0.03); high situational (p = 0.01) and high personal anxiety 
(p = 0.007). The number of co-and polymorbidity in the increasing HR pathologies in the group with HR> 60 
in 1 min. were more: more patients with three (p = 0.008), four or more (p <0.001) of such diseases and condi
tions at the same time. The Charlson comorbidity index was also higher in this group (p <0.05). Conclusion: in 
55.9% of the studied patients it was not possible to reach the target HR, it was associated with an older age (p 
= 0.048) and the presence of co-and polymorbidity in the increasing HR pathology.

Ключевые слова: стабильная ишемическая болезнь сердца, инфаркт миокарда, коморбидная 
патология, полиморбидная патология, целевая частота сердечных сокращений.
Keywords: stable coronary heart disease, myocardial infarction, comorbid pathology, polymorbid 
pathology, target heart rate.

Введение

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) -  ведущая причина смертности и эконо
мических потерь как в Российской Федерации (РФ), так и во всем мире [ Townsend et al., 
2016; Бойцов и др., 2017]. Особого внимания заслуживает проблема заболеваемости ин
фарктом миокарда (ИМ) среди взрослого населения [Самородская и др., 2017; Самород- 
ская, Бойцов, 2017]. В последние годы в РФ наблюдается положительная динамика сни
жения заболеваемости преимущественно первичным ИМ, в то время как заболеваемость 
повторным ИМ ежегодно увеличивается [Сыродоев и др., 2015]. Профилактика повтор
ных сосудистых событий является одной из главных задач для врачей -терапевтов и вра- 
чей-кардиологов при ведении таких пациентов [Бойцов и др., 2014].

Повышенная частота сердечных сокращений (ЧСС) является фактором риска раз
вития и осложненного течения ишемической болезни сердца (ИБС), особенно у больных 
после ИМ [Ferrari, Fox, 2016]. Причиной ее может быть повышенная активность симпати
ческой нервной системы (СНС) -  гиперсимпатикотония, наличие которой обусловлено ко
и полиморбидной патологией. Гиперсимпатикотония способствует развитию функцио
нальных и морфологических изменений сердечно-сосудистой системы, являясь предикто
ром общей и сердечно-сосудистой смертности [Park, Lee, 2017].

У лиц женского пола и у пациентов старшего возраста более выражена активность 
СНС и выше ЧСС [Voss et al., 2015]. При табакокурении также происходит активация 
СНС и развитие эндотелиальной дисфункции, приводящей к спазму периферических со
судов и ухудшению микроциркуляции с последующей ишемией органа, что приводит к 
повышению уровня артериального давления и ЧСС [Лукина, 2005].

К ко- и полиморбидным патологиям, на фоне которых происходит гиперактивация 
СНС, можно отнести ожирение [Недогода и др., 2017], психические заболевания, сопро
вождающиеся повышенной тревогой и депрессией [Котова, Акарачкова, 2018], анемию, 
латентный дефицит железа [Ховасова, Ларюшкина, 2015], нарушения углеводного обмена 
(сахарный диабет, транзиторная гликемия натощак и нарушенная толерантность к глюко
зе) [Елизарова и др., 2015], заболевания щитовидной железы, сопровождающиеся клини
ческим и субклиническим тиреотоксикозом (диффузный узловой зоб, функциональная 
автономия щитовидной железы, тиреотропинома) [Демидова, 2017], хроническую сердеч
ную недостаточность (ХСН), причем уже, начиная со II стадии болезни (со II функцио
нального класса (ФК)), преобладающими становятся негативные дезадаптивные свойства 
катехоламинов [Недошивин, Орлова, 2014]; хроническую обструктивную болезнь легких 
(ХОБЛ) [Eriksson et al., 2013], сопровождающуюся дыхательной недостаточностью (ДН) 
[Mahendra et al., 2018].

Основными препаратами, подавляющими гиперсимпатикотонию и уменьшающими 
ЧСС у пациентов, перенесших ИМ, являются бета-адреноблокаторы (БАБ) [Ferrari et al.,
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2013]. Показателем эффективности лечения БАБ больных стабильной ИБС, перенесших 
ИМ, является достижение целевой ЧСС (55-60 уд. в 1 мин.), однако в клинической прак
тике не всегда удается добиться ее целевых значений [Pipoli et al., 2014]. Вопрос влияния 
коморбидной патологии на достижение целевой ЧСС и эффективность лечения БАБ 
постинфарктных больных не описан в клинических рекомендациях, что представляет ин
терес для дальнейшего изучения этой проблемы.

Объекты и методы исследования

Исследование проводилось на базе БУЗОО «Г ородская клиническая больница № 1 
имени Кабанова А.Н.» города Омска и выполнено в соответствии с требованиями GCP 
(Good Clinical Practice) [ГОСТ Р 52379-2005] и Хельсинской декларации Всемирной меди
цинской ассоциации «Этические принципы проведения медицинских исследований с уча
стием людей в качестве субъектов исследования» с поправками 2008 года [World Medical 
Association..., 2001]. Проведение настоящей работы одобрено Локальным Этическим Ко
митетом ГБОУ ВПО «Омский государственный медицинский университет», Протокол 
№ 63 от 09 октября 2014 года. Для репрезентативности исследования в модуле «Анализ 
мощности» программы STATISTICA определили 80 %-ую мощность «двустороннего» t- 
критерия для уровня значимости 0,05 и необходимые для него объемы выборок. По номо
грамме Альтмана были рассчитаны размеры выборок, минимально достаточных для полу
чения доказательных данных [Долгушина и др., 2016]. В результате проведенных расчетов 
минимально достаточный размер общей выборки составил 317 человек. Формирование 
выборки проводилось методом простого случайного отбора из генеральной совокупности, 
соответствующей критериям включения.

В рамках открытого, одноцентрового, сравнительного исследования обследовано 
320 пациентов. Постановка диагноза ИБС (стабильная ИБС, постинфарктный кардио
склероз и сопутствующей ХСН) проводилась в соответствии с действующими нацио
нальными клиническими рекомендациями [Montalescot et al., 2014; Рекомендации обще
ства специалистов., 2016]. Наблюдение осуществлялось амбулаторно в дневном кар
диологическом стационаре и отделении восстановительной терапии БУЗОО «ГКБ № 1 
им. Кабанова А.Н.». В ходе наблюдательного исследования больным подбирались опти
мальные в достижении целевой ЧСС максимально-переносимые дозы БАБ.

Критерии включения: подписанное информированное согласие на участие в иссле
довании; перенесенный ИМ со стабильным течением ИБС на протяжении шести месяцев, 
предшествующих точке включения в исследование; возраст от 18 лет; устойчивый сину
совый ритм.

Критерии исключения: непонимание пациентом сути исследования, отказ подпи
сать информированное добровольное согласие на участие в исследование в письменной 
форме; абсолютные противопоказания к назначению БАБ; чрескожное коронарное вме
шательство (ЧКВ) или аорто-коронарное шунтирование (АКШ), проведенные ранее 6 ме
сяцев, предшествующих точке включения; острые заболевания на момент включения в 
исследование; злоупотребление алкоголем и наркотическими средствами; прием пуль- 
сурежающих препаратов, кроме БАБ; низкая приверженность к лечению.

Приверженность к лечению оценивали с помощью валидизированного опросника 
Мориски-Грина [Лукина и др., 2016]. Медиана возраста исследуемых составила 57 (53; 
61) лет и колебалась от 32 до 85 лет, среди них -  255 (79,7 %) мужчин и 65 (20,3 %) жен
щин. Количество мужчин было статистически значимо больше, чем женщин (р < 0,001). 
Все пациенты получали лечение согласно стандартам ведения больных стабильной ИБС и 
постинфарктного кардиосклероза. Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента или 
сартаны в средней дозе 50 % от максимальной суточной получали 296 (92,5 %) пациентов 
из общего количества участников исследования; статины в средней дозе 25 % от макси
мальной суточной получали 305 (95,3 %) пациентов; ацетилсалициловую кислоту получа
ли 291 (90,9 %) человек; антиагреганты (клопидогрель, тикагрелор) -  142 (55,6 %) чело
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век; антагонисты кальция (амлодипин, фелодипин) -  51 (15,9 %) человек; диуретики -  74 
(23,1 %) человек. Все 320 (100 %) исследуемых принимали БАБ, доза которых подбира
лась до максимально-переносимой оптимальной в достижении целевой ЧСС. Медиана 
времени подбора такой дозы составила 7,5 (2,5;10,0) недель и колебалась в диапазоне от 
2 до 15 недель. Прием других пульсурежающих препаратов был исключен.

В зависимости от достижения целевой ЧСС покоя все исследуемые были разделе
ны на 2 группы. Первая группа -  141 (44,1 %) человек с ЧСС < 60 уд. в 1 минуту; вторая 
группа -  179 (55,9 %) человек с ЧСС > 60 в 1 минуту. ЧСС определялась амбулаторно 
дважды в покое с интервалом 5 минут путем пальпации лучевой артерии, учитывали 
большее значение ЧСС. Пациенты исследуемых групп получали сопоставимую, сопут
ствующую БАБ, лекарственную терапию (табл. 1).

Таблица 1 
Table 1

Сравнение лекарственной терапии исследуемых больных в группах, достигших
и недостигших целевой ЧСС 

The comparison of the studied patients drug therapy in the groups reached and those who did
not reach the target HR

Показатель ЧСС<60 (n=141) ЧСС>60 (n=179) р
ингибиторы АПФ или сартаны, 
количество человек, n=(%)/ % от 
максимальной суточной дозы, 
Ме(У25;У75)

131(92,9)/50(25;50) 165(92,2)/ 50(25;50) 0,812/0,43
1

% от макс-й суточной дозы 
БАБ, Ме(У25;У75) 25(12,5;50) 25(25;50) 0,0008х

количество пациентов, прини
мающих БАБ в суточной дозе 
50 % и более от максимально 
возможной, n=(%)

38(30) 74(41,3) 0,0082

статины, количество человек, 
n=(%)/ % от максимальной суточ
ной дозы, Ме(У25;У75)

137(97,2)/ 5(25;25) 168(93,9)/ 25(25;25) 0,262/0,59
1

ацетилсалициловая кислота, коли
чество человек, n=(%)/ % от мак
симальной суточной дозы, 
Ме(У25;У75)

127(90,1)/(75(75; 125)) 164(91,6)/ 
(75(75; 125))

0,632/0,59
1

антагонисты кальция, количество 
человек, n=(%)/ % от максималь
ной суточной дозы, Ме(У25;У75)

29(20,6)/ 50(50; 100) 22(12,3)/ (75(50; 100)) 0,062/0,67
1

диуретики, количество человек, 
n=(%)/ % от максимальной суточ
ной дозы, Ме(У25;У75)

28(19,9)/ 12,5(6,25; 15) 46(25,7)/ 12,5(6,25; 15) 0,222/0,97
1

количество пациентов, получаю
щих пролонгированные нитраты,
n=(%)

5(3,6) 7(3,9) 0,872

количество человек, получающих 
антиагреганты, n=(%) 63 (55,3) 79(55,9) 0, 22

Примечание: р1 -  уровень значимости Mann-Whitne, р2 -  уровень значимости %2 (хи- 
квадрат).

Доза БАБ и количество пациентов, принимающих БАБ в дозе 50 % и более от 
максимально возможной, были достоверно выше в группе с ЧСС > 60 в 1 мин. ( табл. 1), 
что связано с попыткой достижения целевой ЧСС у этих пациентов.
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В процессе исследования проводился сбор жалоб, анамнеза жизни и анамнеза забо
левания согласно действующим стандартам ведения больных с диагнозом «ИБС: Стено
кардия напряжения. Постинфарктный кардиосклероз» [Pipoli et al., 2014], а также выявля
лась ко- и полиморбидная патология с последующим ее сравнением в группах пациентов, 
достигших и недостигших целевой ЧСС. Для этого выявляли наличие скрытого злоупо
требления алкоголем с помощью анкеты-опросника «CAGE» [Ewing, 1984], оценивали 
уровень ситуативной и личностной тревожности по шкале Ч.Д. Спилбергера (адаптиро
ванной Ю.Л. Ханиным) [Чутко, 2010], уровень депрессии по опроснику Цунга [Zung, 
1965]. Проводили лабораторное общеклиническое (ОАК, биохимический анализ крови) и 
специальные исследования (показатели углеводного обмена: глюкоза плазмы крови нато
щак (ГПН), гликированный гемоглобин (HbA1c), показатели обмена железа: сывороточ
ное железо и общая железосвязывающая способность сыворотки крови (ОЖСС)), тирео- 
тропный гормон (ТТГ) и тироксин) для выявления углеводных нарушений (диабет, пре- 
диабет) [Ryden et al., 2014], манифестного и субклинического тиреотоксикоза [Демидова и 
др., 2017], анемий и латентного дефицита железа [Ховасова, Ларюшкина, 2015; Румянцев, 
Масчан, 2014]. Также проводился пероральный тест толерантности к глюкозе (ПТТГ). 
С помощью спирометрии и пульсоксиметрии оценивали вентиляционные нарушения при 
ХОБЛ и степень ДН [Остроумова, Кочетков, 2018]. По результатам ЭхоКГ диагностиро
вали пороки сердца и уточняли наличие и тяжесть хронической сердечной недостаточно
сти (ХСН) [Рекомендации общества специалистов по сердечной недостаточности и Рос
сийского кардиологического общества. Хроническая сердечная недостаточность (ХСН).
2016], которая была выявлена у всех постинфарктных больных.

Всем исследуемым рассчитывали неспецифический индекс коморбидности 
Charlson, определяющий тяжесть полиморбидной патологии [Оганов и др., 2019].

Применённые статистические методы включали в себя процедуры описательной 
статистики и непараметрической аналитической статистики. Статистическая обработка 
полученных результатов осуществлялась с использованием программных пакетов 
Microsoft Excel, STATISTICA v.6.0 (русифицированная версия). Первоначально был опре
делен характер распределения полученных данных по критерию Шапиро-Уилка. Так как 
абсолютное большинство показателей имели ненормальное распределение, то данные 
расчетов в исследовании были представлены с указанием медианы (Me) 25-ого (V25) и 
75-ого персентиля (V75), а при анализе переменных применялись методы непараметриче
ской статистики: для количественного сравнения двух независимых групп -  критерий 
Манна-Уитни; для сравнения качественных данных двух и более независимых групп ис
пользовался критерий хи-квадрат (х2). Значимость результатов выражалась в виде р = 0 , .  
Результаты считались значимыми при р < 0,05.

Результаты и их обсуждение

Исследуемые, кроме больных ХСН, имели следующие коморбидные патологии: 
пороки сердца -  10 (3,1 %) человек, нарушения углеводного обмена -  231 (72,2 %) чело
век, ХОБЛ -  94 (29,4 %) человек, ДН -  29 (9,1%) человек; и полиморбидные в повышении 
ЧСС патологии: анемии различной этиологии -  25 (7,8 %) человек, латентный дефицит 
железа -  12 (3,8 %) человек, заболевания щитовидной железы -  19 (5,9 %) человек, в том 
числе сопровождающиеся манифестным или субклиническим тиреотоксикозом -  5 (1,6 %) 
человек (это пациенты с функциональной автономией щитовидной железы на фоне йодо- 
дефицита -  3 (0,9 %) человека, 1 (0,3%) человек с диффузным узловым зобом и 1 (0,3 %) 
человек с тиреотропиномой гипофиза), повышенная тревожность и депрессия различной 
степени выраженности были выявлены у 60 (18,8 %) человек и 13 (4,1 %) человек соответ
ственно; табакокурение на момент исследование подтвердили 36 (11,3 %) пациентов; 
скрытую зависимость от алкоголя по опроснику «CAGE» выявили у 29 (9,1 %) пациентов.
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Ко- и полиморбидные заболевания, не связанные с повышением ЧСС, также при
сутствовали у исследуемых пациентов: артериальная гипертензия -  у 293 (91,6 %) чело
век, заболевания суставов -  у 56 (17,5 %) человек, варикозная болезнь нижних конечно
стей -  у 27 (8,4 %) человек, желчно-каменная болезнь -  у 10 (3,1 %) человек, доброкаче
ственная гиперплазия предстательной железы -  у 7 (2,2 %) человек, мочекаменная болезнь 
-  у 6 (1,9 %) человек, кисты почек -  у 2 (0,6 %) человек, подагра -  у 4 (1,3 %) человек, 
злокачественные новообразования -  у 4 (1,3 %) человек, псориаз -  у 2 (0,6 %) человек. 
Клиническая характеристика больных стабильной ИБС, перенесших ИМ, в зависимости 
от достижения целевой ЧСС, представлена в табл. 2.

Таблица 2 
Table 2

Клиническая характеристика больных стабильной ИБС в зависимости от достижения целевой ЧСС 
The clinical characteristic of patients with stable CHD, depending on the achievement of the target HR

Показатели ЧСС 60 и менее 
(n=141)

ЧСС более 60 
(n=179) р

возраст, лет,
Me (V25;V75) 57(52;60) 58(54;61) 0,04s1

Пол: м/ж, n=(%) 116(82,3)/25(17,7) 139(77,7)/40(22,4)

(N
00,

САД/ДАД, мм.рт.ст., 
Ме (V25;V75) 110(105;120)/ 70(70;80) 110(100;120)/ 70(65;80) 0,14/0,041

ЧСС покоя в 1 мин., 
Ме (V25;V75) 58(57;60) 67(64;70) <0,0000011

количество человек с ФК 
стенокардии I/ II/ III, n=(%) 40(28,4)/75(53,2)/26(18,4) 45(25,1)/101(56,4)/33( 18,4) 0,52/0,56/

0,882
потребность в коротких 
нитратах, доз в неделю, 
Ме (V25;V75)

1(0,5;2) 1(0,5;2) 15
г-,0,

количество человек с ЧКВ,
n=(%)

54 (38,3) 59(33) 0,302

количество человек с АКШ,
n=(%)

18(12,8) 31(17,3)

(N
6

<N,0,

рост, см/ 
вес, кг/
ОТ, см/ 
ИМТ, кг/м2

172(167; 177)/ 88(79;97)/ 
102(98; 109)/ 29,3(27;32,2)

172(167;176)/ 
86(76;96)/ 

102(93; 109)/ 
29,1(26,2;32,9)

0,97/
0,35/
0,61/
0,721

количество человек с АГ,
n=(%)

130(92,2) 163(91,1)

(N<Nг-,0,

количество человек с эпи
зодами стенокардии, n=(%) 111(78,7) 145(81) 0,612

количество человек с жало
бами на сердцебиение,
n=(%)

57(40,4) 137(76,5) <0,0012

количество человек с жало
бами на одышку, n=(%) 113(80,1) 151(84,4)

(N
30,
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Окончание таблицы 2

Показатели ЧСС 60 и менее 
(n=141)

ЧСС более 60 
(n=179) р

количество человек с жало
бами на отеки, n=(%) 21(14,9) 20(11,2) 200,

СКФ, мл/мин/1,73м2 88(75,2;98) 86(72,6;97,8) 0,19
Количество человек со СКФ 
менее 60 3(2,1) 9(5,0) 0,29*

количество человек, прини
мающих БАБ: бисопролол/ 
метопролол 
/карведилол/ атено- 
лол/бетаксолол, n=(%)

119(84,4)/14(9,8)/ 
7(5)/1(0,7)/-

150(83,8)/23(12,9)/ 
5(2,8)/-/1(0,6)

0,89/0,42/
0,31/0,26

/0,382

Примечание: р1- уровень значимости Mann-Whitne, р2 -  уровень значимости %2 (хи- 
квадрат), АГ -  артериальная гипертензия, СКФ -  скорость клубочковой фильтрации, ИМТ -  ин
декс массы тела, ОТ -  объем талии, САД - систолическое артериальное давление, ДАД - 
диастолическое артериальное давление.

В таблице 2 показано, что чаще других БАБ назначался бисопролол в обеих груп
пах. Исследуемые группы достоверно различались по ДАД и ЧСС, меньшая медиана ДАД 
в группе с ЧСС > 60 уд. в 1 мин. связана с большей дозой БАБ и более агрессивной тера
пией в этой группе. По другим клиническим параметрам группы были сопоставимы (табл.
2) по следующим показателям: пол, тяжесть стенокардии (ФК, количество больных, име
ющих приступы стенокардии, потребность в короткодействующих нитратах, количество 
человек, подвергшихся коронарным вмешательствам, доля которых в целом составила 
лишь 50,8 % (ЧКВ, АКШ, ЧКВ+АКШ)). Недостижение целевой ЧСС было связано с более 
старшим возрастом (табл. 2), что объясняется повышением активности СНС при увеличе
нии возраста. Чтобы изучить влияние ко- и полиморбидных патологий на достижение целе
вой ЧСС при лечении БАБ, сравнили распространенность этих патологий в исследуемых 
группах (табл. 3).

Таблица 3 
Table 3

Количество пациентов с ко- и полиморбидной в повышении ЧСС патологии в зависимости
от достижения целевой ЧСС

The number of patients with co-and polymorbidity in the increasing HR pathology, depending on
the achievement of the target HR

Показатели ЧСС 60 и менее 
(n=141)

ЧСС более 60 
(n=179) р

количество человек с ХСН I/ 
11А/ ПБ, n=(%)

25(17,7)/115(81,6)/ 
1(0,7)

34( 19)/134(74,9)/ 
11(6,2)

0,77/0,34/
0,012

количество человек с ФК 
ХСН 1/2/3 и более, n=(%)

22 (15,6)/ 97 (68,8)/ 
22 (15,6)

21 (11,7)/ 110 (61,5)/ 
48 (26,8) 0,31/ 0,17/ 0,02

6МХТ, метров 400(325;425) 385(290;420) 0,058'

степень ожирения: норма/ из
быточная масса тела/I/II/III,
n=(%)

16(11,4)/69(48,9) 
/45(31,9)/10(7,1)/ 

1(0,7)

27(15,1)/97(44,1)/ 
48(26,8)/19( 10,6)/ 

6(3,4)

0,33/0,35/0,32/ 
0,28/0,112

количество человек с ХОБЛ 
1/2/3 ст, n=(%)

32(22,7)/ 
5 (3,6)/-

42(23,5)/14(7,8)/
1(0,6)

0,87/0,11/
0,382
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Окончание таблицы 3

Показатели ЧСС 60 и менее 
(n=141)

ЧСС более 60 
(n=179) р

количество человек с ДН 1/2 и 
более, n=(%) 10(7,1)/2( 1,4) 3( 1,7)/15(8,4) 0,95/0,032

количество человек с анеми
ей / латентным дефицитом 
железа, n=(%)

6(4,3)/1(0,7) 19(10,6)/11(6,2) 0,04/0,022

количество человек с наруше
ниями углеводного обмена,
n=(%)

29(20,6) 60(33,5) 21
О

0,

количество человек с 
СД1/СД2/ПГТ/ НПТГ, n=(%)

1(0,7)/13(9,2)/ 
10(7,1)/5(3,6)

-/31(17,3)/
27(15,1)/2(1,1)

-/0,03/0,03/
0,142

количество человек с заболева
ниями щитовидной желе
зы/тиреотоксикозом (мани
фестным и субклиническим)
n=(%)

9(2,8)/ - 11(6,4)/ 5(2,8) 0,93/ 0,122

количество курильщиков на 
момент исследования, n=(%) 7(4,9) 29(16,2) 0,0022

количество человек, отказав
шихся от курения, n=(%) 76 (53,9) 83 (46,4) 0,182

ИКЧ у курящих пациентов, Ме 
(V25;V75) 240(120;360) 120(120;240) 100,

Индекс коморбидности 
Charlson 3,48 (2,64;4,65) 6,86 (3,82;7,65) p<0,00011

Примечание: р1 -  уровень значимости Mann-Whitne, р2 -  уровень значимости %2 (хи- 
квадрат), ХСН -  хроническая сердечная недостаточность, ФК -  функциональный класс, 6МХТ 
-  6-минутной хотьбы тест, ОТ -  объем талии, ХОБЛ-хроническая обструктивная болезнь легких, 
ДН -  дыхательная недостаточность, СД1 -  сахарный диабет 1 тип, СД2 -  сахарный диабет 2 тип, 
ПГТ -  повышенная гликемия натощак, НПТГ -  нарушенная пероральная толерантность к глюко
зе, ИКЧ -  индекс курящего человека.

Ко- и полиморбидная патология достоверно чаще встречалась у пациентов с 
ЧСС > 60 в 1 мин.: табакокурение (р=0,002); скрытое злоупотребление алкоголем 
(р=0,024); нарушения углеводного обмена (р=0,01); застойная сердечная недостаточно
стью (р=0,01) с функциональным классом 3 и более (р=0,02) и тенденцией (р=0,058) к 
меньшему пройденному расстоянию в тесте с 6-минутной ходьбой; анемии (р=0,04) и ла
тентный дефицит железа (р=0,02); дыхательная недостаточность 2 и более степени 
(р=0,03); высокая ситуативная (р=0,01) и высокая личностная тревожность (р=0,007) (см. 
табл. 30). Выявленная ассоциация ЧСС > 60 в 1 минуту с большей частотой табакокурения 
не была связана с интенсивностью курения (индекс курящего человека) (табл. 3). Досто
верных различий в изучаемых группах по количеству пациентов с манифестным и суб- 
клиническим тиреотоксикозом найдено не было, что, возможно, связано с небольшим ко
личеством лиц женского пола в исследовании и более редкой встречаемостью данной па
тологии [Nystrom et al., 2013]. Индекс общей коморбидности также был значимо выше в 
группе с ЧСС > 60 в 1 мин (табл. 3).

Структура ко- и полиморбидной патологии с повышением ЧСС в изучаемых груп
пах была похожей. Самым часто встречающимся коморбидным заболеванием была ХСН, 
она присутствовала у всех 320 пациентов, что связано с постинфарктным ремоделирова
нием миокарда в исследуемой популяции. Самыми частыми комбинациями ко- и поли-
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морбидной патологии в повышении ЧСС в обеих группах были: ХСН и ХОБЛ, ХСН и 
нарушения углеводного обмена, ХСН и тревожность.

Однако количество пациентов с различными комбинациями ко- и полиморбидной 
патологии с повышением ЧСС также различалось в исследуемых группах, и в группе до
стигших целевой ЧСС их было достоверно меньше: количество человек с тремя патологи
ями -  18 (12,8 %) человек в 1 группе и 44 (24,6 %) человека во 2 группе, р = 0,008, с че
тырьмя и более -  2 (1,4 %) человека в 1 группе и 26 (14,5 %) человек во 2 группе,
р < 0,001.

Для того чтобы выяснить зависимость тяжести вентиляционных нарушений при 
ХОБЛ и ДН от достижения целевой ЧСС на фоне терапии БАБ, сравнили показатели спи
рометрии в исследуемых группах. Достоверно меньше вентиляционных нарушений обна
ружено у пациентов с ЧСС > 60 уд. в 1 мин.: в группе с ЧСС < 60 -  медиана ОФВ1 соста
вила 90 (80; 98) %, а медиана индекса Генслера -  92 (86; 100); в группе с ЧСС > 60 в 1 
мин. -  89 (78; 96)% и 88 (80; 96) соответственно, при р = 0,04 и р = 0,0006. Это свидетель
ствует о более тяжелом течении ХОБЛ в группе с ЧСС > 60 уд. в 1 мин.

При сравнении лабораторных показателей, характеризующих эндокринную пато
логию (углеводный обмен, заболевания щитовидной железы), анемии, обмен железа, 
фильтрационную функцию почек, липидный обмен также были выявлены достоверные 
отличия (табл. 4).

Таблица 4 
Table 4

Лабораторные показатели, характеризующие ко- и полиморбидную патологию 
в зависимости от достижения целевой ЧСС 

The laboratory indicators characterizing co-and polymorbidity in the increasing HR pathology 
depending on the achievement of the target HR

Показатели ЧСС 60 и менее (n=141) ЧСС более 60 (n=179) p -  Mann-Whitney

ГПН, ммоль/л 5,5(5,02;5,83) 5,6(5,2;6,6) 0,009
ПТТГ, ммоль/л 6,8(6,4;7,1) 6,9(6,5;7,5) 0,06
HbA1c, % 5,8(5,4;6,0) 5,9(5,6;6,1) 0,001
Гемоглобин, г/л 144(136;150) 143(133;151) 0,35
Сывороточное желе
зо, мкмоль/л 14,2(11,3;17) 13,8(9,2; 17) 0,23

ОЖСС, мкмоль/л 58,2(50,8;64,4) 59,1(52,4;69,2) 0,11
ТТГ, мкМЕ/мл 1,7(1,1;2,2) 1,9(1,2;2,3) 0,13
Т4, пмоль/л 15,6( 13,6; 17) 15,2(13,3;17,1) 0,87

Примечание: *р -  %2 (хи-квадрат), ГПН -  глюкозы плазмы натощак, ПТТГ -  пероральный 
тест толерантности к глюкозе, HbA1c -  гликированный гемоглобин, СКФ -  скорость клубочковой 
фильтрации, ТТГ -  тиреотропный гормон, Т4 -  свободный тироксин.

Достоверно более высокие лабораторные показатели гликемии ГПН и HbA1c и 
тенденция к более высоким значениям ПГТТ в группе с ЧСС > 60 уд. в 1 мин. (см. табл. 4) 
подтверждают высокую значимость нарушений углеводного обмена в достижении целе
вой ЧСС на фоне терапии БАБ. Количество пациентов с повышенной тревожностью было 
статистически значимо больше в группе с ЧСС > 60 (табл. 2), причем это были пациенты с 
повышением как ситуативной, так и личностной тревожности (табл. 5). Баллы шкалы си
туативной тревожности в этой группе также оказались достоверно выше. Однако досто
верных различий по количеству человек с депрессией и баллам шкалы депрессии Цунга 
нами обнаружено не было (табл. 5), что возможно связано с малым количеством пациен
тов с депрессией.
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Таблица 5 
Table 5

Тревожность и депрессия у пациентов, достигших и недостигших целевой ЧСС 
The anxiety and depression in patients who have reached and unreached the target HR

Показатели ЧСС 60 и менее 
(n=141) ЧСС более 60 (n=179) р

ситуативная тревож
ность: низкая/умеренная 
/высокая, n=(%)

133(94,3)/5(3,6)/3(2,1) 140(78,2)/23(12,9)/16(8,9) <0,001/0,004/0,01

личностная тревож
ность: низкая/умеренная 
/высокая, n=(%)

126(89,4)/5(3,6)/10(7,1) 135(75,4)/13(7,3)/31(17,3) 0,002/0,15/0,007

депрессия:
нет/легкая/умеренная 
/тяжелая, n=(%)

138(97,9)/3(2,1)/-/- 169(94,4)/7(3,9)/3(1,7)/- 0,12/0,36/0,12/1,0

ситуативная тревож
ность, баллы,
Me(V25;V75)

25(23;28) 26(23;30) 0,02

личностная тревожность, 
баллы, Me(V25;V75) 26(23;28) 26(23;32) 0,17

шкала депрессии Цунга, 
баллы, Me(V25;V75) 41(35;43) 40(35;43) 0,81

Таким образом, недостижение целевой ЧСС связано не только с возрастом, но и с 
наличием ко- и полиморбидной патологии: табакокурением, скрытым злоупотреблением 
алкоголем, нарушениями углеводного обмена (сахарным диабетом и предиабетом), за
стойной сердечной недостаточностью, функциональным классом ХСН III и более, анеми
ями и латентным дефицитом железа, а также с дыхательной недостаточностью 2 и более 
степени. Тяжесть коморбидной патологии также выше у пациентов с недостигнутой целе
вой ЧСС (больше индекс коморбидности Charlson и количество сочетаний различных ко
и полиморбидных в повышении ЧСС заболеваний).

Выводы

1. Целевая ЧСС покоя (55-60 в 1 минуту) достигнута у 44,1 % больных стабильной 
ИБС, перенесших ИМ, на фоне подобранных оптимальных максимально-переносимых доз 
бета-адреноблокаторов, в то время как у 55,9 % пациентов целевая ЧСС не была достигнута, 
что связано с возрастом (0,048), курением (р = 0,002) и наличием коморбидной патологии 
(нарушения углеводного обмена (р = 0,01), застойная сердечная недостаточность (р = 0,01) с 
функциональным классом 3 и более (р = 0,02), анемии (р = 0,04) и латентный дефицит желе
за (р = 0,02), а также дыхательная недостаточность 2 и более степени (р = 0,03).

2. Тяжесть ко- и полиморбидной патологии сильнее у пациентов с недостигнутой 
целевой ЧСС (больше индекс коморбидности Charlson и количество сочетаний различных 
ко- и полиморбидных в повышении ЧСС заболеваний, р < 0,05).
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