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Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) –

широко распространенная патология, на прогрес�

сирование которой влияют ремоделирование мио�

карда, развитие сердечной недостаточности (СН)

и частые ассоциации с сердечно�сосудистыми забо�

леваниями (ССЗ) [1, 2]. Ишемическая болезнь серд�

ца (ИБС) и СН относятся к главным, но часто не

распознаваемым причинам летальности среди паци�

ентов с ХОБЛ, при этом риск смерти от ССЗ при

ХОБЛ повышен в 2–3 раза [3–5].

Поражение сердца при ХОБЛ связывают с легоч�

ной гипертензией (ЛГ), возникающей в результате

альвеолярной гипоксии, рефлекторной вазокон�

стрикции и повреждения эндотелия в легочной арте�

рии (ЛА) [6, 7]. С другой стороны, ЛГ не является

единственной причиной ремоделирования, что

подтверждается относительно небольшим повыше�

нием среднего давления в ЛА (СрДЛА) [8], возмож�

ностью развития легочного сердца (ЛС) без ЛГ [9]

и сомнительным антиремоделирующим эффектом

терапии, направленной на снижение СрДЛА [10].

Имеются данные об эффективности длительной

блокады ренин�ангиотензин�альдостероновой сис�

темы (РААС) у больных с ЛС [11–15], что свидетель�

ствует об активном участии этого универсального

механизма в ремоделировании миокарда.

Однако до сих пор блокаторы РААС назначаются

неоправданно редко, иногда только при ХОБЛ с уже

развившейся СН или сопутствующей артериальной

гипертензией (АГ). Требует уточнения, для каких ка�

тегорий больных и на каких стадиях ХОБЛ примене�

ние этих препаратов будет оптимальным. К тому же

только в немногих работах оценивалась связь между

полученным антиремоделирующим эффектом и сте�

пенью исходной ЛГ.

Целью исследования была оценка антиремодели�

рующего действия ингибиторов ангиотензинпревра�

щающего фермента (иАПФ) при ХОБЛ с различной

степенью ЛГ в течение 2 лет.

Материалы и методы

Были обследованы в динамике 104 пациента с ХОБЛ

I–III степени тяжести в возрасте 35–78 лет (средний

возраст – 61,2 ± 9,2 года). Среди больных было

56 мужчин (53,8 %) и 48 женщин (46,2 %). Средний
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Summary

The aim of this study was to investigate inhibitory effect of 2�year course of ACE inhibitors on cardiac remodeling in patients with COPD and pul�

monary hypertension (PH). The study involved 104 patients aged 35–78 yrs with COPD I to III stage. We performed echocardiography using VIVID 7

scanner at the start of the study and 2 years (24.7 ± 7.14 months) later according to standard recommendations. Commonly, patients with COPD

and mild or no PH a baseline demonstrated increase in pulmonary artery pressure (PAP) associated with the right heart remodeling. Further increase

and stabilization of PAP could lead to expansion of remodeling to the left heart. RAAS activation was typical at all stages of the process and appears

to contribute to worsening of PH and heart remodeling. ACE inhibitors may inhibit heart remodeling both in mild and severe PH.
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Резюме

Целью исследования была оценка антиремоделирующего действия ингибиторов ангиотензин�превращающего фермента (иАПФ) при

хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) с разной степенью легочной гипертензии (ЛГ) при 2�летнем наблюдении. В дина�

мике были обследованы 104 пациента в возрасте 35–78 лет с ХОБЛ I–III степени тяжести. Всем исходно и в среднем через 2 года (24,7 ±

7,14 мес.) вне обострения проводилась эхокардиография на аппарате Vivid 7 по стандартной методике. У больных ХОБЛ без ЛГ в дина�

мике происходит нарастание ЛГ, сопряженное с ремоделированием правых отделов сердца. В дальнейшем, по мере увеличения и стаби�

лизации ЛГ, процессы ремоделирования сердца начинают активно захватывать и левые отделы. На всех этапах компоненты ренин�ан�

гиотензин�альдостероновой системы активно участвуют в прогрессировании ЛГ и сердечно�сосудистом ремоделировании. Примене�

ние иАПФ оказывает сдерживающее влияние на ремоделирование сердца как при минимальной, так и при выраженной ЛГ.
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Оригинальные исследования

показатель тяжести ХОБЛ составил 2,50 ± 0,85. В ис�

следование не включали пациентов с сердечно�сосу�

дистыми заболеваниями (за исключением мягкой АГ),

почечной и печеночной недостаточностью, сахарным

диабетом, другой тяжелой соматической патологией.

У всех больных исходно и в среднем через 2 года

(24,7 ± 7,14 мес.), вне периода обострения, проводи�

ли эхокардиографию (ЭхоКГ) на аппарате Vivid 7

(GE Healthcare, США) по стандартным рекоменда�

циям. Определяли размеры левого предсердия (ЛП),

передне�задний размер правого желудочка (ПЖ),

массу миокарда левого желудочка (ЛЖ) по формуле

R.Devereux и рассчитывали соответствующие индек�

сы: индекс левого предсердия (ИЛП), индекс право�

го желудочка (ИПЖ), индекс массы миокарда ЛЖ

(ИММ ЛЖ). Оценивали фракцию выброса ЛЖ (ФВ

ЛЖ) и толщину передней стенки ПЖ (ТПС ПЖ).

СрДЛА в мм рт. ст. рассчитывали по методу A.Kita*

batake. Кроме того, у 63 пациентов исследовали ис�

ходный уровень альдостерона и активность ренина

в крови радиоиммунологическим методом.

При анализе данных сначала сопоставили кли�

нические характеристики лиц, лечившихся с при�

менением иАПФ (1�я группа, n = 40) или без них

(2�я группа, n = 64), что позволило еще раз уточнить,

каким категориям пациентов с ХОБЛ чаще назнача�

ют блокаторы РААС в медицинской практике. Ис�

пользовали следующие иАПФ: эналаприл (20 паци�

ентов – 50 %), рамиприл (9 больных – 22,5 %),

периндоприл (7 человек – 17,5 %) и лизиноприл

(4 пациента – 10 %). В остальном лечение в 1�й и 2�й

группе было сходным: длительную бронхолитичес�

кую терапию получали 28 (70 %) и 42 (65,6 %) больных

соответственно (р = 0,67), в т. ч.  β2�агонисты длитель�

ного действия – 10 (25 %) и 14 (21,8 %) человек

(р = 0,81), ингаляционные глюкокортикостероиды –

22 (55 %) и 28 (43,8 %) больных (р = 0,32), антагони�

сты кальция – 17 (42,5 %) и 18 (28,1 %) пациентов со�

ответственно (р = 0,14).

Далее оценивали, как протекает ремоделирова�

ние в обеих группах в зависимости от степени ЛГ.

Для этого каждую группу дополнительно разделили

на 2 подгруппы: А – без или с умеренной ЛГ, Б –

с выраженной ЛГ. Пороговым значением для выра�

женной ЛГ считали исходный уровень СрДЛА >

30 мм рт. ст. В подгруппах внутри каждой группы со�

поставили исходные ЭхоКГ данные и их динамику.

Подгруппы 1А (n = 24) и 1Б (n = 16) не отлича�

лись по возрасту и полу (соответственно 64,00 ± 5,19

и 64,50 ± 3,83 года; р = 0,72), в них было соответ�

ственно 10 (41,7 %) и 6 (37,5 %) мужчин (р = 0,80).

Подгруппы 2А (n = 34) и 2Б (n = 30) были также со�

поставимы по полу и возрасту (59,0 ± 11,9 и 60,10 ±

7,88 года соответственно; р = 0,67), в каждой из них

было по 20 мужчин (58,8 и 66,7 %; р = 0,59).

На заключительном этапе для уточнения связи

между активацией РААС и темпами ремоделирова�

ния оценивали корреляцию между исходной актив�

ностью ренина и альдостероном, с одной стороны,

и приростом показателей ЭхоКГ за время наблюде�

ния – с другой.

Данные представлены как М ± SD. Для сравнения

качественных показателей применяли точный кри�

терий Фишера, количественных показателей в 2 груп�

пах – критерий Манна–Уитни, количественных по�

казателей внутри группы в динамике – критерий

Вилкоксона, при корреляционном анализе – крите�

рий Спирмена. Различия считались статистически

значимыми при р < 0,05.

Результаты и обсуждение

При сопоставлении клинических данных в 1�й и 2�й

группе было установлено следующее: иАПФ назна�

чали более пожилым больным (64,10 ± 4,68 и 59,50 ±

10,73 года; р = 0,002), чаще женщинам (24 (60 %) и 24

(37,5 %) больных; р = 0,026) и, как правило, с сопут�

ствующей мягкой АГ (32 (80 %) и 18 (28,1 %) пациен�

тов; р = 0,0001). При этом тяжесть собственно ХОБЛ

на факт назначения иАПФ влияла слабо и даже бы�

ла незначимо меньше в группе лечения (2,4 ± 0,81

и 2,6 ± 0,86; р = 0,12). По�видимому, чаще всего по�

водом к назначению иАПФ становятся сопутствую�

щие ССЗ, особенно АГ и, вероятно, СН (свойствен�

ная более пожилому контингенту).

Результаты корреляционного анализа в значи�

тельной степени согласовались с имеющимися дан�

ными литературы и указывали на связь активности

РААС с темпами ремоделирования. Для всех обсле�

дованных были характерны несильные, но статисти�

чески значимые взаимосвязи между исходной актив�

ностью ренина, с одной стороны, и негативной

динамикой ЭхоКГ – с другой. Так, активность рени�

на прямо коррелировала с приростом конечного ди�

астолического размера ЛЖ (R = 0,45; р = 0,041), ди�

аметра правого предсердия (R = 0,31; р = 0,048) и ПЖ

(R = 0,36; р = 0,046) в 4�камерной позиции. Полу�

ченные данные косвенно свидетельствуют о патоге�

нетической обоснованности и потенциальной поль�

зе блокады РААС при ХОБЛ.

Далее была проанализирована динамика ремоде�

лирования отдельно для пациентов 1�й и 2�й групп.

ЭхоКГ�характеристика больных с различными сте�

пенями исходной ЛГ, не получавших иАПФ, пред�

ставлена в табл. 1. Как видно, у пациентов без ЛГ за

время наблюдения произошел выраженный "скачок"

СрДЛА, которое возросло в среднем на 43,8 %

(р = 0,000003), в силу чего различия между подгруп�

пами 2А и 2Б существенно сгладились, хотя и оста�

лись статистически значимыми (р = 0,027). Парал�

лельно происходило активное ремоделирование

правых отделов с увеличением как размеров, так

и толщины стенок ПЖ. При исходно высокой ЛГ

структурно�функциональная перестройка миокарда

была не менее агрессивной, но больше касалась ле�

вых отделов, в частности проявляясь значимым на�

растанием массы и снижением сократимости ЛЖ.

При этом сохранялись недостоверные тенденции

к увеличению размера и толщины ПЖ, а СрДЛА да�

же незначительно снизилось (р = 0,23).

Известно, что ЛГ при ХОБЛ приводит к ремоде�

лированию ЛА с пролиферацией малодифференци�
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рованных гладкомышечных клеток, накоплением

эластических и коллагеновых волокон. Не исключе�

но, что именно эти процессы способствовали росту

давления в ЛА у лиц без ЛГ и его стабилизации на

определенном достигнутом уровне в подгруппе с ЛГ.

В обоих случаях возможно и активное участие РААС,

ведущее к перестройке как ЛА, так и камер сердца.

Данные о динамике ремоделирования у больных,

принимавших иАПФ и имевших различную степень

исходной ЛГ, представлены в табл. 2. Анализ под�

группы без ЛГ показывает, что уровень СрДЛА также

нарастал, как и в группе не лечившихся иАПФ, од�

нако величина прироста была значительно меньшей

(на 27,3 %). Кроме того, в этой подгруппе такие

структурно�функциональные показатели сердца,

как ФВ ЛЖ и ИЛП, статистически значимо не изме�

нились; имелась лишь тенденция к незначительному

нарастанию ИММ, ИПЖ и ТПС ПЖ.

В подгруппе больных с ЛГ уровень СрДЛА в про�

цессе наблюдения не изменялся, как и в соответ�

ствующей подгруппе больных, не принимавших

иАПФ. Однако прием иАПФ, возможно, сыграл по�

ложительную сдерживающую роль в ремоделирова�

нии сердца: в этой подгруппе имелась статистически

недостоверная тенденция к росту ИММ, не наблю�

далось снижения сократительной функции ЛЖ, ре�

гистрировалась тенденция к снижению ИЛП. Кроме

того, у этих больных статистически значимо умень�

шалась гипертрофия правых отделов сердца в виде

снижения ТПС ПЖ на 9,7 % (р = 0,023).

При корреляционном анализе в группе без иАПФ

были выявлены прямые связи между активностью

ренина и приростом индекса конечного систоличес�

кого размера ЛЖ (R = 0,36; р = 0,033), а также между

содержанием альдостерона и приростом показателя

миокардиального стресса ЛЖ (R = 0,37; р = 0,022),

которые отсутствовали в группе с иАПФ. Получен�

ные данные косвенно подтверждают эффективность

подавления активности РААС при применении

иАПФ в сдерживании процессов сердечно�сосудис�

того ремоделирования.

Можно отметить, что у больных ХОБЛ без нез�

начительной ЛГ или с ее наличием происходит на�

растание давления в ЛА, сопряженное с ремодели�

рованием в первую очередь правых отделов сердца.

В дальнейшем по мере увеличения ЛГ ее уровень ста�

новится менее динамичным, а процессы ремодели�

рования сердца начинают активно захватывать левые

отделы. В итоге прослеживаются этапы формирова�

ния ЛГ: она возникает, нарастает и стабилизируется

на определенном уровне, что на каждом этапе соче�

тается с характерными структурно�функциональны�

ми изменениями сердца. Можно предположить, что

Таблица 1
Динамика ЭхоКГ^показателей у больных ХОБЛ, 

не получавших иАПФ, при различном 
исходном уровне ЛГ (подгруппы 2А и 2Б)

Показатель Подгруппа 2А, Подгруппа 2Б, р1–2

n = 34 n = 30

ФВ ЛЖ

исходно 60,80 ± 5,68 54,20 ± 8,28 0,001

в динамике 61,10 ± 18,09 47,00 ± 10,95 0,0007

рдин. 0,30 0,018

ИЛП

исходно 2,00 ± 0,22 2,10 ± 0,26 0,010

в динамике 2,00 ± 0,15 2,20 ± 0,86 0,011

рдин. 0,94 0,26

ИММ ЛЖ

исходно 99,30 ± 29,59 127,20 ± 35,72 0,001

в динамике 101,70 ± 21,88 139,60 ± 36,17 0,00004

рдин. 0,38 0,019

ИПЖ

исходно 1,700 ± 0,204 1,740 ± 0,167 0,22

в динамике 1,810 ± 0,236 1,790 ± 0,228 0,85

рдин. 0,0002 0,11

ТПС ПЖ

исходно 5,5 ± 1,0 6,10 ± 1,56 0,059

в динамике 5,70 ± 0,94 6,20 ± 1,72 0,35

рдин. 0,040 0,88

СрДЛА, мм рт. ст.

исходно 22,40 ± 7,77 39,20 ± 4,11 0,0000

в динамике 32,20 ± 11,83 36,70 ± 7,61 0,027

рдин. 0,00003 0,23

Примечание: p1–2 – достоверность различий между показателями подгрупп; 
рдин. – достоверность различий между исходной величиной показателя и его значением
в динамике.

Таблица 2
Динамика ЭхоКГ^показателей у больных ХОБЛ, 

получавших иАПФ, при различном исходном уровне ЛГ
(подгруппы 1А и 1Б )

Показатель Подгруппа 2А, Подгруппа 2Б, р1–2

n = 24 n = 16

ФВ ЛЖ

исходно 59,00 ± 5,22 55,00 ± 5,82 0,047

в динамике 59,50 ± 4,79 56,10 ± 10,07 0,61

рдин. 0,92 0,56

ИЛП

исходно 2,10 ± 0,27 2,30 ± 0,26 0,029

в динамике 2,10 ± 0,23 2,10 ± 0,86 0,19

рдин. 0,58 0,87

ИММ ЛЖ

исходно 130,30 ± 20,32 150,90 ± 29,73 0,019

в динамике 137,40 ± 33,76 158,30 ± 36,03 0,040

рдин. 0,10 0,23

ИПЖ

исходно 1,680 ± 0,181 1,910 ± 0,336 0,12

в динамике 1,720 ± 0,218 1,900 ± 0,216 0,036

рдин. 0,076 0,77

ТПС ПЖ

исходно 5,80 ± 0,72 7,20 ± 1,57 0,0015

в динамике 6,10 ± 1,14 6,50 ± 1,28 0,35

рдин. 0,12 0,023

СрДЛА

исходно 21,90 ± 6,66 37,10 ± 2,86 0,0000

в динамике 27,90 ± 9,72 36,60 ± 11,36 0,011

рдин. 0,012 0,71

Примечание: p1–2 – достоверность различий между показателями подгрупп; 
рдин. – достоверность различий между исходной величиной показателя и его значением
в динамике.
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Оригинальные исследования

одним из механизмов повышения давления в ЛА

и ремоделирования всех камер сердца является акти�

вация РААС. Это подтверждают полученные поло�

жительные результаты применения иАПФ на всех

этапах становления ЛГ у больных ХОБЛ, свидетель�

ствующие о сдерживающем влиянии такой терапии

на прогрессирование как ЛГ, так и сердечно�сосудис�

того ремоделирования.

Заключение

1. У больных ХОБЛ без ЛГ в динамике происходит

ее формирование, сопряженное с ремоделирова�

нием правых отделов сердца. В дальнейшем по

мере увеличения и стабилизации ЛГ процессы

ремоделирования сердца начинают активно за�

хватывать и левые отделы.

2. На всех этапах компоненты РААС активно участ�

вуют в прогрессировании ЛГ и сердечно�сосудис�

том ремоделировании.

3. Применение иАПФ оказывает сдерживающее

влияние на ремоделирование как при слабой, так

и при выраженной ЛГ.
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