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ИЗМЕНЕНИЯ ДИФФУЗИОННОЙ СПОСОБНОСТИ ЛЕГКИХ И ЕЕ КОРРЕКЦИЯ У 
МОЛОДЫХ ГИПЕРТЕНЗИВНЫХ БОЛЬНЫХ СТАБИЛЬНОЙ СТЕНОКАРДИЕЙ

Игорь Витальевич Мухин1, Валентина Геннадьевна Гавриляк2

(1Донецкий национальный медицинский университет им. М. Горького, Украина, и.о. ректора – к.м.н., доц. 
Б.А. Богданов, кафедра пропедевтической и внутренней медицины, зав. – член-корр. НАМН Украины 

Г.А. Игнатенко; 2Санаторий «Ливадия», Крым, Россия) 

Резюме. Цель работы заключалась в анализе состояния процессов легочной диффузии у молодых гипертензив-
ных больных стабильной стенокардией и ее изменение под влиянием разных терапевтических программ. В иссле-
дование включено 136 молодых гипертензивных больных стабильной стенокардией и 30 здоровых лиц. Пациенты 
получали три терапевтические программы. Установлены изменения процессов альвеолярной диффузии газов 
(DLCO), которые являются следствием сложных кардио-респираторных нарушений. Стандартная терапия не ока-
зывала влияния на величину DLCO. Включение в комплексное лечение сеансов гипокситерапии способствовало 
тенденции к увеличению DLCO, а присоединение липосомальных препаратов вызывало статистически значимое 
возрастание диффузии и приближало величину DLCO к показателю здоровых людей.

Ключевые слова: альвеолярная диффузия и ее коррекция, молодые гипертензивные пациенты стабильной сте-
нокардией.

CHANGE IN DIFFUSION ABILITY OF LUNGS AND ITS CORRECTION IN YOUNG 
HYPERTENSIVE PATIENTS WITH STABLE ANGINA

I.V. Mukhin1, V.G. Gavrilyak2

(1Donetsk National Medical University named after M. Gorki, Ukraine; 2Sanatorium «Livadiya», Crimea, Russia)

Summary. The aim of investigation was the analysis of alveolar diffusion in young  hypertensive patients with stable 
angina. The investigation included 136 patients and 30 healthy people. The patients received 3 therapy programs. The changes 
in the process of alveolar diffusion (DLCO), which were the consequences of complex cardio-respiratory abnormalitie, were 
established. Standard therapy did not influence the value of DLCO. Inclusions of complex program sessions of interval 
normobaric hypoxytherapy promoted the improvement of the process of transalveolar diffusion. Standard hypoxytherapy 
with liposomal drugs promoted increase in alveolar diffusion and made the value of DLCO closer to indices of healthy 
people.

Key words: alveolar diffusion and correction, young hypertensive patients with stable angina.

Формирование коморбидной кардиальной патоло-
гии у лиц молодого возраста оказывает существенное 
влияние на структуру заболеваемости и смертности 
[1]. Распространённость стабильной стенокардии у мо-
лодых людей в возрасте 45-50 лет независимо от пола 
колеблется от 4 до 7%, а частота артериальной гипертен-
зии (АГ) у них достигает 34-42% [2].

Развитие коморбидной кардиальной патологии (ста-
бильной стенокардии и АГ) имеет своеобразную по-
следовательность. Если формирование АГ происходит 
чаще в 30-40 летнем возрасте, то проявления ИБС де-
бютируют в 4-м-5-м десятилетии жизни, «наслаиваясь» 
на уже имеющиеся патологические процессы и усугу-
бляя их. Значение такой коморбидности в современных 
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условиях определяется комплексом общих патофизио-
логических механизмов (атеросклероз, гиперурикемия, 
ожирение, нарушения углеводного обмена, системная 
воспалительная реакция, курение, эндотелиальная дис-
функция, нарушение функции почек, нейровегетатив-
ные нарушения), основной мишенью которых являются 
сосуды.

Механизмы формирования кардиальной синтропии 
(АГ и ИБС) и роль в этом едином патофизиологическом 
процессе альвеолярной диффузии, остается мало изу-
ченной, а лечение – не разработанным.

Цель работы заключалась в анализе состояния ле-
гочной диффузии у молодых гипертензивных больных 
стабильной стенокардией и ее изменение под влиянием 
трех терапевтических программ.

Материалы и методы

В исследование включено 136 больных АГ и ста-
бильной стенокардией (основная группа) и 30 здоровых 
лиц аналогичного пола и возраста (группа сравнения). 
Критериями включения были: возраст больных и здоро-
вых от 45 до 50 лет, АГ 1-2 стадии и 1-2 степени, стено-
кардия напряжения 1-2 функциональных классов (ФК), 
хроническая сердечная недостаточность (ХСН) 1 и 2А 
стадии. Верификацию стенокардии и ее ФК проводили 
посредством проведения холтеровского кардиомонито-
рирования с лестничными пробами (кардиомониторы 
«Cardio Tens», «Meditech», Венгрия и «Кардиотехника»–
04-АД-3(М), «Incart», Россия); велоэргометрии (вело-
эргометр «Ergometrics 900», «Jaeger», Германия), и/или 
чреспищеводной электрокардиостимуляции (стимуля-
тор “Servocard SC 100 T-Hellige”, Германия). 31 (22,8%) 
пациенту была выполнена коронароангиография (ан-
гиограф «Philips Integris 3000», Голландия).

Все пациенты выразили добровольное информи-
рованное письменное согласие на участие в исследова-
нии. Исследование велось с соблюдением требований 
нормативных документов по биомедицинской этике. 
Одобрение исследования и его монито-
ринг проводились локальным этическим 
комитетом.

В 1-ю группу вошли пациенты, кото-
рые получали только стандартное меди-
каментозное лечение гипертензивного и 
ишемического синдрома.

Пациенты 2-ой группы в дополнении 
к аналогичной терапии получали липо-
сомальные препараты. «Липин» (липо-
сомальный фосфатидилхолин) по 0,5 г 
внутривенно капельно утром на 50 мл фи-
зиологического раствора хлорида натрия. 
«Липофлавон» (27,5 мг липосомального 
лецитина-стандарта и 0,75 мг кверцетина 
вечером) внутривенно вечером (производ-
ственное объединение «Биолек», Харьков, 
Украина). В дополнение 0,5 г «Липина» 
вводили ингаляционно при помощи уль-
тразвукового небулайзера. Базовый курс 
лечения составил 10 дней.

3-ей группе наблюдения проводилась как стандарт-
ная, так и липосомальная терапия, но в сопровожде-
нии с ИНБГТ продолжительностью по 50-60 минут на 
протяжении 20 дней (гипоксикаторы «ГИП 10–1000–0», 
«Трейд Медикал», Россия и «Тибет-4», «Newlife», Россия-
США) по формуле 5х5х5.

Различия между группами больных, а так же между 
группами больных и здоровых по полу, возрасту, тече-
нию стенокардитического и гипертензивного синдро-
мов были статистически не значимыми (табл. 1).

Диффузионную способность легких (diffusing 
capacity of the lung for CO (DLCO)) исследовали при по-
мощи бодиплетизмографа, оснащенного приставкой 
для определения DLCO (бодиплетизмограф с бодикаме-
рой и газоанализатором «Master Screen Body», «Jaeger», 

Таблица 1
Характеристика больных/здоровых и особенностей течения 

стенокардитического и гипертензивного синдромов
Характеристика Группы больных Здоровые

(n=30)1-я (n=45) 2-я (n=40) 3-я (n=51)
Средний возраст, 
(M±m, лет)

48,1±0,6 47,2±1,2 48,8±2,3 48,2±1,8

Пол (м / ж), абс. 35/10 29/11 40/11 21/9
Продолжительность АГ, 
(M±m, годы)

6,1±0,1 6,2±0,4 5,9±0,5 -

Стадии АГ, абс (%):
- I
- II

28(62,2%)
17(37,7%)

26(65,0%)
14(35,0%)

32(62,7%)
19(37,3%)

-
-

Степень АГ, абс (%):
-1
-2

32(71,1%)
13(28,9%)

27(67,5%)
13(32,5%)

33(64,7%)
18(35,3%)

-
-

ФК стенокардии напряжения абс (%):
- 1
- 2

33(73,3%)
12(26,7%)

30(75,0%)
10(25,0%)

35(68,6%)
16(31,1%)

-
-

Германия) с использованием метода одиночного вдоха. 
DLCO изучали дважды – до лечения и через 20 дней.

Статистическую обработку выполняли при помощи 
программы Statistica v. 6 (StatSoft, США). Нормальность 
распределения оценивали в тесте Холмогорова-
Смирнова. Ввиду того, что изучаемые показатели DLCO 
имели распределение, отличное от нормального, меж-
групповое сравнение параметров проводили при помо-
щи критерия Крускал-Уоллиса (kKW), а сравнение до и 
после лечения – при помощи критерия Вилкоксона (W). 
За уровень статистической значимости различий при-
нимали величину р < 0,05.

Результаты и обсуждение

Медиана (Ме) и доверительный интервал (ДИ) аб-
солютной DLCO в 1-ой группе наблюдения составили: 
Ме=20,3; при 95% ДИ от 17,7 до 20,9 мл/мин/мм рт.ст.; 
во 2-ой – Ме=19,2; при 95% ДИ от 17,9 до 20,3 мл/мин/
мм рт.ст.; в 3-ей – Ме=19,5; при 95% ДИ от 18,3 до 22,3 
мл/мин/мм рт.ст. В группе здоровых аналогичные пока-
затели равнялись (Ме=27,1; при 95% ДИ от 25,3 до 29,4 
мл/мин/мм рт.ст.). После лечения в 1-ой группе боль-
ных величина абсолютной DLCO составила (Ме=20,6; 
при 95% ДИ от 17,5 до 21,5 мл/мин/мм рт. ст.), во 2-ой 
группе (Ме=20,3; при 95% ДИ от 17,9 до 21,8 мл/мин/мм 
рт. ст.), а в 3-ей (Ме=25,6; при 95% ДИ от 19,7 до 26,8 мл/
мин/мм рт. ст.).

Исходная относительная величина DLCO в 1-ой 
группе больных равнялась (Ме=75,9; при 95% ДИ от 74,4 
до 77,1 мл/мин/мм рт.ст.), во 2-ой (Ме=75,4; при 95% ДИ 
от 73,9 до 77,8 мл/мин/мм рт.ст.), в 3-ей (Ме=76,8; при 
95% ДИ от 75,2 до 78,1 мл/мин/мм рт.ст.), а в группе здо-
ровых (Ме=81,3; при 95% ДИ от 79,4 до 83,2 мл/мин/мм 
рт.ст.). После лечения в 1-ой группе параметры соста-
вили (Ме=75,2; при 95% ДИ от 73,1 до 76,9 мл/мин/мм 
рт.ст.), во 2-ой (Ме=76,9; при 95% ДИ от 74,3 до 77,8 мл/
мин/мм рт.ст.), в 3-ей (Ме=78,9; при 95% ДИ от 77,6 до 
79,3 мл/мин/мм рт.ст.).

При сравнении абсолютных величин DLCO больных 
до лечения со здоровыми, были установлены статисти-
чески значимые различия (kKW=3,3, р=0,02; kKW=2,8, 
р=0,04; kKW=2,9, р=0,03), свидетельствующие в поль-
зу снижения диффузионных процессов по отношению 
к референтным значениям. До и после лечения в 1-ой 
группе значимых изменений не произошло (W=0,7, 
p=0,24), во 2-ой имела тенденция прироста величины 
DLCO (W=1,2, p=0,13). Только в 3-ей группе отмечено 
статистически значимое увеличение абсолютной DLCO 
(W=3,8, p=0,03), причем величина показателя после ле-
чения статистически не различалась с аналогичными 
значениями у здоровых (kKW=1,6, р=0,09). 

Исходная величина относительной DLCO в группах 
больных имела статистически значимые отличия от 
здоровых (kKW=4,1, р=0,03; kKW=4,8, р=0,02; kKW=4,0, 
р=0,04). До и после лечения в 1-ой и 2-ой группах значи-
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мых изменений не произошло (W=2,2, p=0,17 и W=2,7, 
p=0,09 соответственно), и только в 3-ей группе отмечен 
статистически значимый прирост величины показателя 
(W=4,9, p=0,02), который после лечения не различался 
от аналогичной величины относительной DLCO в груп-
пе контроля (kKW=0,6, р=0,31).

ХСН в начальных этапах формирования, как из-
вестно, приводит к увеличению давления в левом пред-
сердии (при АГ – к его дилатации), при этом увеличи-
вается объем крови/давление в легочных капиллярах, 
что вызывает легочно-микрососудистое повреждение, 
проявляющееся постепенным вначале транзиторным 
(обратимым), а в последующем и необратимым утолще-
нием альвеолярно-капиллярной мембраны со снижени-
ем DLCO [3].

Описанные классические механизмы характерны 
для тяжелой ХСН, которая отсутствовала у изучаемой 
категории больных, и поэтому диффузионные нару-
шения не могут быть объяснены с позиции сердечной 
недостаточности. У больных без признаков систоли-
ческой дисфункции левого желудочка механизмы про-
исхождения диффузионных нарушений совсем иные. 
Релаксационные нарушения, укорочение/изменение 
фазной структуры диастолы, ее неполноценность, как 
следствие усиления жесткости и ухудшения податли-
вости, могут рассматриваться в качестве потенциаль-
ных причин, лежащих в основе диастолической или 
систоло-диастолической дисфункции, влияющих на 
процессы макро- и микрогемодинамики малого круга 
кровообращения. Любая дисфункция миокарда левого 
желудочка (систолическая, диастолическая, смешан-
ная), являющаяся отражением структурных процессов 
миокарда, приводит к повышению венулярного давле-
ния в малом кругу кровообращения, что сопровождает-
ся рефлекторным повышением тонуса артерий малого 
круга, увеличению сосудистого сопротивления, легоч-
ной гипертензии и диффузионным нарушениям.

Увеличение потребности миокарда в кислороде 
вследствие увеличения постнагрузки у гипертензив-
ных больных, гиперреактивность коронарных артерий, 
склонность к их спазмированию, сдавление сосудов ги-
пертрофированным миокардом, изменение геометрии 
левого желудочка, наличие диастолических нарушений, 
снижение кровотока в интрамуральных артериях в диа-
столу, с одной стороны ухудшает доставку кислорода 
к сердечной мышце, а с другой, сопровождается повы-
шением потребности гипертрофированного миокарда в 
кислороде.

Мало исследований, посвященных возможности 
реверсии диффузионных нарушений на функциональ-
ной (гемодинамической) и потенциально обратимой 
стадии болезни. Классические направления коррек-
ции нарушений процессов диффузии газов сводятся к 
уменьшению пред/постнагрузки (антигипертензивные 
средства, нитраты, периферические вазодилататоры), 
набухания альвеолярно-капиллярной мембраны (глю-
кокортикоиды, этиловый спирт). На альвеолярно-
капиллярную проницаемость, безусловно, оказывает 
влияние и состояние сурфактантных систем, которые у 
больных с систолическими/диастолическими наруше-
ниями функции левого желудочка находятся в состоя-
нии дефицита.

Нами предложен подход, который преследует цель 
с одной стороны оказать влияние на процессы синте-
за сурфактантов, для чего избран препарат-компонент 

сурфактантной системы – фосфатидилхолин. С другой 
стороны, применение метаболитотропного средства 
позволяет оказывать воздействие на миокардиальный 
метаболизм как в условиях ишемии, так и ишемическо-
го/гипертензивного ремоделирования миокарда [6-8]. С 
третьей стороны, эти препараты предполагают топиче-
скую доставку и воздействие не только на миокард, но 
и непосредственно на альвеолярно-капиллярную мем-
брану [4].

В ряде работ показана способность ИНБГТ снижать 
системное и пульмональное давление, что, по нашему 
мнению, обеспечивает дополнительную проницаемость 
на доорганической стадии [5]. Чередование гипоксии-
нормоксии при проведении сеансов гипокситерапии 
позволяет снизить потребность миокарда в кислороде, 
повысить порог болевой ишемической чувствитель-
ности, снизить восприимчивость миокарда к ишемии/
реперфузии [6].

Таким образом, определение DLCO является про-
стым и информативным маркером ранних доклиниче-
ских кардио-респираторных нарушений у гипертензив-
ных больных стабильной стенокардией. 20-ти дневное 
стандартное лечение гипертензивного и ишемического 
синдромов не оказывает влияния на диффузионную 
способность легких. Включение в комплексную терапию 
сеансов ИНБГТ способствует появлению позитивной 
тенденции к улучшению процессов трансальвеолярной 
диффузии. Липосомальные формы фосфатидилхолина/
кверцетина как компоненты комплексной терапевтиче-
ской программы способствуют максимизации диффуз-
ной альвеолярной активности, что приближает вели-
чину DLCO к показателю здоровых лиц. Предлагаемая 
комплексная 3-х компонентная терапия (медикаментоз-
ное, ИНБГТ и липосомальные препараты) предполага-
ет одномоментное воздействие на несколько патогене-
тических механизмов с целью системной и локальной 
вазодилатации, оптимизации коронарного кровотока/
микроциркуляции и систоло-диастолических параме-
тров левого и правого желудочков, противоишемиче-
ского/антигипоксического эффектов, что суммарно 
проявляется в активации процессов альвеолярной диф-
фузии газов. Можно предположить, что нарушения аль-
веолярной диффузии газов у молодых гипертензивных 
больных стабильной стенокардией являются следствием 
сложных многокомпонентных кардио-респираторных 
нарушений: макрогемодинамических (систолическая/
диастолическая/смешанная дисфункция миокарда ле-
вого желудочка, легочная гипертензия), микрогемоди-
намических (нарушения легочной микроциркуляции) 
и альвеолярных (набухание, дефицит/дефект синтеза 
сурфактантов).
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Резюме. В статье представлены результаты изучения организации процесса оказания медицинской и фарма-
цевтической помощи на этапе реанимации и интенсивной терапии с позиций фармакоэкологической безопасно-
сти. Учитывая специфику воздействия ключевых параметров лекарственных препаратов, данная проблема при-
обретает все большую значимость. Рационально и грамотно организованный процесс обращения лекарственных 
препаратов (составление заявок, получение, хранение, использование) позволяет обеспечить как эффективность, 
так и фармакоэкологическую безопасность тактики проводимой терапии. Для обеспечения в процессе проведения 
фармакотерапии фармакоэкологической безопасности, помимо координирования и согласования профессиональ-
ных действий врача-реаниматолога и провизора, необходим учет не всегда благоприятного воздействия ключевых 
параметров используемых лекарственных препаратов.
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