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Введение 
В связи с размером социально-экономического 

ущерба, связанного с ишемической болезнью сердца 
(ИБС), это заболевание является предметом активного 
изучения в последние десятилетия. К настоящему вре-
мени определены многие факторы риска развития 
ИБС, такие как артериальная гипертензия, нарушения 
липидного и углеводного обменов, курение, избыточ-
ная масса тела/ожирение и многие другие [1,2]. Тем 
не менее, обнаруживаются все новые и новые факторы 
и маркеры риска развития и неблагоприятного исхода 

ИБС. Кроме того, активно выявляются предикторы низ-
кой эффективности лечения ИБС – недостаточная при-
верженность пациента, социально-экономические 
факторы и коморбидность (сочетание нескольких за-
болеваний, патогенетически связанных между собой, 
либо протекающих синхронно без единого механизма 
прогрессирования). 

Известно, что коморбидность в современных усло-
виях рассматривается как одно из условий реализации 
неблагоприятного течения любого острого и хрониче-
ского заболевания. Эта позиция особенно справедлива 
для сердечно-сосудистой патологии, поскольку успехи 
в лечении ее острых и хронических форм закономерно 
сопровождаются старением популяции пациентов и 
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проявляются ростом коморбидных состояний.  
В связи с этим активно обсуждается произошедшее в 
течение последних десятилетий изменение «портрета» 
пациента с сердечно-сосудистыми заболеваниями, 
прежде всего, с ИБС [3-5]. 

В современной медицине все больше внимания 
уделяется научным исследованиям, посвященным со-
четанию различных нозологических форм и их вза-
имному отягощению. Это оправдано с точки зрения 
клинической практики, так как изолированное течение 
заболевания является, скорее, исключением, чем пра-
вилом. Знание особенностей течения болезней при их 
сочетании позволит сформировать персонифициро-
ванный подход к ведению пациента, снизить число 
допускаемых практикующим врачом ошибок. Все 
большее количество исследователей сходятся в том, 
что коморбидность необходимо рассматривать не про-
сто как совокупность нескольких заболеваний, но как 
определенное патогенетическое взаимоотношение, 
приводящее к формированию новой «наднозологии» 
с иными качественными и количественными проявле-
ниями [6,7]. До сих пор активно обсуждается обще-
принятая терминология и классификация этих состоя-
ний [8,9]. При этом проблемы влияния коморбидных 
состояний на клиническое течение заболеваний, осо-
бенности диагностики, выбор тактики лечения, а также 
объяснение единых механизмов их развития нашли 
отражение в научных исследованиях отечественных  
и зарубежных ученых и клиницистов [10-18]. Так,  
Ф.И. Белялов в аналитических обзорах представил 
собственные данные, ярко характеризующие комор-
бидную патологию, подчеркнув, что проявления ко-
морбидности увеличиваются по частоте у пожилых па-
циентов; патологические синдромы при этом 
объединены универсальными патофизиологическими 
механизмами формирования; коморбидность ассо-
циируется с увеличением тяжести клинического со-
стояния и ухудшением прогноза; наличие коморбид-
ности необходимо учитывать при планировании 
диагностики болезней, лечебных и реабилитационных 
мероприятий, обосновании экономических затрат на 
лечение пациента [16-18]. 

 
Анализ коморбидной патологии при ИБС 

Анализу коморбидной патологии у пациентов с 
ИБС посвящены ряд международных регистров. Од-
ними из самых известных являются Euro Heart Survey 
[19] и REACH [20], хотя их результаты могут считаться 
в некоторой степени устаревшими (не в последнюю 
очередь – по причине особенностей критериев включе-
ния). С этой точки зрения больший интерес могут 
представлять результаты более поздних регистров. 
Так, по данным регистра CLARIFY [21,22] среди 32703 
пациентов из 45 стран сахарный диабет имели треть 

участников, перенесенный в анамнезе инфаркт мио-
карда – более половины, нарушения липидного обмена 
– почти 75% пациентов, бронхообструктивные забо-
левания – 7%. Одним из последних регистров, ха-
рактеризующих пациентов со стабильными формами 
ИБС, является регистр Европейского общества кар-
диологов EORP CICD-LT [4], в котором около 20% па-
циентов были представлены российскими больными. 
Авторы анализа пришли к выводу о высокой частоте 
выявления ожирения (34%), сердечной недостаточ-
ности в анамнезе (46%), поражений артерий нижних 
конечностей (8%), фибрилляции предсердий (16%), 
неконтролируемых артериальной гипертензии (25%) 
и сахарного диабета (26%); суммарно у 54% пациентов 
регистра отмечался уровень гликозилированного ге-
моглобина >7%. 

В последнее время стали говорить не только о факте 
коморбидности при ИБС, но и оценивать фенотипы 
коморбидности. Была показана важность оценки по-
казателей коморбидности и ее фенотипа в отношении 
прогноза пациентов с ИБС. Кроме того, были сделаны 
важные выводы о повышении «бремени» коморбид-
ности с течением времени наблюдения за пациентами. 
Так, в последние 15 лет на фоне снижения количества 
впервые зарегистрированных диагнозов ИБС про-
изошло значительное увеличение доли коморбидно-
сти: число пациентов, имеющих пять и более комор-
бидных состояний, увеличилось в четыре раза (с 6% 
до 24%). Во все анализируемые периоды времени 
«бремя» коморбидности определялось возрастом, по-
лом и социальным статусом пациентов [23]. 

Международные регистры подчеркивают суще-
ствование национальных различий в портрете паци-
ентов с ИБС. Факт более тяжелой коморбидности, «на-
сыщенности» российских пациентов факторами риска 
был выявлен при анализе регистров REACH [20,24], 
CLARIFY [21,22], EORP CICD-LT [4]. Так, по данным ре-
гистра CLARIFY в странах Восточной Европы (Россия и 
Украина) пропорция пациентов с перенесенными ра-
нее ИМ среди пациентов с хроническими формами 
ИБС составляет 79%, в то время как в странах Азии 
этот показатель составил 59%, доля курильщиков 
среди пациентов из стран Восточной Европы составила 
19%, что было больше, чем в других регионах (на-
пример, в Северной Америке доля курильщиков была 
равна 6%). Кроме того, в странах Восточной Европы 
крайне высокой оказалась частота диагностики про-
явлений мультифокального атеросклероза. Так, мини-
мальная доля пациентов с поражением прецеребраль-
ных артерий выявлена в странах Азии (2%), артерий 
нижних конечностей – на Ближнем Востоке (3%). 
Максимальный процент таких поражений оказался у 
пациентов из стран Западной Европы – 11% и 13%, 
соответственно. У пациентов из государств Восточной 
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Европы эти показатели составили 10% и 13%, соот-
ветственно. 

 
Коморбидные состояния как маркеры  
неблагоприятного сердечно-сосудистого 
прогноза 

Многочисленные исследования свидетельствуют о 
том, что коморбидные состояния у пациентов с ИБС 
являются маркерами неблагоприятного сердечно-со-
судистого прогноза. Так, по данным исследования 
CLARIFY [22] наличие сахарного диабета ассоцииру-
ется с увеличением вероятности развития сердечно-
сосудистой смерти или нефатального ИМ в 1,5 раза, 
цереброваскулярного события – в 1,7 раз, перифе-
рического атеросклероза с поражением сосудов ниж-
них конечностей – в 1,9 раза, а сердечной недоста-
точности – в 2,2 раза (для всех показателей р<0,001). 
В связи с этим существует справедливое мнение о том, 
что развитие одного заболевания определяет необхо-
димость активного выявления другого заболевания. 
Ярким примером этого является сочетание ИБС и на-
рушений углеводного обмена. Современные рекомен-
дации экспертных сообществ закрепляют необходи-
мость активной диагностики нарушений углеводного 
обмена у пациентов с документированной ИБС 
[25,26]. Такой подход важен с позиции эффективного 
управления сердечно-сосудистым риском, определе-
ния целевых значений артериального давления и 
уровня гликемии, подбором эффективных и безопас-
ных подходов к выбору медикаментозной терапии. 

Другим примером коморбидности при ИБС, тре-
бующей активных диагностических и лечебных вме-
шательств, является любое проявление мультифокаль-
ности атеросклероза. Действительно, атеросклероз – 
системное заболевание с одновременным пораже-
нием сразу нескольких сосудистых бассейнов [27]. 
Наиболее часто у пациента с клиническими проявле-
ниями коронарного атеросклероза при активной ди-
агностической тактике выявляются поражение брахио-
цефальных артерий и артерий нижних конечностей. 
При этом далеко не у всех пациентов  имеют место 
клинические проявления ишемии в этих бассейнах. 
Вместе с тем выявление мультифокального атероскле-
роза, определяемое как наличие гемодинамически 
значимых атеросклеротических поражений в двух и 
более сосудистых бассейнах, обуславливает тяжесть 
заболевания, затрудняет выбор как терапевтической, 
так и хирургической стратегии, ставит под сомнение 
оптимистичность прогноза [28]. В настоящее время 
предложены следующие методы скринингового вы-
явления мультифокального атеросклероза [29,30]: 
определение лодыжечно-плечевого индекса (ЛПИ) 
для атеросклероза артерий нижних конечностей; аус-
культативное и последующее за ним ультразвуковое 

исследование для выявления атеросклероза брахио-
цефальных артерий. 

Процедура измерения ЛПИ проста и понятна: чтобы 
определить ЛПИ, врач должен измерить артериальное 
давление пациента на уровне лодыжек и на уровне 
плеча и рассчитать их отношение, полученный пока-
затель и будет являться ЛПИ. С целью оценки этого по-
казателя врач может использовать тонометр или ульт-
развуковой аппарат. ЛПИ не позволяет определить 
локализацию пораженной артерии, и его измерение 
не заменяет такие виды диагностики, как дуплексное 
сканирование и ангиографию, поэтому с помощью 
только одного измерения ЛПИ невозможно установить 
анатомическую характеристику атеросклеротического 
поражения артерий нижних конечностей. И, тем не 
менее, кажущаяся простота алгоритмов не приводит 
к их неукоснительному соблюдению практикующими 
специалистами: выявляемость мультифокального ате-
росклероза на амбулаторном этапе, к сожалению, про-
должает оставаться крайне низкой, даже при наличии 
явных клинических симптомов болезни, не говоря о 
латентных формах [31]. 

По указанным причинам в настоящее время сложно 
судить об истинной распространенности мультифо-
кального атеросклероза. Его частота в разных популя-
циях или в одной популяции, но в разных возрастных 
группах колеблется от 6% до 94% [30,32]. Такой ши-
рокий диапазон связан с отсутствием единых крите-
риев определения термина «мультифокальный атеро-
склероз», а также с использованием разнообразных 
диагностических алгоритмов его выявления и различ-
ных популяций пациентов для этого. В частности, в 
ходе собственного регистрового исследования нами 
было выявлено, что у больных инфарктом миокарда 
мультифокальный атеросклероз выявляется с частотой 
95%, если учитывать как латентные, так и гемодина-
мически значимые его формы. При этом у 29% паци-
ентов с инфарктом миокарда определялись значимые 
стенозы брахиоцефальных артерий и/или артерий 
нижних конечностей [33]. 

Неблагоприятная прогностическая роль любых 
форм мультифокального атеросклероза была показана 
во многих исследованиях. В регистрах острого коро-
нарного синдрома CRUSADE, GRACE, MASCARA оце-
нивались клинические проявления атеросклероза ар-
терий нижних конечностей и брахиоцефальных 
артерий. Доказано, что выявление мультифокального 
атеросклероза имеет неблагоприятную прогностиче-
скую значимость как на госпитальном этапе заболева-
ния, так и в отдаленном периоде наблюдения. При 
этом количество пораженный артериальных бассейнов 
имело прямую связь с частотой развития неблагопри-
ятных исходов [34-36]. Клинические исследования с 
участием пациентов с острым коронарным синдромом 
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также показали негативное прогностическое влияние 
даже «асимптомного» мультифокального атероскле-
роза [37,38]. В регистрах REACH и AGATHA, включав-
ших пациентов со стабильными формами атероскле-
ротических заболеваний, факторами риска развития 
мультифокального атеросклероза, либо с симптомным 
поражением артерий было обнаружено, что вовлече-
ние в атеротромботический процесс более одного со-
судистого бассейна приводит к значительному росту 
частоты последующих сердечно-сосудистых катастроф 
[39,40]. 

Таким образом, крайне важной задачей является 
выявление у пациента с ИБС той коморбидной пато-
логии, которая самым очевидным способом может 
ухудшить прогноз заболевания и повлиять на выбор 
метода лечения. 

 
Принципы лечения 

Наличие мультифокального (сочетания коронар-
ного атеросклероза с экстракоронарными атероскле-
ротическими поражениями) атеросклероза занимает 
в этом списке одну из первых позиций, наряду с арте-
риальной гипертензией, сахарным диабетом, нару-
шениями липидного обмена [41]. Для заболеваний 
этого спектра коморбидности в настоящее время обо-
значены единые механизмы развития, обоснованы ал-
горитмы диагностики, лечения и профилактики. При 
этом доказано, что наличие коморбидности, в том 
числе, проявлений мультифокальности атеросклеро-
тического поражения предопределяет и более агрес-
сивные подходы к управлению рисками сердечно-со-
судистых событий. 

В то же время результаты многочисленных иссле-
дований усиленной антиагрегантной терапии у паци-
ентов с хроническими проявлениями атеросклероти-
ческого процесса (CHARISMA, TRA 2 P-TIMI 50,  
PEGASUS-TIMI 54, THEMIS), в которые включались и 
пациенты с мультифокальным атеросклеротическим 
поражением, показали, что более агрессивная (двой-
ная) антитромбоцитарная терапия может сопровож-
даться положительным влиянием на ишемические ис-
ходы (инфаркт миокарда, инсульт, сердечно-сосудистая 
смерть). Однако это не приводит к улучшению выжи-
ваемости пациентов (за исключением отдельных под-
групп пациентов), делая сложной задачу выбора той 
популяции пациентов, в которой назначение агрес-
сивной антитромбоцитарной терапии принесет одно-
значную пользу в плане баланса снижения ишемиче-
ского и повышения геморрагического рисков [42-45]. 
В связи с вышесказанным остро стоит вопрос выбора 
такого режима антитромботической терапии, который 
бы ассоциировался со снижением смертности в ши-
рокой популяции пациентов с ИБС и заболеваниями 
периферических артерий (ЗПА). 

В этом плане огромный интерес представляют ре-
зультаты исследования COMPASS, проспективного ран-
домизированного двойного слепого контролируемого 
исследования, посвященного оценке эффективности 
и безопасности двух режимов терапии ривароксаба-
ном (в монотерапии и комбинации с ацетилсалици-
ловой кислотой [АСК] 75-100 мг) в сравнении с мо-
нотерапией АСК для профилактики инфаркта 
миокарда, инсульта или сердечно-сосудистой смерти 
(первичная конечная точка) у пациентов с ИБС и/или 
ЗПА. В исследование были включены 27395 пациен-
тов с подтвержденным диагнозом ИБС (91% популя-
ции исследования) и/или ЗПА (27%). Исходные кли-
нические характеристики пациентов и принимаемая 
ими терапия были типичны для современных популя-
ций пациентов, нуждающихся во вторичной профи-
лактике атеросклеротических заболеваний. Исследо-
вание COMPASS было остановлено досрочно по 
причине превосходящей эффективности двойной ан-
титромботической терапии, медиана периода наблю-
дения за пациентами составила 23 мес. В сравнении с 
монотерапией АСК в группе пациентов, рандомизи-
рованных к приему ривароксабана 2,5 мг 2 р/сут и 
АСК, отмечалось снижение риска событий первичной 
конечной точки на 24%, ассоциировавшееся со сни-
жением риска смерти от всех причин на 18% [46]. Как 
подтверждение этого факта можно привести данные, 
продемонстрированные в работе T.I. de Vries и соавт., 
показавших что добавление ривароксабана к схеме 
лечения пациентов позволяет обеспечить отсутствие 
ишемических сердечно-сосудистых событий до 48 мес 
от начала терапии [47]. 

Среди компонентов первичной конечной точки са-
мый сильный эффект комбинированной терапии ри-
вароксабаном и АСК отмечался в отношении риска 
развития инсульта (снижение риска на 42%) и сер-
дечно-сосудистой смерти (снижение риска на 22%). 
Частота больших кровотечений на фоне усиленной ан-
титромботической терапии была ожидаемо выше 
(3,1% против 1,9% в группе монотерапии АСК). Тем 
не менее, это не сопровождалось повышением риска 
фатальных или внутричерепных кровотечений, частота 
которых была сопоставимой в группах сравнения. Ко-
гда были совместно проанализированы показатели 
эффективности и безопасности, чтобы определить со-
вокупный клинический эффект (совокупная частота 
событий первичной конечной точки и наиболее тяже-
лых кровотечений, включая фатальные), этот показа-
тель был также в пользу комбинированной терапии, 
продемонстрировав снижение риска этих наиболее 
тяжелых событий на 20% группе ривароксабана и АСК 
в сравнении с монотерапией АСК [46]. 

В популяции пациентов исследования COMPASS у 
каждого пятого пациента с диагностированной коро-
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нарной болезнью сердца имелось атеросклеротиче-
ское поражение артерий нижних конечностей или сон-
ных артерий. Было показано, что абсолютный ишеми-
ческий риск у пациентов с диагностированной ЗПА 
выше, чем у пациентов с ИБС, а самый высокий ише-
мический риск отмечался в подгруппе пациентов с 
мультифокальным атеросклерозом. Соответственно, с 
увеличением тяжести атеросклеротического процесса 
эффект от применения более агрессивной антитром-
ботической терапии увеличивался. Снижение риска 
событий первичной конечной точки на фоне комби-
нированной терапии ривароксабаном и АСК составило 
26% в подгруппе пациентов с ИБС, 28% – в подгруппе 
пациентов с ЗПА и 33% – в подгруппе мультифокаль-
ного атеросклероза (ИБС и ЗПА; во всех случаях 
p<0,005) [46,48]. Это также сопровождалось сниже-
нием количества больных, которых необходимо про-
лечить для профилактики одного события с 71 в под-
группе пациентов с ИБС до 59 в подгруппе пациентов 
с ЗПА и до 37 – в подгруппе пациентов с мультифо-
кальным атеросклерозом [47]. 

Результаты нескольких дополнительных анализов 
данных исследования COMPASS подтверждают пред-
ставленные выше данные – чем выше исходный риск 
пациента, тем большую абсолютную пользу от на-
значения ривароксабана можно получить при сохра-
няющемся неизменным снижении относительного 
риска. Это было продемонстрировано для стратифи-
кации пациентов по шкале вторичной профилактики 
TIMI и по шкале атеротромботического риска REACH. 
Результаты последнего анализа совместно с результа-
тами дерева классификации и регрессии (Classification 
and Regression Tree analysis) показали, что пациенты с 
поражением двух или более сосудистых бассейнов 
(наряду с больными с сердечной недостаточностью в 
анамнезе и с сахарным диабетом/почечной дисфунк-
цией) получают максимальную пользу от проведения 
двойной антитромботической терапии (33 предотвра-
щаемых события на 1000 пролеченных пациентов в 
течение 30 мес) [49]. 

Исследование COMPASS и его результаты являются 
одним из компонентов доказательной базы для реко-
мендаций по усилению антитромботической терапии 
у пациентов с хроническими коронарными синдро-
мами и синусовым ритмом, опубликованными в  
2019 г. Европейским обществом кардиологов [5]. В 
документе говорится, что добавление второго анти-
тромботического средства к аспирину для длительной 
вторичной профилактики следует рассматривать у па-
циентов с высоким ишемическим риском и без высо-
кого геморрагического риска (класс рекомендаций IIa, 
уровень доказательности A). В качестве критериев вы-

сокого ишемического риска указаны распространенное 
многососудистое поражение коронарных артерий в 
сочетании с одним или более факторами из списка: 
сахарный диабет, требующий лечения, повторный ин-
фаркт миокарда в анамнезе, ЗПА, хроническая бо-
лезнь почек с расчетной скоростью клубочковой 
фильтрации (рСКФ) 15-59 мл/мин/1,73 м2. Сказано, 
что добавление второго антитромботического препа-
рата к АСК для длительной вторичной профилактики 
может рассматриваться у пациентов с умеренно по-
вышенным ишемическим риском и без высокого ге-
моррагического риска кровотечений (класс рекомен-
даций IIb, уровень доказательности A). В качестве 
критериев умеренно повышенного ишемического 
риска упомянуты (необходимо иметь хотя бы один 
фактор) многососудистое/диффузное поражение ко-
ронарных артерий, сахарный диабет, требующий лече-
ния, повторный инфаркт миокарда в анамнезе, ЗПА, 
сердечная недостаточность, хроническая болезнь по-
чек с рСКФ 15-59 мл/мин/1,73 м2. 

 
Заключение 

Таким образом, коморбидность представляет собой 
важный фактор, оказывающий влияние на течение и 
прогноз сердечно-сосудистых заболеваний, который 
требует самостоятельного изучения и своевременной 
диагностики в реальной клинической практике. Имею-
щиеся в настоящее время данные свидетельствуют в 
пользу того, что сочетание коронарного и экстракоро-
нарного атеросклероза, т.е. мультифокальный атеро-
склероз является одним из важнейших факторов, 
определяющих неблагоприятный прогноз у пациентов 
с ИБС; тем не менее, частота его диагностики нахо-
дится на неудовлетворительном уровне. Результаты 
клинических исследований последних лет позволяют 
говорить о возможностях проведения оптимальной 
медикаментозной терапии пациентов с ИБС и про-
явлениями мультифокального атеросклероза. Дли-
тельная комбинированная терапия ацетилсалицило-
вой кислотой и ривароксабаном 2,5 мг 2 р/сут у 
пациентов с ИБС и/или ЗПА позволяет значимо сни-
зить вероятность развития острых сердечно-сосуди-
стых событий по сравнению с монотерапией ацетил-
салициловой кислотой. 
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