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Цель. Оценить влияние пентоксифиллина в сочетании со стандартной терапией на клинико-функциональное состояние, параметры вну-
трисердечной гемодинамики, уровень нейрогормонов и провоспалительных цитокинов у больных хронической сердечной недостаточно-
стью (ХСН), осложнившей ишемическую болезнь сердца (ИБС).
Материал и методы. В исследование включено 55 больных ХСН, осложнившей течение ИБС (83,6% мужчин, 16,4% женщин). Длитель-
ность ХСН, в среднем, была 2,4 г. I функциональный класс (ФК) ХСН по NYHA зарегистрирован у 5 больных (9,1%), II ФК – у 33 (60,0 %),
III ФК – у 16 (29,1 %), IV ФК – у 1 больного (1,8 %). Помимо стандартного клинико-лабораторно-инструментального обследования, про-
водили оценку качества жизни, тяжести клинического состояния, функционального резерва, параметров внутрисердечной гемодинамики,
а также динамики уровней нейрогормонов и провоспалительных цитокинов. Длительность исследования составила 9 мес.
Результаты. Пентоксифиллин, добавленный к стандартной терапии ХСН, позволяет улучшить качество жизни, параметры внутрисердечной
гемодинамики, клиническое состояние больных ХСН I-II ФК (NYHA). Также у больных с начальными стадиями ХСН отмечено снижение уров-
ней провоспалительных цитокинов (фактор некроза опухолей-α, интерлейкин-6) и нейрогормонов, отражающих тяжесть течения ХСН.
Заключение. Учитывая особенности патогенеза ХСН (цитокиновая агрессия, нейрогормональный дисбаланс) применение пентоксифиллина
в лечении таких больных может оказаться перспективным.
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Aim. To study effects of pentoxifylline in combination with basic therapy on functional status, intracardiac hemodynamics, neurohormones and proin-
flammatory cytokines levels in patients with chronic heart failure (CHF) complicated ischemic heart disease (IHD).
Material and methods. 55 patients with CHF complicated IHD (83,6% men and 16,4% women) were involved in the study. Duration CHF was 2,4
years in average. Class I of CHF (NYHA) was registered in 5 patients (9,1 %), class II - in 33 patients (60,0 %), class III - in 16 patients (29,1 %),
class IV in 1 patient (1,8 %). Dynamics of life quality, severity of clinical status, functional reserve, intracardiac hemodynamics, neurohormones and
proinflammatory cytokines levels was assessed during 9 months of therapy.
Results. Pentoxifylline, added to standard therapy of CHF, resulted in improvement of life quality, intracardiac hemodynamics and clinical status of the
patients with CHF of I-II class (NYHA). Besides reduction in proinflammatory cytokine (tumor necrosis factor-α, interleukin-6) and neuronhormone
levels was found in patients with CHF of I-II class.
Conclusion. Pentoxifylline can be useful in combined therapy of CHF.
Key words: chronic heart failure, cytokines, neurohormones, pentoxifylline.
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Заболеваемость хронической сердечной недоста-
точностью (ХСН) в большинстве промышленно разви-
тых стран мира продолжает неуклонно увеличиваться
[17]. Согласно исследованию «ЭПОХА», проведенно-
му Обществом специалистов по сердечной недоста-
точности, в России в настоящий момент насчитывается
не менее 6 млн. больных с ХСН, а ежегодно выявляет-
ся около 0,5 млн. ее новых случаев [1]. ХСН – прогно-
стически неблагоприятное осложнение заболеваний
сердечно-сосудистой системы независимо от ее этио-
логии и функционального класса. Разработка новых ме-
тодов профилактики и лечения ХСН представляет со-

бой актуальную медико-социальную проблему.
ХСН – исключительно сложный клинический син-

дром с многокомпонентным патогенезом. В крови
больных ХСН независимо от ее этиологии повышена
концентрация провоспалительных цитокинов, таких как
фактор некроза опухоли-α (ФНО-α), интерлейкин-1
(ИЛ-1) и интерлейкин-6 (ИЛ-6), обладающих целым
рядом негативных эффектов. Это позволило сформу-
лировать иммуновоспалительную концепцию патоге-
неза ХСН [11].

Рост концентрации ФНО-α при прогрессировании
ХСН и ее снижение при адекватном медикаментозном

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ
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вмешательстве имеет прогностическое значение. В
ряде исследований показано, что применение у боль-
ных ХСН препаратов, обладающих ингибирующим
влиянием на ФНО-α, улучшает сократительную функцию
левого желудочка (ЛЖ) и прогноз у этих больных [9, 15].
Благоприятное действие антицитокиновой терапии
при различных воспалительных заболеваниях яви-
лось предпосылкой к проведению подобных иссле-
дований и при ХСН [10].

Пентоксифиллин, производное ксантина, способен
снижать продукцию ФНО-α как in vitro так и in vivo [9,
14]. Препарат блокирует внутриклеточную аккумуляцию
мРНК ФНО-α, предотвращая синтез этого цитокина, и
увеличивает уровень внутриклеточного цАМФ [20,
27]. Эффективность пентоксифиллина у больных ХСН
изучалась в ряде исследований. Так, назначение пен-
токсифилина (1200 мг/сут.) больным дилатацион-
ной кардиомиопатией (ДКМП) и ХСН приводило к сни-
жению уровня ФНО-α в плазме, увеличению фракции
выброса (ФВ) (с 26,8% до 38,7%, p<0,04) и регрес-
су клинических симптомов ХСН [14, 29]. Положительное
действие пентоксифиллина выявлено у больных не толь-
ко с умеренной ХСН, но и с декомпенсацией крово-
обращения вследствие идиопатической ДКМП [21, 22].
Добавление пентоксифиллина к стандартной терапии
больных с ДКМП ишемического генеза приводило к
улучшению клинического состояния больных, увели-
чению ФВ ЛЖ, а также сопровождалось уменьше-
нием уровня маркеров воспаления (мозгового на-
трийуретического пептида (BNP), С-реактивного бел-
ка, ФНО-α) и апоптоза [23].

Цель нашего исследования – оценить влияние
пентоксифиллина в сочетании со стандартной терапией
на клинико-функциональное состояние, параметры вну-
трисердечной гемодинамики, уровень нейрогормонов
и провоспалительных цитокинов у больных ХСН ише-
мического генеза.

Материал и методы
В исследование включены 55 больных ХСН, ос-

ложнившей течение ИБС. Больные были в возрасте до
75 лет; большинство из них (83,6%) составляли муж-
чины.

Все пациенты не менее чем за 6 мес до исследова-
ния перенесли крупноочаговый инфаркт миокарда
(ИМ), сопровождавшийся выраженной систоличе-
ской дисфункцией (ФВ ЛЖ менее 40%). Критериями
исключения были постоянные нарушения ритма (мер-
цание/трепетание предсердий) и проводимости (АВ
блокада II, III степени), сахарный диабет 1-го типа, зло-
качественные новообразования.

Длительность ХСН у включенных в исследование
больных, в среднем, составила 2,4 г. При оценке тяжести
ХСН по NYHA I (ФК) зарегистрирован у 5 (9,1%), II ФК

– у 33 (60,0%), III ФК – у 16 (29,1%), IV ФК – у 1 боль-
ного (1,8%). Длительность исследования – 9 мес.
Общая смертность за весь период наблюдения соста-
вила 9,1% (5 пациентов).

Всем больным при включении в исследование
была назначена стандартная терапия ХСН β-блокато-
ром (БАБ) метопрололом в дозе от 25 до 100 мг/сут,
ингибитором АПФ (иАПФ) периндоприлом в дозе 5-
20 мг/сут. При необходимости добавлялись диурети-
ки, нитраты, дигоксин, антиаритмические средства. В
ходе исследования целевой уровень дозировок БАБ и
иАПФ удалось достичь у большинства больных.

Включенные в исследование больные были рандо-
мизированы на 2 группы. После 3-месячной базисной
терапии 1-й группе больных (27 человек) в течение 6
мес в качестве противовоспалительного средства был
назначен пентоксифиллин (400 мг 3 раза в сутки). Боль-
ные 2-й группы (28 человек) получали только стан-
дартную терапию.

Всем больным при включении в исследование, а так-
же через 3 и 9 мес проводилось комплексное клини-
ко-инструментальное и лабораторное обследование.

Клиническое состояние и выраженность ХСН оце-
нивали по шкале оценки клинического состояния
(ШОКС) в модификации В.Ю. Мареева [3] в баллах.
Функциональный класс ХСН определялся по класси-
фикации NYHA с учетом рекомендаций ОССН (2003 г.),
в том числе с применением теста 6-минутной ходьбы.
Наличие стенокардии определяли согласно рекомен-
дациям комитета экспертов ВОЗ (1979 г.), а степень ее
тяжести – в соответствии с классификацией Канадской
ассоциации кардиологов (1976 г.). Для уточнения
особенностей поражения сердца и изучения внутри-
сердечной гемодинамики в покое проводилась дву-
мерная ЭхоКГ на эхокардиографе фирмы «Hewlett
Packard» (Sonos 5500, США). Толерантность к физи-
ческой нагрузке оценивали с помощью тредмил-системы
фирмы Del Mar Avionics (США) с использованием мо-
дифицированного протокола Bruce. Субъективная
оценка эффективности лечения контролировалась те-
стированием больных с помощью Миннесотского
опросника качества жизни (Minnesota Living With Heart
Failure Questionnaire, MLHFQ), специально разрабо-
танного для больных ХСН.

На всех этапах наблюдения у больных определялось
содержание нейрогормонов и провоспалительных
цитокинов – эндотелина-1 (ET-1), ангиотензина II
(AII), N-терминального проBNP (Nt-проBNP), тром-
боксана B2 (TxB2), 6-кето-простагландина (6-кето-
ПГ), норадреналина (НА), адреналина (A), оксида азо-
та (NО), интерлейкина-6 (ИЛ-6), растворимых ре-
цепторов к ФНО, тип I (sTNF-RI) – с использованием со-
ответствующих тест-систем. Исследования проводились
в лаборатории клинической иммунологии Института
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Рисунок 1. Динамика функционального класса ХСН
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кардиологии им. А.Л. Мясникова РКНПК МЗ РФ (проф.
В.П. Масенко).

Статистическую обработку данных осуществляли с
помощью пакета программ «Statistica 6.0», Statsoft
(США). При выборе метода сравнения данных учиты-
валась нормальность распределения признака в под-
группах с учетом критерия Шапиро-Уилкса. В случае от-
клонения распределения от нормального использова-
лись медиана, а также 25% и 75% процентили, а при
нормальном распределении среднее значение и стан-
дартное отклонение. Различия считались статистически
достоверными при p<0,05.

Результаты
Больные двух групп исходно не различались по полу,

возрасту, длительности ИБС, количеству повторных
ИМ, ФК стенокардии, частоте нарушений ритма и
проводимости, длительности и выраженности ХСН.
Между группами не выявлено значимых различий и по
факторам риска ИБС и сопутствующим заболеваниям.

При анализе динамики тяжести ХСН через 3 мес стан-
дартной терапии в обеих группах отмечалась лишь тен-
денция к снижению ее ФК (рис. 1). Дополнительное 6-
месячное лечение пентоксифиллином в 1-й группе при-
вело к достоверному снижению среднего ФК ХСН за счет
существенного увеличения числа больных с I ФК и со-
ответствующего снижения числа больных со II ФК
ХСН. Важно подчеркнуть, что положительная динамика
тяжести ХСН у больных с начальными и умеренными
ее проявлениями была статистически значима не толь-
ко в сравнении с их исходным состоянием, но и после
3 мес стандартного лечения. Последнее, вероятно,
свидетельствовало о благоприятном дополнительном
клиническом эффекте пентоксифиллина у этой кате-

гории больных. У больных с тяжелой ХСН значимого
уменьшения ее выраженности не произошло.

При 6-минутном тесте дистанция, пройденная боль-
ными обеих групп в исходном состоянии, оказалась сни-
женной практически одинаково, что подтверждало
снижение функционального резерва у больных. На за-
ключительном этапе наблюдения толерантность к фи-
зической нагрузке статистически значимо возросла
во всех группах (в сравнении с исходным состоя-
нием).

При оценке тяжести клинического состояния боль-
ных в период стабилизации болезни и после допол-
нительного назначения пентоксифиллина отмечалось
снижение выраженности основных клинических симп-
томов ХСН в обеих группах, достигшее статистически
значимых различий только в сравнении с исходным со-
стоянием.

Из-за тяжести состояния или отказа больных тред-
мил-тест удалось провести лишь у 25 пациентов. При
анализе физической работоспособности в 1-й группе
после 6-месячного лечения пентоксифиллином от-
мечена тенденция к увеличению пройденной дистан-
ции на 6,6% и работы в метаболических единицах на
3,7%, что, однако, не достигло уровня статистической
значимости. При этом общее время физической на-
грузки практически не изменилось. В то же время в кон-
трольной группе отмечено уменьшение пройденной ди-
станции на 6,7% и общего времени нагрузки на 4,3%.
Как следствие, в контрольной группе наблюдалось
снижение общей работы на 11,3%.

Динамика (АД) при дозированной физической на-
грузке в сравниваемых группах также имела опреде-
ленные различия. В 1-й группе на высоте нагрузки после
6-месячного лечения пентоксифиллином отмечено до-
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стоверное снижение как систолического (САД), так и
диастолического АД (ДАД). В то же время в контроль-
ной группе снижение САД и ДАД на последней ступе-
ни нагрузки имело лишь характер тенденции.

Таким образом, в сравниваемых группах отмечены
разнонаправленные изменения основных показателей
толерантности к дозированной физической нагрузке.
Дополнительное назначение пентоксифиллина привело
к некоторому повышению основных показателей фи-
зической работоспособности на фоне оптимизации ее
гемодинамического обеспечения. В контрольной груп-
пе толерантность к нагрузке незначительно снижа-
лась без достоверного улучшения показателей цен-
тральной гемодинамики.

При анализе внутрисердечной гемодинамики и
сократимости миокарда левого желудочка в исходном
состоянии в 1-й группе такие показатели, как конечно-
диастолический (КДО), конечно-систолический (КСО)
объемы и ударный объем (УО), были несколько выше,
а ФВ ЛЖ несущественно ниже, чем в группе контроля.

Через 9 мес наблюдения у больных, получавших пен-
токсифиллин, выявлено дальнейшее увеличение КДО
и КСО, по-прежнему сохранявшее лишь характер тен-
денции. При этом УО в этой группе существенно вырос
в сравнении с исходной его величиной, а ФВ ЛЖ
(являющаяся интегральным параметром, отражаю-
щим состояние его глобальной сократимости) статис-
тически значимо увеличилась не только в сравнении с
исходным значением, но и при сопоставлении с пе-
риодом стабилизации, наступившим через 3 мес стан-
дартной терапии. В контрольной группе на последнем
этапе наблюдения на фоне стандартной терапии КДО
и КСО незначительно снижались.

При анализе эффективности пентоксифиллина в за-
висимости от выраженности ХСН (рис. 2) только в под-
группе больных с I-II ФК отмечалось существенное уве-
личение УО и ФВ ЛЖ. У больных с тяжелой ХСН (III –
IV ФК) на фоне лечения пентоксифиллином суще-
ственного улучшения внутрисердечной гемодинамики
и сократимости ЛЖ, как и у больных контрольной
группы, не произошло. Следовательно, можно полагать,
что назначение пентоксифиллина после периода ста-
билизации обеспечивает дополнительное повыше-
ние глобальной сократимости левого желудочка лишь
у пациентов с легкой и умеренной ХСН.

Вместе с тем, несмотря на комплексную медика-
ментозную терапию иАПФ, β-адреноблокаторами и ди-
уретиками, процессы ремоделирования ЛЖ практически
у всех пациентов имели умеренную тенденцию к про-
грессированию.

Оценка качества жизни (КЖ) была проведена у всех
55-ти больных. Исходно суммарный показатель MLHFQ
был повышен примерно в равной степени в обеих груп-
пах, что свидетельствовало о выраженном снижении КЖ.

Наиболее актуальными для пациентов были утомляемость,
немотивированная слабость, одышка, траты на медика-
менты, невозможность активно трудиться и зарабатывать
деньги, снижение сексуальной активности.

В процессе лечения пентоксифиллином отмечена до-
стоверная положительная динамика КЖ в сравнении с
исходным уровнем, обусловленная, главным образом,
улучшением физической составляющей. При оценке КЖ
пациентов в зависимости от тяжести ХСН в группе пен-
токсифиллина отмечено значимое снижение суммар-
ного балла лишь при легком и умеренном его исход-
ном повышении (I-II ФК). У пациентов с тяжелым те-
чением ХСН суммарный балл КЖ даже имел тенденцию
к возрастанию, что указывало на некоторое ухудшение
КЖ у этой категории больных.

Таким образом, назначение пентоксифиллина, об-
ладающего противовоспалительными свойствами, не
привело к радикальному улучшению клинического
течения и функционального состояния больных с ХСН.
Тем не менее, у части пациентов, прежде всего с уме-
ренно выраженной ХСН, дополнительное назначение
пентоксифиллина замедляло ее прогрессирование
или даже несколько улучшало функциональное со-
стояние за счет значимого возрастания УО и ФВ ЛЖ, обу-
словленного, вероятно, подавлением иммунного вос-
паления.

Для уточнения роли провоспалительных цитокинов
в патогенезе ХСН и определения степени ингибирую-
щего влияния пентоксфиллина на эти маркеры воспа-
ления при ХСН определялась их динамика в процес-
се 6-месячного лечения.

В целом, по группам отмечено недостоверное сни-
жение уровня BNP, отражающего степень выраженно-
сти ХСН. Однако уровень AII незначительно возрастал
в обеих группах. Последнее, возможно, было связано
с ослаблением эффекта иАПФ при длительном его при-
менении в связи с активацией химазного пути обра-
зования АII.

Рисунок 2. Динамика параметров внутрисердечной

гемодинамики в зависимости от

выраженности ХСН на фоне приема
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Дополнительное 6-месячное лечение пентокси-
филлином не привело к значимому уменьшению уров-
ня провоспалительных цитокинов. Таким образом,
можно констатировать отсутствие прямой связи меж-
ду умеренным снижением выраженности ХСН в целом
по группе и уровнем провоспалительных цитокинов на
фоне терапии пентоксифиллином.

При определении уровня нейрогормонов и прово-
спалительных цитокинов у больных ХСН I-II ФК на фоне
3-месячной стандартной терапии прослеживалась
тенденция к их снижению. Уровень Nt-проBNP у этих
больных также незначимо снижался. Через 6 мес до-
полнительной терапии пентоксифиллином у больных
ХСН I-II ФК имело место дальнейшее (но по-прежне-
му недостоверное) снижение sTNF-RI, Nt-проBNP. Уро-
вень ИЛ-6 практически не изменился. В контрольной
группе изменение этих параметров имело ту же на-
правленность, но было менее выраженным.

В то же время у больных ХСН III-IV ФК уровень Nt-про-
BNP и sTNF-RI умеренно возрастал, несмотря на допол-
нительное лечение пентоксифиллином. Аналогичная тен-
денция была отмечена и в контрольной группе, пациенты
которой не получали пентоксифиллин (рис. 3).

Резюмируя, можно заключить, что дополнительное
назначение пентоксифиллина в целом по группе не при-
вело к достоверному снижению уровня провоспали-
тельных цитокинов и нейрогормонов. Тем не менее, у
пациентов с ХСН I-II ФК этот препарат способствовал
умеренному подавлению маркеров воспаления и до-
полнительному снижению уровня нейрогормонов, от-
ражающих выраженность ХСН.

С целью проверки отмеченной выше связи между
назначением пентоксифиллина и положительной ди-
намикой клинических и лабораторных проявлений
заболевания у пациентов с умеренно выраженной
ХСН нами был проведен корреляционный анализ
взаимосвязей между общепризнанным маркером вы-
раженности ХСН – Nt-проBNP и провоспалительными
цитокинами (ИЛ-6, sTNF-RI). У пациентов с ХСН I-II ФК
через 6 мес лечения пентоксифиллином выявлена

корреляция между снижением уровня BNP и sTNF-RI
(r=0,47; p=0,04). Аналогичная взаимосвязь выявле-
на между снижением уровня BNP и ИЛ-6 (r=0,46;
p=0,04). Однако у больных ХСН III-IV ФК, а также у па-
циентов, не получавших пентоксифиллин, эти корре-
ляции отсутствовали. Данный факт еще раз свиде-
тельствует о том, что пентоксифиллин может быть ис-
пользован в качестве дополнительного средства лече-
ния лишь при начальных проявления ХСН.

Таким образом, учет отмеченных выше маркеров им-
мунного воспаления в дебюте ХСН может способство-
вать повышению эффективности лечения у этой кате-
гории больных, а высокий уровень провоспалительных
цитокинов в крови без обратной их динамики на
фоне массивной медикаментозной терапии может
служить дополнительным маркером неблагоприятно-
го прогноза при хронической сердечной недостаточ-
ности.

Обсуждение
Рассматривая компенсаторные реакции при ХСН,

следует отметить, что на ранних стадиях своей активации
они обеспечивают благоприятный, физиологически це-
лесообразный эффект. Так, кратковременная гипер-
продукция провоспалительных цитокинов оказывает по-
зитивный эффект за счет увеличения экспрессии бел-
ков теплового шока, повышения регионарного мио-
кардиального кровотока, повышения устойчивости к
ишемическим аритмиям [13]. Однако впоследствии их
биологический эффект негативен – стимулируется
развитие гипертрофии кардиомиоцитов и пораже-
ние их мембран, нарушается эндотелий-зависимая ди-
латация артериол, усиливается апоптоз кардиомиоцитов,
накапливается внеклеточный коллагеновый матрикс
миокарда [2, 13, 16, 25], что проявляется ремодели-
рованием миокарда, отеком легких, анорексией и ка-
хексией [12, 13].

Оценивая в целом влияние ингибитора ФНО-α на
уровень провоспалительных цитокинов и нейрогор-
монов у больных с ХСН ишемического генеза, необ-

Рисунок 3. Динамика нейрогормонов и провоспалительных цитокинов в зависимости от выраженности ХСН на фоне
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ходимо заключить, что пентоксифиллин не вызвал
значительного снижения их концентрации. Подобные
результаты подтверждаются работами других авто-
ров [7, 8]. Тем не менее, у пациентов с умеренно вы-
раженной ХСН этот препарат способствовал умеренному
подавлению иммунного воспаления, что проявлялось
некоторым снижением концентрации растворимых
рецепторов к ФНО-α и снижению уровня нейрогор-
монов, отражающих выраженность ХСН. Эта тенденция
в определенной мере согласуется с динамикой фун-
кционального состояния больных.

Наши данные в определенной мере согласуются с
результатами K. Sliwa и соавт., которые показали, что пен-
токсифиллин улучшает клиническое состояние больных,
ФК ХСН, насосную функцию миокарда ЛЖ, его гео-
метрические характеристики и снижает уровень ФНО-
α, ИЛ–10, BNP, С-реактивного белка, а также апоптоз-
сигнального рецептора Fas у больных умеренной и вы-
раженной ХСН как ишемического генеза [23], так и раз-
вившейся вследствие дилатационной кардиомиопатии
[21, 22]. Однако в отличие от этих данных нами отме-
чено, что дополнительное назначение пентоксифиллина
приводит к благоприятному клиническому эффекту
лишь при легкой и умеренно выраженной ХСН, тогда
как у больных тяжелой ХСН значимого уменьшения ее
выраженности не происходит.

В исследовании А.В. Сычева и соавт. [8] назначение
пентоксифиллина в сочетании с общепринятой стан-
дартной терапией обеспечило выраженное улучшение
ФК ХСН и уменьшение КСО лишь при дилатационной
кардиомиопатии (ДКМП). В то же время в группе
больных с ХСН ишемического генеза снижение кон-
центрации рецепторов ФНО-α I типа не привело к до-
полнительному улучшению клинического статуса. Од-
нако необходимо подчеркнуть, что в этом исследова-
нии оценка влияния пентоксифиллина на клинико-
лабораторные показатели проводилась, в целом, у боль-
ных I-III ФК без дополнительного анализа в зависимости
от тяжести ХСН. Кроме того, в это исследование была
включена небольшая по численности группа пациен-
тов – лишь 10 больных, что, несомненно, могло ска-
заться на результатах исследования.

Наши данные свидетельствуют о том, что при ис-
ходном уровне рецепторов к ФНО-αменее 1,85 нг/мл
у 74% больных с умеренно выраженной ХСН происходит
снижение или отсутствие заметной динамики этого
показателя. В то же время, у пациентов с ХСН I-II ФК кон-
трольной группы только у 44% этот показатель снижался
или не изменялся. Таким образом, можно полагать, что
пентоксифиллин ингибирует провоспалительный эффект
цитокина ФНО-α лишь при умеренном повышении его
рецепторов на начальных стадиях ХСН.

Дополнительным аргументом в пользу этого пред-
положения является то, что у большей части больных

с выраженной ХСН исходный уровень рецепторов к
ФНО-α был заметно выше 1,85 нг/мл и в дальнейшем
нарастал независимо от особенностей терапии. Одна-
ко в доступной литературе взаимосвязь между кон-
центрацией растворимых рецепторов 1-го типа к фак-
тору некроза опухоли sTNF-RI и эффективностью пен-
токсифиллина не отражена. Кроме того, в литературе
практически не обсуждается возможная взаимосвязь
между эффективностью терапии пентоксфиллином и
тяжестью ХСН.

Об определенной эффективности пентоксифил-
лина у больных с умеренно выраженной ХСН косвен-
но свидетельствует отмеченная нами динамика кон-
центрации BNP. Так, при дополнительном назначении
пентоксифиллина пациентам с ХСН I-II ФК у 47% из них
уровень этого маркера заметно снижался и еще у 10%
- не претерпевал значимых изменений. В то же время,
в контрольной группе лишь у 22% концентрация BNP
снижалась, а у 33% практически не изменялась. У боль-
ных тяжелой ХСН исходный уровень BNP был суще-
ственно выше, а динамика этого показателя в боль-
шинстве случаев характеризовалась нарастанием аб-
солютных величин независимо от дополнительного на-
значения пентоксифиллина.

Для выявления возможной взаимосвязи между тя-
жестью течения ХСН и уровнем провоспалительных ци-
токинов и нейрогормонов, а также оценки их прогно-
стического значения нами был проведен отдельный ана-
лиз этих параметров у больных, повторно госпитали-
зированных или умерших в связи с декомпенсацией
ХСН. При этом было показано, что неблагоприятное те-
чение ХСН с рецидивами и повторной госпитализацией,
а также со смертельными исходами на фоне деком-
пенсации сердечной недостаточности ассоциируется с
существенным возрастанием уровня провоспалитель-
ных цитокинов и нейрогормонов, несмотря на мас-
сивную комбинированную патогенетическую терапию,
включающую ингибирование эффектов ФНО-α.

Единое мнение о прогностической значимости про-
воспалительных цитокинов при ХСН отсутствует. Так, по
данным G. Torre-Amione и соавт. [24, 25, 26], свиде-
тельствующим о неблагоприятном влиянии ФНО-α на
отдаленный прогноз, увеличение концентрации ИЛ –
6 не коррелирует с уменьшением выживаемости боль-
ных ХСН. В то же время в других исследованиях [19, 28]
увеличение концентрации ИЛ-6 служило маркером не-
благоприятного прогноза.

Таким образом, результаты нашего исследования по-
зволяют разделить точку зрения, согласно которой
иммунное воспаление играет важную роль в патогенезе
ХСН [3-6, 10, 12, 25, 26]. Об этом убедительно сви-
детельствует повышение уровня провоспалительных ци-
токинов наряду с увеличением нейрогормонов при про-
грессировании ХСН у наших пациентов.
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Определенный положительный эффект петокси-
филлина был отмечен нами лишь при умеренно вы-
раженной ХСН с нерезким повышением уровня про-
воспалительных цитокинов в плазме крови. Последнее,
вероятно, обусловлено тем, что пентоксифиллин, по-
давляя иммунное воспаление, замедляет ее прогрес-
сирование.

Необходимо констатировать, что неблагоприятное

течение ХСН с рецидивами и повторными госпитали-
зациями, а также со смертельными исходами на фоне
декомпенсации сердечной недостаточности ассоции-
руется с существенным возрастанием уровня прово-
спалительных цитокинов и нейрогормонов, несмотря
на комбинированную патогенетическую терапию, вклю-
чающую средства, способные ингибировать эффекты
ФНО-α.
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