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Актуальные вопросы

Легочная гипертензия (ЛГ) – это состояние, которое
характеризуется прогрессирующим повышением легочно�
го сосудистого сопротивления (ЛСС) с постепенным фор�
мированием правожелудочковой сердечной недостаточ�
ности (ПЖСН) и преждевременной гибелью пациентов [1,
2]. В связи с наличием разнообразных клинических вари�
антов ЛГ, недостаточной ясностью патофизиологических
механизмов, поздней диагностикой этого состояния и не�
благоприятным прогнозом интерес к изучению ЛГ в по�
следние десятилетия всё возрастает.

Наиболее частыми причинами ЛГ являются: хроничес�
кие заболевания легких и болезни, сопровождающиеся
гипоксемией, поражение левых отделов сердца, хрониче�
ские эмболии и/или тромбоэмболии легочных артерий
(ТЭЛА), первичное поражение сосудов легких [1, 2]. Кли�
ническая классификация ЛГ была пересмотрена на меж�
дународном симпозиуме, который состоялся в США в
2008 г. (табл. 1) [1].

Легочная гипертензия, за исключением идиопатичес�
кой легочной артериальной гипертензии (ИЛАГ), является
вторичным состоянием при различных заболеваниях и
патологических нарушениях. Согласно консенсусу экс�
пертов, диагноз ЛГ правомерен, если среднее давление в
легочной артерии (ЛА) превышает 25 мм рт. ст. в покое
при давлении заклинивания в легочных капиллярах
≤15 мм рт. ст. (измеряются с помощью катетеризации ЛА)
и ЛСС >3 мм рт. ст./л/мин (или единиц Вуда) [1].

Для характеристики тяжести течения ЛГ используется
функциональная классификация, предложенная Всемир�
ной организацией здравоохранения (ВОЗ) для пациентов с
недостаточностью кровообращения [3].

Класс I – больные ЛГ без ограничения физической ак�
тивности. Обычная физическая активность не вызывает
появления одышки, слабости, боли в грудной клетке, голо�
вокружения. 

Класс II – больные ЛГ, приводящей к некоторому сни�
жению физической активности. В покое они ощущают себя
комфортно, однако обычная физическая активность со�
провождается появлением одышки или слабости, боли в
грудной клетке, головокружения. 

Класс III – больные ЛГ, приводящей к выраженному ог�
раничению физической активности. В покое они ощущают
себя комфортно, небольшая физическая активность вызы�
вает появление одышки, слабости, боли в грудной клетке,
головокружения. 

Класс IV – больные ЛГ, неспособные выполнять любую
физическую нагрузку без перечисленных клинических
симптомов. Одышка или слабость могут отмечаться даже в
покое, дискомфорт возрастает при минимальной нагрузке.

Легочная артериальная гипертензия
Первичная (идиопатическая) легочная артериальная

гипертензия – это повышение ЛСС и давления в ЛА в от�
сутствие видимых причин. Она была описана еще 100 лет
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Рис. 1. Оценка 5�летней выживаемости пациентов с
ИЛАГ в зависимости от функционального класса (ФК)
сердечной недостаточности (СН).
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назад у пациента с тяжелой ПЖСН, у которого при ауто�
псии был выявлен лишь артериосклероз [4]. Тогда это за�
болевание расценили как сифилитический легочный арте�
риит. Термин “первичная легочная гипертензия” впервые
применили D.T. Dresdale et al. [4]. В 1967 г. были проведены
широкомасштабные эпидемиологические исследования
ИЛАГ в Европе, после чего на очередном симпозиуме ВОЗ
были обсуждены критерии постановки диагноза ИЛАГ и
тактика ведения таких пациентов [5]. 

Распространенность ИЛАГ составляет примерно 6 слу�
чаев на 1 млн. человек, женщины заболевают чаще мужчин
(1,7 : 1,0). Как правило, ИЛАГ диагностируется в возрасте
30–40 лет [1]. Легочная гипертензия с подтвержденным
наследованием встречается в 6–10% случаев, при этом у
большинства таких пациентов (50–90%) причиной заболе�
вания становится мутация гена BMPR2. Однако и возраст
пациента на момент диагностирования ЛГ, и скорость ее
прогрессирования могут быть различными, учитывая не�
полную пенетрантность мутации.

В основе гемодинамических нарушений при ИЛАГ ле�
жит повышение ЛСС. Давление заклинивания в ЛА очень
долго, вплоть до поздней стадии, остается в норме. Оно
начинает повышаться, когда межжелудочковая перего�
родка выпячивается в левый желудочек и нарушает его
диастолическое наполнение. Длительная перегрузка пра�
вого желудочка (ПЖ) давлением приводит к снижению его
сократимости, развивается ПЖСН, повышаются давление
в правом предсердии (ПП) и конечно�диастолическое
давление в ПЖ. Диагноз ИЛАГ устанавливается при ис�
ключении всех случаев вторичной ЛГ. Больные умирают в
среднем через 2–3 года после постановки диагноза
(рис. 1) [3, 4].

Вторичная легочная артериальная гипертензия (ЛАГ)
чаще всего развивается вследствие системных заболева�
ний соединительной ткани (СЗСТ) и врожденных пороков
сердца (ВПС). Большую проблему для практического вра�
ча составляет ранняя диагностика и лечение больных
СЗСТ, имеющих поражения легких, особенно осложнивши�
еся ЛГ. Характерной особенностью системной красной
волчанки являются широко распространенные и многооб�
разные поражения сосудов [6]. Воспалительные измене�
ния нередко связаны с локальным отложением иммунных
комплексов, в то время как тромботические – с синтезом
антител к фосфолипидам. В основе развития поражения
легких, а в дальнейшем и ЛГ лежит капиллярит, который
проявляется легочными альвеолярными геморрагиями и
сопровождается высокой летальностью (40–92%). Следует
отметить, что хроническое умеренное нарушение коагуля�
ции наблюдается у многих больных с активной системной
красной волчанкой. Системная склеродермия характери�
зуется дегенерацией, воспалением и прогрессирующим
фиброзом кожи, кровеносных сосудов, синовиальной обо�
лочки, скелетной мускулатуры и внутренних органов (желу�
дочно�кишечного тракта, легких, сердца, почек) [7]. Изме�
нения в легких проявляются базальным или диффузным

пневмофиброзом, причем у 10% пациентов развивается
тяжелая ЛГ. 

Развитием ЛГ осложняются при естественном течении
большинство ВПС, протекающих с гиперволемией малого
круга кровообращения (МКК) и артериовенозным сбросом
крови – так называемой прекапиллярной артериальной ги�
пертензией; это наблюдается при дефектах межпредсерд�
ной и межжелудочковой перегородок, общем артериаль�
ном стволе, открытом артериальном протоке и др. [8]. Ле�
гочная гипертензия может быть обусловлена хронической
левожелудочковой недостаточностью и застоем в МКК при
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Таблица 1. Клиническая классификация ЛГ (Дана�Пойнт,
2008) [1]

1. Легочная 1.1. Идиопатическая (первичная)
артериальная 1.2. Наследственная
гипертензия 1.2.1. Ген BMPR2 

1.2.2. Ген ALK1, эндоглин (с наличием 
наследственной геморрагической 
телеангиоэктазии или без нее) 

1.2.3. Неизвестной этиологии 
1.3. Связанная с лекарственными 

и токсическими воздействиями
1.4. Ассоциированная с: 

1.4.1. системными заболеваниями 
соединительной ткани 

1.4.2. ВИЧ�инфекцией 
1.4.3. портальной гипертензией 
1.4.4. врожденными пороками сердца 

(системно�легочные шунты) 
1.4.5. шистосомозом 
1.4.6. хронической гемолитической 

анемией
1.5. Персистирующая ЛГ новорожденных

1a. Легочная веноокклюзионная болезнь 
и/или легочный капиллярный гемангиоматоз  

2. ЛГ, ассоции� 2.1. Систолическая дисфункция
рованная 2.2. Диастолическая дисфункция 
с поражением 2.3. Поражения клапанного аппарата сердца 
левых отделов
сердца 

3. ЛГ, ассоции� 3.1. Хронические обструктивные  
рованная заболевания легких
с болезнями 3.2. Интерстициальные заболевания легких
легких и/или 3.3. Легочная патология со смешанными  
гипоксемией обструктивно�рестриктивными 

нарушениями 
3.4. Нарушения дыхания во время сна 
3.5. Альвеолярная гиповентиляция 
3.6. Высокогорная ЛГ
3.7. Пороки развития  

4. Хроническая тромбоэмболическая ЛГ  

5. ЛГ с неиз� 5.1. Гематологические заболевания: 
вестными миелопролиферативные заболевания, 
и/или много� спленэктомия
факторными 5.2. Системные заболевания: саркоидоз,  
механизмами гистиоцитоз легочных клеток 

Лангерганса, лимфангиоматоз, 
нейрофиброматоз, васкулиты

5.3. Метаболические расстройства: 
гликогенозы, болезнь Гоше, патология 
щитовидной железы 

5.4. Другие: опухолевая обструкция, 
фиброзирующий медиастинит, 
хроническая почечная недостаточность  

02Shostak_Ventavis.qxd  13.06.2012  16:44  Page 3



4

поздних стадиях ВПС, протекающих с перегрузкой левых
отделов сердца, когда развивается посткапиллярная ве�
нозная гипертензия (например, при изолированной недо�
статочности митрального клапана или стенозе левого ат�
риовентрикулярного отверстия, коарктации аорты). Опре�
деленное значение могут иметь тромбоэмболические на�
рушения в системе ЛА при ВПС. Наиболее рано возникает
и прогрессивно нарастает ЛГ при пороках, характеризую�
щихся большим объемом артериовенозного сброса крови
в МКК и гемодинамической передачей системного давле�
ния в ЛА (общий артериальный ствол, короткий и широкий
открытый артериальный проток и др.). Однако кроме чисто
гемодинамических причин развития ЛГ у больных с ВПС,
вероятно, играют роль и врожденные особенности строе�
ния сосудов, из�за которых после рождения сохраняются
некоторые черты эмбрионально�гиперпластического их
строения.

Легочная гипертензия, ассоциированная
с поражением левых отделов сердца
Легочная гипертензия является типичным осложнени�

ем ревматической болезни сердца (РБС); она выявляется
практически у всех пациентов с клинически манифестным
ревматическим поражением митрального клапана и при�
мерно у 65% больных с аортальным стенозом [2]. Важным
звеном формирования ЛГ при РБС является дефект кла�
панной структуры (так называемый “первый барьер”), на�
гляднее всего это можно рассмотреть на примере мит�
рального стеноза (МС). При МС для изгнания крови через
суженное митральное отверстие компенсаторно повыша�
ется давление в полости левого предсердия (ЛП) и удлиня�
ется его систола. Трансмитральный диастолический гра�
диент давления при МС является фундаментальным его
выражением [9]. Если в норме даже при очень значитель�
ном увеличении кровотока давление в ЛП не повышается,
то при сужении митрального отверстия до 1 см2 среднее
давление в ЛП и легочных капиллярах колеблется в преде�
лах 15–26 мм рт. ст., а при физическом напряжении дости�
гает 35 мм рт. ст., причем дальнейшее его повышение мо�
жет привести к отеку легких [10]. Некоторое время гемоди�
намическая компенсация осуществляется за счет гипер�
трофии стенки ЛП и дилатации его полости, которая
определяется его “податливостью” (комплайнс). Для рев�
матического МС характерно снижение комплайнса ЛП
(“жесткое” предсердие), что является важным предикто�
ром повышения давления в ЛА [11–13]. Дальнейшее уве�
личение давления в полости ЛП ретроградно приводит к
повышению давления в легочных венах и капиллярах – раз�
вивается пассивная (венозная, посткапиллярная) ЛГ. По�
добная гипертензия не бывает высокой (давление в ЛА
обычно не превышает 60 мм рт. ст.) [14]. Тем не менее на
данной стадии прогрессирования МС к гипертрофии ЛП
присоединяется гипертрофия ПЖ. У части больных (до
28%) при повышении давления в ЛП и легочных венах вы�
ше 20 мм рт. ст. возникает рефлекторное сужение мелких

ЛА на прекапиллярном уровне (“второй барьер”), что пред�
охраняет капиллярную сеть легких от переполнения кро�
вью [15]. При этом резко повышается давление в ЛА, до�
стигая 180–200 мм рт. ст.; развивается так называемая ре�
активная (диспропорциональная) ЛГ [2, 13]. Причины раз�
вития реактивной ЛГ у части больных с клапанным
поражением левых отделов сердца до сих пор остаются
плохо изученными; помимо указанных механизмов активно
обсуждается вклад дисфункции эндотелия ветвей ЛА в
процессы легочной вазоконстрикции и сосудистого ремо�
делирования. Последнее затрагивает все слои сосудистой
стенки. Так, S.G. Haworth et al. в 1988 г. при проведении
биопсии легких у больных МС выявили следующие измене�
ния в сосудах легких, главным образом в проксимальных и
дистальных отделах капиллярного русла: утолщение со�
единительнотканной мембраны в гематоальвеолярном ба�
рьере и соединительной ткани в сосудистой стенке, гипер�
трофию и фиброз преальвеолярных и постальвеолярных
сосудов [13]. Эти изменения приводят к снижению диффу�
зионной способности легких и дальнейшему прогрессиро�
ванию ЛГ за счет гипоксемии. Альвеолярная гипоксия вы�
зывает легочную вазоконстрикцию путем прямого (депо�
ляризация гладкомышечных клеток сосудов и их сокраще�
ние) и непрямого (вазоконстрикторное действие на
сосудистую стенку гуморальных факторов) механизмов. 

Длительно существующая гипоксическая вазоконст�
рикция и связанные с ней изменения в стенках легочных
сосудов сопровождаются повышенной агрегацией тром�
боцитов и образованием пристеночных тромбов, что лежит
в основе нарушений микроциркуляции в МКК и ведет к
дальнейшему стойкому повышению ЛСС. Увеличивается
склонность к тромбозу in situ и развитию тромбоэмболиче�
ских осложнений. 

При РБС легочная гипертензия развивается постепен�
но, стенка ПЖ гипертрофируется и приобретает способ�
ность преодолевать систолическое давление в ЛА выше
80–100 мм рт. ст. Компенсаторные возможности ПЖ мень�
ше, чем левого желудочка, поэтому развивается ПЖСН с
типичными клиническими проявлениями (набухание шей�
ных вен, периферические отеки, гепатомегалия). При раз�
витии тяжелой ЛГ, проявляющейся одышкой в покое, про�
должительность жизни пациентов составляет от 2 до 5 лет. 

Легочная гипертензия, ассоциированная
с болезнями легких и/или гипоксемией
Легочная гипертензия и ее прямое следствие – хрони�

ческое легочное сердце являются наиболее частыми и
прогностически неблагоприятными осложнениями хрони�
ческих заболеваний органов дыхания, особенно хроничес�
кой обструктивной болезни легких (ХОБЛ) [16]. Точных
данных по распространенности ЛГ у больных с заболева�
ниями легких нет, так как исследования с использованием
надежных методов оценки давления в ЛА (катетеризация)
в большой выборке никогда не проводились. По данным
аутопсийных исследований, признаки гипертрофии ПЖ
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встречаются у 40% всех больных, умерших от ХОБЛ [17].
В клинических исследованиях, включавших относительно
небольшое число больных, были получены сходные дан�
ные: при использовании прямых методов оценки давление
в ЛА >20 мм рт. ст. в покое выявлено у 35% больных ХОБЛ
тяжелого течения [16]. 

Легочная гипертензия является одним из важнейших
факторов неблагоприятного прогноза у больных ХОБЛ.
В многочисленных исследованиях была выявлена отри�
цательная прогностическая значимость таких факторов,
как дисфункция ПЖ, давление в ЛА и ЛСС [16–18].
По данным нескольких долгосрочных исследований, ле�
тальность больных ХОБЛ тесно связана со степенью ЛГ:
при уровне давления в ЛА 20–30 мм рт. ст. 4–5�летняя вы�
живаемость пациентов составляет 70–90%, при его зна�
чениях 30–50 мм рт. ст. – 30%, а при тяжелой ЛГ (давле�
ние >50 мм рт. ст.) 5�летняя выживаемость больных прак�
тически равна нулю [16].

Причиной развития и становления ЛГ у больных ХОБЛ,
как правило, является не один фактор, а комбинация не�
скольких факторов, оказывающих активное или пассивное
влияние на легочную гемодинамику. Основной причиной ЛГ
является артериальная гипоксемия. Впервые роль альвео�
лярной гипоксии в развитии легочной вазоконстрикции бы�
ла установлена в 1946 г. U.S. Von Euler и G. Liljestrand [19]. 

В нормально функционирующем легком существует
сложный механизм регуляции местного кровотока, зави�
сящего от парциального давления кислорода в альвеоляр�
ном воздухе. Этот механизм известен под названием ре�
флекса Эйлера–Лильестранда. Если в физиологических
условиях в относительно небольшом участке легкого сни�
жается парциальное давление кислорода в альвеолярном
воздухе, то в этом же участке рефлекторно возникает
местная вазоконстрикция, которая приводит к адекватно�
му ограничению кровотока. В результате местный легоч�
ный кровоток как бы приспосабливается к интенсивности
легочной вентиляции, и нарушений вентиляционно�перфу�
зионных отношений не происходит. Если альвеолярная ги�
повентиляция выражена в большей степени и распростра�
няется на обширные участки легочной ткани (например,
при выраженном фиброзе легких или обструктивных забо�
леваниях легких и т.д.), развивается генерализованное по�
вышение тонуса легочных артериол, ведущее к увеличе�
нию общего сосудистого сопротивления и ЛГ. 

Механизм гипоксической легочной вазоконстрикции до
конца не ясен. Вероятно, он реализуется при участии сим�
патоадреналовой системы, а также вазоконстрикторных
эндотелиальных факторов. Эндотелины и ангиотензин II
прямо стимулируют сокращение гладкой мускулатуры со�
судистой стенки, тогда как снижение синтеза простаглан�
дина PGI2, эндотелиального релаксирующего фактора
(NO) еще больше усиливает эти вазоконстрикторные влия�
ния. Другие нарушения газообмена, такие как гиперкапния
(повышение парциального давления углекислого газа) и
ацидоз, также приводят к развитию ЛГ; предполагается,

что в основе повышения давления в ЛА в данном случае ле�
жит не прямая вазоконстрикция, а увеличение сердечного
выброса [18, 19].

Развитие хронической ЛГ у больных ХОБЛ практически
всегда ассоциировано с развитием структурных измене�
ний сосудистого русла – ремоделированием легочных со�
судов, характеризующимся пролиферацией медии, мигра�
цией и пролиферацией гладкомышечных клеток в интиму,
ее фиброэластозом, утолщением адвентиции [20]. Однако
ремоделирование ЛА встречается не только при далеко за�
шедших стадиях ХОБЛ, но и на ранних этапах развития за�
болевания. К другим структурным факторам, ведущим к
развитию ЛГ при ХОБЛ, относятся сокращение площади
капиллярного русла, сопровождающее деструкцию парен�
химы легких, компрессия легочных сосудов в результате
выраженной легочной гиперинфляции.

Полицитемия вследствие хронической артериальной
гипоксемии также служит независимым от гипоксемии
фактором, вызывающим повышение давления в ЛА и ЛСС
у больных ХОБЛ [20]. Полицитемия приводит к увеличению
вязкости крови, а кроме того, является фактором риска
развития тромбоэмболий, что также ведет к повышению
давления в ЛА и ЛСС [18]. Еще одним механизмом повы�
шения ЛСС при полицитемии является ее ингибиторное
действие на эндотелийзависимую релаксацию сосудов в
ответ на ацетилхолин.

Выделяют также следующую причину развития ЛГ у
больных с обструктивными заболеваниями дыхательных
путей: высокая амплитуда отрицательного инспираторно�
го внутригрудного давления имеет выраженные гемодина�
мические последствия, в том числе и повышение давления
в ЛА [17]. 

Хроническая тромбоэмболическая ЛГ
Среди различных вариантов ЛГ особое место занимает

хроническая тромбоэмболическая ЛГ (ХТЛГ) – патологиче�
ское состояние, вызванное хронической окклюзией или
стенозом легочного артериального русла после перене�
сенной ТЭЛА, в некоторых случаях приводящее к развитию
хронического легочного сердца [1]. Считается, что ХТЛГ –
редкий исход ТЭЛА [21]. Однако, учитывая высокую часто�
ту легочной эмболии, ХТЛГ как отдаленное осложнение
ТЭЛА является актуальной проблемой медицины. Ежегод�
но легочная эмболия возникает у 100–200 человек на
100000 населения, причем ее частота увеличивается с
возрастом, достигая 1% среди людей старше 75 лет [22].
В Германии ежегодно регистрируется 350 000 случаев
ТЭЛА, из них свыше 40000 случаев имеют летальный исход
[23]. Отмечено, что среди госпитализированных пациен�
тов 70% приходится на долю терапевтических больных.

По данным большинства исследователей, у 2/3 паци�
ентов с ТЭЛА происходит полное растворение тромбов,
однако у некоторых больных по невыясненным пока причи�
нам тромбоэмбол трансформируется в фиброзную ткань
в течение нескольких месяцев/лет и становится частью
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↑ высвобождения
тромбоксана А2

из тромбоцитов

ХТЛГ

Активация РААССпазм ЛА

ТЭЛА

Поражение ЛА крупного калибра
Несвоевременное лечение
Рецидивирующий характер
Молодой возраст
Идиопатический характер тромбоза

Патология гемостаза и фибринолиза
↑ фактора VIII
Дисфибриногенемия
Наследственная тромбофилия?
Антитела к фосфолипидам?

Злокачественные новообразования
Спленэктомия
Хронические воспалительные
заболевания кишечника
Миелопролиферативные заболевания
Терапия тиреоидными гормонами

Персистирующая окклюзия ЛА,
структурная перестройка эмбола

Препятствие кровотоку

Прогрессирующая ЛГ

Гемодинамическое “повреждение”
сосудов вне зоны 

постэмболической окклюзии

Вторичные органические 
изменения сосудов

(пролиферация интимы, гипертрофия
медии, фиброзная трансформация

легочной ткани)

Нарушение вентиляционно�
перфузионного отношения,

↓ сердечного выброса

Артериальная гипоксемия

Активация эритропоэза,
↑ циркулирующих эритроцитов,

ухудшение их вязкоэластических
свойств

Гипервязкость крови

Дисфункция эндотелия

↓ продукции
простациклина, NO,

↑ вазоконстрикторных и
проагрегантных эффектов

Активация
прокоагулянтного звена

гемостаза

↑ синтеза катехоламинов

Рис. 2. Патогенетические механизмы формирования ХТЛГ. РААС – ренин�ангиотензин�альдостероновая система.
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интимы и медии [24]. В большинстве случаев при ХТЛГ об�
струкции подвергается более 40% сосудистого русла. 

В процессе формирования ХТЛГ важную роль играют
нарушения гемостаза и фибринолиза. Установлено, что к
развитию ХТЛГ после перенесенной ТЭЛА могут приводить
различные аномалии структуры фибрина. Так, в исследо�
вании T.A. Morris et al. у 15% пациентов с ХТЛГ были обна�
ружены 5 различных видов дисфибриногенемий [25]. На�
личие аномального фибриногена в кровяном сгустке при�
водит к тому, что волокна фибрина становятся более тол�
стыми и хуже подвергаются лизису. Вероятность развития
ХТЛГ увеличивается при повышении уровня фактора VIII в
крови, наличии волчаночного антикоагулянта и повышен�
ных титров антифосфолипидных антител [26]. Влияние ги�
пергомоцистеинемии, дефицита антитромбина, протеи�
нов С и S, антифосфолипидных антител на формирование
и течение ХТЛГ нуждается в дальнейшем изучении.

Патофизиологические этапы прогрессирования ЛГ в
раннем периоде еще хорошо не изучены. Сосудистая об�
струкция – главная причина развития ХТЛГ. Гемодинамиче�
ски развитие и прогрессирование данного вида ЛГ связы�
вают с повторными ТЭЛА и тромбозом in situ, а в дальней�
шем и с ремоделированием легочных сосудов и развитием
тромботической и гипертензивной легочной артериопатии
[27–29] (рис. 2).

Вследствие поражения крупных ЛА при легочной эмбо�
лии постепенно развивается микроваскулярная артерио�
патия и формируется выраженная прекапиллярная гипер�
тензия МКК. Увеличение ЛСС у пациентов с ЛГ приводит к
повышению систолического и диастолического давления в
ЛА, формированию хронического легочного сердца, при
этом в миокарде, преимущественно ПЖ, наблюдаются из�
менения в виде гипертрофии, дистрофии, атрофии и не�
кроза кардиомиоцитов. Это приводит к нарушению систо�
лической и диастолической функции ПЖ.

Картина ХТЛГ может быть асимптоматической в тече�
ние от нескольких месяцев до нескольких лет. У многих па�
циентов с ХТЛГ симптомы заболевания развиваются позд�
но, и они поступают в клинику уже с признаками декомпен�
сации ПЖСН. Ранняя диагностика такого течения заболе�
вания еще не разработана. Важно то, что у многих больных
ХТЛГ в анамнезе нет указаний на перенесенную ТЭЛА, и
это затрудняет своевременную диагностику. Наличие при�
знаков перенесенного венозного тромбоза у больного с
подозрением на ХТЛГ является важным доказательством
перенесенной ТЭЛА, однако отсутствие признаков пост�
тромботической болезни нижних конечностей (трофичес�
кие расстройства, отек, вторичное варикозное расшире�
ние вен) не исключает данную патологию. Окончательно
диагноз ХТЛГ позволяют установить сцинтиграфия легких,
компьютерная томография с внутривенным болюсным
контрастированием ЛА, ангиопульмонография.

Таким образом, вне зависимости от причин развития
ЛГ в ее патогенезе следует выделить четыре основных па�
тофизиологических феномена, сочетание которых раскры�

вает сущность процессов ремоделирования легочных со�
судов [5]: 

1) вазоконстрикция; 
2) редукция легочного сосудистого русла;
3) снижение эластичности легочных сосудов; 
4) облитерация легочных сосудов (тромбоз in situ, про�

лиферация гладкомышечных клеток).

Клиническая картина и диагностика
Основными клиническими признаками существующей

ЛГ являются [1, 2]:
• инспираторная одышка различной степени выраженнос�

ти (отмечается в покое, усиливается при незначительной
физической нагрузке, сохраняется в положении сидя);

• боли в грудной клетке (из�за расширения ствола ЛА и
ишемии миокарда ПЖ);

• головокружения и обмороки (как правило, провоцируют�
ся физической нагрузкой);

• сердцебиения и нарушения сердечного ритма;
• кашель (чаще сухой);
• кровохарканье.

Помимо оценки клинической картины заболевания
важны данные инструментальных и лабораторных иссле�
дований, позволяющие оценить причину и степень тяжес�
ти ЛГ. С этой целью проводят рентгенографию органов
грудной клетки, электро� и фонокардиографию, эхокар�
диографию (ЭхоКГ), оценку функции внешнего дыхания и
другие функциональные пробы, вентиляционно�перфузи�
онную сцинтиграфию легких, ангиопульмонографию, кате�
теризацию правых отделов сердца, а также выполняют
анализы крови (клинический, биохимический, иммунологи�
ческий, коагулограмма) [1]. Для оценки тяжести ЛАГ при�
меняются такие показатели, как наличие признаков ПЖСН
и быстрое прогрессирование ее симптомов, появление
синкопальных состояний, функциональный класс ЛГ по
ВОЗ, концентрация в плазме BNP/Nt�proBNP, а также пока�
затели ЭхоКГ (наличие перикардиального выпота и др.) и
гемодинамические показатели (давление в ПП, сердечный
индекс). 

Для постановки диагноза ЛГ ключевыми являются толь�
ко те методы обследования, которые позволяют опреде�
лить давление в ЛА. Ориентировочно это можно сделать с
помощью такого неинвазивного метода, как допплер�
ЭхоКГ, но наиболее точным методом (“золотым стандар�
том” диагностики ЛГ) является
инвазивное измерение давле�
ния в легочных сосудах с помо�
щью их катетеризации.

Эхокардиография является
одним из информативных ме�
тодов оценки давления в ЛА
(табл. 2). Преимущества ЭхоКГ
заключаются в том, что неинва�
зивно можно оценить состоя�
ние всех отделов сердца, опре�
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Таблица 2. Классифика�
ция ЛГ по степени тяжес�
ти [33]

Степень СДЛА,   
тяжести ЛГ мм рт. ст.

Легкая 30–50   

Средняя 50–80   

Тяжелая >80   

Обозначения: СДЛА – сис�
толическое давление в ле�
гочной артерии.
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делить степень ЛГ, исключить ряд причин вторичной ЛГ (по�
роки митрального клапана, дилатационная кардиомиопа�
тия и др.), оценить изменение давления в ЛА и функцию ПЖ
в динамике.

Катетеризация правых отделов сердца и ЛА в настоя�
щее время является наиболее точной методикой в диагно�
стике ЛГ, однако в клинической практике метод имеет ог�
раничения, связанные с инвазивностью, что препятствует
возможности динамического наблюдения пациентов.
“Прямой” метод позволяет с наибольшей точностью изме�
рить давление в ПП и ПЖ, ЛА, давление заклинивания в ЛА,
рассчитать сердечный выброс (чаще используется метод
термодилюции, реже – метод Фика), определить уровень
оксигенации смешанной венозной крови (PvO2 и SvO2).
Данный метод позволяет оценить тяжесть ЛГ и дисфунк�
ции ПЖ, а также используется для оценки эффективности
вазодилататоров (обычно острые пробы). 

Согласно современным представлениям, диагноз ЛГ
может быть поставлен, если среднее давление в ЛА при
катетеризации правых отделов сердца составляет
>25 мм рт. ст. [1, 2]. Существовавшее ранее определение
ЛГ как увеличения среднего давления в ЛА >30 мм рт. ст.
при физической нагрузке не нашло клинического под�
тверждения, так как у здоровых лиц этот показатель на
фоне нагрузки может достигать и бkольших величин [2]. Для
дифференциальной диагностики прекапиллярной и пост�
капиллярной форм ЛГ необходима дополнительная оценка
показателей давления заклинивания в легочных капилля�
рах, транспульмонарного градиента давления и сердечно�
го выброса.

Магнитно�резонансная томография является относи�
тельно новым методом диагностики ЛГ. С ее помощью
можно достаточно точно оценить толщину стенки и объем
полости ПЖ, фракцию выброса ПЖ. Исследование функ�
ции внешнего дыхания позволяет определить вклад пора�
жения дыхательных путей или паренхиматозного заболе�
вания легких в развитие ЛГ: выявить обструктивные или
рестриктивные изменения с целью дифференциальной
диагностики ЛГ и уточнения тяжести поражения легких.

Основные подходы к лечению
Исходя из основных аспектов патогенеза выделяют

главные задачи терапии ЛГ [5]:
• вазодилатация – релаксация гладкомышечных клеток

легочных сосудов;

• предотвращение или регресс ремоделирования легоч�
ных сосудов;

• хроническая антикоагулянтная терапия – предотвраще�
ние эмболии легочных сосудов и/или тромбоза in situ.

Для релаксации гладкомышечных клеток легочных со�
судов показаны антагонисты кальция [1, 2]. Важно под�
черкнуть, что терапию данной группой препаратов следует
начинать под строгим гемодинамическим контролем толь�
ко у тех больных ЛГ, у которых имеется ответ на примене�
ние вазодилататоров. Следует учитывать исходную часто�
ту сердечных сокращений. При частоте сердечных сокра�
щений >80 в 1 мин предпочтение отдается дилтиазему, а
при частоте <80 в 1 мин – препаратам дигидропиридино�
вого ряда (например, амлодипину) (табл. 3). Назначение
верапамила не показано, учитывая его потенциальный от�
рицательный инотропный эффект.

Для предотвращения эмболии легочных сосудов и/или
развития тромбоза in situ при ЛГ используют непрямые
антикоагулянты. Легочная гипертензия сопровождается
гиперкоагуляцией и снижением фибринолитического по�
тенциала, что объясняет значительную частоту тромботи�
ческих поражений легочных сосудов у таких больных. Вы�
сокое ЛСС и низкий сердечный выброс приводят к рез�
кому снижению скорости кровотока и повышению вероят�
ности тромбоэмболических осложнений. Применение
варфарина практически удваивает 3�летнюю выживае�
мость больных с первичной ЛГ, причем улучшается про�
гноз как у пациентов, у которых имеется ответ на терапию
антагонистами кальция, так и у больных, у которых отсут�
ствует ответ на нее [2]. Стартовая доза варфарина должна
составлять 5 мг. Дальнейший режим дозирования уста�
навливается индивидуально под контролем международ�
ного нормализованного отношения до уровня 2–3. Пол�
ную дозу препарата следует принимать 1 раз после вечер�
него приема пищи. 

Альвеолярная гипоксия как следствие неадекватной
вентиляции альвеол – локальной или генерализованной –
имеет место при любой форме ЛГ и является мощным сти�
мулом вазоконстрикции легочных артериол, резко ухуд�
шая течение ЛГ. В этой связи ясна целесообразность про�
ведения кислородотерапии – длительных ингаляций кис�
лорода (2 л/мин) у больных ЛГ.

Одним из новых направлений в лечении ЛГ является
применение простаноидов. Простаноиды – мощные вазо�
дилататоры с целым спектром дополнительных эффектов

Актуальные вопросы

Атм сферA. Новости кардиологии 1*2012
http://atm�press.ru

Таблица 3. Антагонисты кальция для лечения больных ЛГ

Препарат
Начальная

Прирост дозы Суточная доза, мг        

доза, мг
каждые СДЛА СДЛА СДЛА   

3–5 дней, мг <50 мм рт. ст. 50–100 мм рт. ст. >100 мм рт. ст. 

Нифедипин 20,0–40,0 +20,0 40,0–60,0 80,0–120,0  120,0–180,0   

Исрадипин 2,5–5,0 +2,5–5,0 7,5–10,0 10,0–12,5 12,5–15,0  

Амлодипин 2,5–5,0 +2,5 10,0 12,5 15,0  

Лацидипин 2,0–4,0 +2,0 4,0 4,0–8,0 8,0  

Дилтиазем 30,0–60,0 +30,0 120,0–180,0 180,0–240,0 240,0–360,0  
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(антиагрегационным, антипролиферативным, цитопро�
тективным) [1, 2]. Благодаря этому простаноиды не толь�
ко успешно снижают давление в ЛА, но и замедляют ре�
моделирование легочных сосудов, препятствуя тромбо�
образованию в них. 

Среди всех простаноидов значимое предпочтение от�
дается ингаляционному илопросту (Вентавис, “Байер”), так
как проведение постоянных внутривенных инфузий повы�
шает риск инфекционных осложнений и способствует зна�
чительному удорожанию лечения, при том что простаноиды
сами по себе являются дорогостоящими препаратами.
Илопрост – первый простаноид, рекомендованный для ле�
чения ЛГ в виде аэрозоля для ингаляционного применения.
Благоприятное влияние этого препарата на функциональ�
ные возможности пациентов впервые было подтверждено в
многоцентровом двойном слепом плацебоконтролируе�
мом рандомизированном исследовании, проведенном
H. Olschewski et al., в котором илопрост применялся инга�
ляционно у больных ЛГ различной этиологии (идиопатиче�
ской, ассоциированной с СЗСТ, приемом анорексигенных
веществ, неоперабельной хронической ТЭЛА) [30]. В ис�
следовании было выявлено значительное и достоверное
улучшение функциональных показателей на фоне приема
илопроста по сравнению с плацебо. Частота регистрации
комбинированной конечной точки (снижение функциональ�
ного класса на 1 уровень и улучшение теста с 6�минутной
ходьбой как минимум на 10% при отсутствии признаков
клинического ухудшения) составила 16,8% в группе ило�
проста и 4,9% в группе плацебо (p = 0,007), а влияние пре�
парата на результаты теста с 6�минутной ходьбой вырази�
лись в их увеличении в среднем на 36 м (p = 0,007). Эти пре�
имущества илопроста были обусловлены как улучшением
функциональных показателей на фоне его приема, так и их
прогрессирующим ухудшением в группе плацебо.

В некоторых исследованиях были получены первые
многообещающие результаты влияния илопроста на долго�
срочный прогноз, хотя эти данные пока остаются противо�
речивыми. В частности, M.M. Hoeper et al. выявили улучше�
ние переносимости физической нагрузки и гемодинамики
на фоне терапии илопростом на протяжении 1 года [31].
C.F. Opitz et al. продемонстрировали благоприятное влия�
ние илопроста на выживаемость больных идиопатической
ЛГ: согласно полученным данным, выживаемость пациентов
без клинически значимых событий (т.е. без необходимости
в трансплантации, постоянной внутривенной терапии или
добавления в схему лечения пероральных препаратов) при
терапии илопростом составила 53, 29 и 20% в течение 1, 2 и
3 лет лечения соответственно, а выживаемость в целом (вне
зависимости от наличия значимых событий) – 79, 70 и 59%
соответственно [32]. Это превышало цифры прогнозируе�
мой американскими экспертами NIH расчетной выживае�
мости в те же сроки (68, 55 и 46% соответственно) [32].

Препарат илопрост используется в виде ингаляций при
лечении среднетяжелой и тяжелой стадии ЛГ в случае
ИЛАГ, наследственной ЛАГ, при ЛАГ, обусловленной забо�

леванием соединительной ткани либо действием лекарст�
венных средств или токсинов, а также при ХТЛГ, когда от�
сутствует возможность хирургического лечения.

Каждый сеанс ингаляционной терапии начинают с при�
менения илопроста в дозе 2,5 мкг, доставляемого через
мундштук небулайзера. Доза илопроста может быть увели�
чена до 5 мкг, в соответствии с индивидуальной потребно�
стью и переносимостью. Ингаляции следует проводить от
6 до 9 раз в день в течение 4–10 мин, в соответствии с ин�
дивидуальной потребностью пациента и переносимостью
препарата. Чтобы минимизировать случайное воздейст�
вие препарата, рекомендуется использовать илопрост в
небулайзерах, снабженных фильтром или ингаляционно�
пусковой системой, а также хорошо проветривать поме�
щение. Следует внимательно наблюдать за пациентами с
низким системным артериальным давлением во избежа�
ние усугубления гипотензии. 

Прогноз ЛГ определяется ранней диагностикой и адек�
ватной терапией первопричины развития этого состояния,
что требует внимательного анализа клинической картины
заболевания и данных обследования больного.
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