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НАУЧНЫЕ ПУБЛИКАЦИИ 

СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ МИОКАРДА У ПАЦИЕНТОВ 
С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ И ДИАБЕТИЧЕСКОЙ НЕФРОПАТИЕЙ 

НА РАННИХ СТАДИЯХ ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ ПОЧЕК 

О.Н. Василькова1, Е.П. Науменко2, И.Ю. Пчелин3, К.К. Зекенова2, Т.В. Мохорт4 
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Представлены данные исследования о влиянии диабетической нефро-
патии и ранних стадий хронической болезни почек на функцию и струк-
туру миокарда у пациентов с сахарным диабетом. Показана ассоциация 
гипертрофии левого желудочка и систолической дисфункции левого желу-
дочка со снижением скорости клубочковой фильтрации у лиц с сахарным 
диабетом 1 и 2 типов. 

I— КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА 
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The research data on the impact of diabetic nephropathy and the early stages 
of chronic kidney disease on the function and structure of the myocardium in pa-
tients with diabetes are presented. The association of left ventricular hypertrophy 
and left ventricular systolic dysfunction with decreased glomerular filtration rate in 
patients with diabetes mellitus type 1 and 2 is shown. 

Диабетическая нефропатия (ДН) является тяжелым 
осложнением сахарного диабета (СД) и непосред-
ственной причиной преждевременной смерти многих 
больных, страдающих данным заболеванием [1]. Уста-
новлено, что микроальбуминурия обнаруживается у 
15-40 % лиц с впервые диагностированным СД 2 типа, 
а протеинурия - у 7-10 %. Если удается установить 
время дебюта СД 2 типа, то в этом случае прослежива-
ется такая же, как и при СД 1 типа, зависимость часто-
ты развития ДН от длительности заболевания: 7-10 % 
при длительности диабета не более 5 лет, 20-35 % при 
длительности 20-25 лет и 50-57 % при более длитель-
ных сроках течения болезни. 

Известно, что ведущая причина заболеваемости 
и смертности пациентов с ДН -сердечно-сосудистые 
заболевания (ССЗ) [2]. Многочисленные экспери-
ментальные, клинические и эпидемиологические 
исследования указывают на то, что именно микро-
альбуминурия является одним из важнейших неза-
висимых факторов риска сердечно-сосудистых со-
бытий, а также смерти от них. Так, в одном 10-летнем 
проспективном исследовании [3] наличие микроаль-
буминурии у лиц с артериальной гипертензией (АГ) 
было предиктором развития ишемической болезни 
сердца (ИБС). В одном из субисследований LIFE [4] по-
казано, что повышенная экскреция белка с мочой чет-
ко ассоциирована с гипертрофией левого желудочка 
(ГЛЖ) (подтвержденной электрокардиографически), 
причем независимо от возраста, пола, расы, уровня 
ф 

АД, наличия СД, приверженности к курению, содер-
жания креатинина в сыворотке крови. Исследова-
ние НОРЕ [5] показало, что повышение соотношения 
альбумин/креатинин в моче на каждые 0,4 мг/ммоль 
выше нормы увеличивает риск серьезных сердечно-
сосудистых событий на 5,9 %. 

Прогностическая ценность микроальбуминурии 
для определения повышенного сердечно-сосудисто-
го риска подтверждена также результатами одного 
крупного популяционного исследования [б]. Это ис-
следование примечательно тем, что в нем принимали 
участие в основном здоровые лица. Таким образом, на 
примере данного исследования можно представить 
ценность скрининга на микроальбуминурию: обнару-
жение повышенного уровня экскреции белка с мочой 
у здорового человека дает возможность определить 
ранние стадии поражения сосудов атеросклероти-
ческим процессом и выделить группы риска. Подоб-
ные результаты были получены и в масштабном про-
спективном исследовании EPIC-Norfolk [7], в котором 
участвовало более 23 тыс. пациентов. По результатам 
этого исследования наличие микроальбуминурии от-
четливо указывало на повышенный риск инсульта. 

Любопытно, что тесную взаимосвязь между ми-
кроальбуминурией и сердечно-сосудистой заболе-
ваемостью удавалось обнаружить даже при очень 
низких показателях экскреции белка с мочой. Так, 
в исследовании Copenhagen City Heart-3 [8] риск ИБС 
и сердечно-сосудистой смерти повышался (причем 
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независимо от наличия АГ, СД и патологии почек) уже 
при уровне альбуминурии > 4,8 мкг/мин, что значи-
тельно меньше общепринятого нижнего порога для 
диагностирования микроальбуминурии (20 мкг/мин). 

С учетом наличия тесных взаимосвязей между ССЗ 
и функциональным состоянием почек и утвердившейся 
концепции кардиоренальных взаимоотношений было 
введено понятие «хроническая болезнь почек» (ХБП), 
маркерами которой являются альбуминурия и скорость 
клубочкой фильтрации (СКФ), использующаяся для раз-
граничения стадий заболевания и в качестве прогно-
стического фактора [9, 10]. Известны несколько гемо-
динамических и метаболических нарушений, которые 
влияют на структуру и функцию сердца у пациентов 
с ХБП. Основными факторами, способствующими раз-
витию сердечной недостаточности у больных СД, яв-
ляются микроангиопатии сосудов сердца, нейропатии 
сердечной вегетативной нервной системы, нарушения 
обмена веществ и жировая дистрофия миокарда [11]. 
У таких пациентов отмечается нарушение систоличе-
ской функции левого желудочка и увеличение индекса 
массы миокарда левого желудочка (ИММЛЖ) в резуль-
тате прессорной и объемной перегрузки. 

Таким образом, оценка структуры и функции мио-
карда левого желудочка с помощью эхокардиогра-
фии (ЭхоКГ) позволяет предсказать неблагоприятные 
сердечно-сосудистые исходы в различных популяци-
ях [12,13], что особенно важно на ранних стадиях на-
рушений. Однако недостаточно данных о связи между 
тяжестью поражения миокарда левого желудочка 
и нарушениям функции почек у лиц с СД. 

Цель исследования - сравнить ИММЛЖ и фрак-
цию выброса левого желудочка (ФВЛЖ) у пациентов 
сСД на ранних стадиях ХБП и определить независимые 
факторы риска, связанные с гипертрофией миокарда 
левого желудочка и нарушением систолической функ-
ции левого желудочка у этой категории пациентов. 

Материал и методы. Исследование проводилось 
на базе эндокринологического отделения РНПЦ ра-
диационной медицины и экологии человека, в кото-
ром принял участие 71 человек с СД 1 и 2 типов на 
ранних стадиях ХБП. 

СКФ, рассчитанная по Кокрофту-Голту [14] как 
СКФ = [(140 - возраст) х вес тела (кг) х 0,85 (для жен-
щин)] / [0,81 х креатинин сыворотки крови (мкмоль/л)], 
в среднем равна 93,3 ± 35,2 мл/мин. При этом у 40 
пациентов (1-я группа) она находилась в диапазо-
не > 90 мл/мин, что соответствовало 1-й стадии 
ХБП по классификации K/DOQI [15]. У 19 пациентов 
(2-я группа) величина этого показателя составля-
ла 60-89 мл/мин (ХБП 2-й стадии), а у 12 больных 
(3-я группа) СКФ была 30-59 мл/мин (ХБП 3-й стадии). 

Из исследования исключались пациенты с пороками 
сердца, сердечной недостаточностью и инфекционно-
воспалительными заболеваниями. В исследование не 
включались также пациенты, имеющие ХБП 4-5-й стадии. 

Эхокардиографическое исследование было про-
ведено на аппарате VIVID 9 EXP (М + В-режим + доп-
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плер + цветное картирование) в положении пациента 
лежа на спине и на левом боку в стандартных эхокар-
диографических позициях по стандартному прото-
колу с расчетом размерных, объемных и скоростных 
характеристик. Эхокардиографические измерения 
включали оценку диаметра аорты на уровне аор-
тального клапана, в восходящем отделе, нисходящем 
отделе, переднезадний размер левого предсердия 
(ПЗЛП), конечно-диастолический размер левого же-
лудочка (КДРЛЖ) и конечно-систолический размер 
левого желудочка (КСРЛЖ), фракцию выброса. По ре-
зультатам измерения толщины задней стенки левого 
желудочка (ЗСЛЖ), межжелудочковой перегородки 
(МЖП) и КДРЛЖ рассчитывалась масса миокарда ле-
вого желудочка (ММЛЖ) по формуле R. Devereux [16]. 
ИММЛЖ определялась путем деления ММЛЖ на пло-
щадь поверхности тела. Гипертрофия миокарда лево-
го желудочка определялась, если ИММЛЖ превышал 
134 г/м2 для мужчин и 110 г/м2 женщин [17]. Систоли-
ческая функция оценивалась по'ФВЛЖ. В случае сни-
жения ФВЛЖ < 55 % диагностировалась систоличе-
ская дисфункция. 

Факторы сердечно-сосудистого риска и степень 
выраженности поражения почек оценивались путем 
исследования анамнестических данных, измерения 
АД, липидограммы (холестерин, триглицериды сыво-
ротки), показателей мочевины (ммоль/л), креатинина 
сыворотки крови (мкмоль/л) и мочи (мкмоль/л), ско-
рости клубочковой фильтрации, наличия альбуми-
нурии (мг/л), уровня гликированного гемоглобина 
(НЬА1с) (%), сывороточных альбумина (г/л), кальция 
(ммоль/л). Для анализов производился забор крови 
из вены, первой утренней порции мочи. Применялся 
биохимический анализатор Architect с8000 (ABBOTT, 
США). Физикальное обследование пациентов вклю-
чало определение антропометрических параметров: 
роста, массы тела. ИМТ рассчитывался как соотно-
шение массы тела (в килограммах) к росту (в метрах 
в квадрате) (кг/м2). 

Статистическая обработка данных проводилась 
с использованием статистического пакета SPSS 
Statistics 17.0 (SPSS Japan, Токио, Япония) и StatSoft 
Statistica 6.0. Данные представлены в виде средне-
го ± стандартное отклонение. Для сравнения сред-
них значений каждой выборки и вычисления общего 
уровня значимости различий применялся однофак-
торный дисперсионный анализ (ANOVA). 

Качественные показатели представлялись в виде 
абсолютного числа наблюдений и доли (в %) от обще-
го числа пациентов по выборке в целом или в соответ-
ствующей группе. При отсутствии подчинения закону 
нормального распределения оцениваемых перемен-
ных, а также для оценки переменных в случае малых 
выборок использовался непараметрический крите-
рий U-теста Манна-Уитни. За уровень статистической 
значимости принималось р < 0,05. Линейный регрес-
сионный анализ проводился для определения вли-
яния лабораторных и клинических показателей на 

ф 
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ИММЛЖ и ФВЛЖ. Значимые переменные одномерно-
го анализа были отобраны для дальнейшего множе-
ственного регрессионного анализа. 

Результаты и обсуждение. Клиническая характе-
ристика группы исследования представлена в табл. 1. 
Обследован 71 пациент (37 мужчин и 34 женщины) 
в возрасте 55,2 ± 12,9 года. 

В целом по группе распространенность ГЛЖ и си-
столической дисфункции составила 46,1 и 4,2 % соот-
ветственно. 

На первом этапе изучалась связь между ИММЛЖ 
и СКФ. Как показано на рис. 1, между величиной этих 
показателей имелась статистически значимая зави-
симость (р < 0,001). Соответственно если в 1-й груп-
пе, т. е. при ХБП 1-й стадии, ГЛЖ имела место толь-
ко у 10 % лиц, то во 2-й (ХБП 2-й стадии) ее частота 
возрастала до 32 % (р < 0,05) и в 3-й (ХБП 3-й стадии) 
она выявлялась у 67 % пациентов (р < 0,05) (табл. 1). 

НАУЧНЫЕ ПУБЛИКАЦИИ 

Также отмечалось снижение ФВЛЖ от 1-й к 3-й ста-
дии ХБП (р = 0,014) (рис. 2), увеличение распростра-
ненности ГЛЖ (р < 0,001) (рис. 3) и ФВЛЖ< 55 % 
(р = 0,003) (рис. 4). 

В целях выявления факторов, способствующих 
развитию ГЛЖ на каждой стадии снижения СКФ, про-
анализирована динамика изученных параметров 
гомеостаза при переходе от 1-й к 3-й стадии ХБП 
(табл. 1). В группе лиц, обследованных в ХБП 1-й ста-
дии, средняя всех прослеженных гомеостатических 
параметров находилась в пределах нормы, в то же 
время у 17,5 % из них имела место протеинурия. По-
давляющее большинство пациентов страдало АГ 
(73,2 %). При ХБП 2-й стадии увеличению частоты ГЛЖ 
до 31,6 % сопутствовало повышение систолического 
АД до 154,0 ±22,8 мм рт. ст. В 3-й стадии ХБП в сравне-
нии с предшествующей значимо возросло (до 161,0 ± 
± 32,1 мм рт. ст.) систолическое АД (р < 0,05). 

Таблица 1 

Клиническая характеристика пациентов с СД на ранних стадиях ХБП 

Параметры ХБП 1 (п = 40) ХБП 2 (п = 19) ХБП 3 (п = 12) | Р Все пациенты (п = 71) 

Возраст, лет 57,3 ±12,8 56,94 + 9,52 56,1 ±13,1 0,043 55,2 ±12,9 

! Пол, мужчины, % 67,5 57,9 50,0* < 0,001 53,2 

Курение, % 31,2 34,1 27,5 0,620 29,4 

АГ, % 73,2 78,9 97,5*ф 0,001 78,8 

САД, мм рт. ст. 143,3 ±17,8 154,0 ±22,8 161,0 +32,1 *Ф 0,075 142,7 ±41,2 

ДАД, мм рт. ст. 90,8 ±17,5 90,0 ±11,4 90,1 ±15,1 0,173 88,0 ±22,3 

ИМТ, кг/м2 26,3 ± 8,6 27,2 ± 5,5 26,8 ±6,5 0,874 26,4 ±7,3 

Альбумин, г/л 41,3 ±3,5 42,1 ±2,4 40,6 ±3,4 0,544 41,6 ±3,7 

НЬА1с, % 8,4 ±1,7 8,5 ±1,8 9,5 + 2,1 0,540 8,6 ± 1,9 . 

ТГ, ммоль/л 1,7 ±1,2 1,8 ±1,67 1,7 ± 1,0 - 0,063 . 1,7 ±1,3 

ХС, ммоль/л 5,4 ±1,1 5,3 ±0,8 5,3 ±1,3 0,102 5,4 ±1,1 

Кальций, ммоль/л 2,3 ±1,1 2,4 ±1,2 2,3 ±1,1 0,089 2,3 ±0,1 

СКФ (мл/мин/1,73 м2) 118,8 ±20,0 74,1 ±8,1* 40,4 ± 16,8*Ф <0,001 93,3 ± 35,2 

Протеинурия, % 17,5 26,3* 41,7*ф < 0,001 28,8 

! Диаметр аорты, см 3,3 ± 0,3 3,3 ± 0,2 3,2 ±0,3 0,248 3,3 ± 0,2 

КДРЛЖ, см 4,8 + 0,4 5,1 ± 0,4 5,8 ± 0,2*Ф 0,003 5,1 ± 0,5 

КСРЛЖ, см 3,1 ± 0,3 3,3 ± 0,3 - 3,4 ±0,2* 0,004 3,2 ± 0,3 

ИММЛЖ, г/м2 115,6 ± 20,7 145,9 ±15,1* 168,2 ± 4,6*ф < 0,001 131,6 ±28,9 

ГЛЖ,% 10,0 31,6* 66,6*ф < 0,001 46,1 

ФВЛЖ, % 65,7 ±4,7 64,25 ± 3,9 62,85 ± 5,7* 0,014 64,5 ± 5,1 

ФВЛЖ < 55 %, % 0 5,2* 1б,б*ф 0,003 4,2 

*р < 0,05 по отношению к ХБП 1-й стадии; 
Фр < 0,05 по отношению к ХБП 2-й стадии. 
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Рис 1. Динамика ИММЛЖ 
у лиц с СД на ранних стадиях ХБП 

Рис. 2. Динамика ФВЛЖ 
у лиц с СД на ранних стадиях ХБП 
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Рис 3. Распространенность ГЛЖ 
у лиц с СД на ранних стадиях ХБП 

Рис. 4. Динамика ФВЛЖ < 55 % 
улиц с СД на ранних стадиях ХБП 

В целях уточнения связи между рассмотренны-
ми факторами и ГЛЖ (ИММЛЖ) вначале был выпол-
нен однофакторный анализ. Значения всех изучен-
ных параметров представлены в табл. 2. Как видно 
из табл. 2, мы нашли значимую положительную кор-
реляцию между ИММЛЖ и мужским полом, курени-
ем, наличием более поздней стадии ХБП, систоли-
ческим АД, протеинурией и отрицательную - между 
ИММЛЖ и уровнем кальция. В ходе проведенного 
множественного регрессионного анализа досто-
верная корреляция сохранилась между ИММЛЖ 
и мужским полом, поздней стадией ХБП и систоли-
ческим АД. 

При оценке влияния ряда факторов на ФВЛЖ 
(табл. 3), используя одномерный анализ, мы нашли 
положительную корреляцию между ФВЛЖ, мужским 
полом и стадией ХБП. Дальнейший множественный 
регрессионный анализ подтвердил значимую корре-
ляцию между ФВЛЖ, мужским полом и стадией ХБП. 

В нашем исследовании проведена оценка детер-
минант гипертрофии миокарда левого желудочка 

и нарушения систолической функции левого же-
лудочка у пациентов с СД на ранних стадиях ХБП. 
В результате выявлена тенденция к постепенному 
увеличению ИММЛЖ и распространенности ГЛЖ, 
а также снижение ФВЛЖ, соответствующее более 
поздней стадии ХБП. 

Как известно, важнейшим фактором риска ГЛЖ 
при СД является поражение почек. Формирование 
ГЛЖ при ДН начинается задолго до развития почеч-
ной недостаточности, зачастую на стадии микроаль-
буминурии. Установлено, что частота ГЛЖ у больных 
СД 1 типа с нефропатией в 2,6 раза выше, чем у паци-
ентов без ДН [18]. Основной причиной развития ГЛЖ 
у лиц с заболеваниями почек является прессорная 
и объемная перегрузка [19, 20]. Показано, что рас-
пространенность ГЛЖ у пациентов с АГ колеблется 
в диапазонах от 17 до 42 %, пациентов с ХБП - от 22 
до 47 % и у 68,5 % пациентов, находящихся на гемоди-
ализе [21,22]. В нашем исследовании распространен-
ность ГЛЖ составила 46,1 %, что полностью согласует-
ся с этими представлениями. 
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Таблица 2 

Детерминанты индекса массы миокарда левого желудочка у пациентов 
с СД и начальными стадиями ХБП 

Параметры 
: Одномерный регрессионный анализ i Многомерный регрессионный анализ 

Параметры 
Р Р Р Р 

Возраст 0,011 0,853 - -

Мужчины/женщины 0,119 0,046 0,212 < 0,001 

Курение (да/нет) 0,124 0,033 - -

ХБП 0,301 < 0,001 0,247 < 0,001 

Систолическое АД, мм рт. ст. 0,241 < 0,001 0,201 < 0,001 

Диастолическое АД, мм рт. ст. 0,094 0,647 - -

ИМТ, кг/м2 0,045 0,386 - -

НЬА1 с, % -0,041 0,435 - -

ТГ, ммоль/л -0,032 0,052 - -

ХС, ммоль/л 0,052 0,532 - -

• Кальций, ммоль/л -0,162 0,003 - -

Протеинурия, % 0,218 < 0,001 - -

Таблица 3 

Детерминанты фракции выброса левого желудочка у пациентов с СД 
и начальными стадиями ХБП 

Параметры 
: Одномерный регрессионный анализ ; Многомерный регрессионный анализ 

Параметры 
Р Р Р Р 

Возраст 0,054 0,285 : -

Мужчины/женщины 0,119 < 0,001 -0,241 < 0,001 

Курение (да/нет) -0,087 0,142 - -

ХБП -0,511 0,021 -0,137 . 0,004 

Систолическое АД, мм рт. ст. -0,091 0,523 

Диастолическое АД, мм рт. ст. -0,102 0,311 - -

ИМТ, кг/м2 0,010 0,629 -

HbAlc, % -0,041 0,088 - -

ТГ, ммоль/л -0,040 0,247 - -

ХС, ммоль/л -0,069 0,509 - -

Кальций, ммоль/л 0,122 0,107 -

Протеинурия, % -0,076 0,106 - -
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По имеющимся сведениям, распространенность 
систолической дисфункции левого желудочка у паци-
ентов с хронической почечной недостаточностью со-
ставляет примерно 7,6- 22 % [23]. У наших пациентов 
распространенность ФВЛЖ < 55 % - 4,2 %. Получен-
ные результаты можно объяснить наличием ранних 
стадий нарушений почечной функции. 

Есть мнение, что ГЛЖ часто ассоциируется со сни-
жением скорости клубочковой фильтрации. Так, по 
данным R. Vanholder и соавт., которые проанализи-
ровали 85 публикаций по этому поводу за послед-
ние 18 лет, вероятность развития кардиоваскуляр-
ной патологии возрастает уже при снижении СКФ до 
65,5 мл/мин и еще более увеличивается по мере даль-
нейшего снижения функции почек [24]. 

В нашем исследовании выявлено постепенное 
увеличение ИММЛЖ (с 115,6 ± 20,7 до 168,2 ± 4,6 г/м2) 
и ГЛЖ (с 10,0 до 66,6 %) при снижен ии СКФ до 30 мл/ми н, 
а также снижение систолической функции левого 
желудочка за счет уменьшения ФВЛЖ (с 65,7 ± 4,7 
до 62,85 ± 5,7 %), что не противоречит уже получен-
ным данным. 

Патогенетические механизмы ГЛЖ при ХБП остаются 
не до конца выясненными. Есть данные, позволяющие 
считать, что, помимо уже хорошо изученных факторов 
риска (возраст, АГ, атеросклероз, анемия), в патогенезе 
ГЛЖ при ХБП могут иметь значение и другие механиз-
мы, обусловленные рядом присущих этому синдрому 
регуляТорных и метаболических сдвигов. В частности, 
обсуждается значение вторичного гиперпаратиреоза, 
повышенного уровня асимметричного диметиларгини-
на, синдрома хронического воспаления, а также дефи-
цита витамина D. Но участие этих факторов, как и роли 
сдвигов регулируемых почками параметров гомеоста-
за, в формировании ГЛЖ по мере прогрессирования 
ХБП остается мало изученным [25-27]. 

- - - ф 

Таким образом, следует отметить несколько 
лимитирующих факторов в нашем исследований. 
Во-первых, объем выборки был относительно не-
большим. Во-вторых, мы не оценивали ряд вышепе-
речисленных факторов (фосфор, ПТГ, хроническое 
воспаление и т. д.), которые способствуют развитию 
гипертрофии сердца. В-третьих, мы не исследовали 
уровень гемоглобина, железа и ферритина, хотя не-
благоприятное прогностическое значение анемий 
в отношении кардиоваскулярной патологии на сегод-
няшний день бесспорно. Доказано, что анемия явля-
ется независимым фактором риска ГЛЖ [28-30]. 

Полученные данные, в том числе результаты мно-
жественной линейной регрессии с включением в ана-
лиз всех изученных факторов, еще раз подчеркивают 
многофакторную природу ГЛЖ при ХБП. Последова-
тельность появления этих факторов и изменяющаяся 
их связь с ГЛЖ позволяет предполагать их изменяю-
щееся преобладающее влияние на массу миокарда по 
мере прогрессирования ХБП. 

Выводы: 
1. Гипертрофия левого желудочка выявляется 

у 46,1 % пациентов с сахарным диабетом и диабети-
ческой нефропатией на ранних стадиях ХБП, причём 
ее распространенность возрастает с постепенным 
снижением СКФ (с 10 % при ХБП 1-й стадии до 66,6 % 
при ХБП 3-й стадии). 

2. Между степенью снижения функции почек, мас-
сой миокарда и систолической функцией имеется 
значимая корреляционная связь (р < 0,001). 

3. Возникновению гипертрофии левого желудочка 
и систолической дисфункции при сахарном диабете 
способствует наличие множества факторов риска, 
и их влияние последовательно дополняет друг друга 
по мере прогрессирования ХБП (пол, курение, уро-
вень систолического АД, уровень кальция). 
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