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Цель: оценить выживаемость пациентов, вошедших в лист ожидания трансплантации сердца (ЛОТС) в ФГБУ 
«НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России в период 2010–2018 гг. и выявить факторы риска смерти больных 
в ЛОТС. Материалы и методы: одноцентровое ретроспективное исследование 151 пациента из ЛОТС с терми-
нальной хронической сердечной недостаточностью (ХСН) III-IVФК. Результаты: выявлена динамика снижения 
смертности в ЛОТС. По результатам построения дискриминантной функции были выделены 4 фактора, прогно-
зирующие выживаемость больных в ЛОТС: текущая терапия ИАПФ/АРА, бета-адреноблокаторами (бета-АБ) сни-
жает риски негативного исхода, UNOS статус 1 и ХСН IV ФК (NYHA) повышают эти риски. Модель обладает доста-
точной разрешающей способностью, но не способна прогнозировать исход при наличии острой декомпенсации 
ХСН. Заключение: смертность пациентов, находящихся в ЛОТС в 2010–2018 гг. в Центре, снизилась, что ассоци-
ируется с активным использованием кардиохирургических методов лечения в качестве моста к трансплантации 
и максимальной медикаментозной терапией, включающей ИАПФ/АРА и бета-АБ у пациентов, получающих ино-
тропную поддержку (UNOS 1B). Наибольший риск смертности отмечен при ХСН 4 ФК, 1 статусе UNOS.
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Objective: to estimate the survival of patients in the heart transplantation waiting list (HTx WL) at Almazov National 
Medical Research Centre (V.A. Almazov NMRC), Saint-Petersburg, Russia, from 2010 to 2018 and to define factors for death 
among these patients. Materials and methods: it was a single-centre retrospective study involving 151 patients with 
end-stage chronic heart failure (CHF) classes III-IV (NYHA) in the HTx WL. Results: the dynamic of decreasing mortality 
was revealed. Based on the results of constructing the discriminant function, four factors predicting the survival of 
patients in the HTx WL, namely, ACE inhibitors/ARBs, beta-blockers, status 1 of UNOS, CHF NYHA class IV, were pointed 
out. The model has sufficient resolving power but is not capable of predicting the outcome in the presence of acute 
decompensation of CHF. Conclusion: mortality in the HTx WL for the period 2010-2018 decreased that was associated 
with an active implementation of cardiac surgical methods as a «bridge» to transplant and optimal medical therapy, 
including ACE inhibitors/ARBs and beta-blockers in patients supported with inotropes (UNOS 1B). The greatest risk of 
mortality was found in CHF class IV and status 1 by UNOS.
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Введение

В настоящее время в Российской Федера-
ции число больных хронической сердечной не-
достаточностью (ХСН) во взрослой популяции 
предположительно составляет 7% человек, из 
них 6 млн пациентов страдает ХСН III-IV ФК [1] 
и потенциально имеет показания к трансплан-
тации сердца. Однолетняя смертность больных 
с ХСН высокого функционального класса, даже 
в условиях лечения в специализированном ста-
ционаре, достигает 12%, а трёхлетняя смерт-
ность — 19,7% [1, 2]. 

 Единственным эффективным методом лече-
ния терминальной стадии ХСН в настоящее вре-
мя является трансплантация сердца (ТС) [3]. По 
данным регистра Международного общества 
трансплантации сердца и лёгких (International 
Society of Heart and Lung Transplantation, ISHLT), 
в мире выполняется более 5000 ТС в год [4]. 
Смертность в листе ожидания трансплантации 
сердца (ЛОТС) составляет 5–15% в год [5,6,7]. 
В Российской Федерации число пациентов в 
ЛОТС с 2012 по 2016 гг. возросло с 339 до 497 
пациентов, а их смертность в ЛОТС составляла 
в 2013 г. — 12%, в 2016 г. — 7,4% [8,9]. 

Целью исследования — характеристика и 
оценка факторов, ассоциированных с выживае-
мостью у пациентов, вошедших в ЛОТС в ФГБУ 
«НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России в 
период 2010–2018 гг.

Материал и методы

Дизайн исследования, конечные точки. Про-
ведено одноцентровое наблюдательное ретро-
спективное исследование, продолжавшееся 8 
лет. В качестве первичной конечной точки для 
использовали выживаемость актуарных паци-
ентов из ЛОТС. В качестве времени выживания 
использовались дни, проведенные в ЛОТС до 
момента выхода из ЛО (из-за трансплантации, 
смерти или улучшения состояния).

Сбор данных и популяция. Анализирова-
ли данные регистра больных из ЛОТС ФГБУ 
«НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России 
за период 2010–2018 гг., включившего 181 па-
циента (62% мужчин) в возрасте от 10 до 65 
лет III-IV ФК ХСН ишемического и неишемиче-
ского генеза с фракцией выброса (ФВ) левого 
желудочка (ЛЖ) 20±5% (Симпсон). Из анали-
за были исключены 15 пациентов (из них 13 

мужчин), продолжающих ожидать ТС, 5 отка-
завшихся от ТС после включения в ЛОТС (все 
мужчины) и выведенные из ЛОТС (n=10, из них 
9 мужчин) в связи с появлением противопока-
заний к ТС (ОНМК — 3 пациента, ожирение с 
индексом массы тела (ИМТ) >35кг/м2 — 2 па-
циента, с тромбэмболией легочной артерии 
(ТЭЛА) и лёгочным сосудистым сопротивлени-
ем (ЛСС) >5 ед. Вуда — 1 пациент, 3 пациента 
с низкой комплаентностью, 1 пациент с дебю-
том меланомы кожи). Таким образом, в окон-
чательный анализ вошел 151 пациент, из них 5 
детей (девочки, 10–16 лет).

Данная работа рассматривает группу паци-
ентов, отличавшихся комплаентностью, что яв-
ляется необходимым условием для включения 
в ЛОТС; оно выполнено в соответствии с прин-
ципами Хельсинской Декларации.

Статистический анализ и определение 
соответствия

Статистический анализ был проведён с исполь-
зованием программного обеспечения «STATISTICA 
10.0» (StatSoft Inc., USA). Результаты представлены 
в виде средних значений и среднеквадратичного 
отклонения от среднего (М±sd) для нормального 
распределения или значением медианы и нижнего 
и верхнего квартилей (Ме[LQ;UQ]) для распределе-
ния, не отвечающего нормам нормального распре-
деления. Эффект сдвига и достоверность различий 
(р) оценивали с помощью непараметрических кри-
териев Краскела-Уолиса и Манна-Уитни для неза-
висимых выборок, Фридмана и Вилкоксона — для 
зависимых выборок. Различия считали достовер-
ными при р < 0,05. Сравнение частот бинарного 
признака проводили по таблицам сопряжённости с 
оценкой точного критерия Фишера («Фишера р») в 
несвязанных группах и оценкой критерия МакНе-
мера («МакНемера р») в связанных группах. Кри-
вые Каплана-Мейера были рассчитаны для анали-
за различий в выживаемости между I и II группами. 

В рамках общей модели дискриминантного ана-
лиза набора из отличающихся в группах показате-
лей была применена пошаговая (с включением) 
процедура построения дискриминантной функ-
ции (ДФ).

Результаты 
Характеристика пациентов

Общие клинико-инструментальные характе-
ристики больных включали возраст 47,4±12,8 лет, 
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мужчин было 113 (75%), ИМТ 24,5±4,5кг/м2, ФВлж 
(Simpson) 20,8±7,9%, КДОлж 266±110мл, TAPSE 
1,3±0,5см, среднее давление в легочной артерии 
32±13 мм рт. ст., легочное сосудистое сопротивле-
ние 3,5±1,5 ед. Вуда. Этиологией ХСН были ишеми-
ческая болезнь сердца (ИБС) у 61 (41%) пациента, 
дилатационная кардиомиопатия (ДКМП)  — у 66 
(45%), РКМП — у 2 (1%), ГКМП — у 2 (1%), перене-
сеённый миокардит — 4 (3%), хроническая ревма-
тическая болезнь сердца (ХРБС) — 3 (2%), другие 
КМП — 13 (7%). В период с 2010 по июль 2018 гг. 
из 151 пациента, включённого в ЛОТС, 41 (27,2%) 
умер. 

Длительность нахождения в ЛОТС составила 
96 (от 31 до 192) дней. Более 1 года в листе ожи-
дания находилось 13 больных, из них 10 были 
трансплантированы, трое умерли. Один пациент 
ожидал ТС 769 дней. Больные были разделены на 
две группы: первая группа — выжившие в ЛОТС 
(n=110), куда вошли 96 пациентов, которым про-
вели ТС, и пациенты с улучшением ХСН (n=14), 
вторая группа — больные, умершие за время пре-
бывания в ЛОТС (n=41). Причины смерти пациен-
тов были следующими:

1) Прогрессирование ХСН. 20 пациентов (49%), 
длительность нахождения в ЛОТС до смерти 
39[15;147] дней (диапазон 4–454 дней); прогрес-
сирование ХСН встречалось значимо чаще, чем 
другие причины (Критерий Фишера p, двусторон-
ний: р=0,005);

2) Инфекционные осложнения. 8 пациентов 
(19%), длительность нахождения в ЛОТС до смер-
ти 50 [3;143] дней (диапазон 3–480 дней);

3) Внезапная сердечная смерть. 7 пациентов 
(17%), длительность нахождения в ЛОТС до смер-
ти 55 [15;178] дней (диапазон 2–379 дней);

4) ТЭЛА. 6 пациентов (15%), длительность на-
хождения в ЛОТС до смерти 35 [29;91] дней (диа-
пазон 7–120 дней).

Длительность пребывания в ЛОТС в группе 
умерших пациентов по сравнению с выжившими 
была в три раза меньше (37,0 [15,0;120,0] дней и 
115,5 [48,0;223,0] дней соответственно, р=0,004), а 
у 17 (41%) пациентов смерть от момента включе-
ния в ЛОТС наступила в срок до 1 месяца. 

Группы были сопоставимы по возрасту, полу 
и большинству клинико-инструментальных по-
казателей (смотри табл. 1). Значимым отличи-
ем умерших пациентов были мéньшая часто-
та ИБС (р=0,03), бóльшая частота ТЭЛА (р=0,038), 
бóльший процент пациентов с ХСН IVФК (NYHA) 
(р=0,0001), инотроп-зависимых пациентов — 
UNOS 1Б (р=0,00001); этому соответствовал мень-
ший уровень систолического АД (р=0,00002) и диа-
столического АД (р=0,001), больший размер КДРлж 
(р=0,02), КСРлж (р=0,01), КСО (р=0,037) (табл. 1).

При анализе корреляционных связей выявлен-
ных показателей со смертью в ЛОТС при исклю-

чении факторов с внутренним взаимодействием 
установлены 3 независимых предиктора (рис. 1): 
класс UNOS (r=–0,45, p<0,00001, r=0,21), наличие 
ИБС (r=–0,24, p<0,006, r=0,06) и больший КСРлж 
(r=0,23, p<0,008, r=0,06). У пациентов, умерших в 
течение первого месяца пребывания в ЛОТС, по 
сравнению с пациентами, скончавшимися в более 
отдалённые сроки, выявлена большая выражен-
ность митральной регургитации: МН 3[2;3] степе-
ни и 2[2;3] степени, соответственно; р=0,036.

Изменение характеристик пациентов в 
ЛОТС с 2010 по 2018 гг.

Выявлено снижение смертности в ЛОТС с 2010 
к 2018 гг. (минимальная смертность в 2015г.  — 8% 
(3 пациента из 39) (рис. 1). 

Для анализа причин снижения летальности мы 
сформировали три подгруппы в зависимости от 
периода включения в ЛОТС: вошедшие в ЛОТС в 
2010–2011 гг. (период набора клинического опы-
та, жёсткие критерии отбора в ЛОТС), в 2012–2014 
гг. (период расширения критериев включения в 
ЛОТС) и в 2015–2018 гг. (период дальнейшей опти-
мизации лечения терминальной стадии ХСН в 
ЛОТС); больные в этих подгруппах были сопоста-
вимы по полу, антропометрическим, эхокардио-
графическим и клиническим (диагноз, АД, ЧСС, 
VO2peak) показателям. Однако по сравнению с 
2010–2011 гг. возросло число пациентов, перенёс-
ших ранее стернотомию, имеющих лёгочную ги-
пертензию и со значимой сопутствующей патоло-
гией. С 2010–2011 гг. к 2012–2014 гг. и 2015–2018 
гг. значимо возросла частота применения хирурги-
ческих и электрофизиологических методов лече-
ния ХСН (ИКД, СРТ-Д, РЧА АВ-соединения, имплан-
тация МПК, паллиативная РТСА) (табл. 2).

В 2015–2018 гг. по сравнению с 2010–2011 гг. 
смертность пациентов значимо снизилась (Cox’s 
F-Test: р=0,04) (рис. 3), однако вне зависимости от 
периода у 50% умерших пациентов время до смер-
ти составило менее 30 дней от момента включения 
в ЛОТС.

Во все временные периоды между живыми и 
умершими в ЛОТС было различие (p<0,01) по тя-
жести статуса UNOS, однако среди не умерших в 
ЛОТС пациентов различий в тяжести по UNOS в 
эти периоды не было. В группе умерших пациен-
тов по сравнению с выжившими частота исполь-
зования допамина была выше во все периоды 
(р<0,002), в 2015–2018 гг. они достоверно чаще по-
лучали добутамин (р<0,0001) и адреналин/нора-
дреналин (р=0,01) (табл. 3). В 2015–2018 гг в этой 
группе выявлена меньшая частота применения 
бета-адреноблокаторов (р=0,04) и большая — вну-
тривенного фуросемида (р<0,0001). В 2010–2011 
гг. и 2015–2018 гг. в этой же группе реже (р<0,0001) 
назначали ИАПФ/АРА, но в 2015–2018 гг. в груп-
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Таблица 1
Сравнительная характеристика живых и умерших пациентов из ЛОТС

Группа

Показатель

Выжившие
Группа 1

n=110

Умершие
Группа 2

n=41
p

Возраст, лет (Me[LQ;UQ]) 51 [37;56] 50 [40;56] 0,86
Мужчины, n (%) 83 (75%) 30 (73%) 0,83
ИБС, n (%) 49 (45%) 12 (29%) 0,03
ДКМП, n (%) 43 (39%) 23 (56%) 0,04
РКМП, n (%) 2 (2%) 0 na
ГКМП, n (%) 1 (1%) 1 (2,4%) na
Миокардит, n (%) 3 (3%) 1 (2,4%) na
Другие КМП, n (%) 12 (11%) 4 (10%) 0,93

ФК ХСН, n (%)
III ФК 87 (79%) 17 (42%)

0,0001
IV ФК 23 (21%) 24 (58%)

UNOS, n (%) статус 2 83 (75%) 11 (27%)
<0,0001

статус 1 27 (25%) 30 (73%)
МПК (Berlin Heart «EXCOR», ЭКМО) 4 (4%) 3 (7%) na
ФП персистирующая форма, n (%) 22 (20%) 11 (27%) 0,38
Сопутствующая патология, n (%) 92 (84%) 35 (85%) 0,99
Ожирение, n (%) 20 (18%) 3 (7%) 0,13
ЛГ, n (%) 25 (23%) 14 (34%) 0,21
Стернотомия в анамнезе, n (%) 16 (15%) 3 (7%) 0,28
СД 2 типа, n (%) 19 (17%) 1 (2%) na
ТЭЛА, n (%) 37 (34%) 21 (51%) 0,038
ХБП С3а, n (%) 4 (4%) 4 (10%) 0,21
ХОБЛ, n (%) 11 (10%) 8 (20%) 0,16
ОНМК, n (%) 16 (15%) 5 (12%) 0,79
Инфекционные осложнения, n (%) 5 (5%) 6 (15%) 0,07
Полиморбидность, n (%) 42 (38%) 18 (44%) 0,58
ИКД, n (%) 20 (18%) 6 (15%) 0,81
СРТ-Д, n (%) 16 (15%) 5 (12%) 0,79
Хирургическое лечение в период ЛОТС 
(ИКД/СРТ-Д, РЧА АВС, РТСА, МПК), n (%)

49 (45%) 17 (41%) 0,85

ИМТ, кг/м2. Me[LQ;UQ] 24 [22;28] 23 [21;27] 0,63
ЧСС, ударов в минуту. Me[LQ;UQ] 80 [72;90] 81 [71;97] 0,39
АДс мм рт.ст. Me[LQ;UQ] 110 [100;120] 90 [90;105] <0,0001
АДд мм рт.ст. Me[LQ;UQ] 70 [62;75] 60 [60;70] 0,0006
VO2 peak, мл/мин/кг. Me[LQ;UQ] 11,9 [10,2;14,8] 10,8 [8,9;13,3] 0,11
ФВлж %. Me[LQ;UQ] 20 [16;24] 20 [14;22] 0,36
КДРлж, мм. Me[LQ;UQ] 64 [48;71] 70 [60;77] 0,02
КСРлж, мм. Me[LQ;UQ] 55 [33;62] 61 [52;69] 0,01
КДОлж, мл. Me[LQ;UQ] 243 [187;311] 256 [181;336] 0,54
КСОлж, мл. Me[LQ;UQ] 156 [58;205] 186 [134;271] 0,037
УОлж, мл. Me[LQ;UQ] 57 [43;72] 54 [33;70] 0,18
TAPSE, см. Me[LQ;UQ] 1,3 [1,1;1,6] 1,1 [0,8;1,5] 0,056
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Таблица 1. Продолжение

Группа

Показатель

Выжившие
Группа 1

n=110

Умершие
Группа 2

n=41
p

ДЛА ср исх., мм рт.ст. Me[LQ;UQ] 30 [23;36] 31 [25;38] 0,53
ДЛА ср рев., мм рт.ст. Me[LQ;UQ] 31 [25;38] 30,0 [29;38] 0,41
ЛСС исх, мм рт.ст. Me[LQ;UQ] 3,2 [2,3;4,2] 3,0 [2,5;4,0] 0,96
ЛСС рев., ед. Вуда. Me[LQ;UQ] 2,6 [1,8;3,0] 2,9 [2,6;3,2] 0,17
МР, степень. Me[LQ;UQ] 2 [2;3] 2 [2;3] 0,36
ТР, степень. Me[LQ;UQ] 2 [1;3] 2 [1;3] 0,12

Терапия (учитывается препарат даже при временном его назначении в период нахождения в ЛОТС)
Спиронолактон, n (%) 110 (100%) 41 (100%) 1,0
Торасемид, n (%) 108 (98%) 36 (88%) 0,01
Фуросемид в/в, n (%) 38 (35%) 33 (80%) 0,0001
Бета-адреноблокаторы, n (%) 107 (97%) 33 (80%) 0,001
иАПФ/АРА, n (%) 91 (83%) 11 (27%) 0,0001
Добутамин, n (%) 16 (15%) 19 (46%) 0,0001
Допамин, n (%) 34 (31%) 35 (85%) 0,0001
Эпизод терапии адреналином/норадреналином, n (%) 7 (6%) 5 (12%) 0,31
Дигоксин, n (%) 6 (5%) 5 (12%) 0,17

Примечание: ИБС — ишемическая болезнь сердца, КМП — кардиомиопатия, ДКМП — дилатационная КМП, РКМП — ре-
стриктивная КМП, ГКМП — гипертрофическая КМП, ХСН III ФК — функциональный класс (NYHA) хронической сердечной не-
достаточности; UNOS — United Network for Organ Sharing: Status 1A, 1B, 2; ФП — фибрилляция предсердий, ИМТ — индекс мас-
сы тела, ЛГ — лёгочная гипертензия, СД2 — сахарный диабет 2 тип, ТЭЛА — тромбэмболия легочной артерии, ХБП С3а — сте-
пень хронической болезни почек, ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь лёгких, ОНМК — острое нарушение мозгового 
кровообращения, ИКД — кардиовертер-дефибриллятор, СРТ-Д — ресинхронизирующее устройство с функцией дефибрилля-
тора, РЧА АВС — радиочастотная абляция атриовентрикулярного соединения, РТСА — чрескожная транслюминарная ангио-
пластика со стентированием, МПК — механическая поддержка кровообращения (Berlin Heart «EXCOR» / ЭКМО), ЧСС — часто-
та сердечных сокращений, АДс — артериальное давление систолическое/диастолическое, VO2pek — пиковое поглощение кис-
лорода, МДВ — должных величин, ФВ — фракция выброса, ЛЖ — левый желудочек, КДР — конечно-систолический размер, 
КСР — конечно-систолический размер, КДО — конечно-диастолический объём, КСО — конечно-систолический объём, УО 
— ударный объём; TAPSE — tricuspid annular plane systolic excursion; рЛА — давление в лёгочной артерии, ДЛА — давление 
в легочной артерии, ЛСС — лёгочно-сосудистое сопротивление, МР — митральная регургитация, ТР — трикуспидальная ре-
гургитация, иАПФ/АРА — ингибиторы ангиотензин-превращающего фермента/антагонисты рецепторов к ангиотензину II.
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Примечание: ЛОТС — лист ожидания трансплантации сердца, ТС — трансплантация сердца.

Рисунок 1. Динамика числа пациентов в ЛОТС, количества умерших и трансплантированных в период с 2010 по 2018 гг.
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Таблица 2
Встречаемость сопутствующих состояний у больных, включённых в ЛОТС в разные годы

2010–2011 гг.
(n=40)

2012–2014 гг.
(n=49)

2015–2018 гг.
(n=62) p

1 2 3
Легочная гипертензия 
(ЛСС >3,0 ед. Вуд после теста на 
реверсию)

10 40 50 1 и 2 р=0,0001 
1 и 3 р=0,0001

Стернотомия в анамнезе 1 12 19 1 и 2 р=0,005 
1 и 3 р=0,0003

Комбинация сопутствующих 
заболеваний

14 37 58 1 и 2 р=0,0002 
2 и 3 р=0,01 

1 и 3 р=0,00001
Хирургическое лечение ХСН, 
n (%)

8 (20%) 27 (55%) 31 (50%) 1 и 2 р=0,001 
1 и 3 р=0,003

Примечание: ХБП – хроническая болезнь почек; ХСН – хроническая сердечная недостаточность.

Рисунок 2. Выживаемость Kaplan-Meier пациентов в ЛОТС в зависимости от периода включения в ЛОТС.

пе выживших ИАПФ/АРА применяли уже чаще, 
чем в 2010–2011 гг. (р=0,03). У пациентов status 1B 
UNOS, получавших ИАПФ/АРА до начала инотроп-
ной поддержки или бета-АБ на фоне инотропной 
поддержки в период ожидания ТС, выживаемость 
была выше по сравнению с пациентами, не полу-
чавшими такую терапию (р=0,0007 и р=0,009 соот-
ветственно) (рис. 3).

Логистическая регрессия

С целью определения возможности про-
гнозирования выживаемости в ЛОТС по 
клинико-инструментальным параметрам 

(«жив»/«скончался») был выполнен (модель 1) 
регрессионный анализ (логит-регрессия). В каче-
стве предикторов смертности в ЛОТС были взя-
ты ФК ХСН, классы UNOS, систолическое и диа-
столическое АД, ТЭЛА в анамнезе, КСРлж, КСОлж, 
в/в терапия фуросемидом, бета-блокаторами, 
иАПФ/АРА до инотропной поддержки, добу-
тамин, допамин. При пошаговом включении в 
модель перечисленных показателей выявле-
ны только три показателя (UNOS1B, иАПФ/АРА, 
КСРлж), обладающие статистической значимо-
стью для прогноза. Данная модель характери-
зуется статистической значимостью (р<0.0001), 
высоким уровнем чувствительности (99%) и 
специфичности (82%), высокой прогностической 
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Таблица 3
Встречаемость сопутствующих состояний у больных, включённых в ЛОТС в разные годы

2010–2011 гг.
n=40

2012–2014 гг.
n=49

2015–2018 гг.
n=62

pВыжившие
n=23

Умершие 
n=17

Выжившие
n=38

Умершие 
n=11

Выжившие
n=49

Умершие 
n=13

1 2 3 4 5 6
Время до выхо-
да из ЛОТС, Ме 
[LQ;UQ] (дней)

140 
[64;267]

44  
[29;97]

156 
[76;232]

55  
[22;108]

76  
[28;163]

29 
[7;143]

p > 0,05

UNOS 1A 2 (9%) 2 (12%) 1 (3%) 2 (18%) 2 (4%) 1 (8%) na
UNOS 1B 6 (26%) 11 (65%) 12 (32%) 7 (64%) 6 (12%) 8 (62%) 1 и 2 р=0,02 

5 и 6 р=0,0007
UNOS 2 15 (65%) 4 (23%) 25 (66%) 2 (18%) 41 (84%) 4 (31%) 1 и 2 р=0,01 

3 и 4 р=0,007 
5 и 6 р=0,0005

Дигоксин, n (%) 2 (9%) 2 (12%) 1 (3%) 1 (9%) 3 (6%) 2 (15%) na
Допамин, n (%) 8 (35%) 16 (94%) 14 (37%) 10 (91%) 12 (24%) 11 (85%) 1 и 2 р=0,0002 

3 и 4 р=0,002 
5 и 6 р=0,0001

Добутамин, n (%) 4 (17%) 8 (47%) 8 (21%) 4 (36%) 4 (8%) 8 (62%) 5 и 6 р=0,0001
Эпизод адрена-
лина/норадре-
налина, n (%)

3 (13%) 0 2 (5%) 1 (9%) 2 (4%) 4 (31%) 5 и 6 р=0,01

Спиронолактон, 
n (%)

23 (100%) 17 (100%) 38 (100%) 11 (100%) 49 (100%) 13 (100%) р=1,0

Торасемид, n (%) 23 (100%) 14 (82%) 38 (100%) 10 (91%) 47 (96%) 12 (92%) p > 0,07
Фуросемид в/в,  
n (%)

12 (52%) 14 (88%) 15 (39%) 9 (82%) 11 (22%) 12 (92%) 5 и 6 р=0,00001 
1 и 5 р=0,02

Бета-адрено-
блокаторы, n (%)

22 (96%) 12 (71%) 36 (95%) 10 (91%) 49 (100%) 11 (85%) 5 и 6 р=0,04

иАПФ/АРА,  
n (%)

17 (74%) 2 (12%) 28 (74%) 5 (45%) 46 (94%) 4 (31%) 1 и 2 р=0,0001 
5 и 6 р=0,00001 

1 и 5 р=0,026
Кардиохирурги-
ческое лечение, 
n (%)

4 (17%) 4 (24%) 22 (58%) 5 (45%) 23 (47%) 8 (62%) na

Рисунок 3. Выживаемость пациентов, имеющих статус UNOS 1B, в зависимости от применения А — иАПФ/АРА до 
начала инотропной поддержки, В — бета-адреноблокаторов на фоне инотропной поддержки.
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ценностью положительного (97%) и отрицатель-
ного результата (60%). Предсказательная мощ-
ность модели составляет 97,74%.

Пациенты с ХСН в ЛОТС являются очень гетеро-
генной группой, и различаются по генезу ХСН, тя-
жести заболевания, наличию сопутствующей пато-
логией и другим показателям. Данная модель про-
гнозирования, основанная на 3 показателях, явля-
ется началом для будущих исследований в исследо-
ванной нами популяции при накоплении числа на-
блюдений и дополнительных показателей. С целью 
найти модель с большими показателями, а также 
визуализации способности модели к прогнозирова-
нию исхода у пациентов в ЛОТС был выполнен дис-
криминатный анализ.

Дискриминантный анализ

В рамках общей модели дискриминантного ана-
лиза 21 показателя [UNOS статус 1, терапия допа-

мином, добутамином, бета-блокаторами, иАПФ/
АРА, торасемидом (перорально), фуросемидом 
(внутривенно), период включения в ЛОТС (2010–
2011,2012–2014, 2015–2018), число ТС в год вклю-
чения и выхода из ЛОТС, длительность пребыва-
ния в ЛОТС до исхода, АДс, АДд, этиология СН (ИБС, 
ДКМП), ХСН ФК при включении в ЛОТС, КДР, КСР, 
КСО, ТЭЛА, хирургическое лечение в ЛОТС] была 
применена пошаговая (с включением) процеду-
ра построения дискриминантной функции (ДФ), в 
результате модель включила четыре дихотомиче-
ских признака (табл. 5, рис. 4).

Отношение шансов на основе классифика-
ционной матрицы составляет 72,3 с 95% дове-
рительным интервалом [21,5; 243,4].

При построении ДФ выявлено 11 инверсий 
в группе выживших пациентов и 4 инверсии 
в группе умерших пациентов. В группу «умер-
ших», согласно ДФ, пациентов вошло 4 реаль-
но выживших пациента. Всем им в критиче-
ский период была выполнена успешная ТС или 

Модель 1

Модель: Логистичская регрессия (logit) N of 0’s: 100 1’s: 33 
Зависимые переменные: группа (1— выжившие, 2 — умершие) 
Loss: Max likelihood (MS-err. scaled to 1) Final loss: 23,763241521 

Хи-квадрат (df=3)=101,50 p<0,00001 Odds ratio: 445,50 Perc. correct: 94,74%
Const.B0 UNOS 1B иАПФ/ АРА КСРлж

Estimate –4,263211 2,040992 –6,289832 0,1140094
Standard Error 1,749866 0,8004157 1,351363 0,03579219

t(129) –2,436308 2,549914 –4,654434 3,185316
p-level 0,016 0,011 0,0000079 0,0018

–95%CL –7,725364 0,4573494 –8,963537 0,0431937
+95%CL –0,8010592 3,624634 –3,616126 0,1848252

Wald&apos;s Chi-
square

5,935596 6,502063 21,66376 10,14624

p-level 0,014 0,011 0,0000033 0,0014
Odds ratio (unit ch) 0,01407702 7,698238 0,001855073 1,120763

–95%CL 0,0004414863 1,579881 0,0001279928 1,04414
+95%CL 0,4488533 37,51097 0,02688663 1,203008

Odds ratio (range) 7,698238 0,001855073 2923,86
-95%CL 1,579881 0,0001279928 20,56435
+95%CL 37,51097 0,02688663 415717,4

Таблица 4
Таблица сопряженности логистической модели

Предсказание  
— выжившие

Предсказание  
— умершие

Процент
верного предсказания

Выжившие 99 1 99,0
Умершие 6 27 81,82

Примечание: КСРлж — конечный систолический размер левого желудочка, иАПФ/АРА — ингибиторы ангиотензин превра-
щающего фермента/антагонисты рецепторов ангиотензина
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Таблица 5
Линейные коэффициенты и факторные нагрузки переменных на дискриминантную 

функцию.

Переменные Коэффициенты ДФ Факторные нагрузки на ДФ
Терапия иАПФ / АРА -3,221 -0,969
Терапия Бета-АБ -0,533 -0,464
UNOS status 1 0,689 -0,370
IV ФК ХСН 0,284 -0,341
Константа 3,281 -

Примечание: ДФ — дискриминантная функция; иАПФ/ АРА — ингибиторы ангиотензин-превращающего фермента/анта-
гонисты рецепторов к ангиотензину II в терапии до начала инотропной поддержки; БАБ — бета-адреноблокаторы, продол-
жающиеся на фоне инотропной поддержки, UNOS статус 1 — статус 1 по классификации United Network for Organ Sharing; ХСН 
IV ФК — функциональный класс ХСН IV (NYHA).

имплантация бивентрикулярной МПК. Сре-
ди умерших пациентов, классифицированных 
ДФ как «живые», выявлена общая закономер-
ность: вне зависимости от длительности на-
хождения в ЛОТС, у них развивалась острая де-
компенсация терминальной СН, но ни ТС, ни 
МПК не были применены.

Обсуждение

В Российской Федерации, как и во всем 
мире, будет расти число пациентов, нуждаю-
щихся в ТС [9], и, соответственно, число паци-
ентов, ожидающих донора. Выявление обрати-

мых причин смерти в этой крайне прогности-
чески неблагоприятной группе больных может 
способствовать улучшению их выживаемости. 
Снижение абсолютного риска смерти больных, 
находящихся в ЛОТС, с 2010–2011 гг. к 2012–
2014 гг. и к 2015–2018 гг. в нашей выборке со-
ставило 20 и 24% соответственно.

Смертность пациентов в ЛОТС зависит пре-
жде всего от их тяжести и длительности ожи-
дания ТС [7,10]. Этому соответствуют и наши 
данные: смертность пациентов, имевших status 
UNOS 1B, была значимо выше по сравнению с 
пациентами status UNOS 2. Однако отличий в 
зависимости от длительности пребывания в 
ЛОТС не было, а у 17 (41%) больных, имевших 

Histogram (Spreadsheet5 2 исхода*151 пациент)
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Рисунок 4. Совместная гистограмма значений дискриминантной функции для групп умерших и живых 
пациентов.
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большую степень митральной регургитации 
(МР), смерть наступила до 1 месяца от момента 
включения в ЛОТС. МР вследствие дилатации 
ЛЖ обусловливает его объёмную перегрузку 
и его дальнейшее ремоделирование [11,12]. По 
данным B. H. Trichon и соавт., при СНнФВ МР 
вне зависимости от генеза СН является незави-
симым предиктором смертности, а наличие МР 
3–4 степени ещё в бóльшей степени увеличи-
вает эти риски [13]. Выполнение пластики МК 
таким пациентам путём стернотомии противо-
показано, чрессосудистый доступ в этот пери-
од был недоступен.

Невозможность выполнения ТС в короткие 
сроки привела к внедрению в клиническую прак-
тику систем механической поддержки кровоо-
бращения, и в 2016 г. уже у 42% пациентов из 
ЛОТС имплантировали систему МПК (ISHLT 
[14]). Среди наших пациентов частота исполь-
зования МПК была низкой и составила всего 
9,9% (15 из 151 пациента). Таким образом, в 
первый месяц после включения в ЛОТС высо-
кая летальность пациентов ассоциировалась с 
бóльшей тяжестью пациента, более выражен-
ной митральной регургитацией, отсутствием 
возможности ТС в короткие сроки или имплан-
тации систем механической поддержки кро-
вообращения. Эти результаты подтверждают-
ся исследователями Washington Hospital Center, 
выполнившими анализ 48 000 пациентов из 
ЛОТС в период с 1990 по 2005 гг., в котором вы-
живаемость пациентов статуса 1 UNOS зависе-
ла от возможности срочной ТС или МПК, а от-
сутствие данной помощи обусловливало высо-
кую и раннюю смертность [15].

 	 Во многих работах, посвящённых про-
гнозу пациентов с декомпенсацией ХСН, к основ-
ным структурно-функциональным показателями 
сердца, связанным с прогнозом, относят ФВлж, 
КДРлж и КСРлж [16,17,18]. В нашей работе раз-
личий по величине ФВлж между умершими и 
выжившими пациентами не было, но у умер-
ших пациентов по сравнению с выжившими 
имелась бóльшая дилатация левых камер серд-
ца (КДР, КСР и КСО ЛЖ), что согласуется с об-
щим представлением об отрицательном эф-
фекте дилатации левых камер сердца на исход 
любого заболевания сердца [19,20], что зако-
номерно для пациентов с СНнФВ, преобладав-
ших в нашей выбоке.

Наличие ИБС у пациентов с ХСН в ЛОТС ас-
социировалось с лучшим прогнозом у боль-
ных из нашей выборки. Это расходится с пред-
ставлением о том, что ишемический генез ХСН, 
особенно при наличии в анамнезе ИМ, явля-
ется неблагоприятным предиктором смер-
ти [17,21,22]. Мы этот факт объясняем возрос-
шей частотой паллиативной реваскуляриза-

ции миокарда и имплантацией ИКД пациен-
там ФГБУ «ФМИЦ им. В. А. Алмазова» МЗ Рос-
сии, где с 2010–2011 гг. по 2012–2018 гг. с 20% 
до 50% возросла частота использования кар-
диохирургических методов лечения у пациен-
тов из ЛОТС.

С 2013 г. в нашем центре увеличилось чис-
ло пациентов с сопутствующей патологи-
ей или отягощённым фоновым состоянием 
(табл. 3). Так в 2012–2014 гг. по сравнению с 
2010–2011 гг. возросло число пациентов с ЛСС 
>3,0 ед. Вуда, сохраняющейся после теста на ре-
версию (р=0,0001), с наличием стернотомии в 
анамнезе (р=0,005) и с комбинированной со-
путствующей патологией (р=0,0002). В пери-
од 2015–2018 гг. сохранилась динамика воз-
растания пациентов с легочной гипертензией 
(р=0,0001), сочетанной патологией (0,00001), 
а также возросло число пациентов с ХБП С3а 
стадией (р=0,04). Это отражает расширение 
критериев отбора больных на ТС [23] и миро-
вую тенденцию возрастания числа пациентов 
с коморбидной патологией в листе ожидания 
ТС [14,4]. Несмотря на повышение риска сер-
дечнососудистых событий в условиях комор-
бидности у больных ХСН [24,25,26,27], основ-
ным предиктором смерти остается 1 статус 
UNOS [7,15]. Соответственно, в группе боль-
ных с UNOS status 2 из нашей выборки смерт-
ность была ниже. Более того, несмотря на воз-
растание числа больных с коморбидной пато-
логией, усугубляющей прогноз, регистрирует-
ся постепенное снижение летальности в ЛОТС. 
Одним из факторов, трагически влияющих на 
прогноз, является острая декомпенсация тер-
минальной СН.

Высокая смертность наших пациентов в 
2010–2011 гг. была связана с ещё недостаточным 
тогда числом ТС и МПК и соотносилась с дан-
ным UNOS о высокой смертности в ЛОТС в пери-
од 1990–1994 гг. [15], когда применение МПК у 
пациентов в ЛОТС составляло около 9%, смерт-
ность в ЛОТС у пациентов UNOS status 1 — 25%, 
а UNOS status 2 — 20%. По результатам дискри-
минантного анализа наших данных, увеличение 
числа ТС не было решающим фактором в сниже-
нии смертности в ЛОТС. Возможно, это связано с 
отсутствием сокращения сроков ожидания ТС и 
небольшой выборкой пациентов. 

Использование в терапии добутамина, до-
памина, в/в фуросемида было более высоким 
в группе умерших пациентов, что отражает тя-
жесть их состояния и статус UNOS. При этом ча-
стота терапии бета-АБ, иАПФ/АРА была выше 
в группе выживших пациентов независимо от 
статуса UNOS.

В эпоху отсутствия рутинного использо-
вания МПК в качестве «моста к ТС» все уси-
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лия были направлены на дальнейшую опти-
мизацию медикаментозной терапии ХСН в 
ЛОТС. Улучшение прогноза пациентов с СНнФВ, 
получающих терапию ИАПФ/АРА или бета-
АБ, является аксиомой [28], поэтому попыт-
ки оптимизации дозовых уровней болезнь-
модифицирующей терапии даже на этапе пре-
бывания в ЛОТС, входит в протоколы оказания 
помощи в НМИЦ им. В. А. Алмазова. Ранее C. 
Campana et al. установили, что терапия бета-АБ 
в ЛОТС была оптимизирована у 32% пациен-
тов, АРА — у 7,5% пациентов, спиронолакто-
ном — у 42%, диуретиками — у 35% пациентов 
[29]. Применение болезнь-модифицирующей 
терапии представляется обоснованным мето-
дом улучшения прогноза даже на этапе тер-
минальной СН [28,30], однако эффективность 
этих препаратов у пациентов, находящихся в 
статусе 1В UNOS, изучена мало. Активная опти-
мизация медикаментозной терапии позволи-
ла достигнуть значимого повышения выжива-
емости пациентов, имеющих status 1B UNOS, 
по сравнению с пациентами, не получавши-
ми иАПФ/АРА или бета-АБ (р=0,0007 и р=0,009 
соответственно). При построении дискрими-
нантной функции наличие в схеме терапии 
иАПФ или АРА в любой из периодов нахожде-
ния в ЛОТС являлось самым значимым факто-
ром для отнесения пациента к группе выжив-
ших из нашей выборки. 

Очевидно, что большое количество инверсий 
делает построенную ДФ ненадёжной для опре-
деления прогноза. Причиной этому могут быть 
«случайные», то есть не учтённые в исследова-
нии факторы, например, причины острой деком-
пенсации терминальной СН, наличие предше-
ствовавшей вакцинации от пневмококковой ин-
фекции, гриппа, факторы, способствующие бо-
лее длительному пребыванию некоторых па-
циентов в ЛОТС, и другие. Другой причиной мо-
жет служить изменение прогностической значи-
мости факторов риска при переходе пациента из 
стабильного состояния в декомпенсированное и 
наоборот [31,32]. Это создаёт трудность долго-
срочного прогнозирования при остром измене-
нии статуса пациента. Изучение влияния подоб-

ных факторов на исход требует проведения спе-
циального дополнительного исследования.

Выводы:

1) Смертность в ЛОТС за период 2010–2018 гг. в 
Центре снизилась, что ассоциировалось с более ак-
тивным использованием кардиохирургических ме-
тодов лечения в качестве «моста» к транспланта-
ции и максимальной медикаментозной терапией, 
включающей иАПФ/АРА и бета-АБ у пациентов, по-
лучающих инотропную поддержку (UNOS 1B).

2) Наличие коморбидности, ИБС не являлось 
факторами риска смерти больных, находящихся в 
ЛОТС.

3) Смертность в ЛОТС значимо возрастала при 
бóльшей выраженности ХСН: 4 ФК (NYHA), 1 стату-
се UNOS (при применении добутамина, допамина, 
в/в фуросемида) и развитии острой декомпенсации 
терминальной СН.

4) Наибольшая смертность пациентов приходи-
лась на 1-й месяц после включения в ЛОТС, и ассо-
циировалась с тяжестью относительной митраль-
ной недостаточности, отсутствием возможности 
ургентной ТС и МПК.

Финансирование. Выполнена работа в рамках 
государственного задания: №41-2022 (номер ЕГИ-
СУ: 122012600245-1) «Разработка нового подхода 
оценки течения и прогноза пациентов с ХСН при 
трансплантации сердца на основе анализа микро-
частиц и свободноциркулирующей ДНК».

Ограничения и конфликт интересов. Авторы 
заявляют об отсутствии конфликта интересов. Ис-
следование включило небольшое число пациентов 
(n=151). В течение 8 лет изменялась доступность 
хирургических методов лечения (РТСА, ИКД, МПК), 
расширились критерии отбора больных для ТС в 
отношении сопутствующей патологии. Данная ра-
бота рассматривает группу пациентов из листа 
ожидания трансплантации сердца, имевших хоро-
шую комплаентность. В анализ не включены лабо-
раторные показатели пациентов, отсутствует пол-
ная информация о коронарной ангиографии у ча-
сти умерших пациентов.
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