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РЕЗЮМЕ
В статье рассматривается проблема диагностики легочной артериальной гипертензии (ЛАГ) при системных заболеваниях соединительной 
ткани. ЛАГ характеризуется прогрессирующим повышением легочного сосудистого сопротивления, что приводит к развитию 
правожелудочковой сердечной недостаточности и преждевременной смерти пациентов. Представлены особенности ведения больных 
ЛАГ, ассоциированной с системными заболеваниями соединительной ткани в условиях реальной клинической практики. Приведено 
собственное клиническое наблюдение. Отмечается важность ранней диагностики, тщательного проведения дифференциального 
диагноза и его верификации с использованием инвазивных методов оценки центральной гемодинамики. Раннее начало стартовой 
патогенетической комбинированной терапии на основании комплексной оценки риска летальности и прогрессирования заболевания 
позволяет улучшить не только клиническую симптоматику, переносимость физических нагрузок, показатели биохимических маркеров, 
но и замедлить прогрессирование заболевания, что является залогом улучшения прогноза у пациентов с ЛАГ. Комплексное ведение 
пациентов командой кардиолога и ревматолога позволяет улучшить объем и качество медицинской помощи с учетом индивидуальных 
особенностей пациента использовать тактику персонифицированной терапии.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: легочная артериальная гипертензия, системные заболевания соединительной ткани, системная склеродермия, ЛАГ 
специфическая терапия, амбризентан, бозентан.
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SUMMARY
The article deals with the problem of diagnosis of pulmonary arterial hypertension (PAH) in systemic connective tissue diseases. PAH is characterized 
by a progressive increase in pulmonary vascular resistance, which leads to the development of right ventricular heart failure and premature death 
of patients. The features of the management of patients with PAH associated with systemic connective tissue diseases in real clinical practice 
are presented. A clinical case is presented. The importance of early diagnosis, careful differential diagnosis and its verification using invasive 
methods for assessing central hemodynamics is noted. Early initiation of the initial pathogenetic combination therapy based on a comprehensive 
assessment of the risk of mortality and disease progression can improve not only clinical symptoms, exercise tolerance, indicators of biochemical 
markers, but also slow down the progression of the disease, is the key to improving the prognosis in patients with PAH. Comprehensive management 
of patients by a team of cardiologist and rheumatologist allows improving the volume and quality of medical care, taking into account the 
individual characteristics of the patient, and applying a personalized approach to therapy.
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Введение
Легочная артериальная гипертензия (ЛАГ) – это слож-

ная и многогранная проблема современной медицины. Она 
возникает из-за поражения сосудов микроциркуляторного 
русла, что приводит к снижению кровотока, повышению 
легочного сосудистого сопротивления и в конечном итоге 
к правожелудочковой сердечной недостаточности и смерти. 
ЛАГ считается редким заболеванием, и наиболее рас-
пространенным его вариантом является идиопатическая 
легочная артериальная гипертензия (ИЛГ), которая тради-
ционно относится к сердечно-сосудистым заболеваниям.

ЛАГ также может быть связана с системными заболева-
ниями соединительной ткани (СЗСТ). В таких случаях диагнос-
тика и лечение проводятся в первую очередь ревматологами. 
По эпидемиологическим данным, общая распространенность 
ЛАГ составляет от 15 до 50 случаев на миллион населения [1].

За последнее десятилетие благодаря разработке новых 
препаратов для лечения ЛАГ был достигнут значительный 
прогресс в терапии этого заболевания, которое ранее счита-
лось фатальным. Прогноз для пациентов с ЛАГ, связанной 
с системной склеродермией, хуже, чем для пациентов с идио-
патической легочной артериальной гипертензией. Годичная 
выживаемость при ЛАГ, вызванной системной склеродер-
мией, составляет 82 %, в то время как при идиопатической 
легочной артериальной гипертензии она равна 93 % [2, 3].

Первые обобщенные данные о пациентах с ЛАГ по-
явились в 1987 г. по итогам 5-летнего проспективного 
регистра больных с ИЛГ, ЛАГ, ассоциированной с си-
стемными заболеваниями соединительной ткани (ЛАГ-
СЗСТ), и ЛАГ, ассоциированной с врожденными пороками 
сердца (ЛАГ-ВПС) в США [4]. В настоящее время базы 
данных пациентов с ЛАГ формируются во многих странах 
мира. Наиболее известными являются регистры США, 
Великобритании и Ирландии, Франции, Китая [5–10].

В ФГБУ «НМИЦ кардиологии» Минздрава России 
с 2012 г. проводится работа по созданию Национального 
регистра ЛГ [11]. В Новосибирской области регистр больных 
ЛАГ введен с 2013 г. В настоящее время, согласно данным 
регистра НОККД, 21,5 % всех пациентов с легочной гипер-
тензией страдают ЛАГ [идиопатическая ЛАГ (IPAH); легоч-
ная гипертензия, вызванная лекарственными препаратами 
и токсинами; наследственная ЛАГ; ЛАГ, ассоциированная 
с врожденным пороком сердца (PAH-CHD); ЛАГ, ассо-

циированная с системным заболеванием соединительной 
ткани (PAH-CTD); ЛАГ, ассоциированная с ВИЧ-инфекцией 
(PAH-ВИЧ); портальная легочная гипертензия (portoPAH)]. 
Данные по отчету за 2023 г. демонстрируют наибольшее 
количество пациентов с иЛАГ и ЛАГ-ВПС, в меньшей 
степени ЛАГ, ассоциированной с ВИЧ и ЛА-СЗСТ (рис 1).

Таким образом, ЛАГ-СЗСТ отмечается реже, однако 
может быть клинически выраженным вариантом. В свя-
зи с этим целью нашего исследования явилось описа-
ние клинического случая редко встречающейся формы 
ЛАГ – ЛАГ-СЗСТ.

Клинический случай
Пациентка Х., 62 г., обратилась с жалобами на одышку 

при минимальной нагрузке, отеки в области ног, увеличе-
ние массы тела, «замерзание» конечностей.

На I этапе исследования, согласно актуальным кли-
ническим рекомендациям, – подозрение на наличие ЛАГ 
требует оценки симптомов, признаков, сбора анамнеза, 
данных ЭКГ, Rg органов грудной клетки.
Анамнез. Считает себя больной с января 2022 г. после 

перенесенного ОРВИ-COVID 19. На фоне психоэмоциональ-
ного стресса стала беспокоить одышка при минимальной 
нагрузке; вместе с этим снижение толерантности к физи-
ческой нагрузке, а в августе появились отеки в области 
нижних конечностей. С данными жалобами обратилась 
к кардиологу и была госпитализирована в кардиологическое 
отделение с явлениями декомпенсации ХСН (22.08.2023).

Объективно: состояние средней степени тяжести. 
Акроцианоз. В легких дыхание жесткое, хрипов нет. ЧДД 
20 в мин. SpO2 измерить не удалось. Тоны сердца ослаблены, 
ритмичные, тахикардия, акцент II тона над легочной артери-
ей, АД 132/84 мм рт. ст., ЧСС 102 в мин. Печень увеличена 
(+2 см из-под края реберной дуги). Отеки в области голеней.

ЭКГ от 22.08.2023: ритм синусовый с ЧСС 90 в минуту. 
Направление электрической оси сердца: вправо. Признаки 
гипертрофии правого предсердия. НБПНПГ. Нарушение 
процессов реполяризации передней стенки ЛЖ.

Rh ОГК 21.08.2023: легкие на доступных обзору участках 
расправлены, пневматизация их не нарушена, свежих ин-
фильтративно-очаговых изменений не определяется. Синусы 
свободные. Увеличение правых отделов сердца. Легочный 
рисунок обогащен в прикорневых областях. Корни расширены 
за счет сосудистого компонента. Увеличены размеры попе-
речника сердца; «талия» сглажена за счет выбухания 2-й 
дуги. Рентгенографические признаки легочной гипертензии.

На II этапе исследования необходимо исключить наибо-
лее частые причины ЛГ. Так, были проведены следующие 
виды обследования:

Общий анализ крови от 30.08.2023: Hct – 41 %, Hgb – 
114 г/л, эр 6,4× 1012/л, тр – 346, L – 7,6.

Биохимический анализ крови от 23.08.2023: ферритин – 
11,5 мкг/л, сывороточное железо – 3 мкмоль/л, ЛПНП – 1,55; 
ЛПВП – 0,57 ммоль/л, СРБ – 4 мг/л, фибриноген – 358 мг/дл, 
АСТ – 22, АЛТ – 13,3, глюкоза – 5,29, мочевина – 6,0 ммоль/л, 
креатинин – 92,8 мкмоль/л, ТТГ – 2,51 мМЕ/мл; NTproBNP – 
2579 пк/мл.; АNA IgG-положительные АТ к centromerB – 
282,6 МЕ/мл (норма <10МЕ/мл).

ВИЧ – отр., HBsAg – отр. Сумм. Ig к ВГС – отр.Рисунок 1. Эпидемиология ЛАГ в НСО (по данным регистра НОККД, 2023 г.)
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Эхокардиография от 22.08.2023
ПЖ КДР, базальный, мм 44
Толщина стенки ПЖ, см 5,2
ПП, мм 64×68
FAC, % 25
TAPSE, мм 1,4
TR 4-й степени
ЛА, ствол, см. ЛА, d/L см 1,7
НПВ, мм 22, коллабирует >50 %
ДЛА, сист/ср мм рт. ст. 90
ФВ ЛЖ, % 70
КДР, мм 38
Перикардиальный выпот, мм 4 – по задней стенке

Для изменения уровня вероятности ЛГ необходимо наличие 
ЭхоКГ-признаков, характеризующих размер ПЖ и его пере-
грузку давлением, характер скорости кровотока из ПЖ, диа-
метр ЛА, ДПП. Ряд показателей ЭхоКГ включены в перечень 
критериев прогноза и риска летальности: площадь ПП, наличие 
перикардиального выпота и правожелудочково-артериального 
сопряжения. Важной составляющей ЭхоКГ-исследования 
является оценка сократительной функции миокарда ПЖ, ко-
торая определяет прогноз пациентов с ЛГ. Сократительная 
способность ПЖ оценивается с помощью целого ряда пара-
метров: TAPSE – систолической экскурсии фиброзного кольца 
трикуспидального клапана (мм); фракционного изменения 
его площади (ФИП, %), систолической скорости смещения 
кольца трикуспидального клапана в режиме импульсной 
тканевой допплерографии (TAPSV или S`, см/с), продольной 
деформации миокарда свободной стенки ПЖ (стрейн, %; тех-
нология спекл-трекинга), а также, потенциально, определения 
фракции выброса (ФВ пж, %) с помощью 3D-эхокардиографии. 
Исследования «реальной клинической практики» имеют 
ограничение оценки всех необходимых параметров.
ФГДС от 24.08.2023: недостаточность кардии. 

Рефлюкс-эзофагит. Эритематозная (очаговая) гастро-
патия, дуоденогастральный рефлюкс.

МСКТ ОГК с контрастированием от 29.08.2023 – МСКТ-
признаки очагового образования S 4 правого легкого; интра-
торакальной лимфаденопатии; эмфиземы легких; хрониче-
ского бронхита; атеросклероза аорты; дегенеративно-дис-
трофических изменений грудного отдела позвоночника.

МРТ ОМТ от 30.08.2023: признаки крупного кистозного 
образования правого яичника. Тазовая лимфаденопатия. 
Инволютивные изменения матки и придатков. Кисты 
цервикального канала.

МСКТ ОБП от 30.08.2023: признаки объемного образо-
вания малого таза, конкрементов желчного пузыря, гепа-
тоспленомегалии, диффузных изменений поджелудочной 
железы, атеросклероза, дегенеративно-дистрофических 
изменений позвоночника.

УЗДГ от 01.10.2023 нижних конечностей: облитериру-
ющий атеросклероз магистральных артерий н/к, окклюзия 
дистального сегмента ПББА на левой н/к, субтотальный 
стеноз дистального сегмента ХББА на левой н/к.

Осмотр специалистов. Гинеколог – цистаденома пра-
вого яичника. Гематолог – хроническая железодефицитная 
анемия легкой степени тяжести. Ревматолог – систем-
ный склероз, лимитированная форма с поражением кожи 
(склеродактилия, телеангиоэктазии, дигитальные язвы), 

поражение сосудов (синдром Рейно), базальный ANA (+). 
Сосудистый хирург – облитерирующий атеросклероз ар-
терий нижних конечностей. ХИНК 3–4-й ст. Трофическая 
язва левой стопы.

Представленный диагностический алгоритм может 
быть полезен в качестве отправной точки при любом случае 
вероятной ЛГ (рис. 2).

•	 Верификация диагноза осуществляется на III этапе 
диагностического поиска. Катетеризация правых от-
делов сердца (КПОС) была проведена в региональном 
экспертном центре – ФГБУ «Национальный медицин-
ский исследовательский центр им. акад. Е. Н. Мешал-
кина» МЗ РФ (05.09.2023).

Показатели Нормативы 07.09.2023
Систолическое АД в ЛА, мм рт. ст. 15–30 88

Диастолическое АД в ЛА, мм рт. ст. 8–10 31
Среднее АД в ЛА, мм рт. ст. 8–20 50

Давление в ПП, мм рт. ст. 1–5 6
ДЗЛА, мм рт. ст. <15 14

Сердечный индекс, л /мин/м2 2,8–4,2 1,13
ЛСС, ед. Вуда 0,7–1,1 21,3

ЛСС, дин×с/см5 80–240 1704

Таким образом установлены диагностические маркеры 
ЛАГ в виде снижения ДЗЛА – 14 мм рт. ст., повышения 
ЛСС – 21,3 ед. Вуда, а также критерии прекапиллярной 
ЛАГ:  Д ЗЛА <  15  mmHg;  ЛСС >  3   Вуда ;  Ср 
ДЛА >=25 мм рт. ст.; СДЛА – 50 мм рт. ст.

•	 Проведен тест 6-минутной ходьбы: 292 м. Одышка 
по шкале Борга 3 (умеренная).

•	 Уровень маркера и  ремоделирования – BNP – 
253,7 пг/мл.
Таким образом мульдисциплинарной командой верифици-
рован диагноз: легочная артериальная гипертензия, ассо-
циированная с СЗСТ, ФК III (ВОЗ). Недостаточность три-
куспидального клапана II ст. ХСН с сохраненной ФВ, 2 а 
стадии, ФК III. Системный склероз, лимитированная фор-
ма с поражением кожи (склеродактилия, телеангиоэктазии, 
дигитальные язвы), поражение сосудов (синдром Рейно), 
базальный ANA(+). Облитерирующий атеросклероз арте-
рий нижних конечностей. ХИНК 3–4-й ст. Трофическая 
язва левой стопы. Дислипидемия. Цистаденома правого 
яичника. Хроническая железодефицитная анемия легкой 
степени тяжести.

Патогенетическая терапия
Для решения вопроса о патогенетической терапии 

рекомендовано оценивать тяжесть ЛАГ с определением 
риска смертности на основании комплексного анализа 
данных клинического статуса, функциональных тестов, 
ЭхоКГ, уровня BNP/NT-proBNP, гемодинамических по-
казателей у всех пациентов c впервые установленным 
диагнозом и в процессе динамического наблюдения 
каждые 6–12 месяцев [12]. Статус пациента должен 
быть классифицирован по шкале стратификации риска 
(табл. 1) [13, 21].

Согласно Кельнскому консенсусу экспертов 2018, роль 
стартовой комбинированной терапии в лечении пациентов 
с ЛАГ возрастает [14]. На рис. 3 представлен алгоритм 
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Таблица 1
Оценка риска летальности на этапе верификации диагноза, до начала патогенетической терапии

Рисунок 2. Алгоритм диагностики легочной гипертензии (Клинические рекомендации Евразийской ассоциации кардиологов по диагностике 
и лечению легочной гипертензии (2019) [21])

ЭТАП I. ПОДОЗРЕНИЕ НА НАЛИЧИЕ ЛГ
Симптомы, признаки, анамнез, данные ЭКГ, Rg

Другие причины
или наблюдения

+ Селективная 
ангиопульмонография

Дефекты перфузии

Определение 
операбельности

Тяжелая ЛГ
с дисфункцией ПЖ

Лечение основного 
заболевания

Признаки поражения 
левых отделов сердца 
(группа III), (табл. 8.4)

Признаки поражения 
легких и/или гипоксемии 

(группа III), (табл. 8.6)

Обструкция ЛА (группа IV)
ХТЭЛГ? (табл. 8.8)

Вентиляционно-перфузионная сцинтиграфия легких

Ср. ДЛА ≥ 25 мм. рт. ст.
ДЗЛА < 15 мм. рт. ст.

ЛСС > 3 ЕД Вуда
Другие причины?ЛВОБ / ЛКГА ЛАГ (группа I)

Группа V

Лечение основного 
заболевания

+ ОФП (ИЛГ, наследуемая или ЛАГ,
индуцированная лек/т (табл. 6.3.8.)

СРОЧНОЕ 
НАПРАВЛЕНИЕ 
В ЭКСПЕРТНЫЙ 

ЦЕНТР

СРЕДНЯЯ /
ВЫСОКАЯ

НИЗКАЯ

ДА

ДА ДА

ДА

ДА

ДА

НЕТ

НЕТ

НЕТ

НЕТ

ИЛИ

Эхокардиография
Оценка вероятности ЛГ (табл. 6.3.2)

ЭТАП II. ИСКЛЮЧЕНИЕ НАИБОЛЕЕ 
ЧАСТЫХ ПРИЧИН ЛГ

ЭТАП III. 
ЭКСПЕРТНЫЙ ЦЕНТР

ЭТАП III. 
ЭКСПЕРТНЫЙ ЦЕНТР

Катетеризация правых отделов сердца 
(табл. 6.3.8.)ЭТАП III. 

ЭКСПЕРТНЫЙ ЦЕНТР
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ведения пациентов с ЛАГ в зависимости от возраста, нали-
чия коморбидных заболеваний и терапевтического ответа.

Антагонисты рецепторов эндотелина (АРЭ) – это важней-
ший класс ЛАГ-специфической терапии, включающий два 
препарата – неселективный АРЭ – бозентан и селективный 
амбризентан. Стартовая комбинация амбризентан и риоци-
гуат улучшала клинические и гемодинамические параметры, 
влияющие на прогноз пациентов с ЛАГ. Доказательная база, 
связанная с применением амбризентана при ЛАГ, включает 
три ключевых исследования: тестирование различных дозовых 
режимов препарата; 2 рандомизированных, плацебоконтро-
лируемых, двойных слепых клинических исследования; ис-
следование с переводом на терапию амбризентаном больных 
с непереносимостью других АРЭ [15, 16]. Динамическое 
наблюдение больных ЛАГ на фоне специфического лечения 
сосредоточено на показателях с установленной прогностиче-
ской значимостью. Интервалы должны быть адаптированы 
к индивидуальным потребностям пациентов [17, 18]. Так, 
промежуточный контроль через 3 месяца на фоне приема 
патогенетической терапии (риоцигуат, титрация, начальная 
доза 1 мг 3 раза/сут, под контролем АД, шаг титрации 2 недели 
(максимальная доза 7,5 мг, т. е. 2,5 мг 3 раза/сут); амбризентан – 
старт терапии с 5 мг 1 раз/сут и при хорошей переносимости 

увеличение до максимальной суточной дозы – 10 мг 1 раз/
сут) позволил выявить побочные эффекты в виде усиления 
отечности лица, кистей рук и ног. Таким образом, зареги-
стрировано побочное действие амбризентана и составлено 
извещение на сайте Росздравнадзора: задержка жидкости 
(включая гиперволемию), периферические отеки. Проведена 
коррекция медикаментозной терапии: амбризентан заменен 
на бозентан. Бозентан в начальной дозе 62,2 мг дважды в день 
в течение 4 нед., а затем 125 мг дважды в день в течение 12 
нед. статистически значимо снижал частоту возникновения 
новых дигитальных язв (на 48 %) в сравнении с плацебо. 
Однако при анализе подгрупп в исследовании RAPIDS‑1 
выявлено более выраженное снижение частоты новых язв 
у пациентов с диффузной ССД на 67 % (р <0,001), в то время 
как при лимитированной ССД различие с группой плацебо 
составило лишь 8 %. Как указывалось выше, эффективность 
бозентана в плане лечения активных дигитальных язв проде-
монстрирована не была. Поэтому в настоящее время бозентан 
зарегистрирован и для профилактики новых дигитальных язв 
у пациентов с ССД из группы риска [19, 20]. В настоящее 
время пациент продолжает наблюдение в региональном экс-
пертном центре на базе НОККД в удовлетворительном состо-
янии. Клинический статус в динамике представлен табл. 2.

Рисунок 3. Алгоритм лечения пациентов с ЛАГ. (Адаптировано M. M. Hoeper et al., 2018)
Примечание. 1. «Классическая» ЛАГ – это молодые пациенты без значимых сердечно-легочных коморбидных состояний/заболеваний. Коморбидный 
пациент с ЛАГ – пожилые пациенты со значимыми (серьезными) сердечно-легочными коморбидными состояниями/заболеваниями. Только лишь возраст 
не является достаточным критерием; риск наличия коморбидных состояний/заболеваний и факторов риска сердечно-легочной патологии (включая ги-
пертензию, ИБС, сахарный диабет, курение) становится все более значимым в процессе старения. 2. Под начальной подразумевается безотлагательная 
комбинированная терапия ЭРА+иФДЭ5 или ЭРА+стимулятор рГЦ. 3. Начальная тройная комбинированная терапия с ЭРА+иФДЭ5 или срГЦ+ в/в или п/к 
дериватам простациклина. 4. У данного типа пациентов, часто пожилых, с сердечно-сосудистыми и/или легочными коморбидными состояниями/заболе-
ваниями, эффективность и переносимость ЛАГ-специфических препаратов была недостаточна изучена. Риск НЯ, связанных с использованием препарата, 
может быть повышен. Это также справедливо для различных видов комбинированной терапии, поэтому монотерапия рекомендуется как начальный вари-
ант лечения. 5. Индивидуальная коррекция терапии у «типичного» пациента с ЛАГ, если необходима дальнейшая эскалация комбинированной терапии, 
включая аналоги простациклина; рассмотреть п/к или в/в простаноиды; рассмотреть смену терапии с иФДЭ‑5 на стимуляторы рГЦ; решение должно 
приниматься для каждого пациента индивидуально; для всех пациентов необходима оптимизация поддерживающей терапии, включая реабилитацию.

Таблица 2
Статус пациентки на фоне терапии (в динамике)

Т6МХ (м) 292/БОРГ 3 305/БОРГ 3 413/БОРГ 3 375/БОРГ 3 330/БОРГ 3
BNP (пг/мл) 253 1956 1220 1340 296,6

ЛАГСТ (мг/с)
Амбризентан 10

Риоцигуат 3
Амбризентан 10

Риоцигуат 3
Амбризентан 10

Риоцигуат 3
Бозентан 125
Риоцигуат 3

Бозентан 250
Риоцигуат 3

Спиронолактон 25, Торасемид 2,5, Диакарб 250, Аллопуринол 100, Клопидогрел 75, Аторвастатин 40
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Заключение
ЛАГ, ассоциированная с СЗСТ, – одна из более неблаго-

приятных форм ЛАГ. Ранняя диагностика и начало стартовой 
патогенетической комбинированной терапии на основании 
комплексной оценки риска летальности и прогрессирования 
заболевания позволяет улучшить не только клиническую симп-
томатику, переносимость физических нагрузок, показатели 
биохимических маркеров, но и замедлить прогрессирование 
заболевания, является залогом улучшения прогноза у паци-
ентов с ЛАГ. Комплексное ведение пациентов командой кар-
диолога и ревматолога позволяет улучшить объем и качество 
медицинской помощи с учетом индивидуальных особенностей 
пациента, применить персонифицированный подход к терапии.

Ни один из современных препаратов генной инженерии 
не доказал абсолютную эффективность при ЛАГ в кон-
тролируемых исследованиях, однако разработки в этом 
направлении активно ведутся. Важно отметить, что пер-
вичное заболевание, вызвавшее ЛАГ, не влияет на выбор 
тактики лечения. ЭхоКГ в состоянии покоя рекомендует-
ся в качестве скринингового метода для бессимптомных 
пациентов с ССД с последующим ежегодным контролем. 
Во всех случаях подозрения на ЛАГ-СЗСТ рекомендуется 
выполнение КПКС. У пациентов с ССД следует уделять 
особое внимание на сопутствующую патологию (ЖКТ, CCC, 
почек, легких и кожи). Своевременная и ранняя диагностика 
ЛАГ, ассоциированной с СЗСТ, направление пациентов 
в экспертные центры и проведение ЛАГ-специфической 
терапии улучшит прогноз этой категории больных.
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