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Аннотация
Актуальность. Ремоделирование левого желудочка (ЛЖ) после острого инфаркта миокарда (ОИМ) — ключевой 

процесс, определяющий риск прогрессирования сердечной недостаточности (СН) и  неблагоприятных исходов у  па-
циентов после реваскуляризации. Гетерогенность траекторий ремоделирования и ограниченность традиционных под-
ходов к стратификации риска требуют внедрения современных методов фенотипирования и оценки приверженности 
терапии СН.

Цель. Изучить степень детерминирования исходных фенотипов ремоделирования ЛЖ на благоприятное развитие 
структурных и функциональных изменений эхокардиографических параметров через 12 месяцев после ОИМ и оценить 
роль приверженности фармакотерапии СН в этом процессе.

Материалы и методы. В ретроспективное когортное исследование включены 105 пациентов после ОИМ с рева-
скуляризацией, наблюдавшихся в течение 12 месяцев. Кластерный анализ по пяти эхокардиографическим параметрам 
(фракция выброса (ФВ) ЛЖ, конечный диастолический объём (КДО), конечный систолический объём (КСО), индекс 
массы миокарда левого желудочка (ИММЛЖ), размер левого предсердия (ЛП)), позволил выделить фенотипы ремоде-
лирования ЛЖ в точках 0 и 12 месяцев. Приверженность терапии оценивалась по показателю доли обеспеченных дней 
(PDC ≥80 %) для всех назначенных классов препаратов.

Результаты. В обеих временных точках (0 и 12 месяцев) выявлены три фенотипа ремоделирования ЛЖ: благопри-
ятный (нормальная ФВ, минимальная дилатация (КДО, КСО) и гипертрофия (ИММЛЖ), а также пограничные значения 
ЛП), промежуточный и неблагоприятный (низкая ФВ, выраженная дилатация и гипертрофия, увеличение левого пред-
сердия). Через 12 месяцев 72 % пациентов с исходно благоприятным фенотипом сохранили его, тогда как почти половина 
пациентов с промежуточным и неблагоприятным фенотипами продемонстрировали переход в более благоприятные груп-
пы. Высокая комплексная приверженность терапии СН (PDCcompl ≥80 %) статистически значимо чаще встречалась в благо-
приятных фенотипах через 12 месяцев (p <0,001). Комплексная приверженность терапии оказалась значимым модифици-
рующим фактором, ассоциированным с обратным ремоделированием ЛЖ вне зависимости от исходного фенотипа.

Заключение. Кластерный анализ позволил выделить клинически значимые фенотипы ремоделирования ЛЖ и оце-
нить их динамику в течение года после ОИМ. Высокая приверженность фармакотерапии СН существенно повышала 
вероятность благоприятного ремоделирования и позволяла преодолеть неблагоприятную исходную траекторию. По-
лученные данные обосновывают необходимость персонализированного мониторинга и  поддержки приверженности 
у пациентов с сердечной недостаточностью после ОИМ.
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Abstract
Background. Left ventricular (LV) remodeling after acute myocardial infarction (AMI) is a key process that determines the 

risk of heart failure (HF) progression and adverse clinical outcomes in patients following revascularization. The heterogeneity of 
the remodeling trajectories and the limitations of conventional risk stratification approaches necessitate the implementation of 
advanced methods of phenotyping and assessment of HF treatment adherence.

The objective of this study was to determine the extent to which baseline left ventricular remodeling phenotypes, derived via 
cluster analysis, drive favorable changes in structural and functional echocardiographic parameters over 12 months after acute 
myocardial infarction and to assess the role of adherence to pharmacotherapy in this process.

Methods. This retrospective cohort study enrolled 105 patients after acute myocardial infarction who underwent revascular-
ization and were followed for 12 months. Cluster analysis based on five echocardiographic parameters — left ventricular ejection 
fraction, end-diastolic volume, end-systolic volume, left ventricular myocardial mass index, and left atrial size — was used to 
define the left ventricular remodeling phenotypes at baseline and at 12 months. Medication adherence was assessed using the 
proportion of days covered, with adherence defined as PDC ≥80 % across all prescribed drug classes.

Results. At both time points (baseline and 12 months), three left ventricular remodeling phenotypes were identified: favorable 
(normal ejection fraction with minimal chamber dilatation — end-diastolic and end-systolic volumes — limited hypertrophy by 
left ventricular mass index, and borderline left atrial size), intermediate, and unfavorable (reduced ejection fraction with marked 
dilatation and hypertrophy and enlarged left atrium). At 12 months, 72 % of patients with a baseline favorable phenotype retained 
it, whereas nearly half of those with intermediate or unfavorable phenotypes transitioned toward more favorable categories. High 
composite adherence to heart failure pharmacotherapy (PDCcomp ≥80 %) was significantly more prevalent in favorable phenotypes 
at 12 months (p <0.001). Composite adherence emerged as a significant effect modifier associated with reverse left ventricular 
remodeling irrespective of the baseline phenotype.

Conclusions. Cluster analysis delineated clinically meaningful left ventricular remodeling phenotypes and enabled the track-
ing of their trajectories over the first year postmyocardial infarction. High adherence to guideline-directed HF pharmacotherapy 
substantially increased the likelihood of favorable remodeling and mitigated an initially unfavorable course. These findings sup-
port personalized monitoring and adherence support strategies for patients with heart failure after myocardial infarction.
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diography; phenotypes; reverse remodeling
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Введение / Introduction

Ремоделирование левого желудочка (ЛЖ) после 
острого инфаркта миокарда (ОИМ) — один из клю-
чевых процессов, определяющих развитие и  про-
гноз сердечной недостаточности у пациентов после 
реваскуляризации [1, 2]. Несмотря на успехи в ин-
тервенционной кардиологии и  совершенствование 
медикаментозной терапии, траектории ремодели-
рования ЛЖ остаются гетерогенными и  не всегда 
предсказуемыми. Традиционные подходы к  стра-
тификации риска, основанные на отдельных эхо-
кардиографических параметрах (например, фрак-
ция выброса ЛЖ или конечный диастолический  

объём), не отражают всей сложности морфологиче-
ских и функциональных изменений миокарда после 
ОИМ [3].

В последние годы активно развивается фенотипи-
рование ремоделирования ЛЖ с  помощью методов 
кластерного анализа, что позволяет выделять груп-
пы пациентов с  различными паттернами морфоло-
гических и функциональных изменений [4–6]. Такой 
подход поддерживается Ассоциацией по сердечной 
недостаточности Европейского кардиологического 
общества (HFA/ESC) и открывает новые возможно-
сти для персонализации ведения, прогнозирования 
и коррекции терапии, а также для выявления факто-
ров, способных модифицировать траекторию ремо-
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делирования у сложных категорий пациентов, вклю-
чая лиц после ОИМ [1, 6–8].

Одним из наиболее значимых модифицируемых 
факторов, влияющих на динамику ремоделирования 
ЛЖ, является приверженность фармакологическо-
му лечению. Достижение и  поддержание высокой 
приверженности базовой терапии, включающей 
четыре ключевые фармакологические группы, ас-
социировано с  улучшением клинических исходов 
и снижением риска прогрессирования сердечной не-
достаточности [1, 9, 10]. Однако вопрос о том, в ка-
кой степени исходные фенотипы ремоделирования 
ЛЖ детерминируют дальнейшую динамику, и какова 
роль приверженности терапии в формировании бла-
гоприятного или неблагоприятного профиля ремо-
делирования через год после ОИМ, остаётся практи-
чески не изученным.

Данное исследование посвящено оценке влияния 
исходных фенотипов ремоделирования левого желу-
дочка на динамику его структурных и функциональ-
ных параметров в течение 12 месяцев после острого 
инфаркта миокарда, а  также анализу роли привер-
женности фармакологическому лечению в  этом 
процессе. Такой подход позволит не только глубже 
раскрыть механизмы патогенеза постинфарктного 
ремоделирования, но и послужит обоснованием для 
внедрения новых персонализированных стратегий 
ведения пациентов с  сердечной недостаточностью 
в условиях реальной клинической практики.

Цель /Aim — изучить степень детерминирования 
исходных фенотипов ремоделирования ЛЖ на бла-
гоприятное развитие структурных и  функциональ-
ных изменений эхокардиографических параметров 
через 12 месяцев после ОИМ и оценить роль привер-
женности фармакотерапии в этом процессе.

Материалы и методы / Materials and methods

Дизайн исследования и источник данных / 
Research design and data source

Ретроспективное фармакоэпидемиологическое 
исследование (период наблюдения — 2021–2023 гг.) 
было проведено с  использованием Единой меди-
цинской информационно-аналитической системы 
(ЕМИАС) Москвы, которая интегрирует электрон-
ные медицинские карты (ЭМК) амбулаторных боль-
ных, результаты лабораторно-инструментальных 
исследований, выписки из стационара, электронные 
рецепты и  данные об отпуске лекарств в  аптеках. 
Система обеспечивает внесение данных в  режиме 
реального времени при каждом визите пациента 

к врачу и исключает ретроспективное редактирова-
ние данных.

Популяция и условия проведения /  
Population and conditions of the event

В  исследование были включены пациенты из 
крупного амбулаторного учреждения Москвы, об-
служивающего 200 000 человек.

Критериями включения в  исследование были: 
подтверждённый ОИМ с ЧКВ и диагнозом СН; на-
личие данных ЭхоКГ на исходном этапе (при выпи-
ске из стационара); наличие электронных рецептов 
на ≥1 препарат из групп ингибиторов ренин-анги-
отензиновой системы (иАПФ/БРА/АРНИ) и/или 
бета-адреноблокаторов, и/или антагонистов мине-
ралокортикоидных рецепторов (АМКР), и/или ин-
гибиторов НГЛТ-2, с условием отпуска рецептов не 
позднее 14 дней после выписки из стационара. Все 
препараты в  течение года отпускались пациентам 
бесплатно, в рамках региональных льгот для паци-
ентов с кодом диагноза по международной класси-
фикации болезней, 10 пересмотр (МКБ-10): I21‑I22.

В исследование не включались пациенты, у кото-
рых имелись другие сердечно-сосудистые события 
(ССС) (инсульт/острое нарушение мозгового кро-
вообращения/транзиторная ишемическая атака) до 
индексного ОИМ; наличие ССС в  течение месяца 
после перенесённого ОИМ, и/или имелись тяжёлые 
сопутствующие заболевания, влияющие на про-
гноз. Таким образом, в исследование было включено 
105 пациентов с полными исходными данными.

Сбор данных и контроль качества /  
Data collection and quality control

Собранные данные включали демографию, сопут-
ствующие заболевания (МКБ-10), процедуры рева-
скуляризации, детальные параметры ЭхоКГ (фрак-
ция выброса (ФВ) ЛЖ, конечный диастолический 
объём (КДО) ЛЖ, конечный систолический объём 
(КСО) ЛЖ, размер левого предсердия (ЛП), масса 
миокарда ЛЖ, индекс массы миокарда (ИММ) ЛЖ), 
рецепты и факты отпуска (МНН, доза, частота при-
ёма), а  также приверженность назначенной базис-
ной терапии СН. Аптечная служба интегрирована 
в ЕМИАС, что позволило отслеживать фактическое 
получение лекарств пациентами в режиме реального 
времени.

Контроль качества данных обеспечивался слу-
чайной проверкой 10 % ЭМК двумя независимыми 
исследователями, критических расхождений не вы-
явлено. Все данные были анонимизированы, каждо-
му пациенту присваивался уникальный идентифи-
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катор. Исследование проводилось в  соответствии 
с  этическими стандартами для ретроспективного 
анализа обезличенных данных; одобрение Этическо-
го комитета не требовалось.

Оценка приверженности /  
Assessment of commitment

Приверженность медикаментозному лечению 
оценивали с  помощью доли обеспеченных дней 
(ДОД) для каждого класса препаратов  [11]:

ДОД = (Число дней с доступом к препарату /  
Число дней в периоде наблюдения) × 100 %

В  качестве начальной даты расчётного периода 
использовалась дата первой реализации рецепта. Да-
той «пополнения» являлась дата отпуска ЛП пациен-
ту. В случае «перекрытия» дат отпуска рецептов дату 
начала действия последующего рецепта изменяли 
на день, следующий после окончания периода, обе-
спеченного предыдущим рецептом. Таким образом, 
в  данной статье использовался подход «overlap ad-
justment». Дата окончания расчётного периода уста-
навливалась на конец периода наблюдения. Привер-
женность пациентов фармакотерапии оценивалась 
в течение 12 месяцев после начальной даты расчёт-
ного периода. Периоды госпитализации и/или отме-
ны препаратов по рекомендации врача исключались 
из числителя и знаменателя.

Расчёт ДОД осуществлялся для каждого пациента 
в  отношении представителя назначенной фармако-
логической группы, а  также комплексной базисной 
терапии СН (>1 группы). Пороговое значение ДОД 
≥80 % определяло оптимальную приверженность как 
к  определённым фармакологическим группам, так 
и к их комбинациям. Пациенты с ДОД <80 % хотя бы 
по одному компоненту стандартной терапии СН 
считались неприверженными.

Параметры эхокардиографии /  
Echocardiography parameters

Ключевые параметры ЭхоКГ включали фракцию 
выброса левого желудочка (ФВЛЖ), конечный диасто-
лический объём (КДО ЛЖ), конечный систолический 
объём (КСО ЛЖ), размер левого предсердия (ЛП), 
массу миокарда ЛЖ (ММЛЖ, по формуле Teichholz) 
[12]. Индекс массы миокарда ЛЖ (ИММЛЖ) рассчи-
тывали путём нормализации ММЛЖ по площади по-
верхности тела (ИММЛЖ, г/м2). Площадь поверхно-
сти тела рассчитывали по формуле Дюбуа  [13]:

ППТ (м2) = 0,007184 × (рост в см) 0,725 × (вес в кг) 0,425

Исходные значения (точка 0) брались из выпис-
ных эпикризов стационара; ЭхоКГ через 12 месяцев 
выполнялась специалистами поликлиники согласно 
стандартам департамента здравоохранения Москвы.

Статистический анализ / Statistical analysis
Кластерный анализ [14]. Для выявления ис-

ходных фенотипов и  динамических групп приме-
няли алгоритм k-средних с  евклидовой метрикой 
(random_state=42). Оптимальное количество класте-
ров (k=3) определяли на основе метода локтя (WSS), 
коэффициента силуэта (среднее значение 0,59) и ин-
декса Калински-Харабаса. Устойчивость кластеров 
подтверждалась бутстрэп-анализом (1000 итераций; 
схожесть Жаккара 0,92, 95 % ДИ: 0,89–0,94). В  лон-
гитюдном анализе рассчитывали относительные из-
менения параметров по формуле:

ΔX = (X12 мес. — X₀) / X₀ × 100 %

Кластеризацию повторяли на матрице получен-
ных Δ-значений.

Сравнение групп. Непрерывные переменные ана-
лизировали с  помощью ANOVA с  поправкой Тью-
ки (при нормальном распределении) или критерия 
Краскела-Уоллиса с тестом Данна (при отклонении 
от нормальности). Для категориальных переменных 
использовали χ² с  поправкой Йейтса или точный 
тест Фишера (при ожидаемых частотах <5). Коррек-
цию множественных сравнений выполняли мето-
дом Бенджамини-Хохберга (FDR <0,05).

Программное обеспечение. Анализ выполняли 
в Python 3.11 (scikit-learn 1.4.0, pandas 2.1, scipy 1.11, 
matplotlib 3.8, seaborn 0.13) и R 4.3.1 (пакеты cluster, 
factoextra).

Этические аспекты / Ethical aspects
Исследование соответствовало Хельсинкской де-

кларации и местным нормативам для ретроспектив-
ных анализов обезличенных данных, в связи с чем 
согласие пациентов не требовалось.

Результаты / Results

Среди включённых пациентов преобладали муж-
чины (70 пациент, 66,7 %), средний возраст составил 
64,5±12,3 года. Практически все больные (94; 87,7 %) 
подверглись реваскуляризации в стационаре по по-
воду ОИМ, у 13 (12,4 %) была выполнена ранняя ре-
васкуляризация.
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Большинство пациентов имели хроническую 
сердечную недостаточность (ХСН) II функциональ-
ного класса по NYHA (88 пациентов, 83,8 %). Среди 
сопутствующих заболеваний доминировала артери-
альная гипертензия (102 пациента, 97,1 %), хрониче-
ская болезнь почек выявлена у  37 (35,2 %) пациен-
тов, сахарный диабет — у 22 (20,9 %).

Основная проблема, характерная для исследований 
реальной клинической практики, с которой в данном 
исследовании пришлось иметь дело,  — низкая дис-
циплинированность амбулаторных пациентов, почти 
половина из которых через год после перенесённого 
ОИМ, несмотря на существующие стандарты наблю-

дения, не явились на плановое ЭхоКГ исследование. 
Это обстоятельство привело к  значительному сокра-
щению замеров параметров ЭхоКГ через 12 месяцев, 
по сравнению с исходными данными в точке 0. Через 
12 месяцев имелись данные только у 53 пациентов. По-
добный факт был отчасти вполне ожидаем, так как со-
ответствует практике ведения амбулаторных больных.

На первом этапе был проведён общепринятый 
анализ динамики описательной статистики (сред-
ние значения и  медианы) изучаемых параметров 
ЭхоКГ через 12 месяцев по отношению к исходным 
значениям в точке 0. Полученные данные приведе-
ны в таблице 1.

Таблица 1
Динамика значений ЭхоКГ показателей через год после выписки из стационара  

по поводу острого инфаркта миокарда у пациентов с сердечной недостаточностью
Table 1

Dynamics of echocardiography values one year after discharge from hospital  
due to acute myocardial infarction in patients with heart failure

Параметр,
единицы измерения

Исходные значения
(точка 0),

n=105

Через 12 месяцев
(точка 12 месяцев),

n=53

М ± SD Ме (IQR) М ± SD Ме (IQR) 

ФВ (%) 45,2 ± 8,2 46,0 (39,5–52,0) 52,0 ± 7,5 52,0 (47,0–58,0) 

КДО (мл) 110,6 ± 31,6 104,9 (87,7–129,5) 124,0 ± 23,9 122,4 (107,5–135,3) 

КСО (мл) 55,5 ± 22,2 53,2 (42,0–65,9) 54,9 ± 19,3 54,4 (41,0–65,9) 

ИММЛЖ (г/м²) 84,3 ± 14,9 84,4 (72,6–92,7) 82,2 ± 13,0 81,5 (72,7–89,2) 

ЛП (см) 3,95 ± 0,49 4,00 (3,60–4,23) 3,88 ± 0,43 3,95 (3,60–4,10) 
Примечания: ФВ  — фракция выброса; КДО  — конечный диастолический объём; КСО  — конечный систолический объём;  
ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ЛП — левое предсердие; n — количество пациентов с доступными значени-
ями параметра в соответствующей временной точке, М ± SD — среднее значение и стандартное отклонение, Ме (IQR) — медиана 
и интерквартильный размах (25–75 перцентили).
Notes: EF — ejection fraction; EDV — end-diastolic volume; ESV — end-systolic volume; LVMI — left ventricular myocardial mass index; 
LA — left atrium; n — number of patients with available parameter values ​​at the corresponding time point, M ± SD — mean and standard 
deviation, Me (IQR) — median and interquartile range (25–75 percentiles).

Приведённые значения позволили сделать не-
сколько принципиальных заключений. Во-первых, 
динамика изучаемых параметров через 12 месяцев 
характеризовалась умеренной тенденцией к  увели-
чению значений ФВ ЛЖ и объёма сердца на основа-
нии КДО ЛЖ, наряду с практически полным отсут-
ствием изменений остальных показателей  — КСО, 
ИММЛЖ и ЛП. Во-вторых, большая дисперсия зна-
чений свидетельствовала о  гетерогенности, изучае-
мой популяции пациентов, с точки зрения динамики 
ЭхоКГ параметров. Очевидным представлялся факт 
ограниченности и не информативности стандартно-
го подхода для оценки вариантов и паттернов ремо-

делирования миокарда ЛЖ у пациентов на протяже-
нии года наблюдения после ОИМ.

Основываясь на этом понимании, на втором эта-
пе нашего анализа был использован инновационный 
подход в  оценке фенотипов ремоделирования ЛЖ 
с  использованием кластерного анализа, результаты 
которого приведены в таблице 2.

Полученные результаты позволили выделить 
3 фенотипа, которые характеризовались следующи-
ми ЭхоКГ признаками:
•	 Первый фенотип  — кластер 1. Наличие со-

хранной геометрии ЛЖ: нормальная ФВ, мини-
мальная дилатация (КДО, КСО) и  гипертрофия 
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(ИММЛЖ), а  также пограничные значения ЛП, 
что, возможно, отражает признаки начальной ди-
астолической дисфункции.

•	 Второй фенотип — кластер 2. Признаки умеренно-
го ремоделирования (промежуточная стадия): сни-
женная ФВ, начальная дилатация и  гипертрофия, 
незначительное увеличение левого предсердия.

•	 Третий фенотип — кластер 3. Выраженное ремо-
делирование: низкая ФВ, выраженная дилатация 
и гипертрофия, увеличение левого предсердия.

Таким образом, применение кластерного анали-
за позволило выделить из «аморфных» среднестати-
стических показателей три выраженных фенотипа, 
отражавших принципиально различные паттерны 
ремоделирования миокарда ЛЖ. Первый фенотип ха-
рактеризовался максимально благоприятными харак-
теристиками, тогда как третий фенотип свидетель-
ствовал о наличии грубых морфологических и функ-
циональных изменений миокарда ЛЖ после ОИМ.

Насколько данные модели являлись предопреде-
ляющими для динамического наблюдения, предсто-
яло ответить на следующем, третьем этапе исследо-
вания. Нами был предпринят аналогичный подход 
с  использованием кластерного анализа изучаемых 
параметров ЭхоКГ через 12 месяцев.

Для анализа динамики рассчитывались относи-
тельные изменения (Δ) параметров ЭхоКГ:

Δ = [(Значение12 мес. — Значение0) / Значение0] × 100 %

Для изучения групповой принадлежности каждо-
му пациенту присваивался профиль динамики на ос-
нове направления и величины Δ:
•	 Улучшение: Δ > +5 %
•	 Стабилизация: — 5 % ≤ Δ ≤ +5 %
•	 Ухудшение: Δ < −5 %

Пациенты были перегруппированы в три класте-
ра на основе паттернов динамики. Полученные ре-
зультаты отражены в таблице 3.

Предпринятый подход с точки зрения морфоло-
гических и  функциональных изменений позволил 
также выявить через 12 месяцев три фенотипа (X, Y, 
Z), практически идентичных исходным фенотипам 
(1, 2, 3) в точке 0.
•	 Фенотип Х — кластер X: характеризовался наи-

более благоприятной динамикой  — максималь-
ной ФВ, минимальными объемами (КДО, КСО) 
и массы ЛЖ (ИММЛЖ); размеры ЛП на верхней 
границе нормы.

•	 Фенотип Y — кластер Y: включал промежуточ-
ные значения по всем параметрам.

Таблица 2
Фенотипы ремоделирования левого желудочка у пациентов с сердечной недостаточностью после острого 

инфаркта миокарда при выписке из стационара (в точке 0, n=105)
Table 2

Left ventricular remodeling phenotypes in patients with heart failure after acute myocardial infarction at hospital 
discharge (at point 0, n=105)

Параметр
(единицы измерения) 

Кластер 1
(n=42, 40 %) 

Кластер 2
(n=38, 36,2 %) 

Кластер 3
(n=25, 23,8 %) p-value

ФВ (%) 49,1 (46,3–52,8) ↑ 
49,2 ± 3,1

43,7 (40,1–47,2) → 
43,8 ± 4,9

35,8 (32,1–38,9) ↓ 
36,1 ± 5,3 <0,001

КДО (мл) 92,5 (85,4–104,1) ↓ 
94,8 ± 12,7

118,2 (105,3–132,7) → 
119,3 ± 15,4

158,4 (142,1–174,6) ↑ 
159,7 ± 24,1 <0,001

КСО (мл) 45,1 (38,2–51,9) ↓ 
46,2 ± 8,3

65,3 (58,4–72,1) → 
65,9 ± 9,7

98,7 (89,5–107,4) ↑ 
99,6 ± 15,2 <0,001

ИММЛЖ (г/м²) 82,4 (75,1–89,7) ↓ 
83,1 ± 10,2

98,5 (91,2–105,3) →
99,2 ± 11,8

115,6 (107,9–123,1) ↑ 
116,8 ± 14,5 <0,001

ЛП (см) 3,9 (3,5–4,2) → 
3,95 ± 0,42

4,1 (3,8–4,5) ↑ 
4,12 ± 0,51

4,3 (4,0–4,7) ↑ 
4,32 ± 0,58 0,002

Примечания: ФВ  — фракция выброса; КДО  — конечный диастолический объём; КСО  — конечный систолический объём;  
ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ЛП — левое предсердие; ↑ — значение выше среднего по группе (p <0,05); ↓ — 
значение ниже среднего по группе; → — промежуточное значение.
Notes: EF — ejection fraction; EDV — end-diastolic volume; ESV — end-systolic volume; LVMI — left ventricular myocardial mass index; 
LA — left atrium; ↑ — value above the group average (p <0.05); ↓ — value below the group average; → — intermediate value.
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•	 Фенотип Z — кластер Z: отражал наиболее вы-
раженное прогрессирование ремоделирования — 
низкая ФВ, максимальные объёмы и  массы ЛЖ, 
размеров ЛП.

Таким образом, в  изучаемых временных точках 
(0–12 месяцев) сохранялась чёткая стратификация 
пациентов по степени ремоделирования: от благо-
приятных (кластеры 1/X) к промежуточным (класте-
ры 2/Y) и неблагоприятным (кластеры 3/Z) феноти-
пам. В каждом периоде кластеры с наилучшими по-
казателями (1, X) демонстрировали более высокую 
ФВ, меньшие объёмы и массу ЛЖ, а также меньшие 
размеры ЛП. Фенотипы с наихудшими показателями 
(3, Z) характеризовались выраженной дилатацией, 
гипертрофией и  снижением систолической функ-
ции. Промежуточные фенотипы (2, Y) занимали 
среднее положение по всем параметрам.

Процессам фактических переходов пациентов из 
одних фенотипов в другие, либо сохранения исход-
ного статуса ЭхоКГ характеристик через 12 месяцев 
был посвящён четвёртый этап анализа, результаты 
которого приведены в таблице 4.

Из приведённых данных следует несколько прин-
ципиальных положений. Из фенотипа 1 в  точке 
0  (кластер 1) более 72 % пациентов сохраняли бла-
гоприятный профиль ЭхоКГ параметров через год, 
т. е. детерминирование было выражено достаточно 

сильно, но не жёстко, так как у  остальных 28 % па-
циентов фенотип изменился в  сторону ухудшения. 
Практически такое  же количество (70,9 %) пациен-
тов, относящихся к  фенотипу 2 в  точке 0, перешли 
в более благоприятный фенотип (Х) или сохранили 
исходные показатели (фенотип Y). Практически по-
ловина больных, исходно принадлежавших к фено-
типу 3, так же продемонстрировали обратное ремо-
делирование, перейдя через год после ОИМ в фено-
типы Х или Y.

Таблица 4
Частота переходов из исходных фенотипов  
(1, 2, 3) в точке 12 месяцев (X, Y, Z) (n=53)

Table 4
Frequency of transitions from the initial phenotypes  

(1, 2, 3) at 12 months (X, Y, Z) (n=53)

Точка 0

Точка 12

Кластер Х
(n=21) 

Кластер Y
(n=18) 

Кластер Z
(n=14) 

Кластер 1
(n=18) 13 (72,2 %) 3 (16,7 %) 2 (11,1 %) 

Кластер 2
(n=24) 7 (29,2 %) 10 (41,7 %) 7 (29,1 %) 

Кластер 3 
(n=11) 1 (9,0 %) 5 (45,5 %) 5 (45,5 %) 

Таблица 3
Фенотипы ремоделирования левого желудочка у пациентов с сердечной недостаточностью  

через 12 месяцев после острого инфаркта миокарда (n=53)
Table 3

Left ventricular remodeling phenotypes in patients with heart failure 12 months after acute myocardial infarction (n=53)

Параметр
(единицы измерения) 

Кластер X
(n=21, 39,6 %) 

Кластер Y
(n=18, 34,0 %) 

Кластер Z
(n=14, 26,4 %) p-value

ФВ (%) 56,88 (53,2–59,1) ↑ 
56,9 ± 3,8

49,5 (46,8–52,1) → 
49,3 ± 4,1

41,7 (38,5–44,9) ↓ 
42,1 ± 5,2 p <0,05

КДО (мл) 108,3 (92,4–124,2) ↓ 
110,2 ± 20,3

125,7 (112,6–138,8) → 
127,1 ± 17,5

142,5 (128,9–156,1) ↑ 
144,8 ± 22,6 p <0,05

КСО (мл) 47,2 (40,1–54,3) ↓ 
48,5 ± 11,7

65,0 (57,8–72,2) → 
66,3 ± 9,8

83,4 (72,9–93,9) ↑ 
85,2 ± 18,9 p <0,05

ИММЛЖ (г/м²) 76,3 (70,5) ↓ 
77,8 ± 10,9

84,2 (77,9–90,5) → 
85,6 ± 9,3

91,5 (84,2–98,8) ↑ 
93,1 ± 13,4 p <0,05

ЛП (см) 3,8 (3,5–4,1) → 
3,85 ± 0,48

4.0 (3,8–4,2) ↑ 
4,03 ± 0,41

4,4 (4,1–4,7) ↑ 
4,42 ± 0,59 p <0,05

Примечания: ФВ — фракция выброса; КДО — конечный диастолический объём; КСО — конечный систолический объём; ИММ-
ЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ЛП — левое предсердие; ↑ — значение выше среднего по группе (p <0,05); ↓ — зна-
чение ниже среднего по группе; → — промежуточные значения.
Notes: EF — ejection fraction; EDV — end-diastolic volume; ESV — end-systolic volume; LVMI — left ventricular myocardial mass index; 
LA — left atrium; ↑ — value above the group average (p <0.05); ↓ — value below the group average; → — intermediate values.



КАЧЕСТВЕННАЯ КЛИНИЧЕСКАЯ ПРАКТИКА   №4  2025 г. 85

ВНУТРЕННИЕ БОЛЕЗНИ
INTERNAL MEDICINE

Среди факторов, которые позволяют потенциаль-
но предполагать наличие возможности модифика-
ции исходного фенотипа с переходом в более благо-
приятную группу, естественным было рассмотреть 
эффекты фармакотерапии сердечной недостаточно-

сти, которые, как известно, в значительной степени 
определяются приверженностью пациентов лече-
нию. Именно этому аспекту и был посвящён пятый 
этап нашего анализа, результаты которого приведе-
ны в таблице 5.

Таблица 5
Показатели комплексной приверженности пациентов (PDCcompl) назначенному лечению  

сердечной недостаточности в течение 12 месяцев после перенесённого острого инфаркта миокарда  
в различных фенотипах (X, Y, Z) ремоделирования (n=53)

Table 5
Indicators of complex patient adherence (PDCcompl) to prescribed treatment for heart failure within  
12 months after acute myocardial infarction in different phenotypes (X, Y, Z) of remodeling (n=53)

Фенотип
ремоделирования

Доля комплексно приверженных 
пациентов (PDC compl. ≥ 80 %), % (n) 

PDCcompl., M± SD PDC compl, Me (IQR) 

X 85,7 (18/21) 87,9 ± 8,10 89,0 (83,0–94,0) 

Y 55,6 (10/18) 74,6 ± 13,2 75,0 (68,0–82,0) 

Z 14,3 (2/14) 59,2 ± 15,7 60,0 (48,0–70,0) 
Примечания: статистическая значимость различий между группами: χ²-тест, p <0,001.
Notes: statistical significance of differences between groups: χ²-test, p<0.001.

Необходимо отметить, что приверженным лече-
нию мы относили пациентов, у  которых PDC рав-
нялся ≥80 % для всех назначенных каждому больно-
му фармакологических групп.

Для качественной оценки степени привержен-
ности мы использовали следующие подходы: PDC 
≥80 % — высокая, оптимальная; PDC 60–79 % — сред-
няя; PDC <60 % — низкая.

Выявлено, что в течение года доля таких пациен-
тов статистически значимо была выше в  благопри-
ятных кластерах (X, Y) и минимальна — в неблаго-
приятном (Z). Показатели приверженности (средние 
значения PDC: 87,9 %, 74,6 %, 59,2 %, а также медианы 
PDC) имели существенные отличия и  снижались, 
соответственно, в  кластерах X, Y, Z.  Оптимально 
приверженные назначенному лечению пациенты 
(Ме (IQR) = 89,0 (83,0–94,0) сохраняли позитивную 
траекторию ремоделирования, находясь в благопри-
ятном фенотипе Х.  Это подтвердило тесную связь 
между высокой приверженностью и благоприятной 
траекторией ремоделирования ЛЖ.

В  заключение, поскольку метод PDC предостав-
ляет такую возможность, был проведён анализ сред-
них значений и  медиан этого показателя суммарно 
для всех групп и отдельно для каждой из них. Полу-
ченные результаты приведены в таблице 6.

Приведённые данные продемонстрировали, что 
пациенты, относившиеся к фенотипу X («устойчивое 
улучшение») сохраняли максимальную комплексную 
приверженность (Ме=89,0), особенно в  отношении 

БАБ, иРААС и  иНГЛТ-2 (соответственно Ме: 94,0, 
87,0, 80,0), приверженность АМКР была умеренной 
(Ме=72,0). В  фенотипе Y («стабилизация») пациен-
ты также демонстрировали высокую привержен-
ность БАБ (Ме= 81,0), но уже умеренную — иРААС  
и иНГЛТ-2 (Ме=73,0 и 65,0, соответственно) и низ-
кую  — АМКР (Ме=59,0). Комплексная привержен-
ность пациентов в  фенотипе Z («прогрессирова-
ние») оказалась самой низкой (Ме=60,0), только 
приверженность БАБ находилась на уровне средней 
(Ме=65,0). Различия между кластерами статистиче-
ски значимы (p <0,001). Таким образом, выявлено, 
что значения PDC по всем фармакологическим груп-
пам были выше в благоприятных фенотипах ремоде-
лирования (X, Y) и ниже — в неблагоприятных (Z). 
Наиболее значимые различия между фенотипами 
выявлены с помощью Dunn test для бета-адренобло-
каторов и иРААС (p <0,001). Post-hoc анализ подтвер-
дил, что различия между благоприятными и небла-
гоприятными кластерами были устойчивы для всех 
групп препаратов.

Таким образом, на основании проведённого 
анализа можно сделать вывод, что высокая привер-
женность назначенной терапии являлась значи-
мым модифицирующим изначальное детермини-
рование фактором, и  была ассоциирована с  бла-
гоприятной траекторией ремоделирования ЛЖ, 
а низкая — с прогрессированием морфологических 
и функциональных отрицательных изменений ми-
окарда ЛЖ.
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Таблица 6
Комплексная приверженность (PDCcompl), а также приверженность отдельным группам терапии  

сердечной недостаточности (по величине PDC) в течение 12 месяцев после острого инфаркта миокарда  
среди пациентов с различными фенотипами ремоделирования (кластеры X, Y, Z)

Table 6
Comprehensive adherence (PDCcompl) and adherence to individual heart failure therapy groups (PDC value) within  
12 months after acute myocardial infarction among patients with different remodeling phenotypes (clusters X, Y, Z)

Параметр Кластер X
(n=21) 

Кластер Y
(n=18) 

Кластер Z
(n=14) Величина ДОД

ДОДкомпл. ≥80 %, % (n) 85,7 % (18/21) 55,6 % (10/18) 14,3 % (2/14) 

ДОДкомпл., M± SD 87,9 ± 8,1 74,6 ± 13,2 59,2 ± 15,7

ДОДБAБ, M± SD 92,7 ± 6,5 80,2 ± 10,9 66,1 ± 15,8

ДОДиРААС, M±SD 86,1 ± 9,2 72,5 ± 13,7 57,3 ± 14,6

ДОДАMKP, M±SD 71,8 ± 18,5 58,7 ± 20,2 43,5 ± 22,7

ДОДиНГЛТ-2, M±SD 79,4 ± 16,2 65,2 ± 19,1 51,7 ± 21,3

Примечания: статистическая значимость различий между группами: χ²-тест, p <0,001.
Notes: statistical significance of differences between groups: χ²-test, p<0.001.

Обсуждение / Discussion

Полученные данные подтверждают, что тради-
ционные методы оценки ремоделирования левого 
желудочка, основанные на анализе отдельных эхо-
кардиографических показателей, таких как фракция 
выброса, не полностью отражают всю сложность 
процессов, происходящих после острого инфаркта 
миокарда. Современные экспертные сообщества 
выделяют перспективность использования кластер-
ного анализа для фенотипирования пациентов, что 
позволяет применять мультипараметрические под-
ходы [1]. Такие методы способствуют более точной 
стратификации риска и предсказанию клинических 
исходов [7, 15–18]. В  подобных исследованиях, по-
свящённых фенотипированию пациентов с ХСН раз-
личного происхождения, включая лиц после ОИМ, 
зачастую использовались около двадцати лабора-
торных и инструментальных показателей, что безус-
ловно, повышало информативность и клиническую 
значимость анализа [7, 15–18], хотя и представляло 
достаточные сложности в практическом использова-
нии [15].

Попытка фенотипирования ремоделирования 
ЛЖ с помощью кластерного анализа нами уже была 
предпринята на основе всего пяти ЭхоКГ показате-
лей в  отношении пациентов с  сердечной недоста-
точностью после 6‑месячного периода наблюдения 
после ОИМ с  реваскуляризацией, что в  рутинной 
практике может иметь приемлемые объёмы для со-

ответствующего анализа в  амбулаторных услови-
ях [19]. В  настоящем исследовании подобный под-
ход позволил полностью подтвердить выделенные 
паттерны ремоделирования на более длительном  
периоде — 12 месяцев, а также количественно оце-
нить вклад приверженности лечению в формирова-
ние долгосрочного прогноза в  отношении возмож-
ных траекторий структурно-функциональных изме-
нений ЛЖ.

В  нашем случае кластерный анализ позволил 
выделить три чётких фенотипа, различающихся 
по степени дилатации, гипертрофии и  снижению 
систолической функции ЛЖ, а также вариабельно-
сти объёмов ЛП. Анализ переходов между феноти-
пами за 12 месяцев показал, что исходная структура 
ремоделирования ЛЖ (точка 0) лишь частично пре-
допределяла дальнейшую динамику. Большинство 
пациентов с благоприятным фенотипом (кластер 1) 
сохраняли положительный статус, но 11 % больных 
его утратили через 12 месяцев. Особое значение 
имеет выявление промежуточного фенотипа (кла-
стер 2), который, согласно нашим данным, обладал 
мощным потенциалом (более 70 %) для обратно-
го ремоделирования или стабилизации исходного 
состояния при условии высокой приверженности 
терапии. Почти половина больных с неблагоприят-
ным (кластер 3) фенотипом также продемонстри-
ровала улучшение при условии выполнения вра-
чебных рекомендаций в  течение года после ОИМ. 
Это согласуется с  данными крупных когортных 
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исследований, где пациенты с ХСН были наиболее 
чувствительны к  оптимизации медикаментозного 
лечения [9].

Роль приверженности фармакотерапии /  
The role of adherence to pharmacotherapy. 

Одним из ключевых результатов работы стало 
количественное подтверждение значимости ком-
плексной приверженности фармакотерапии, как мо-
дифицируемого фактора, способного изменить про-
гноз даже у пациентов с неблагоприятным исходным 
фенотипом. Высокая комплексная приверженность 
(PDC ≥80 %) ассоциировалась с достоверно большей 
частотой обратного ремоделирования и  меньшей 
вероятностью прогрессирования изменений, что 
согласуется с  результатами международных иссле-
дований по сердечной недостаточности и  постин-
фарктной реабилитации [1]. В  то  же время низкая 
приверженность терапии ассоциирована с прогрес-
сированием морфологических и  функциональных 
изменений миокарда, вне зависимости от исходного 
фенотипа в точке 0.

В  отдельных фармакологических группах осо-
бенно выраженный эффект был отмечен у  бета- 
адреноблокаторов и иРААС, что отражает их фунда-
ментальную роль в патогенезе ремоделирования ЛЖ 
и подтверждается данными метаанализов.

Выводы / Conclusions

Кластерный анализ позволил выделить 3 клини-
чески значимые траектории фенотипов ремоделиро-
вания ЛЖ у пациентов через 12 месяцев после ОИМ 
с реваскуляризацией, отличающиеся по потенциалу 
обратного ремоделирования: благоприятные (кла-
стеры 1/X), промежуточные (кластеры 2/Y) и небла-
гоприятные (кластеры 3/Z).

Исходный фенотип ремоделирования ЛЖ лишь 
частично определял дальнейшую динамику геоме-
трического перестроения ЛЖ (более 70 % пациентов 
благоприятных исходных фенотипов 1 и 2 перешли 

в благоприятные фенотипы Х, Y, а из неблагоприят-
ного фенотипа 3 таких пациентов было 54,5 %).

Высоко приверженные комплексному лечению 
СН в течение 12 месяцев (PDCcompl. ≥80 %) после ОИМ 
с  реваскуляризацией пациенты значительно чаще 
находились в  благоприятных кластерах Х, Y (соот-
ветственно, 85,7 и  55,6 % больных), чем в  неблаго-
приятном кластере Z (14,3 %) (p <0,001).

Наиболее значимый вклад в распределении меж-
ду фенотипами выявлен для приверженных бета-а-
дреноблокаторам и иРААС (Dunn test, p <0,001).

Ограничения исследования / Limitations of the study
К  ограничениям исследования следует отнести 

проведение исследования на базе одного центра, 
относительно небольшой размер выборки и  отсут-
ствие анализа твёрдых конечных точек (смертность, 
госпитализации). Тем не менее, результаты обладают 
высокой внутренней валидностью и могут быть вос-
произведены в более крупных популяциях.

Практическая значимость и перспективы / 
Practical significance and prospects

Результаты исследования обосновывают необ-
ходимость внедрения фенотип- и  приверженность- 
ориентированных стратегий ведения пациентов 
после ОИМ. Кластеризация позволяет не только 
выявлять группы высокого риска, но и  персонали-
зировать частоту мониторинга и  интенсивность 
поддержки приверженности. Это полностью соот-
ветствует современным международным рекомен-
дациям по управлению сердечной недостаточностью 
и вторичной профилактике после ОИМ.

Заключение / Conclusion

Персонализированный подход, основанный на 
фенотипировании и мониторинге приверженности, 
может существенно повысить эффективность вто-
ричной профилактики и  улучшить долгосрочный 
прогноз пациентов после ОИМ.
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