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Прогноз больных с СНСФВ не лучше, чем у больных с СНнФВ и не улучшается

1. Owan T. et al. N Engl J Med. 2006;355:251–9
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Сейчас на долю СНсФВ приходится 56% всех случаев СН
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Несмотря на различные механизмы развития СНcФВ,
финал всегда один — повышение давления наполнения ЛЖ

Borlaug B., Paulus W. Eur Heart J. 2011;32:670–9

Нарушение 
расслабления ↑ жесткости ЛЖ

↑ давления наполнения = СНсФВ

+

Желудочко-
сосудистое 

разобщение

Диастолическая 
дисфункция ЛЖ

Систолическая 
дисфункция ЛЖ
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недостаточность



ДИАГНОСТИКА СНсФВ

2. Heidenreich P.A. et al. 2022 AHA/ACC/HFSA Guideline for the Management of Heart Failure/JACC. Apr 01, 2022. Epublished doi:10.1016/j.jacc. 2021.12.012
1. McDonagh T.A. et al. 2021 ESC Guidelines for the diagnosis and treatment of acute and chronic  heart failure/ Eur Heart J. 2021;00:1–128

• Симптомы ± признаки СН

• ФВ ≥ 50%

• Структурные и/или функциональные нарушения, связанные
с повышенным давлением наполнения ЛЖ (включая повышение BNP)1

или

• Доказательства повышенного давления наполнения ЛЖ в покое
или при нагрузке (включая и повышение BNP)2



McDonagh T.A. et al. 2021 ESC Guidelines for the diagnosis and treatment of acute and chronic heart failure/Eur Heart J. 2021;00:1–128

ХСН

Симптомы Признаки

Одышка Третий тон сердца (ритм галопа)

Плохая переносимость нагрузки Набухание шейных вен

Утомляемость, усталость Гепатоюгулярный рефлюкс

Ортопноэ Периферические отеки

Ночные приступы сердечной астмы Хрипы в легких (крепитация)

Ночной кашель Плевральный выпот

Свистящее дыхание Тахикардия

Увеличение веса (> 2 кг/нед) Тахипноэ (> 16 мин–1)

Чувство переполнения в животе Увеличение печени

Потеря аппетита Асцит

— связано с застойными явлениями/гиперволемией

Большинство симптомов и признаков СНсФВ связаны с застойными
явлениями и отсутствуют при компенсации гемодинамики



Как при СНнФВ, так и при СНсФВ по мере прогрессирования 
ДД/роста ДН уровень NT-proBNP становится выше

Овчинников А.Г. Диссертация на соискание ученой степени д.м.н., 2012

Показатель

NT-proBNP
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Нормальный уровень nt-probnp не исключает диагноз снсфв

Obokata M. et al. Circulation. 2017;136(1):6–19
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ОСНОВНАЯ ЗАДАЧА диагностики СНсФВ с помощью ЭхоКГ:

Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики. 
Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора

Зафиксировать повышение давления наполнения



Параметры, используемые для оценки тяжести ДД/ДН

Nagueh S. et al. J Am Soc Echocardiogr 2016

Показатель Значение

Скорость ТР ˃ 2,8 м/с
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Nagueh S. et al. J Am Soc Echocardiogr 2016

Алгоритм оценки тяжести дд/дн у лиц со сниженной фв
и с нормальной фв, но с заболеванием миокарда (ASE, 2016)

Можно оценить лишь 2 критерия

Оценка 3 критериев
• Скорость ТР > 2,8 м/с
• Е/e’ > 14
• Индекс объема ЛП > 34 мл/м2

E/A ≤ 0,8 + E > 50 см/с или 0,8 < E/A < 2 

Оба 
отрицательные

1 отрицательный
1 положительный

Положительные все 
или 2 из 3

Митральный кровоток

Оба 
положительные

Отрицательные все
или из 3

Нельзя оценить ДН ↑ ДННормальное ДН

E/A ≤ 0,8 + E ≤ 50 см/с E/A ≥ 2

ДД I ст.ДД I ст.

ДД I ст.

ДД III ст.ДД II ст.

ДД II ст.



Тяжесть диастолической дисфункции ЛЖ
в покое у амбулаторных пациентов с СНсФВ

• NYHA II–III
• ФВ > 50%
• ↑ ДН ЛЖ (в покое — ДД II–III ст.) или при 

нагрузке (E/e’ > 14 + скорость ТР > 2,8 м/с

• эуволюмический статус
• начальные стадии СНсФВ

СНcФВ (n = 180) 

63%
I степени (замедленное расслабление)
33%
II степени (псевдонормализация)
4%
III степени (рестрикция)

Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики. 
Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора



H2FPEF score HFA-PEFF score

Все алгоритмы диагностики СНcФВ указывают на необходимость ДСТ!

Borlaug B.A. Nat Rev Cardiol. 2020;17(9):559–573

Пациент с одышкой

Оценка претестовой вероятности: Клиника + ЭхоКГ

Промежуточная вероятность
(H2FPEF 2–5, HFA–PEFF 2–4)

Гемодинамический стресс-тест

Высокая вероятность, СНсФВ очевидна
(H2FPEF 6–9, HFA–PEFF 5–6)

Низкая вероятность, СНсФВ маловероятна
(H2FPEF 0–1, HFA–PEFF 0–1)

Score 
label Показатель Характеристика Баллы

H2

Ожирение ИМТ > 35 кг/м2 2

Гипертония ≥ 2 ГТП 1

F Мерцательная аритмия Пароксизмальная
или постоянная 3

P Легочная гипертония СДЛА > 35 мм рт. ст. (ЭхоКГ) 1

E Пожилой возраст > 60 лет 1

F Давление наполнения Е/e’ > 9 (ЭхоКГ) 1

Домен Большой критерий (2 балла) Малый критерий (1 балл)

Функционал.

• Септальная e’ < 7 см/с
• Боковая e’ < 10 см/с
• Е/e’ ≥ 15
• ТР > 2,8 м/с (СДЛА > 35 мм рт. ст.)

• Е/e’ ≥ 9–14
• GLS < 16%

Морфологич.
• ИОЛП > 34 мл/м2

• ИМЛЖ ≥ 149/122 г/м2

• ОТС > 0,42

• ИОЛП 29–34 мл/м2

• ИМЛЖ > 115/95 г/м2

• Толщина ЛЖ ≥ 12 мм

Биомаркер
(синусовый ритм)

• NT-proBNP > 220 пг/мл
• BNP > 80 пг/мл

• NT-proBNP 125–220 пг/мл
• BNP 35–80 пг/мл

Биомаркер
(мерц. аритмия)

• NT-proBNP > 660 пг/мл
• BNP > 240 пг/мл

• NT-proBNP 365–660 пг/мл
• BNP 105–240 пг/мл



Reddy Y.N.V. et al. Circulation. 2018;138:861–870

Упрощенный клинический (неинвазивный) подход к диагностике СНсФВ

• клиника братьев Мейо
• 414 больных с одышкой неясного генеза (267 — СНсФВ; 147 — контроль), 

направленные на зондирование (2006–2016 гг.)
• ДЗЛА > 15 мм рт. ст. в покое или > 25 мм рт. ст. при нагрузке — диагноз СНсФВ

• С каждым новым баллом вероятность СНсФВ возрастает в 2 раза (ОР = 1,98; 95% ДИ 1,74–2,30; р < 0,0001)
• Отлично различает СНсФВ от контроля (ПХК = 0,84; 95% ДИ 0,80–0,88)
• Превосходит рекомендации ESC–2016 (ПХК: + 0,169) и критерии ESC–2007 (ПХК: + 0,173)

0–1 баллов — СНсФВ нет; 6–9 баллов — высоко вероятна

Показатель Значение Баллы

H2

Heavy (Ожирение) ИМТ > 35 кг/м2 2

Hypertensive (АГ) ≥ 2 гипотензивных препарата 1

F Atrial Fibrillation (МА) Пароксизмальная или постоянная 3

P Pulmonary Hypertension (ЛГ) Расчетное СДЛА > 35 мм рт. ст. 1

E Elder (пожилой возраст) Возраст > 60 лет 1

F Filling Pressure (ДН) Е/e’ > 9 1

H2FPEF score Сумма баллов (0–9)

Сумма баллов

Вероятность СНсФВ 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 0.95

9876543210



Что лучше использовать?

• Е/е’ > 14 + ТР > 2,8 м/с (ASE,2016)

или

• Е/е’ > 14 ± ТР > 3,4 м/с (ESC,2019)

Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики. 
Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора



Реакция соотношения Е/e’ при диастолической дисфункции I ст. 
у бессимптомного больного и у больного с СНсФВ

Больной с несердечной одышкой
Покой

Больной с СНсФВ
25 ватт 50 ватт Покой 25 ватт 50 ватт
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Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики. 
Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора



У больных с СНсФВ принципиальное ∆Е/е’ и ТР происходит уже в начале ДСТ
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Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики. 
Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора



J Cardiac Fail 2021;27:756765

Если ориентироваться на структурно-функциональные изменения или NT-proBNP, 
то новые алгоритмы HFA-PEFF и H2FPEF демонстрируют всего лишь умеренную 
диагностическую точность

PROMIS-HFpEF (2019)

Многоцентровое международное РКИ; СНсФВ (n = 181)
NYHA II–IV, ФВ > 50% + любое из следующего:
• Госпитализация из-за СН в анамнезе + ГЛЖ (ИММ > 95 г/м2 у женщин, > 115 г/м2 у мужчин) или расширение ЛП (ИОЛП > 34 мл/м2)
• Повышение МНП (NT-proBNP: СР > 300; МА > 750; если есть госпитализация: СР > 500; МА > 1250 пг/мл)
• E/e’ > 15
• При зондировании ДЗЛА в покое > 15 или при нагрузке > 25 мм рт. ст.

HFA-PEFF H2FPEF

1% n = 2
Низкая (0–1 балл)

28% n = 50
Промежуточная (2–4 балла) → ДСТ

71% n = 129
Высокая (5–6 баллов) → СНсФВ

Вероятность СНсФВ (0–6 баллов)

2% n = 4
Низкая (0–1 балл)

46% n = 83
Промежуточная (2–5 баллов) → ДСТ

52% n = 94
Высокая (6–9 баллов) → СНсФВ вероятна

Вероятность СНсФВ (0–9 баллов)



Овчинников А.Г. и др. Российский кардиологический журнал. 2021;26(1):4304

Если ориентироваться на ДСТ, но не учитывать BNP, то новые алгоритмы
HFA-PEFF и H2FPEF демонстрируют 100%-ную диагностическую точность

Эмпаглифлозин при СНсФВ + СД2т (2021)

СНсФВ (n = 80): 

• NYHA II–III
• ФВ > 50%
• ↑ ДН ЛЖ (в покое — ДД II–III ст.) или при нагрузке (E/e’ > 14 + скорость ТР > 2,8 м/с)

HFA-PEFF (2019)

100%
Удовлетворили критериям

H2FPEF (2018)

99%
Удовлетворили критериям

1%
Не удовлетворили критериям



Диуретики снижают давление наполнения и улучшают 
тип наполнения ЛЖ у пациентов с выраженной ДД ЛЖ

Ovchinnikov A. et al. J Clin Ultrasound. 2022; doi:10.1002/jcu.22318

Фуросемид 10–40 мг или торасемид 2,5–10 мг → 6 мес

Изменение степени 
диастолической дисфункции ЛЖ

30%
Без изменений
51%
Улучшение на 1 ст. 
19%
Улучшение на 2 ст.
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Соотношение Е/е’ 

P < 0,0001

Клинический эффект -5,2 (95% ДИ от -6,4 до -4,0)

СНсФВ + ДД II–III ст. (n = 69) 



У тяжелых больных важно контролировать давление наполнения ЛЖ

Испытание CHAMPION (2014)

СНсФВ + III ФК по NYHA + недавнее обострение СН (n = 119)
• Имплантация устройства по мониторингу за ДЛА vs. стандартное лечение (с ориентацией на вес) → 1,5 года

Adamson P. et al. Circ Heart Fail. 2014;6:935–944

∆ терапия

ИАПФ/БРА 6,5%

БАБ 3,1%

АА 1,5%

Нитраты 8,1%

Гидралазин 4,6%

Петлевые диуретики 57,7%

Тиазиды 15,8%

Другик 2,7%
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Abrahams C., Janicki J., Weber K. Lab Invest. 1987;56(6):676–683

При ГЛЖ увеличиваются количество и толщина коллагеновых волокон

ГЛЖ = диастолическая дисфункция ЛЖ → СНсФВ

+

норма

кГЛЖ



Nahn V.S. et al. JACC Heart Fail. 2020;8(9):712–724

Фиброз миокарда обнаруживается у большинства пациентов с СНсФВ

Данные ЭМБ 108 пациентов с СНсФВ
(клиника СНсФВ, университет Джона Хопкинса)

• 66% с незначительным 
фиброзом

• 27% с умеренным
и тяжелым фиброзом

• 7% без фиброза

• 45% с незначительной 
гипертрофией

• 43% с умеренной
или тяжелой 
гипертрофией

• 12% без гипертрофии

• Пожилой возраст
• ХБП

• Пожилой возраст
• Ниже АД
• Меньше ИМТ
• Меньше коморбидности
• Повышение NT-proBNP
• Повышение тропонина I
• Выше ИММ ЛЖ

Фиброз (93%)

Гипертрофия (88%)

Воспаление
В 1,9 р больше vs. контроль

Амилоидоз (14%)



При СНсФВ имеются многочисленные сопутствующие заболевания

Портрет «типичного» больного с СНсФВ

Пожилая женщина с одышкой, имеющая 
многочисленные сопутствующие заболевания:

• Излишний вес/ожирение (80%)
• Метаболический синдром (85%)
• АГ (75%)
• СД2т (30–40%)
• ХБП (40%)
• ХОБЛ (30%)
• Анемия (35%)

Использованные изображения не являются изображениями реальных пациентов.
Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики. 
Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора



Сопутствующие заболевания запускают
и поддерживают провоспалительный статус 

Shah S. et al. Circulation 2016;134:73–90

Сопутствующие 
заболевания

Системное 
воспаление

Поражение 
органов

Взаимосвязь 
эндотелий-КМЦ
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Van Heerebeek et al. Circulation. 2012;126(7):830–839

В миокарде больных с СНсФВ крайне низкий уровень цГМФ
cG

M
P 

(p
m

ol
/m

l)

СНнФВ АС

P < 0.001

СНсФВ

P < 0.001



Роль внутриклеточного сигнального пути через цГМФ

Титин N2B Тропонин I Фосфоламбан TRPC RGS2/4АТФ-чувств.
К+-каналы

Са2+-каналы
L-типа

↓ жесткости КМЦ ↓ чувствительности
А + М ↑ входа Са2+ в СР ↓ гипертроф. 

сигналов
↓ ишемии/реперф. 

поврежд.↓ входа Са2+ в КМЦ

Натрийуретические гормоны ANP, BNP, CNP

Ингибиторы неприлизина

PKG-phosphorylation targets

PKG

cGMP

PDE 5PDE 9

КардимиоцитpGC sGC

NPR

Оксид азота (NO)

Статины

Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики. 
Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора



Статины могут улучшать прогноз пациентов с СНсФВ

NOTE: Weight are from random effects analysis.
Liu G. et al. Am J Cardiol. 2014;113:1198–1204

Прием статинов ассоциируется со снижением смертности на 40% (р < 0,0001)

Кумулятивный метаанализ применения статинов при СНсФВ и риска смерти (11 РКИ, ∑ = 18 тыс)

Study

Fukuta 2005

Shah 2008

Roik 2008

Tehrani 2008

Ouzounian 2009

Tehrani 2010

Gomez-Soto 2010

Lahoti 2012

Quiros 2012

Cosentino 2012

Kaneko 2013

Pooled estimate (n = 11)

RR (95% Cl)

0.20 (0.06, 0.62)

0.73 (0.68, 0.79)

0.24 (0.07, 0.90)

1.09 (0.86, 1.38)

1.16 (0.76, 1.76)

0.64 (0.44, 0.95)

0.59 (0.54, 0.63)

0.60 (0.40, 0.90)

0.27 (0.15, 0.50)

0.19 (0.05, 0.79)

0.26 (0.14, 0.48)

0.60 (0.49, 0.74)

Weight (%)

2.61

17.07

2.24

14.16

10.06

10.79

17.05

10.36

6.95

1.95

6.76

100.00

1.51.5



РКИ: статины при СНсФВ

Ovchinnikov A.G. et al. Eur J Heart Fail. 2019;21(Suppl 1):Р. 418

Функциональный 
домен

Наивные
по статинам

или не
принимавшие

> 6 мес

Рандомизация

Структурный/
гемодинамический 

домен 

Биомаркерный
домен

Домен резервов 
сердца

Аторвастатин
20–80 мг

или

Розувастатин
10–40 мг

6 мес

↑ 6-мин тест ходьбы 
↑ длительность ВЭМП

↓ объем ЛП
↓ ДЗЛА
↓ СДЛА
↓ ЦВД
↑ TAPSE

↓ NT-proBNP если > медианы

↑ диастолический и систолический
резервы ЛЖ

↑ резерв ЛП
↑ хронотропный резерв 

N = 59

↓ hsCRP
↓ MCP-1

↓ GDF-15
↓ PICP
↓ sST2

если > медианы

Противо-
воспалительное

Анти-
фибротическое

Клинические эффекты статинов

Плейтропные свойства 



2. Forte M. et al.Intern J Molec Sci. 2019;20(16):3874
1. Lugnier C. et al. J Clin Med. 2019;8(10):1746

Плейотропные
эффекты НУП

Протеинкиназа G

NPR-A

ГТФ

ANP and BNP

NPR-C

Эндоцитоз
Рециклинг 
рецептора

Кардиомиоциты

цГМФ

NPR-B

Эндотелиальные клетки

ГТФ цГМФ

ANP
BNP
CNP

Неактивные 
фрагменты

CNP

Неприлизин

Элиминация НУП

Основные эффекты и пути деградации натрийуретических пептидов (НУП)

• Вазодилатация
• Уменьшение ГЛЖ и фиброза
• Антипролиферативное действие
• Регенерация сосудов и улучшение ЭФ
• Расслабление миокарда
• Диурез, натрийурез
• Снижение апоптоза
• Снижение секреции ренина
• Снижение симпатического тонуса
• Липолиз

• Вазодилатация
• Уменьшение гипертрофии
• Антипролиферативное действие
• Регенерация сосудов
• Венодилатация
• Антифибротическое действие



Высокий уровень НУП ассоциируется с плохим прогнозом

Испытание I-PRESERVED

McKelvie R.S. et al. J Card Fail. 2010;16:128
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PARAGON-HF: сердечно-сосудистая смерть и госпитализации по причине СН*

*Полупараметрический метод LWYY; ДИ — доверительный интервал; ОШ — отношение шансов; СН — сердечная недостаточность. PARAGON-HF: международное рандомизированное двойное
слепое событийно-управляемое исследование в параллельных группах с активным контролем у пациентов с ФВЛЖ ≥ 45%; минимальный период наблюдения 29 месяцев.
Solomon S.D. et al. NEJM. 2019 doi:10.1056/NEJMoa1908655

СН + ФВЛЖ > 45% + повышенный NT-proBNP (n = 4822)
• В + С vs. Валсартан → 35 мес
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PARAGON-HF: международное рандомизированное двойное слепое событийно-управляемое исследование в параллельных группах
с активным контролем у пациентов с ФВЛЖ ≥ 45%; минимальный период наблюдения 29 месяцев, n = 4822.
Vaduganathan M. et al. JACC Heart Fail. 2021;9:374–82

PARAGON-HF: при расширении первичной точки различия становятся достоверными
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*Более высокий балл указывает на более высокое качество жизни; † определяется как смертельный исход из-за заболевания почек, достижение терминальной стадии хронической почечной
недостаточности (ТХПН) или отклонение рассчитанной скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) от исходного уровня на ≥ 50 %; KCCQ — Канзасский опросник для больных кардиомиопатией;
NYHA — New York Heart Association — Нью-Йоркская ассоциация кардиологов. PARAGON-HF: международное рандомизированное двойное слепое событийно-управляемое исследование
в параллельных группах с активным контролем у пациентов с ФВЛЖ ≥ 45%; минимальный период наблюдения 29 месяцев.
Solomon S.D. et al. NEJM. 2019 doi:10.1056/NEJMoa1908655

PARAGON-HF: АРНИ более благоприятно влиял на ФК
и качество жизни по сравнению с валсартаном

валсартан + сакубитрил
(n = 2407)

валсартан
(n = 2389)

Отношение рисков/отношение 
шансов/различие

значение 
p

ФК по NYHA через 8 месяцев, n (%)

Улучшение 347 (15,0) 289 (12,6)
Отношение шансов для 

улучшений 1,45
(1,13–1,86)

0,0035Без изменений 1767 (76,3) 1792 (77,9)

Ухудшение 202 (8,7) 221 (9,6)

Изменение KCCQ через 8 месяцев
по сравнению с исходным уровнем* -1,6 (0,4) -2,6 (0,4) Среднее различие, вычисленное 

МНК 1,03 (0,00–2,1) 0,051

Ответ на терапию по шкале KCCQ (> 5 баллов) 33,0 % 29,6 % Отношение шансов
1,30 (1,04–1,61) 0,019

Заболевание почек, входящее
в комбинированную конечную точку† 1,4 % 2,7 % Отношение рисков

0,50 (0,33–0,77) 0,002

Смерть по любой причине 14,2 % 14,6 % Отношение рисков
0,97 (0,84–1,13) 0,68



ДИ — доверительные интервалы; ФВЛЖ — фракция выброса левого желудочка. PARAGON-HF: международное рандомизированное двойное слепое событийно-управляемое исследование
в параллельных группах с активным контролем у пациентов с ФВЛЖ ≥ 45%; минимальный период наблюдения 29 месяцев.
Solomon S.D. et al. NEJM. 2019 doi:10.1056/NEJMoa1908655

PARAGON-HF: первичная конечная точка — эффект
валсартан + сакубитрил в зависимости от пола и ФВЛЖ

В рамках многопараметрической модели, включающей
в себя условия взаимодействия и ковариаты, номинально 
значимыми оставались только взаимодействия для пола
и фракции выброса (p < 0,003 для обоих) 

ОР (95 % ДИ)

Пол

мужчины 980/2317 1,03 (0,85–1,25)

женщины 923/2479 0,73 (0,59–0,90)

ФВЛЖ

медианы или ниже (≤ 57%) 1048/2495 0,78 (0,64–0,95)

выше уровня медианы (> 57%) 855/2301 1,00 (0,81–1,23)

0.4 0.6 0.8 1.0 2.0



Данные по округу Олмстед, штат Миннесота, 2000–2010 гг. Gerber Y. et al. JAMA Intern Med. 2015;175:996–1004

Сердечная недостаточность с сохраненной фракцией выброса 
чаще встречается у женщин, независимо от возраста

М

37%

Ж

63%



*Во всем исследуемом диапазоне ФВЛЖ, согласно критериям включения в РКИ; ИМТ — индивидуальная медикаментозная терапия; ФВЛЖ — фракция выброса левого желудочка; СНсФВ —
сердечная недостаточность с сохраненной фракцией выброса; ОШ — отношение шансов; ДИ — доверительный интервал. PARALLAX: международное, рандомизированное, двойное слепое
исследование с активным и плацебо контролем в параллельных группах у пациентов с ФВЛЖ > 40%, продолжительностью 24 недели; n = 2572.
Pieske B. Конгресс ESC Virtual 2020; Clinical Trials Hotline Session, 30.08.2020

PARALLAX: влияние терапии валсартан + сакубитрил на прогноз* при СНсФВ
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PARALLAX: результаты по первичным конечным точкам, NT-proBNP

Изменение NT-proBNP от исходного уровня

В + С — валсартан + сакубитрил, ИМТ — индивидуальная медикаментозная терапия. PARALLAX: международное, рандомизированное, двойное слепое
исследование с активным и плацебо контролем в параллельных группах у пациентов с ФВЛЖ > 40%, продолжительностью 24 недели; n = 2572.
Pieske B. et al. JAMA. 2021;326(19):1919–1929

NT-proBNP исходно, пг/мл — медиана (Q1–Q3) 786 (415–1401) 760 (380–1398)
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*В качестве препарата сравнения использовался валсартан; БРА — блокатор рецепторов к ангиотензину II; АРНИ — ангиотензиновых рецепторов и неприлизина ингибитор.
PARAGON-HF: международное рандомизированное двойное слепое событийно-управляемое исследование в параллельных группах с активным контролем у пациентов 
с ФВЛЖ ≥ 45%; минимальный период наблюдения 29 месяцев; n = 4822.
Cunningham J.W. et al. JACC. 2020;76:503–514

АРНИ положительно влияет на метаболизм коллагена при СНсФВ

РКИ PARAGON-HF

• многоцентровое плацебо контролируемое
• СНсФВ, 96% — с АГ (n = 4822)
• В + С vs. Валсартан → 35 мес Через 16 недель после рандомизации

Валсартан

Валсартан + сакубитрил* 
p < 0.05 vs. валсартан
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TIMP-1
p ˂ 0.001

sST2
p = 0.002

PIIINP
p = 0.04

PINP
p = 0.44

CITP
p = 0.02



*В качестве препарата сравнения использовался валсартан; БРА — блокатор рецепторов к ангиотензину II; АРНИ — ангиотензиновых рецепторов и неприлизина ингибитор; ХПН — хроническая
почечная недостаточность. PARAGON-HF: международное рандомизированное двойное слепое событийно-управляемое исследование в параллельных группах с активным контролем у пациентов
с ФВЛЖ ≥ 45%; минимальный период наблюдения 29 месяцев; n = 4822.
Solomon S.D. et al. N Engl J Med. 2019;381(17):1609–1620

PARAGON-HF: влияние АРНИ на функцию почек у пациентов с СНсФВ

РКИ PARAGON-HF (изначально запланированный анализ влияния на почки)

• многоцентровое плацебо контролируемое
• СНсФВ, 96% — с АГ (n = 4822)
• В + С vs. Валсартан → 35 мес
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Основной стимул выработки НУП ― не диастолическое 
давление наполнения, а диастолическое напряжение

Показатель

Фенотип СН

СНсФВ СНнФВ

ДН ЛЖ (P) ≈ ≈

Толщина стенки (h) ˃ <

КДР ЛЖ (P) < ˃

Напряжение (σ) N→↑ ↑↑

    
 

   

    
 

   

σ — напряжение
P — давление в полости
r — размер полости
h — толщина стенки

σ ~
P х r
2h

Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики. 
Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора



Причины низкой биодоступности НУП при СНсФВ

Диастолическое напряжение

Вазодилатация

↓ напряжение

↑ ФДЭ-9

Диурез

↓ фиброза

Ожирение

Диабет

Блокада РААС (САС)

↓ ГЛЖ

Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики. 
Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора



PARAGON-HF: международное рандомизированное двойное слепое событийно-управляемое исследование в параллельных
группах с активным контролем у пациентов с ФВЛЖ ≥ 45%; минимальный период наблюдения 29 месяцев.
Solomon S.D. et al. NEJM. 2019 doi:10.1056/NEJMoa1908655

PARAGON-HF: основные результаты

Госпитализации из-за СН и СС-смерть

кГЛЖ имели лишь 12%, средний ИММ — всего 84 г/м2
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Исследование по оценке эффективности АРНИ
у больных с СНсФВ и выраженной ГЛЖ

Испытание НМИЦК, 2020–2022

АГ + выраженная ГЛЖ + СНсФВ (n = 45)
• АРНИ до 400 мг vs. РААС (2:1) → 6 мес

Исходный — 134,6 ± 26,6 г/м2
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ГЛЖ «защищает» насосную функцию ЛЖ ценой 
прогрессии диастолической дисфункции

Гипертоническая ГЛЖ + ФВ ˃ 55% + нет симптомов (n = 223)

≈ 8 лет

13%

Нет
симптомов

72%

СНсФВ

15%

СНнФВ

Через инфаркт
миокарда

Внутренний
механизм



Ухудшение состояния больных связано с прогрессией ДД ЛЖ

Динамика диастолической дисфункции у больных с синусовым ритмом

ИММ ЛЖ = 145 ± 49 г/м2 150 ± 57 г/м2 (Р = 0,33) 

51%
Тяжесть диаст. дис. возрасла
48%
Тяжесть диаст. дис. прежняя
1%
Тяжесть диаст. дис. уменьшилась 

≈ 8 лет

Ovchinnikov A.G. et al. Eur J Heart Fail 2017;19(Suppl 1):328



[при АГ + ГЛЖ Арни целесообразно инициировать как можно раньше

Время

Фаза дезадаптивной
гипертрофии

(СНсФВ)

Нормализация систолического 
напряжения на стенку ЛЖ

Чрезмерный 
рост фиброза

АД

ГЛЖ

Фиброз миокарда

Фаза адаптивной 
гипертрофии

Позиция ООО «Новартис Фарма» может не совпадать с мнением автора.
Презентация основывается на данных, предоставленных проф. Овчинниковым А.Г. (г. Москва) и полученных им в результате врачебной практики.
1. Мультицентровое, рандомизированное, двойное слепое с активным контролем исследование в параллельных группах, продолжительностью 52 недели, n = 114; Schmieder R.E. et al. Eur Heart J.
2017;38:3308–3317. 2. Международное, рандомизированное, двойное слепое, плацебо- и активно контролируемое исследование в параллельных группах, длительностью 8 недель, n = 1328;
Ruilope L.M. et al. Lancet 2010;375:1255–66



*Полный текст инструкции см. Инструкция по медицинскому применению лекарственного препарата Юперио РУ 003532
**Противопоказания см. в ИМП

Одобрены изменения в инструкции к лекарственному 
препарату с МНН валсартан + сакубитрил

• Хроническая сердечная недостаточность с целью снижения риска 
сердечно-сосудистой смерти и госпитализации по причине 
сердечной недостаточности. Максимальное снижение риска 
наблюдается у пациентов с фракцией выброса левого желудочка 
ниже нормы

• Эссенциальная артериальная гипертензия

Подходит как для пациентов с ХСН (вне зависимости от ФВ), 
так и для пациентов с АГ**



Для глифлозинов доказана способность улучшать прогноз при СНсФВ

2. Solomon S.D. et al. N Engl J Med. 2022 Aug 27. doi:10.1056/NEJMoa2206286
1. Anker S.D. et al N Engl J Med 2021;385:1451–1461
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Овчинников А.Г. Российский кардиологический журнал. 2021;26(1):4304

Эмпаглифлозин улучшает переносимость нагрузки 
и улучшает ДН у пациентов с СНсФВ + СД2т

Эмпаглифлозин при СНсФВ + СД2т (2021)

Одноцентровое РКИ; СНсФВ + СД2т (n = 80): 
• NYHA II–III + ФВ > 50% + ↑ ДН ЛЖ (в покое — ДД II–III ст.)

или при нагрузке (E/e’ > 14 + ТР > 2,8 м/с)
• ЭМПА 10 мг vs. стандартная терапия → 6 мес
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Региональные различия по влиянию спиронолактона
на прогноз больных в испытании TOPCAT

Pfeffer M. et al. Circulation 2015;131:34–42

СС Смерть + Госпитализация по причине СН
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У больных с СНсФВ и ожирением эффективны 
тренировки и низкокалорийная диета

Kitzman D. et al. JAMA. 2016;315:36–46

СНсФВ + ожирение (n=100)
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Потенциальное лечение в зависимости от фенотипа СНсФВ

Оmote K. et al. Annu. Rev Med. 2022;73:321–337

5. Дисфункция почек:
SGLT2i, антагонисты 
альдостерона, релаксин

6. ↑ перкардиального ограничения, 
диастолическое взаимодействие 
желудочков, ↓ преднагрузки на ЛЖ:
перикардиотомия, абляция большого 
чревного нерва, неорганический нитрит 

1. Диастолическая и систолическая дисфункция ЛЖ:
метаболические модуляторы, неорганический нитрит, 
антифибротические препараты, SGLT2i, 
микрососудистая функция, ингибитор МПО, 
реваскуляризация, милринон, клеточная терапия

2. Миопатия ЛП и мерцательная аритмия:
предсердная септостомия, катетерная
абляция МА, SGLT2i, антиаритмические 
препараты

3. Легочное сосудистое 
заболевание и дисфункция ПЖ:
неорганический нитрит, бета-
агонисты, ЛАГ-специфическая 
терапия, левосимендан, 
метформин, милринон, анти-
ремоделинговые препараты

4. Периферические ограничения:
тренировки, неорганический нитрит, 
препараты железа, метаболические 
модуляторы, снижение веса, SGLT2i, 
метформин

7. Артериальная и венозная податливость:
неорганический нитрит, абляция большого 
чревного нерва, SGLT2i, левосимендан, 
ингибиторы неприлизина

8. Хронотропная недостаточность:
ЭКС, отмена бета-блокаторов

9. Автономная дисрегуляция:
абляция большого чревного нерва, 
почечная недостаточность



Спасибо за внимание!
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