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Аннотация
Обоснование. Тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) сопровождается развитием механической обструкции сосудистого русла, а так-
же легочной вазоконстрикцией, формирующейся вследствие нейрогуморального ответа на резкое повышение давления в системе малого 
круга кровообращения. Показано, что вазоспазм вносит значительный вклад в повышение давления в легочной артерии. Современные 
подходы к лечению ТЭЛА направлены главным образом на восстановление перфузии, при этом терапии легочной вазоконстрикции уде-
ляется недостаточное внимание. Монооксид азота (NO) является эндотелиальным медиатором, который обладает вазорелаксирующими и 
умеренными антиагрегантными свойствами, позволяющими корригировать выраженность легочной вазоконстрикции.
Цель. Оценить эффективность и безопасность ингаляционной терапии NO в комплексной терапии у пациентов с ТЭЛА.
Материалы и методы. В исследовании приняли участие пациенты с ТЭЛА умеренно-низкого риска (n=65), которые рандомизированы на 
две группы: основную (n=30; 27 мужчин, 3 женщины, средний возраст – 53,1±16,8 года) и контрольную (n=35; 21 мужчина, 14 женщин, 
средний возраст – 56,8±14,1 года). Пациенты основной группы получали ингаляционную терапию NO на фоне стандартной антикоагу-
лянтной терапии, а контрольной группы – только антикоагулянтную терапию.
Результаты. На 10-е сутки исследования в основной группе выявлено достоверно более значимое снижение показателей систолического давле-
ния в легочной артерии и размеров правых отделов сердца по сравнению с контрольной группой. Также обнаружена статистически значимая 
положительная динамика витальных показателей (частоты дыхательных движений, частоты сердечных сокращений, артериального давления) и 
одышки (mMRC), уровня парциального давления кислорода артериальной крови, нитрозативного статуса (уровня NO в выдыхаемом воздухе и 
нитрита в слюне), N-концевого фрагмента мозгового натрийуретического пептида в сыворотке крови по сравнению с контрольной группой.
Заключение. Ингаляционная терапия NO в составе комплексной терапии ТЭЛА продемонстрировала безопасность и эффективность в 
отношении клинических, функциональных и лабораторных показателей. 
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Abstract
Background. Pulmonary embolism (PE) is accompanied by mechanical obstruction of pulmonary vascular bed, as well as pulmonary 
vasoconstriction, resulting as neurohumoral response to acute increase of pressure in pulmonary circulation system. It has been shown that 
vasospasm is making a significant contribution to pulmonary artery pressure (PAP) increase. Modern treatment of PE is mainly directed at 
restoring perfusion, while treatment of pulmonary vasoconstriction is overlooked. Nitrogen monoxide (NO) is endothelial mediator that has 
vasorelaxing and moderate antiplatelet properties that allow correcting the severity of pulmonary vasoconstriction.
Aim. To assess efficacy and safety of inhaled NO therapy in complex treatment of PE.
Materials and methods. The study involved patients with moderate-low-risk PE (n=65) who were randomized into two groups: experimental 
(n=30, 27 men, 3 women, mean age 53,1±16,8 years) and control group (n=35, 21 men, 14 women, mean age 56,8±14,1 years old). Patients 
in experimental group received inhaled NO therapy with standard anticoagulant therapy, while control group received only anticoagulants.
Results. On the 10th day of the study, experimental group showed significantly more pronounced decrease of systolic PAP (sPAP) and right heart 
sizes compared with control group. There was also statistically significant positive dynamics of vital signs (respiratory rate, heart rate, blood pressure) 
and dyspnea (mMRC), arterial oxygen partial pressure, nitrosative status (exhaled NO and saliva nitrite), NT-proBNP compared with control group.
Conclusion. Inhaled NO therapy in complex therapy of PE demonstrated safety and efficacy in relation to clinical, functional and laboratory 
parameters.
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Введение
Тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) представ-

ляет собой актуальную проблему современной медицины. 
Несмотря на достижения в области диагностики и лечения, 
заболеваемость и смертность вследствие ТЭЛА сохраня-
ются на высоком уровне. ТЭЛА занимает 3-е место в струк-
туре сердечно-сосудистой заболеваемости после инфаркта 
миокарда и инсульта и составляет, по разным данным, 39–
115 случаев на 100 тыс. населения в год [1], а риск 30-днев-
ной летальности при высоком риске может достигать 40%. 
Ранняя летальность при ТЭЛА чаще обусловлена развити-
ем острого легочного сердца и гемодинамического шока 
вследствие массивной обструкции системы легочной арте-
рии (ЛА) [2]. По данным регистра REITE (2018 г.), леталь-
ность в течение 3 мес после индексной ТЭЛА составляет 
примерно 5,3% [3]. Ведущей причиной поздней смертности 
является хроническая тромбоэмболическая легочная ги-
пертензия (ХТЭЛГ), развивающаяся из-за наличия нераз-
решившихся тромботических масс в просвете ветвей ЛА, 
несмотря на эффективную антикоагулянтную терапию [4]. 

Развитие острого легочного сердца имеет двойствен-
ное происхождение. Общепризнанным является положе-
ние, что тромботическая обтурация просвета системы ЛА 
ведет к увеличению легочного сосудистого сопротивления 
(ЛСС), давления в легочной артерии (ДЛА) и постнагрузки 
правого желудочка (ПЖ). Однако помимо механической 
обструкции большое значение имеет развитие легочной 
вазоконстрикции в острый период ТЭЛА. Сосудистый 
вазоспазм вносит большой вклад в увеличение ЛСС и, 
соответственно, создает условие для дисфункции ПЖ [5]. 
Легочная вазоконстрикция вследствие ТЭЛА имеет много-
факторную природу. Она обусловлена:

• �действием вазоконстрикторных медиаторов, проду-
цируемых активированными тромбоцитами (серото-
нином, тромбоксаном);

• �развитием сосудистого рефлекса в ответ на острое по-
вышение ДЛА;

• �ответом легочного сосудистого эндотелия на гемоди-
намический стресс в виде начальной гиперпродукции 
монооксида азота (NO) компенсаторного характера, а 
затем переключения на синтез вазоконстрикторных 
медиаторов (в первую очередь эндотелина);

• �локальной гипоксией, которая приводит к сокраще-
нию гладких мышечных клеток сосудов [6].

Терапия ТЭЛА направлена главным образом на восста-
новление перфузии легочной ткани путем разрешения ме-
ханической обструкции. В зависимости от риска раннего 
летального исхода (ранее применялся термин «массивность 
ТЭЛА») проводятся: тромболизис или хирургическое вме-
шательство (тромбэндартерэктомия)  – при высоком риске 
либо антикоагулянтная терапия при умеренном и низком 
рисках [1]. Однако до сих пор уделяется недостаточное вни-
мание возможности терапевтической коррекции легочной 
вазоконстрикции. 

NO является основным вазорелаксирующим медиато-
ром, который в организме синтезируется эндотелиальными 
клетками сосудов, в том числе капиллярного ложа легких. 
В норме NO, являясь антагонистом вазоконстрикторов, 
способствует поддержанию нормального тонуса артери-
ол. Также NO ингибирует избыточную агрегацию тромбо-
цитов и тем самым участвует в обеспечении нормальных 
реологических свойств крови  [7]. Согласно клиническим 
рекомендациям ингаляционный NO (iNO) наряду с пер
оральными препаратами для ЛАГ-специфической терапии 
имеет прямое показание для назначения при ЛГ для умень-

шения ЛСС и постнагрузки ПЖ [8]. В связи с этим в на-
стоящем исследовании применена ингаляционная терапия 
NO у пациентов с ТЭЛА умеренно-низкого риска.

Цель исследования  – оценка эффективности и без
опасности ингаляционной терапии NO в комплексной те-
рапии ТЭЛА. 

Материалы и методы
Проведено сравнительное контролируемое параллельное 

проспективное исследование 85 пациентов с ТЭЛА. В иссле-
довании участвовали 65 пациентов, соответствующих крите-
риям включения и не имеющих критериев невключения. 

Критерии включения:
• �подписание добровольного информированного согла-

сия (ДИС);
• �возраст 18–75 лет;
• �подтвержденная ТЭЛА;
• �систолическое ДЛА (СДЛА) >25 мм рт. ст. по данным 

эхокардиографии (ЭхоКГ).
Критерии невключения:
• �систолическое артериальное давление (САД) 

<90 мм рт. ст.;
• �флотирующий венозный тромбоз;
• �повышение уровня тропонина в сыворотке крови;
• �ранее диагностированная ЛГ любого класса;
• �аллергические заболевания органов дыхания (аллер-

гический ринит, бронхиальная астма);
• �клинически значимая патология сердечно-сосуди-

стой, дыхательной, мочевыделительной системы, же-
лудочно-кишечного тракта;

• �курение;
• �беременность;
• �применение препаратов-донаторов NO, препаратов, 

повышающих риск развития метгемоглобинемии.
Пациенты разделены на две группы: 
• �основную (n=30; 27 мужчин, 3 женщины, средний воз-

раст – 53,1±16,8 года). Пациенты основной группы по-
лучали ежедневную ингаляционную терапию NO про-
должительностью 60 мин в дозе iNO 60 ppm в течение 
10 дней на фоне стандартной антикоагулянтной терапии;

• �контрольную (n=35; 21 мужчина, 14 женщин, сред-
ний возраст – 56,8±14,1 года). Пациенты контрольной 
группы получали только антикоагулянтную терапию. 

Таблица 1. Исходная характеристика пациентов;  
Ме (25–75)%, M±SD
Table 1. Baseline characteristics of patients; Me (25–75)%, 
M±SD

Показатель Основная 
группа (n=30)

Контрольная 
группа (n=35) p

Возраст, лет 53,1±16,8 56,8±14,1 p>0,05

Пол, абс. (%)

p<0,05Мужчины 27 (90) 21 (60)

Женщины 3 (10) 14 (40)

ИМТ, кг/м2 25,0 (23,5; 27,0) 27,0 (24,9; 31,2) p>0,05

SpO2, % 90,5 (86,5; 95,0) 90,0 (87,0; 94,0) p>0,05

Время от 
постановки 
диагноза 
ТЭЛА, сут

1,00 (1,00; 2,00) 1,00 (1,00; 2,00) p>0,05

Примечание. ИМТ – индекс массы тела, SpO2 – насыщение 
гемоглобина кислородом по данным пульсоксиметрии.
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Общая характеристика пациентов исследуемых групп 
представлена в табл. 1. Пациенты основной и контрольной 
групп не имели статистически значимых различий по возра-
сту и длительности заболевания. В отличие от контрольной 
группы 90% участников основной группы составляли муж-
чины. Обе группы являлись сопоставимыми по основным 
клиническим показателям, индексам гемодинамики и газо-
обмена (p>0,05). 

Перед началом исследования проводились сбор жалоб и 
анамнеза, клинический осмотр, оценка витальных показате-
лей (частоты дыхательных движений – ЧДД, частоты сердеч-
ных сокращений – ЧСС, пульсоксиметрии, АД), соответствия 
критериям включения и невключения, подписание ДИС. 

Для включения в исследование отбор пациентов осу-
ществляли на основании рекомендаций Европейского 
общества кардиологов 2019 г. по диагностике и лечению 
острой легочной эмболии, разработанных в сотрудничестве 
с Европейским респираторным обществом (рис. 1). Группа 
пациентов с ТЭЛА высокого риска не включена в исследова-
ние ввиду нестабильности гемодинамики, а низкого риска – 
из-за отсутствия показаний для снижения ДЛА. Группа па-
циентов с ТЭЛА умеренного риска включала две подгруппы: 
умеренно-низкого и умеренно-высокого риска, отличитель-
ной особенностью которых является степень повышения 
уровня тропонина. Из-за наличия признаков повреждения 
миокарда в группе пациентов с ТЭЛА умеренно-высокого 
риска они также выбыли из исследования. Таким образом, 
для оценки эффективности и безопасности iNO выбрана 
группа пациентов с ТЭЛА умеренно-низкого риска, так как 
именно она удовлетворяла условиям исследования.

Ингаляционная терапия NO проводилась на аппарате 
«Тианокс» (АО «Обеспечение РФЯЦ-ВНИИЭФ»  – Государ-
ственная корпорация по атомной энергии «Росатом», Россия) 
ежедневно в дозе 60 ppm 1 раз в сутки в течение 60 мин на про-
тяжении 10 сут. У всех пациентов основной и контрольной 
групп исходно (перед 1-м сеансом iNO) и в конце исследова-
ния (после 10-го сеанса iNO) проводились комплекс лабора-
торно-инструментальных методов диагностики, заполнение 
шкал. Во время каждой ингаляции определяли витальные 
показатели и регистрировали нежелательные реакции. 

Анализ параметров гемодинамики осуществляли с ис-
пользованием трансторакальной ЭхоКГ на аппарате Vivid 
E9 General Electric, США. Оценивались: СДЛА, систоличе-
ская экскурсия кольца трикуспидального клапана (TAPSE), 
градиент трикуспидальной регургитации (PGmaxTR), раз-
меры правых отделов сердца, показатель сердечно-сосуди-
стого сопряжения TAPSE/СДЛА, фракция выброса (ФВ) 
левого желудочка. 

Оценку фракции NO (FeNO) в выдыхаемом воздухе 
проводили с помощью газоанализатора (Circassia Niox Vero, 
Швеция).

Комплекс лабораторных исследований включал оценку 
уровня N-концевого фрагмента мозгового натрийуретическо-
го пептида в сыворотке крови и уровня нитрит-ионов (NO2

-) 
в слюне с помощью колориметрического метода – тест-поло-
ски (Self-Stik NO, Chungdo Pharm Co., Ltd, Корея), определение 
парциального давления газов артериальной крови. 

С помощью модифицированной шкалы Британского 
медицинского исследовательского совета (Medical Research 
Council  – mMRC) проводили оценку одышки до и после 
проведения курса iNO, а субъективную оценку общего со-
стояния пациентов – с использованием Визуальной анало-
говой шкалы (ВАШ).

Исследование одобрено этическим комитетом ФГАОУ ВО 
«РНИМУ им. Н.И. Пирогова» (Пироговский Университет); 

протокол №237 от 19.02.2024. Дизайн исследования представ-
лен на рис. 2.

Ни один пациент не выбыл из исследования по причи-
не несоблюдения требований протокола или невыполне-
ния его обязанностей, перечисленных в ДИС.

Статистический анализ
Проверка нормальности распределения признаков про-

водилась с помощью метода Шапиро–Уилка и представлена 
в виде средних величин (М) ± стандартное отклонение (SD) 
или в виде медианы (Ме) (25; 75-й квартили). Сравнение 
групп между собой по качественным признакам производи-
лось с помощью критерия Хи-квадрат, по количественным – 
с использованием t-теста Стьюдента или критерия Ман-
на–Уитни. Для оценки динамики показателей внутри групп 
использовался t-критерий Стьюдента для парных выборок. 
Различия оценивались как статистически значимые при 
p<0,05. Статистический анализ результатов исследования 
проводился с использованием программы SPSS Statistics 20.

Полож.                              Отр. 

ТЭЛА

Нестабильная гемодинамика?

НетДа

1. Класс PESI III–IV ИЛИ sPESI>1
2. Дисфункция ПЖ по данным ЭхоКГ 
     или КТ-ангиографии

Присутствуют 1 или 2

Определение тропонина

Нет 1 и 2

Низкий 
риск

Умеренно-
низкий риск

Умеренно-
высокий риск

Высокий 
риск

Рис. 1. Отбор пациентов для исследования.
Примечание. КТ-ангиография – компьютерная томографическая 
ангиография.
Fig. 1. Selection of patients for the study.

Оценка витальных показателей
Мониторинг нежелательных реакций

Основная 
группа

Контрольная 
группа

1         2         3         4         5         6         7       8         9    10

1         2         3         4         5         6         7       8         9    10

Подписание ДИС
Оценка витальных показателей
Применение шкал и опросников

Лабораторное и инструментальное 
исследование

Оценка витальных показателей
Применение шкал и опросников

Лабораторное и инструментальное 
исследование

Рис. 2. Дизайн исследования.
Fig. 2. Study design.
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Результаты
Динамика клинических показателей. В обеих группах 

на 10-е сутки отмечались изменения клинических показа-
телей: выявлено достоверное уменьшение баллов одышки 
по mMRC, улучшение субъективного состояния по ВАШ, 
снижение ЧСС (p<0,001), а также уменьшение ЧДД (p<0,05). 
При межгрупповом сравнении результатов, достигнутых к 
концу исследования, в группе iNO отмечалось достоверно 
более выраженное снижение этих показателей (табл. 2).

Динамика показателей ЭхоКГ. Исходно обе группы 
сопоставимы по показателям ЭхоКГ. На 10-е сутки иссле-
дования в основной группе выявлено достоверно более 
значимое уменьшение СДЛА, отношения TAPSE/СДЛА, 
размеров правых отделов сердца и увеличение показателя 
TAPSE (p<0,001); табл. 3.

Динамика нитрозативного статуса. Исходно в обе-
их группах определялись повышенная FeNO и сниженное 
содержание нитрита в слюне (p>0,05). По окончании кур-

са iNO отмечалось снижение FeNO в обеих группах, при-
обретающее статистически достоверный характер лишь 
в основной группе: с 30,0 (25,0; 38,5) до 20,0 (15,0; 30,0; 
p<0,001) vs с 29,0 (15,75; 48,75) до 26,0 (18,5; 30,0; p=0,337) 
в контрольной группе. При межгрупповом сравнении на 
10-е сутки различия не приобретали статистически досто-
верного характера (p=0,243). Также выявлено увеличение 
содержания нитрита в слюне с 1 (1; 1) до 3 (3; 3) в основной 
(p<0,001) и с 1 (1; 2) до 2 (1; 3) в контрольной (p>0,05). При 
межгрупповом сравнении по окончании ингаляционной 
терапии различия носят достоверный характер (p<0,001).

Динамика лабораторных данных. При сравнении уров-
ня N-концевого фрагмента мозгового натрийуретического 
пептида в сыворотке крови на 1 и 10-е сутки отмечалось 
снижение данного маркера в основной  – 1500,50 (935,25; 
1854,75)  пг/мл vs 875,50 (748,50; 1301,25) пг/мл (p<0,001) и 
контрольной  – 1500,00 (1150,00; 1607,00) пг/мл vs 1312,00 
(1000,00; 1451,00) пг/мл (p<0,001) группах. Однако у пациен-
тов, получающих iNO, уровень этого маркера к концу иссле-
дования оказался ниже (p=0,004). Также терапия iNO приве-
ла к достоверно более значимому увеличению парциального 
давления кислорода артериальной крови на 10-й день иссле-
дования – с 79,0 (75,0; 81,0) до 89,5 (85,0; 90,0); p<0,001; в срав-
нении с контрольной группой – с 75,0 (75,0; 80,0) до 80,0 (80,0; 
85,0); p<0,001. При межгрупповом сравнении на 10-е  сутки 
исследования не выявлено различий по уровню парциально-
го давления углекислого газа (p=0,08) и pH (p=0,582). Также 
не отмечено статистически достоверных отличий по этим 
показателям при внутригрупповом сравнении. 

Безопасность iNO. Побочных эффектов на фоне тера-
пии iNO не наблюдалось. 

Обсуждение
Согласно клиническим рекомендациям диагноз ХТЭЛГ 

может быть выставлен не менее чем через 3 мес антикоа-
гулянтной терапии в терапевтических дозах в сочетании с 
признаками эмболического поражения ЛА или дефектами 
перфузии по данным визуализирующих методов. При поста-
новке диагноза ХТЭЛГ показано хирургическое лечение или, 
при наличии противопоказаний,  – медикаментозная тера-
пия стимулятором растворимой гуанилатциклазы – риоци-
гуатом [4, 8]. При острой ТЭЛА остаются неясными вопросы 
взаимосвязи этого диагноза с ЛГ и целесообразности коррек-
ции повышенного ДЛА. Острая ТЭЛА не входит ни в один из 
классов ЛГ, определяемых классификацией Всемирной орга-
низации здравоохранения [8]. В ряде исследований обраща-
ет на себя внимание термин «ТЭЛА-индуцированная ЛГ» [9]. 
Это понятие не является общепринятым и используется 

Таблица 2. Динамика клинических показателей 
пациентов; Ме (25–75)%
Table 2. Changes in the clinical parameters of patients;  
Me (25–75)%

Основная группа 
(n=30)

Контрольная группа 
(n=35)

Сутки

1-е 10-е 1-е 10-е

Одышка 
по mMRC, 
баллы

2,0  
(2,0; 3,0)

1,0  
(1,0; 1,0)*

3,0  
(2,0; 3,0)

1,0  
(1,0; 2,0)*β

ВАШ, 
баллы

5,0  
(4,0; 5,0)

1,0  
(1,0; 2,3)*

5,0  
(4,0; 5,0)

3,0  
(3,0; 4,0)*γ

ЧДД, /мин 22  
(19; 24)

18  
(18; 19)*

23  
(20; 24,8)

20  
(19; 21)**γ

ЧСС,  
уд/мин

115  
(100; 129)

80  
(75; 88)*

115  
(100; 130)

90  
(87; 99)*γ

САД,  
мм рт. ст.

115  
(110; 130)

122,5  
(110; 130)

115  
(110; 130)

115  
(110; 120)

Примечание. Здесь и далее в табл. 3: *p<0,001 – статистическая 
значимость различий между 1 и 10-ми сутками наблюдения 
при внутригрупповом сравнении; **p<0,05 – статистическая 
значимость различий между 1 и 10-ми сутками наблюдения 
при внутригрупповом сравнении; γp<0,001 – статистическая 
значимость различий на 10-е сутки наблюдения при межгрупповом 
сравнении; βp<0,05 – статистическая значимость различий на 
10-е сутки наблюдения при межгрупповом сравнении.

Таблица 3. Динамика показателей гемодинамики; Ме (25–75)%
Table 3. Changes of hemodynamic parameters; Me (25–75)%

Основная группа (n=30) Контрольная группа (n=35)

Сутки

1-е 10-е 1-е 10-е 

СДЛА, мм рт. ст. 50 (45; 56) 32 (27; 36,25)* 53 (43; 63) 45 (36; 58)**γ

TAPSE, мм 17 (15; 18,25) 21 (18; 23,25)* 17,00 (15; 19) 17 (15; 20)γ

TAPSE/СДЛА, мм/мм рт. ст. 0,33 (0,28; 0,36) 0,65 (0,51; 0,81)* 0,30 (0,27; 0,39) 0,45 (0,30; 0,60)*β

S прав. предс., мм2 20,6 (18,4; 22,3) 15,7 (15,0; 18,0)* 20,5 (19,0; 22,3) 20,0 (17,5; 21,0)γ

Медиальный размер ПЖ, cм 3,95 (3,80; 4,22) 3,10 (3,00; 3,40)* 4,00 (3,60; 4,40) 4,00 (3,60; 4,30)γ

ФВ, % 56,0 (52,8; 62,3) 59,0 (52,8; 61,0) 57,0 (53,0; 60,0) 60,0 (57,0; 65,0) 
Примечание. S прав. предс. – площадь правого предсердия.
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только в научных исследованиях, что подтверждает отсут-
ствие единой точки зрения по этому вопросу.

Между тем устойчивое повышение ДЛА обусловливает 
увеличение постнагрузки ПЖ, его дилатацию и гипертро-
фию. Также показано, что повышенный уровень давления 
в ЛА непременно связан с усилением «напряжения сдвига» 
(shear stress), одним из факторов риска развития эндотели-
альной дисфункции, которая впоследствии может повлечь 
за собой развитие вторичной васкулопатии. Вторичная ва-
скулопатия – необратимые изменения сосудов малого круга 
кровообращения, вызванные пролиферацией и гипертрофи-
ей интима–медиа, в конечном итоге приводящие к повыше-
нию ЛСС. Развитие васкулопатии вследствие ТЭЛА лежит в 
основе формирования ХТЭЛГ [10]. Таким образом, терапия, 
направленная на снижение ДЛА в период острой ТЭЛА, по-
тенциально может способствовать уменьшению риска раз-
вития этого отдаленного, но весьма грозного осложнения ле-
гочной эмболии. Однако при анализе литературы выявлено 
незначительное количество исследований, посвященных этой 
проблеме. Они включали использование пероральных пре-
паратов, применяемых при лечении различных классов  ЛГ: 
ингибитора фосфодиэстеразы-5 (силденафила)  [11], стиму-
лятора растворимой гуанилатциклазы (риоцигуата)  [12], в 
различной степени продемонстрировавших безопасность и 
положительный эффект в виде уменьшения ЛСС. Большее 
число исследований проведено с использованием iNO. Одна-
ко, несмотря на положительные результаты его применения, 
авторы подчеркивали невозможность использования бал-
лонного NO в рутинной практике ввиду быстрого окисления 
NO в диоксид (NO2) [12–14]. В настоящем исследовании ис-
пользовался iNO, получаемый по безбаллонной технологии 
с помощью аппарата «Тианокс» посредством генерации из 
атмосферного воздуха. Уникальной особенностью данного 
метода является то, что синтезируемый этим прибором NO 
практически не содержит побочных продуктов окисления по 
сравнению с баллонным NO [7]. 

ТЭЛА является жизнеугрожающим состоянием, и зача-
стую степень тяжести пациентов может меняться непред-
сказуемо. Поэтому в медицинской практике и научных ис-
следованиях возникают ограничения по использованию 
некоторых методов диагностики. В данном исследовании, 
исходя из этических соображений, оценка параметров гемо-
динамики малого круга кровообращения, в том числе ДЛА, 
проводилась исключительно неинвазивным ЭхоКГ-методом. 
По тем же причинам не представлялось возможным прове-
сти нагрузочные тесты для определения толерантности к фи-
зической нагрузке. Поэтому отсутствие некоторых данных 
является не недостатком данного исследования, а скорее его 
особенностью ввиду специфичности контингента исследуе-
мых пациентов. 

Сеансы iNO в дозе 60 ppm продолжительностью 60 мин в 
основной группе проводились ежедневно в течение 10 дней. 
Выбор такой дозы, кратности и продолжительности обуслов-
лен тем, что данный режим назначения уже продемонстриро-
вал эффективность и безопасность при различных бронхоле-
гочных заболеваниях, таких как хроническая обструктивная 
болезнь легких, осложненная гиперкапнической дыхательной 
недостаточностью и ЛГ [15, 16], и постковидный синдром [17]. 

Несомненным преимуществом использования пер
оральных форм стимуляторов NO является их пролонги-
рованное действие. Считается, что терапевтический эффект 
экзогенного NO проявляется исключительно в момент 
ингаляции, что ограничивает его широкое применение. 
Однако в нашем исследовании выявлено достоверное по-
вышение уровня эндогенного NO2

- в слюне у пациентов, 

получавших  iNO, что косвенно свидетельствует о том, что 
экзогенный NO также имеет тенденцию к кумуляции в фор-
ме стабильных соединений с последующей реализацией те-
рапевтических свойств. Преимущество оценки NO2

- в слюне 
заключается в том, что этот метод быстро реализуем и его 
стоимость относительно невелика. Являясь одним из орга-
нов-резервуаров NO, слюнные железы накапливают неорга-
нический нитрат NO3

-, который в слюне под воздействием 
флоры ротовой полости восстанавливается до NO2

- [18].
Еще одним преимуществом использования iNO при 

ТЭЛА является его свойство ингибировать агрегацию и акти-
вацию тромбоцитов, тем самым снижается скорость тромбо-
образования и уменьшается синтез вазоконстрикторных ме-
диаторов (серотонина и тромбоксана) [7]. Кроме того, NO не 
влияет на системное АД, что в перспективе позволяет исполь-
зовать его у пациентов с нестабильной гемодинамикой.

Заключение
Применение ингаляционной терапии NO у пациентов 

с ТЭЛА на фоне стандартной медикаментозной терапии 
продемонстрировало свою безопасность и положительное 
влияние на клиническое состояние, показатели легочной 
гемодинамики, газового состава артериальной крови, а 
также на нитрозативный статус по сравнению с показате-
лями пациентов контрольной группы.
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Список сокращений
АД – артериальное давление
ВАШ – визуальная аналоговая шкала
ДИС – добровольное информированное согласие
ДЛА – давление в легочной артерии
ЛА – легочная артерия
ЛГ – легочная гипертензия
ЛСС – легочное сосудистое сопротивление
ПЖ – правый желудочек 
САД – систолическое артериальное давление
СДЛА – систолическое давление в легочной артерии
ТЭЛА – тромбоэмболия легочной артерии
ХТЭЛГ – хроническая тромбоэмболическая легочная гипертензия

ФВ – фракция выброса
ЧДД – частота дыхательных движений
ЧСС – частота сердечных сокращений
ЭхоКГ – эхокардиография
FeNO – фракция оксида азота в выдыхаемом воздухе
iNO – ингаляционный оксид азота
mMRC (Medical Research Council) – модифицированная шкала Бри-
танского медицинского исследовательского совета 
NO – монооксид азота
NO2

- – нитрит-ионы
TAPSE (Tricuspid Annular Plane Systolic Excursion) – систолическая экс-
курсия плоскости кольца трикуспидального клапана
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