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В обзоре рассматриваются общие представления о нейроэндокринных опухолях, а также представлены результаты 
собственных исследований биохимических маркеров этого типа опухолей. Описаны различные клинические симптомы и 
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Введение. Нейроэндокринные опухоли (НЭО) — гетеро-
генная группа новообразований, локализующихся в любом 
органе и способных продуцировать биологически активные 
соединения, которые проявляют себя своеобразными кли-
ническими синдромами и симптомами [6, 9, 13]. Нейроэн-
докринная природа таких опухолей может быть верифици-
рована при комплексном морфологическом исследовании с 
включением иммуногистохимического анализа, позволяю-
щего не только установить их нейроэндокринную структуру, 
но и верифицировать по типу биологически активного пеп-
тида или экспрессируемого маркера. Существенную помощь 
в постановке диагноза и последующем мониторинге эффек-
тивности лечения НЭО может оказать определение циркули-
рующих маркеров при биохимическом исследовании крови 
и мочи, перечень которых постоянно растет и в настоящее 
время включает более 30 показателей.

Необходимо отметить особое место хромогранина А 
(ХгА) в группе общих маркеров, который в отличие от ней-
ронспецифической енолазы (НСЕ) и панкреатического пеп-
тида (ПП) характеризуется наилучшим сочетанием диагно-
стической чувствительности и специфичности, что делает 
его основным маркером НЭО. Биохимическая диагностика 
дополняется специфическими маркерами в соответствии с 
типом опухоли и клинической картиной заболевания.

Важными маркерами для оценки биологической актив-
ности НЭО и карциноидного синдрома являются серотонин 
и его метаболит 5-оксииндолилуксусная кислота (5-ОИУК), 
экскретирующийся с мочой. При наличии клинической 
картины, характерной для эктопической или эутопической 
продукции биологически активных пептидов, а также при 
иммуногистохимическом выявлении экспрессии одного из 
перечисленных ниже специфических пептидов рекомендует-

ся дополнительно провести исследование соответствующего 
маркера в сыворотке или плазме крови. Спектр таких мар-
керов многообразен и включает гастрин, глюкагон, инсулин, 
С-пептид, ПП, вазоактивный интестинальный пептид (ВИП), 
соматостатин (СС), гистамин, кальцитонин, паратиреоид-
ный, соматотропный, тиреотропный и адренокортикотроп-
ный гормоны, кортизол, основные катехоламины (адреналин 
и норадреналин в сыворотке крови или моче) и их метаболи-
ты (нор- и метанефрин в моче), пролактин и некоторые дру-
гие гормоны и нейропептиды.

Ниже будут представлены общие молекулярно-биоло-
гические характеристики наиболее информативных биохи-
мических маркеров НЭО, а также оценка их клинической 
значимости с учетом данных зарубежных авторов и резуль-
татов собственных исследований, выполненных в лаборато-
рии клинической биохимии при обследовании 105 больных с 
гастроэнтеропанкреатическими НЭО, получавших лечение в 
отделении химиотерапии Российского онкологического науч-
ного центра (РОНЦ) им. Н.Н. Блохина РАМН с 2008 по 2012 г.

Общие представления о биохимических маркерах 
НЭО. За последние полвека достигнут ощутимый прогресс 
в изучении молекулярно-биологических особенностей НЭО. 
Идентификация и изучение пептидных гормонов и биоген-
ных аминов, продуцируемых нейроэндокринными клетками, 
стимулировали совершенствование методов лабораторного 
анализа и способствовали появлению многочисленных пане-
лей антител, используемых для иммунохимического анализа 
этих биологически активных соединений.

Впервые секреторные свойства НЭО были подтвержде-
ны в 50-е годы прошлого столетия несколькими группами 
авторов в результате исследования сыворотки крови и мочи 
больных с карциноидным синдромом, а также последую-
щего выделения серотонина из карциноидной опухоли под-
вздошной кишки и энтерохромаффинных клеток животных 
и человека [4]. Ключевая роль этого биогенного амина в про-
явлении карциноидной симптоматики нашла отражение в ис-
пользовании термина "карциноид" до настоящего времени: 
несмотря на пересмотр используемой ранее терминологии и 
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введения четкого понятия НЭО, этот термин остается в со-
временной классификации для опухолей, секретирующих 
серотонин. Кроме того, этот научный факт стал основанием 
для использования серотонина в качестве основного маркера 
НЭО в течение длительного времени [11].

В настоящее время перечень биохимических маркеров 
НЭО представлен широким спектром различных показате-
лей, и этот список постоянно растет и пересматривается по 
мере развития научно-теоретической, методической и кли-
нической базы. В соответствии с современными представ-
лениями о молекулярно-биологических особенностях НЭО 
охарактеризованные в качестве маркеров соединения делят 
на две группы, одна из которых объединяет общие, или уни-
версальные, маркеры, другая — специфические маркеры (см. 
таблицу).

Общие маркеры нейроэндокринных опухолей. Хро-
могранин A (ХгА) — основной маркер этой группы, пред-
ставляет собой кислый гликопротеин с мол. массой 49 кД, 
состоящий из 439 аминокислотных остатков. ХгА относится 
к большому семейству растворимых высокомолекулярных 
кислых белков хромогранинов/секретогранинов, ассоци-
ированных с секреторным процессом нейроэндокринных 
клеток [3, 21]. Первый член семейства хромогранинов (ХгА) 
был идентифицирован более 30 лет назад как совместный с 
катехоламинами продукт экзоцитоза хромаффинных клеток 
надпочечников. Впоследствии были охарактеризованы ХгВ 
(секретогранин I), ХгС (секретогранин II) и другие гранины, 
однако ХгА в связи с его биодоступностью остается наибо-
лее изученным и важным в клиническом отношении пред-
ставителем этого семейства гликопротеинов. Хромогранины 
обнаруживаются в нейроэндокринных клетках всех органов, 
а также нейронах центральной и периферической нервной 
системы. При этом ХгA и ХгВ являются наиболее распро-
страненными гранинами и для большинства нейроэндокрин-
ных клеток характерна их комплементарность. В то же время 
по своей экспрессии ХгA и ХгВ существенно различаются. 
Так, в хромаффинных клетках надпочечников они экспрес-
сируются в равной степени, тогда как в клетках паращито-
видной железы и энтерохромаффинных клетках желудочно-
кишечного тракта доминирует ХгА [3, 21].

В соответствии с особенностями молекулярной структу-
ры ХгА является предшественником нескольких биологиче-
ски активных пептидов, включая вазостатин, панкреастатин 
и хромостатин. Для первичной структуры ХгА характерно 
распределение 10 пар основных аминокислот по всей дли-
не молекулы, которые являются участками, доступными для 
специфических эндогенных протеаз, и в результате расще-
пления которых образуются различные статины. В соответ-
ствии с этим циркулирующий в крови ХгА представлен раз-
ными молекулярными формами, среди которых идентифици-
ровано по крайней мере 6 дополнительных к интактному ХгА 
пептидов, состоящих из различного количества аминокис-
лотных остатков — от 20 (катестатин) до 113 (вазостатин II). 
Аналогично ХгА ХгВ также является молекулой-предше-
ственником, в результате посттрансляционных изменений 
которой при расщеплении под воздействием специфических 
эндогенных протеаз возникает множество различных пепти-
дов. В целом по своей молекулярной структуре ХгВ является 
гомологом ХгА с тем отличием, что он имеет большую моле-
кулярную массу (70 кД), состоит из 657 аминокислот, которые 
формируют 15 потенциальных сайтов для эндогенных протеаз 
[3, 22]. В последнее время в качестве дополнительного к ХгА 
маркера среди представителей семейства хромогранинов/се-
кретогранинов рассматривается прежде всего ХгВ [8].

С тех пор как была подтверждена связь фосфорилирова-
ния ХгА с секреторной активностью хромаффинных клеток, 
хромогранины стали рассматриваться в качестве иммуноци-
тохимических маркеров нейроэндокринных тканей, а затем и 
опухолей нейроэндокринной природы [7, 8, 19].

За последнее десятилетие накоплены убедительные дан-
ные, свидетельствующие о ведущей роли ХгА как биохими-

ческого маркера НЭО, которые будут представлены в разделе 
статьи, посвященном клиническим аспектам использования 
маркеров. Необходимо отметить, что существуют факторы, 
которые могут оказывать влияние на конечный результат 
определения ХгА. В качестве общих факторов, которые не-
обходимо учитывать при интерпретации результатов анализа 
большинства используемых в клинической практике мар-
керов, следует отметить состояние функции почек, печени, 
желудочно-кишечного тракта, сердечно-сосудистой и им-
мунной системы, нарушения которых могут искажать (как 
правило, повышать) уровень ХгА в плазме крови. Специ-
фическими факторами, ограничивающими исследование 
ХгА, являются препараты, снижающие кислотность желу-
дочного сока (ингибиторы протонной помпы, антагонисты 
Н2-рецепторов гистамина); они способствуют усилению се-
креции ХгА путем опосредованной стимуляции такими ле-
карственными средствами продукции гастрина, в связи с чем 
рекомендуется отменять их прием за 2—4 нед до выполнения 
анализа. Кроме того, результаты определения ХгА, как и в 
случае иммуноферментного анализа других биохимических 
показателей, зависят от аналитической чувствительности и 
специфичности используемых в тест-системах антител. Этот 
факт необходимо учитывать при обследовании больных в ди-
намике, поскольку использование наборов реактивов, осно-
ванных на разных методических принципах и антителах, мо-
жет привести к расхождению результатов и соответственно к 
ошибочной оценке течения опухолевого процесса.

Панкреатический полипептид (ПП) представляет со-
бой линейный пептид из 36 аминокислотных остатков (мол. 
масса 4200 Д). ПП продуцируется в F-клетках слизистой 
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кишечника и островков поджелудочной железы. Он стиму-
лирует секрецию желудочного сока и, наоборот, угнетает 
при ее стимуляции пентагастрином. Являясь антагонистом 
холецистокинина, ПП подавляет также стимулированную 
секрецию панкреатических ферментов. Концентрация ПП в 
крови повышается после приема пищи (особенно белковой), 
при диарее, приеме слабительных, при воспалительных за-
болеваниях кишечника, хронической почечной недостаточ-
ности, а также у лиц преклонного возраста. У здорового 
человека базальная концентрация ПП в плазме крови не пре-
вышает 200 пг/мл. Гиперплазия клеток, секретирующих ПП, 
обнаруживается в поджелудочной железе лиц, страдающих 
инсулинзависимым сахарным диабетом. Уровни ПП в плаз-
ме крови, превышающие 800—1000 пг/мл, регистрируются 
у большинства больных с функционирующими опухолями 
поджелудочной железы (глюкагономами, ВИПомами, инсу-
линомами, гастриномами), а также у всех больных с опухо-
лями из островковых F-клеток поджелудочной железы [12]. 
ПП часто секретируют также клинически "нефункциониру-
ющие" опухоли поджелудочной железы. Если ПП является 
единственным гормональным продуктом НЭО, то клиниче-
ский эндокринный синдром не развивается, даже если кон-
центрация ПП в крови 1000-кратно превышает его нормаль-
ную концентрацию [12, 14].

Нейронспецифическая энолаза (НСЕ) является изофер-
ментом широко распространенного цитоплазматического 
гликолитического фермента енолазы (2-фосфо-D-глицерат-
гидролаза). По молекулярной структуре представляет собой 
димер из полипептидов γ-типа с мол. массой 80 кД. Иденти-
фицированы также изоформа енолазы из субъединиц α-типа 
и гибридный изофермент αγ. Все изоформы обладают сход-
ным сродством к субстрату 2-фосфоглицерату, превращая его 
в фосфоенолпируват. Изоферменты αα и αγ синтезируются 
глиальными клетками мозга, в большинстве соматических 
тканей, а также эритроцитах и тромбоцитах крови и отли-
чаются от НСЕ рядом структурных, физико-химических и 
иммунологических свойств.

Впервые НСЕ была выделена в 1975 г. из экстрактов тка-
ни мозга крысы; при использовании иммуногистохимическо-
го анализа в 1978 г. была обнаружена в нейроэндокринных 
клетках центральной и периферической нервной системы. В 
1981 г. НСЕ впервые была охарактеризована как маркер НЭО, 
что сделало ее, таким образом, родоначальником опухолевых 
маркеров МРЛ. С тех пор опубликовано множество работ, 
подтверждающих экспрессию НСЕ в нейронах и нейроэн-
докринных клетках центральной и периферической нервной 
системы и клетках опухолей, развивающихся из них [14, 16].

Следует отметить, что наиболее часто уровень НСЕ по-
вышается у больных МРЛ, а также у 30—60% больных раз-
личными видами НЭО. Повышение уровня этого маркера 
не дает специфической картины и чаще всего указывает на 
наличие низкодифференцированной опухоли. В целом спец-
ифичность НСЕ ниже, чем у ХгА.

Хорионический гонадотропин человека (ХГ) относится к 
гликопротеинам и имеет мол. массу 36—40 кД. Синтезиру-
ется во время беременности трофобластическими клетками 
плаценты и состоит из двух субъединиц (α- и β-ХГ) — моно-
меров, образующихся при диссоциации ХГ. Эти субъедини-
цы различаются по углеводному и аминокислотному составу 
и биологическому значению. Может эктопически синтезиро-
ваться опухолями. Определение интактного ХГ и его субъ-
единиц используется в скрининге ряда НЭО желудочно-ки-
шечного тракта, в частности у больных островковоклеточ-
ными опухолями поджелудочной железы: при клинически 
"нефункционирующих" панкреатических опухолях концен-
трации α- и β-ХГ часто оказываются повышенными [1, 16].

Специфические маркеры нейроэндокринных опухолей. 
Серотонин, или 5-гидрокситриптамин (5-HT) является про-
межуточным продуктом метаболизма незаменимой амино-
кислоты триптофан, происходящего в основном в клетках 
желудочно-кишечного тракта и головного мозга. Именно се-

ротонин оказался первым биологически активным соедине-
нием, идентифицированным в результате исследования сы-
воротки крови и мочи больных с карциноидным синдромом 
[17]. Этим клиническим исследованиям предшествовали экс-
периментальные работы, в результате которых из сыворотки 
крови животных было выделено биологически активное сое-
динение со свойствами вазоконстриктора, которое затем при 
его выделении из экстрактов энтерохромаффинных тканей 
осьминога и лягушки было охарактеризовано как энтерамин, 
или 5-HT [4]. Впоследствии 5-HT был выделен из карцино-
идной опухоли подвздошной кишки [17], что подтверждало 
присутствие этого биогенного амина в энтерохромаффинных 
клетках человека. Установленные факты позволили связать 
серотонин с эндокринной системой кишечника, а c учетом 
цитохимических характеристик и таких свойств энтерох-
ромаффинных клеток, как способность захватывать 5-HT с 
последующим его декарбоксилированием до серотонина, 
сформулировать понятие APUD-системы [13]. Открытие та-
кой связи в конечном итоге привело к пониманию того, что 
серотонин и его метаболиты могут играть ключевую роль 
в проявлении карциноидной симптоматики, что послужило 
основанием для последующего изучения этого биогенного 
амина как маркера карциноидов.

Образование серотонина происходит в два этапа, каж-
дый из которых катализируется определенной ферментной 
системой: в результате гидроксилирования в 5-м положении, 
осуществляемого триптофангидроксилазой, триптофан пре-
вращается в непосредственный предшественник серотонина 
5-окситриптофан (5-HTP), последующее декарбоксилирова-
ние которого при участии триптофандекарбоксилазы приво-
дит к образованию 5-окситриптамина, т.е. серотонина. Трип-
тофандекарбоксилаза, катализирующая превращение 5-НТР 
в серотонин, содержится в значительных количествах в раз-
личных органах и тканях, особенно в головном мозге, слизи-
стой оболочке желудочно-кишечного тракта, печени, почках. 
Активность ферментов регулируется концентрацией трипто-
фана, чрезвычайно высокая скорость метаболизма которого 
обеспечивается наличием запасов аминокислоты, которые 
характерны прежде всего для глиальных клеток и клеток сли-
зистой оболочки кишечника. В соответствии с особенностя-
ми распределения триптофана и участвующих в его метабо-
лизме ферментов серотонин синтезируется и накапливается 
в основном в энтерохромаффинных клетках кишечника (до 
80%) и серотонинeргических нейронах головного мозга с по-
следующим его депонированием в тромбоцитах крови, где 
осуществляется хранение этого биогенного амина.

Серотонин относится к важнейшим нейромедиаторам и 
нейротрансмиттерам центральной нервной системы. Он уча-
ствует в сокращении гладкой мускулатуры, регуляции арте-
риального давления и нейротрансмиссии как на периферии, 
так и в центральной нервной системе, при этом механизм раз-
личных эффектов серотонина реализуется через множество 
сигнальных систем в цитоплазме и мембране клеток, включая 
и аппарат транскрипции. Его биологическое действие опосре-
дуется расположенными на поверхностной плазматической 
мембране клеток рецепторами с семью трансмембранными 
доменами, в свою очередь сопряженными с G-белками.

Изменение концентрации циркулирующего серотони-
на выявляется при целом ряде патологических состояний, 
включающих острую кишечную непроходимость, хрониче-
скую головную боль напряжения, шизофрению, гипертен-
зию, мышечную дистрофию Дюшена, демпинг-синдром и 
др. Определение концентрации серотонина в крови и моче 
имеет важное клиническое значение при диагностике и мо-
ниторинге НЭО. Особую значимость исследование серото-
нина в сыворотке крови приобретает при наличии карци-
ноидного синдрома и нормальной экскреции с мочой его 
метаболита 5-ОИУК, что может наблюдаться при некоторых 
видах НЭО [11].

5-окси-3-индолилуксусная кислота. В норме значитель-
ное количество циркулирующего в крови серотонина пре-
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вращается в 5-окси-3-индолилуксусную кислоту (5-ОИУК, 
5-ГИУК, 5-HIAA). Этот концевой продукт метаболизма се-
ротонина выводится с мочой.

Суточная экскреция 5-ОИУК — более стабильный и ме-
нее подверженный вариабельности показатель, чем концен-
трация серотонина в периферической крови, так как на него 
в меньшей степени влияют индивидуальные особенности 
больных, их психологическое состояние в момент взятия 
крови, суточные биоритмы.

Как правило, при повышенном уровне серотонина в сы-
воротке крови наблюдается достаточно координированное 
увеличение экскреции 5-ОИУК с суточной мочой (совпаде-
ние результатов отмечено примерно в 65% случаев), однако 
существуют и исключения из данного правила. Повышение 
уровня серотонина при нормальной секреции 5-ОИУК на-
блюдается значительно чаще (примерно у 30% больных), 
чем противоположное соотношение (5—7%). Расхождения 
могут быть связаны как с индивидуальными особенностя-
ми метаболизма серотонина, так и с особенностями реакции 
больного на взятие крови. Уровень серотонина при нормаль-
ной экскреции 5-ОИУК может быть, в частности, повышен у 
больных c синдромом раздраженной толстой кишки, сопро-
вождающимся диареей.

На показатели экскреции 5-ОИУК могут также влиять 
различные эндогенные и экзогенные факторы. Так, занижен-
ные результаты могут наблюдаться у больных с нарушения-
ми функции почек и у находящихся на гемодиализе. С другой 
стороны, этот показатель может быть повышен у пациентов 
с нарушениями всасывания аминокислот и повышенным вы-
ведением метаболитов триптофана, что характерно для та-
ких заболеваний, как целиакия, тропические афты, болезнь 
Уиппла, кишечный стаз или хроническая непроходимость. 
Существенное влияние на показатели 5-ОИУК и серотонина 
может оказать употребление в пищу богатых триптофаном 
продуктов. К ним относятся сливы, ананасы, бананы, бакла-
жаны, помидоры, авокадо, грецкие орехи, шоколад, кофе. Па-
циентам следует воздерживаться от употребления этих про-
дуктов в течение 3 сут до начала сбора мочи или взятия крови 
на серотонин. На уровень 5-ОИУК в суточной моче влияют 
также некоторые лекарственные препараты. При этом повы-
шение его концентрации могут вызвать парацетамол, кофеин, 
ацетанилид (анальгетик), фенацетин, резерпин, цисплатин, 
фторурацил, мелфалан, гваяколовый эфир глицерина (часто 
входит в состав различных сиропов от кашля), препараты на 
основе раувольфии. В то же время аспирин, леводопа, метил-
допа, ингибиторы моноаминоксидазы, фенотиазины, трици-
клические антидепрессанты, кортикотропин, хлорпромазин, 
гепарин, имипрамид, октреотид могут привести к обратному, 
ложноотрицательному или заниженному результату. При ис-
следовании 5-ОИУК, особенно в диагностических целях, па-
циенты должны по возможности воздерживаться от приема 
этих препаратов [11, 16, 17].

Гистамин (β-имидазолэтиламин) является одним из важ-
нейших медиаторов, образуясь при ферментативном декар-
боксилировании аминокислоты гистидина. Его биологиче-
ское действие опосредуется тремя различными рецепторами 
(Н1, Н2, Н3), локализующимися на поверхности клеточной 
мембраны. В организме гистамин присутствует во всех тка-
нях, при этом его основным депо являются метахроматиче-
ские гранулы тучных клеток и базофилов, в которых он нахо-
дится в неактивном связанном состоянии. В желудке гиста-
мин продуцируется энтерохромаффиноподобными клетками 
(ECL-клетками), которые составляют 35% нейроэндокрин-
ных клеток желудка здорового человека. Гистамин ECL-
клеток обеспечивает паракринную стимуляцию секреции 
НCL париетальными клетками желудка. В меньших количе-
ствах он обнаружен в печени, почках, клетках кишечника. 
Являясь медиатором быстрого типа аллергических реакций, 
гистамин определяется в высоких концентрациях в основном 
на начальных стадиях анафилактических кризов. Как и не-
которые другие медиаторы, гистамин опосредует не только 

клинические симптомы анафилаксии, но также индуцирует 
серию эффектов, направленных на ингибирование анафи-
лактических реакций. Избыток гистамина в крови быстро 
исчезает в процессе метаболизма. В норме концентрация ги-
стамина в плазме крови составляет 0,2—1,0 нг/мл, а с мочой 
экскретируется 5—56 мкг/сут. Гиперэкспрессия гистамина 
характерна для НЭО преимущественно передней кишки, при 
этом клинически секреция этого амина проявляется зудом, 
кожными реакциями, приливами, дуоденальными язвами [7].

Вазоактивный интестинальный полипептид (ВИП) — 
полипептид, состоящий из 28 аминокислотных остатков, яв-
ляется нейромедиатором и паракринным регулятором клеток 
желудочно-кишечного тракта. Подобно другим гастроинте-
стинальным пептидам, ВИП синтезируется в виде молекулы-
предшественника с сигнальной пептидной последовательно-
стью, содержащей 22 аминокислоты, которая процессируется 
до активной формы, содержащей 28 аминокислот. Известны 
также несколько других пептидов — продуктов экспрессии 
ВИП-гена, функция которых не выяснена, известно только, 
что один из этих продуктов (пептид гистидин-изолейцин), 
так же как и ВИП, стимулирует секрецию жидкости в тонкой 
кишке [19].

Впервые ВИП был выделен из стенки толстой кишки. 
Максимальное его количество экстрагируется из тонкой и 
толстой кишки. Обнаружен ВИП также в нервах кишечника 
и в нейронах центральной нервной системы, что указывает 
на роль этого пептида в нейротрансмиссивных процессах, 
помимо его основной роли в регуляции деятельности же-
лудочно-кишечного тракта. ВИП оказывает наиболее вы-
раженное сосудорасширяющее и гипотензивное действие в 
сравнении с другими гастроинтестинальными гормонами. В 
пищеварительной системе ВИП ингибирует секрецию НСl, 
вызванную гастрином и гистамином; ингибирует секрецию 
пепсина и способствует релаксации гладкой мускулатуры же-
лудка. Он также стимулирует секрецию воды и электролитов 
в тонкой кишке и образование желчи. Уровень ВИП в плазме 
крови в норме не превышает 200 пг/мл и не изменяется по-
сле приема пищи [5, 19]. Незначительное повышение уровня 
ВИП в плазме может быть обнаружено и при болезни Крона.

Определение содержания ВИП в плазме имеет важное 
значение для диагностики синдрома Вернера—Моррисона 
(панкреатическая холера) — тяжелой, иногда смертельной 
диареи, достигающей 10 л в день, с гипокалиемией и гипоах-
лоргидрией, обезвоживанием, похудением. Опухоль подже-
лудочной железы (ВИПома), дающая клиническую картину 
этого заболевания, состоит из ВИП-продуцирующих клеток. 
Випомы в 70—80% случаев возникают в поджелудочной же-
лезе (в 75% случаев — в ее хвостовой части). 25% опухолей, 
продуцирующих большое количество ВИП, располагается 
вне поджелудочной железы (в нервных ганглиях, надпочеч-
никах, тонкой кишке, средостении, легких) и имеет морфо-
логические черты ганглионейробластомы. Панкреатические 
випомы почти всегда злокачественные (в 80% метастазируют 
в печень), тогда как экстрапанкреатические носят, как пра-
вило, доброкачественный характер. Концентрация ВИП в 
плазме крови при ВИПомах, как правило, превышает 800 пг/
мл, тогда как у больных с диареей другой этиологии могут 
обнаруживаться повышенные значения, которые, однако, не 
достигают такого уровня секреции этого пептида [5, 19].

Соматостатин (СС) — пептидный гормон дельта-кле-
ток островков Лангерганса поджелудочной железы (рас-
положенных между альфа- и бета-клетками на периферии 
островков), а также один из гормонов гипоталамуса. СС был 
идентифицирован в 1973 г. при его выделении из экстрактов 
гипоталамуса. СС существует в двух биологически активных 
формах, состоящих из 14 и 28 N-концевых аминокислотных 
остатков (SST-14 и SST-28). В центральной нервной системе 
и поджелудочной железе преобладает СС-14, тогда как для 
тонкой кишки характерна экспрессия СС-28. Эффекты СС 
опосредованы по крайней мере шестью рецепторами. Ре-
цепторы СС подразделяются на две группы (SRIF1 — sst2, 
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sst3, sst5 и SRIF2 — sst1, sst4) на основании связывания с 
классическими октапептидными и гексапептидными ана-
логами СС (октреотид, лантреотид, сеглитид, вапреотид), с 
которыми легко связываются SRIF1-рецепторы в отличие от 
SRIF2-рецепторов. Высокоаффинные рецепторы СС обна-
руживаются в большей части аденом гипофиза, секретиру-
ющих гормон роста, в большинстве метастатических НЭО 
поджелудочной железы и в карциноидах, а также в нефунк-
ционирующих НЭО [15].

Описаны многие центральные эффекты СС, хотя данные 
литературы о нем носят противоречивый характер. Основная 
функция СС в желудочно-кишечном тракте, по-видимому, 
заключается в паракринной регуляции активности остров-
ковой ткани поджелудочной железы и желудочно-кишеч-
ного тракта. В норме СС тормозит секрецию, но не синтез 
гормона роста и тиреотропного гормона в гипофизе. В же-
лудочно-кишечном тракте он угнетает секрецию гастрина, 
энтероглюкагона, мотилина, нейротензина, бомбезина, се-
кретина, холецистокинина, ВИП, в поджелудочной железе — 
инсулина, глюкагона, ПП, ИФР-1. Кроме того, СС угнетает 
желудочную секрецию, секрецию панкреатических фермен-
тов и бикарбонатов, снижает скорость кровотока в сосудах 
желудочно-кишечного тракта, замедляет прохождение содер-
жимого по кишечнику, блокирует всасывание воды, электро-
литов, питательных веществ в кишечнике [15].

СС-продуцирующие опухоли наиболее часто встречают-
ся в головке поджелудочной железы и составляют около 1% 
от опухолей гастроэнтеропанкреатической зоны. Панкре-
атические соматостатиномы обычно больших размеров и в 
70—92% случаев дают метастазы на момент постановки диа-
гноза. Определение СС в плазме крови имеет важное диагно-
стическое значение. В норме концентрация СС в сыворотке 
крови редко превышает 100 пг/мл. У больных соматостати-
номой, как правило, выявляется существенное увеличение 
его концентрации в плазме крови (более 800—1000 пг/мл), 
при этом уровень инсулина и глюкагона резко снижен (вы-
является умеренный сахарный диабет без значительной ги-
пергликемии и кетоза) как проявление его ингибирующих 
эффектов.

Инсулин — гормон бета-клеток островков Лангерганса 
поджелудочной железы. Образуется из проинсулина, проте-
олиз которого приводит к образованию эквимолярных коли-
честв инсулина и С-пептида. Паракринным путем инсулин 
ингибирует секреторную активность альфа-клеток остров-
ков Лангерганса. С-пептид биологически неактивен, имеет 
больший период полужизни, что обеспечивает ему бóльшую 
стабильность в отличие от инсулина, поэтому при ряде кли-
нических ситуаций определение С-пептида приобретает ре-
шающее значение.

Инсулинома, наиболее часто встречающаяся из эндо-
кринных опухолей поджелудочной железы, клинически про-
является повторяющимися приступами гипогликемии. Ти-
пично длительное существование периодических гипогли-
кемических приступов, со временем более частых и тяжелее 
протекающих. При этом симптомы гипогликемии обычно 
нарастают в течение нескольких часов, чаще развиваются но-
чью или рано утром натощак и провоцируются голоданием и 
физической нагрузкой.

Для подтверждения диагноза инсулиномы у больного с 
типичным анамнезом и клиникой следует провести одновре-
менное определение базальной секреции инсулина (натощак 
после ночного голодания) и уровня глюкозы в одной и той 
же пробе сыворотки крови. При гипогликемии, регистриру-
емой по снижению концентрации глюкозы до 2,2 ммоль/л, 
и уровне инсулина, превышающем его секрецию без экзо-
генных стимулов (около 10 мкЕд/мл), подтверждают диа-
гноз инсулиномы, поскольку нормальная секреция гормона 
β-клетками поджелудочной железы при этом полностью по-
давляется. Следует отметить, что инсулин в сыворотке крови 
при инсулиноме редко превышает 200 мкЕд/мл, а при об-
наружении его уровней, достигающих 500 мкЕд/мл, можно 

предполагать экзогенное введение гормона. Индуцирован-
ную введением инсулина гипогликемию удается исключить 
путем определения содержания С-пептида, эндогенная се-
креция которого при этом полностью подавляется.

Глюкагон — полипептид из 29 аминокислотных остат-
ков, секретируемый альфа-клетками островков Лангерганса. 
Панкреатический глюкагон наряду с несколькими другими 
пептидами образуется из более крупного предшественника 
преглюкагона. Глюкагон является антагонистом инсулина 
и участвует в регуляции уровня глюкозы в крови. Секрети-
руется в ответ на снижение уровня глюкозы крови; попадая 
по портальной вене в печень, он стимулирует гликогенолиз, 
снижает утилизацию глюкозы и синтез гликогена, повышает 
глюконеогенез и образование кетоновых тел. Суммарным эф-
фектом этих воздействий является увеличение мобилизации 
глюкозы из печени. В периферических тканях глюкагон ока-
зывает липолитическое действие, снижает липогенез и син-
тез белка. Метаболизм глюкагона осуществляется печенью и 
почками. В норме базальный уровень (натощак) глюкагона в 
плазме крови составляет не более 75 пг/мл и не превышает 
200 пг/мл при физиологической гипогликемии.

Глюкагонпродуцирующие опухоли развиваются из аль-
фа-клеток островков поджелудочной железы и характеризу-
ются эндокринно-метаболическими нарушениями, описан-
ными как синдром Маллисона [7, 14]. Синдром глюкагономы 
включает в себя характерные кожные поражения (некроли-
тическую мигрирующую эритему), глоссит, стоматит, поху-
дение, умеренный диабет или нарушение толерантности к 
глюкозе. Кетоацидоз, а также развитие осложнений диабета 
(ангиопатий и полинейропатии) не характерны. Отмечается 
нормохромная, нормоцитарная анемия, гипоаминоацидемия 
(особенно выражено снижение содержания гликогенных 
аминокислот аланина, глицина, серина). Ввиду относитель-
ной неспецифичности и слабой выраженности симптомов, 
особенно при небольших размерах опухоли, в момент поста-
новки диагноза обычно наблюдается выраженная гиперглю-
кагонемия (более 700 пг/мл).

Гастрин — полипептидный гормон желудочно-кишечного 
тракта, регулирующий секрецию соляной кислоты париеталь-
ными клетками дна желудка и пролиферацию клеток слизи-
стой оболочки. Другой функцией гастрина является стимуля-
ция выделения пепсиногена, внутреннего фактора, секретина, 
а также ферментов поджелудочной железой и желчи в печени. 
Кроме того, гастрин активирует моторику желудочно-кишеч-
ного тракта. Гормон вырабатывается специализированными 
G-клетками, рассеянными по слизистой оболочке почти всего 
пищеварительного тракта, которые в наибольшем количестве 
локализуются в антральном отделе желудка и двенадцати-
перстной кишке. Экстраантральные клетки вносят незначи-
тельный вклад в общую секрецию гастрина в норме.

С момента выделения гастрина из ткани желудка в экс-
перименте в 1964 г. и последующей характеристики его 
структуры и биологических свойств [6] потребовалось лишь 
несколько лет для создания тест-системы на основе радиоим-
мунного анализа, однако гастрин оказался непростой моле-
кулой для его определения. Оказалось, что в циркуляторном 
русле он существует по крайней мере в пяти биологически 
активных формах: гастрин-71, гастрин-52, гастрин-34, или 
"большой" гастрин, гастрин-17 (составляет С-концевой уча-
сток пептидной цепи гастрина-34), гастрин-14, известный 
под названием "минигастрин". Идентифицированы также 
короткие гепта- и тетрапептидные амидированные фраг-
менты гастрина, кроме того, все известные формы гормона 
могут находиться в сульфатированном и несульфатирован-
ном состоянии. При детальном изучении клеточного синтеза 
гастрина стало понятным, что в G-клетках вначале синтези-
руется высокомолекулярный белок-предшественник (прога-
стрин), включающий аминокислотную последовательность 
гастрина-34. В результате его специфического ограниченного 
протеолиза образуется гастрин-34, а затем гастрин-17. Таким 
образом, как результат множественности этапов постоянно 
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действующих путей его синтеза и протеолиза гастрин секре-
тируется G-клетками в виде гетерогенной смеси прогастрина 
и его производных. При этом в норме более 95% биологиче-
ски активного гастрина находится в амидированном состо-
янии. В свою очередь в G-клетках гастрин-17 является до-
минирующей формой (85—90%), на долю гастрина-34 при-
ходится 5—10% и около 5% представлено другими формами. 
В настоящее время установлено, что в норме гастрин-17 и 
гастрин-34 являются преобладающими формами, которые 
циркулируют как в сульфатированном, так и несульфатиро-
ванном виде и их уровень в сыворотке крови примерно оди-
наков, что обусловлено более медленным метаболическим 
клиренсом гастрина-34.

Следует отметить, что в клетках гастриномы нарушены 
механизмы регуляции секреции гормона, что приводит к 
изменению соотношения форм гастрина в циркулирующей 
плазме крови. В отличие от нормы при гастриномах повы-
шен уровень крупных молекулярных форм гастрина — га-
стрина-34 и гастрина-71. При этом уровень гастрина-34 зна-
чительно превышает уровень гастрина-17, который при син-
дроме Золлингера—Эллисона в сыворотке крови находится в 
небольших количествах или практически отсутствует. Такое 
нарушение секреции делает необходимыми диагностические 
методы, которые выявляют как крупные, так и малые формы 
гастрина с одинаковой чувствительностью. Тест-системы, ко-
торые измеряют лишь уровень гастрина-17, дают заниженные 
или непредсказуемые концентрации гастрина в сыворотке 
крови больных гастриномами. Как правило, общий уровень 
гастрина натощак у больных с синдромом Золлингера—Эл-
лисона значительно превышает референсные пределы (110—
115 пг/мл), достигая многократно более высокие значения.

Определение концентрации гастрина в сыворотке крови 
играет важную роль в диагностике опухолей, секретиру-
ющих гастрин. Для гастрином, при которых повышенный 
уровень гастрина приводит к гиперсекреции кислоты, ха-
рактерны язвенная болезнь агрессивного течения, развитие 
диареи и других тяжелых нарушений деятельности желу-
дочно-кишечного тракта. В этом аспекте при обследовании 
больных НЭО необходимо использовать тест-системы для 
иммуноферментного анализа гастрина на основе антител как 
к мелким, так и крупным его молекулярным формам.

Клиническое значение определения биохимических 
маркеров нейроэндокринных опухолей. В соответствии с 
современными представлениями о молекулярно-биологиче-
ских особенностях НЭО, а также имеющейся методической 
базой Европейским обществом по НЭО (ENETS) были раз-
работаны рекомендации по стандартизации обследования 
больных [14, 16, 18]. В разделе, посвященном биохимиче-
ским маркерам, в качестве основного маркера, характеризу-
ющегося в отличие от других маркеров наилучшим сочета-
нием диагностической чувствительности и специфичности, 
рассматривается ХгА. Повышение эффективности биохими-
ческой диагностики НЭО может быть достигнуто при расши-
рении спектра исследуемых маркеров, как общих, так и спец-
ифических, в соответствии с типом опухоли и имеющейся у 
больного клинической картиной.

1. Маркеры карциноидного синдрома: серотонин, 
5- ОИУК.

2. Гастроэнтеропанкреатические опухоли: ХгА, гастрин, 
глюкагон, инсулин, проинсулин, С-пептид, ПП, ВИП, СС, 
гистамин, АКТГ, СТГ, тахикинины, α- и β-субъединицы ХГ.

3. НЭО легких и средостения: ХгА, кальцитонин, ПТГ, 
СТГ, НСЕ, гистамин, проинсулин, АКТГ.

4. Феохромоцитома: ХгА, основные катехоламины (адре-
налин, норадреналин), метаболиты катехоламинов (метанеф-
рин, норметанефрин).

5. Опухоли гипофиза: ХгА, пролактин, ЛГ, ФСГ, эстради-
ол, тестостерон, ТТГ, свободные Т3 и Т4.

6. АКТГ-эктопический синдром: ХгА, АКТГ, кортизол.
В настоящее время ХгА является обязательным маркером 

биохимического обследования больных в целях диагностики, 

мониторинга и прогноза НЭО. ХгА характеризуется высо-
кой диагностической чувствительностью при НЭО желудка 
(95%), подвздошной кишки (80%), синдроме множественных 
эндокринных неоплазий (78%), бронхолегочной системы 
(70%), при этом в различных исследованиях была выявлена 
зависимость ХгА от распространенности процесса. Опреде-
ление маркеров приобретает особое значение при нефунк-
ционирующих опухолях: диагностическая чувствительность 
комплексного определения ХгА и ПП достигает 90—95% у 
больных с неактивными НЭО поджелудочной железы [13].

В различных исследованиях показана связь уровня ХгА 
с распространением заболевания, опухолевой массой и на-
личием метастазов. Самые высокие концентрации ХгА на-
блюдаются при метастатических опухолях кишечника и под-
желудочной железы и коррелируют с опухолевой массой. 
Получены убедительные доказательства значительного по-
вышения уровня маркера у пациентов с прогрессирующим 
заболеванием или с метастазами в печени по сравнению с 
локализованным процессом [1, 9, 10, 12]. Повышение уровня 
ХгА в плазме является первым маркером развития рецидива 
у пациентов с НЭО кишечника и поджелудочной железы по-
сле радикального удаления опухоли. Уровень ХгА может ис-
пользоваться для прогнозирования заболевания. На примере 
187 случаев НЭО было показано, что величина ХгА 30,3 Ед/л 
является пороговой при развитии рецидива. Примечательно, 
что уровень маркера повышается задолго до обнаружения 
прогрессии на компьютерной или магниторезонансной то-
мограмме [2, 20]. ХгА считают ранним маркером гастроин-
тестинальных карциноидных опухолей. Если не доказана 
другая причина, повышение уровня ХгА в плазме должно 
рассматриваться как биохимическое проявление НЭО. Так, 
сочетание высоких уровней ХгА и серотонина может сви-
детельствовать о наличии НЭО тонкой кишки, сочетание с 
высоким уровнем глюкагона подтверждает наличие глюкога-
номы и свидетельствует о панкреатической НЭО и т.д.

Концентрация ХгА может использоваться для оценки 
проводимого лечения. Так, снижение уровня маркера на 80% 
и более после циторедуктивных операций связано с осла-
блением симптомов и улучшением контроля заболевания и 
прогноза. В то же время применение аналогов СС также при-
водит к значительному снижению уровня ХгА в плазме, что 
скорее всего связано с непосредственным угнетением синте-
за и секреции гормонов, а не с уменьшением массы опухоли.

По данным, полученным в лаборатории клинической 
биохимии РОНЦ им. Н.Н.Блохина РАМН при использовании 
тест-системы на основе антител к С-концевому фрагмен-
ту человеческого ХгА с мол. массой 23 кД (Chromogranin A 
ELISA Kit, Dako), секреция ХгА коррелирует с биологиче-
ской активностью и распространенностью НЭО. Наиболее 
выраженная степень повышения (более чем в 100 раз) мар-
кера по отношению к пороговому уровню (30 Ед/л) обнару-
жена у пациентов с НЭО тонкой кишки, сопровождающейся 
карциноидным синдромом, а также при метастазировании 
НЭО в печень (более чем в 300 раз). Важное клиническое 
значение определения ХгА доказано в группе больных с не-
функционирующими опухолями поджелудочной железы: у 
72% больных при отсутствии клинической симптоматики на-
блюдалось умеренное или выраженное повышение секреции 
ХгА, что свидетельствовало о возможности использования 
этого гликопротеина в качестве независимого маркера НЭО. 
В целом по группе подтверждена самостоятельная роль ХгА 
как маркера диагностики и мониторинга.

Важными маркерами для оценки биологической активно-
сти НЭО и карциноидного синдрома до сих пор остаются се-
ротонин, продукция которого является одним из его главных 
этиологических факторов, и метаболит серотонина 5-ОИУК. 
В клинической практике в качестве маркера карциноидных 
опухолей наиболее оправдано исследование 5-ОИУК, су-
точная экскреция которого является более стабильным по-
казателем, чем концентрация серотонина в периферической 
крови, так как на него в меньшей степени влияют индиви-
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дуальные особенности больных, их психологическое состо-
яние в момент взятия крови, суточные биоритмы. При ис-
следовании этих маркеров пациенты должны исключать из 
своего рациона богатые триптофаном продукты питания, а 
также по возможности воздерживаться от приема ряда пре-
паратов. С особым вниманием к влияющим на определение 
5-ОИУК факторам нужно подходить при назначении анализа 
в диагностических целях: учитывая ингибирующее действие 
аналогов СС на синтез серотонина, необходимо проводить 
первичное исследование его метаболита до назначения спец-
ифического противоопухолевого лечения.

Содержание 5-ОИУК в суточной моче — один из важ-
нейших маркеров для диагностики и мониторинга боль-
ных НЭО, особенно при наличии карциноидного синдрома. 
Диагностическая чувствительность и специфичность этого 
маркера при карциноидном синдроме составляют около 70 
и 90% соответственно. Чаще всего повышение содержания 
5-ОИУК наблюдается при НЭО кишечника.

При проведении корреляционного анализа нами была 
установлена прямая зависимость между биохимическими 
маркерами НЭО (ХгА, серотонином, 5-ОИУК), выражен-
ность которой усиливалась при неблагоприятных факто-
рах — карциноидном синдроме, Ki-67>2%. Так, была выяв-
лена достоверная (p<0,001) зависимость между серотонином 
и 5-ОИУК в группе пациентов без карциноидного синдрома 
(R=0,574), которая существенно усиливалась у пациентов с 
таковым (R=0,911; p<0,012). Корреляционная зависимость 
между ХгА и 5-ОИУК носила более выраженный характер 
при карциноидном синдроме (R=0,782; p<0,0001) по сравне-
нию с больными без карциноидной симптоматики (R=0,672; 
p<0,0001), что также подтверждает тесную взаимосвязь этих 
маркеров с биологической активностью НЭО. Корреляци-
онная зависимость между ХгА и серотонином была менее 
выраженной в обеих группах (R=0,349 и R=0,535; p<0,02). 
Дополнительный факторный анализ подтвердил тесную вза-
имосвязь между 5-ОИУК и ХгА, что позволило сделать вы-
вод об их ведущей роли в диагностике и мониторинге карци-
ноидного синдрома.

Таким образом, найденные нами закономерности свиде-
тельствуют о том, что ХгА является клинически наиболее 
значимым маркером функционально активных и нефункцио-
нирующих НЭО. Максимально высокую чувствительность 
(87—100%) и специфичность (100%) как маркер НЭО ХгА 
приобретает у больных с метастазами в печени.

Заключение. Современная лабораторная диагностика 
НЭО основывается на исследовании продуцируемых опухо-
левыми клетками соединений, которые могут определяться 
в различных видах биологического материала. В настоящее 
время в качестве дополнительных к морфологическим и им-
муногистохимическим методам диагностики широкое вне-
дрение получили биохимические маркеры, определяемые в 
биологических жидкостях и успешно используемые в целях 
диагностики, мониторинга и прогноза НЭО. ХгА признан в 
качестве обязательного биохимического маркера при обсле-
довании больных НЭО.

Следует отметить, что в последние годы существенно 
расширились возможности определения маркеров НЭО, что 
связано с разработкой тест-систем на основе высокоспеци-
фичных моноклональных антител. В то же время используе-
мые различными разработчиками антитела обладают разной 
аналитической чувствительностью. Этот факт необходимо 
учитывать при обследовании больных в динамике, посколь-
ку использование наборов реактивов, основанных на разных 
методологических принципах и антителах, может привести к 
получению неадекватного для конкретного больного резуль-
тата и соответственно к ошибочной оценке течения опухоле-
вого процесса.

Как отмечалось ранее, биохимическое обследование 
больных с опухолями нейроэндокринной природы требу-
ет соблюдения методических условий взятия крови и сбора 
мочи, а также проведения их специальной подготовки по 

крайней мере за 2—3 сут до исследования в соответствии с 
особенностями метаболизма определяемых маркеров. Боль-
шинство маркеров этой группы нестабильны и требуют осо-
бых условий взятия, обработки, транспортировки и хране-
ния биологического материала. В частности, исследование 
таких пептидов, как ПП, ВИП, СС требует взятия крови с 
добавлением протеазного ингибитора апротинина. В целом, 
методики определения маркеров этой группы более трудоем-
ки и сложны по сравнению с распространенными методами 
иммуноферментного анализа, требуют четкого соблюдения 
условий стандартизации, поэтому они должны выполняться 
в специализированных лабораториях онкологических учреж-
дений с высококвалифицированным персоналом в области 
иммуноферментного анализа.
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В настоящее время лабораторные маркеры миокардиальной дисфункции (мозговой натрийуретический пептид — Nt-
pro-ΒNP), нестабильности атеросклеротической бляшки (высокочувствительный С-реактивный протеин — hsCRP), 
повреждения сердечной мышцы (высокочувствительный сердечный тропонин I — hsTnI) играют ключевую роль в диа-
гностике, прогнозировании течения и верификации риска неблагоприятных исходов у больных хронической сердечной 
недостаточностью (ХСН). В данной работе представлены результаты изучения в динамике уровней Nt-pro-ΒNP, hsCRP, 
hsTnI у 71 пациента с ХСН II и III функционального класса (в соответствии с классификацией Нью-Йоркской ассоциации 
кардиологов — NYHA). Проведено сравнение исследуемых лабораторных маркеров с фракцией выброса левого желудоч-
ка (ФВЛЖ) и индексом массы тела относительно их прогностической роли у больных ХСН с различным клиническим 
состоянием и разными исходами заболевания. Показано, что уровень hsTnI является наиболее значимым в отношении 
неблагоприятного прогноза течения ХСН и риска летального исхода. Уровень Nt-pro-ΒNP имеет обратную корреляци-
онную связь с ФВЛЖ и может рассматриваться как лабораторный показатель функционального состояния миокарда 
у больных ХСН.

К л юч е в ы е  с л о в а :  хроническая сердечная недостаточность; лабораторные маркеры; сердечный тропонин I; моз-
говой натрийуретический пептид; C-реактивный белок.
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THE EVALUATION OF PROGNOSTIC VALUE OF BIOMARKERS IN PATIENTS WITH CHRONIC CARDIAC 
INSUFFICIENCY
Nowadays, the laboratory markers of myocardial dysfunction (cerebral natriuretic peptide - NT-proBNP); instability of 
atherosclerotic plaque (highly sensitive C-reactive protein - hsCRP); damages of cardiac muscle (highly sensitive cardiac tropine I 
- hs-cTnl) play a key role in diagnostic, course prognostics and verifi cation of risk of unfavorable outcomes in patients with chronic 
cardiac insuffi ciency. The article presents the results of study of dynamics of levels of NT-proBNP, hsCRP, hs-cTnl in 71 patients 
with chronic cardiac insuffi ciency of II and III functional class (according classifi cation of New-York association of cardiologists 
- NYHA). The comparison was made concerning analyzed laboratory markers with fraction of output of left ventricle of heart and 
index of body mass relatively to their prognostic role inpatients with chronic cardiac insuffi ciency with different clinical conditions 
and various outcomes of disease. It is demonstrated that level of hs-cTnl is the most valuable in respect to unfavorable prognosis of 
course of chronic cardiac insuffi ciency and risk of lethal outcome. The level of NT-proBNP has invert correlation relationship with 
fraction of output of left ventricle of heart and can be considered as a laboratory indicator of functional condition of myocardium 
in patients with chronic cardiac insuffi ciency.

K e y w o r d s :  chronic cardiac insuffi ciency; laboratory markers; cardiac tropine I; cerebral natriuretic peptide; C-reactive 
protein.

В структуре заболеваемости и смертности населения 
экономически развитых стран хроническая сердечная недо-
статочность (ХСН) продолжает занимать ведущие позиции. 
По данным эпидемиологических исследований в России 
распространенность ХСН составляет 7% (7,9 млн человек), 
а терминальная стадия — III и IV функциональный класс 

(ФК) ХСН (в соответствии с классификацией Нью-Йоркской 
ассоциации кардиологов — NYHA) имеется у 2,4 млн чело-
век [1]. Весьма актуальной в клинической практике является 
своевременная диагностика сердечной недостаточности на 
ранних стадиях ее развития и в сложных дифференциально-
диагностических случаях. По некоторым данным, бессим-
птомная ХСН в течение нескольких лет трансформируется 
в состояние, при котором пациенты оказываются в группе 
самых тяжелых больных, плохо поддающихся терапии [2].

В настоящее время большое значение уделяется разработ-
ке новых и усовершенствованию уже имеющихся надежных 
критериев диагностики ХСН, а также поиску лабораторных 




