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КАЛЬЦИНОЗ КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ — СОВРЕМЕННОЕ СОСТОЯНИЕ 
ПРОБЛЕМЫ
В.Б. Симоненко, А.Ю. Екимовских, И.В. Долбин
Городская клиническая больница № 38 МЛПУ Нижегородской обл.

Атеросклероз и ишемическая болезнь сердца являются ведущими причинами инвалидизации и смерти населения в 
большинстве развитых стран мира. Результаты клинических исследований показывают связь между кальцинозом 
коронарных артерий и их атеросклеротическим поражением, причем площадь кальциноза составляет примерно 1/5 
площади коронарных бляшек. Количественно кальциноз может быть выражен кальциевым индексом, который опре-
деляется с помощью мультиспиральной или электронно-лучевой компьютерной томографии. Высокие значения каль-
циевого индекса связаны с высоким риском развития кардиоваскулярных осложнений. В ряде исследований получены 
разные данные о влиянии лекарственных средств на коронарную кальцификацию, в связи с этим проблема медикамен-
тозной терапии требует дальнейшего изучения.
К л ю ч е в ы е  с л о в а: кальциноз коронарных артерий, ишемическая болезнь сердца, кальциевый индекс, атероскле-

роз, фактор риска

CORONARY CALCINOSIS. STATE-OF-THE-ART
V.B. Simonenko, A.Yu. Ekimovskikh, I.V. Dolbin
P.V. Mandryka Medical Training and Research Centre

Atherosclerosis and coronary heart disease are the main causes of disablement and mortality in most developed countries. 
Clinical studies showed the relationship between coronary calcinosis and atherosclerotic lesions, the calcinosis area accounting 
for roughly 1/5 of the atherosclerotic plaque area. Calcinosis is quantitatively characterized by the calcium score determined 
by multispiral and electron-beam computed tomography. High calcium score suggests an increased risk of cardiovascular 
complications. Their treatment awaits further assessment since a number of studies revealed differential effect of various 
medicines on coronary calcifi cation.
K e y  w o r d s: coronary calcinosis, coronary heart disease, calcium score, atherosclerosis, risk factor

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) — заболевание, 
обусловленное атеросклерозом коронарных артерий 
(КА), в течение последних десятилетий является глав-
ной причиной инвалидизации и смерти населения в 
экономически развитых странах [1]. Раннее выявление 
факторов риска (ФР) является главной задачей в профи-
лактике этого заболевания, однако у пятой части паци-
ентов с ИБС, развивающейся на фоне атеросклероза, ФР 
отсутствуют либо слабо выражены. У лиц же с наличи-
ем ФР атеросклероз может не развиться или развиться 
через многие годы. Следовательно, появилась необходи-
мость оценки не прогностических, а индикаторных ФР, 
являющихся свидетельством наличия атеросклероза. 
Золотым стандартом для диагностики состояния коро-
нарного русла является инвазивная коронароангиогра-
фия. К сожалению, указанная методика не может быть 
применена у всех пациентов, нуждающихся в ней, и тем 

более использоваться для скринингового исследования. 
В связи с этим получили распространение определение 
ультразвуковых параметров и оценка наличия кальция в 
сосудистой стенке, в том числе и в КА [2].

Изучение механизмов кальциноза свидетельствует о 
том, что коронарная кальцификация — это не пассивный 
дегенеративный процесс, как считали ранее, а хорошо 
организованный, активный, регулируемый и обратимый 
процесс, сходный с механизмами костеобразования [3, 
4]. Количественное определение коронарного кальция, 
по данным многочисленных исследований, может быть 
маркером распространенности атеросклеротического 
поражения КА [5].

Патофизиология кальциноза коронарных артерий. 
Соли кальция начинают откладываться в сосудах, начи-
ная со второй декады жизни, практически сразу после 
образования липидных пятен [6]. При микроскопиче-
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ском исследовании уже в начальных стадиях заболевания 
можно увидеть скопления кристаллов кальция, которые 
по мере развития атеросклеротической бляшки укрупня-
ются, сливаются, а в выраженных стадиях видны даже 
невооруженным глазом как массивные отложения солей 
кальция. Последние накапливаются как в осложненных, 
так и в стабильных атеросклеротических бляшках, не су-
живающих значительно просвет сосудов [2].

Основным компонентом, содержащимся в кальци-
нированной бляшке, является гидроксиапатит кальция, 
который содержит в себе до 40% массы кальция, а по 
своему химическому строению идентичен гидроксиа-
патиту кальция, содержащемуся в костях [7, 8]. Васку-
лярная оссификация протекает по аналогии с процессом 
формирования костей и включает дифференциацию 
плюрипотентных мезенхимальных стволовых клеток в 
остеобластоподобные клетки, которые минерализуют 
внеклеточный матрикс [4].

В настоящее время в медицинской среде нет еди-
ного мнения о причинах возникновения атеросклеро-
тической кальцификации. Основную роль в регуляции 
процесса атеросклеротической кальцификации игра-
ют белки костного матрикса, которые функционально 
можно разделить на ингибиторы и индукторы кальци-
фикации.

Ингибиторы кальцификации. Матриксный Gla-
белок. Этот белок, содержащий γ-карбоксиглутамат 
(Gla), имеет очень высокий аффинитет к гидроксиапати-
ту костей. Содержание Gla в пораженных атеросклерозом 
артериях повышено вследствие того, что активность раз-
рушающего его фермента — γ-глутамилкарбоксилазы — 
составляет около 30% от выявляемой в нормальных сег-
ментах артерий [9]. Декарбоксилированный глутамат 
обладает намного меньшим сродством к гидроксиапати-
ту, чем матриксный Gla-белок (MGP); этим объясняется, 
почему кальциноз КА происходит только в пораженных 
атеросклерозом артериях и отсутствует в нормальной 
сосудистой стенке [10]. MGP также подавляет диффе-
ренцировку гладкомышечных клеток по остеогенному 
пути за счет связывания мощного фактора остео- и хон-
дрогенной дифференцировки — костного морфогенети-
ческого белка 2, тем самым препятствуя его взаимодей-
ствию с рецепторами [11—13].

Остеопонтин. Этот кислый фосфопротеин, основ-
ной неколлагеновый матриксный белок костей, также 
содержится в артериальной стенке. Является актива-
тором остеокластов. Связываясь с гидроксиапатитом, 
блоки рует рост кристаллов [14].

Остеопротегерин. Относящийся к семейству ре-
цепторов фактора некроза опухолей α остеопротегерин 
является непрямым ингибитором остеокластогенеза 
[15]. Экспрессируется в атеросклеротических бляшках 
и очагах кальцификации медии, являясь растворимым 
рецептором-«ловушкой», который связывает и подавля-
ет активатор рецептора лиганда нуклеарного фактора κB 
(RANKL). Активация RANK посредством RANKL на 
клетках -  предшественницах остеокластов необходима 
для их созревания [16]. Также ингибирует активность 
щелочной фосфатазы в аорте и предотвращает кальци-
фикацию медии [17].

Фетуин-A. Циркулирующий ингибитор кальцифика-
ции фетуин A in vitro подавляет образование кристаллов 
гидроксиапатита de novo, не оказывая влияния на уже 
сформированные кристаллы [18]. В плазме формирует 
комплекс с MGP. У мышей с дефицитом фетуина-А раз-
вивается обширная кальцификация мягких тканей мио-
карда, почек, языка и кожи [19].

Пирофосфаты. Подавляют кальцификацию медии 
и атеросклеротических бляшек и дифференциацию со-
судистых гладкомышечных клеток в остеобластоподоб-
ные клетки [20].

Индукторы кальцификации. Костная щелочная 
фосфатаза. Предполагается, что указанный фермент 
отщепляет фосфатные группы от других протеинов, 
благодаря чему повышается локальная концентрация 
свободных фосфатов, которые необходимы для минера-
лизации костной ткани. Ему также приписывают разру-
шение ингибитора минерализации — пирофосфата [21].

Костные морфогенетические белки. Экспрессируе-
мые при развитии костной ткани, костные морфогенети-
ческие белки (КМБ) являются членами наиболее крупного 
подкласса суперсемейства трансформирующего фактора 
роста β, и все чаще их относят к медиаторам сосудистой 
кальцификации. Белки КМБ2 и КМБ4 вовлечены в про-
цесс минерализации и локальную индукцию воспаления, 
а КМБ7, напротив, тормозит процесс отложения кальция 
в сосудах и переход сосудистых гладкомышечных клеток 
к остеобластному фенотипу путем усиления экспрессии 
гладкомышечного α-актина [22, 23].

Факторы транскрипции, такие как Cbfa, Msx2 и Sox 
9, с помощью которых проявляет свои эффекты КМБ2, 
также были обнаружены в образцах кальцифицирован-
ных артерий. Они регулируют процесс кальцификации, 
влияя на фенотип остеокластов [24, 25].

Роль кальциноза в атеросклеротическом пораже-
нии коронарных артерий. Предполагают, что кальци-
ноз — это механизм укрепления атеросклеротической 
бляшки и предохранения ее от разрыва. Кальцинирован-
ные и фиброзные поражения более твердые, чем липид-
ные. Биомеханические данные свидетельствуют о том, 
что кальцифицированные участки не могут быть связа-
ны с местом разрыва бляшки [26]. Кальцификация изме-
няет механические свойства бляшки. Так, бляшка, име-
ющая кальцинированную покрышку, примерно в 5 раз 
тверже, чем чисто клеточное поражение или нормальная 
сосудистая стенка, и очень резистентна к разрыву [27—
29]. Вместе с тем место соприкосновения покрышки 
бляшки и смежной интимы, где граничат кальциниро-
ванные и некальцинированные участки, наиболее уязви-
мо к воздействию постоянных колебаний давления, по-
этому здесь разрывы бляшек происходят чаще [30, 31].

Общая площадь коронарного кальциноза, опреде-
ленная с помощью электронно-лучевой компьютерной 
томографии (ЭЛКТ), линейно коррелирует с общей 
площадью атеросклеротического поражения как в от-
дельных сегментах КА, так и в коронарном бассейне в 
целом, причем площадь кальциноза составляет пример-
но 1/5 площади коронарных бляшек [32]. Эти данные 
свидетельствуют о том, что размер бляшек должен быть 
связан с кальцинозом, а в маленьких бляшках кальций 
либо отсутствует, либо не выявляется имеющимися ме-
тодами [5].

Методы визуализации коронарного кальциноза. 
В настоящее время основными методами определения 
коронарного кальция являются описанные ниже.

Внутрикоронарное ультразвуковое исследование. 
Наиболее чувствительный in vivo метод определения 
компонентов коронарной атеросклеротической бляшки, 
включая кальцинаты. Изображение получают с помо-
щью ультразвукового датчика, установленного на конце 
коронарного катетера. Чувствительность метода состав-
ляет 90%, специфичность — 100% [33]. Главными не-
достатками метода являются инвазивность, дороговизна 
и малая распространенность, в связи с чем он не может 
широко применяться в качестве метода выявления КА.

Электронно-лучевая компьютерная томография. 
Электронно-лучевой томограф способен гораздо бы-
стрее, чем стандартный компьютерный томограф, вы-
полнять сканирование. Это единственный томограф, 
который был создан специально для исследования серд-
ца. Время получения одного среза при ЭЛКТ составляет 
33—100 мс. Быстрое сканирование, получаемое прак-
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тически в реальном масштабе времени, проспективная 
синхронизация с ЭКГ исключают артефакты, связанные 
с движением сердца в процессе сокращения [5, 34].

Мультиспиральная компьютерная томография. 
Рентгеновское излучение при мультиспиральной ком-
пьютерной томографии (МСКТ) генерируется враща-
ющейся рентгеновской трубкой; при этом веерообраз-
ный пучок рентгеновского излучения проходит через 
тело пациента и попадает на параллельные ряды детек-
торов, после чего происходит процесс реконструкции 
изображения. МСКТ имеет 2 режима томографии — 
спиральный и пошаговый. В обоих режимах возможно 
проведение синхронизации с ЭКГ. В отличие от ЭЛКТ 
кардиосинхронизация может быть проспективной или 
ретроспективной. При проспективной синхронизации 
последовательные срезы получают в определенную 
фазу сердечного цикла. При ретроспективной кардио-
синхронизации исследование КА и сердца выполняют 
в мультиспиральном режиме одновременно с регистра-
цией ЭКГ [35].

Согласно российским рекомендациям ВНОК 2008 г. 
по диагностике и лечению стабильной стенокардии, 
показанием к проведению МСКТ и ЭЛКТ является об-
следование мужчин в возрасте 45—65 лет и женщин в 
возрасте 55—75 лет без установленных сердечно-сосу-
дистых заболеваний с целью раннего выявления началь-
ных признаков коронарного атеросклероза. Скрининг 
коронарного кальциноза может использоваться как на-
чальный диагностический тест в амбулаторных услови-
ях у пациентов в возрасте до 65 лет с атипичными бо-
левыми ощущениями в грудной клетке при отсутствии 
установленного диагноза ИБС и как дополнительный 
диагностический тест у пациентов в возрасте до 65 лет 
с сомнительными результатами нагрузочных тестов 
или наличием традиционных коронарных ФР при от-
сутствии установленного диагноза ИБС. Эта методика 
может применяться для проведения дифференциально-
го диагноза между хронической сердечной недостаточ-
ностью ишемического и неишемического (кардиопатии, 
миокардиты) генеза [36].

Степень кальциноза КА может быть количественно 
отражена с помощью кальциевого индекса (КИ). Показа-
но, что КИ коррелирует с тяжестью коронарного атеро-
склероза, наличием гемодинамически значимых стенозов 
КА и риском развития коронарных осложнений [35].

В системах ЭЛТ и МСКТ преимущественно исполь-
зуется подсчет КИ по методике, предложенной в 1990 г. 
A. Agatston [37]. КИ вычисляют путем умножения пло-
щади кальцинированного поражения КА на условный 
фактор плотности. Фактор плотности вычисляют по пи-
ковой плотности зоны кальциноза, выражаемой в еди-
ницах Хоунсфилда (G. Hounsfi eld) — HU. Он принима-
ется за 1 ед. для кальцинатов плотностью 130—199 HU, 
2 ед. — для кальцинатов плотностью 200—299 HU, 
3 ед. — для кальцинатов плотностью 300—399 HU, 
4 ед. — для кальцинатов плотностью 400 HU и более.

Так, например, при выявлении кальцината площадью 
6 мм2 с пиковой плотностью 265 HU КИ составит 12 ед, 
а для кальцината той же площади, но с пиковой плотно-
стью 432 HU — уже 24 ед.

Суммарный КИ вычисляется как сумма индексов, 
определенных на всех томографических срезах. Суще-
ствуют также алгоритмы подсчета объемного КИ и под-
счета массы фосфата кальция [35].

Клиническое значение кальциноза коронарных 
ар терий. Кальциноз является непосредственным мар-
кером коронарного атеросклероза. Данные многочис-
ленных проспективных исследований и метаанализов 
показали, что КИ является независимым ФР развития 
коронарного атеросклероза и его осложнений. КИ явля-
ется более достоверным предиктором вероятности раз-

вития сердечно-сосудистых заболеваний по сравнению 
с толщиной комплекса интима—медиа [38].

Коронарный кальциноз и медикаментозная те-
рапия. Лечение статинами. Результаты ранних ретро-
спективных и проспетивных исследований показывали, 
что статины могут уменьшить прогрессирование каль-
цификации КА, однако в более поздних рандомизиро-
ванных контролируемых исследованиях таких данных 
не получено. Так, T. Callister и соавт. [39] в ретроспек-
тивном исследовании показали, что лечение ингиби-
торами ГМГ-КоА-редуктазы может уменьшить объем 
кальцинированной бляшки в КА и что эти изменения 
могут быть количественно оценены надежно и неинва-
зивно методом ЭЛКТ.

В проспективном исследовании M. Budoff и соавт. 
лечение статинами привело к уменьшению прогресси-
рования коронарной кальцификации на 61% по сравне-
нию с показателями у пациентов, не получавших пре-
паратов.

В двойном слепом плацебо-контролируемом рандо-
мизированном исследовании SALTIRE (Scottish Aortic 
Stenosis and Lipid Lowering Trial, Impact on Regression) 
участвовали 102 пациента с дегенеративным (кальцифи-
цирующим) аортальным стенозом и кальцинозом КА, 
часть которых получали аторвастатин, а часть — плаце-
бо. Полученные данные свидетельствовали о том, что, 
несмотря на уменьшение системного воспаления и сни-
жение концентрации холестерина липопротеинов низ-
кой плотности вдвое, лечение статинами не оказывало 
существенного влияния на прогрессирование кальцифи-
кации КА [41].

В другом двойном слепом плацебо-контролируе-
мом рандомизированном исследовании не достигнуто 
снижение прогрессирования кальцификации КА у 366 
асимптомных пациентов как в группе, получавшей по 
80 мг аторвастатина, так и в группе, получавшей 10 мг 
аторвастатина [42].

Группа ученых из университета Саскачевана пред-
ставила результаты исследования, в котором пациентам 
были показаны их компьютерные томограммы с кальци-
нозом КА. После просмотра этих изображений самые 
тяжелые пациенты демонстрировали большую привер-
женность к терапии статинами и похудению [43].

В 2007 г. опубликованы данные исследования WHI 
Coronary—Artery Calcium Study. В этом исследовании 
была поставлена четкая цель — выявление кальциниро-
ванных атером в КА у женщин 50—59 лет, принимав-
ших эстроген. Через 8,7 года после рандомизации у па-
циенток, принимавших эстроген, была выявлена низкая 
частота кальцификации КА по сравнению с получавши-
ми плацебо. Принципиально новым результатом ука-
занного исследования является тот факт, что эстрогены 
у женщин 50—59 лет оказывают кардиопротективное 
действие. Фактически эстроген снижает риск развития 
инфаркта миокарда и устраняет необходимость в выпол-
нении реваскуляризирующих вмешательств [44].

R. Wallin и соавт. [45] в исследовании Effects of the 
Blood Coagulation Vitamin K as an Inhibitor of Arterial 
Calcifi cation получили данные, свидетельствующие о 
том, что витамин K важен в профилактике артериально-
го кальциноза [45].

В двойном слепом рандомизированном исследова-
нии INSIGHT пациенты основной группы лечились ос-
мо-адалатом (по 30 мг 1 раз в сутки), больные из группы 
активного контроля получали стандартное гипотензив-
ное средство — комбинированный препарат коамилозид 
(25 мг гипотиазида и 2,5 мг амилорида) 1 раз в сутки. 
В дополнительном фрагменте исследования INSIGHT 
у больных с исходно выраженным кальцинозом КА по-
средством спиральной компьютерной томографии оце-
нивали динамику этого процесса на протяжении 3 лет. 
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Полученные данные свидетельствовали о том,, что ле-
чение осмо-адалатом по сравнению с коамилозидом зна-
чительно эффективнее препятствовало прогрессирова-
нию кальциноза артерий [46].

В 2009 г. опубликованы данные двойного слепого 
плацебо-контролируемого рандомизированного иссле-
дования с участием 65 пациентов. Контрольная группа 
получала пищевую добавку, содержащую экстракт чес-
нока (250 мг), витамин B12 (100 мкг), фолиевую кисло-
ту (300 мкг), витамин B6 (12,5 мг) и L-аргинин (100 мг), 
ежедневно в течение года. Прогрессирование уровня ко-
ронарного кальция оказалось ниже в контрольной груп-
пе по сравнению с группой плацебо [47].

В исследовании по сравнению севеламера и кальций-
содержащего фосфат-биндера у 200 пацинтов, находя-
щихся на гемодиализе, показано замедление прогресси-

рования уровня коронарного кальция у пациентов, при-
нимавших севеламер [48].

L. Kuanrong и соавт. [49] наблюдали 24 тыс. человек 
в возрасте от 35 до 64 лет и выяснили, что употребле-
ние биодобавок, содержащих кальций, повышает риск 
инфаркта миокарда [49].

Определение КИ с помощью ЭЛКТ и МСКТ можно 
применять не только для доклинической диагностики 
коронарного атеросклероза у бессимптомных пациен-
тов, но и для оценки скорости нарастания тяжести ате-
росклеротического процесса в КА и эффективности ги-
полипидемической терапии [50].

Изучение проблемы медикаментозной терапии каль-
циноза КА является актуальным в связи с необходимо-
стью поиска новых лекарственных средств, эффективно 
снижающих прогрессирование кальциноза КА.
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