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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 
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алгоритмов, позволяющих прогнозировать течение болезни 
и проводить мониторинг эффективности лечения больных.

Среди лабораторных маркеров, важных для диагностики 
ХСН, несомненную ценность представляет группа натрийу-
ретических пептидов, в первую очередь мозговой натрийуре-
тический пептид (ΒNP), который вырабатывается преимуще-
ственно в желудочках сердца, его концентрация находится в 
прямой зависимости от состояния миокарда [3, 4]. Судить об 
уровне данного пептида принято по его N-концевому фраг-
менту (Nt-pro-ΒNP), который имеет высокую молекулярную 
массу, длительный период полувыведения, не подвергается 
воздействию эндопептидаз и у больных с ХСН присутству-
ет в высоких концентрациях [5]. В национальных рекомен-
дациях ВНОК и ОССН (Всероссийского научного общества 
кардиологов и Общества специалистов по сердечной недо-
статочности) по диагностике и лечению ХСН определение 
ΒNP предложено в качестве лабораторного теста не только 
для выявления, но преимущественно для исключения ХСН, 
что напрямую определяется его высокой отрицательной про-
гностической ценностью [6].

Еще одним предиктором неблагоприятных сердечно-
сосудистых событий считают С-реактивный белок (CRP). 
Данный протеин наряду с участием в процессах острого 
воспаления играет ключевую роль в развитии вялотекущего 
воспаления в эндотелии, связанного с атерогенезом и риском 
развития острого коронарного синдрома [7]. В этих случаях 
концентрация CRP повышается в так называемом высокочув-
ствительном диапазоне. Измерение высокочувствительного 
CRP (hsCRP), по данным многочисленных проспективных 
исследований, необходимо для выявления риска неблагопри-
ятных сердечно-сосудистых событий, для мониторинга эф-
фективности лечения, в том числе и при ХСН.

В последние годы появляется большое количество инфор-
мации о ценности высокочувствительного определения уров-
ня сердечных тропонинов (hsTnT и hsTnI) у больных с ХСН. 
Тропонины являются важнейшими маркерами повреждения 
сердечной мышцы при ИБС. Однако повышение уровня сер-
дечных тропонинов может отражать гибель кардиомиоцитов 
и при отсутствии острого коронарного синдрома [8]. Показана 
взаимосвязь между элевацией уровня кардиальных тропони-
нов и риском декомпенсации сердечной деятельности, более 

тяжелым течением болезни и вероятностью неблагоприятных 
клинических исходов [9—11]. Исследование TnI в высокочув-
ствительном диапазоне у больных с ХСН, возможно, позволит 
выработать критерии лабораторной диагностики ХСН и вери-
фикации риска неблагоприятного течения болезни.

Цель настоящей работы — оценка диагностической и 
прогностической значимости лабораторных маркеров: Nt-
pro-ΒNP, hsCRP, hsTnI у больных ХСН с разными варианта-
ми клинического течения.

Материалы и методы. В рамках настоящей работы был 
обследован 71 больной c ХСН II и III ФК (по NYHA) в воз-
расте от 45 до 90 лет. Обследование проводили при посту-
плении в стационар (ГКБ им. С.П. Боткина) и через 6 мес 
наблюдения (см. таблицу). Наличие ХСН было подтверж-
дено результатами обследования пациентов в соответствии 
с Национальными рекомендациями ВНОК и ОССН по диа-
гностике и лечению ХСН [1]. Критериями исключения из 
исследования были хроническая почечная недостаточность; 
острый коронарный синдром; инфаркт миокарда и транзи-
торная ишемическая атака в течение 30 дней, предшествую-
щих исследованию; беременность и лактация; сахарный диа-
бет; острые воспалительные и онкологические заболевания.

По результатам 6 мес наблюдения за динамикой клиниче-
ского состояния все пациенты были разделены на две груп-
пы. К 1-й группе отнесли 39 больных с ХСН II ФК, а также 
больных с ХСН III ФК, физическое и функциональное со-
стояние которых улучшилось в процессе наблюдения, о чем 
свидетельствовало отсутствие повторных госпитализаций и 
осложнений течения болезни, снижение ФК ХСН, это группа 
пациентов с положительной динамикой (ПД). Во 2-ю группу 
вошли 32 больных без улучшения клинического состояния 
или с отрицательной динамикой (ОД), в том числе умершие в 
течение 6 мес в результате сердечно-сосудистых причин (10 
больных); пациенты с повторными госпитализациями по по-
воду обострения сердечной недостаточности и повышения 
ее ФК. При обследовании пациентов измеряли антропоме-
трические данные, вычисляли индекс массы тела (ИМТ). ФК 
ХСН определяли с помощью шкалы оценки клинического 
состояния (ШОКС в модификации Мареева В.Ю.) и теста 
6-минутной ходьбы. Сократительную функцию миокарда 
оценивали по показателю фракции выброса левого желудоч-

ка (ФВЛЖ).
Лабораторное исследование вклю-

чало измерение уровня: Nt-pro-ΒNP 
иммуноферментным методом c по-
мощью тест-системы Nt-pro-ΒNP — 
ИФА-Бест ("Вектор-Бест"), hsCRP 
турбидиметрическим методом с по-
мощью тест-системы CRP-hs на био-
химическом анализаторе Konelaβ 20 
(Thermo Fisher Scientifi c), TnI в ультра-
чувствительном диапазоне (hsTnI) ме-
тодом усиленной иммунохемилюми-
несценции с помощью тест-системы 
Pathfast (Mitsuβishi Chemical).

Статистическую обработку полу-
ченных данных проводили с помощью 
пакетов статистических программ 
Microsoft Excel и SPSS, используя кри-
терии непараметрической статистики: 
Манна—Уитни (MWWt), Вилкоксона 
(Wt), точный критерий Фишера (FEt). 
За уровень статистической значимо-
сти принимали p<0,05.

Результаты и обсуждение. При 
анализе антропометрических пара-
метров было установлено, что у 65 
(91,5%) из 71 обследованного паци-
ента ИМТ превышал уровень реко-
мендованных значений (18—25 кг/м2). 
Это могло быть связано с выраженной 

Характеристика пациентов и результаты исследования

Показатель Норма

Пациенты с ХСН

ПД ОД

при 
поступлении

через 
6 мес

при 
поступлении

через 
6 мес

Число пациентов 
(умершие)

39 32 (10)

Соотношение М/Ж 25/14 21/11
Возраст, годы 72,3 (45—85) 72,9 (49—90)
ИМТ, кг/м2 18—25 27,7 26,7 28,9 28,5*
ИМТ > 25, n (%) 37 (94,9) 28 (87,5)
ФВЛЖ, % > 40 42,1 43,9 36,6 39,4
ФВЛЖ < 40, n (%) 16 (41,0) 10 (25,6) 25 (78,1) 12 (54,5)*
hsTnI, нг/мл <0,02 0,0091 0,0080 0,0281 0,0201*
hsTnI>0,02, n (%) 2 (5,1) 10 (31,3)
hsTnI>0,01, n (%) 7 (17,9) 19 (59,4)
Снижение hsTnI, n (%) 19 (48,7) 10 (45,5)*
Повышение hsTnI, n (%) 7 (17,9) 9 (40,9)*
hsCRP, мг/л 0—3 18,2 10,4 22,4 8,7*
Nt-pro-ΒNP, пг/мл 0—200 2016,7 2273,6 2136 2368,2

П р и м е ч а н и е . * — у умерших пациентов значения данного показателя не учитыва-
лись.
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гипергидратацией (наличием отеков) при поступлении в ста-
ционар.

Средний уровень ФВЛЖ при поступлении в стационар у 
пациентов группы ПД соответствовал 42,1%, группы ОД — 
36,6%, через 6 мес — соответственно 43,9 и 39,4%. При ана-
лизе полученных данных установлено, что различия сред-
него уровня ФВЛЖ между группами ПД и ОД были стати-
стически достоверными как в момент поступления (p<0,01, 
MWWt), так и через 6 мес наблюдения (p<0,05, MWWt).

Известно, что фракция выброса менее 35—40% указывает 
на выраженную систолическую дисфункцию ЛЖ. В данной 
работе проанализирована частота встречаемости больных с 
ФВЛЖ менее 40%. На момент поступления в стационар в 
группе ПД было 16 (41,0%) больных с ФВЛЖ <40%, что до-
стоверно отличалось (p<0,01, FEt) от группы ОД, где наблю-
дали 25 (78,1%) таких пациентов. Таким образом, ФВЛЖ при 
поступлении в стационар может служить прогностическим 
функциональным показателем клинического течения ХСН.

Для оценки нестабильности атеросклеротической бляшки 
и активности воспалительной реакции в ней измеряли содер-
жание hsCRP. Уровень hsCRP выше 3 мг/л, ассоциируемый с 
высоким риском сердечно-сосудистых осложнений [12,13], 
наблюдали у 53 (74,7%) из 71 обследованного пациента с ХСН.

При поступлении в стационар средний уровень hsCRP со-
ставлял 18,2 мг/л в группе ПД и достоверно не отличался от 
уровня 22,4 мг/л в группе ОД (p>0,05, MWWt). За 6 мес на-
блюдения было выявлено статистически достоверное сниже-
ние (p<0,05; Wt) среднего уровня hsCRP как в группе ПД (до 
10,4 мг/л), так и в группе ОД (до 8,7 мг/л). Данное снижение 
скорее всего, обусловлено реакцией на комплексное лечение, 
относительную стабилизацию воспалительного процесса в 
эндотелии у пациентов с ХСН.

При анализе среднего уровня Nt-pro-ΒNP в сыворотке 
крови обнаружено его значительное (более чем в 10 раз) 
превышение референтных значений (0—200 пг/мл) в обеих 
группах. Достоверных различий концентрации Nt-pro-ΒNP 
между двумя группами выявлено не было, как в момент 
поступления, так и через 6 мес (p>0,05; MWWt). Однако в 
результате анализа индивидуальных значений была обнару-
жена корреляция между уровнем Nt-pro-ΒNP и величиной 
ФВЛЖ у больных с ХСН II и III ФК (отрицательная корелля-
ционная связь, Rs = -0,383), что подтверждает прогностиче-
скую значимость для клинического течения ХСН концентра-
ции Nе-pro-ΒNP и величины ФВЛЖ.

Уровень hsTnI в группе ПД составлял 0,0091 нг/мл при 
поступлении и 0,0080 нг/мл через 6 мес. В группе ОД со-
ответствующий показатель был достоверно выше (p<0,05; 
MWWt) как при поступлении (0,0281 нг/мл), так и через 6 
мес (0,0201 нг/мл; см. рисунок).

По данным литературы [14, 15], одним из вариантов по-
граничного уровня (cut-off), связанного с риском возникно-
вения летальных исходов и неблагоприятных сердечно-сосу-
дистых событий при ХСН, является концентрация кардиаль-
ного тропонина, равная 0,01 нг/мл. В данном исследовании 
уровень hsTnI ≥ 0,01 нг/мл при поступлении в стационар на-
блюдали у 7 (17,9%) пациентов в группе ПД и у 19 (59,4%) 
пациентов в группе ОД. Через 6 мес было отмечено статисти-
чески значимое снижение среднего уровня hsTnI в группе ПД 
(p<0,01; Wt), в то время как изменения среднего уровня hsTnI 
в группе ОД не были статистически значимы (p>0,05; Wt). 
Проведение анализа индивидуальных изменений hsTnI про-
демонстрировало увеличение данного маркера через 6 мес у 
9 (40,9%) из 22 выживших больных в группе ОД (p<0,05; FEt) 
и всего лишь у 7 (17,9%) из 39 больных в группе ПД. Такое 
повышение концентрации высокочувствительного кардиаль-
ного тропонина может быть связано с гипертрофией левого 
желудочка сердца, уровнем ишемии миокарда при стабиль-
ной стенокардии, систолической и диастолической дисфунк-
цией сердечной мышцы у этих пациентов.

Выводы. 1. Отмечены повышенные концентрации hsCRP 
и Nt-pro-ΒNP у больных с ХСН II и III ФК, однако предсказа-
тельной функцией относительно улучшения/ухудшения кли-
нического состояния ХСН они не обладали. В то же время 
концентрация Nt-pro-ΒNP отражает уровень функционально-
го состояния миокарда, так как имеет обратную корреляци-
онную связь с ФВЛЖ.

2. Наиболее информативным лабораторным маркером 
ухудшения течения сердечной недостаточности является 
hsTnI. Так, в 59,4% случаев ухудшения клинического состоя-
ния пациентов с ХСН уровень hsTnI был ≥ 0,01 нг/мл.
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УДК 618.177-08-037-074

Пестряева Л.А., Нигматова Е.А., Шейко Л.Д., Маркова Т.В.

АКТИВНОСТЬ ФЕРМЕНТОВ ЭНЕРГООБЕСПЕЧЕНИЯ КЛЕТОК В ПРОГНОЗЕ ЭФФЕКТИВНОСТИ 

ВСПОМОГАТЕЛЬНЫХ РЕПРОДУКТИВНЫХ ТЕХНОЛОГИЙ

ФГБУ Уральский НИИ охраны материнства и младенчества Минздрава РФ, 620028, Екатеринбург

Проведен сравнительный анализ активности ферментов энергообеспечения клеток — сукцинатдегидрогеназы (СДГ) 
и α-глицерофосфатдегидрогеназы (α-ГФДГ) у женщин с нарушением фертильности с эффективностью результатов 
применения вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ). Обследованы 2 группы пациенток. Основную (1-ю) 
группу составили женщины с бесплодием (50 человек), направленные на проведение ВРТ. У 21 пациентки беременность 
в результате ВРТ наступила (1а группа), у 29 человек — не наступила (1б группа). Контрольную (2-ю) группу составили 
здоровые небеременные женщины сопоставимого возраста, имеющие детей (20 человек). Цитохимическое определение 
активности ферментов осуществляли по методу Р.П. Нарциссова. Подсчет гранул диформазана производили микро-
скопически, затем высчитывали средний цитохимический коэффициент. Исследование выявило достоверное снижение 
активности СДГ и α-ГФДГ в лимфоцитах периферической крови у женщин с бесплодием по сравнению с нормой. У паци-
енток 1б группы активность α-ГФДГ была достоверно ниже, чем 1а группы (с эффективной попыткой ВРТ).

К л юч е в ы е  с л о в а :  бесплодие; вспомогательные репродуктивные технологии; клеточный энергообмен; сукцинат-
дегидрогеназа; α-глицерофосфатдегидрогеназа; средний цитохимический коэффициент.

L.A. Pestriyayeva, E.A. Nigmatova, L.D. Sheiyko, T.V. Markova
THE ACTIVITY OF ENZYMES OF ENERGY SUPPLY OF CELLS IN PROGNOSIS OF EFFECTIVENESS 
OF AUXILIARY REPRODUCTIVE TECHNOLOGIES

The Ural research institute of mother and infancy health care of Minzdrav of Russia, 620028 Yekaterinburg, Russia
The comparative analysis was applied to activity of such enzymes of energy supply of cells as succinate dehydrogenase and 
α-glycerophosphate dehydrogenase in women with fertility disorders and effectiveness of results of application of auxiliary 
reproductive technologies. The examination was passed by two groups of female patients. The main group included women with 
barrenness (50 patients) referred to carrying out auxiliary reproductive technologies. The auxiliary reproductive technologies 
resulted in pregnancy in 21 female patients (group 1a) and no pregnancy occurred in 29 female patients (group 1b). The control 
group consisted of non pregnant women of comparative age and having children (20 female patients). The cytochemical detection 
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