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Цель. Изучение роли биомаркеров крови в прогнозировании наступления смерти от осложнений сердечно- сосудистых заболеваний у больных хрони-
ческой сердечной недостаточностью со сниженной фракцией выброса (ХСНнФВ) в течение года после имплантации кардиовертера- дефибриллятора 
(ИКД).
Материал и методы. В одноцентровое наблюдательное исследование было включено 319 больных ХСНнФВ (мужчины 83%, ХСН III функционального 
класса (ФК) по классификации Нью- Йоркской кардиологической ассоциации (NYHA) – 74%, ХСН ФК IV – 7%), подвергнувшиеся проспективному наблю-
дению в течение 1 года после имплантации ИКД. Проведено изучение оригинальной панели современных биомаркеров (электролиты крови, С-реактивный 
белок, креатинин, растворимый стимулирующий фактор роста (sST-2), N-терминальный фрагмент мозгового натрийуретического пептида (NT-proBNP), 
галектин-3), позволяющих оценить основные механизмы патогенеза ХСН. На основании концентрации креатинина крови проводился расчет скорости клу-
бочковой фильтрации (СКФ) по формуле CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration). 
Результаты. В ходе однолетнего наблюдения первичная конечная точка была зарегистрирована у 35 больных (11%). При использовании однофакторной 
логистической регрессии выделены 3 биомаркера с наибольшим прогностическим потенциалом (р<0,01), связанных с возникновением исследуемой ко-
нечной точки. Концентрация калия крови и NT-proBNP, величина СКФ (CKD-EPI) вошли в состав многофакторной прогностической модели с диагностиче-
ской эффективностью 68% (чувствительность 60% специфичность 71%). Было показано, что риск смерти от осложнений 
сердечно- сосудистых заболеваний повышался в 2,64 раза (ОШ=2,64; 95% ДИ: 1,28-5,46; р=0,007) при СКФ <60 мл/
мин/1,73 м2 и возрастал в 3,32 раза (ОШ=3,32; 95% ДИ: 1,26-8,73; р=0,012) при концентрации NT-proBNP >2000 пг/мл.
Заключение. Исследование биомаркеров крови является перспективным и востребованным для прогноза неблагоприят-
ных исходов ХСН. Согласно полученным данным, факторы «СКФ <60 мл/мин/1,73 м2» и «NT-proBNP >2000 пг/мл» могут 
иметь значение для определения вероятности однолетней летальности.

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, смертность от осложнений сердечно- 
сосудистых заболеваний, биомаркеры, прогнозирование, кардиовертер- дефибриллятор.
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Aim. To study the role of blood biomarkers in predicting death from cardiovascular events in patients with heart failure with reduced ejection fraction (HFrEF) within 
one year after cardioverter defibrillator (ICD) implantation.
Material and methods. This one-center observation study included 384 HFrEF patients (men, 84%, NYHA class III – 74%, NYHA class IV – 7%), who underwent 
prospective observation for 1 year after ICD implantation. The study of the original panel of modern biomarkers (blood electrolytes, C-reactive protein, creatinine, 
soluble growth stimulation expressed gene 2 (sST2), N-terminal pro-brain natriuretic peptide (NT-proBNP), galectin-3), allowing to evaluate HF pathogenesis 
was conducted. Based on the blood creatinine concentration, the Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) formula was used to estimate the 
glomerular filtration rate (GFR).
Results. In a one-year observation, the primary endpoint was recorded in 35 patients (11%). Single- factor logistic regression showed 3 biomarkers with the greatest 
predictive potential (p<0,01), related to the occurrence of the investigated endpoint. The concentration of potassium and NT-proBNP, the GFR (CKD-EPI) was included 
in the multi- factor predictive model with diagnostic efficiency of 68% (sensitivity of 60%, specificity 71%). It was shown that the cardiovascular death risk increased 
by 2,64 (OR=2,64; 95% CI: 1,28-5,46; p=0,007) at GFR <60 ml/min/1,73 m2 and increased by 3,32 (OR=3,32; 95% CI: 1,26-8,73; p=0,012) at NT-proBNP 
>2000 pg/ml.
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Conclusion. The study of blood biomarkers is promising and in demand for the prediction of adverse outcomes of HF. According to the data obtained, the factors «GFR 
<60 ml/min/1,73 m2» and «NT-proBNP >2000 pg/ml» may be relevant for one-year mortality prediction.
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Введение

Пристальное внимание специалистов к проблеме 
оценки прогноза у больных хронической сердечной 
недостаточностью со сниженной фракцией выброса 
(ХСНнФВ) объясняется необходимостью проведения 
стратификации рисков, лежащей в основе персони-
фицированного подхода к лечению. Современными 
требованиями к оценке рисков неблагоприятных со-
бытий являются максимальная индивидуализация 
и точность. Создание прогностических систем на ос-
новании этих принципов позволит определить наи-
более уязвимых в отношении достижения конечной 
точки пациентов, для которых или оправдана тактика 
по интенсификации терапевтических вмешательств 
или, наоборот, диапазон интервенционного лечения 
должен быть ограничен.

Больные ХСН с фракцией выброса левого желу-
дочка (ФВ ЛЖ) ≤35% имеют высокий риск внезап-
ной сердечной смерти (ВСС) и по этой причине даже 
при отсутствии анамнестических указаний на ранее 
возникавшие желудочковые тахиаритмии имеют 1 
класс показаний для постановки имплантируемо-
го кардиовертера- дефибриллятора (ИКД). Вместе 
с тем, действующие рекомендации указывают на от-
сутствие такой необходимости (3 класс показаний) 
при высоком риске смерти в течение ближайшего 
года наблюдения [1]. При этом рутинных инструмен-
тов оценки такого риска не предлагается, что ставит 
клинициста перед непростым выбором, часто осно-
ванным только на личном клиническом опыте.

Имеющиеся данные позволяют предположить, 
что концентрации биомаркеров крови могут оказать-
ся полезными при проведении оценки индивиду-
ального риска, в том числе для прогноза летально-
го исхода больных ХСНнФВ. На сегодняшний день 
к наиболее достоверным маркерам риска наступле-
ния летального исхода у пациентов этой когорты от-
носят растворимый стимулирующий фактор роста 
(sST-2) [2], мозговой натрийуретический пептид (и 
N-терминальный фрагмент мозгового натрийуре-
тического пептида, NT-proBNP) [3], галектин-3 [4], 
маркеры почечной дисфункции [5]. 

Несмотря на значительное число исследователь-
ских работ, посвященных изучению прогностическо-
го потенциала биомаркеров, налицо ряд проблем, 
ограничивающих применение опубликованных дан-
ных в реальной клинической практике. Так, чаще все-
го в качестве конечной точки наблюдений использу-
ют сердечно- сосудистую летальность, не позволяю-
щую структурировать причины наступления смерти. 
Имеются существенные различия в оценке концен-
траций биомаркеров (пороговые значения, сроки 
оценки, используемые тест-системы). На результаты 
исследований оказывает влияние и гетерогенность 
включенных больных ХСНнФВ, связанная с появле-
нием новых классов лекарственных препаратов, вне-
дрением современных методов интервенционного 
лечения ХСН. Несомненно, каждый из вышеперечис-
ленных факторов подчеркивает важность продолже-
ния исследований в этом направлении.

Цель исследования – изучение роли биомаркеров 
крови в прогнозировании наступления смерти от ос-
ложнений сердечно- сосудистых заболеваний (ССЗ) 
у больных ХСНнФВ в течение года после импланта-
ции ИКД.

Материал и методы

Данное исследование было выполнено в со-
ответствии со стандартами надлежащей клиниче-
ской практики (Good Clinical Practice) и принципами 
Хельсинкской декларации. Протокол исследова-
ния был одобрен локальным этическим комитетом 
ФГБОУ ВО Астраханского ГМУ Минздрава России 
(Протокол № 3 заседания ЛЭК от 30.12.2021г), 
представлен в публичном регистре clinicaltrials.gov 
(NCT05539898). Все пациенты, подвергнутые на-
блюдению, подписывали информированное согла-
сие на участие в исследовании.

Отбор больных
В качестве критериев включения в исследова-

ние выступали действующие показания к импланта-
ции ИКД с целью первичной профилактики ВСС [6]: 
ХСН III-IV функционального класса по классифика-
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ции Нью- Йоркской кардиологической ассоциации 
(New York Heart Association, NYHA) с ФВ ЛЖ ≤35%. 
Большинство пациентов с ХСН IV функционального 
класса, при отсутствии показаний к проведению сер-
дечной ресинхронизирующей терапии, находились 
в листе ожидания на трансплантацию сердца.

В исследование не включались пациенты с гипер-
трофической кардиомиопатией, аритмогенной дис-
плазией правого желудочка, верифицированными на-
следственными каналопатиями, наличием показаний 
к кардиохирургическому вмешательству (реваскуля-
ризации, коррекции клапанной недостаточности).

После проверки на соответствие критериям вклю-
чения/исключения в исследование было включено 
319 пациентов, которым в период с 2012 по 2020 
гг. в качестве средства первичной профилактики ВСС 
был имплантирован ИКД. При выраженных наруше-
ниях внутрижелудочковой проводимости имплан-
тировали ИКД с функцией сердечной ресинхрони-
зирующей терапии (СРТ-Д) – 190 пациентов (60%), 
остальным больным был имплантирован двухкамер-
ный ИКД (рис. 1).

Определение концентрации биомаркеров 
крови

Для определения концентрации биомаркеров про-
водили взятие крови натощак из локтевой вены мето-
дом венопункции в специальную стерильную вакуум-

ную систему “BD Vacutainer®” с активатором сверты-
вания. Полученные образцы крови инкубировали при 
комнатной температуре 30-45 мин, после чего в те-
чение 15 мин центрифугировали при 3000 об/мин. 
Полученную сыворотку декантировали в одноразо-
вые пластиковые пробирки, замораживали и храни-
ли при 40ºС. Лабораторные исследования проводили 
на иммунохемилюминесцентном анализаторе «Cobas 
е411» (Roche Diagnostics, Германия) и анализаторе 
«Cobas c311» (Roche Diagnostica, Германия). 

Включенным в исследование больным опре-
деляли уровни электролитов крови (калия, маг-
ния, натрия, кальция) и С-реактивного белка (СРБ). 
Определяли уровень креатинина в сыворотке крови, 
который в дальнейшем использовался для расчета 
скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по фор-
муле CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology 
Collaboration). 

Части больных определяли концентрации NT-
proBNP, sST-2 и галектина-3. Для количественного 
измерения концентрации sST-2 в сыворотке кро-
ви использовали набор «Presage® ST2 Assay Kit» 
(Critical Diagnostics, США), основанный на «сэн-
двич» иммуноферментном анализе в микроплан-
шетном формате. Определение концентрации га-
лектина-3 выполняли методом твердофазного 
конкурентного иммуноферментного анализа с ис-

Рисунок 1. Поточная диаграмма процесса (flow chart), отражающая дизайн исследования. 

ИКД – имплантируемый кардиовертер- дефибриллятор, ОCCЗ – осложнения сердечно- сосудистых заболеваний, 
СРТ-Д – имплантируемый кардиовертер- дефибриллятор с функцией сердечной ресинхронизирующей терапии
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пользованием тест-системы «Human Galectin-3 ELISA 
Kit» (RayBiotech Inc., США). Измерение оптических 
плотностей, построение калибровочных графиков, 
оценку и учет результатов количественного содержа-
ния всех определяемых показателей проводили с по-
мощью микропланшетного ридера «Multiskan FC» 
(Финляндия). 

Оценку и интерпретацию результатов лаборатор-
ных исследований осуществляли с помощью рефе-
рентных интервалов, указанных в инструкции к набо-
рам реактивов.

Послеоперационное наблюдение
Включенные в исследование пациенты наблю-

дались в течение года кардиологами центра, в ко-

Таблица 1. Клинико- демографическая характеристика пациентов, включенных в исследование

Параметр Все больные
(n=319)

Выжившие 
(n=284)

Умершие 
(n=35)

p2-3

1 2 3
Возраст, лет 57 (51-63) 58 (51-63) 55 (50-59) 0,074
Мужской пол, n (%) 265 (83) 237 (84) 28 (80) 0,607
ИМТ, кг/м2 28,7 (25,4-32,5) 28,7 (25,4-32,3) 28,4 (25-29,7) 0,166
ИБС, n (%) 160 (50) 143 (50) 17 (49) 0,842
ПИКС из числа больных ИБС, n (%) 118 (37) 105 (37) 13 (37) 0,996
ДКМП, n (%) 159 (50) 141 (50) 18 (51) 0,913
ХСН 3 ФК, n (%) 233 (74) 205 (73) 28 (80) 0,356
ХСН 4 ФК, n (%) 22 (7) 18 (6) 4 (11) 0,268
АГ в анамнезе, n (%) 180 (56) 168 (59) 12 (34) 0,005
Сахарный диабет, n (%) 61 (19) 51 (18) 10 (29) 0,132
Ожирение в анамнезе 119 (37) 115 (41) 4 (11) 0,001
Мозговой инсульт, n (%) 20 (6) 16 (6) 4 (11) 0,182
ХБП, n (%) 139 (46) 125 (47) 14 (40) 0,447
Анемия, n (%) 21 (8) 19 (8) 2 (6) 0.681
ФП (пароксизмальная/персистирующая форма), n (%) 90 (28) 81 (29) 9 (26) 0,728
ФП (постоянная форма), n (%) 26 (8) 22 (8) 4 (11) 0,461
ЖТнеуст, n (%) 43 (14) 37 (13) 6 (17) 0,501
САД, мм рт. ст. 120 (110-130) 120 (110-130) 110 (100-130) 0,025
ДАД, мм рт. ст. 80 (70-80) 80 (70-80) 70 (60-83) 0,281
ЧСС, уд/мин. 78 (68-88) 78 (68-88) 80 (67-90) 0,896
ФВ ЛЖ по Simpson, % 29 (24-33) 29 (25-33) 27 (20-32) 0,043

Хирургические вмешательства на сердце:
Реваскуляризация (коронарное шунтирование либо чрескожное 
коронарное вмешательство), n (%)

134 (43) 120 (43) 14 (40) 0,747

Коррекция клапанной недостаточности, n (%) 62 (20) 54 (19) 8 (23) 0,616
Пластика ЛЖ, n (%) 29 (9) 24 (9) 5 (14) 0,270

Получаемая медикаментозная терапия:
Бета-адреноблокаторы, n (%) 319 (100) 284 (100) 35 (100) -
иАПФ/БРА, n (%) 208 (65) 189 (66) 19 (54) 0,212
АРНИ, n (%) 111 (35) 95 (34) 16 (46) 0,151
Антагонисты минералокортикоидов, n (%) 283 (89) 250 (88) 33 (94) 0,270
Петлевые диуретики, n (%) 311 (98) 277 (98) 34 (97) 0,889
иНГКТ-2, n (%) 52 (16) 43 (15) 9 (26) 0,110
Соталол, n (%) 38 (12) 36 (13) 2 (6) 0,230
Амиодарон, n (%) 85 (27) 74 (26) 11 (31) 0,498

Имплантированный ИКД:
ИКД с функцией сердечной ресинхронизирующей терапии, n (%) 190 (60) 170 (60) 20 (57) 0,757
Двухкамерный ИКД, n (%) 129 (40) 114 (40) 15 (43) 0,814
Данные представлены в виде Me (Q1-Q3), если не указано иное. 

Представлена медикаментозная терапия, актуальная на момент включения в исследование. 

ИМТ – индекс массы тела, ИБС – ишемическая болезнь сердца, ПИКС – постинфарктный кардиосклероз, ДКМП – дилатационная 
кардиомиопатия, АГ – артериальная гипертензия, ХБП – хроническая болезнь почек, ФП – фибрилляция предсердий, ЖТнеуст – 
неустойчивые пробежки желудочковых тахиаритмий, САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое 
артериальное давление, ЧСС – частота сердечных сокращений, ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка, иАПФ – ингибиторы 
ангиотензин- превращающего фермента, БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина II, АРНИ – ангиотензиновых рецепторов 
и неприлизина ингибитор, иНГКТ-2 – ингибиторы натрий- глюкозного котранспортера 2-го типа, ИКД – имплантированный 
кардиовертер- дефибриллятор. 
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тором была проведена имплантация (визиты в кли-
нику через 3, 6, 12 мес). При декомпенсации ХСН 
пациент внепланово выходил на связь с врачом- 
исследователем, коррекция терапии и оценка кли-
нического статуса проводилась совместно с кардио-
логами по месту жительства. В качестве первичной 
конечной точки оценивали наступление смерти от 
осложнений ССЗ. Учитывая наличие ИКД и ранее 
проведенную полную реваскуляризацию миокарда, 
наиболее вероятно причиной сердечно- сосудистой 
смерти выступала острая декомпенсация сердечной 
недостаточности (ОДСН). Информация о возникно-
вении конечной точки поступала из медицинской до-
кументации и при опросе родственников. 

Статистический анализ
Статистическая обработка данных проведена 

с использованием методов параметрического и не-
параметрического анализа. Накопление, корректи-
ровка, систематизация исходной информации и ви-
зуализация полученных результатов проводилась 
в электронных таблицах Microsoft Office Excel 2010. 
Статистический анализ и визуализация результа-
тов осуществлялись с использованием программ 
IBM SPSS Statistics 23 и Jamovi (версия 2.3.28.0). 
Протокол статистического анализа был подробно 
описан авторами ранее [7].

Результаты

Летальный исход был зарегистрирован у 42 
включенных в исследование больных (13%). 
Доминировала смерть от осложнений ССЗ, кото-
рая была зарегистрирована у 35 больных (11%). 
Некардиальные причины смерти были связаны 
с прогрессированием онкологического заболевания 
(n=2), развитием острой хирургической патоло-
гии (n=2) либо возникновением несчастного случая 
(n=3).

Сформированные в зависимости от достижения 
конечной точки группы оказались сопоставимы по 
большинству клинико- демографических характери-
стик. Были выявлены статистические различия по на-

личию в анамнезе ожирения и артериальной гипер-
тензии, а также по величине ФВ ЛЖ (табл. 1).

Группы различались по уровню калия, концентра-
ции NT-proBNP и величине СКФ (CKD EPI; табл. 2).

С использованием метода бинарной логистиче-
ской регрессии были разработаны прогностические 
модели, позволяющие определять вероятность на-
ступления сердечно- сосудистой смерти вследствие 
у больных ХСНнФВ на основании исследуемых био-
маркеров.

Лучшая прогностическая модель была описана 
следующим уравнением (1):
р = 1/(1+e-z)×100%
z = -4,276 + 0,0001*ХNT-proBNP - 0,026*XСКФ + 
0,945*Xкалий (1)
где р – вероятность наступления сердечно- 
сосудистой смерти, ХNT-proBNP – концентрация NT-
proBNP, XСКФ – СКФ, рассчитанная по формуле CKD-
EPI, Xкалий – концентрация калия, е – математическая 
константа, приблизительно равная 2,71828.

Исходя из значения коэффициента детермина-
ции Найджелкерка 23,9% дисперсии зависимой 
переменной (вероятности наступления сердечно- 
сосудистой смерти) объясняется дисперсией изучае-
мых факторов.

Площадь под ROC-кривой, соответствующей вза-
имосвязи прогноза возникновения первичной конеч-
ной точки и значения регрессионной функции, соста-
вила 0,753±0,048 [95% доверительный интервал 
(ДИ) 0,659-0,848; р<0,0001].

Пороговое значение функции (1) в точке cut-off 
составило 0,27. Значения равные или превыша-
ющие данное значение соответствовали прогнозу 
возникновения смерти от осложнений ССЗ в тече-
ние ближайшего года. После корректировки порога 
классификации, исходя из результатов анализа ROC-
кривой, диагностическая эффективность полученной 
прогностической модели составила 68% (чувстви-
тельность 60% специфичность 71%).

Для определения критических значений выявлен-
ных количественных предикторов (p<0,05) прове-
ден ROC-анализ. Было обнаружено, что при СКФ <60 
мл/мин/1,73 м2 риск смерти от осложнений ССЗ 

Таблица 2. Исследуемые биомаркеры в группах сравнения

Параметр Все больные
(n=384)

Выжившие (n=284) Умершие (n=35) p2-3

1 2 3
Кальций, ммоль/л 2,2 (2,1-2,3) 2,2 (2,1-2,3) 2,3 (2,2-2,3) 0,103
Магний, ммоль/л 0,8 (0,7-0,9) 0,8 (0,7-0,9) 0,8 (0,7-0,9) 0,585
Калий, ммоль/л 4,4 (4,2-4,8) 4,4 (4,1-4,7) 4,5 (4,2-5,1) 0,049
Натрий, ммоль/л 138 (135-141) 139 (135-141) 136 (135-141) 0,194
СРБ, мг/л 7 (4-11) 7 (4-11) 6 (2-9) 0,224
Галектин-3, нг/мл 12,7 (11,6-13,9) 12,8 (11,6-14) 12,6 (11,9-12,9) 0,495
sST2, нг/мл 28,8 (18,2-57,7) 28,9 (18,4-56,9) 27,7 (14,9-67) 0,789
NT-proBNP, пг/мл 2686 (1379-5303) 2307 (1253-4122) 4559 (2456-6255) 0,003
СКФ (CKD EPI), мл/мин/1,73 м2 67 (58-76) 68 (60-78) 61 (54-69) 0,007
СРБ – С-реактивный белок, sST-2 – растворимый стимулирующий фактор роста, NT-proBNP – мозговой натрийуретический пептид.
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в течение года после имплантации ИКД повышался 
в 2,64 раза (отношение шансов (ОШ) 2,64; 95% ДИ 
1,28-5,46; р=0,007). В случае увеличения концен-
трации NT-proBNP >2000 пг/мл риск того же исхода 
возрастал в 3,32 раза (ОШ 3,32; 95% ДИ 1,26-8,73; 
р=0,012). Прогностическое значение этих факторов 
доказано результатами многофакторного анализа 
(рис. 2).

Обсуждение

Полученные результаты продемонстрировали, что 
около 10% больных ХСНнФВ умирают по причинам, 
связанным с ССЗ, в ближайший год после импланта-
ции ИКД, несмотря на получение оптимальной ме-
дикаментозной терапии, интервенционного лечения 
ХСН (кардиоресинхронизирующей терапии при на-
личии показаний) и регулярного наблюдения у кар-
диолога. В ходе проведенного исследования изучена 
оригинальная панель современных биомаркеров, 
позволяющих оценить основные механизмы патоге-
неза ХСН, с целью определения их роли в стратифи-

кации однолетнего риска сердечно- сосудистой смер-
ти больных ХСНнФВ. 

Наши данные свидетельствуют о том, что этот не-
благоприятный исход можно было прогнозировать 
до проведения имплантации ИКД, на основании 
оценки функции почек и принимая во внимание 
уровень NT-proBNP. Оба биомаркера часто включа-
ются в список предикторов изучаемой конечной точ-
ки. Так, составленная согласно результатам исследо-
вания PARADIGM-HF (Prospective Comparison of ARNI 
With ACEI to Determine Impact on Global Mortality and 
Morbidity in Heart Failure), прогностическая система 
включала логарифм концентрации NT-proBNP (ОШ 
1,61; 95% ДИ 1,41-1,84; p<0,001), в то время как 
фактор «уровень СКФ до 60 мл/мин/1,73 м2» про-
демонстрировал свою предиктивную способность 
только при однофакторном анализе (ОШ 0,96; 
<0,001) [8].

Выявленный нами более высокий уровень ка-
лия крови в группе умерших больных, вероятно, 
выступает в качестве маркера, а не медиатора риска 
сердечно- сосудистой смерти. К похожим выводам 
пришли J. P. Ferreira и соавт., описавшие тесные кор-

Рисунок 2.  График отношения шансов (многофакторный анализ) возникновения конечной точки (смерть от осложне-
ний сердечно- сосудистых заболеваний) в зависимости от регистрации бинарных факторов.

ДИ – доверительный интервал, ОШ – отношение шансов, СКФ – скорость клубочковой фильтрации
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реляции между гипер- и гипокалиемией и вероят-
ностью любой смерти, включая смерть при ОДСН [9]. 
Мы считаем, что полученные данные следует связы-
вать с прогрессированием почечной дисфункции, од-
ним из признаков которой считается гиперкалиемия. 
При этом важно отметить, что в целом медиана и 50% 
межквартильный диапазон концентраций этого био-
маркера находились в референсном интервале нор-
мальных значений (до 5,1 ммоль/л). Все вышепере-
численное в сочетании с полученным критическим 
уровнем статистической значимости (р=0,049) тре-
бует переосмысления значения концентраций калия 
крови для прогноза исследуемого неблагоприятного 
события с учетом результатов будущих исследований.

Ранее были описаны взаимосвязи между повы-
шением давления в правом предсердии и наличием 
почечной дисфункции [10], снижением СКФ и по-
вышенным центральным венозным давлением [11]. 
Клиническая оценка вклада патологии почек в нега-
тивные исходы у больных ХСН привела к формирова-
нию концепции хронического кардиоренального син-
дрома – состояния, при котором зачастую невозмож-
но установить причинно- следственные связи между 
ХСН и хронической болезнью почек (ХБП), и оба син-
дрома оказывают негативное влияние на обоюдное 
течение [12]. Согласно клинико- демографическим 
данным пациентов, подвергшихся наблюдению, ча-
стота ХБП в группах умерших и выживших больных 
значимо не различалась (р=0,631). Между тем было 
выявлено двукратное повышение риска сердечно- 
сосудистой смерти при снижении СКФ <60 мл/
мин/1,73 м2. Считается, что этот диапазон биомар-
кера соответствует потере 50% массы действующих 
нефронов, результатом чего может быть повышение 
вероятности госпитализаций, связанных с ОДСН, на 
11%, увеличение риска смерти на 17% [13]. 

На сегодняшний день определение уровня натрий-
уретических пептидов входит в алгоритмы диагно-
стики, представленные в действующих клинических 
рекомендациях [14]. Концентрация биомаркеров 
увеличивается в прямой зависимости от выраженно-
сти симптомов ХСН, а также ассоциируется с повы-
шенным риском сердечно- сосудистой смерти и ве-
роятности госпитализации по причине ОДСН [15]. 
Большинство исследователей признает отсутствие 
общепринятого отрезного значения концентрации 
NT-proBNP, обладающего оптимальным соотношени-
ем чувствительности и специфичности в отношении 
прогноза смерти, связанной с ОДСН. Так, отечествен-
ные авторы обнаружили максимальный риск смер-
ти от сердечно- сосудистых осложнений и повторной 
декомпенсации сердечной недостаточности в течение 
года у пациентов, с концентрацией NT-proBNP при вы-
писке из стационара ≥1696 пг/мл [2]. Однако стоит 
заметить, что биомаркер, отражая реакцию организма 
на «гемодинамический» (перегрузка давлением или 
объемом) миокардиальный стресс, может повышать-
ся и по внекардиальным причинам, включая ХБП [16]. 

Стоит отметить, что в нашем исследовании не 
было выявлено статистически значимых ассоциаций 
между концентрацией sST-2 и галектина-3 в кро-
ви больных ХСНнФВ и летальным исходом, зареги-
стрированным в ходе однолетнего наблюдения. В то 
же время В. Н. Протасов и соавт. [2] показали, что 
риск достижения конечных точек (включая смерть от 
ОДСН) при длительном наблюдении больного после 
перенесенной декомпенсации ХСН был статистиче-
ски значимо выше при наличии у пациента отрезных 
значений концентрации sST2 ≥37,8 нг/мл (относи-
тельный риск 4,31; 95% ДИ 2,34-7,93; p<0,0001). 
Более того, использование этого предиктора повы-
шало диагностическую ценность моделей, имеющих 
в своем составе дополнительные биомаркеры [2]. 

Известно, что галектин-3 принимает участие в вос-
палении, атерогенезе, реакциях иммунного ответа, 
функционирует в составе ряда сигнальных систем, 
ассоциированных с ремоделированием сердца при 
ХСН. В исследования CARE-HF была изучена связь га-
лектина-3 с прогнозом у пациентов с ХСН III–IV ФК 
по NYHA, имеющих признаки систолической дис-
функции ЛЖ и диссинхронию миокарда, диагности-
рованные при эхокардиографии. Концентрация га-
лектина-3 в плазме крови измерялась при включении 
и через 3 и 18 мес наблюдения. Как следует из резуль-
татов исследования, начальная концентрация галекти-
на-3 имеет прямую связь с показателями смертности 
и госпитализации по причине декомпенсации ХСН. 
Концентрация галектина-3 плазмы крови >30 нг/мл 
в 3 раза повышала риск наступления конечных то-
чек: смерти и госпитализации по причине ХСН (ОШ 
2,98%; 95% ДИ 1,65-7,1; р=0,001) [4]. Между тем, 
имеются результаты, подвергающие сомнению подоб-
ный прогностический потенциал галектина-3 [2, 17].

Появление в последние годы большого числа 
новых биомаркеров крови, потенциально имею-
щих точки клинического приложения, значительно 
расширяет возможности в стратификации рисков 
у больных ХСН [18]. Анализ существующей по про-
блеме литературы формирует принятую многими ис-
следователями концепцию многофакторного («муль-
тимаркерного») подхода к прогнозу, в том числе, ле-
тального исхода, осуществляемого с использованием 
различных наборов биомаркеров, что полностью со-
гласуется с полученными нами данными. 

Ограничение исследования
К ограничениям проведенного исследования мож-

но отнести одноцентровый характер. Больные, вклю-
ченные в исследование, соответствовали критериям 
отбора, регламентируемым действующими клини-
ческими рекомендациями. Соответственно, части 
больных ХСНнФВ имплантация кардиовертера-де-
фибриллятора могла быть не выполнена ввиду пред-
полагаемой продолжительности жизни менее 1 года. 
Установление точного механизма смерти вне стаци-
онара по объективным причинам было затруднено. 
Небольшое значение коэффициента детерминации 
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Найджелкерка может быть связано с необходимостью 
включения в прогностическую модель дополнитель-
ных факторов, имеющих прогностический потенциал 
применимо к исследуемому исходу.

Заключение 

Исследование биомаркеров крови является пер-
спективным и востребованным для прогноза небла-
гоприятных исходов ХСН. Согласно полученным дан-
ным, факторы «СКФ <60 мл/мин/1,73 м2» и «NT-
proBNP>2000 пг/мл» могут иметь значение для 

определения вероятности однолетней летальности от 
осложнений ССЗ.
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