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В ис сле до ва ние было вклю че но 83 боль ных (воз -
раст 37370 лет, сред ний воз раст 62,3±3,6 лет) с ХСН
I3IV функ ци о наль но го клас са (ФК) по NYHA , обус -
лов лен ной хро ни че с ки ми фор ма ми ише ми че с кой
бо лез ни серд ца. По ка за но, что эн до те ли аль ная дис -
функ ция, ги пер ак тив но с ть ре нин3ан ги о тен зин3аль -
до с те ро но вой си с темы серд ца у боль ных ХСН I3IV
ФК по NYHA , бо лее вы ра же ны при ос лож не нии
ХСН мер ца тель ной арит ми ей (МА). Ус та нов ле на
кор ре ля ци он ная вза и мо связь меж ду ги пе ро б ра зо ва -
ни ем аль до с те ро на, ре ни на и эн до те ли на 1 со сни -
же ни ем ре докс3по тен ци а ла НАД/НАД·Н — вы ра -
жен ность ги по кси че с ко го фак то ра оп ре де ля ет дис -
функ цию ней ро гу мо раль ной и эн до те ли но вой си с -
тем при ХСН. Вы яв ле на мно же ст вен ная пря мая
кор ре ля ци он ная вза и мо связь меж ду ФК ХСН и со -
дер жа ни ем эн до те ли на 1 и от но ше ни ем НАД/
НАДН (r=6,9, p<0,001), по вы ше ни ем со дер жа ния
но ра д ре на ли на и эн до те ли на 1(r =5,9, p<0,001), а
так же об рат ная — меж ду из ме не ни ем ре докс3по тен -
ци а ла и со дер жа ни ем эн до те ли на 1 и аль до с те ро на,
ко то рая опи сы ва ет ся урав не ни ем [эн до те лин 1]=
35,1 [НАД] /[НАДН] +6,1 (r=3 0,71, p<0,005), а в слу -
чае аль до с те ро на — [аль до с те рон]= 3 566 [НАД]/
[НАДН] + 604 (r=0,66, p<0,05) в от сут ст вие мер ца -
тель ной арит мии и [эн до те лин 1]= 3 9,7[НАД]/
[НАДН] +10,2 (r =30,71, p<0,005) и [аль до с те -
рон]=3790 [НАД]/[НАДН] +821 (r=30,89, p<0,001),
со от вет ст вен но, в слу чае ХСН, ос лож нен ной МА.
Вы ска за но пред по ло же ние, что бо лее рез кое сни же -
ние ре докс3по тен ци а ла и сум мы пи ри ди но вых нук -
ле о ти дов од но вре мен но с по вы ше ни ем в кро ви
уров ня ре ни на, аль до с те ро на и эн до те ли на 1 мо жет
быть са мо сто я тель ным до сто вер ным мар ке ром не -
бла го при ят но го про гно за при ХСН.

Не смо т ря на то, что кон цеп ция ней ро эн до крин -
ной ги пер ак ти ва ции на се го дняш ний день яв ля ет ся
клю че вой в па то ге не зе хро ни че с кой сер деч ной не до -
ста точ но с ти (ХСН), ис тин ная ди а гно с ти че с кая зна -
чи мость оп ре де ле ния от дель ных ком по нен тов ней ро -
эн до крин ных си с тем в ди а гно с ти ке СН до сих пор не
оп ре де ле на. На боль ших ко гор тах па ци ен тов по ка за -
но, что цир ку ля тор ный уро вень но ра д ре на ли на, ре -
ни на, ан ги о тен зи на II, аль до с те ро на, эн до те ли на31 и

ад ре но ме ду ли на до ста точ но тес но кор ре ли ру ет как с
тя же с тью, так и с про гно зом ХСН [4, 6], од на ко кон -
цен т ра ции ней ро гор мо нов ча с то ока зы ва ют ся не -
пред ска зу е мы ми да же у со по с та ви мых по тя же с ти за -
бо ле ва ния па ци ен тов. Кро ме то го, со дер жа ние ней -
ро гор мо нов су ще ст вен ным об ра зом из ме ня ет ся под
дей ст ви ем ди у ре ти ков, ва зо ди ла та то ров, ин ги би то -
ров АПФ и β3ад ре ноб ло ка то ров, что обус лов ли ва ет
из ве ст ные труд но с ти в ин тер пре та ции та ких ана ли -
зов и ог ра ни чи ва ет их ди а гно с ти че с кую цен ность.
Кон ст рик тор ный эф фект эн до те ли нов при этом мо -
жет ос лаб лять ся или уси ли вать ся под вли я ни ем дру -
гих эн до ген ных фак то ров [10]. В ча ст но с ти, име ет ся
слож ная вза и мо связь меж ду ак тив но с тью ре нин3ан -
ги о тен зин3аль до с те ро но вой си с те мы и ги пер про дук -
ци ей эн до те ли на 1, обус лов лен ной ише ми че с кой бо -
лез нью серд ца. Од на ко, с од ной сто ро ны, вли я ние на
ги пер про дук цию эн до те ли на 1, аль до с те ро на и ре ни -
на, ос лож не ния ХСН МА ос та  ют ся не изу чен ными, а
с дру гой — чет ко вы ри со вы ва ет ся не об хо ди мость ус -
та нов ле ния не изо ли ро ван ных, а мно же ст вен ных
кор ре ля ци он ных вза и мо свя зей меж ду кли ни че с ки ми
и би о хи ми че с ки ми по ка за те ля ми при ХСН. В свя зи с
этим, в ра бо те впер вые изу че но из ме не ние со дер жа -
ния в кро ви боль ных ХСН I3IV ФК по NYHA со дер -
жа ния эн до те ли на 1, аль до с те ро на и окис лен ной и
вос ста нов лен ной форм пи ри ди но вых нук ле о ти дов, в
за ви си мо с ти от на ли чия или от сут ст вия ос лож не ния
ХСН МА, и ус та нов ле ны кор ре ля ци он ные вза и мо -
свя зи меж ду эти ми по ка за те ля ми.

Mе то ды ис сле до ва ния
Для оп ре де ле ния эн до те ли на 1, аль до с те ро на и со -

дер жа ния пи ри ди но вых нук ле о ти дов бра ли ве ноз ную
кровь на то щак у 94 боль ных ХСН (сред ний воз раст—
62,3±3,6 лет), обус лов лен ной хро ни че с ки ми фор ма -
ми ише ми че с кой бо лез ни серд ца I3IV ФК по NYHA и
от сут ст ви ем вы ра жен ных при зна ков по чеч ной не до -
ста точ но с ти. ХСН I ФК от ме ча лась у 21 (10— с МА),
II ФК — у 25 (13 — с МА) боль ных, III ФК — – у 27
(12 — с МА) и IV ФК – у 21 (11 — с МА) боль ных.
Контрольную груп пу со ста ви ли 11 прак ти че с ки здо -
ро вых лиц, сред ний воз раст — 47,9±4,4 лет. 

Все боль ные ХСН дли тель но по лу ча ли те ра пию
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ин ги би то ра ми ан ги о тен зин пре вра ща ю ще го фер мен -
та (АПФ), ди у ре ти ка ми, β3ад ре ноб ло ка то ра ми и при
не об хо ди мо с ти — ни т рат со дер жа щими пре па ра тами,
а все боль ные с МА — до пол ни тель но ма лыми до зами
ди гок си на (0,25 мг в сут ки). Тя жесть кли ни че с ко го
со сто я ния оце ни ва ли по дан ным фи зи каль но го, эле -
к т ро кар ди о гра фи че с ко го, эхо кар ди гра фи че с ко го об -
сле до ва ний и ре зуль та тов кли ни ко3ла бо ра тор ных те -
с тов. Со дер жа ние эн до те ли на 1 оп ре де ля ли с ис поль -
зо ва ни ем ком мер че с ки ап ро би ро ван но го на бо ра
R&D Systems (Ве ли ко бри та ния), аль до с те ро на — ра -
дио им му но но ло ги че с ким на бо ром Sorin, Biomedica,
ре ни на — с по мо щью RIA3те с та по авторскому ме то -
ду [9], но ра д ре на ли на — спе к т ро ф лу о ри ме т ри че с ки,
со дер жа ние пи ри ди но вых нук ле о ти дов — согласно
опи са ному в ра бо те методу[3]. Ста ти с ти че с кую об ра -
бот ку ре зуль та тов про во ди ли по про грам ме Stat Soft,
раз ли чия при ни ма ли за достоверные при p<0,05.

Pе зуль та ты ис сле до ва ния
По вы ше ние ФК ХСН в груп пе боль ных без МА

со про вож да ет ся по вы ше ни ем со дер жа ния ва зо кон ст -
рик тор ных со еди не ний в кро ве нос ном рус ле боль -
ных. Так, со дер жа ние эн до те ли на 1, по вы шен ное при
I ФК, име ет лишь тен ден цию к по вы ше нию, а при
пе ре хо де во II ФК со сни жен ной фрак ци ей вы бро са
ле во го же лу доч ка — 48(3 %) — до сто вер но по вы ша ет -
ся на 47%, при пе ре хо де в III ФК (фрак ция вы бро са —
42(3 %) до пол ни тель но уве ли чи ва ет ся на 48%, а в IV
ФК (фрак ция вы бро са — 36(4 %) – на 19% (табл.). В
ре зуль та те со дер жа ние эн до те ли на 1 при IV ФК ХСН
в 2,6 раз пре вос хо дит уро вень нор мы. Ана ло гич ная
кар ти на на блю да ет ся и в слу чае аль до с те ро на и ре ни -
на (по вы ша ет ся, со от вет ст вен но, от клас са к клас су с

1,4 до 3,6 пг/мл ч), их со дер жа ние в кро ви так же уве -
ли чи ва ет ся от клас са к клас су и у боль ных IV ФК
ХСН, обус лов лен ной хро ни че с ки ми фор ма ми ИБС,
пре вы ша ет нор маль ное в 2,7 и 4,0 раз, со от вет ст вен -
но (табл.). 

По вы шен ное со дер жа ние ва зо кон ст рик тор ных
ком по нен тов в кро ви при чин но3след ст вен но свя за но
с на ру ше ни ем энер ге ти че с ко го ме та бо лиз ма, про -
грес си ро ва ни ем ги по кси че с ко го со сто я ния ми о кар да
(рис. 1), кро ви, рез ким уси ле ни ем ана эроб но го гли -
ко ли за, уко ро че ни ем ди а сто лы.

Ре докс3со сто я ние кле ток — как кар дио ми о ци тов,
так и не ф ро ци тов, за ви сит от ре докс3по тен ци а ла
НАД/НАД·Н и/или НАДФ/НАДФ·Н и иг ра ет клю че -
вую роль в ме ха низ ме про дук ции ва зо кон ст рик тор -
ных изо форм эн до те ли нов и аль до с те ро на [5]. Ока за -
лось, что по вы ше ние со дер жа ние эн до те ли на 1 в кро -
ви пря мо кор ре ли ру ет со сни же ни ем ре докс3по тен -
ци а ла НАД/НАД·Н и со дер жа ни ем НАД·Н (r=6,8,
p<0,001). По3ви ди мо му, ре докс3по тен ци ал ре гу ли ру -
ет син тез эн до те ли нов че рез уча с тие в ме ха низ мах де -
по ни ро ва ния NO (НАДФН3 и НАДН3ок си да зы рас -
по ло же ны в эн до те ли о ци тах в не по сред ст вен ной
бли зо с ти от уча ст ков об ра зо ва ния пе рок си ни т ри ла в
клет ке [7]) и в оп ре де ле нии ре гу ля ции син те за ок си -
да азо та, не го во ря уже о вто рич ной ре гу ля ции че рез
об ра зо ва ние АТФ [6].

Ус та нов ле на кор ре ля ци он ная вза и мо связь меж ду
избытком о б ра зо ва ния аль до с те ро на, ре ни на и эн до -
те ли на 1 со сни же ни ем ре докс3по тен ци а ла НАД /
НАД·Н — вы ра жен ность ги по кси че с ко го фак то ра оп -
ре де ля ет дис функ цию ней ро гу мо раль ной и эн до те -
ли но вой си с тем при ХСН.

В ос но ве ги пер про дук ции аль до с те ро на, не смо т ря

Таб ли ца
Ди на ми ка из ме не ния со дер жа ния пи ри ди но вых нук ле о ти дов, эн до те ли на 1 и аль до с те ро на 

в кро ви боль ных ХСН I�IV NYHA

По ка за тели НАД НАД+НАДН НАД/НАДН Эн до те лин 1 Аль до с те рон

нор ма 20,0±2,5 23,2±4,2 0,9±0,1 1,7±1,2 135±42 

I ФК ХСН

Без МА 17,8±1,1* 27,8±1,1 0,64±0,03* 2,2±0,2 140±25 

+ МА 17,5±1,2*** 30,0±1,6 0,66±0,03*+++ 2,5±0,3*** 156±14** 

II ФК ХСН

Без МА 16,2±1,0* 23,8±2,1 0,68±0,04* 2,5±0,2 176±31 

+ МА 14,4±1,4*** 22,0±1,8 0,64±0,03*+++ 3,1±0,3*** 212±24** 

III ФК ХСН

Без МА 12,9±0,7*∆ 21,2±1,0 0,62±0,02*∆ 3,7±0,3** 244±42** 

+ МА 10,0±1,5*+∆ 17,2±0,8**+++ 0,59±0,03*++ 4,5±0,4*+++∆∆∆oo 355±25*++∆∆oo 

IV ФК ХСН

Без МА 8,9±0,4*+++∆oo## 15,0±0,8*∆ο# 0,59±0,03*∆∆∆ooo### 4,4±0,5*∆ooo### 366±45*∆∆o# 

+ МА 6,0±0,5*+∆oo## 12,5±1,2*++oo## 0,48±0,03*+ooo### 6,6±0,3*+∆o## 546±45*+∆o## 

При ме ча ние: НАД, НАДН в нмоль/мл, аль до с те рон пг/мл, эн до те лин 1 фмоль/мл; ре ни н * — срав не ние с нор мой, + — срав -

не ние с и без МА, ∆ — с I ФК, O— сo II ФК, # � III ФК ХСН; один знак — р < 0,001, два — < 0,01, три — < 0,05.
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Рис. Взаимосвязи между эндотелиальной фукнцией (А) и содержанием альдостерона (Б) и
редокс�потенциалом системы энергетического обеспечения при ХСН, обусловленной ИБС

на про во ди мую те ра пию ин ги би то ра ми АПФ и β3ад -
ре ноб ло ка то ра ми, по3ви ди мо му, ле жит рез кое сни -
же ние при ХСН, про грес си ру ю щее с уве ли че ни ем
ФК, со дер жа ния НАД и по вы ше ние его со дер жа ния в
кро ви [132]. Ока за лось, что НАД яв ля ет ся ко фер мен -

том 113β3ги д ро кси с те ро ид ной де ги д ро ге на зы 2 (пре -
вра ща ет кор ти зол и кор ти ко с те рон в кор ти зон и
113ди гид ро кор ти ко с те рон), ко то рая инак ти ви ру ет
глю кор ти ко ид и, тем са мым, пре дот вра ща ет его свя -
зы ва ние с ми не ра ло кор ти ко ид ным ре цеп то ром — ку -
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пи ру ет син тез аль до с те ро на [5, 10]. В свою оче редь,
сни же ние со дер жа ния НАД дез инак ти ви ру ет
113β3ги д ро кси с те ро ид ную де ги д ро ге на зу 2 и ве дет к
рез кому уве ли че нию син те за аль дос те ро на, при чем
как в поч ках [5], так и в серд це (кон цен т ра ция аль до -
с те ро на в серд це в 17 раз вы ше, чем в плаз ме) [8].
При чем, при аци до зе преж де все го ак ти ви ру ет ся
НАД, a не НАДФ изо фор ма 113β3ги д ро кси с те ро ид -
ной де ги д ро ге на зы 2, в свя зи с чем вы ска за но пред по -
ло же ние, что имен но НАД3за ви си мая 113β3ги д ро -
кси с те ро ид ная де ги д ро ге на за ре гу ли ру ет сте пень ме -
та бо ли че с ко го аци до за [10].

При ХСН I ФК по NYHA на фо не МА со дер жа ние
эн до те ли на 1 по вы ша ет ся на 47%, при II ФК – на
82%, при III ФК 3 на 165%, а при IV — на 288% от но -
си тель но нор маль ных зна че ний; аль до с те ро на — на
16, 57, 163 и 305%, а ре ни на — на 25, 39, 88 и 123%, со -
от вет ст вен но. В ре зуль та те, сдви ги в ва зо кон ст рик -
тор ных пеп ти дах, в слу чае ос лож не ния ХСН МА, зна -
чи тель но пре вос хо дят на блю да е мые в от сут ст вие на -
ру ше ний рит ма. И это, не смо т ря на то, что до сто вер -
ных раз ли чий в по ка за те лях ге мо ди на ми ки, фрак ции

вы бро са меж ду груп па ми с МА и без МА вну т ри каж -
до го клас са не за ре ги с т ри ро ва но. Вы ска за но пред по -
ло же ние, что зна чи тель ное по вы ше ние со дер жа ния в
кро ви эн до те ли на 1, ре ни на и аль до с те ро на, с од ной
сто ро ны, яв ля ет ся от ве том на бо лее вы ра жен ную, су -
дя по боль ше му, чем при ХСН с си ну со вым рит мом,
сни же нию ре докс3по тен ци а ла, ги с то ток си че с кую ги -
по ксию тка ней [2, 6] — преж де все го, серд ца и по чек,
с дру гой — бо лее вы ра жен ным сни же ни ем со дер жа -
ния ин ги би то ра син те за аль до с те ро на, ак тив ной фор -
мы НАД3за ви си мой 11−β3ги д ро кси с те ро ид ной де ги -
д ро ге на зы 2. Ока за лось, что су ще ст ву ет пря мая кор -
ре ля ци он ная вза и мо связь меж ду ФК ХСН и со дер жа -
ни ем эн до те ли на 1 и от но ше ни ем НАД/НАДН
(r=6,9, p<0,001), а так же из ме не ни ем ре докс3по тен -
ци а ла и со дер жа ни ем аль до с те ро на (r=5,8, p<0,05) в
от сут ст вие МА и r=7,1, p<0,001 и r=6,1, p<0,01 в слу -
чае ХСН, ос лож нен ной МА. По3ви ди мо му, од но вре -
мен ное сни же ние НАД и ре докс3по тен ци а ла при по -
вы ше нии со дер жа ния в кро ви эн до те ли на 1, ре ни на и
аль до с те ро на мо жет быть од ним из са мо сто я тель ных
мар ке ров пло хо го про гно за при ХСН.
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