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Summary

In article presents 2 clinical cases of patient’s treatment after acute decompensated heart failure using concentration monitoring of a new 

biomarker of heart failure — soluble ST2-receptor. The advantages of this biomarker over natriuretic peptides, which allowed to achieve success 

in the treatment of patients with high risk HF, were discussed.
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Резюме

В статье приведены два клинических примера лечения пациентов после перенесенной острой декомпенсации сердечной недостаточно-

сти с использованием мониторирования концентрации нового биомаркера сердечной недостаточности (СН) — растворимого sST2-ре-

цептора. Обсуждены преимущества этого биомаркера перед натрийуретическими пептидами, которые позволили достичь успеха в ле-

чении пациентов с СН высокого риска. 

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, биомаркеры, натрийуретические пептиды, растворимый sST2-рецептор, 

терапия.
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Введение

Несмотря на усилия врачей, направленные на улучшение 

выживаемости, смертность больных хронической сердечной 

недостаточностью (ХСН) остается высокой. В течение 5 лет по-

сле постановки диагноза погибают около 50% пациентов [1, 2], 

а годичная смертность после острой декомпенсации сердечной 

недостаточности (ОДСН) достигает 23,2% [3]. По данным круп-

ного исследования CHARM [4], наибольший риск смерти отме-

чается в ранний период после госпитализации по поводу ОДСН 

и увеличивается пропорционально частоте повторных госпита-

лизаций. Таким образом, важнейшим условием улучшения про-

гноза пациентов с ХСН является грамотное их ведение не только, 

а возможно, и не столько на стационарном, но и на амбулаторном 

этапе. Идеальным представляется наблюдение за такими паци-

ентами в специальных центрах по лечению ХСН. Однако такая 

возможность есть далеко не везде. Как правило, именно врачи 

поликлиник, преимущественно терапевты, должны титровать 

дозы препаратов для лечения ХСН до целевых значений и вовремя 

корректировать лечение. В исследовании QUALIFY было показа-

но, что назначение основных групп препаратов при сердечной не-

достаточности (СН), таких как ингибиторы АПФ (иАПФ), блока-

торы рецепторов ангиотензина II, бета-адреноблокаторы (БАБ), 

антагонисты минералокортикоидных рецепторов (АМКР), а так-

же ивабрадина, в дозе не менее 50% от рекомендуемой и высокая 

приверженность пациентов к терапии ассоциируются с улучше-

нием прогноза в течение 6-месячного периода наблюдения [5]. 

К сожалению, на практике титрацию доз препаратов, назначен-

ных в стационаре, не только не проводят, но и отменяют их без 

наличия противопоказаний [6–8]. По данным российской части 

того же исследования QUALIFY, доля пациентов, получавших 

целевую дозу лекарственного средства и дозу ≥ 50% от целевой, 

составила соответственно 21,5 и 62,3% для иАПФ, 15 и 50,8% для 

БАБ, 20,3 и 39,8% для БРА, 23,4 и 78,7% для ивабрадина [9]. На ам-

булаторном этапе врач подбирает лечение, основываясь на соб-

ственном опыте, суждениях, порой исключая индивидуальные 

особенности пациента и зачастую проявляя излишнюю осторож-

ность в назначении препаратов. В этой связи крайне актуальным 

является появление в арсенале врача простого в использовании 

инструмента, позволяющего правильно взвесить риски деком-

пенсации ХСН и летального исхода у пациента и оценить эффек-

тивность его терапии. Все это позволит своевременно провести 

необходимые лечебные мероприятия и не допустить развития 

худшего сценария событий у конкретного больного.

Одним из перспективных подходов к лечению, способных 

улучшить прогноз больных ХСН, является биомаркер-управляе-

мая терапия. К сожалению, результаты исследований, в которых 

изучалась эффективность использования натрийуретических 

пептидов (НУП) в качестве таких биомаркеров, были противоречи-

вы и не всегда успешны [10–13]. Один из последних метаанализов 

M. Pufulete с соавт. с включением основных исследований в этой об-

ласти продемонстрировал, что НУП-управляемая терапия не при-

водит к снижению смертности, но уменьшает риск госпитализации 

по поводу декомпенсации СН [14]. Среди причин неудач можно вы-

делить несколько основных: включение в исследования пациентов 

недостаточно высокого риска, нечеткий алгоритм действий или 

его нарушение при повышении концентрации биомаркера, неоп-

тимальное целевое значение НУП и, наконец, недостатки, прису-

щие самим НУП: высокая биологическая вариация, зависимость 

от функции почек, возраста, индекса массы тела, пола и наличия 

фибрилляции предсердий. Возможно, более перспективным в этом 

отношении окажется растворимый ST2-рецептор (sST2) — относи-

тельно новый биомаркер, который активно изучается в последнее 

время. Повышение его концентрации ассоциировано не только 

с гемодинамическими нарушениями, но и с воспалением, фибро-

зом миокарда, гипертрофией кардиомиоцитов и неблагоприятным 

ремоделированием сердца [15]. В ряде исследований sST2 показал 

себя как мощный прогностический предиктор госпитализации 

и смертности при сердечной недостаточности [16–17]. Кроме того, 

sST2 обладает рядом преимуществ перед НУП: у sST2 значительно 

ниже интра- и межиндивидуальная вариация [18] и практически 

отсутствует зависимость от функции почек [19], что дает преиму-

щество при мониторировании течения СН.         

В исследовании, проведенном в ФГБУ «НМИЦ кардиологии» 

МЗ РФ, также было продемонстрировано высокое прогностиче-

ское значение sST2 у пациентов с ХСН и низкой фракцией выбро-

са левого желудочка (ХСНнФВ), госпитализированных в связи с 

ОДСН:  более высокий риск наступления комбинированной ко-

нечной точки (ККТ), которая включала смертность больных по 

сердечно-сосудистой (СС) причине, первую повторную госпи-

тализацию по причине декомпенсации СН, декомпенсацию СН 

с необходимостью введения внутривенных диуретиков и смерть 

больных по СС-причине с успешной реанимацией, имели паци-

енты с уровнем sST2 > 37,8 нг/мл, определенном при выписке из 

стационара [ОР = 6,755 (при 95% ДИ от 3,026 до 15,082, p<0,0001)] 

[20]. Также высокий риск развития ККТ имели пациенты с недо-

статочной степенью снижения концентрации sST2 при дальней-

шем 6-месячном периоде наблюдения и лечения — менее чем на 

24,9% от значений при выписке — и/или выше установленного 

нами отрезного уровня, равного 30 нг/мл (ОР = 5,3; 95% ДИ: 1,27–

21,97; р=0,025) [21].  

Данные литературы и результаты собственной работы по-

зволили нам начать изучение эффективности sST2-управляемой 

терапии у больных ХСН высокого риска. При планировании ис-

следования мы постарались учесть недостатки работ, в которых 

с этой целью использовались НУП. В исследование включаются 

больные ХСНнФВ, госпитализированные в ФГБУ «НМИЦ кар-

диологии» МЗ РФ в связи с ОДСН, и имеющие при выписке кон-

центрацию sST2 > 37,8 нг/мл, то есть пациенты высокого и очень 

высокого риска. В течение 6 месяцев наблюдения после выписки 

из клиники пациенты совершают ежемесячные визиты для кор-

рекции терапии. В группе мониторирования sST2 при назначении 

лечения дополнительно учитывается динамика его концентра-

ции (значимым считается изменение более чем на 10%), а целью 

является ее снижение до 30 нг/мл и ниже или более чем на 25% от 

исходного уровня при выписке. Все пациенты подписывают ин-

формированное согласие на участие в исследовании. В настоящее 

время продолжается включение больных в исследование, и мы 

хотели бы на примере двух клинических случаев продемонстри-

ровать успешное амбулаторное введение пациентов высокого рис

ка после перенесенной ОДСН под контролем мониторирования 

значений современного биомаркера СН — sST2.

Клинический случай №1

Пациент Т. 40 лет, 22.01.2018 года перенес распространенный 

инфаркт миокарда (ИМ) с подъемом сегмента ST, был госпитали-
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зирован в областную больницу по месту жительства. Ранее считал 

себя абсолютно здоровым, не обследовался, семейный анамнез по 

сердечно-сосудистым заболеваниям (ССЗ) не был отягощен. Па-

циенту с большим запозданием была выполнена ангиопластика 

со стентированием инфаркт-связанной передней нисходящей ар-

терии, остальные артерии не имели гемодинамически значимых 

стенозов. Тогда же впервые был зарегистрирован эпизод фибрил-

ляции предсердий. Спустя некоторое время после выписки па-

циент отмечает появление одышки при нагрузке с постепенным 

ее прогрессированием. В начале февраля 2018 года больной был 

госпитализирован в областную больницу по месту жительства 

с декомпенсацией сердечной недостаточности. При обследовании 

выявлен окклюзивный тромбоз одной из парных большеберцо-

вой вены и малоберцовой вены справа, неокклюзивный тромбоз 

подколенной вены справа с флотацией, в связи с чем была прове-

дена имплантация кава-фильтра. По поводу ОДСН проводилась 

активная диуретическая терапия, не имевшая стойкого эффекта. 

13.03.2018 года пациент Т. был госпитализирован в ФГБУ 

«НМИЦ кардиологии» с выраженными явлениями декомпенса-

ции СН по обоим кругам кровообращения. При осмотре у боль-

ного были выявлены жесткое дыхание, мелкопузырчатые хрипы 

в нижних отделах легких, отеки голеней до нижней трети, ге-

патомегалия. Артериальное давление (АД) при поступлении — 

114/76 мм рт. ст., ритм сердца правильный, частота сердечных 

сокращений (ЧСС) — 75 уд./мин.  

Данные эхикардиографии (ЭхоКГ) при поступлении: объ-

ем левого предсердия (ЛП) — 105 мл, конечно-диастолический 

объем (КДО) ЛЖ — 231 мл, конечно-систолический объем (КСО)  

ЛЖ  — 170 мл, фракция выброса (ФВ) ЛЖ — 25%. Были выявле-

ны обширные зоны нарушения локальной сократимости ЛЖ: 

дискинез верхушечных сегментов всех стенок, акинез средних 

сегментов передней, перегородочной, передне-перегородоч-

ной стенок ЛЖ. Систолическое давление в легочной артерии 

(СДЛА) — 50 мм рт. ст. Обращала на себя внимание выраженная 

клапанная регургитация:  митрального 3 ст., vena contracta 0,7 см, 

трикуспидального 3 ст. vena contracta 0,7 см. 

При поступлении было выявлено значительное повышение 

концентрации биомаркеров: NT-proBNP до 5019 пг/мл, sST2 до 

134,22 нг/мл. В стационаре проводилось комплексное лечение со-

гласно российским и европейским рекомендациям по лечению 

сердечной недостаточности, включая активную диуретическую 

терапию. 

Терапия при выписке из стационара: бисопролол 5 мг/сут., 

периндоприл 5 мг/сут., аторвастатин 40 мг, спиронолактон 50 мг, 

фуросемид 80 мг, ацетилсалициловая к-та 75 мг, клопидогрел 75 мг 

(до 22.01.2019 года), варфарин 1,25 таб. (3,125 мг), пантопразол 20  мг.

За время госпитализации было достигнуто состояние суб-

компенсации: ликвидирован отечный синдром, значительно 

уменьшилась одышка, отмечалось увеличение ФВ ЛЖ до 30%, 

что сопровождалось снижением уровня биомаркеров СН — при 

выписке концентрация N-концевого фрагмента предшествен-

ника мозгового натрийуретического пептида (NT-proBNP) со-

ставила 4552 пг/мл, а sST2 — 90,672 нг/мл. 

Тем не менее пациент продолжал относиться к категории 

высокого риска, и ему было предложено участие в исследовании 

эффективности sST2-управляемой терапии ХСН. На основании 

проведенной рандомизации больной был распределен в группу 

терапии под контролем значений sST2, предполагавшей опреде-

ление тактики лечения пациента после выписки из стационара, 

ориентированной на изменение концентрации этого биомаркера 

и достижение его целевых значений (обозначенных нами выше) 

через 6 месяцев наблюдения. Концентрация NT-proBNP в этой 

группе лечения также определялась ежемесячно, однако была «за-

слеплена» и врачу, ответственному за ведение пациента, не сооб-

щалась. Изменение значений этих биомаркеров за время госпита-

лизации и 6 месяцев наблюдения представлено на рис. 1 и 2.

По данным теста 6-минутной ходьбы (6МТХ), проведенно-

го при выписке из клиники, пройденная дистанция составила 

300 м, что соответствует 3-му функциональному классу (ФК) 

СН, согласно существующим классификациям. Оценка каче-

ства жизни (КЖ), проводившаяся с использованием опросника 

Миннесотского университета, составила 39 баллов, а с помощью 

Европейского опросника оценки КЖ — 70%.

Изменения симптомов СН, артериального давления (АД), 

частоты сердечных сокращений (ЧСС) и терапии за 6 месяцев 

наблюдения отражены в таб. 1. Динамика показателей ЭхоКГ, 

6МТХ, ФК ХСН и КЖ отражены в табл. 2. 

Рисунок 1. Пациент Т.: изменения концентрации sST2 за время 
госпитализации и 6 месяцев наблюдения 

 

Рисунок 2. Пациент Т.: изменения концентрации NT�proBNP 
за время госпитализации и 6 месяцев наблюдения

Примечание (к рисункам 1, 2). Стрелками указаны различия 
в динамике двух биомаркеров у пациента Т. В отличие от sST2, 
не было зарегистрировано повышение концентрации NT-proBNP 
в ответ на ухудшение симптомов СН у больного на визите 1 — на-
против, концентрация биомаркера снизилась на 9,0% по сравне-
нию с выпиской. На следующем визите, несмотря на дальнейший 
значительный рост уровня sST2 (50,2%, суммарно по сравнению 
с днем выписки — 96,0%), увеличение концентрации NT-proBNP 
было гораздо менее значимым (8,4%)
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Таблица 1. Пациент Т.: изменения симптомов сердечной недостаточности, артериального давления, числа сердечных сокращений 
за 6 месяцев наблюдения

Визит выписка 1й месяц Промежуточ�
ный визит 2й месяц 3й месяц 4й месяц 5й месяц 6й месяц

Симпто-
мы  
СН

Уменьшилась 
одышка по 
сравнению с 
поступлением, 
регрессировали 
отеки

Несколько 
усилилась 
одышка

Уменьшение 
одышки

Положитель-
ная динамика 
(уменьшение 
одышки, 
увеличение 
толерантно-
сти к нагруз-
кам)

Положитель-
ная динамика

Положитель-
ная динамика

Положитель-
ная динамика

Положитель-
ная динамика

АД,  
мм. рт. ст.

108/86 100/75 90/60 90/60 96/64 104/60 98/60 90/60

ЧСС,  
уд/мин.

74 75 70 70 68 75 66 70

Терапия ацетилсали-
циловая к-та  
75 мг 

клопидогрел  
75 мг (до 
22.01.2019),

варфарин 

1,25 таб. 

(3,125 мг)

бисопролол 

5 мг/сут.

периндоприл 

5 мг/сут.

аторвастатин 
40 мг

спиронолактон 
50 мг

фуросемид 
80 мг

пантопразол  
20 мг

 диуретиче-
ская терапия: 
фуросемид  
120 мг/сут.,

спиронолак-
тон 75 мг                 

периндоприл

 В + С  

50 мг 2 р./д.

 диуретиче-
ская терапия: 
торасемид  
10 мг 2 р/д.

 спироно-
лактон 50 мг

 В + С  
100 мг 2 р/д

 В + С  
150 мг 2 р./д.

 бисопро-
лол 

до 6,25 мг

 В + С 

200 мг 2 р./д.

Прежняя 
терапия

Примечание. СН — сердечная недостаточность, АД — артериальное давление. ЧСС — число сердечных сокращений, В + С — валсар-
тан + сакубитрил

На первом визите (рис. 1) через 1 месяц после выпи-

ски отмечалось увеличение концентрации sST2 на 30% 

(до 118,2 нг/мл), что клинически сопровождалось незначи-

тельным усилением одышки и в соответствии с протоколом 

исследования потребовало усиления диуретической тера-

пии (фуросемид 80 мг утром и 40 мг вечером, спиронолак-

тон 75 мг). Пациенту был назначен дополнительный проме-

жуточный визит через 2 недели для оценки его состояния. 

Несмотря на некоторое улучшение самочувствия, пациент 

отметил уменьшение одышки, было выявлено дополни-

тельное увеличение концентрации sST2 на 50%. Такое зна-

чительное повышение уровня sST2 было расценено как 

крайне высокий риск развития неблагоприятных событий 

даже на фоне усиления диуретической терапии. В этой свя-

зи было принято решение о смене базовой терапии ХСН с 

целью ее интенсификации. Несмотря на имевшую место 

гипотонию (АД на контрольном визите до приема иАПФ 

составляло 90/60 мм рт. ст.), была проведена замена перин-

М.Д. Муксинова и соавт.  
Лечение ХСН под контролем sST2

доприла на комбинированный препарат валсартан + саку-

битрил в дозе 50 мг 2 раза в сутки. Следует отметить, что в 

отличие от sST2 при «расслеплении» значений концентрации 

NT-proBNP после завершения периода наблюдения мы не об-

наружили ожидаемого увеличения уровня этого биомаркера 

в ответ на прогрессирование СН на первом визите. Несмотря 

на дальнейший значительный рост значений sST2, изменения 

концентрации NT-proBNP были минимальными — фактиче-

ски оставались в пределах его биологической вариабельности 

и составили менее 10% (рис. 2, данные были заслеплены для 

исследователя).

Пациент в соответствии с требованиями протокола был 

приглашен на плановый визит через 2 недели, на котором на 

фоне скорректированной терапии было зафиксировано зна-

чимое снижение концентрации sST2 со 177 нг/мл до 56 нг/мл. 

Гипотония не прогрессировала, что позволило увеличить дозу 

валсартана + сакубитрила до 100 мг 2 раза в день. На последу-

ющих плановых визитах были отмечены улучшение клиниче-
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ского состояния пациента, повышение уровня АД, что сделало 

возможным уменьшить дозы диуретиков, а в дальнейшем до-

вести дозу валсартана + сакубитрила до максимальной целе-

вой (400 мг/сутки) и бисопролола до 6,25 мг/сутки (табл. 1).  

Постепенное усиление терапии ХСН, проводимое практи-

чески на каждом визите больного в клинику, сопровождалось 

не только улучшением клинического состояния пациента, 

уменьшением выраженности симптомов СН, но и неуклонным 

снижением концентрации sST2, что обеспечило достижение 

целевого значения биомаркера — менее 30 нг/мл к 6 месяцу на-

блюдения (рис. 1). При контрольном обследовании пациента 

было выявлено значимое повышение толерантности к физиче-

ским нагрузкам (дистанция, проходимая за 6 минут, увеличи-

лась на 235 м), увеличение ФВ ЛЖ и улучшение КЖ (табл. 2). 

Тем не менее у больного сохраняется тяжелая степень митраль-

ной регургитации, что является причиной прогрессирующего 

увеличения объемов ЛЖ. В этой связи пациенту была предло-

жена имплантация устройства MitralClip, от установки которой 

в настоящее время больной принял решение воздержаться.

Клинический случай №2

Пациент К., 55 лет. В ноябре 2018 года у больного развил-

ся затяжной ангинозный приступ, купировавшийся само-

стоятельно в покое. Пациент за медицинской помощью не 

обращался. Через 2 недели больной начал отмечать одышку, 

которая быстро прогрессировала, появились отеки нижних 

конечностей, резко увеличился в объеме живот и в декабре 

2018 года пациент госпитализируется в больницу по месту жи-

тельства, где впервые регистрируется пароксизм фибрилляции 

предсердий. В стационаре проводилась активная диуретиче-

ская терапия с нестойким положительным эффектом.  

28.01.2018 года пациент К. был госпитализирован 

в ФГБУ  «НМИЦ кардиологии» МЗ РФ с признаками деком-

пенсации сердечной недостаточности по обоим кругам кровоо-

бращения. При осмотре обращали внимание жесткое дыхание 

с влажными среднепузырчатыми хрипами в нижних отделах 

легких, отеки нижних конечностей до уровня колен, асцит. АД 

при поступлении 120/89 мм рт. ст. ритм сердца правильный, 

ЧСС 122 уд./мин. 

Данные ЭхоКГ при поступлении: КДО ЛЖ — 187 мл, КСО ЛЖ 

— 140 мл, ФВ ЛЖ — 25%, СДЛА = 47 мм рт. ст. Были выявлены об-

ширные зоны нарушения локальной сократимости сердца: акинез 

апикального и среднего сегментов межжелудочковой перегородки, 

передней стенки — плоскостная аневризма, базального, частично 

среднего сегмента нижней стенки. В верхушке левого желудочка 

определялся выстилающий тромб без признаков флотации. От-

мечались признаки недостаточности клапанов: митрального 2 ст. 

vena contracta 0,45 см, PISA r 0,45 см, трикуспидального 2 ст. На ос-

новании клинической картины и данных ЭхоКГ ретроспективно 

был установлен диагноз постинфарктного кардиосклероза. 

О тяжести декомпенсации СН свидетельствовали и высокие 

концентрации биомаркеров, определенные при поступлении: 

уровень NT-proBNP составил 15959 пг/мл, sST2 — 113,19 нг/мл.

 В стационаре проводилось комплексное лечение согласно рос-

сийским и европейским рекомендациям по лечению сердечной не-

достаточности. Пациент был выписан на следующей терапии: аце-

тилсалициловая к-та 75 мг/сут., клопидогрел 75 мг/сут. (до 22.01.2019), 

варфарин 5,625 мг/сут., бисопролол 2,5 мг/сут., периндоприл 

2,5 мг/сут., аторвастатин 20 мг/сут., спиронолактон 50 мг/сут., фуро-

семид 40 мг/сут., торасемид  5 мг/сут., дигоксин 0,125 мг/сут.

На фоне проведенной терапии состояние пациента улуч-

шилось: регрессировал отечный синдром, уменьшилась одыш-

ка, ФВ ЛЖ увеличилась до 30%. Отмечалось снижение уровня 

биомаркеров: при выписке концентрация NT-proBNP состави-

ла NT-proBNP 13430 пг/мл, sST2 — 80,732 нг/мл. 

Так же, как и предыдущий пациент, пациент К. относился 

к категории высокого риска, и ему было предложено участие 

в исследовании эффективности sST2-управляемой терапии 

ХСН. Согласно проведенной рандомизации, больной был рас-

пределен в группу терапии под контролем значений sST2. Из-

менение концентраций биомаркеров в течение госпитализации 

и 6 месяцев наблюдения отражены на рис. 3 и 4. Как и в первом 

случае, последующее ведение пациента было «заслеплено» по 

NT-proBNP, и лечащий врач не был информирован об измене-

нии концентрации этого биомаркера в ходе лечения.

Динамика концентраций биомаркеров в течение госпита-

лизации и 6 месяцев наблюдения отражена на рисунках 3 и 4. 

Тест 6-минутной ходьбы не проводился в связи с наличием 

у пациента коксартроза с нарушениями походки и передвиже-

нием с помощью вспомогательных средств. По этой же причине 

невозможно было объективно оценить ФК ХСН. 

КЖ при выписке было оценено с использованием опросни-

ка Миннесотского университета и составило 57 баллов и с по-

мощью Европейского опросника оценки КЖ — 75%.

Изменения симптомов СН, АД, ЧСС и терапии за 6 меся-

цев наблюдения отражены в таблице 3. Динамика показателей 

ЭХОКГ и КЖ отражены в таблице 4. 

Таблица 2. Пациент Т.: изменения показателей 
эхокардиограммы, теста 6�минутной ходьбы, 
функционального класса хронической сердечной 
недостаточности и качества жизни за 6 месяцев наблюдения

Визит Выписка 6�й месяц

ФК ХСН III I

КДО ЛЖ, мл 242 284

КСО ЛЖ, мл 169 174

ФВ ЛЖ, % 30 39

СДЛА, мм рт. ст. 50 48

Митральная регургитация, степень 3 3

Трикуспидальная регургитация, степень 3 2

6МТХ, м 300 535

КЖ: Минесотский опросник, баллы 39 14

Европейский опросник, % 70 95

Примечание. ФК ХСН – функциональный класс хронической сер-
дечной недостаточности, КДО ЛЖ – конечно-диастолический объ-
ем левого желудочка, КСО ЛЖ – конечно-систолический объем 
левого желудочка, ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка, 
СДЛА – систолическое давление в легочной артерии, 6МТХ – тест 
6-минутной ходьбы

M.D. Muksinova et al.  
The treatment of CHF under control of the sST2
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Таблица 3. Пациент К.: изменения симптомов сердечной недостаточности, артериального давления, числа сердечных 
сокращений и терапии за 6 месяцев наблюдения

Визит выписка 1�й месяц 2�й месяц
Промежу�
точный 
визит

3�й месяц 4�й месяц 5�й месяц 6�й месяц

Симптомы СН Клиника СН 
не нарастает

Отеки, влаж-
ные хрипы

Клиника СН 
не прогрес-
сирует, 
сохраняются 
отеки

Клиника СН 
не прогрес-
сирует

Положи-
тельная 
динамика 
(снижение 
одышки, 
увеличение 
толерантно-
сти к нагруз-
кам)

Положи-
тельная 
динамика

Положи-
тельная 
динамика

АД, мм рт. ст 124/68 100/80 100/70 110/80 102/80 88/60 105/70 (при 
самокон-
троле САД 
менее 90

90/60

ЧСС, уд./мин. 70 80 90 90 105 90 80 70

Терапия ацетилсалициловая к-та  
75 мг

клопидогрел 75мг (до 
22.01.2019)

варфарин 2,25 таб. 
(5,625 мг)

бисопролол 2,5 мг/сут.

периндоприл 2,5 мг/сут., 

аторвастатин 20 мг

спиронолактон 50 мг

фуросемид 40 мг

торасемид 5 мг

дигоксин 0,125 мг

иАПФ 
(однако 
по месту 
жительства 
отменен 
иАПФ, ББ, 
дигоксин, 
снижена ди-
уретическая 
терапия)

+ ивабрадин 
5 мг 2 р/д,

торасемид  
до 10 мг и 
5 мг

+ дигоксин 
0,125 мг

спироно-
лактон до 
50 мг 

+ В + С 50 
мг 2 р/д

+ бисопро-
лол 1,25 мг, 

ивабрадин 
2,5 мг 2 р/д

торасемид 
5 мг 2 р/д, 

ивабрадин 
5 мг 2 р/д

Прежняя 
терапия

торасемид 
2,5 мг 2 р/д

Примечание. СН — сердечная недостаточность, АД — артериальное давление, ЧСС — число сердечных сокращений,   
В + С — валсартан + сакубитрил

Примечание. Стрелками указаны различия в динамике двух биомаркеров у пациента К. Так же, как у пациента Т., у боль-

ного К. на контрольном 2-месячном визите отмечается несопоставимо более быстрая реакция sST2 по сравнению с NT-proBNP 

на задержку жидкости и нарастание симптомов СН.

На визите 6 месяцев показана различная реакция биомаркеров в ответ на ухудшение функции почек при стабильном 

клиническом состоянии – в отличие от sST2, значения которого не менялись, отмечался рост концентрации NT-proBNP 

на 82 % по сравнению с предыдущим визитом 

М.Д. Муксинова и соавт.  
Лечение ХСН под контролем sST2

Рисунок 4. Пациент К.: изменения концентрации NT�proBNP 
за время госпитализации и 6 месяцев наблюдения 

Рисунок 3. Пациент К.: изменения концентрации sST2 за 
время госпитализации и 6 месяцев наблюдения
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На первом визите (рис. 3) у пациента не было зафиксиро-

вано изменения концентрации sST2 по сравнению с выпиской, 

клиническое состояние оставалось относительно стабильным. 

Цифры АД составляли 110–90/80–60 мм рт. ст. (самоконтроль). 

Было принято решение об усилении терапии и дальнейшей 

титрации доз основных средств лечения СН — больному было 

рекомендовано увеличить дозу периндоприла до 5 мг/сутки. 

Однако помимо ежемесячных визитов в НМИЦ кардиоло-

гии пациент продолжал находиться под наблюдением участко-

вого терапевта по месту жительства, которым было выявлено 

снижение АД до 100/80 мм рт. ст., и при относительно удов-

летворительном самочувствии и редких эпизодах слабости 

и головокружения принято решение об отмене периндоприла 

и бисопролола, снижении дозы спиронолактона до 25 мг/сут., 

а также уменьшении интенсивности проводимой диуретиче-

ской терапии — полной отмены фуросемида при несоразмер-

ном параллельном увеличении дозы торасемида до 10 мг/сут. 

Без какого-либо обоснования также был отменен дигоксин. 

Об изменении терапии пациента сотрудники кардиоцентра не 

были поставлены в известность. 

Во время проведения 2-го визита (2-й месяц наблюдения) 

у пациента было выявлено значительное нарастание симптомов 

СН: увеличение веса на 3 кг, появление отеков голеней и стоп, 

влажных застойных хрипов в нижних отделах легких при аус

культации, снижение аппетита, что сопровождалось значимым 

повышением концентрации sST2 до 99,05 нг/мл (увеличение 

составило более 18% от предыдущего результата). В то же время 

значимой реакции NT-proBNP на ухудшение симптомов СН на 

этом визите у больного выявлено не было (рис. 4, данные были 

заслеплены для исследователя). Уровень АД находился в преде-

лах 100/70 мм рт. ст., однако отмечалось появление наклонности 

к тахикардии — ЧСС 90 уд./мин. По итогам визита была усилена 

диуретическая терапия: однократно введен фуросемид 40 мг, до-

бавлен ежедневный вечерний прием торасемида (5 мг). С учетом 

склонности к гипотонии и нарастания симптомов СН и задерж-

ки жидкости от возвращения терапии бета-адреноблокаторами 

было решено временно воздержаться, стартовая доза периндо-

прила составила 1,25 мг/сутки. Учитывая наличие тахикардии, 

к терапии был присоединен ивабрадин 5 мг 2 раза в день, а при-

нимая во внимание исходно низкую ФВ ЛЖ, возобновлена тера-

пия дигоксином в дозе 0,125 мг/сутки.

Через 10 дней пациент был приглашен на промежуточ-

ный визит. Несмотря на уменьшение клиники сердечной не-

достаточности (отеки голеней и стоп были ликвидированы, 

хрипы в легких не выслушивались, вес вернулся к прежнему 

значению), снижения уровня биомаркеров отмечено не было, 

сохранялась тенденция к дальнейшему увеличению концен-

трации sST2 (до 117,9 нг/мл). Учитывая отсутствие гипотонии 

(АД — 110/80 мм рт. ст.), сохранение высоких значений sST2 при 

ликвидации отечного синдрома, было принято решение сохра-

нить прежнюю дозу диуретика, а усиление терапии СН про-

вести за счет увеличения дозы спиронолактона до 50 мг/сутки 

и назначения пациенту вместо иАПФ-ингибитора рецепторов 

ангиотензина II и неприлизина (АРНИ) — валсартан + сакуби-

трил в дозе 50 мг 2 раза в день. 

Через 2 недели пациент был приглашен на плановый 3-ме-

сячный визит. Отмечалась стабилизация клинического состоя-

ния больного, уменьшение одышки, полное отсутствие отечно-

го синдрома. Также было зафиксировано более чем двукратное 

снижение концентрации sST2 по сравнению с предыдущим 

визитом — до 57,9 нг/мл. В то же время уровень биомаркера все 

еще оставался выше целевого уровня, что свидетельствовало 

о сохранении высокого риска пациента. Учитывая наличие 

наклонности к тахикардии (ЧСС 105 уд./мин.) при удовлет-

ворительном самочувствии, отсутствии субъективных и объ-

ективных симптомов гипотонии (АД 102/80 мм рт. ст.), было 

принято решение дальнейшее усиление терапии СН провести 

за счет возвращения пациенту отмененных ранее участковым 

терапевтом бета-адреноблокаторов. Больному был назначен 

бисопролол в стартовой дозе 1,25 мг/сут при параллельном сни-

жении дозы ивабрадина до 2,5 мг 2 раза в день. Также во время 

визита был проведен контроль функции почек пациента — уро-

вень креатинина составил 79 мкмоль/л, калия 4,3 ммоль/л, что 

позволило продолжить терапию АМКР и АРНИ в прежних до-

зах. Во время проведения планового 4-месячного визита были 

выявлены дальнейшая стабилизация клинического состояния 

пациента, уменьшение одышки и увеличение толерантности 

к физическим нагрузкам. Впервые за время наблюдения было 

зарегистрировано снижение концентрации sST2 ниже запла-

нированного по условиям протокола целевого уровня биомар-

кера (30 нг/мл) — до 19,4 нг/мл. 

Учитывая стабилизацию клинических симптомов СН, от-

сутствие признаков задержки жидкости, доза торасемида была 

уменьшена до 10 мг/сут. С учетом наклонности к гипотонии 

(амбулаторные цифры АД находились на уровне 90/60 мм рт. ст.) 

для коррекции величины ЧСС на этом визите был решено уве-

личить дозу ивабрадина до 5 мг 2 раза в день, доза бисопролола 

оставалась прежней. 

Через неделю с пациентом был проведен контрольный те-

лефонный контакт. Нарастания симптомов СН выявлено не 

было: вес больного оставался стабильным, одышка не усили-

лась, что позволило продолжить терапию торасемидом в ранее 

уменьшенной дозе.  

Через 5 месяцев амбулаторного лечения и наблюдения на 

фоне проводимой терапии больной оставался в стабильном со-

Таблица 4. Пациент К.: изменения показателей эхокардиограм�
мы и качества жизни за 6 месяцев наблюдения

Визит выписка 6�й месяц

КДО ЛЖ, мл 217 159

КСО ЛЖ, мл 152 88

ФВ ЛЖ, % 30 45

Митральная регургитация, степень 2 1–2

СДЛА, мм рт. ст. 45 35

КЖ: 57 59

Миннесотский опросник, баллы

Европейский опросник, % 75 65

Примечание. КДО ЛЖ — конечно-диастолический объем 
левого желудочка, КСО ЛЖ — конечно-систолический объем 
левого желудочка, ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желу-
дочка, СДЛА — систолическое давление в легочной артерии, 
КЖ – качество жизни

M.D. Muksinova et al.  
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стоянии, концентрация sST2 достигла 15,1 нг/мл. При осмотре 

больного во время визита до приема плановой терапии цифры 

АД составили 105/70 мм рт. ст., ЧСС — 80 уд./мин. Однако со 

слов пациента на протяжении последнего месяца в домашних 

условиях у больного имели место эпизоды головокружения 

и слабости (редко), при самоконтроле отмечалось снижение 

уровня систолического АД менее 90 мм рт. ст. Учитывая на-

личие у больного эпизодов гипотонии и достижение целевого 

уровня концентрации sST2, было принято решение воздер-

жаться от дальнейшей титрации стандартной терапии ХСН 

(АРНИ и бета-блокаторы) и продолжить прежнее лечение. 

 На финальном визите через 6 месяцев наблюдения сохраня-

лась положительная динамика в улучшении состояния паци-

ента: одышка и отечный синдром отсутствовали, АД стабили-

зировалось на уровне 90/60 мм рт. ст., эпизоды головокружения 

стали реже, ЧСС = 70 уд./мин. Уровень sST2 оставался ниже це-

левого значения и составлял 14,9 нг/л. При проведении ЭхоКГ 

также определялись выраженные положительные изменения, 

что выражалось в уменьшении объемов ЛЖ, увеличении ФВ 

ЛЖ до 45%, снижении цифр СДЛА (табл. 3). К сожалению, из-

за прогрессирования коксоартроза невозможно было оценить 

динамику ФК ХСН. По этой же причине, по данным опросни-

ков, отсутствовали изменения в КЖ. В то же время, несмотря 

на улучшение клинико-эхокардиографических показателей, 

у больного на этом визите было выявлено значимое, практиче-

ски двукратное увеличение концентрации NT-proBNP (рис. 4, 

данные были заслеплены для исследователя), что могло быть 

связано с повышением уровня креатинина на 30% по сравне-

нию с 3-месячным визитом (до 102,5 мкмоль/л), концентрация 

калия составила 5,1 ммоль/л. Не исключено, что зарегистриро-

ванное на этом визите ухудшение функции почек было вызвано 

относительной гипотонией на фоне стабилизации симптомов 

СН и ставшей к этому времени избыточной диуретической 

терапии. В связи с этим и с учетом улучшения клинического 

состояния и сократительной функции сердца пациента, доза 

торасемида была уменьшена до 5 мг/сут. При проведении кон-

трольного телефонного контакта с пациентом признаков про-

грессирования СН выявлено не было, отмечалось повышение 

систолического АД до 95–100 мм рт. ст.  

К сожалению, все последующие попытки увеличения дозы 

бисопролола и замены ивабрадина на бета-адреноблокатор со-

провождались ростом числа эпизодов гипотонии и ухудшением 

самочувствия. В этой связи пациенту было рекомендовано про-

должить ранее подобранную терапию в прежних дозах.

В заключении демонстрации клинического случая больно-

го К. важно подчеркнуть тот факт, что мы испытывали опреде-

ленные сложности при его ведении, обусловленные отсутстви-

ем адекватных инструментов определения его функциональной 

активности, качества жизни и, как следствие, эффективности 

проводимой терапии из-за имевшихся исходно и прогрессиру-

ющих проблем с передвижением пациента — судить об измене-

нии толерантности к физическим нагрузкам было невозмож-

но. В этой непростой клинической ситуации дополнительное 

значение приобретает оценка активности биомаркеров при 

динамическом наблюдении, а достижение целевых значений 

концентраций sST2 может свидетельствовать о достаточности 

проводимой терапии и являться решающим аргументом ее эф-

фективности.

Обсуждение

В приведенных клинических примерах было наглядно 

и убедительно показано, что sST2 обладает свойствами, ко-

торые позволяют его рассматривать в качестве наиболее пер-

спективного на сегодняшний день биомаркера для контроля 

терапии у пациентов с СН. 

В этой связи важно отметить, что в недавно опублико-

ванном исследовании TRIUMPH была продемонстрирова-

на намного более значимая связь наступления первичной 

конечной точкой (смерть от всех причин и повторная гос

питализация по поводу СН) с уровнем sST2 при повторных 

измерениях концентрации биомаркера, нежели чем с его ис-

ходными значениями (ОР 1,85 (95% ДИ: 1,02–3,33; p=0,044). 

Причем повышение концентрации sST2 при повторных из-

мерениях происходит за несколько недель до наступления 

неблагоприятного события, что ранее было показано в том 

числе и нами [22, 23]. 

Анализ динамики концентраций биомаркеров у наших 

пациентов (рис. 1–4) не только подтвердил данное каче-

ство sST2, но и показал более ранний рост его концентра-

ции у больных перед развитием клинических симптомов 

ухудшения течения СН по сравнению с NT-proBNP. Таким 

образом, последовательное определение концентрации 

sST2 при длительном амбулаторном наблюдении больных 

высокого риска после перенесенной ОДСН может служить 

не только ориентиром необходимости усиления проводи-

мой терапии для снижения риска пациента, но и инстру-

ментом для достижения стабильности его клинического 

состояния. 

Дополнительным важным отличием sST2 от НУП явля-

ется его интегральность: значения sST2 отражают не только 

степень перегрузки объемом камер сердца и ЛЖ, но и «на-

пряженность» других патогенетических механизмов разви-

тия СН, таких как фиброз, воспаление и ремоделирование 

[24]. Таким образом, высокая концентрация sST2 у паци-

ента с СН, даже если произошло улучшение симптомати-

ки и снижение НУП, означает сохранение высокого риска 

смерти или декомпенсации и требует проведения дополни-

тельной коррекции терапии. Именно такая ситуация имела 

место у пациента Т. (клинический случай №1). Несмотря на 

уменьшение одышки на фоне усиления диуретической те-

рапии и стабильный уровень NT-proBNP, у пациента было 

зафиксировано значительное увеличение концентрации 

sST2. И только усиление терапии СН и смена иАПФ на 

АРНИ позволили изменить течение заболевания и добить-

ся в дальнейшем значительного клинического улучшения 

у этого больного. 

При демонстрации клинического случая №2 нами было 

также показано еще одно важное преимущество sST2 перед 

NT-proBNP — значительно меньшая зависимость этого био-

маркера от функции почек [19], что имеет принципиальное 

значение при лечении больных СН. 

Хорошо известно, что концентрация NT-proBNP значи-

мо повышается при снижении скорости клубочковой филь-

трации [25], что и было нами продемонстрировано при рас-

смотрении второго клинического случая. При контрольном 

обследовании на 6 месяцах наблюдения у пациента даже 

М.Д. Муксинова и соавт.  
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на фоне умеренного снижения функции почек был выяв-

лен значимый рост концентрации NT-proBNP. В то же вре-

мя у больного регистрировалась положительная динамика 

как клинического состояния, так и эхокардиографических 

показателей. В отличие от NT-proBNP, концентрация sST2 

практически не изменилась, что также свидетельствовало 

о стабильном состоянии пациента. Отсутствие зависимости 

sST2 от изменения функции почек является крайне важной 

характеристикой этого биомаркера, так как развитие почеч-

ной дисфункции является характерным для пациентов с СН 

не только из-за тяжести самого заболевания, но и вследствие 

массивной базисной терапии, включая большие дозы диу-

ретиков, что зачастую приводит к неверной интерпретации 

значений определения концентрации НУП клиницистами 

и может приводить к неадекватной тактике ведения таких 

пациентов.

Демонстрируя приведенные в данной статье два клини-

ческих примера, нам бы хотелось еще раз подчеркнуть важ-

ность интенсификации лечения пациентов ХСН, титрации 

доз основных лекарственных препаратов и своевременной 

коррекции проводимой терапии при длительном амбула-

торном наблюдении больных после ОДСН. В большинстве 

случаев этим занимаются терапевты. К сожалению, зача-

стую в обычной клинической практике последующей после 

выписки больного из стационара титрации доз необходи-

мых лекарственных средств не происходит, нередко необо-

снованно их отменяют, что наглядно иллюстрирует пример 

пациента К.  

С нашей точки зрения, определение концентрации со-

временных биомаркеров СН является одним из путей ре-

шения этой проблемы. Значения биомаркера, изменение 

его концентрации в ответ на проводимую терапию могут 

служить одним из важнейших аргументов при определении 

тактики лечения пациентов с ХСН, особенно в сложных кли-

нических ситуациях. 

В наших клинических случаях подбор терапии был за-

труднен в связи с имевшейся у пациентов гипотонией. В обоих 

случаях значительный рост концентрации sST2 и отсутствие 

клинического улучшения, несмотря на усиление диуретиче-

ской терапии, послужило дополнительным основанием для 

радикального изменения и усиления базисной терапии СН — 

назначения АРНИ у пациентов с низким уровнем систоличе-

ского АД и высоким риском развития гипотонии. 

В то же время не следует противопоставлять sST2 

натрийуретическим пептидам: эти биомаркеры отражают 

различные патофизиологические механизмы сердечной не-

достаточности, и их одновременное определение дает врачу 

дополнительный инструмент в принятии решения и персо-

нифицирует ведение конкретного больного ХСН. 

Заключение

sST2 имеет ряд преимуществ перед НУП в качестве мар-

кера СН, а sST2-управляемая терапия является многообе-

щающим подходом к амбулаторному ведению и оптимиза-

ции терапии у пациентов после перенесенной ОДСН, что 

требует верификации и проведения рандомизированных 

клинических исследований. Одно из первых подобных кли-

нических испытаний проводится в настоящее время в ФГБУ 

«НМИЦ кардиологии» Минздрава России.
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