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Хроническая сердечная недоста-
точность (ХСН) является одним из 
наиболее распространенных сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ) и 
относится к категории так называемых 
хронических неинфекционных забо-
леваний (ХНЗ). Распространенность 
ХСН продолжает неуклонно расти, 
закономерно побуждая решать новые 
вопросы диагностики и тактики тера-
пии. В связи с активным развитием 
фармакологических подходов в лече-
нии ХНЗ, в том числе и ХСН, продол-
жительность жизни пациентов растет. 
Поэтому практикующим специалистам 
приходится сталкиваться с ростом чис-
ла случаев ассоциаций различных за-
болеваний у одного больного. Данное 
явление неминуемо приводит к труд-
ностям в ведении такого пациента, так 
как возникает значимое количество 
факторов и взаимосвязей, приводя-
щих к нежелательным последствиям, 
ухудшающих течение как основного 
заболевания, так и сопутствующих, 
увеличивающих количество повторных 
госпитализаций. Также стоит отметить 
влияние данного явления на систему 
здравоохранения в целом, так как со-

четание нескольких заболеваний у од-
ного пациента приводит к увеличению 
затрат на его лечение. 

Данная взаимосвязь описывается 
в литературе как коморбидность. Под 
этим термином специалисты подраз-
умевают сосуществование двух и бо-
лее заболеваний, патогенетически и 
генетически взаимосвязанных между 
собой, у одного пациента. Нужно 
подчеркнуть, что нередко встречает-
ся термин мультиморбидность, упо-
требляющийся как синоним. Однако 
мультиморбидность – это сочетание у 
одного больного нескольких хрониче-
ских заболеваний различного генеза. 
В данном случае не подразумевается 
каких-либо причинно-следственных 
взаимосвязей. Следовательно, при 
описании данной проблемы логично 
использовать термин коморбидность 
[5]. 

Сердечная недостаточность и 
коморбидность. Среди ХНЗ, имею-
щих значимую актуальность, необхо-
димо выделить сердечно-сосудистые 
заболевания. Сердечно-сосудистые 
заболевания, несмотря на огромные 
достижения медицины и фармации, 
остаются наиболее распространенной 
патологией во всем мире и являются 
первой причиной смертности в разви-
тых странах. Классическим финалом 
наиболее распространенных ССЗ яв-
ляется хроническая сердечная недо-

статочность, распространенность ко-
торой в западных странах достигает от 
1 до 2% в общей популяции, 10% у лиц 
старше 70 лет [19]. Абсолютное чис-
ло лиц, имеющих ХСН, увеличилось в 
2 раза за последние 20 лет: с 7,18 до 
12,35 млн. чел. [8]. Данное явление об-
условлено, по мнению специалистов, 
как ни странно, современными дости-
жениями медицины в данной области. 
Однако увеличение продолжительно-
сти жизни пациентов с ХСН немину-
емо ведет к увеличению количества 
случаев повторной госпитализации, 
повышению финансовой нагрузки на 
домашние хозяйства пациентов и си-
стему здравоохранения в целом. По 
данным ВОЗ, глобальные расходы на 
лечение ССЗ составляют ежегодно 
около 863 млрд. долларов США. При-
мерно 10% от данной суммы прихо-
дится на сердечную недостаточность. 
Эксперты прогнозируют дальнейший 
рост финансовой нагрузки вследствие 
продолжающейся урбанизации, увели-
чения продолжительности жизни и ста-
рения населения [24].   

Сердечно-сосудистая коморбид-
ность в разрезе проблематики сердеч-
ной недостаточности – явление, име-
ющее высокую распространенность. 
Для пациентов, имеющих ХСН, данное 
явление имеет особенную актуаль-
ность. Достаточно сложно указать кон-
кретные цифры распространенности 
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тех или иных коморбидных состояний 
на фоне недостаточности, так как это 
зависит от множества различных фак-
торов: уровень медицинской помощи 
отдельно взятого региона или страны, 
доходы населения, качество отслежи-
вания пациентов с данными состояни-
ями и т.д. Также необходимо учитывать 
незарегистрированных в наблюдениях 
пациентов, имеющих бессимптомную 
сердечную недостаточность [14]. 

Наиболее полной и объективной 
информацией по данному вопросу 
располагают специалисты из Цен-
тральной Европы и США. По данным 
европейского регистра EHFSII, вклю-
чающего 3580 пациентов с ХСН всех 
функциональных классов с средним 
возрастом 70±13 лет, наиболее часто 
встречаемыми коморбидными ассоци-
ациями при ХСН являются фибрилля-
ция предсердий (ФП) – 39%, сахарный 
диабет II типа – 33% и хроническая бо-
лезнь почек (ХБП) III и IV стадии – 17% 
[18]. Однако в сравнении с регистром 
ADHERE (США) у пациентов с сер-
дечной недостаточностью наиболее 
распространенным ассоциированным 
состоянием является анемия – 53%, 
затем СД II типа – 44, ФП, хроническая 
обструктивная болезнь легких – 31 и 
ХБП III и IV стадии – 30% [12]. Высокая 
частота встречаемости анемии была 
связана с проявлениями кардиоре-
нального синдрома. 

Доказано, что вышеописанные со-
стояния являются ведущими причи-
нами усугубления течения ХСН вне 
зависимости от ее этиологии и стадии, 
что неизбежно приводит к увеличению 
случаев повторных госпитализаций 
и ухудшению прогноза. Описанные 
данные демонстрируют доминирова-
ние СД среди указанных состояний. 
По данным метаанализов рандомизи-
рованных клинических исследований 
SOLVD, RESOLVD, BEST, ALLHAT и 
др., показана значимо высокая часто-
та повторных госпитализаций на фоне 
декомпенсации ХСН и функции почек 
по сравнению с пациентами без диабе-
та [15]. По данным DIABHYCAR, еже-
годная смертность больных с ХСН на 
фоне СД в 12 раз выше [14].  

Отдельной темой активных иссле-
дований за последнее время стали 
особенности течения ХСН на фоне 
патологии печени, онкологических за-
болеваний, в частности вопросы хи-
миотерапии. Так, например, активно 
обсуждаются проблемы кардиотоксич-
ности при использовании препаратов 
антрациклинового ряда [16].  

Среди актуальных механизмов раз-
вития ССЗ, в частности ХСН, а также 

причин ее декомпенсации, по мне-
нию специалистов, стоит выделить 
системный воспалительный процесс. 
Актуальность представляет ХСН в 
сочетании с ревматоидным артри-
том (РА), системной красной волчан-
кой (СКВ), псориатическим артритом 
(ПсА), остеоартрозом (ОА). Среди ка-
скада иммунологических реакций, в 
первую очередь, стоит выделить про-
грессирование атеросклероза на фоне 
хронического воспалительного про-
цесса, что, безусловно, негативно вли-
яет на прогрессирование сердечной 
недостаточности. Данный механизм 
обусловлен прогрессирующей эндо-
телиальной недостаточностью за счет 
постоянной выработки различных про-
воспалительных цитокинов и медиато-
ров, таких как интерлейкин-1 (ИЛ-1), 
интерлейкин-6 (ИЛ-6), фактор некроза 
опухоли альфа (ФНО-α) и С – реактив-
ный белок (СРБ). Пациенты с данной 
ассоциацией имеют повышенный риск 
развития сердечно-сосудистых собы-
тий [7,20].

Помимо клинико-патогенетических 
взаимодействий вне зависимости от 
вида коморбидной ассоциации су-
ществуют ряд определенных меха-
низмов, значительно усугубляющих 
течение сердечной недостаточности. 
В первую очередь стоит отметить сни-
жение показателей качества жизни. По 
различным многочисленным исследо-
ваниям наиболее информативными 
опросниками в этом аспекте являются 
анкеты SF-36 и Charlson. Отмечается 
значительное ухудшение показателей 
физической активности, психоэмоцио-
нального состояния, жизненной актив-
ности, общего состояния здоровья.

Современная диагностика сер-
дечной недостаточности. При ана-
лизе проблем диагностики сердечной 
недостаточности, ассоциированной с 
различными клиническими состояния-
ми, актуальным является вопрос о сво-
евременной диагностике ХСН, а также 
выявлении морфофункциональных 
особенностей миокарда у данной груп-
пы пациентов. Особенно стоит отме-
тить пациентов, имеющих сохранную 
фракцию выброса левого желудочка 
(ФВЛЖ). В данной категории базовые 
критерии диагностики не дают полно-
ценной картины клинических особен-
ностей. Также необходимо понимать, 
что детально оцененные специфиче-
ские морфофункциональные параме-
тры могут быть использованы в моде-
лях, по оценке прогноза для данной 
категории пациентов.   

В отношении ЭхоКГ стоит отметить 
двухмерную спекл-трекинг технологию 

с определением глобальной продоль-
ной деформации. Данный показатель 
является недоплеровским, а следо-
вательно, угол-независимым, что по-
зволяет увеличить объективность 
результатов. В отличие от импульсно-
волнового режима данная технология 
позволяет определить систолическую 
продольную функцию, региональную 
продольную систолическую деформа-
цию 17 сегментов на трех уровнях (ба-
зальном, медиальном и апикальном) с 
автоматическим формированием кар-
ты-схемы. По данным специалистов, 
величина систолической дисфункции в 
сопоставлении с другими морфофунк-
циональными параметрами на фоне 
сохранной ФВ ЛЖ может быть весо-
мым параметром для формирования 
групп кардиального риска на доклини-
ческом этапе развития болезни [22]. 

Абсолютно безусловным критерием 
диагностики сердечной недостаточ-
ности на сегодняшний день является 
использование натрийуретических 
пептидов. Установлено, что повыше-
ние данных маркеров в крови ассоции-
ровано с декомпенсацией ХСН и ухуд-
шением прогноза для заболевания. 
Также использование данного маркера 
позволяет провести детальную диф-
ференциальную диагностику [13].

Среди наиболее распространенных 
клинических ассоциаций с ХСН стоит 
выделить связь с метаболическим син-
дромом и сахарным диабетом (СД). 
В данном отношении интерес пред-
ставляют маркеры, регулирующие 
энергетический гомеостаз, фиброз и 
гипертрофию миокарда. К таким отно-
сят адипонектин. Предполагают, что с 
нарушением секреции адипонектина 
связывают развитие СД 2-го типа и ин-
сулинорезистентность. 

Прогностическая значимость ади-
понектина у больных ХСН к настоя-
щему времени недостаточно изучена. 
Однако по данным некоторых иссле-
дований выявлено, что у пациентов с 
сердечной недостаточностью на фоне 
ИБС низкий уровень адипонектина 
ассоциируется с диастолической дис-
функцией [23]. 

Прогрессирующее ухудшение по-
чечной функции является важнейшим 
прогностическим фактором неблаго-
приятного исхода хронической сердеч-
ной недостаточности [3, 5]. В данной 
взаимосвязи на фоне изучения ди-
намики натрийуретического пептида 
стоит выделить роль цистатина С как 
маркера предиктора развития хрони-
ческой болезни почек и поражения ор-
ганов мишеней [10] .  

Последние несколько лет активно 
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обсуждаются механизмы влияния хро-
нического воспаления на развитие, 
течение и прогноз сердечной недоста-
точности. Особенно актуальна данная 
взаимосвязь для пациентов, имеющих 
сердечную недостаточность на фоне 
воспалительных заболеваний суста-
вов. В данном аспекте стоит выделить 
такие маркеры, как галектин-3 и пен-
траксин-3. Существует мнение специ-
алистов о возможности использования 
галектина-3 в качестве маркера эф-
фективности лечения РА [16]. Описа-
ны наблюдения о повышении уровня 
галектина-3 при наличии положитель-
ного титра антител к циклическому ци-
труллиновому пептиду: 4,2 мкг/мл (3,6; 
6,1) против 3,8 мкг/мл (3,0; 4,8);  р < 
0,01 в группе контроля [17]. В отноше-
нии пентраксина-3 опубликованы дан-
ные об использовании данного белка у 
пациентов с аутоиммунными заболе-
ваниями. В частности в метаанализе 
(Китай) на 20 исследованиях у паци-
ентов с РА, системной красной вол-
чанкой, анкилозирующим спондилоар-
тритом и рассеянным склерозом было 
отмечено значимое повышение уровня 
пентраксина-3 по сравнению со здоро-
выми лицами (р < 0,001) [11]. Исследо-
ваний в отношении значения данного 
маркера у пациентов с коморбидным 
статусом при сердечной недостаточ-
ности нет, однако, учитывая широкую 
распространенность вышеуказан-
ных заболеваний при ХСН и актуаль-
ность тематики воспаления при ССЗ, 
данный маркер, скорее всего, будет 
иметь значимый интерес в будущем. 

Среди современных маркеров, под-
вергающихся на сегодняшний день 
активным исследованиям, стоит вы-
делить ростовой фактор дифференци-
ровки (РДС-15), остеопонтин, копетин. 
Исследования по данным цитокинам 
носят локальный характер и не имеют 
широкой доказательной. Однако уже 
сейчас имеются сведения, что дан-
ные маркеры имеют значимо большую 
специфичность по отношению к мио-
карду по сравнению со стандартными 
острофазовыми белками, а также об-
ратные корреляционные связи с пара-
метрами сократительной способности 
миокарда [21,25,26] .

Заключение. На сегодняшний день 
можно уверенно утверждать, что ХСН 
– патология, нуждающаяся в муль-
тидисциплинарном подходе разных 
специалистов. Пациенты, имеющие 
вышеописанные клинические ассоци-
ированные состояния, должны обсле-
доваться не только в рамках клиниче-
ского стандарта. Особенно это каса-
ется оценки морфофункциональных 

параметров миокарда и прогноза сер-
дечной недостаточности. В целом опи-
санная проблема требует дальнейших 
исследований и разработок.  
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Введение. Согласно проведенным 
эпидемиологическим исследованиям, 
на сегодняшний день в мире насчиты-
вается более 50 млн пациентов, стра-
дающих эпилепсией. Контроль над 
эпилептическими приступами достига-
ется лишь в 70% случаев, несмотря на 
использование различных комбинаций 
противоэпилептических препаратов 
(ПЭП). Оставшуюся группу составляют 
пациенты с неконтролируемыми эпи-
лептическими приступами, поиск кон-

троля над которыми является важной 
и актуальной проблемой, требующей 
разработки новых подходов, как в диа-
гностике, так и в лечении эпилепсии 
[15].

Актуальность поиска новых неин-
вазивных биомаркёров для диагно-
стики эпилепсии высока ввиду того, 
что отсутствуют диагностические под-
ходы и терапевтические методы, по-
зволяющие своевременно выявить, 
приостановить или ослабить процесс 
эпилептогенеза у лиц в группах ри-
ска по формированию эпилепсии [25]. 
Дальнейшие исследования по поиску 
новых биомаркеров эпилепсии позво-
лят сформировать информативные и 
доступные тест-системы, которые по-
могут в диагностике заболевания [12].

Биомаркёр – это показатель, ис-
пользующийся для оценки, нормаль-
ных или патогенных биологических 
процессов, а также ответов на различ-
ные воздействия на организм, включая 
терапевтические вмешательства [7].

В настоящее время ведутся актив-
ные исследования по поиску биомар-

кёров при онкологических [26], некото-
рых нейродегенеративных заболева-
ниях, например болезни Альцгеймера 
[17], разработанные стратегии можно 
будет применять и для поиска биомар-
кёров эпилепсии. 

В настоящей практике биомаркёр 
должен соответствовать следующим 
критериям: специфичность, чувстви-
тельность, прогностическая ценность, 
надежность и доступность. Биомаркё-
ры имеют различные характеристики: 
молекулярные, гистологические, рент-
генологические и физиологические.

 В 2015 г. Национальный институт 
здравоохранения США совместно с 
Управлением по контролю за продук-
тами питания и лекарственными веще-
ствами (The National Institutes of Health 
and the Food and Drug Administration 
(FDA-NIH)) разработали классифи-
кацию биомаркёров «The BEST bio-
marker categories», которая включает 
в себя: биомаркеры риска возникно-
вения заболевания; диагностические 
биомаркеры; биомаркеры мониторин-
га; биомаркеры прогноза заболева-

К.Д. Яковлева, М.Р. Сапронова, А.А. Усольцева,
Ю.С. Панина, С.Н. Зобова, Д.В. Дмитренко

БИОМАРКЕРЫ ЭПИЛЕПСИИ

На сегодняшний день не существует методов лечения и профилактики для предотвращения развития эпилепсии у лиц группы риска. 
Всё это указывает на потребность в поиске биомаркеров эпилептогенеза, диагностики, прогрессирования заболевания, ответа на лекар-
ственное средство и безопасности лечения. В качестве биомаркеров эпилепсии на сегодняшний день рассматриваются: электрофизио-
логические изменения, наличие клинического приступа, генетические изменения, микро рибонуклеиновой кислоты (микроРНК) плазмы / 
сыворотки / ликвора; белковые биомаркеры, биомаркеры экзосом плазмы, микроРНК мозговой ткани коры головного мозга; биомаркеры, 
тензометрических изображений / диффузионно-взвешенных изображений магнитно-резонансной томографии (МРТ). Авторами приведен 
обзор литературы о современных исследованиях различных  биомаркеров эпилепсии, которые позволяют персонализированно подхо-
дить к оценке диагностики, лечения и ответа на терапию эпилепсии. 

Ключевые слова: эпилепсия, эпилептические приступы, биомаркёры, микроРНК.

To date, there are no methods of treatment and prevention of the development of epilepsy in people at risk. All this indicates the need for a 
search for biomarkers of epileptogenesis, diagnosis, disease progression, drug response and treatment safety. 

As biomarkers of epilepsy, the following are considered: electrophysiological changes, the presence of a clinical attack, genetic changes, micro 
ribonucleic acid (microRNA) of plasma / serum / cerebrospinal fluid; protein biomarkers, plasma exosome biomarkers, cerebral cortex microRNAs; 
biomarkers, strain gauge images / diffusion-weighted images of magnetic resonance imaging (MRI). 

The authors review the literature on modern studies of various biomarkers of epilepsy, which allow a personalized approach to assessing the 
diagnosis, treatment and response to epilepsy therapy.

Keywords: epilepsy, epileptic seizures, biomarkers, microRNA.
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