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Острый коронарный синдром (ОКС) включает 

острые коронарные состояния, имеющие неблаго-

приятный прогноз. Во всем мире распространен-

ность ОКС занимает ведущие позиции в статисти-

ческих данных смертности и инвалидности [1, 2]. 

Важно отметить, что неблагоприятный прогноз 

сердечно-сосудистых осложнений формируется 

не только в ближайшее время, но в позднем и от-

даленном периодах ввиду развития сложных па-

тогенетических механизмов и взаимодействий на 

уровне всего организма. Гиперактивность нейро-

гуморальных систем, прогрессирование эндоте-

лиальной дисфункции, нарушение функций серд-

ца – основные факторы, ведущие к повышению 

риска сердечно-сосудистых осложнений при ОКС. 

При наличии коморбидной патологии сердечно-

сосудистый риск значительно возрастает. Извест-

но, что наиболее частой патологией, ассоцииро-

ванной со многими заболеваниями сердечно-

сосудистой системы и других систем, является 

артериальная гипертензия (АГ). Исходное нару-

шение системной гемодинамики с ремоделирова-

нием миокарда снижает адаптационные механиз-

мы при ОКС всей сердечно-сосудистой системы 

и органов-мишеней. В то же время, потенцирую-

щими факторами является стойкое или временное 

нарушение функции других органов, вовлекаемых 

в патогенез ОКС. Наиболее значимым для форми-

рования прогноза является повреждение почек. 

Острое повреждение почек (ОПП) при ОКС мо-

жет иметь 2 основных патогенетических факто-

ра. Первый – резкое нарушение сократительной 

функции миокарда с последующим снижением 

оптимальной перфузии почек. Второй – развитие 

пост-контрастного ОПП в связи с необходимо-

стью введения рентгеноконтрастных препаратов 

при выполнении интервенционных методов диа-

гностики и лечения ОКС. Известно, что каналь-

цы почек являются наиболее чувствительными к 

изменению регионарного кровотока, метаболиче-

ского статуса, гипоксии [3]. Ввиду этого любой из 

упомянутых вариантов ОПП будет сопровождать-

ся канальцевой дисфункцией.

Работ, посвященных маркерам канальцевой 

дисфункции при ОКС в ассоциации с АГ, как воз-

можных предикторов неблагоприятного прогноза, 

недостаточно. В связи с этим целью исследова-

ния явился анализ влияния показателей каналь-

цевой дисфункции на риск развития сердечно-

сосудистых осложнений у пациентов с АГ в позд-

нем периоде после ОКС.

В исследование были включены 103 пациента 

с АГ и ОКС (86 мужчин, 17 женщин). Возраст об-

следуемых находился в диапазоне 57,9±0,86 года 

(KS = 0,07; р >0,20). После проведения всех необ-
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ходимых диагностических мероприятий острый 

инфаркт миокарда (ОИМ) диагностирован у 70 

больных, а нестабильная стенокардия (НС) – у 

33 пациентов. Критериями невключения в иссле-

дование являлись мультифокальный коронарный 

атеросклероз, хроническая болезнь почек, пато-

логии надпочечников и любая другая сопутствую-

щая патология в стадии декомпенсации.

Всем включенным в исследование пациентам 

была выполнена коронароангиография (КАГ) 

со стентированием коронарных артерий. Перед 

интервенционным вмешательством были выпол-

нены сбор клинико-анамнестических данных, 

лабораторные и инструментальные методы диа-

гностики (табл. 1). Среди лабораторных показа-

телей крови оценивались уровни креатинина и 

мочевины, общего холестерина (ОХС), калия и 

натрия, осмолярности плазмы. Производился рас-

чет скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по 

формуле CKD-EPI. Также определяли величины 

калийуреза и натрийуреза, осмолярности мочи. 

Для каждого пациента рассчитывали величину 

осмолярного клиренса (ОК) по формуле (табл. 1):

Средние величины ОК находились в пределах 

3,1±0,12 мл (KS = 0,09; р>0,20).

Пациентам была выполнена эхокардиография 

(ЭхоКГ) для оценки структурных и функцио-

нальных изменений миокарда (см. табл. 1). Всем 

обследованным пациентам была выполнена им-

педансоспектрометрия для определения водного 

баланса жидких сред организма, таких как общий 

объем жидкости (ООЖ), объем внутриклеточной 

жидкости (ОвнуЖ), объем внеклеточной жидко-

сти (ОвнеЖ). Регистрация импедансных показа-

телей производилась до выполнения КАГ (1) и в 

первые сутки после нее (2). Учитывалась разница 

между величинами, полученными в разные сроки 

вмешательства, а также по отношению к должным 

величинам. 

Производился учет водного баланса жидко-

сти, принятой и выделенной пациентом, согласно 

стандартной методики его выполнения. 

Необходимо отметить, что традиционных кли-

нических признаков ОПП в период госпитализа-

ции у пациентов зарегистрировано не было. 

Спустя 17,0±0,5 мес была произведена реги-

страция конечных точек исследования на осно-

вании представленной больными медицинской 

документации. Установлено, что у 3 пациентов, в 

течение периода наблюдения развился повторный 

ОИМ, НС зарегистрирована у 14 больных, ста-

бильная стенокардия напряжения – у 35 пациен-

тов, 13 больным выполнена повторная реваскуля-

ризация миокарда (РМ), и 4 пациента умерли. 

Статистический анализ полученных данных 

проводили с использованием общепринятых па-

раметрических и непараметрических методов. 

Применяли стандартные методы описательной 

статистики. Центральные тенденции при нор-

мальном распределении признака оценивали по 

величине средних значений и среднеквадрати-

ческого отклонения (М±σ) или средней ошибки 

средней (М±m); при асимметричном – по ме-

диане и квартилям. Статистическую значимость 

межгрупповых различий количественных пере-

менных определяли с помощью дисперсионного 

анализа (ANOVA), критерия Манна–Уитни или 

Уилкоксона, бинарных переменных – с помощью 

χ2-критерия. Для оценки взаимосвязи двух пере-

менных использовали корреляционный анализ с 

расчетом непараметрического коэффициента кор-

реляции Спирмена (Rs). Для оценки специфично-

сти и чувствительности полученных данных был 

применен ROC-анализ. Нулевую статистическую 

гипотезу об отсутствии различий и связей отвер-

гали при p<0,05. Для расчетов использовали пакет 

прикладных статистических программ «Statistica 

Ver. 10.0» («StatSoft, Inc.», США).

На основании полученных данных установ-

лено, что статистически достоверное влияние на 

риск развития повторных РМ в позднем периоде 

после ОКС оказывало повышение величины ОК 

(χ2-критерий = 3,89, р = 0,04):

Риск повторных РМ = exp × [–3,5 + (0,47 × 

ОК(мл))] / [1+exp * (-3,5 + (0,47 × ОК(мл))]

При выполнении ROC-анализа площадь под 

кривой соответствовала значениям AUC – 0,67 

(среднее), при этом чувствительность метода со-

ставила 91,7 %, специфичность – 92,8 %. 

Статистически значимого влияния изменения 

величины ОК на вероятность развития других ко-

нечных точек исследования не получено (р>0,05).

Определение влияния концентрации натрия 

в моче, натрийуреза на риск развития конечных 

точек исследования статистически значимого пре-

дела не продемонстрировало (р>0,05). 

Установлено влияние увеличения концентра-

ции калия в моче (χ2-критерий = 4,63; р = 0,03) 

и суточного калийуреза (χ2-критерий = 4,85; р = 

0,03) на повышение риска повторных РМ в позд-



нем периоде после ОКС. Кривая AUC 

при выполнении ROC-анализа для 

предикторного значения увеличения 

калиевого остатка мочи составила 0,67 

(средняя), при этом чувствительность – 

91,8 %, специфичность – 78,2 %, повы-

шения калийуреза – 0,75 (хорошее), 

90,2 % и 93,4 % соответственно. На 

основании полученных данных была 

сформирована таблица стратификации 

риска развития сердечно-сосудистых 

осложнений в позднем периоде после 

ОКС (табл. 2).

Как видно из представленных дан-

ных, нарушение реабсорбции калия в 

моче приводит к развитию коронарных 

осложнений в позднем периоде после 

ОКС.

В связи с этим можно предполо-

жить, что повышение ОК и электролит-

ного (калиевого) остатка мочи является 

следствием канальцевой дисфункции 

и, соответственно, маркером неблаго-

приятного сердечно-сосудистого про-

гноза у пациентов с АГ и ОКС.

Важными являются полученные 

данные методом корреляционной ре-

грессии, свидетельствующие о прямо-

пропорциональной зависимости меж-

ду показателем ОК и натрия мочи (Rs 

= 0,27; р = 0,005), натрийурезом (Rs = 

0,39; р = 0,00004), калийурезом (Rs = 

0,38; р = 0,0001) (рис. 1–3).

Полученные данные подтверждают 

предположение о канальцевой дис-

функции, как патогенетического ме-

ханизма развития полученных факто-

ров, усугубляющих прогноз сердечно-

сосудистых осложнений при АГ и 

ОКС.

Показатели баланса водных сред 

организма, введенной и выделенной 

жидкости, фильтрационной функции 

почек статистически достоверных дан-

ных, оценивающих влияние на изучае-

мые конечных точки исследования, не 

продемонстрировали (р>0,05).

Важными данными, полученными 

в ходе исследования, явились уста-

новление статистически значимого комплексного 

влияния повышения ОК и снижения ΔОвнуЖ от 

должных величин (χ2-критерий = 6,16; р = 0,4) на 

риск повторных РМ (рис. 1–3).

Исходя из полученных данных, можно сделать 

вывод, что при наличии канальцевой дисфункции 

в период ОКС клеточная гипогидратация потенци-

рует вероятность сердечно-сосудистых событий в 

позднем периоде после коронарной катастрофы. 
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По данным логистического регрессионного 

анализа выявлено, что при увеличении ΔООЖ2–

ООЖ1 и ОК (χ2-критерий = 6,24; р = 0,04), а также 

ΔООЖ2–ООЖдолж и ОК (χ2-критерий = 6,08; р = 

0,04) происходит потенцирование риска развития 

повторных РМ (табл. 3).
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Несмотря на отсутствие самостоятельного 

статистически значимого влияния показателей 

вводимой жидкости на прогноз коронарных со-

бытий после ОКС, установлено комплексное 

влияние данных показателей и величины ОК. Так, 

при увеличении ОК и объема внутривенных ин-

фузий (Vв/вИ) во время КАГ (χ2-критерий = 8,73; 

р = 0,01), Vв/вИ после КАГ (χ2-критерий = 23,83; 

р < 0,001), Vв/вИ всего (χ2-критерий = 19,58; р < 

0,001), общего объема вводимой жидкости (V общ) 

(χ2-критерий = 10,82; р = 0,004) вероятность РМ в 

позднем периоде возрастает (табл. 4). 

Изучение маркеров канальцевой дисфункции 

у пациентов с ОКС и АГ имеет важное приклад-

ное и научное значение. Получение новых све-

дений позволит расширить возможности оценки 

развития кардиоренального синдрома, тем самым 

определить риск сердечно-сосудистых ослож-

нений в клинической практике у пациентов с 

острым коронарным событием. Детальное изуче-

ние признаков дисфункции проксимальных ка-

нальцев при острой ишемии миокарда определит 

вклад в понимание патогенеза острого сердечно-

сосудистого события не только на уровне сердца, 

но и почек.

Маркеры канальцевой дисфункции широко 

применяются в диагностике ОПП при любых 

острых состояниях, включая ОКС, а также изуче-

на их значимость у пациентов с ХСН. М. Brankovic 

et al. в исследовании «BioSHiFT» продемонстри-

ровали неблагоприятные клинические исходы у 

пациентов с ХСН, основываясь на показателях 

нарушения функции канальцев и фильтрацион-

ной функции [4]. Причем авторы установили, что 

предикторное значение канальцевой дисфункции 

было выше по сравнению со снижением СКФ. 

Полученные данные объяснимы и основывают-

ся на патологических механизмах более раннего 

повреждения канальцевого аппарата по отноше-

нию к гломерулярному фильтру при наличии ги-

поксии и/или гипоперфузии [4, 5]. В связи с этим 

обоснованным является определение значимости 

канальцевой дисфункции у пациентов с острым 

нейрогуморальным дисбалансом, эндотелиаль-

ной дисфункцией, а также в ряде случаев систем-

ной гипоксии. 

Полученные в результате нашего исследования 

данные свидетельствуют о том, что маркером не-

благоприятного сердечно-сосудистого прогноза 

является не только клинически выраженная ОПП, 

но и субклиническое ее течение, проявляющееся в 

определенных лабораторных показателях. Факто-

рами формирования канальцевой дисфункции при 

ОКС могли явиться малое повреждение канальце-

вого эпителия при введении рентгеноконтрастно-

го препарата до развернутой стадии постконтраст-

ного ОПП, а также гипоксия и гипоперфузия по-

чек вследствие вазоконстрикции. Именно поэтому 

дизайном исследования предполагалось включе-

ние пациентов с наличием АГ и ОКС ввиду повы-

шения вероятности формирования повреждения 

проксимальных канальцев в результате ремодели-

рования сосудистого русла, в целом, и в почках, 

в частности, с последующим повышением риска 

развития гипоперфузии и гипоксии тубулярного 

аппарата. На данном этапе проведенного нами ис-

следования важным являлась оценка значимости 

влияния на сердечно-сосудистый прогноз показа-

телей канальцевой дисфункции и возможность их 

применения в клинической практике. Более углу-

бленное изучение субклинических факторов на-

рушения функции канальцев, возможно, позволит 

установить пусковой механизм их повреждения.

Работ, посвященных предикторной значимости 

канальцевой дисфункции до стадии ОПП у паци-

ентов с ОКС, немного. Так, M.H. Schlossbauer et 

al. изучили роль канальцевых биомаркеров в ко-

горте пациентов с ишемической болезнью сердца 

до контрастной экспозиции [6]. Авторы устано-

вили, что повышение показателей канальцевой 

дисфункции ассоциировано с неблагоприятным 

сердечно-сосудистым прогнозом, включая увели-

чение риска развития ОКС. Аналогичные данные 

были получены и при других исследованиях в ко-

горте пациентов с ишемической болезнью сердца 

[7–9]. М. Kaufmann et al. определили значения 

различных маркеров канальцевого повреждения у 

пациентов с болью в груди [10]. В результате ис-

следования установлено, что N-ацетил-β- D- глю-

козаминидаза (NAG) является перспективным 

маркером возможного развития ОПП и замести-

тельной почечной терапии.

В исследовании «BIOMArCS», проведенном в 

группе пациентов с ОКС, изучалось влияние ци-

статина С и СКФ на прогноз развития повторных 

ОКС и сердечно-сосудистых осложнений в целом 

[11]. Авторы установили, что повышение уровня 

цистатина С наступает раньше, чем ухудшение 

экскреторной функции, но достигают нормальных 

значений (без осложнений ОКС) примерно одина-

ково – через 2 нед после окончания госпитализа-

ции. Важным является заключение авторов о том, 

что наличие повышенного цистатина С является 

маркером смерти или повторного ОКС в течение 



1 года после сердечно-сосудистого события неза-

висимо от показателей шкалы GRACE.

Полученные сведения по потенцирующему 

влиянию клеточной гипогидратации и марке-

ров канальцевой дисфункции на риск сердечно-

сосудистых осложнений в позднем периоде после 

ОКС не изучены в мировой научной практике, 

но могут быть обоснованы известными данны-

ми. Физиологичным является повышение осмо-

лярного давления плазмы при снижении объема 

внутриклеточной жидкости, а при существова-

нии дисфункции канальцев высокое осмолярное 

давление и клеточная гипогидратация приводят 

к усугублению функционирования канальцевого 

аппарата. Полученные сведения демонстрируют 

не только расширение возможностей прогнози-

рования сердечно-сосудистого риска, но и много-

гранность регуляции систем организма, и необхо-

димость комплексной оценки всех систем и функ-

ций при наличии патологии. 

Важным результатом исследования явилось 

то, что при увеличении ООЖ организма и суще-

ствовании патологической функции канальцев 

при ОКС прогноз пациентов в позднем периоде 

является неблагоприятным. Полученные сведе-

ния ожидаемы и понятны, поскольку перегрузка 

организма объемом жидкости при нарушенной 

канальцевой функции является безусловным 

триггером для прогрессирования тубулярного 

повреждения. Более того, подтверждением полу-

ченных данных является ухудшение прогноза при 

наличии канальцевой дисфункции и излишнем 

введении жидкости, преимущественно внутри-

венно. Важным является понимание, что подбор 

инфузионного введения жидкости должен осу-

ществляться индивидуально у каждого пациента с 

ОКС с учетом показателей адекватной работы ка-

нальцевого аппарата. Необходимо отметить, что 

при оптимальном введении количества жидкости 

в организм на фоне канальцевой дисфункции воз-

можно нивелирование сердечно-сосудистого ри-

ска в позднем периоде после ОКС, тогда как избы-

точное введение значительно усугубляет прогноз.

В результате проведенного исследования уста-

новлена и обоснована роль маркеров канальцевой 

дисфункции в прогнозировании риска развития 

сердечно-сосудистых осложнений у пациентов с 

АГ в позднем периоде после ОКС. Составлены 

таблицы, уравнения риска, выделены факторы 

риска и антириска для определения сердечно-

сосудистого прогноза у пациентов с АГ и ОКС в 

клинической практике. Полученные результаты 

исследования могут явиться основой для даль-

нейшего изучения патогенетических механиз-

мов формирования канальцевой дисфункции при 

остром коронарном событии.
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