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Рассматриваются возможности использования современных лабораторных маркеров, которые могут 
быть применены для диагностики, прогнозирования осложнений, оценки эффективности и безопасности ле-
карственной терапии у больных с острым коронарным синдромом, в том числе инфарктом миокарда; анализи-
руется взаимосвязь факторов риска и прогностическая значимость различных лабораторных маркеров.
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The potentialities of application of up to date laboratory markers, which can be used for diagnostics, prediction of 
complications, and assessment of effectiveness and safety of medical treatment in patients with acute coronary syndrome 
including myocardial infarction, are considered; interrelations between the risk factors and predictive value of different 
laboratory markers available but not widely used in the routine practice are analyzed.
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дечно-сосудистых заболеваний включают стандартные 
подходы к проведению лабораторных исследований с 
указанием класса и уровня доказательности [8, 12, 45]. 
Данный обзор посвящен анализу существующих лабо-
раторных маркеров, выявлению их роли в диагностике, 
прогнозировании осложнений, мониторинге терапии 
с указанием методов лабораторной диагностики при 
ОКС. Более подробно рассмотрены современные мето-
ды лабораторной диагностики, которые доступны, но 
не используются широко в повседневной клинической 
практике с оценкой перспектив их применения. 

ФАКТОРЫ РИСКА РАЗВИТИЯ 
И ПРОГРЕССИРОВАНИЯ 

АТЕРОСКЛЕРОТИЧЕСКОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ 
КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ

Рутинные лабораторные исследования по выяв-
лению биохимических показателей, ассоциирован-
ных с высоким риском ИБС, проводились достаточно 
долго в историческом аспекте. Известными и хорошо 
изученными факторами риска развития ИБС являют-
ся гиперхолестеринемия, дислипидемия, гомоцистеин-
емия, инфекции и нарушение регуляции иммунных 
процессов [13, 22]. Со временем, за счет создания но-
вых биохимических анализаторов или совершенство-
вания реактивов, улучшалось качество лабораторного 
исследования. Первыми биохимическими методами 
для оценки липидного статуса были определение кон-
центрации холестерина (ХС), триглицеридов, холесте-
рина липопротеинов высокой и низкой плотности (ХС 
ЛПВП и ХС ЛПНП) с расчетом коэффициента (индек-
са) атерогенности. В последующем появились новые 
тест-системы для определения аполипопротеинов А и 
В иммуноферментным методом. Для большинства ла-
бораторий доступна диагностика сахарного диабета и 
метаболического синдрома. 

Молекулярно-генетические маркеры
В настоящее время в клинической лабораторной 

практике появились новые возможности, касающиеся 
выявления вероятности возникновения и прогресси-
рования атеросклероза, используя молекулярно-ге-

Современная кардиология достигла больших ус-
пехов в диагностике и лечении острых форм ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС), однако это заболевание 
ассоциируется с большой частотой развития жизне-
угрожающих осложнений. Пациенты, перенесшие 
острый коронарный синдром (ОКС), в том числе ин-
фаркт миокарда (ИМ), имеют высокий риск развития 
повторных инфарктов, нарушений ритма, сердечной 
недостаточности, внезапной смерти. Известно, что 
внезапная кардиальная смерть (ВКС) в 75% случа-
ев является следствием ИБС, причем при аутопсии 
в большинстве этих случаев обнаруживается выра-
женный атеросклеротический процесс в коронарных 
артериях с многососудистым поражением [19]. Про-
веденные ранее исследования показали, что в 75-80% 
случаев механизмом ВКС является фибрилляция же-
лудочков (ФЖ), в 15-20% - брадисистолические нару-
шения ритма, включая атриовентрикулярные блокады 
и асистолию [5, 44]. Несмотря на то, что жизнеугро-
жающие нарушения ритма развиваются чаще в первые 
24-48 часов, риск смерти остается высоким в течение 
первого года после перенесенного ИМ [5]. В связи с 
этим ведется поиск новых маркеров, в том числе ла-
бораторных, и уточнение роли известных, имеющих 
высокую предсказательную ценность в отношении 
риска развития фатальных и нефатальных осложне-
ний, течения заболевания, мониторинга результатов 
лекарственной терапии у больных в периоды обост-
рения ИБС и после стабилизации состояния. 

В последние десятилетия отмечается значитель-
ное увеличение числа новых лабораторных технологий, 
использующихся для выявления факторов риска ИБС, 
диагностики ее острых форм, а так же определения 
прогноза заболевания с учетом развития таких небла-
гоприятных исходов, как повторные ИМ, нарушения 
ритма сердца, сердечная недостаточность, ВКС. Су-
ществующие международные и российские рекомен-
дации и руководства, разработанные рабочими груп-
пами экспертов европейского общества кардиологов 
(ЕОК), всероссийского научного общества кардиоло-
гов (ВНОК), по диагностике и лечению различных сер-
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нетические методы диагностики. Идентифицирова-
ны различные мутации, например, в гене ALOX5AP, 
который кодирует белок активатор липооксигеназы 
5, что приводит к увеличению синтеза лейкотриена 
(медиатора воспалительного процесса в сосудистой 
стенке) [34, 60]; в гене AпоЕ, кодирующем аполипоп-
ротеин Е, входящий в состав ХС ЛПВП [21]; в гене 
LTA, кодирующем ген альфа-лимфотоксина [25]; в 
гене FAM5C, регулирующем клеточную пролифе-
рацию и миграцию, приводящие к формированию 
«ранимой» атеросклеротической бляшки [26]. Совре-
менные исследования не подтвердили ассоциативную 
связь между полиморфизмом гена MEF2A, кодирую-
щим фактор регуляции транскрипции в миоцитах, и 
частотой развитий ИМ [41]. Созданы базы данных по 
сотням белков протеома миокарда, уровни которых 
изменяются при сердечно-сосудистой патологии, как 
острой, так и хронической [4].

Эндотелиальная дисфункция
Эндотелиальная дисфункция ассоциируется с 

воспалением, повышенной тромбогенностью, увеличе-
нием локальной экспрессии матриксных металлопро-
теиназ, что повышает уязвимость атеросклеротичес-
кой бляшки, приводя к ее повреждению или разрыву, 
провоцируя образование внутрикоронарного тромба 
и, как следствие ишемии, приводящей к клинической 
манифестации ОКС [32, 35]. В подавляющем боль-
шинстве случаев в основе развития ОКС лежит именно 
атеросклеротическое поражение коронарных сосудов. 
Одним из ключевых патогенетических компонентов, 
инициирующих возникновение и развитие атероскле-
роза, является окислительный стресс [11, 55]. С точки 
зрения изучения антиоксидантного потенциала, как 
одного из защитных механизмов, наибольшее значе-
ние отводится исследованиям содержания оксида азо-
та (NO) и супероксиддисмутазы (СОД), определяемым 
методом иммуноферментного анализа.

Ранние проявления атеросклероза связаны со 
снижением биодоступности NO в ответ на фармако-
логические и гемодинамические воздействия [43, 47]. 
Это может быть обусловлено двумя причинами: сни-
жением синтеза NO из-за дисфункции эндотелиальной 
клетки или повышенной его инактивацией. Многие из 
провоспалительных и антикоагулянтных свойств эн-
дотелия связаны с молекулой NO. Оксид азота синте-
зируется эндотелиальной клеткой под влиянием фер-
мента эндотелиальной NO-синтетазы. NO ингибирует 
агрегацию тромбоцитов на эндотелиальной клетке, 
уменьшает проникновение и накопление клеток вос-
паления в интиме. Имеются доказательства того, что 
NO может уменьшать поступление липидов в интиму 
артерий. В зависимости от концентрации, NO может 
быть либо инактиватором, либо продуцентом актив-
ных форм кислорода, таких как пероксинитриты [31, 
39]. Оксиданты и свободные радикалы накапливаются 
в ишемизированной зоне при ОКС, и их воздействие на 
миокард является центральным механизмом постише-
мического повреждения при развитии реперфузионно-
го синдрома который ассоциирован с потенциально фа-
тальными нарушениями ритма. Хотя кардиомиоциты 
экспрессируют эндогенные ферменты защищающие 

от воздействия свободных радикалов, такие как СОД, 
каталаза, глютатион пероксидаза, их антиоксидантная 
защита недостаточна после возникновения ишемии и 
реперфузии [66].

СОД превращает супероксид в перекись водоро-
да, т.е. является одним из первичных антиоксидантов. 
При ИМ данный фермент защищает сердечную мышцу 
от действия свободных радикалов, образующихся при 
ишемии; уровень СОД в сыворотке при ИМ высокий. 
Степень повышения СОД обратно пропорциональна 
деятельности левого желудочка, что используется как 
маркер для оценки повреждения миокарда [38]. Су-
ществует мнение, что именно от уровня внеклеточной 
СОД при ИМ зависит степень компенсаторной гипер-
трофии миокарда и связанного с этим постинфарктно-
го ремоделирования [61]. 

Одним из информативных маркеров дисфункции 
эндотелия является асимметричный диметиларгинин 
(ADMA), определяемый иммуноферментным мето-
дом [10]. По результатам исследований, проведенных 
F.Schulze и его коллегами, ADMA является независи-
мым фактором риска ИБС. В мультицентровом иссле-
довании, включавшем 131 пациента с ИБС и контроль-
ную группу - 131 человек (практически здоровых), 
уровни ADMA были, так же как и уровни триглицери-
дов и С-реактивного белка (СРБ), значительно выше 
среди пациентов с ИБС (0,70 мкмоль/л), чем среди кон-
трольной группы (0,60 мкмоль/л). Во всей популяции 
плазменный уровень ADMA коррелировал с индексом 
массы тела, уровнями креатинина, и плазменными 
уровнями триглицеридов, но не с возрастом. Уровень 
ADMA в плазме также имел тенденцию к увеличению 
с ростом числа классических сердечно-сосудистых 
факторов риска. В многовариантной регрессионной 
модели, учитывающей биохимические факторы риска 
у пациентов, уровень ADMA оставался существенным 
маркером риска ИБС. В другой модели ADMA опре-
делен как независимый маркер риска ИБС, наряду с 
гиперхолестеринемией, гипертонией, диабетом, и ку-
рением. В будущем, ADMA может стать дополнитель-
ным биохимическим показателем для клинической 
рутинной идентификации пациентов, имеющих более 
высокий риск ИБС, помимо традиционных парамет-
ров, используемых сегодня [57]. Кроме того, по дан-
ным ряда проведенных исследований уровень ADMA 
имеет высокую предсказательную ценность в отноше-
нии смертности в первый год после перенесенного ИМ 
и развития повторных фатальных и нефатальных ИМ 
[24, 40, 64 , 65]. 

Существуют экспериментальные работы, посвя-
щенные изучению связи эндотелиальной дисфункции 
с развитием желудочковых аритмий. Прежде всего, 
рассматривается гипотеза о аритмогенном эффекте 
эндотелина-1 (ЭТ-1), имеющего выраженные вазо-
констрикторные свойства. Возможно, аритмогенное 
действие ЭТ-1 основано на удлинении или увеличении 
дисперсии монофазной части потенциала действия, уд-
линении интервала QT, развитии ранних постдеполя-
ризаций, ацидоза и усилении клеточного повреждения 
[17]. Определение содержания ЭТ-1 проводится имму-
ноферментным методом.
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Иммунное воспаление
В последнее время приобретает большое зна-

чение иммуновоспалительный аспект развития ате-
росклероза. Признаки локального неспецифического 
воспаления прослеживаются с самых ранних стадий 
развития атеросклеротического поражения стенки со-
суда до момента дестабилизации и повреждения ате-
росклеротической бляшки. При атеросклерозе в вос-
палительный процесс вовлекаются несколько типов 
иммунокомпетентных клеток, прежде всего моноци-
ты, Т- и В-лимфоциты и др. Наиболее ранним этапом, 
характерного для атеросклероза воспаления, следует 
считать прилипание моноцитов/макрофагов к активи-
рованным клеткам эндотелия, вследствие чрезмерной 
экспрессии на поверхности молекул адгезии сосу-
дистых клеток (VCAM). VCAM и ICAM (интегрины, 
молекулы межклеточной адгезии) определяются ме-
тодом проточной цитометрии на экспрессирующих 
их клетках или в виде растворимых молекул в плазме 
крови методом иммуноферментного анализа. Эндоте-
лиальные молекулы адгезии, специфически и прочно 
связываясь с моноцитами и лимфоцитами крови, яв-
ляются основой последующей дифференцированной 
миграции этих клеток под влиянием специфических 
факторов таких как продуцируемый эндотелием хе-
мокин (macrophage chemotactic protein-1) и факторов 
некроза опухоли (ФНО-α) в субэндотелиальное про-
странство [13, 22].

Из иммунологических методов в настоящее время 
доступны исследования количеств иммунокомпетент-
ных клеток с помощью моноклональных антител (CD14 
- моноциты, CD3 - Т-лимфоциты и различные субпопу-
ляции, CD20 - В-лимфоциты) методом проточной цито-
метрии или иммунофлюоресцентным методом в люми-
несцентном микроскопе. Функциональная активность 
иммунокомпетентных клеток определяется по количес-
тву активных рецепторов на клетках или по способнос-
ти клетки синтезировать биологически активные вещес-
тва в плазму, концентрацию которых можно определять 
методом иммуноферментного анализа.

При всех типах атеросклеротического процес-
са выявлено специфическое взаимодействие CD40 и 
CD40 лиганд (CD40L). CD40 и CD40L - трансмем-
бранные гликопротеиды, относящиеся к семейству 
рецепторов факторов некроза опухоли и семейству 
ФНО-α соответственно. CD40 и CD40L экспрессиру-
ются различными клетками, в т.ч. клетками атероскле-
ротической бляшки: В-лимфоцитами, макрофагами/
моноцитами, эндотелиальными и гладкомышечными 
клетками. Недавно к источникам растворимой формы 
CD40L (sCD40L) были причислены тромбоциты. В 
исследованиях последних лет изучалось диагности-
ческое и прогностическое значения sCD40L у больных 
ИБС [16]. Однако, результаты исследования прогнос-
тической роли CD40L у больных, перенесших ОКС, 
неоднозначны. Полученные ранее данные о том, что 
повышенный уровень плазменного CD40L, определя-
емый у пациентов с ОКС, увеличивает риск смерти и 
реинфарктов в течение первого года после коронарно-
го события [59, 62], не подтвердились при проведении 
серии последующих исследований [40, 52]. 

Имеется много данных о роли СРБ в патогене-
зе атеросклеротических повреждений: участие в ак-
тивации комплемента и моноцитов, стимулировании 
экспрессии цитокинов и молекул адгезии (sICAM-1, 
sVCAM-1, Е-селектина) на поверхности эндотелия, 
снижении секреции интерлейкина-10 (ИЛ-10), повыше-
нии секреции интерлейкина-6 (ИЛ-6), интерлейкина-8 
(ИЛ-8) и ФНО-α, связывании и модификации липопро-
теинов низкой плотности, связывании бактериального 
эндотоксина. Изучены динамика и прогностическое 
значение СРБ у больных с ОКС, в том числе для раз-
вития нарушений ритма [6, 20]. В процесс иммунного 
воспаления вовлекаются многочисленные группы ци-
токинов [1]. Из медиаторов межлейкоцитарного вза-
имодействия наибольшее значение придается ИЛ-6, 
как провоспалительному, гепатоцитактивирующему 
фактору, продуцируемому моноцитами, макрофагами, 
лимфоцитами, фибробластами и клетками эндотелия 
[13]. Получены данные о том, что при развитии же-
лудочковой тахикардии (ЖТ), как осложнения в пост-
инфарктном периоде, уровень ИЛ-8 намного выше, 
чем при отсутствии ЖТ [30]. ИЛ-6 и ФНО-α опреде-
ляются в сыворотке с помощью иммуноферментных 
тест-систем российского и зарубежного производства. 
Разрабатываются реактивы для определения провос-
палительных цитокинов электрохемилюминисцент-
ным методом, чувствительность которого в тысячи раз 
выше, чем при иммуноферментном анализе. 

Неоангиогенез
В последние годы интенсивно изучается патоге-

нетическое и клиническое значение процесса неоан-
гиогенеза. В норме образование кровеносных сосудов 
происходит в период эмбриогенеза, во взрослом орга-
низме неоангиогенез сопровождает различные патоло-
гические состояния. По мнению ряда исследователей, 
неоваскуляризация способствует прогрессированию 
атеросклеротических бляшек и является ключевым 
фактором, приводящим к дестабилизации и разрыву 
атеросклеротической бляшки [28]. Инициация неоан-
гиогенеза происходит за счет активации локального 
воспаления, привлечения активных клеток и разруше-
ния межклеточного матрикса.

Плацентарный фактор роста (PLGF), открытый в 
1991 году, был одним из первых обнаруженных белков 
из семейства сосудистых эндотелиальных факторов 
роста (VEGF), и получил свое название вследствие вы-
сокого содержания в ткани плаценты (определяется с 
помощью иммуноферментной тест-системы методом 
ELISA). Синтез матричной РНК PLGF кодируется ге-
ном, расположенным в 13 хромосоме, а собственно 
PLGF представляет собой гетеродимерный гликопро-
теид, включающий 149 аминокислот, с молекулярной 
массой 50 кДа. Молекула PLGF гомологична молекуле 
эндотелиального фактора роста. Клинические и экспе-
риментальные исследования свидетельствуют, что по-
вышение уровня PLGF является признаком активности 
атеросклеротического процесса, одним из основных 
триггеров нестабильности атеросклеротической бляш-
ки, что в свою очередь, ведет к развитию ОКС. Содер-
жание PLGF в плазме крови достаточно стабильно, что 
позволяет использовать этот маркер в качестве предик-
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тора дестабилизации атеросклеротической бляшки, 
ишемии миокарда и отдаленного прогноза у больных 
ИБС [14]. Уровень PLGF быстро и существенно воз-
растает при развитии ИМ [37]. PLGF, выбрасываемый 
в кровь тромбоцитами, является мощным хемоаттрак-
тантом для моноцитов и участвует в регуляции роста 
эндотелия сосудов [54].

Дестабилизация атеросклеротической 
бляшки
К маркерам краткосрочного прогноза при ОКС, 

ассоциирующимся с высоким риском повторных ише-
мических событий, относится миелопероксидаза (бе-
лок, реализующийся в ходе дегрануляции нейтрофилов 
и моноцитов при ОКС и повышающийся при неста-
бильности атеросклеротической бляшки) [48]. Опре-
деление содержания миелопероксидазы проводится 
иммуноферментным методом. 

По данным M.L.Brennan и соавторов, получен-
ным в ходе обследования 604 пациентов, поступив-
ших в отделение интенсивной терапии в течение 4-х 
часов после появления болей в грудной клетке, пред-
положительно кардиального генеза, было выявлено, 
что средний уровень миелопероксидазы был намного 
выше у пациентов, у которых развился ИМ (320 pM 
против 178 рМ у больных без ИМ, р<0,001). Исходное 
повышение уровня миелопероксидазы коррелировало 
с риском смерти, развития ИМ, повторного инфаркта, 
потребности в реваскуляризации в течение ближайших 
30 дней или 6 месяцев (р<0,001). 

Даже при нормальном уровне тропонина Т в те-
чение первых 16 ч после поступления исходная кон-
центрация миелопероксидазы была выше среди тех 
больных, у которых в течение ближайших 6 месяцев 
развивалось то или иное сердечно-сосудистое событие. 
В то же время уровень СРБ не являлся аналогичным 
предиктором в этой подгруппе участников. Согласно 
данным мультивариационного анализа, концентрация 
миелопероксидазы являлась независимым предикто-
ром повышения сердечно-сосудистого риска. Повы-
шение концентраций миелопероксидазы и тропонина 
Т позволило предсказать до 84,5% реинфарктов, пост-
инфарктной стенокардии или повторных ОКС в тече-
ние 30 дней после перенесенного ОКС, в то время как 
оценка одного уровня тропонина Т - лишь 58,0% [23]. 
В настоящее время ведется разработка тест-систем для 
одновременного определения уровня миелопероксида-
зы и других маркеров коронарного риска.

Экспрессия матриксных металлопротеиназ 
(ММР) в сосудистой стенке и миокарде реализуется 
в патогенезе нескольких состояний, включая атеро-
склеротическое поражение сосудов, формирование 
аневризмы, рестеноза коронарных артерий после про-
ведения ангиопластики и/или стентирования, а так же 
прогрессировании сердечной недостаточности [63]. 
ММР играют важную роль так же и в разрыве атеро-
склеротической бляшки и соответственно развитии 
ОКС [18]. Семейство ММР состоит не менее чем из 
20 протеолитических ферментов. Все характеризуются 
наличием следующих общих свойств: разрушают экс-
трацеллюлярный матрикс, секретируются как профер-
мент и для активации нуждаются в протеолитическом 

расщеплении, активны в нейтральной среде. Выделе-
ны тканевые ингибиторы ММР, которые блокируют 
активность протеиназ и, таким образом, участвуют в 
регуляции производимого ими эффекта. 

Толщина фиброзной капсулы атеросклероти-
ческой бляшки в значительной степени зависит от 
активности ММР, поскольку эти ферменты способны 
расщеплять белки межклеточного матрикса при ней-
тральном рН. В наиболее уязвимой области бляшки 
обнаруживается наибольшая активность ММР. Из всех 
ММР в нормальном участке сосудистой стенки можно 
обнаружить только ММР-2, тогда как в атероме опре-
деляется не менее пяти ферментов, которые экспресси-
руются макрофагами: ММР-1, ММР-2, ММР-7, ММР-9 
и ММР-12. Имеются данные о различиях в экспрессии 
металлопротеиназ эндотелиальными и гладкомышеч-
ными клетками. Показано, что под влиянием ИЛ-1β и 
ФНО-α гладкомышечные клетки секретируют ММР-1 
и ММР-3. Источником образования этих цитокинов в 
атероме являются макрофаги. Пенистые клетки сохра-
няют способность активно образовывать различные 
ММР. Получено большое количество косвенных фак-
торов, свидетельствующих, что именно активное вы-
свобождение ММР макрофагами ведет к нарушению 
прочности фиброзной капсулы, за которым следует 
развитие нестабильной бляшки [6]. 

ММР-9, известная как желатиназа В, секрети-
руется как зимоген массой 92 kDa. Субстратами для 
ММР-9 являются денатурированный коллаген I типа 
(желатин), нативные коллагены типов IV, V, VII, X и 
XI, фибриноген, витронектин, ИЛ-1 и энтактин, кото-
рый соединяет ламинин и коллаген IV типа. ММР-9 
принимает участие в процессах воспаления, ремоде-
лирования ткани, заживления, мобилизации матрикс-
связанных факторов роста и процессинга цитокинов. 
ММР определяются методом иммуноферментного 
анализа. Выявлено, что ММП-9 и тканевой ингибитор 
ММР (TИМП)-1 являются независимыми предиктора-
ми смерти у пациентов с ОКС [36]. 

Динамика уровня ММП у больных с разными 
формами ИБС требует дальнейшего изучения. Тем не 
менее, в ряде исследований показано достоверное по-
вышение уровня ММР у больных с ОКС по сравнению 
со здоровыми людьми. Выявлено, что у больных пере-
несших ИМ, осложненный фибрилляцией желудочков 
в постинфарктном периоде (средний срок наблюдения 
- 556 дней), уровень ТИМП-1 значительно выше, чем 
при ИМ не осложненном фибрилляцией желудочков 
[30]. Вполне возможно, что высокий уровень ТИМР-1 
может быть связан со степенью фиброза в миокарде, 
который являясь субстратом для электрической неста-
бильности в миокарде приводит к появлению желудоч-
ковой тахикардии. 

Определение уровней ассоциированного с бе-
ременностью плазменного белка А (PAPP-A) в плаз-
ме крови позволяет оценить отдаленный прогноз у 
больных ИБС [15]. РАРР-А является цинксодержа-
щей металлопротеиназой, разрывающей связи между 
инсулиноподобным фактором роста (ИФР-1) и свя-
зывающим его белком, благодаря чему повышается 
биодоступность ИФР-1. Исследования показали, что 
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синтез РАРР-А повышается в тканях в ответ на пов-
реждение, и его биологическое действие опосредовано 
через ИФР-1, который способствует восстановлению 
поврежденных тканей благодаря повышению чувстви-
тельности клеток к инсулину, стимуляции неоангиоге-
неза, вазодилятации и цитопротективному действию. 
Даже такие повреждения в тканях, как преходящая 
ишемия или повреждение эндотелия сосудов, приво-
дят к активации этого механизма защиты, благодаря 
чему у больных ИБС РАРР-А может выступать в роли 
более чувствительного маркера воспаления и повреж-
дения атеросклеротической бляшки, чем тропонины. 
Повышение уровней PAPP-A у больных ИБС свиде-
тельствует о наличии так называемых «легкоранимых» 
атеросклеротических бляшек, которые могут перейти в 
«нестабильное» состояние и явиться причиной разви-
тия ОКС. Выявление повышенных уровней PAPP-A в 
плазме крови связано с более высоким риском развития 
ОКС и смерти у больных ИБС [42]. Уровень РАРР-А в 
сыворотке крови определяется методом иммунофер-
ментного анализа.

МАРКЕРЫ ПОВРЕЖДЕНИЯ 
МИОКАРДА

Гибель кардиомиоцитов при развитии ИМ со-
провождается высвобождением структурных белков 
и других внутриклеточных макромолекул в интерсти-
цильное пространство вследствие нарушения целост-
ности клеточных мембран. В число этих биомаркеров 
миокардиального некроза входят в первую очередь 
сердечный тропонин I и T (сТnI и сТnT), в том числе 
высокочувствительный, КФК-МВ, миоглобин. Исходя 
из большей чувствительности и тканевой специфич-
ности в сравнении с другими известными биомарке-
рами некроза, предпочтительным биомаркером для 
выявления повреждения миокарда считается сердеч-
ный тропонин [45]. 

Сердечный белок, связывающий жирные кисло-
ты (h-FABP), один из мало известных ранних марке-
ров некроза миокарда (сохраняется в крови на высоком 
уровне 18-30 часов от начала приступа). Этот белок 
является ранним маркером выявления некроза. Однако 
он имеет низкую специфичность, так как его содержа-
ние изменяется при наличии любого повреждения ске-
летных мышц [12]. 

Согласно результатам исследования, проведенно-
го в Северной Ирландии, в котором анализировались 
данные обследования больных, проходивших лечение 
в отделениях интенсивной терапии госпиталя Royal 
Victoria в Белфасте на протяжении 3-х лет, при диа-
гностическом обследовании больных с болями в груд-
ной клетке длительностью менее 4-х часов; чувстви-
тельность нового биомаркера повреждения миокарда, 
белка-лиганда жирных кислот миокарда h-FABP для 
подтверждения диагноза ИМ оказалась значительно 
выше, чем у сердечного тропонина Т (cTnT). Совмес-
тное применение определения этих маркеров при ус-
ловии повышения уровня одного из них еще больше 
повышает чувствительность h-FABP для ранней диа-
гностики ИМ. При отрицательном результате, в ранние 
сроки от момента появления болей в грудной клетке, 

вероятность ИМ, как их причины, очень низкая [46]. 
Существуют современные методы иммунохимическо-
го анализа этого показателя на тест-полосках.

Другие исследования также подтвердили значи-
мость h-FABP для определения прогноза у больных, 
перенесших ОКС. Наблюдение в течение 10 месяцев 
показало, что у больных, перенесших ОКС, при повы-
шении h-FABP более 8 нг/мл были выше риски смерти, 
развития реинфаркта или застойной сердечной недо-
статочности. Важно, что повышенные уровни h-FABP, 
выявлялись у лиц с повышенным риском нежелатель-
ных событий даже при отсутствии повышения уровней 
тропонина I в крови. При этом определение уровней 
трех маркеров в крови обследуемых лиц - h-FABP, 
тропонина I, и мозгового натрийуретического пептида 
позволяло с высокой точностью оценить риск развития 
неблагоприятных исходов [51].

Важными для клинической практики являются 
биомаркеры, которые надежно выявляют ишемичес-
кое повреждение миокарда в отсутствие некроза и/
или до повышения уровня сердечного тропонина. К 
числу наиболее исследованных маркеров относится 
ишемически модифицированный альбумин (ИМА). 
Тест по связыванию кобальта с ИМА основан на том, 
что сродство N-концевого фрагмента человеческого 
альбумина к кобальту снижено у больных с ишеми-
ей миокарда. Точный механизм образования ИМА 
во время коронарной ишемии неизвестен, но, веро-
ятно, он связан с модификацией последовательности 
N-Асп-Ала-Гис-Лиз человеческого альбумина, пред-
положительно происходящей в связи с образованием 
свободных радикалов при ишемии и/или реперфузии, 
снижении напряжения кислорода, ацидозе и таких 
клеточных изменениях, как нарушения функций на-
триевых и кальциевых насосов [58].

НОВЫЕ СТРАТЕГИИ ПРОВЕДЕНИЯ 
ЛАБОРАТОРНЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ

Успехи в понимании патогенеза и последствий 
ОКС стимулировали поиски новых маркеров и создали 
возможность для расширения спектра биохимических 
маркеров, которые можно использовать для стратифи-
кации риска неблагоприятных исходов у больных и 
для индивидуализации лечения. Имеются свидетель-
ства того, что использование большего числа марке-
ров, имеющих разную патофизиологическую основу, 
дополняет биомаркеры некроза при оценке риска у 
больных с ОКС [46, 50, 56]. В основном сведения по 
этому вопросу относятся к новым биомаркерам в со-
четании с тропонином, hs-СРБ и натрийуретическими 
пептидами (BNP и NTproBNP). В настоящее время для 
диагностики уровня BNP используются методы «сухой 
химии» и электрохемилюминисценции. 

Известно, что уровень BNP и NTproBNPВ повы-
шается у больных с ОКС в первые 24 часа от начала 
развития ишемии [33]. De Lemos и соавторы, проведя 
исследование, включавшее 2525 пациентов, убедитель-
но показали, что уровень BNP, измеренный в первые 
дни после начала острой ишемии при ОКС был силь-
ным и независимым предиктором смертности в течение 
первых 10 месяцев [27]. Другие работы подтвердили 
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значимость BNP и NTproBNPВ, как маркеров небла-
гоприятных исходов при определении долгосрочного 
прогноза после ОКС [53]. В ряде работ были изучены 
стратегии, предусматривающие использование двух и 
большего числа маркеров в дополнение к тропонину 
[29, 49, 56]. Однако связи между отдельными биомарке-
рами и конкретными конечными показателями и вклад 
каждого конкретного биомаркера может быть разным 
(например, для риска смерти и для риска повторного 
ИМ, нарушений ритма и сердечной недостаточности 
в связи с развитием ремоделирования миокарда). Тем 
не менее, по мере появления новых маркеров и тера-
певтических подходов стратегия, предусматривающая 
использование нескольких критериев для оценки риска 
и принятия клинических решений, создает потенциал 
для дальнейшего улучшения диагностики и клиничес-
ких исходов для больных с ОКС.

Новейшие технологии на основе стратегий проте-
омики и геномики для выявления маркеров, вероятно, 
еще больше расширят фронт этих исследований. Тща-
тельная оценка новых маркеров в сравнении с долж-
ным применением существующих диагностических 
средств является необходимой, чтобы определить воз-
можность их включения в число средств, применяемых 
в клинической практике.

МОНИТОРИНГ ЭФФЕКТИВНОСТИ 
И БЕЗОПАСНОСТИ ТЕРАПИИ ОКС

Лабораторные методы диагностики используют-
ся для мониторинга терапии ОКС не в полной мере. 
Мониторинг терапии может осуществляться по двум 
основным направлениям: определение концентрации 
лекарственного препарата (фармакокинетика) и мони-

торинг действия, когда поступающее лекарственное 
вещество вызывает определенный эффект (фармако-
динамика). Фармакокинетика лекарственных препа-
ратов определяется с помощью биохимических, им-
мунохимических или хроматографических методов и 
зависит от определяемого вещества и существующих 
тест-систем. Мониторинг действия лекарственных 
препаратов при ОКС используется для контроля ан-
титромботической терапии, в том числе терапии ан-
тикоагулянтами, терапии β-адреноблокаторами, ин-
гибиторами ангиотензинпревращающего фермента, 
статинами и омега-3 полиненасыщенными жирными 
кислотами [2, 3, 7, 9, 33,]. Не смотря на достаточно 
изученную фармакодинамику отдельных групп ле-
карственных препаратов, использующихся для ле-
чения больных с ОКС, остается открытым вопрос 
лекарственного взаимодействия препаратов разных 
групп и выбора необходимых и достаточных лабора-
торных критериев (создания алгоритмов) для оценки 
их эффективности и безопасности. 

Таким образом, на сегодняшний день существует 
большое число лабораторных методик, направленных 
на определение факторов риска ОКС, диагностику ИМ, 
прогнозирование исходов и мониторинг проводимой 
терапии. Наряду с хорошо известными стандартными 
методами лабораторной диагностики, определенными 
в современных руководствах и рекомендациях по веде-
нию больных с ОКС, в том числе ИМ, есть новые мар-
керы, предсказательная ценность которых окончатель-
но не определена, что подтверждает необходимость 
продолжения исследований в этой области и выработ-
ки клинико-лабораторных алгоритмов, в частности с 
использованием нескольких маркеров.
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