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Факторы риска развития диастолической дисфункции миокарда
левого желудочка у пациентов с хронической болезнью почек
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Ðåçþìå
Öåëü èññëåäîâàíèÿ. Èçó÷èòü ÷àñòîòó è ôàêòîðû ðèñêà ðàçâèòèÿ äèàñòîëè÷åñêîé äèñôóíêöèè (ÄÄ) ëåâîãî æåëóäî÷êà (ËÆ) ñåðäöà
ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé áîëåçíüþ ïî÷åê (ÕÁÏ). 
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Â èññëåäîâàíèå âêëþ÷åíû 225 ïàöèåíòîâ ñ I–Ⅴ ñòàäèÿìè ÕÁÏ íåäèàáåòè÷åñêîé ýòèîëîãèè (ìåäèàíà âîçðàñòà
47,0 ëåò, 50,2% æåíùèí). Â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè ñíèæåíèÿ ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè (ÑÊÔ) âñåõ áîëüíûõ ðàçäåëèëè íà
3 ãðóïïû. Ãðóïïó 1 (n=70) ñîñòàâèëè ïàöèåíòû ñ ÑÊÔ 89–45 ìë/ìèí/1,73 ì2, ãðóïïó 2 (n=120) – áîëüíûå ñ ÑÊÔ 44–15 ìë/ìèí/1,73 ì2,
ãðóïïó 3 (n=35) – ïàöèåíòû ñ ÑÊÔ <15 ìë/ìèí/1,73 ì2. Â êîíòðîëüíóþ ãðóïïó âêëþ÷åíû ëèöà áåç ÕÁÏ. Âñåì áîëüíûì ïðîâåäåíî
îáùåêëèíè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå è òðàíñòîðàêàëüíîå ýõîêàðäèîãðàôè÷åñêîå èññëåäîâàíèå; ó 86 ïàöèåíòîâ îïðåäåëèëè óðîâåíü öè-
ñòàòèíà C â ñûâîðîòêå êðîâè.
Ðåçóëüòàòû. Ãèïåðòðîôèÿ ËÆ (ÃËÆ) ñåðäöà âûÿâëåíà ó 87 (38,7%) èç 225 áîëüíûõ ÕÁÏ. Ãèïåðòðîôè÷åñêèé òèï (I òèï) ÄÄ ìèîêàðäà
ËÆ äèàãíîñòèðîâàí ó 90 (41,4%) èç 225 ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ. ×àñòîòà ÄÄ ìèîêàðäà ËÆ I òèïà íàðàñòàëà ïðè ñíèæåíèè ÑÊÔ, ñîñòàâèâ
30, 40 è 60% â ãðóïïàõ 1, 2 è 3 ñîîòâåòñòâåííî. Ñèñòîëè÷åñêàÿ ôóíêöèÿ ìèîêàðäà ËÆ ñåðäöà îêàçàëàñü ñîõðàííîé. Ïàöèåíòû ñ ÄÄ
áûëè ñòàðøå, ó íèõ áûë âûøå èíäåêñ ìàññû òåëà (ÈÌÒ), áîëåå âûðàæåííîå ñíèæåíèå ÑÊÔ, áîëåå âûñîêèé óðîâåíü ôèáðèíîãåíà. 
Ó íèõ ÷àùå âûÿâëÿëè ÃËÆ. Óðîâåíü öèñòàòèíà C ïî ìåðå óõóäøåíèÿ ôóíêöèè ïî÷åê ïîâûøàëñÿ, îäíàêî ïðè ñðàâíåíèè ñðåäíèõ
óðîâíåé öèñòàòèíà C ó ïàöèåíòîâ ñ íàëè÷èåì/îòñóòñòâèåì ÄÄ â ãðóïïàõ, âûäåëåííûõ â çàâèñèìîñòè îò ñòàäèè ÕÁÏ, ñòàòèñòè÷åñêè
çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé íå îáíàðóæåíî. Ïî äàííûì ìíîãîôàêòîðíîãî àíàëèçà, íåçàâèñèìûì ïðåäèêòîðîì ÄÄ îêàçàëñÿ âîçðàñò (îòíî-
øåíèå øàíñîâ 1,106; 95% äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë 1,057–1,157; ð=0,00001).
Çàêëþ÷åíèå. ÄÄ ìèîêàðäà ËÆ âûÿâëÿåòñÿ â ñðåäíåì ó 40% ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ, ÷àñòîòà åå ðàçâèòèÿ óâåëè÷èâàåòñÿ ïî ìåðå ïðîãðåñ-
ñèðîâàíèÿ äèñôóíêöèè ïî÷åê.   Íà ðàçâèòèå ÄÄ îêàçûâàþò âëèÿíèå òðàäèöèîííûå ôàêòîðû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîãî ðèñêà (âîçðàñò,
ÈÌÒ), à òàêæå ñíèæåíèå ÑÊÔ è òåñíî ñ ýòèì ñâÿçàííîå ñòðóêòóðíîå ðåìîäåëèðîâàíèå ìèîêàðäà ËÆ.
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Purpose of the study. To examine the frequency and risk factors for the development of diastolic dysfunction (DD) of the left ventricle (LV)
of the heart in patients with chronic kidney disease (CKD).
Materials and methods. The study included 225 patients with stage I-CKD of non-diabetic etiology (median age 47.0 years, 50.2%
of women). Depending on the degree of decrease in the glomerular filtration rate (GFR), all patients were divided into 3 groups. Group 1
(n=70) consisted of patients with GFR 89–45 ml / min / 1.73 m2, group 2 (n=120) – patients with GFR 44–15 ml / min / 1.73 m2, group 3
(n=35) – patients with GFR <15 mL / min / 1.73 m2. The control group includes persons without CKD. All patients underwent general clin-
ical examination and transthoracic echocardiography; in 86 patients the level of cystatin C in the blood serum was determined.
Results. Hypertrophy of the left ventricle (LVH) of the heart was detected in 87 (38.7%) of 225 patients with CKD. Hypertrophic type (type I) of
myocardial DD is diagnosed in 90 (41.4%) of 225 patients with CKD. The incidence of myocardial left ventricular dysfunction of the 1st
type increased with a decrease in GFR, amounting to 30, 40 and 60% in groups 1, 2 and 3, respectively. The systolic function of the left
ventricular myocardium was preserved. Patients with DD were older, they had a higher body mass index (BMI), a more pronounced de-
crease in GFR, a higher level of fibrinogen. They were more likely to have LVH. The level of cystatin C as the kidney function worsened,
but when comparing the mean levels of cystatin C in patients with the presence / absence of DD in the groups isolated depending on the
stage of CKD, no statistically significant differences were found. According to the multivariate analysis, the independent predictor of DD
was the age (odds ratio 1.106, 95% confidence interval 1.051–1.157, p=0.00001).
The conclusion. DD of the myocardium of the LV is detected on average in 40% of patients with CKD, the frequency of its development
increases with the progression of renal dysfunction. The development of DD is influenced by traditional factors of cardiovascular risk (age,
BMI), as well as the decline in GFR and closely related structural remodeling of LV myocardium.
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АГ –  артериальная гипертензия 
ГЛЖ – гипертрофия левого желудочка
ДД – диастолическая дисфункция
ИБС – ишемическая болезнь сердца 
ИММЛЖ – индекс массы миокарда ЛЖ 
ИМТ – индекс массы тела 
ЛЖ –  левый желудочек

ММЛЖ – масса миокарда ЛЖ  
СКФ – скорость клубочковой фильтрации
СН – сердечная недостаточность 
ХБП – хроническая болезнь почек
ХСН – хроническая сердечная недостаточность 
ЭхоКГ – эхокардиография 
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По данным многочисленных клинических и эпидемио-
логических исследований, пациенты с хронической бо-
лезнью почек (ХБП) находятся в группе высокого риска
развития сердечно-сосудистых осложнений [1–3]. Сердеч-
ная недостаточность (СН) отмечается более чем у 50%
больных с почечной дисфункцией [4], что значительно вы-
ше, чем в общей популяции [5]. Наличие хронической СН
(ХСН) в начале заместительной почечной терапии уве-
личивает риск смерти на 93% независимо от возраста, на-
личия ишемической болезни сердца (ИБС) и сахарного
диабета [6]. Нарушение диастолической функции даже при
сохранной систолической функции миокарда левого желу-
дочка (ЛЖ) является независимым фактором сердечно-со-
судистой смертности [7]. 

В связи с этим становится актуальным поиск биологи-
ческих маркеров для ранней диагностики поражения серд-
ца, в том числе диастолической дисфункции (ДД), даже
при незначительном нарушении почечной функции. В по-
следнее время изучается возможность использования в ка-
честве маркера сердечной ДД цистатина С. Цистатин С
принадлежит к семейству ингибиторов цистеиновых про-
теиназ, в постоянной концентрации экспрессируется всеми
клетками организма, содержащими ядро, и участвует в
процессах внеклеточного и внутриклеточного протеолиза,
предупреждая его избыточную активацию под воздействи-
ем протеаз. Его уровень не зависит от пола, возраста и мы-
шечной массы и рассматривается как более точный маркер
нарушения функции почек, чем уровень креатинина [8, 9].
Кроме того, в отдельных исследованиях показано, что в об-
щей популяции сывороточный уровень цистатина C повы-
шается при развитии как систолической, так и диастоличе-
ской СН [10], а у пациентов с ИБС при сохранной фракции
выброса он ассоциируется с ДД ЛЖ [11]. Однако в совре-
менной литературе крайне мало данных о возможности ис-
пользования цистатина C как биомаркера повреждения
миокарда у пациентов с ХБП.

Целью нашего исследования являлась оценка частоты
и факторов риска развития ДД ЛЖ сердца и диагностиче-
ского значения цистатина C как биомаркера повреждения
миокарда у пациентов с ХБП. 

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
В исследование включены 225 пациентов (медиана воз-

раста 47,0 лет, 50,2% женщин) с ХБП I–Ⅴ стадии, наблю-
давшихся в течение 3 лет в клинике нефрологии, внутрен-
них и профессиональных болезней им. Е.М. Тареева (Уни-

верситетская клиническая больница №3, Сеченовский уни-
верситет). У большинства больных (60%) причиной ХБП
был хронический гломерулонефрит. В остальных случаях
ХБП развивалась вследствие хронического тубулоинтер-
стициального нефрита (18%), артериальной гипертензии
(АГ; 9%), хронического пиелонефрита (7%), поликистоз-
ной болезни (6%). 

Частота АГ у обследованных пациентов составила 96%,
проводилась ее коррекция одним и более антигипертензив-
ными препаратами. 

Критериями исключения из исследования являлись по-
ражение почек в рамках системных заболеваний соедини-
тельной ткани, сахарный диабет, злокачественная АГ, ост-
рый коронарный синдром, фибрилляция предсердий как
постоянной, так и пароксизмальной формы, ХСН, интер-
стициальные болезни легких, хроническая обструктивная
болезнь легких, дыхательная недостаточность, онкологи-
ческие заболевания. 

Учитывая тот факт, что риск сердечно-сосудистых
осложнений резко возрастает, начиная с ХБП Ⅲб стадии
(СКФ <45 мл/мин/1,73 м2) [1, 12, 13], мы объединили пациен-
тов с СКФ ≥ 45 мл/мин/1,73 м2 в группу 1, а пациентов с СКФ
15–44 мл/мин/1,73 м2 – в группу 2. В группу 3 вошли больные
с СКФ <15 мл/мин/1,73 м2, из которых 20 пациентов получа-
ли лечение программным гемодиализом. В контрольную
группу включены лица без ХБП. Характеристика групп на
момент включения в исследование представлена в табл. 1.

Всем пациентам проводили стандартное общеклиниче-
ское обследование. СКФ рассчитывали по формуле
СКD-EPI [12]. У 86 пациентов определили уровень циста-
тина C в сыворотке крови с помощью иммуноферментного
анализа (набор Human Cystatin C ELISA, BioVendor). 

Всем пациентам проведена трансторакальная эхокар-
диография (ЭхоКГ) в М- и В-режимах на аппарате
 ACUSON Sequoia 512 (Siemens) по стандартной методике.
Массу миокарда ЛЖ (ММЛЖ) рассчитывали по формуле,
рекомендуемой Американским обществом эхокардиогра-
фии (модифицированной R.B. Devereux и соавт.):

ММЛЖ (г) = 0,8×[1,04×(ТМЖП + ТЗС + КДР)3 –
(КДР)3] + 0,6. 

Индекс массы миокарда ЛЖ (ИММЛЖ) определяли по
формуле: ИММЛЖ (г/м2) = ММЛЖ/площадь поверхности
тела. Гипертрофию миокарда ЛЖ (ГЛЖ) сердца диагно-
стировали при ИММЛЖ > 95 г/м2 у женщин и >115 г/м2

у%мужчин. Систолическую функцию ЛЖ сердца оценива-
ли по фракции выброса ЛЖ. Диастолическую функцию
миокарда ЛЖ оценивали в импульсно-волновом допплеров-
ском режиме у больных с синусовым ритмом по типу
трансмитрального диастолического кровотока: гипертро-
фический (Е/А < 1,0), псевдонормальный (Е/А=1,0–2,0)
и рестриктивный (Е/А > 2,0). Оценивали индексы размера
и объема левого предсердия.

Поскольку распределение большинства протяженных
переменных не соответствовало нормальному, то при ста-
тистической обработке данных для всех показателей рас-
считывали медиану, 25-й и 75-й квартили (Ме
[25%,75%]). Достоверность различий средних значений
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оценивали с помощью методов непараметрической стати-
стики: критерия Манна–Уитни (pU) для двух независи-
мых выборок и критерия Крускала–Уоллиса для несколь-
ких независимых выборок. Для проверки статистической
значимости различий частотных показателей использова-
ли критерий χ2 по Пирсону. Статистически значимыми
считали различия при р<0,05; 0,05 ≥ р<0,1 рассматривали
как тенденцию к различию.  

Для оценки независимого влияния оцениваемых показа-
телей (каждого по отдельности или в сочетании) на разви-
тие ДД использовали моно- или многофакторный анализ;
отношение шансов (95% доверительные интервалы) оцени-
вали с помощью метода биноминальной логистической ре-
грессии по показателю Ехр (β).

Ðåçóëüòàòû
По данным ЭхоКГ ГЛЖ выявлена у 87 (38,7%) из 225

больных ХБП, ее частота нарастала по мере снижения
функции почек и составила в группах 1, 2 и 3 соответствен-
но 22,7, 42,1 и 80%.  

У всех обследуемых фракция выброса ЛЖ была со-
хранной. Гипертрофический тип (I тип) ДД миокарда ЛЖ
диагностирован у 90 (41,4%) из 225 пациентов с ХБП; ДД
II и Ⅲ типа в нашем исследовании не выявлена. Частота
ДД миокарда ЛЖ I типа нарастала при прогрессировании
почечной дисфункции (рис. 1). Так, у пациентов группы 
3 она наблюдалась почти в 2 раза чаще по сравнению
с больными 1-й группы (см. рис. 1). 
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Òàáëèöà 1. Õàðàêòåðèñòèêà îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ

Показатель
Группа 1 (СКФ 
89–45 мл/мин/
1,73 м2; n=70)

Группа 2 (СКФ 
44–15 мл/мин/1,73 м2;
n=120)

Группа 3 (СКФ
<15 мл/мин/1,73 м2;
n=35)

Группа 4 (лица
без ХБП; n=20) р*

Возраст, лет 44 (27,9; 54,2) 47,5 (34,0; 56,0) 48,0 (35,0; 63,0) 38,5 (29,2; 46,7) 0,068

Женщины/муж-
чины, n (%) 28/42 (40/60) 67/53 (55,8/44,2) 18/17 (51,4/48,6) 13/7 (65/35) >0,05

ИМТ, кг/м2 25,4 (22,1; 29,0) 26,7 (24,0; 30,6) 26,5 (22,5; 28,3) 22,7 (20,6; 25,0) 0,003

САД, мм рт. ст. 120 (130–150) 120 (140–152) 125 (140–150) 110 (112,5–120) <0,001

ДАД, мм рт. ст. 80 (70–91,25) 80 (90–96,5) 80 (90–100) 70 (70–80) <0,001

Лабораторные данные

Гемоглобин, г/л 139,5 (129,7; 153,0) 124,0 (108,0; 136,0) 106,0 (92,0; 115,0) 126,5 (122,2; 138,7) <0,001

Протеинурия,
г/сут 0,3 (0; 1,94) 0,7 (0,25; 1,6) 0,8 (0,45; 1,7) 0 (0; 0) <0,001

Альбумин крови,
г/л 44,3 (40,0; 47,0) 42,0 (39,0; 45,0) 39,5 (37,2; 41,4) 42,3 (41,0; 43,4) 0,001

Мочевая кислота
крови, мкмоль/л 398,2 (332,3; 469,9) 481,0 (432,6; 529,4) 445,2 (417,8; 496,7) 321,0 (232,7; 337,7) <0,001

Глюкоза, ммоль/л 5,3 (4,9; 5,8) 5,1 (4,6; 5,7) 4,8 (4,3; 5,7) 4,8 (4,6; 5,1) 0,004

Холестерин,
ммоль/л 5,5 (4,8; 6,7) 6,2 (5,2; 7,17) 5,4 (4,1; 5,8) 5,9 (5,2; 6,5) 0,009

Триглицериды,
ммоль/л 1,9 (1,3; 2,3) 2,2 (1,7; 3,1) 1,7 (1,2; 2,9) 2,2 (1,9; 2,3) 0,025

Кальций,
ммоль/л 2,4 (2,3; 2,5) 2,36 (2,22; 2,49) 2,2 (1,94; 2,3) 2,25 (2,20; 2,32) <0,001

Фосфор ммоль/л 1,26 (1,07; 1,46) 1,45 (1,22; 1,65) 2,39 (1,84; 2,57) 1,13 (0,97; 1,23) <0,001

Фибриноген, г/л 3,5 (2,9; 4,16) 4,09 (3,43; 4,57) 4,16 (3,34; 4,64) 3,72 (3,12; 3,94) 0,012

Результаты ЭхоКГ

ТЗСЛЖ, см 1,00 (0,97–1,15) 1,10 (1,00–1, 20) 1,18 (1,05–1,28) 0,93 (0,86–1,0) <0,001

ТМЖП, см 1,0 (0,9–1,1) 1,09 (0,95–1,2) 1,18 (1,00–1,27) 0,95 (0,87–1,01) <0,001

КДР, см 4,6 (4,30–5,0) 4,80 (4,50–5,20) 5,0 (4,65–5,50) 4,51 (4,27–4,80) <0,001

ИММЛЖ, г/м2 91,8 (72,9; 104,97) 102,56 (84,17; 124,47) 121,81 (99,16; 154,77) 84,74 (65,22; 89,92) <0,001

Е, см/с 0,70 (0,60–0,79) 0,70 (0,60–0,82) 0,62 (0,49–0,74) 0,71 (0,67– 0,78) 0,020

А, см/с 0,62 (0,54–0,70) 0,66 (0,56-0,76) 0,66 (0,58-0,74) 0,48 (0,42–0,52) <0,001

Е/А 1,15 (0,89; 1,44) 1,04 (0,80; 1,31) 0,93 (0,74; 1,19) 1,53 (1,37; 1,70) <0,001

Примечание. Здесь и в табл. 2: САД – систолическое артериальное давление; ДАД – диастолическое артериальное давление;
ТЗСЛЖ – толщина задней стенки ЛЖ; ТМЖП – толщина межжелудочковой перегородки, КДР – конечно-диастолический
размер ЛЖ; Е – максимальная скорость раннего диастолического наполнения (максимальная скорость в пике Е), А – макси-
мальная скорость диастолического наполнения в систолу предсердий. *р – критерий Краскела–Уоллеса (для нескольких неза-
висимых выборок).
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При сравнении больных с наличием ДД I типа и пациен-
тов с нормальной диастолической функцией ЛЖ оказа-
лось, что ДД ассоциирована с более старшим возрастом,
повышенным индексом массы тела (ИМТ), более выражен-
ным нарушением функции почек, повышенным уровнем
фибриногена. Кроме того, у больных с ДД чаще выявля-
лась ГЛЖ (табл. 2). 

Для идентификации независимых факторов, ассоцииро-
ванных с нарушением диастолической функции у пациентов
с ХБП, использовали моно- и многофакторный регрессион-
ный анализ. По результатам монофакторного анализа
(табл. 3) для включения в биноминальную логистическую
регрессионную модель, построение которой осуществляли
методом пошагового включения переменных, отобраны сле-
дующие показатели: возраст, ИМТ, СКФCKD-EPI, протеинурия,

Äèàñòîëè÷åñêàÿ äèñôóíêöèÿ ìèîêàðäà ëåâîãî æåëóäî÷êà ïðè õðîíè÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê  

Ðèñ. 1. Ðàñïðîñòðàíåííîñòü ÄÄ ïðè ÕÁÏ â çàâèñèìîñòè
îò óðîâíÿ ÑÊÔ.

Ðèñ. 2. Ñðåäíèå çíà÷åíèÿ êîíöåíòðàöèè öèñòàòèíà Ñ 
ó áîëüíûõ ÕÁÏ â çàâèñèìîñòè îò ñîñòîÿíèÿ äèàñòîëè÷å-
ñêîé ôóíêöèè ìèîêàðäà ËÆ è ÑÊÔ.

Группа 1 Группа 2 Группа 3 Группа 4
(СКФ 89–45 мл/мин/ (СКФ 44–15 мл/мин/ СКФ <15мл/мин/ (контроль)

1,73 м2) 1,73 м2) (1,73 м2)

Òàáëèöà 2. Ñðàâíèòåëüíàÿ õàðàêòåðèñòèêà áîëüíûõ ÕÁÏ ñ ñîõðàííîé è íàðóøåííîé äèàñòîëè÷åñêîé ôóíêöèåé ìèîêàð-
äà ËÆ

Показатель Диастолическая функция 
сохранена (n=35)

Диастолическая функция 
нарушена (n=90) р*

Пол, м/ж, % 46,7/53,3 54,4/45,6 0,253
Возраст, годы 37,0 (28,0 – 48,0) 56,0 (49,8–63,0) < 0,001
ИМТ, кг/м2 25,10 (22,03–29,00) 27,43 (25,01–31,03) < 0,001
САД, мм рт. ст. 135,0 (120,0–150,0) 135 (120,0–150,0) 0,970
ДАД, мм рт. ст. 85,0 (80,0–100,0) 85,0 (80,0–90,0) 0,882
Протеинурия, г/сут 0,5 (0,1–1,95) 0,5 (0,14–1,00) 0,304
Гемоглобин, г/л 128,0 (109,0–140,0) 122,0 (112,0–137,0) 0,275
Глюкоза, ммоль/л 5,2 (4,7–5,6) 5,1 (4,5–5,8) 0,922
Альбумин, г/л 43,0 (39,0–46,0) 41,0 (37,9–44,95) 0,066
Холестерин,  ммоль/л 5,61 (4,88–7,17) 5,84 (4,82–6,82) 0,860
Триглицериды, ммоль/л 1,95 (1,40–2,78) 2,07 (1,65–3,09) 0,299
Кальций, ммоль/л 2,35 (2,23–2,45) 2,37 (2,18–2,50) 0,679
Фосфор, ммоль/л 1,45 (1,23–1,74) 1,47 (1,2–1,77) 0,768
Мочевая кислота, мкмоль/л 458,00 (383,16–509,5) 445,61 (416,38-505,58) 0,796
Креатинин, мг/дл 2,2 (1,5–3,5) 2,38 (1,7–3,8) 0,132
СКФCKD-EPI, мл/мин/1,73 м2 36,0 (19,0-60,0) 27,0 (15,0-42,2) 0,003
Цистатин С, нг/мл 2563,7±1472,3 3013,1±1090,8 0,441
Фибриноген, г/л 3,55 (2,99–4,21) 4,21 (3,60–4,73) < 0,001
Аорта (диаметр), см 3,3(3,0–3,5) 3,5 (3,3–3,7) < 0,001
КДР, см 4,7 (4,3–5,0) 4,9 (4,6–5,2) < 0,001
ТМЖП, см 1,0 (0,9–1,1) 1,2 (1,0–1,3) < 0,001
ММЛЖ, г 167,78 (135,70–203,85) 220,48 (191,99–266,89) < 0,001
ИММЛЖ, г/м2 91,95 (78,54-105,69) 119,30 (98,59-137,13) < 0,001
ГЛЖ,% 26,2 64,2 < 0,001
Е, см/с 0,74 (0,68–0,84) 0,57 (0,50–0,65) < 0,001
А, см/с 0,60 (0,51–0,66) 0,73 (0,63–0,82) < 0,001
Е/А 1,3 (1,1–1,5) 0,79 (0,72–0,84) < 0,001

Примечание. *р – критерий Манна–Уитни (для двух независимых выборок).



фибриноген, ИММЛЖ. Результаты построения регрессион-
ной модели представлены в табл. 4.

Учитывая, что при монофакторном анализе возраст су-
щественно влиял на наличие ДД, мы проанализировали
связь между ДД и нарушением функции почек в группах
больных моложе и старше 55 лет. В группе лиц моложе 
55 лет частота ДД при СКФ < 15 мл/мин/1,73 м2 была
в 2 раза выше, чем при СКФ ≥ 15 мл/мин/1,73 м2, тогда как
у лиц старше 55 лет различий в частоте ДД в зависимости от
степени нарушения функции почек не выявлено (табл. 5).  

Предполагают, что цистатин С может быть маркером
не только состояния почечной функции, но также предик-
тором кардиоваскулярного риска [8–11], в этой связи мы
оценили его диагностическое значение в развитии ДД мио-
карда ЛЖ у 86 пациентов с ХБП. Уровень цистатина C как
маркера состояния функции почек значительно повышался
по мере снижения СКФ (табл. 6). Однако как в каждой из
групп, выделенных по величине СКФ, так и у обследован-

ных больных в целом уровень цистатина С у пациентов
с ДД и с нормальной диастолической функцией статисти-
чески значимо не различался (см. табл. 2, рис. 2).

Îáñóæäåíèå
В нашем исследовании почти у половины обследован-

ных пациентов с I–Ⅴ cтадиями ХБП выявлены признаки ре-
моделирования миокарда ЛЖ сердца: ГЛЖ обнаружена
в 40% случаев, ДД миокарда ЛЖ – в 41,4%. По мере сни-
жениия функций почек частота этих изменений нарастала.
По данным немногочисленных исследований, нарушение
диастолической функции миокарда ЛЖ варьирует в широ-
ком диапазоне в зависимости от стадии нарушения функ-
ции почек и оцениваемых эхокардиографических парамет-
ров [14–19]. По мере снижения СКФ также нарастает вы-
раженность нарушений диастолической функции миокарда
ЛЖ [14]. В исследовании CRIC частота ДД у пациентов
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Òàáëèöà 3. Ôàêòîðû, êîððåëèðóþùèå ñ íàëè÷èåì ÄÄ ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ

Показатель
Монофакторный анализ
ОШ 95% ДИ р

Возраст, годы 1,120 1,086 – 1,154 0,000
ИМТ, кг/м2 1,085 1,026 – 1,148 0,004
СКФCKD-EPI, мл/мин/1,73 м2 0,980 0,968 – 0,993 0,002
Креатинин, мг/дл 1,143 1,029 – 1,268 0,012
Цистатин С, нг/мл 1,000 1,000 – 1,000 0,263
Гемоглобин, г/л 0,998 0,989 – 1,007 0,653
Протеинурия, г/сут 0,754 0,603 – 0,943 0,014
Альбумин в сыворотке крови, г/л 0,979 0,935 – 1,025 0,360
Мочевая кислота в сыворотке крови, мкмоль/л 1,001 0,998 – 1,004 0,412
Триглицериды, ммоль/л 1,135 0,915 – 1,407 0,249
Общий холестерин, ммоль/л 0,956 0,806 – 1,135 0,611
Кальций общий, ммоль/л 1,188 0,357 – 3,955 0,779
Фосфор, ммоль/л 1,23 0,685 – 2,208 0,488
ПТГ, пг/мл 1,014 0,994 – 1,033 0,174
Фибриноген, г/л 1,951 1,349 – 2,822 0,000
ММЛЖ, г 1,011 1,006 – 1,016 0,000
ИММЛЖ, г/м2 1,027 1,015 – 1,038 0,000
Наличие ГЛЖ 0,198 0,108 – 0,364 0,000
САД, мм рт. ст. 0,999 0,981 – 1, 016 0,881
ДАД, мм рт. ст. 0,999 0,970 – 1,028 0,925
Наличие АГ 1,450 0,819 – 2,568 0,202

Примечание. ОШ – отношение шансов, ДИ – доверительный интервал, ПТГ – паратиреоидный гормон.

Òàáëèöà 4. Ðåãðåññèîííàÿ ìîäåëü äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîãíîñòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ðàçâèòèÿ ÄÄ ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ

Переменные Коэффициент
регрессии (В)

Стандартная
ошибка χ2 р Exp (B) 95% ДИ для Exp (B)

Возраст 0,101 0,023 18,94 0,00001 1,106 1,057–1,157
ИМТ 0,119 0,062 3,75 0,053 1,127 0,999–1,272
ИММЛЖ 0,013 0,007 3,82 0,051 1,013 1,000–1,026
Константа –9,907 2,150 21,235 0,000004 0,00005

Òàáëèöà 5. ×àñòîòà ðàçâèòèÿ ÄÄ â çàâèñèìîñòè îò âîçðàñòà è ñòåïåíè íàðóøåíèÿ ôóíêöèè ïî÷åê 

Возраст <55 лет Возраст ≥55 лет Вся группа

ХБП
I–Ⅳ стадии

ХБП
Ⅴ стадии

ХБП
I–Ⅳ стадии

ХБП
Ⅴ стадии

ХБП
I–Ⅳ стадии

ХБП
Ⅴ стадии

Диастолическая функция сохранена, n (%) 105 (77,8) 12 (54,5) 16 (29,1) 2 (15,4) 121 (63,7) 14 (40)
Диастолическая функция нарушена, n (%) 30 (22,2) 10 (45,5) 39 (70,9) 11 (84,6) 69 (36,3) 21 (60,0)
р 0,024 0,263 0,008
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с II–Ⅳ стадией ХБП составила 71% [17]. У больных, нахо-
дящихся на перитонеальном диализе, нарушение диастоли-
ческой функции ЛЖ отмечается чаще по сравнению с па-
циентами, леченными гемодиализом [18]. 

В нашем исследовании больные с ДД были старше,
имели более выраженную дисфункцию почек, повышен-
ный ИМТ и уровень фибриногена, у них чаще выявляли
ГЛЖ. Hами выявлен только гипертрофический тип (I тип)
ДД, что обусловлено дизайном исследования (исключены
пациенты со злокачественной АГ, СН, сердечно-сосуди-
стыми катастрофами). Высокая частота ДД миокарда ЛЖ
(41,4%), обнаруженная у пациентов с ХБП в нашей работе,
ожидаема, так как одной из основных ее причин является
ГЛЖ, частота которой достоверно нарастает по мере сни-
жения СКФ [1–3]. В то же время обращают на себя внима-
ние результаты работы S. Hayashi и соавт., в которой ча-
стота ДД у больных с повышенным и нормальным индек-
сом ММЛЖ, находящихся на гемодиализе, не различалась
[19], что предполагает участие других механизмов ремоде-
лирования сердца при выраженной ХБП, непосредственно
не связанных с увеличением ММЛЖ. Так, у пациентов, по-
лучающих диализную терапию, наличие характерного для
уремии миокардиального фиброза, определяемого при по-
мощи ЭхоКГ (методом интегрированного обратного рас-
сеяния ультразвука), являлось значимым и независимым
предиктором ДД [20]. В нашем исследовании основной де-
терминантой развития ДД был возраст: у пациентов моло-
же 55 лет с терминальной почечной недостаточностью ДД
обнаруживалась чаще, чем при умеренной дисфункции по-
чек, тогда как в старшей возрастной группе такая законо-
мерность отсутствовала. С одной стороны, возраст пред-
ставляет собой немодифицируемый фактор сердечно-сосу-
дистого риска. С другой, по мере снижения СКФ значение
традиционных факторов риска снижается, но возрастает
вклад «почечных» факторов (анемии, нарушений фосфор-
но-кальциевого обмена, гипергидратации и т.д.) [21, 22]. 

В нашей работе уровень фибриногена был выше
у больных с ДД. Выраженное нарушение функции почек
сопряжено со стойкой активацией воспалительного ответа
[23]. В ряде работ продемонстрированы  ассоциации высо-
кого уровня фибриногена с повышением артериального
давления [24], развитием ДД у больных с АГ [25]. У паци-
ентов с терминальной стадией ХБП повышение сывороточ-
ного фибриногена являлось предиктором сердечно-сосуди-
стой смертности [26]. В настоящее время обсуждается
роль фибриногена в качестве биомаркера сердечно-сосуди-
стых заболеваний при ХБП Ⅲ–Ⅳ стадии [27]. 

По данным крупных исследований (Heart and Soul
Study, MESA Study, Cardiovascular Health Study, Dallas
Heart Study, CKiD Study), отмечалась связь между повыше-
нием уровня цистатина C в сыворотке крови и наличием
структурных изменений миокарда ЛЖ, тогда как для нару-
шения функции сердца такая закономерность прослежива-
лась не всегда [10, 11, 28, 29]. Продемонстрировано незави-
симое влияние повышения цистатина C на увеличение
ИММЛЖ, объема левого предсердия и нарушение релакса-
ции ЛЖ у пациентов с II–Ⅲ стадиями ХБП без признаков
СН [30]. У подростков с незначительно и умеренно сни-

женной СКФ повышение концентрации сывороточного ци-
статина C на 1 мг/л ассоциировано с увеличением
ИММЛЖ в среднем на 7,7% и снижением диастолического
расслабления миокарда ЛЖ на 4,7% [31]. Связь между дан-
ным биомаркером и нарушением диастолической функции
ЛЖ сердца не зависела от состояния функции почек, оце-
ненной клиренсовым или расчетными методами, сохраня-
лась после учета традиционных факторов риска сердечно-
сосудистых заболеваний, а также после включения в стати-
стическую модель ИММЛЖ [11, 30, 31]. 

В то же время в другом крупном исследовании (CRIC
Study) взаимосвязь между этими нарушениями отсутство-
вала, несмотря на параллельное снижение диастоличе-
ской функции миокарда ЛЖ по мере снижения СКФ, оце-
ниваемой по уровню цистатина С [17]. В проспективном
8-летнем наблюдении Cardiovascular Health Study
(n=4453) риск развития систолической СН линейно нарас-
тал по мере повышения концентрации цистатина С, тогда
как развитие диастолической СН отмечалось только при
самых высоких уровнях цистатина С [10]. Повышение
уровня цистатина C ассоциировано с развитием СН толь-
ко у больных с АГ, у нормотензивных обследуемых такой
связи не выявлено [32]. 

Обращает на себя внимание, что большинство вышена-
званных исследований (Heart and Soul Study, Dallas Heart
Study, Cardiovascular Health Study) выполнено у пациентов
старшей возрастной группы (≥65 лет) с разной расовой
принадлежностью. Обследуемые имели выраженную ко-
морбидность (документированная ИБС, наличие сосуди-
стых катастроф в анамнезе, сахарный диабет), использова-
ли расчетные методы определения СКФ, наличие ДД опре-
деляли с использованием различных эхокардиографиче-
ских параметров. Поперечный дизайн большинства иссле-
дований не позволяет выявить причинно-следственные свя-
зи между повышением уровня цистатина C сыворотки кро-
ви и ремоделированием миокарда ЛЖ. Однако по мнению
ряда исследователей (Heart and Soul Study, Dallas Heart
Study), повышение уровня цистатина C могло быть связано
с гипоперфузией почек вследствие уменьшения сердечного
выброса или повышенной жесткостью стенки сосудов
[11, 29]. Повышение содержания цистатина С может быть
не только результатом почечной дисфункции, обсуждается
его связь с развитием атеросклероза и системным воспале-
нием [33]. Провоспалительные цитокины при атеросклеро-
зе стимулируют гиперпродукцию катепсинов, в этой связи
повышение концентрации цистатина С – ингибитора ци-
стеиновых протеиназ – может рассматриваться как меха-
низм, предупреждающий избыточный протеолиз [33–35].
Гиперсекреция цистатина C в эксперименте ассоциирована
с избыточным накоплением белков экстрацеллюлярного
матрикса, преимущественно коллагена I и III типов, фибро-
нектина, влияющих на ремоделирование сердца [36].
В то же время известно, что с накоплением этих же белков
экстрацеллюлярного матрикса связаны процессы форми-
рования нефросклероза [37]. 

В нашей работе не обнаружена непосредственная взаи-
мосвязь между нарушением диастолической функции мио-
карда ЛЖ и уровнем цистатина C в сыворотке крови, что
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Показатель
Группа 1 (СКФ
89–45 мл/мин/1,73 м2;
n=19)

Группа 2 (СКФ
44–15 мл/мин/1,73 м2;
n=38)

Группа 3 (СКФ 
<15 мл/мин/1,73 м2;
n=35)

Группа 4
(лица без ХБП; 
n=15)

р*

Цистатин С, нг/мл 1489,49 ± 520,76 2533,13 ± 621,66 5166,02 ± 1586,61 820,08 ± 224,54 <0,0001*

Примечание. Для всех групп по сравнению с группой 4.



может быть обусловлено включением больных более мо-
лодого возраста по сравнению с пациентами из вышепере-
численных исследований, адекватным контролем АГ, от-
сутствием пациентов с СН.  В то же время обнаружена
связь между ДД и почечной дисфункцией, выраженность
которой, в свою очередь, коррелировала с повышением сы-
вороточного уровня цистатина С.

Çàêëþ÷åíèå
Таким образом, по данным ретроспективного исследо-

вания, включавшего больных с широким спектром нару-
шения функции почек и сохранной фракцией выброса

ЛЖ, развитие ДД наблюдалось почти у половины обсле-
дуемых, обнаруживаясь уже на ранних стадиях ХБП.
На развитие ДД оказывали влияние СКФ, возраст, а так-
же ИМТ. Последний является модифицируемым факто-
ром, что подчеркивает важность коррекции массы тела
в поддержании нормальной функции сердца. Патогенети-
ческие механизмы развития ДД при ХБП, возможное уча-
стие в них цистатина C требуют дальнейшего изучения.
Разработка новых направлений воздействия на ключевые
этапы ремоделирования сердца позволит улучшить про-
гноз пациентов с ХБП. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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