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Сердечная недостаточность (CН) — исход мно�
гих сердечно�сосудистых заболеваний как воспа�
лительной, так и невоспалительной природы, серь�
езная причина нарушения трудоспособности и
уменьшения продолжительности жизни населения
развитых стран [1—2]. Несмотря на всю убеди�
тельность современной нейрогуморальной теории,
согласно которой в основе патогенеза хроничес�
кой сердечной недостаточности (ХСН) является
гиперактивация ренин�ангиотензин�альдостероно�
вой и симпатоадреналовой систем, в последние го�
ды появляется все больше клинических фактов,
которые невозможно объяснить только повышен�
ной активностью нейрогормонов. Наряду с нейро�
гормонами немаловажную роль в патогенезе забо�
левания играют еще и другие (в частности иммун�
ные) механизмы, причастность которых к ХСН и
обусловливает «неполную компетентность» ней�
рогуморальной теории.

Все большее внимание в иммунологических ис�
следованиях при сердечной недостаточности в
последнее время уделяется такому молекулярному
образованию, как неоптерин, роль которого в про�
цессе формирования синдрома ХСН пока оконча�
тельно не определена. Неоптерин (D�эритро�
1′,2′,3′�тригидроксипропилптерин) — низкомоле�
кулярное производное гуанозинтрифосфата, кото�
рое продуцируется макрофагами при активации
последних интерфероном�γ или фактором некроза
опухолей α и может быть обнаружено в моче и
плазме (сыворотке) крови человека при различной
патологии, связанной с активацией клеточного
иммунитета [1—4]. Его определение используется
для диагностики и мониторинга широкого спектра
заболеваний, связанных с активацией иммунной
системы [9, 13, 14, 17].

Как известно, активация эндотелиоцитов и мак�
рофагов играет важную роль в атерогенезе и дес�
табилизации бляшки, влияя на прогрессирование
ИБС. В работах E. Zouridakis, P. Avanzas et al.
(2004) описаны случаи больных со стабильной сте�

нокардией напряжения, ожидавшие проведения
коронарной ангиопластики в среднем 5—7 мес.
Неоптерин (P < 0,001), высокочувствительный С�
реактивный протеин (P = 0,017), матриксная ме�
таллопротеиназа (P = 0,002), растворимая внут�
риклеточная молекула адгезии 1 (P < 0,001), и
предшествующий анамнез нестабильной стено�
кардии (P = 0,01) были независимыми предикто�
рами быстрого прогрессирования ИБС. Ассоциа�
ция между быстрым прогрессированием болезни
и воспалительными маркерами остается достовер�
ной даже при наличии комплекса повреждений,
предложенных в мультивариативной модели [5—7,
16, 19].

Несколько исследований показали, что концен�
трация циркулирующего неоптерина у пациентов с
острым коронарным синдромом (ОКС) выше, чем
со стабильной стенокардией напряжения и у прак�
тически здоровых пациентов. Повышение концен�
трации неоптерина ассоциируется с нестабильной
или поврежденной атеросклеротическими бляшка�
ми [10, 15, 16] и представляет собой маркер повы�
шенного риска дальнейших сердечно�сосудистых
событий у пациентов с ОКС [10—12]. Более того,
недавние исследования показали, что повышенный
сывороточный неоптерин является предиктором
развития больших коронарных событий у пациен�
тов со стабильной стенокардией [18, 19] и у пациен�
тов с гипертензией без обструктивной ИБС [5].

Цель работы — изучить прогностическое и пато�
генетическое значение неоптерина в развитии
сердечной недостаточности у больных с ОКС.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследовано 72 больных с инфарктом миокарда
(ИМ) в среднем возрасте (68,9 ± 11,54) года, из
них 46 мужчин (63, %) и 26 женщин (36,1%). Q�ИМ
диагностировали в 54 случаях (75%), ИМ без зубца
Q — у 18 больных (25%). За время наблюдения 4
пациента умерло. Таким образом, летальность сос�
тавила 6%.
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Клиническое течение анализировалось с точки
зрения наличия СН. В остром периоде ИМ во вре�
мя госпитализации проявления острой СН класси�
фицировались по Killip, для определения функцио�
нального класса ХСН использовали классифика�
цию Нью�Йоркской ассоциации сердца (NYHA).
Через 6 мес наблюдения стабильная стенокардия
напряжения І функционального класса (ФК) диаг�
ностирована у 6 пациентов (9%), II ФК — у 26 (38%),
III—IV ФК — у 8 (11,1%). 22 пациента не жалова�
лись на приступы стенокардии. Контрольную груп�
пу составили 20 условно здоровых особ, средний
возраст которых был (49,9 ± 6,4) года, 17 мужчин и
3 женщины без признаков поражения сердца.

Для оценки клинического течения, эффектив�
ности терапии использовались конечные точки —
увеличение или уменьшение ФК СН. ФК СН оп�
ределяли с помощью теста 6�минутной ходьбы.

Кровь для исследования брали при госпитализа�
ции больного, на 7� и 21�е сутки болезни, а также
через 6 мес после возникновения ИМ. Забор кро�
ви проводили силиконовой иглой в пробирки без
консерванта. Неоптерин определяли с использова�
нием соответствующих реагентов фирмы
«Neopterin IBL» (Германия).

Статистическую обработку полученных данных
проводили с использованием пакетов программ
«Microsoft Exel», «Statistica». Данные представле�
ны в виде (M ± m). Отличия считали достоверны�
ми при Р < 0,05. Учитывая непараметричность по�
лученных данных, в качестве статистических по�
казателей были использованы медиана и стандар�
тное отклонение. Был проведен корреляционный
анализ. По силе корреляции менее 0,4 считалась
слабой, 0,49—0,69 — средней и более 0,70 — силь�
ной (Р < 0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Поскольку наиболее часто СН развивается у
больных, перенесших ИМ, было признано целесо�
образным провести исследование изменений био�
химических показателей именно у этой категории
пациентов.

Для полного исследования системы воспалитель�
ных маркеров у больных с ИМ был определен
уровень неоптерина в динамике. Результаты пока�
заны в табл. 1.

Представленные данные демонстрируют повы�
шение воспалительной активности у больных во
время развития ИМ. Содержание неоптерина ос�
тается повышенным через 6 мес после перенесен�
ного ИМ, что указывает на протрагированность
процесса и возможность появления новых жизне�
угрожающих эпизодов.

Анализ содержания неоптерина в зависимости
от выраженности СН у больных, перенесших ИМ,
представлен в табл. 2.

Таким образом, у больных с СН I ст. уровень не�
оптерина постепенно снижался к 7�му дню заболе�
вания, при СН II ст. — более медленно. При СН
III—IV ст. неоптерин оставался на повышенном
уровне в течение 6 мес наблюдения.

Для определения клинической значимости полу�
ченных данных был проведен корреляционный
анализ полученных показателей (табл. 3).

Полученные результаты демонстрируют высо�
кую корреляционную связь между уровнем неоп�
терина, определенным на 28�е сутки заболевания
и результатами теста с 6�минутной ходьбой и, со�
ответственно, классом СН, что наблюдалось у
больных через 6 мес после перенесенного ИМ. Та�
ким образом, уровень неоптерина на 28�е сутки

Степень СН Госпитализация 7-е сутки 28-е сутки 6-й месяц

I 5,61 ± 1,69 4,31 ± 3,04 1,22 2,6

II 5,96 ± 3,90 5,43 ± 2,75 4,61 3,72 ± 3,03

III—IV 11,53 11,46 8,54 6,11

7-е сутки ИМ 28-е сутки ИМ 6 мес после ИМ Контроль

4,48 ± 3,51 4,32 ± 4,22 3,75 ± 3,51 1,28  ± 1,08

Таблица 1. Динамика неоптерина у больных с инфарктом миокарда (медиана ± стандартное отклонение), мг/мл

Таблица 2. Динамика содержания неоптерина в зависимости от выраженности 
сердечной недостаточности, мг/мл

Примечание. Достоверность разницы в сравнении с контролем (Р < 0,05).

Примечание. Р I — II — III2IV < 0,05.
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заболевания может быть ранним прогностическим
маркером развития СН у больных с постинфаркт�
ным кардиосклерозом.

Высокий уровень корреляционной связи сохра�
няется через 6 мес наблюдения за пациентами и
может позволить дополнительно проводить биохи�
мическую диагностику СН.

ВЫВОДЫ

1. Развитие ИМ сопровождается усилением вос�
палительных процессов, что на системном уровне

имеет проявление в достоверном увеличении
уровня неоптерина.

2. Повышение уровня неоптерина прямо про�
порционально степени СН у больных с ИМ и пост�
инфарктным кардиосклерозом.

3. Уровень неоптерина на 28�е сутки заболева�
ния может прогнозировать развитие СН через 6 мес
после возникновения ИМ.

4. Уровень неоптерина через 6 мес после ИМ мо�
жет быть дополнительным диагностическим мар�
кером СН.

СН по NYHA, 
28-е сутки заболевания

Тест с 6-минутной ходьбой, 
28-е сутки заболевания

Тест с 6-минутной ходьбой, 
6-й месяц заболевания

Срок определения 
неоптерина

0,47 –0,55 –0,55 7�е сутки

0,76 –0,7 –0,8 28�е сутки

0,84 –0,9 –0,9 6�й месяц
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РОЛЬ НЕОПТЕРІНУ В ПРОГНОЗУВАННІ СЕРЦЕВОЇ НЕДОСТАТНОСТІ 
У ХВОРИХ, ЯКІ ПЕРЕНЕСЛИ ІНФАРКТ МІОКАРДА

М.П. Копиця, О.І. Литвин, О.В. Петюніна, Н.В. Титаренко, Л.Л. Петеньова
Вивчено прогностичне та патогенетичне значення неоптерину в розвитку серцевої недостатності у хворих із
гострим коронарним синдромом. Обстежено 72 хворих на інфаркт міокарда (ІМ) в середньому віці (68,9 ±
11,54) року, з них 46 чоловіків (63, %) і 26 жінок (36,1%). Q�ІМ діагностовано в 54 випадках (75%), ІМ без зубця
Q — у 18 (25%). Рівень неоптерину визначали з використанням відповідних реагентів фірми «Неоптерин IBL»
(Німеччина). Збільшення рівня неоптерину прямо пропорційне ступеню СН у хворих на ІМ і післяінфарктний
кардіосклероз. Рівень неоптеріну через 6 міс після ІМ може бути додатковим діагностичним маркером СН.

THE ROLE OF NEOPTERIN IN PROGNOSING OF HEART FAILURE 
IN PATIENS AFTER MYOCARDIAL INFARCTION

N.P. Kopitsa, O.I. Lytvyn, O.V. Petyunina, N.V. Tytarenko., L.L. Petenyova
In the article has been reflected prognostic and pathogenetic value of neopterin for heart failure development in
patients with acute coronary syndrome. It has been research 72 patients with myocardial infarction (MI) at the aver�
age age (68,9 ± 11,54) years old, 46 males (63, %) and 26 females (36,1%). Q�MI diagnosed in 54 patients (75%), MI
without Q — in 18 patients (25%). Concentration of serum neopterin determined by reagents «Neopterin IBL»
(Germany). It has been found that serum neopterin increase had positive correlation with heart failure stage in
patients with after infarction cardiosclerosis. The level of neopterin in 6 month after MI may be additional diagnostic
marker of heart failure.


