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Реферат
Наличие коморбидности, в том числе хронической болезни почек (ХБП) и анемии, ухудшает 

прогноз больных с хронической сердечной недостаточностью (ХСН). При хроническом карди-
оренальном синдроме (КРС) гипоксия, обусловленная ХСН, влияет на образование эндогенного 
эритропоэтина (эЭПО). Однако прогностическая ценность эндогенного ЭПО у больных с ХСН 
в зависимости от наличия ХБП остается недостаточно изученной.

Цель: определить прогностическое значение эндогенного ЭПО у больных с ХСН.
Материалы и методы: обследовано 80 больных с ХСН (48 женщин, средний возраст 70,1±9,7 лет). 

ХСН диагностировали в соответствии с рекомендациями по диагностике и лечению ХСН ОССН, 
РКО (2016). ХБП диагностировали согласно критериям KDIGO (2012). Были оценены уровни эЭПО, 
фактора, индуцируемого гипоксией-1 (HIF-1), N-концевого пропептида натрийуретического гор-
мона B типа (NТ-proBNP) в сыворотке крови. Период наблюдения составил 12 месяцев, первичная 
конечная точка – смерть.

Результаты: ХБП диагностирована у 49 (61,3%) больных с ХСН. Уровень эЭПО был значительно 
выше в группе умерших пациентов с ХСН, чем у выживших – 16,92 (ИКР 5,43; 64,57) и 5,76 (ИКР 1,71; 
8,85) мМЕ/мл соответственно, р=0,0004, как и уровень NT-proBNP – 1126,3 (ИКР 551,8; 2750,0) и 162,1 
(ИКР 135,0; 930,7) пг/мл соответственно, р<0,0001 и уровень HIF-1 – 0,08 (ИКР 0,06; 0,11) и 0,05 
(ИКР 0,04; 0,07) нг/мл соответственно, р=0,01. Многофакторный регрессионный анализ показал на-
личие независимой связи между уровнем эЭПО и выживаемостью больных (R=0,37, ß=0,32, р=0,007).

Выводы: уровень эЭПО у больных с ХСН синдромом имеет независимую и более тесную связь 
со смертностью больных, чем традиционный маркер тяжести и прогноза ХСН – NТ-proBNP.

Аbstract
Comorbidity including chronic kidney disease (CKD) and anemia worsens the prognosis in patients 

with chronic heart failure (CHF). In patients chronic cardiorenal syndrome (CRS), hypoxia caused by 
CHF affects the formation of  endogenous erythropoietin (eEPO). However, the predictive value of  eEPO 
in patients with CHF, depending on CKD, have not been insuffi ciently studied.

Th e aim of  this study was to investigate the prognostic value of  eEPO in patients with CHF.
Materials and methods. 80 patients with CHF (48 women, mean age 70.1±9.7 years) were examined. 

CHF was carried out according to the recommendations for the diagnosis and treatment of  CHF of  the 
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Russian Society of  Heart Failure Specialists (OSSN) and the Russian Society of  Cardiology (RKO, Clinical 
Guidelines. Chronic heart failure (CHF), 2016). CKD was diagnosed and classifi ed according to the KDIGO 
guidelines (2012). Serum levels of  eEPO, hypoxia-inducible factor-1 (HIF-1), N-terminal propeptide of  
type B natriuretic hormone (NT-proBNP) were assessed. The follow-up period was 12 months, the primary 
endpoint was death.

Results. CKD was diagnosed in 49 (61.3%) patients with CHF. The eEPO level was signifi cantly higher 
in the group of  deceased patients with CHF than in the survivors – 16.92 (ICR 5.43; 64.57) and 5.76 
(IQR 1.71; 8.85) mIU/ml, р=0.0004, as well as the level of  NT-proBNP – 1126.3 (IQR 551.8; 2750.0) and 
162.1 (IQR 135.0; 930.7) pg/ml, р<0.0001 and HIF-1 – 0.08 (IQR 0.06; 0.11) and 0.05 (IQR 0.04; 0.07) ng/ml, 
р=0.01. Multivariate regression analysis showed an independent relationship between the eEPO level and 
patient survival (R=0.37, ß=0.32, р=0.007).

Conclusions. The level of  eEPO in patients with chronic heart failure has an independent and closer 
relationship with the mortality of  patients than the traditional marker of  the severity and prognosis of  
CHF – NT-proBNP.

Key words: chronic heart failure, chronic kidney disease, erythropoietin, hypoxia-1 inducible factor, chronic cardiorenal syndrome

Введение

Несмотря на успехи в лечении хронической 
сердечной недостаточности (ХСН), остается нере-
шенной проблема определения прогноза у больных 
с ХСН с высокой коморбидностью [1].
Негативное влияние анемии на прогноз ХСН хо-

рошо известно [2], и коррекция анемии является важ-
ным компонентом лечения ХСН [3]. Лечение анемии 
у больных с хронической болезнью почек (ХБП) 
снижает заболеваемость и смертность главным об-
разом за счет снижения сердечно-сосудистых ослож-
нений [4]. К положительным эффектам коррекции 
анемии также относят улучшение качества жизни, 
повышение работоспособности, увеличение пере-
носимости физических нагрузок, улучшение когни-
тивных функций [5]. На ранних стадиях ХБП почки 
сохраняют способность к синтезу и высвобождению 
эндогенного эритропоэтина (эЭПО) в ответ на ги-
поксию, в 5-й стадии ХБП наблюдается как абсо-
лютный, так и относительный дефицит эЭПО [6, 7].
При хроническом кардиоренальном синдроме 

(недостаточность одного органа ведет к недоста-
точности другого) гипоксия, обусловленная ХСН, 
также будет влиять на образование эЭПО [5, 6, 8], 
у пациентов с хроническим кардиоренальным син-
дромом наблюдается увеличение уровня эЭПО 
по сравнению с больными с ХСН без ХБП [9]. Уро-
вень эЭПО у больных с острым коронарным синдро-
мом является биомаркером развития острого повреж-
дения почек (ОПП), предшествующим повышению 
креатинина в сыворотке крови и (или) снижению 
диуреза, а также смертности больных [10].
Цель данной работы – изучить прогностиче-

ское значение эЭПО у больных с хронической сер-
дечной недостаточностью.

Материалы и методы

Обследовано 80 больных (48 женщин и 32 муж-
чины, средний возраст 70,1±9,7 лет), находящихся 

на лечении в ГУЗ «Ульяновский областной кли-
нический центр специализированных видов меди-
цинской помощи имени заслуженного врача России 
Е.М. Чучкалова». Работа представляет собой откры-
тое проспективное когортное исследование мето-
дом сплошной выборки. Критериями исключения 
из исследования являлись: декомпенсация сердечной 
недостаточности в течение 3-х месяцев до включе-
ния в исследование (под декомпенсацией расцени-
валось состояние, потребовавшее госпитализации 
вследствие нарастания одышки, отеков, артериаль-
ной гипотонии, тахикардии у больных с ранее диа-
гностированной ХСН), острый инфаркт миокарда 
(ИМ), острое нарушение мозгового кровообращения 
в течение 6 месяцев до включения в исследование, 
миокардит, инфекционный эндокардит, онкологиче-
ские заболевания, заместительная почечная терапия, 
беременность. Срок наблюдения составил 12 меся-
цев. В качестве первичной конечной точки оцени-
валась общая смертность.
У всех больных было получено информирован-

ное согласие на проведение исследования. Протокол 
исследования был одобрен на заседании этического 
комитета Института медицины, экологии и физи-
ческой культуры Ульяновского государственного 
университета.
Диагностика ХСН проводилась в соответствии 

с рекомендациями по диагностике и лечению ХСН 
ОССН, РКО («Хроническая сердечная недостаточ-
ность (ХСН), 2016 г.», при подготовке публикации 
учитывались клинические рекомендации по хро-
нической сердечной недостаточности, одобрен-
ные Научно-практическим Советом Минздрава РФ, 
2020 г.) [9, 11]. Для оценки функционального ста-
туса больных использовали тест с шестиминутной 
ходьбой. ХСН с сохраненной фракцией выброса 
(ФВ) (СНсФВ) диагностировали на основании на-
личия симптомов и признаков сердечной недоста-
точности, в сочетании с ФВ левого желудочка (ЛЖ) 
≥50% и повышении уровня NT-proBNP >125 пг/мл, 
и наличии одного из дополнительных критериев 
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(гипертрофия ЛЖ и/или расширение левого пред-
сердия (ЛП); диастолическая дисфункция) [11]. Все 
больные получали медикаментозную терапию ХСН 
согласно рекомендациям с учетом особенностей, об-
условленных коморбидной патологией.
Хроническую болезнь почек диагностировали 

и классифицировали согласно Рекомендациям 
KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes, 
2012) и Национальным рекомендациям (2014) [12]. 
Скорость клубочковой фильтрации (СКФ) опреде-
ляли по уравнению CKD-EPI (Chronic Kidney Disease 
Epidemiology Collaboration) (2011). Так как речь идет 
о кардиоренальном синдроме (КРС) второго типа 
в группу больных с КРС включали больных с ХБП, 
начиная с 3а стадии (СКФ <60 мл/мин/1,73 м2).
Коморбидность больных оценивали с помощью 

модифицированного индекса коморбидности Чарл-
сон (Патент РФ RU 2706975) при расчете в пара-
метр "умеренная, тяжелая болезнь почек" включали 
хроническую болезнь почек согласно критериям 
KDIGO (2012), при этом количество баллов для па-
раметра патологии почек не менялось [13].
Всем больным было проведено общеклиническое 

и лабораторное обследование, электрокардиография 
(ЭКГ) в 12 общепринятых отведениях, транстора-
кальная эхокардиография (ЭхоКГ) в М- и В-режимах 
на ультразвуковом аппарате «Alоka SSD-5500» дат-
чиком, имеющим частоту 3,5 МГц, согласно Реко-
мендациям по количественной оценке структуры 
и функции камер сердца [14]. Гипертрофию левого 
желудочка (ЛЖ) диагностировали при индексе массы 
миокарда левого желудочка (ИММЛЖ) ≥115 г/м2 
у мужчин и ≥95 г/м2 у женщин. Диастолическая 
функция оценивалась согласно Рекомендациям 
по оценке диастолической функции левого желу-
дочка [15]. Биохимический анализ сыворотки крови 
проводили на анализаторе «Olympus AU 480» (Герма-
ния). Методом иммуноферментного анализа (ИФА) 
в химико-аналитической лаборатории Ульяновского 
государственного университета в крови были иссле-
дованы эритропоэтин (ЭПО) («Эритропоэтин-ИФА-
БЕСТ», производитель «Вектор-Бест», каталожный 
номер А-8776), HIF-1 («ELISA Kit for Hypoxia 
Inducible Factor 1 Alpha (HIF1a) (Human)», произ-
водитель «Cloud-Clone Corp.», каталожный номер 
SEA798Hu), N-концевой пропептид натрийурети-
ческого гормона B типа (NТ-proBNP) («NTproBNP-
ИФА-БЕСТ», производитель «Вектор-Бест», ката-
ложный номер А-9102).
Статистический анализ данных выполнялся с ис-

пользованием пакета программ «Statistica 8.0». Ха-
рактер распределения данных вариационного ряда 
оценивали по критерию Шапиро-Уилка. Достовер-
ность различий определяли при нормальном рас-
пределении параметров по t-критерию Стьюдента 
для связанных или несвязанных переменных. Если 
распределение отличалось от нормального, исполь-
зовали U-критерий Манна-Уитни. Для сравнения 

зависимых параметров при нормальном распреде-
лении использовали t-критерий Стьюдента, при 
отличии от нормального – критерий Вилкоксона. 
Проводился корреляционный анализ (в зависимости 
от вида распределения – коэффициент корреляции 
Пирсона или Спирмена). Для прогнозирования веро-
ятности развития события выполняли логистический 
регрессионный анализ. Для выявления многомер-
ных зависимостей между признаками использовали 
многофакторный регрессионный анализ. Анализ вы-
живаемости проводился методом Каплана-Мейера. 
Для сравнения качественных показателей использо-
вали критерий χ2 Пирсона. В случае приближенно 
нормального распределения данные представлены 
в виде M±SD, где M – среднее арифметическое, 
SD – стандартное отклонение. В противном случае 
данные представлены в виде Me (ИКР), где Me – ме-
диана, ИКР – интерквартильный размах: 25-й про-
центиль – 75-й процентиль. Различие считали ста-
тистически значимыми при p<0,05.

Результаты

У всех обследованных больных причиной ХСН 
явилось сочетание ишемической болезни сердца 
и артериальной гипертензии. Сорок девять (61,3%) 
больных имели сохраненную фракцию выброса, 
22 (27,5%) – промежуточную, 9 (11,2%) – низкую 
фракцию выброса. Медиана модифицированного 
индекса коморбидности Чарлсон с учетом возраста 
составила 5 (ИКР 4; 6) баллов. Клиническая харак-
теристика обследованных больных с ХСН представ-
лена в таблице 1.
Хроническая болезнь почек наблюдалась у 49 

(61,3%) больных с ХСН, из них 3а стадия наблю-
далась у 36 (73,5%), 3б – у 10 (20,4%), 4 стадия – 
у 3 (6,1%). Средний уровень креатинина составил 
129,6 (ИКР 113,1; 138,2) мкмоль/л. В группе боль-
ных с хроническим кардиоренальным синдромом 
уровень NT-proBNP был выше, чем у больных без 
ХБП – 734,3 (ИКР 163,2; 1420,5) и 143,4 (ИКР 134,3; 
232,5) пг/мл соответственно, р=0,002, так же, как 
и эритропоэтина – 8,2 (ИКР 2,4; 16,5) и 4,9 (ИКР 1,9; 
7,9) мМЕ/мл соответственно, р=0,03. Различий 
в значениях HIF-1 у больных с ХСН в зависимости 
от наличия ХБП выявлено не было.
За время наблюдения умерло 16 (20%) пациентов 

с ХСН. Уровень ЭПО был значительно выше 
в группе умерших пациентов с ХСН, чем у выжив-
ших – 16,92 (ИКР 5,43; 64,57) и 5,76 (ИКР 1,71; 8,85) 
мМЕ/мл соответственно, р=0,0004, как и уровень 
NT-proBNP – 1126,3 (ИКР 551,8; 2750,0) и 162,1 
(ИКР 135,0; 930,7) пг/мл соответственно, р<0,0001 
и уровень HIF – 0,08 (ИКР 0,06; 0,11) и 0,05 (ИКР 0,04; 
0,07) нг/мл соответственно, р=0,01 (рис. 1 а, б, с).
При проведении логистического регрессионного 

анализа, установлено, что увеличение ЭПО более 
16,19 мМЕ/мл у пациентов с ХСН ассоциировано 
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со значимым риском смерти – ОР 19,2; 95% ДИ 
4,69-79,32; р<0,0001 (рис. 2).
Многофакторный регрессионный анализ, в ко-

торый в качестве зависимой переменной включали 
выживаемость пациентов, а в качестве независимых 
переменных уровень гемоглобина, NT-proBNP, ско-
рость клубочковой фильтрации, фракцию выброса 
левого желудочка, результаты теста с шестиминут-

ной ходьбой, показал, что смертность больных 
прямо и независимо от других параметров связана 
с уровнем эЭПО (R=0,37, ß=0,32, р=0,007) (табл. 2).

Обсуждение

Ответ почек на гипоксию в виде образования эри-
тропоэтина зависит от степени снижения функции 

Таблица 1 |  Table 1

Клиническая характеристика больных с ХСН

Clinical characteristics of patients with chronic heart failure

Параметры Больные с ХСН (n=80)

Женщины, n (%)
Мужчины, n (%)
Возраст, M±SD, лет

48 (60)
32 (40)
70,1±9,7 

Причины ХСН, n (%)
ИБС в сочетании с АГ 80 (100)

ФК ХСН, n (%)
II 
III 
IV 

28 (35) 
48 (60) 
4 (5)

По фракции выброса ЛЖ, n (%)
ХСН с низкой ФВ (менее 40%) (СНнФВ)
ХСН с промежуточной ФВ (от 40% до 49%) (СНпФВ)
ХСН с сохраненной ФВ (50% и более) (СНсФВ)

9 (11,3) 
22 (27,5) 
49 (61,3)

Продолжительность ХСН, лет 6,3±2,9 (0,5-14,6)

Средний результат теста с 6-минутной ходьбой, м 281,3±55,2

ШОКС, баллы 6,5±2,3

Наличие АГ, n (%)
АГ 1-й степени
АГ 2-й степени
АГ 3-й степени

80 (100)
3 (3,8)
15 (18,8)
53 (66,4)

ИБС, n (%) 
Инфаркт миокарда в анамнезе

80 (100)
20 (25)

Гемоглобин, г/л 133,8±23,6

Креатинин, мкмоль/л 129,6 (ИКР 113,1; 138,2)

СКФ, мл/мин/1,73 м2 58,4 (ИКР 47,4; 64,5)

ИМТ, кг/м2 34,3±13,9

Эритропоэтин, мМЕ/мл 6,93 (ИКР 2,02; 11,6)

NТ-proBNP, пг/мл 229,0 (ИКР 136,1; 1205,9)

HIF-1, нг/мл 0,06 (ИКР 0,05; 0,08)

Индекс коморбидности Чарлсон, (баллы)
Индекс коморбидности Чарлсон с учетом возраста, (баллы)

2 (ИКР: 1-3)
5 (ИКР: 4-6)

Фибрилляция предсердий (по анамнезу), n (%)
постоянная форма, n (%)
персистирующая форма, n (%)
пароксизмальная форма, n (%)

41 (51,3)
21 (26,3)
9 (11,3)
11 (13,8)

Хроническая болезнь почек, n (%) 49 (61,3)

Ожирение, n (%) 46 (57,5)

Сахарный диабет второго типа, n (%) 29 (36,3)

Анемия, n (%) 17 (21,3)

Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) 13 (16,3%)

ОНМК в анамнезе, n (%) 11 (13,8)

Сокращения: АГ – артериальная гипертензия, ИБС – ишемическая болезнь сердца, ИМТ – индекс массы тела, ОНМК – острое нарушение мозгового 
кровообращения, СКФ – скорость клубочковой фильтрации, ФК – функциональный класс, ФВ ЛЖ –  фракция выброса левого желудочка, ХСН – хроническая 
сердечная недостаточность, ШОКС – Шкала Оценки Клинического Состояния больных, HIF-1 – фактор, индуцируемый гипоксией-1, NT-proBNP – N-концевой 
пропептид натрийуретического гормона B типа.
Abbreviations: AH – arterial hypertension, CAD – coronary artery disease, BMI – body mass index, ACVA – stroke, GFR – glomerular fi ltration rate, FC – functional class, 
LVEF – left ventricular ejection fraction, CHF – chronic heart failure, SHOKS – Scale for the Assessment of the Clinical Condition of Patients, HIF-1 – hypoxia-1-induced 
factor, NT-proBNP – N-terminal propeptide of natriuretic hormone type B.
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почек – при клиренсе креатинина ниже 40 мл/мин 
возникает функциональный дефицит эндогенного 
эритропоэтина [7]. Связь между уровнем эЭПО 
и гемоглобином прослеживается, но различается 
у больных с ХБП и с сохранной функцией почек 
[8]. Нарушение чувствительности к ЭПО может быть 
одной из причин отсутствия четкой зависимости 
между эЭПО и СКФ [16], снижение продукции ЭПО 
в почках может быть обусловлено нефросклерозом 
[17].
Ряд авторов наблюдали как повышение, так 

и снижение сывороточного уровня эндогенного 
ЭПО при хронической болезни почек [4]. При кар-
диоренальном синдроме с одной стороны увеличе-
ние синтеза эЭПО – компенсаторный механизмом, 
с другой – неадекватный ответ может иметь прогно-
стически неблагоприятное значение [18].
Коррекция анемии у больных с хронической 

болезнью почек (ХБП) имеет ряд особенностей. 
Так, результаты трех крупных многоцентровых ис-
следований (CHOIR, CREATE и TREAT) не под-
твердили предположение о преимуществе норма-
лизации гемоглобина у пациентов с ХБП с целью 
профилактики сердечно-сосудистых осложнений, 
в связи с этим, в современных рекомендациях пол-
ная коррекция уровня гемоглобина не рекоменду-
ется [5, 6]. Для ответа почки на гипоксию критически 

важен фактор, индуцируемый гипоксией-1 (HIF-1), 
который регулирует транскрипцию кислород-чув-
ствительных генов, таких как ген ЭПО. В этой связи 
заслуживает внимания новый класс препаратов – 
ингибиторов пролилгидроксилазы (HIF-PHI), ре-
ализующих действие через фактор, индуцируемый 
гипоксией-1 [16]. Наши предыдущие исследования 

Рис. 2. Кумулятивная выживаемость больных с ХСН 
в зависимости от уровня эритропоэтина (ЭПО)

Fig. 2. Cumulative survival of patients with CHF depending 
on the level of erythropoietin (EPO)
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Рис. 1. Значения биохимических маркеров 
(1а – эритропоэтин, 1б – NT-proBNP, 1в – HIF-1) у больных 
с хронической сердечной недостаточностью в зависимости 
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Сокращения: NT-proBNP – N-концевой пропептид 
натрийуретического гормона B типа; HIF-1 – фактор, 
индуцируемый гипоксией-1

Fig. 1. Values of biochemical markers 
(1a – erythropoietin, 1b – NT-proBNP, 1c – HIF-1) in patients 
with chronic heart failure depending on survival

Abbreviations: NT-proBNP – N-terminal propeptide of natriuretic 
hormone type B; HIF-1 – hypoxia-1-induced factor
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свидетельствуют об отсутствии четкой связи между 
эндогенным ЭПО и HIF-1 у больных с хроническим 
кардиоренальным синдромом [9].
Эритропоэтин ведет к мобилизации эндотели-

альных прогениторных клеток и влияет на ангиоге-
нез и васкуляризацию [19]. Предпринимались по-
пытки использования ЭПО для лечения больных 
инфарктом миокарда. Однако 5-летнее наблюдение 
за данной категорией пациентов, которые получали 
эпоэтин бета в высокой дозе коротким курсом вме-
сте с чрескожным коронарным вмешательством, 
не показало улучшения результатов стандартного 
лечения [20]. Эксперты Кокрейновского мета-ана-
лиза по применению ЭПО у больных в критиче-
ских состояниях не высказали однозначного мне-
ния об эффективности и безопасности препаратов 
данной группы, сделав заключение о необходимости 
дальнейших исследований [21].
Прогностическое значение эритропоэтина 

у больных с кардиоренальным синдромом изучено 
недостаточно. Уровень эндогенного ЭПО повыша-
ется у больных с ХСН, при этом нет четкой зависи-
мости с уровнем гемоглобина, но прослеживается 
связь с тяжестью сердечной недостаточности [22]. 
Лечение анемии у пациентов с ХСН препаратами 
ЭПО может оказать благоприятный эффект, в част-
ности за счет увеличения переносимости физиче-
ских нагрузок, повышения качества жизни, сни-
жения апоптоза, повышения уровня оксида азота, 
уменьшения гипоксии миокарда [23]. Вместе с тем, 
нельзя игнорировать данные о том, что коррекция 
анемии препаратами ЭПО у больных с ХБП и ХСН 
приводит к увеличение содержания фактора роста 
фибробластов 23(FGF-23) и может повысить риск 
летальности (Erythropoietin in CardioRenal Syndrome, 
EPOCARES study) [24, 25].

Неясным  остается  вопрос 
о роли вводимого эритропоэтина 
(per se). Эффекты эндогенного ЭПО 
и препаратов ЭПО могут прин-
ципиально различаться. Одной 
из причин резистентности к пре-
паратам ЭПО является сочетание 
сердечной и почечной недоста-
точности, что требует повышения 
дозы препаратов [26] и повышает 
риски, связанные с терапией ЭПО 
(артериальная гипертензии, тром-
бозы, инсульты, злокачественный 
рост).
Прогностическое значение 

био маркеров миокардиальной 
дисфункции анализировали при 
лечении анемии дарбопоэтином 
альфа у больных с ХСН с низкой 
фракцией выброса (RED-HF trial). 
Исследовались NT-pro-BNP, высо-
кочувствительный тропонин, про-

адреномедуллин (MR-proADM), копептин, циста-
тин С, высокочувствительный С реактивный белок. 
Установлено прямое независимое прогностическое 
влияние NT-proBNP, также на стратификацию риска 
дополнительное влияние оказывал высокочувстви-
тельный тропонин [10, 29].
Полученные нами данные свидетельствуют 

о связи повышения уровней NT-pro-BNP, эЭПО 
и HIF-1 со смертностью больных, что отчетливо 
прослеживается при корреляционном анализе. 
Определение NT-pro-BNP при ХСН имеет не только 
диагностическое, но и прогностическое значение [3, 
27, 28] и широко используется в клинической прак-
тике. Однако при многофакторном анализе, в кото-
рый включали как NT-pro-BNP, так и эЭПО, неза-
висимое влияние на выживаемость прослеживалось 
только у эндогенного ЭПО. Диапазон содержания 
эЭПО у обследованных больных колебался от 0,5 
до 211 мМЕ/мл, и у 74 (92,5) % больных не пре-
вышал 30 мМЕ/мл, однако негативное прогности-
ческое значение прослеживалось с 16,19 мМЕ/мл. 
Анемию имели 17 (21,3%) больных, что свидетель-
ствует против ведущей роли анемии в генезе гипок-
сии при хроническом кардиоренальном синдроме, 
вероятно, гипоксия была обусловлена тяжестью сер-
дечной недостаточности.

Заключение

Уровень эЭПО у больных с ХСН имеет независи-
мую и более тесную связь со смертностью больных, 
чем общепринятый сегодня маркер тяжести и про-
гноза ХСН – NТ-proBNP. Данное исследование 
имеет ряд ограничений, прежде всего – размер вы-
борки и относительно непродолжительный период 
проспективного наблюдения (12 месяцев). Получен-

Таблица 2 |  Table 2

Результаты многофакторного регрессионного анализа по оценке прогностического 
значения ЭПО в общей смертности у больных с ХСН 

Results of multivariate regression analysis to assess the prognostic value of EPO 
in total mortality in patients with CHF

Зависимые переменные БЕТА Стандартная ошибка БЕТА p

Тест шестиминутной ходьбы, м -0,075 -0,71 0,48

Гемоглобин, г/л -0,07 -0,69 0,49

Эриропоэтин, мМЕ/мл 0,32 2,79 0,007

NT-proBNP, пг/мл 0,14 1,13 0,26

HIF-1, нг/мл 0,15 1,54 0,13

ФВ ЛЖ, % -0,08 -0,72 0,47

СКФ, мл/мин/1,73 м2 -0,18 -1,68 0,09

Примечание: R=0,37
Сокращения: СКФ – скорость клубочковой фильтрации ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка, 
ХБП – хроническая болезнь почек, ХСН – хроническая сердечная недостаточность, HIF-1 – фактора, 
индуцируемого гипоксией-1, NT-proBNP – N-концевой пропептид  натрийуретического гормона B типа.
Note: R=0.37
Abbreviations: GFR – glomerular fi ltration rate, LVEF – left ventricular ejection fraction, CKD – chronic kidney 
disease, CHF – chronic heart failure, HIF-1 – factor induced by hypoxia-1, NT-proBNP – N-terminal propeptide 
of natriuretic hormone type B
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ные данные нуждаются в подтверждении на доста-
точно большом контингенте больных с ХСН, что 
позволит уточнить прогностически неблагоприят-
ный уровень эндогенного ЭПО у больных с ХСН.
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