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Введение

Натрийуретические пептиды (NUP) являются регу-
ляторами водно-солевого обмена в организме. Основ-
ным стимулом их секреции служит повышение напря-
жения миокарда при увеличении давления в полостях 
сердца. При сердечно-сосудистой патологии NUP от-
ражают сократительную способность миокарда, поэ-
тому их можно использовать в диагностике сердечной 
недостаточности [1]. Сердечная недостаточность (СН) 
является одной из основных причин заболеваемости и 
смертности населения. Несмотря на сходство клини-
ческого течения, СН у детей и взрослых различается 
этиологией, патофизиологией и физиологическим зна-
чением для организма. У детей причинами СН чаще 
всего являются врожденные пороки сердца (ВПС), 
кардиомиопатии, миокардиальная недостаточность, 
в отличие от взрослых, у которых на первый план вы-
ступает патология коронарных сосудов и артериальная 
гипертензия [2, 3]. Основными методами диагностики 
сердечной недостаточности являются клинические 
данные, однако у маленьких пациентов данная диа-
гностика нередко затруднена. Это связано прежде все-
го с особенностями адаптации сердечно-сосудистой 
системы, многообразием форм сердечной патологии, 

ее малым количеством симптомов, а также отсутствием 
целенаправленного скрининга для выявления симпто-
мов СН в практике врача. Особое значение имеют ран-
няя диагностика патологических состояний, связанных 
с СН, и возможность их прогнозирования [4]. 

Общие сведения

К семейству NUP относят группу гормонов, имею-
щих сходную молекулярную структуру и являющихся 
естественными антагонистами ренин-ангиотензино-
вой, симпатико-адреналовой систем, альдостерона и 
вазопрессина. Известны четыре представителя этого 
семейства: предсердный натрийуретический пептид 
(англ. Atrial Natriuretic Peptide, ANP), мозговой на-
трийуретический пептид (англ. Brain Natriuretic Peptide, 
BNP), С-натрийуретический пептид (англ. Natriuretic 
Peptide-С, CNP) и D-натрийуретический пептид (англ. 
Dendroaspis Natriuretic Peptide-D, DNP). 

Исследование NUP началось с середины 1950-х гг., 
когда в кардиомиоцитах обнаружили гранулы, аналогич-
ные гранулам эндокринных желез. В те же годы отмети-
ли увеличение диуреза при баллонной дилатации левого 
предсердия у собак [5, 6]. В 1981 г. Adolfo J. de Bold и 
соавт. показали, что внутривенное введение экстра-
кта из ткани предсердий крысам вызывает увеличение 
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экскреции натрия и воды. В 1984 г. идентифицировали 
структуру первого представителя семейства NUP  — 
предсердного натрийуретического пептида [6–8]. 
В 1988 г. Sudoh T. в составе исследовательской группы 
Matsuo H. представил ANP-подобный натрийурети-
ческий пептид, выделенный из головного мозга морс-
ких свинок и названный мозговым натрийуретическим 
пептидом. В дальнейших исследованиях убедитель-
но показали, что основным источником BNP являют-
ся клетки миокарда [7, 9]. В 1990 г. из ткани головного 
мозга морских свинок получили третий представитель 
семейства NUP — CNP. Исследователи обнаружили, 
что CNP синтезируется преимущественно в централь-
ной нервной системе, эндотелии сосудов и некоторых 
клетках крови. В 1992 г. выделили DNP из яда змеи вида 
Green Mamba. Позднее DNP-подобный пептид выявили 
в предсердиях и плазме крови человека [7].

Химическое строение 
натрийуретических пептидов

Все NUP имеют общую кольцевую структуру из 17 
аминокислот, стабилизированную дисульфидной связью 
между двумя цистеиновыми остатками [10]. NUP разли-
чаются по последовательности аминокислот и структуре 
карбоксильных терминальных групп: ANP содержит 28 
аминокислот, BNP — 32, CNP — 22 и DNP — 38. NUP 
синтезируются из неактивных прогормонов, имеющих 
высокую молекулярную массу и не циркулирующих в 
плазме. Каждый NUP имеет собственный ген продук-
ции, однако в эволюционном отношении все они про-
изошли от общего предшественника. Гены, кодирующие 
структуру ANP и BNP, расположены парой в дистальном 
коротком плече 1-й хромосомы, a CNP — во 2-й хромо-
соме. Ген продукции DNP еще не получен. ANP и BNP 
обладают сходным механизмом действия и синтезируют-
ся преимущественно в кардиомиоцитах [1, 7]. 

ANP — гормон белковой природы, синтезируемый 
миоцитами предсердий как прогормон и накапливаю-
щийся в секреторных гранулах в виде белковой цепочки 
длиной в 126 аминокислотных остатков. Также в неболь-
ших количествах ANP синтезируется в клетках желудоч-
ков сердца, легких, нейронах центральной и перифери-
ческой нервной систем. В плазме крови ANP находится в 
виде нескольких форм прогормона. При высвобождении 
прогормон выделяется в виде proANP (99–126) с высо-
кой биологической активностью (также известен как 
α-ANP (ANP 1–28)) и N-терминальной части — proANP 
(1–98). α-ANP связывается со специфическими рецепто-

рами. Период полураспада α-ANP составляет 3–4 мин. 
Рецепторы для proANP (1–98) неизвестны, и этот пеп-
тид циркулирует дольше, что ведет к более высоким его 
концентрациям в крови по сравнению с α-ANP. Уровень 
proANP (1–98) менее чувствителен к пульсовой секре-
ции ANP и может лучше отражать постоянную секре-
цию этого гормона, чем быстро колеблющийся уровень 
α-ANP. ProANP (1–98) далее расщепляется на две фор-
мы: proANP (1–30) и proANP (31–67). Концентрация 
ANP в плазме повышается у пациентов с прогрессирую-
щим ухудшением гемодинамики [11, 12].

Зрелая форма BNP секретируется преимущественно 
в желудочках сердца. Исходно BNP синтезируется как 
прогормон (proBNP108), который в последующем рас-
щепляется на биологически активный C-терминальный, 
собственно BNP (BNP 32), и N-терминальный неактив-
ный фрагмент (NT-proBNP76) и накапливается в специ-
фических гранулах кардиомиоцитов. Регуляция BNP, 
по-видимому, происходит также на уровне экспрессии 
гена. В норме BNP и NT-proBNP в равных пикомоляр-
ных концентрациях присутствуют в плазме. При на-
растании дисфункции левого желудочка NT-proBNP 
начинает превышать BNP в 2–10 раз. Период полувыве-
дения BNP составляет 22 мин, что в 7 раз больше, чем 
период полувыведения ANP [11, 13]. 

Биологически активный BNP, интактный NT-proBNP и 
оставшаяся часть прогормона циркулируют в плазме кро-
ви и могут быть определены методом иммунного анали-
за. BNP достаточно удобен в практическом применении: 
анализ крови может быть взят в любое время, а сам пеп-
тид стабилен в плазме более суток. Наиболее предпочти-
тельным для оценки семейства NUP является определение 
NT-proBNP перед BNP [13, 14]. Это обусловлено высоки-
ми концентрациями в крови в связи с большим молекуляр-
ным весом, что обеспечивает легкое детектирование NT-
proBNP на ранних стадиях нарушения функции миокарда 
и диастолических дисфункций. Кроме того, NT-proBNP 
более стабилен и имеет в 6 раз больший период полураспа-
да, чем BNP (120 мин для NT-proBNP, 22 мин для BNP) [13, 
14]. Гормон BNP больше подвержен циркадным ритмам, 
что связано с его коротким периодом полувыведения — 
20 мин, в отличие от NT-proBNP — 1–2 ч. Таким образом, 
концентрация BNP в крови подвержена значительным су-
точным колебаниям и быстро меняется в зависимости от 
состояния и функции левого желудочка. Кумулятивный 
уровень NT-proBNP отражает функцию миокарда в це-
лом, его концентрация в крови коррелирует со степенью 
нарушения сердечной функции [15], то есть позволяет бо-
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лее объективно оценить стадию заболевания и прогноз, а 
также может применяться для длительного мониторинга 
заболевания [7, 16].

Физиологические и патофизиологические 
механизмы действия 
натрийуретических пептидов

Главным стимулом к повышенной секреции ANP и 
BNP является объемная перегрузка предсердий. Ин-
тересно, что внутриутробно ANP в большей степени 
синтезируется кардиомиоцитами желудочков, а в пост
натальном периоде, напротив, эта секреция снижает-
ся. BNP синтезируется одинаково хорошо миокардом 
как предсердий, так и желудочков. Однако вклад же-
лудочков в увеличение плазменной концентрации BNP 
более значим в связи с большей массой миокарда желу-
дочков [7]. По закону Лапласа, миокардиальный стресс 
прямо пропорционален внутриполостному давлению и 
радиусу левого желудочка и обратно пропорционален 
толщине стенки миокарда. Это важно для понимания 
патофизиологических причин повышения BNP, основ-
ным пусковым механизмом повышенного выделения 
которого является увеличенное конечно-диастоличес-
кое давление [6]. При бессимптомной сердечной недо-
статочности, когда конечно-диастолическое давление 
в левом желудочке еще не увеличено, повышенная ра-
бота миокарда обусловлена дилатацией полостей серд-
ца [9]. Известно, что синтез NUP может увеличиваться 
под влиянием ангиотензина II, эндотелина-1, глюкокор-
тикостероидов и при различных клинических состоя-
ниях, например тахикардии. Резкое увеличение BNP в 
крови в течение часа (для ANP в течение 3 ч) наблю-
дается в ответ на гемодинамический стресс [17]. Кли-
нические эффекты NUP играют роль в поддержании 
нормального функционирования сердечно-сосудистой 
системы. ANP и BNP оказывают в организме схожее 
действие. ANP выполняет как местные, так и систем-
ные функции, а BNP считается паракринным фактором 
сердца, действуя в большей степени локально на ми-
окард. ANP и BNP обеспечивают кардио-, васкуло- и 
ренопротекцию по нескольким физиологическим меха-
низмам. 

1. Снижение системного давления крови и венозно-
го возврата (преднагрузки) к сердцу, балансирование 
электролитного гомеостаза путем: 
• увеличения клубочковой фильтрации;
• ингибиции реабсорбции натрия и усиления натрий

уреза и диуреза;

• торможения ответных реакций вазопрессина/анти-
диуретического гормона;

• расслабления гладкомышечных клеток сосудов.

2. Уменьшение влияния симпатической нервной сис-
темы на сердце и сосуды за счет торможения функций 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы путем 
инактивации ренина и альдостерона, ангиотензина II.

3. Препятствие ремоделированию сердца и сосудов
в результате:
• ингибиции воспалительных, гипертрофических и

пролиферативных процессов в эндотелии, гладкомы-
шечных клетках, миокарде;

• снижения активности ренин-ангиотензин-альдо-
стероновой системы и систем цитокинов, факторов
роста, матриксных металлопротеиназ, катехолами-
нов и др.;

• влияния на процессы коагуляции и атеротромбоза
[2, 17, 19, 20].

Клиническая значимость натрийуретических 
пептидов в диагностике патологии сердца

BNP имеет патофизиологическое значение в диа-
гностике СН, стратификации риска и контроле эффек-
тивности терапии хронической сердечной недоста-
точности (ХСН) [2, 7]. Поскольку повышенный BNP 
появляется в плазме крови раньше, чем становятся 
заметны клинико-инструментальные признаки дис-
функции левого желудочка и застойной сердечной 
недостаточности, BNP практически незаменим для 
диагностики этой патологии на ранних стадиях, ока-
зываясь чувствительнее эхокардиографического иссле-
дования. Большое число исследований доказательства 
высокой диагностической значимости уровня BNP про-
ведено в группе взрослых пациентов. В 2003 г. опубли-
кованы результаты большого многоцентрового иссле-
дования (англ. The Breathing Not Properly Multinational 
Study), в котором приняли участие 1 586 пациентов, 
поступивших в приемные отделения 7 центров США, 
Франции и Норвегии [21]. Результаты этого исследова-
ния показали, что повышенный BNP в сыворотке кро-
ви свидетельствует о наличии СН. Кроме того, уровень 
BNP четко коррелировал с функциональным классом 
СН по классификации Нью-Йоркской ассоциации сер-
дца (англ. New York Heart Association, NYHA) [22]. По-
хожие данные получены и в других когортных иссле-
дованиях. Так, в исследовании Dao Q. (1999) приняли 
участие 250 человек старшей возрастной группы (94% 
составили мужчины), 97 из которых имели врожден-
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ные и приобретенные пороки сердца. По результатам 
BNP у пациентов с пороками сердца был достоверно 
выше, чем в группе пациентов с патологией органов 
дыхания [23]. Аналогичные исследования проводились 
и в детской популяции. В частности, в когортном иссле-
довании медицинского центра США (англ. Children’s 
Healthcare of Atlanta) выявили достоверное увеличение 
BNP в группе детей с кардиологической патологией (в 
том числе с ВПС) в сравнении с детьми без патологии 
сердца [24, 25]. Другое исследование, опубликован-
ное Law Y.M. в 2009 г., заключалось в сравнении уров-
ня BNP у новорожденных и детей раннего возраста с 
патологией сердца и без кардиологической патоло-
гии. Выявлено достоверное повышение концентрации 
BNP в группе детей с кардиологической патологией 
(526 против 96 пг/мл в группе новорожденных и 122 
против 22 пг/мл в группе детей раннего возраста). Так-
же определили, что BNP 170 пг/мл у новорожденных 
свидетельствовал о патологии сердца с чувствитель-
ностью 94% и специфичностью 73%; среди детей ран-
него возраста диагностическую значимость имел BNP 
41 пг/мл с чувствительностью и специфичностью 87 и 
70% соответственно [26]. Похожие данные получены в 
исследовании Cantinotti M., опубликованном в 2010 г., у 
154 новорожденных с ВПС и 152 новорожденных без 
кардиологической патологии. По результатам отмечали 
достоверное повышение NUP в группе детей с патоло-
гией сердца [27]. 

Диагностические уровни 
натрийуретических пептидов

До настоящего времени отсутствует единая точка 
зрения об уровнях BNP, характеризующих наличие или 
отсутствие СН и степень ее развития. Фирмы-произ-
водители наборов для определения NUP дают разные 
референсные значения. Отсутствует стандартизация 
методов, в методиках используют антитела к различ-
ным аминокислотным последовательностям BNP. Так, 
Shionogi & Company Ltd. в качестве верхней границы 
нормы предлагает использовать BNP, равный 18 пг/мл, 
Peninsula Laboratories — 15,2 пг/мл, Bayer Diagnostics и 
Biosite Diagnostics — 100 пг/мл. Для NT-proBNP (Roche 
Diagnostics) нормальные значения — 5–334 пг/мл. 

В национальных рекомендациях по диагностике 
и лечению ХСН 2012 г. определены пороговые зна-
чения NUP в разных клинических ситуациях. Так, при 
остром начале симптомов заболевания или резком 
нарастании симптомов для исключения СН диагнос-
тическим являлся NT-proBNP менее 300 пг/мл и BNP 

менее 100 пг/мл; при постепенном начале симптомов 
NT-proBNP составлял менее 125 пг/мл и BNP менее 
35 пг/мл. Нормальное содержание NUP при отсутс-
твии предшествующего лечения фактически исключает 
значимое поражение сердца [28]. Зависимость между 
плазменным уровнем BNP, NT-proBNP и ANP, клини-
ческой картиной и прогнозом заболеваний у взрослых 
пациентов представлена и в других работах зарубеж-
ных авторов [29, 30]. 

В методических рекомендациях Ассоциации дет
ских кардиологов России по диагностике и лечению 
ХСН у детей и подростков (2010) определено, что BNP 
более 100 пг/мл ассоциируется с застойной сердечной 
недостаточностью [2]. В федеральных клинических ре-
комендациях по оказанию медицинской помощи де-
тям с ХСН (2013) приведена следующая зависимость 
NT-proBNP от степени СН: при NT-proBNP менее 
200 пг/мл сердечная недостаточность маловероятна, 
NT-proBNP 200–400 пг/мл свидетельствует о недо-
статочности кровообращения I степени, NT-proBNP 
400–1 000 пг/мл — недостаточности кровообраще-
ния IIА степени, NT-proBNP более 1 000 пг/мл — не-
достаточности кровообращения IIБ-III степени [22]. 
Однако этому противоречат результаты исследований 
ряда зарубежных авторов. Например, Koch А. (2006) 
выявил, что у детей без патологии сердца BNP — 
5–32 пг/мл, а NT-proBNP — 10–298 пг/мл (в группе де-
тей с ВПС данные показатели соответствуют 5–11 300 
и 30–18 966 пг/мл) [31]. Аналогичные данные получил 
Hammerer-Lercher A. (2003–2004): NT-proBNP в груп-
пе детей без патологии сердца составлял в среднем 
241 нг/л (116–542 нг/л) (1 нг/л = 1 пг/мл) [32]. В работе 
Cohen S. (2006) продемонстрирована разница в уров-
нях NT-proBNP в зависимости от тест-системы. Так, 
при использовании тест-системы Roche в группе здо-
ровых людей (возраст 1–29 лет) выявлены NT-proBNP 
5,0–391,5 нг/л, а при использовании тест-системы 
Biomedica – 253,7–7 602,8 нг/л [33].

Большое количество исследований подтвержда-
ет, что концентрация NUP в сыворотке крови зависит 
от возраста ребенка [16, 32, 35]. Так, Koch А. и соавт. 
(2002–2003) установили нормальные плазменные кон-
центрации BNP у 195 здоровых детей в возрасте от 
рождения и до 17,6 года. Исследователи определи-
ли, что в течение первой недели жизни плазменная 
концентрация BNP у здоровых новорожденных зна-
чительно уменьшалась — с 231,6 до 48,4 пг/мл. В даль-
нейшем у новорожденных старше 2 нед. BNP снижался 
до 32,7 пг/мл. Достоверных различий в уровне BNP сре-
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ди мальчиков и девочек в исследуемых группах (среди 
новорожденных, детей раннего и младшего школьного 
возраста) не выявили. В противоположность этому сре-
ди детей старше 10 лет наблюдали достоверное превы-
шение концентраций BNP в группе мальчиков по срав-
нению с девочками (12,1 и 5,1 пг/мл соответственно). 
Кроме того, плазменная концентрация BNP у девочек 
в пубертатном возрасте достоверно выше, чем в препу-
бертатном (14,4 и 7,1 пг/мл соответственно) [34], что не 
противоречит другим работам [31, 35–39]. По данным 
статьи Nir A. (2009), представившей результаты 4 иссле-
дований уровней NUP у 690 детей без кардиологичес-
кой патологии в возрасте от рождения до 18 лет (47% 
составили мальчики), максимальный NT-proBNP наблю-
дали сразу после рождения с дальнейшим значительным 
снижением этого уровня в течение первого дня жизни. 
Достоверное отличие уровня NT-proBNP между маль-
чиками и девочками наблюдали только в возрастной 
группе от 10 до 14 лет. Однако верхняя граница нор-
мальных значений для мальчиков и девочек не различа-
лась во всех возрастных группах (табл. 1) [35]. 

Получены аналогичные результаты у новорожден-
ных при исследовании уровня ANP [40]. Например, 
в работе Yoshibayashi M. (1995) отражена отчетливая 
динамика падения концентрации ANP по мере увели-
чения возраста ребенка (табл. 2) [37].

Уровни натрийуретических пептидов у 
детей с врожденными пороками сердца

Большое количество исследований зарубежных 
авторов указывает на изменение уровня BNP при 
различных ВПС. Так, Koch A. и соавт. (2006) обсле-
довали 288 детей (средний возраст 6,0±6,4 года) с 
различными ВПС (септальные дефекты, ВПС с об-
струкцией выходного отдела правого желудочка, 
ВПС с обструкцией выходного отдела левого желу-
дочка, тетрадой Фалло, единым желудочком серд-
ца). Авторы обнаружили обратную корреляционную 
связь между концентрацией BNP в сыворотке крови 
и систолической функцией сердца. Кроме того, у 
пациентов с лево-правым шунтом BNP увеличивал-
ся пропорционально объемам шунтирования крови 
и зависел от систолического давления в правом же-
лудочке, среднего давления в легочной артерии и 
легочного сопротивления. Касательно морфологии 
ВПС выявили, что, например, при тетраде Фалло не 
зарегистрировано значительного увеличения уровня 
BNP. Напротив, у пациентов с функционально еди-
ным желудочком имелись высокие значения кон-
центрации BNP без последующего снижения даже 
после каво-пульмонального анастомоза [41]. Man 
B.L. и соавт. выявили, что повышение BNP ассоции-
ровалось с тяжестью атриовентрикулярной регурги-
тации [42]. Cowley С.G. и соавт. (2004) продемонс-

Таблица 1 NT-proBNP у здоровых детей с рождения до 18 лет (Nir A., Lindinger A., Rauh M. et al, Bar-Oz B., Laer S., 
Schwachtgen L., Koch A., Falkenberg J., Mir T.S., 2009)

Возраст Количество, n Медиана, пг/мл Диапазон, пг/мл
Процентили, пг/мл

5‰ 95‰ 97,5‰
0–2 дня 43 3 183 260–13 224 321 11 987 13 222
3–11 дней * 84 2 210 28–7 250 263 5 918 6 502
1 мес. – 1 год ** 50 141 5–1 121 37 646 1 000
1–2 года 38 129 31–675 39 413 675
2–6 лет 81 70 5–391 23 289 327
6–14 лет 278 52 5–391 10 157 242
14–18 лет 116 34 5–363 6 158 207

Примечание. * — данные уровня NT-proBNP для детей от 12 дней до 1 мес. не представлены; ** — значительное снижение 
NT-proBNP с возрастом в этом интервале

Таблица 2 ANP у новорожденных, детей и подростков 
до 16 лет (Yoshibayashi M., Kamiya T., Saito Y., Nakao K., 
Nishioka K., Temma S., Itoh H., Shirakami G., Matsuo H., 
1995)

Возраст Референсные значения ANP, пг/мл

0–5 дней 129±77
5 дней – 4 мес. 120±62
4 мес. – 1 год 49±15
1–5 лет 25±12
5–10 лет 28±9
10–16 лет 31±12
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трировали прямую корреляционную связь между 
концентрацией BNP в сыворотке крови и степенью 
обструкции выходного отдела левого желудочка 
[43]. По данным Low Y.M. и соавт. (2005), плазменная 
концентрация BNP пропорциональна степени СН и 
степени дисфункции левого желудочка [44]. Suda K. 
(2003), Kunii Y. (2003), Mainwaring R.D. и соавт. (2007) 
установили тесную прямую корреляционную связь 
между уровнем BNP и степенью объемной перегруз-
ки правых камер сердца у детей с септальными поро-
ками [45–47]. 

В ряде исследований сообщают о роли BNP как диа-
гностического маркера при некоторых пороках сердца. 
Например, Sanjeev S. (2005) установил, что BNP 70 пг/мл 
у новорожденных детей с открытым артериальным 
протоком свидетельствует о гемодинамической значи-
мости протока и имеет показатель чувствительности 
92% [48, 49]. 

Большое количество исследований провели по оп-
ределению уровня BNP у детей с врожденными по-
роками сердца, перенесшими кардиохирургическое 
вмешательство. Так, Amirnovin R. (2013) установил, 
что у детей с транспозицией магистральных артерий 
и единым желудочком сердца наблюдают высокий 
уровень NUP в предоперационном периоде и значи-
тельное снижение данного показателя в течение пер-
вых суток послеоперационного периода. Напротив, 
пациенты с гемодинамически значимым лево-правым 
шунтом и тетрадой Фалло имели достаточно низкий 
уровень BNP до операции и его повышение в раннем 
послеоперационном периоде [50]. Аналогичные ре-
зультаты получены и другими исследователями [51, 
52]. При септальных пороках установили достоверное 
снижение концентрации NUP в послеоперационном 
периоде (с 118 до 24 пг/мл) у детей, перенесших опе-
ративное вмешательство до двух лет. Интересно, что 
уровень BNP имел обратную корреляцию с кривой 
прибавки массы тела в послеоперационном периоде 
[53]. В работе Koch A.M. и соавт. (2010) приняли учас-
тие 130 детей (средний возраст 16,1±7,1 года) с опе-
рированной тетрадой Фалло. Авторы установили, что 
BNP повышен у 60% пациентов, но не более 200 пг/мл. 
Причем BNP был достоверно выше у девочек, чем 
мальчиков, а также при более высокой степени СН. 
Также выявили прямую взаимосвязь уровня BNP со 
степенью дилатации правого желудочка и трикуспи-
дальной и пульмональной регургитации. Обнаружили 
обратную корреляционную связь при сопоставлении 

уровней BNP с параметрами переносимости физичес-
ких нагрузок [54]. Получили аналогичные данные и в 
других зарубежных исследованиях [55, 56].

Koch A., Kitzsteiner T. и соавт. (2007) продемонстри-
ровали непосредственную взаимосвязь уровня BNP с 
операционной травмой. Уровень BNP повысился в ран-
нем послеоперационном периоде со среднего значения 
31 до 453 пг/мл, и подъем этого показателя сохранялся в 
течение 1 нед. после вмешательства. Уровень BNP кор-
релировал с длительностью искусственного кровообра-
щения и уровнем лактата в первые сутки послеопераци-
онного периода [57].

Ряд работ посвящен зависимости уровня BNP от 
объема и вида операционного вмешательства у детей с 
ВПС. Shih С.Y. и соавт. (2006) установили значительное 
повышение уровня BNP в раннем послеоперационном 
периоде при операции на фоне искусственного крово-
обращения [58]. Sun L.S. и соавт. (2005) сравнили кон-
центрации BNP у детей, перенесших различные виды 
оперативного вмешательства. В данном исследовании 
приняли участие 27 пациентов, подвергшихся одноже-
лудочковой коррекции (после операции Глена, Фон-
тена), и 27 пациентов, перенесших двужелудочковую 
коррекцию (оперативное вмешательство по поводу 
тетрады Фалло, субаортального стеноза). Значительное 
увеличение уровня BNP в послеоперационном перио-
де обнаружили у детей, подвергшихся двужелудочко-
вой коррекции, в сравнении с одножелудочковой [59]. 
Law Y.M. (2006), Berry J.G. (2007) и соавт. показали до-
стоверные различия уровней BNP в когорте детей с раз-
личными этапами одножелудочковой коррекции [60, 
61]. Atz A.M. и соавт. (2011) опубликовали исследова-
ние, в котором приняли участие 510 детей в возрасте от 
6 до 18 лет, перенесшие операцию Фонтена. Дети пос-
ле операции Фонтена имеют достаточно большой раз-
брос уровней BNP крови, но в большинстве случаев он 
не превышал нормальных значений (медиана 13 пг/мл). 
Кроме того, авторы установили, что уровень BNP был 
выше у пациентов с предсердно-легочным анастомо-
зом, чем с экстракардиальным кондуитом [62]. Подоб-
ные данные получили Koch A.M. (2007) и Man B.L. (2008) 
[62, 63]. При обследовании 67 пациентов, перенесших 
операцию Фонтена, средний уровень BNP был в пре-
делах нормальных значений, но несколько выше, чем в 
контрольной группе детей без кардиологической пато-
логии (медиана 21 и 15 пг/мл соответственно). Авторы 
не обнаружили различий между функционированием 
морфологически правого и левого желудочков [42]. 
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Прогностическая роль 
натрийуретических пептидов

Повышение BNP у пациентов старшей возрастной груп-
пы с ХСН достоверно увеличивает риск внезапной сер-
дечной смерти и является более чувствительным методом 
прогноза, чем определение снижения систолической фун-
кции левого желудочка по данным эхо- и электрокардиог-
рафического исследований [64–66]. У детей, перенесших 
оперативное вмешательство по поводу ВПС, повышение 
BNP и NT-proBNP также может являться предиктором 
неблагоприятных исходов [31, 44, 52, 68]. Amirnovin R. и 
соавт. (2013) доказали, что увеличение BNP в послеопе-
рационном периоде, а именно соотношение пост- и пре-
доперационного уровня NUP более 45 ассоциировалось 
с неблагоприятными исходами; специфичность этого 
показателя составляла 82%, чувствительность — 100%. К 
неблагоприятным исходам в раннем послеоперационном 
периоде относились длительность вентиляции, синдром 
низкого сердечного выброса в течение первых 48 ч после-
операционного периода и длительность госпитализации; 
в позднем послеоперационном периоде (первые 6 мес. 
после операции) необходимость повторного оперативно-
го вмешательства, длительной респираторной, инотроп-
ной поддержки, трансплантации сердца и смерть [50]. 
Claudius S. и соавт. (2004) обследовали 37 пациентов с 
трансплантированным сердцем, которым с диагности-
ческой целью, наряду с определением уровня BNP, про-
водили эхокардиографию, миокардиальную биопсию, 
катетеризацию полостей сердца. Обнаружены достовер-
ные различия в уровне BNP у пациентов без признаков и 
с признаками патологии трансплантата. Установили, что 
плазменная концентрация BNP более 100 пг/мл имеет от-
рицательное прогностическое значение с чувствительнос-
тью 100% [68]. Hsu J., Keller R., Chikovani O. (2007) опре-
делили, что у новорожденных повышение BNP в раннем 
послеоперационном периоде (первые 24 ч после опера-
ции) ассоциировалось с увеличением времени искусствен-
ной вентиляции легких и вероятности синдрома малого 
сердечного выброса, внезапной смерти в течение 6 мес. 
после оперативного вмешательства и трансплантации сер-
дца [67]. Группа других исследователей под руководством 
Shih С.Y. (2006) установила, что в раннем послеопераци-
онном периоде повышение уровня BNP ассоциировалось 
с длительностью нахождения ребенка на искусственной 
вентиляции легких. Так, уровень BNP более 540 пг/мл сви-
детельствовал о вероятности нахождения ребенка на ис-
кусственной вентиляции легких более 48 ч со специфич-
ностью 82,5% и чувствительностью 88,9% [58]. 

Значение натрийуретических пептидов 
в оценке эффективности терапии

В ряде работ предлагают использовать BNP для 
оценки эффективности терапии СН. Опубликованы 
свидетельства об изменении показателей NUP при 
адекватной медикаментозной терапии и своевре-
менном оперативном лечении при ВПС. Так, в ис-
следовании Knirsch W. и соавт. (2010–2011) приняли 
участие 522 ребенка в возрасте от 14 дней до 18 лет 
с различной кардиологической патологией: ВПС, кар-
диомиопатиями, первичной легочной гипертензией. 
Исследователи определяли уровень BNP до начала и 
во время медикаментозной терапии. Выявлено досто-
верное снижение плазменной концентрации BNP на 
фоне патогенетической терапии [69]. Holmgren D. и 
соавт. (2008) показали снижение концентрации BNP 
при оперативной коррекции ряда пороков сердца: 
определяли уровень BNP и ANP у детей с функцио-
нально единым желудочком после различных этапов 
оперативной коррекции (установка системно-легоч-
ного анастомоза, операции Глена, каво-пульмональ-
ного анастомоза). BNP и ANP составили после уста-
новки системно-легочного анастомоза 31,6 (8,3–122) 
и 101,2 (17,1–203) нг/л, после операции Глена — 6,7 
(0,0–16,0) и 23,6 (15,7–54,4) нг/л, после создания ка-
во-пульмонального анастомоза — 9,0 (0,0–39,1) и 20,9 
(11,2–28,3) нг/л соответственно. В контрольной группе 
у детей без ВПС BNP и ANP составляли 5,8 (0,0–38,7) 
и 32,9 (11,7–212,1) нг/л соответственно. Таким обра-
зом, дети с функционально единым желудочком сер-
дца в стабильном состоянии после первого этапа опе-
ративной коррекции имели повышенные уровни BNP 
и ANP. После второго и третьего этапов оперативной 
коррекции BNP и ANP снижались и были сравнимы с 
NUP у здоровых детей [70].

Выводы

В ранней диагностике сердечной недостаточнос-
ти широко используют натрийуретические пептиды. 
Особое значение приобретает определение NUP у 
детей с кардиологической патологией при малом ко-
личестве симптомов и неспецифичных клинических 
проявлениях СН. Уровни NUP зависят от степени 
функциональных нарушений миокарда, особенностей 
строения сердца и внутрисердечной гемодинамики. 
Наряду с инструментальными методами исследования, 
NUP приобретает значение в определении сроков опе-
ративной коррекции при ВПС в оценке прогноза тече-
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ния раннего и позднего послеоперационного периода, 
а также в оценке эффективности медикаментозной 
терапии в детской кардиологической и кардиохирур-
гической практике. 
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Natriuretic peptides (NUP) are peptide hormones secreted by cardiomyocytes in response to a volume overload of the heart. Emphasis in the article is placed 
on the history of NUP discovery, their chemical structure and pathophysiological mechanisms of action. The data on determination of NUP reference values 
in children with cardiac pathologies are analyzed. A NUP clinical significance in early diagnosis of heart failure in children, including those with congenital heart 
defects is shown. Also considered is NUP dynamics after surgical correction of congenital heart defects. A conclusion is drawn that NUP play an important 
prognostic role in evaluating early and late postoperative periods and disease outcomes on a whole.
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