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Цель. В  рамках пилотного исследования изучить потенциальную 
значимость сердечного тропонина I (сTnI) в  оценке риска сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) в  общей популяции 35-
64 лет одного из регионов-участников исследования ЭССЕ-РФ 
(Эпидемиология сердечно-сосудистых заболеваний и их факторов 
риска в регионах Российской Федерации).
Материал и методы. Исследование базируется на данных наблю-
дательного проспективного исследования ЭССЕ-РФ, полученного 
на выборке из населения одного из регионов. В  анализ включа-
лись социально-демографические переменные, факторы риска, 
ССЗ в анамнезе. Уровень cTnI измеряли с ноября по декабрь 2021г 
в  образцах сыворотки крови, хранимых при -70○ С, с  помощью 
высокочувствительного иммунохемилюминисцентного анализа 
с микрочастицами, используя реактивы Architect Stat High Sensitive 
Troponin I (Abbott) на автоматизированном анализаторе Architect 
i2000SR (Abbott, Abbot Park IL, США). В  качестве конечных точек 
анализировалась жесткая конечная точка (КТ)  — смерть от ССЗ 
и перенесенный инфаркт миокарда и комбинированная сердечно-
сосудистая КТ, включавшая смерть от ССЗ, новые случаи инфаркта 
миокарда, острого нарушения мозгового кровообращения, ишеми-
ческой болезни сердца и реваскуляризации. Медиана наблюдения 
за смертностью составила 5,5 лет. Всего в  анализ включено 1120 
человек в возрасте 35-64 лет.
Результаты. Анализ ассоциаций SCORE (Systematic COronary Risk 
Evaluation) и сТnI показал существенную разницу в стратификации 
риска по этим двум показателям. У  женщин в  категории высокого 
риска развития комбинированных сердечно-сосудистых событий 
(ССС) по уровню cTnI КТ не наблюдалось совсем. У мужчин умерен-
ного и высокого риска доля КТ увеличивается с увеличением рис-
ка по cTnI. Кривые выживаемости, соответствующие первым 3-м 
квинтилям распределения по cTnI, не расходились, и, следователь-
но, количество ССС в этих группах не различалось. В то же время 
кривые, соответствующие 4-му и  5-му квинтилям, значимо отли-
чались от первых 3-х, что свидетельствует о более высоком риске 
ССС у обследуемых из этих групп (p<0,001). Учитывая, что в группе 
высокого риска по уровню сТnI было всего 3 КТ, был проведен ана-
лиз выживаемости для низкого риска vs умеренного и  высокого. 
Полученные кривые достоверно расходятся (р=0,006). Для оцен-

ки связи между уровнем cTnI и КТ анализировали модели пропор-
циональных рисков Кокса. Показано, что сам по себе сТnI или его 
логарифм значимо ассоциирован с  жесткими и  комбинированны-
ми КТ. Отрезная точка уровня cTnI, равная 12/10 пг/мл (мужчины/
женщины), была связана с жесткой КТ, а точка 6/4 пг/мл — с комби-
нированной КТ. Следует отметить, что рекомендованная отрезная 
точка 6/4 пг/мл близка к  верхнему квартилю распределения cTnI 
в  европейской популяции. Для населения РФ верхний квартиль 
соответствует уровню cTnI 3,5/2,1 пг/мл, что свидетельствует о не-
обходимости снижения критических значений сТnI в  российской 
популяции. Для оценки реклассификации риска были проанализи-
рованы модели Кокса с использованием индекса реклассификации 
NRI (Net Reclassification Index), NRIsurvival для анализа выживаемо-
сти. Для категориальных переменных использовали категориаль-
ный индекс реклассификации NRIcategorial. Оба метода включения 
cTnI в модель значимо улучшают классификацию риска жестких КТ 
у мужчин.
Заключение. Полученные результаты подтверждают необходи-
мость снижения пороговых значений для прогнозирования комби-
нированной КТ, в  частности, у  российских мужчин. cТnI обладает 
самостоятельным влиянием на возникновение любых ССС и  до-
бавление его к  SCORE улучшает прогнозирование рисков этих 
событий среди мужчин. Однако полученные данные являются 
предварительными и  требуют уточнения на большем объеме об-
следованных. Вместе с  тем, очевидно, что определение уровня 
cТnI может играть значительную роль в оценке сердечно-сосудис-
того риска и быть маркером неблагоприятного прогноза в россий-
ской популяции.
Ключевые слова: ЭССЕ-РФ, сердечно-сосудистый риск, смерт-
ность, тропонин, cердечный тропонин.
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Aim. As part of a pilot study, to investigate the potential significance of 
cardiac troponin I (cTnI) in assessing the risk of cardiovascular diseases 
(CVD) in general population aged 35-64 years of one of the regions 
from the ESSE-RF study.
Material and methods. The study is based on the ESSE-RF observational 
prospective study using a sample from one Russian region. The analysis 
included socio-demographic variables, risk factors, history of CVD. 
The cTnI level was measured from November to December 2021 in 
serum samples stored at -70○ C using high sensitivity chemiluminescent 
microparticle immunoassay using Architect Stat High Sensitivity Troponin I 
(Abbott) reagents on an Architect i2000SR immunoassay analyzer (Abbott, 
Abbot Park IL USA). The endpoints were hard (cardiovascular death and 
myocardial infarction) and composite endpoints (cardiovascular death, 
new cases of myocardial infarction, stroke, coronary artery disease 
and revascularization). The median follow-up was 5,5 years. In total, the 
analysis included 1120 people aged 35-64 years.
Results. Analysis of the associations between Systematic Coronary 
Risk Evaluation (SCORE) and cTnI showed a significant difference 
in risk stratification for these two parameters. In women from cTnI-
related high-risk category for cardiovascular events (CVE), there were 
no endpoints at all. In men of moderate and high risk, the proportion 
of endpoints increases with increasing cTnI-related risk. The survival 
curves corresponding to first 3 quintiles of cTnI risk distribution did not 
diverge, and, therefore, the number of CVEs in these groups did not 
differ. At the same time, the curves corresponding to 4th and 5th quintiles 
significantly differed from the first 3 quintiles, which indicates a higher 
CVE risk in subjects from these groups (p<0,001). Considering that 
there were only 3 endpoints in cTnI-related high-risk group, a survival 
analysis was performed for low-risk versus moderate-high risk. The 
curves obtained diverge significantly (p=0.006). Cox proportional 
hazards models were analyzed to assess the relationship between the 
cTnI level and endpoints. It was shown that cTnI itself or its logarithm 
is significantly associated with hard and composite endpoints. The 
cTnI cut-off point of 12/10 pg/ml (males/females) was associated 
with hard endpoint, and 6/4 pg/ml  — with composite one. It should 
be noted that the recommended cut-off point of 6/4 pg/ml is close 
to the upper quartile of cTnI distribution in the European population. 
For the Russian population, the upper quartile corresponds to cTnI 
level of 3,5/2,1 pg/ml, which indicates the need to reduce the critical 
cTnI values in Russia. To assess risk reclassification, Cox models were 
analyzed using the Net Reclassification Index (NRI), as well as NRIsurvival 
for survival analysis. For categorical variables, the NRIcategorial was used. 
Both methods of including cTnI in the model significantly improve the 
risk classification of severe endpoints in men.

Conclusion. The results obtained confirm the need to lower the 
threshold values for predicting combined endpoints, in particular, 
in Russian men. cТnI has an independent effect on CVE risk and its 
addition to SCORE improves the prediction of CVEs among men. 
However, the data obtained are preliminary and require clarification 
sing larger sample. At the same time, it is obvious that the determination 
of cТnI level can play a significant role in cardiovascular risk assessment 
and be an unfavorable prognosis marker among Russian population.
Keywords: ESSE-RF, cardiovascular risk, mortality, troponin, cardiac 
troponin.
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 Исследование ЭССЕ-РФ

Одной из важнейших практических задач, сто-
ящих перед современной кардиологией, является 
проблема точности стратификации сердечно-со-
судистого риска (ССР). Благодаря Фремингемско-
му исследованию (Framingham Heart Study) имеется 
множество современных концепций оценки сум-
марного риска сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) и, соответственно, множество прогностиче-
ских моделей [1-4]. Однако основанные на данных, 
полученных на разных популяциях и  этнических 
группах, они часто не позволяют адекватно оценить 
реальную картину риска в других популяциях. Если 
исследователи из Новой Зеландии подтвердили воз-
можность использования Фремингемской шкалы 
риска на популяции своего региона [5], то Brindle P, 
et al. [6], которые наблюдали за когортой мужчин, 
принимавших участие в British Regional Heart Study 
в  течение 10 лет, сообщили, что использование 
Фремингемской шкалы в Британской когорте при-
вело к  завышению абсолютного риска коронарной 
смерти на 47% и суммарного показателя фатальных 
и нефатальных коронарных событий на 57%.

В то же время, у  многих пациентов, которые 
не имеют факторов риска (ФР), дебютом ССЗ яв-
ляется инфаркт миокарда (ИМ). Так, по данным 
Sachdeva A, et al. (2009) до 75% больных ишемиче-
ской болезнью сердца (ИБС) находились вне груп-
пы высокого риска по Фремингемской шкале [7]. 

Понимание того, что традиционные ФР ССЗ 
(например, артериальная гипертония, гиперлипиде-
мия, курение, сахарный диабет) не полностью объ-
ясняют вариации ССР, стало еще одним основанием 
для поиска новых факторов или маркеров, позволя-
ющих улучшить точность прогноза, т.е. выявить лиц 
со “скрытым” высоким ССР, изначально отнесен-
ных к группам умеренного и низкого риска [8].

Среди таких потенциальных предикторов  — 
маркеры системного воспаления: C-реактивный 
белок (СРБ), определенный высокочувствительным 
методом, мочевая кислота. Они были добавлены 
в список биомаркеров скрининга сравнительно не-
давно и  позволяют учитывать важную патогенети-
ческую роль воспаления в  атерогенезе [2]. Однако 
следует отметить, что биомаркеры, подобные СРБ 
или мочевой кислоте, являются индикаторами 
общего воспаления, не специфичного для сердеч-
но-сосудистой системы; это часто приводит к пере-
оценке ССР. Кроме того, повышенные уровни 
СРБ, определенного высокочувствительным мето-
дом, чаще всего определяются при наличии других 
ФР ССЗ, что ограничивает его аддитивную прогно-
стическую ценность [9]. 

Сердечные тропонины, в т.ч. сердечный тропо-
нин I (cTnI), являются чувствительными и  специ-
фическими биомаркерами острого повреждения 
миокарда, которые используются при диагности-
ке острых коронарных синдромов [10] и  в  настоя-

щее время стали инструментом для выявления лиц 
с  высоким риском для первичного профилактиче-
ского вмешательства [11, 12]. Согласно ряду работ, 
анализ уровня cTnI высокочувствительным мето-
дом позволяет надежно обнаруживать его очень 
низкие концентрации, которые, в  свою очередь, 
могут отражать субклиническое повреждение мио-
карда как у бессимптомных пациентов, так и в об-
щей популяции [13, 14]. Важную роль в понимании 
значения cTnI в  стратификации риска сыграли ре-
зультаты крупнейшего европейского исследования 
BiomarCaRE, в  котором получены данные о  влия-
нии cTnI на заболеваемость и  смертность населе-
ния 10 европейских когорт [11]. Учитывая ограни-
чения точности стратификации риска, о  которых 
уже упоминали, такие биомаркеры как сТnI, могут 
улучшить стратификацию риска, в т.ч. при помощи 
реклассификации. 

В России изучение вклада cTnI в уровень ССР 
в  популяционных исследованиях не проводилось, 
что определило цель исследования: в рамках пилот-
ного исследования изучить потенциальную значи-
мость сTnI в оценке риска ССЗ в общей популяции 
35-64 лет одного из регионов-участников исследо-
вания ЭССЕ-РФ (Эпидемиология сердечно-сосу-
дистых заболеваний и  их факторов риска в  регио-
нах Российской Федерации).

Материал и методы
Исследование базируется на данных наблюдательно-

го исследования ЭССЕ-РФ [15]. Биообразцы для опре-
деления показателей, включенных в  анализ, были полу-
чены в рамках данного проекта. Исследование одобрено 
Независимым этическим комитетом Научно-исследо-
вательского центра профилактической медицины (в  на-
стоящее время Национальный медицинский исследова-
тельский центр терапии и профилактической медицины, 
НМИЦ ТПМ) Минздрава России. Каждый участник ис-
следования подписал информированное согласие, вклю-
чающее разрешение на использование биообразцов для 
целей научных исследований. 

В исследовании ЭССЕ-РФ использовалась систе-
матическая стратифицированная многоступенчатая слу-
чайная выборка, сформированная по территориальному 
принципу на базе лечебно-профилактических учрежде-
ний (ЛПУ). Более подробно протокол представлен ранее 
[15]. Краткое описание: 1 шаг  — случайный отбор ЛПУ 
(поликлиники); 2 шаг — в каждом ЛПУ случайно отбира-
лись врачебные участки; 3 шаг — на каждом участке слу-
чайно отбирали домохозяйство, из которого приглашали 
подходящего по возрасту и  полу потенциального участ-
ника обследования. 

Всего в анализ включено 1120 человек в возрасте 35-
64 лет, без ИМ и  острого нарушения мозгового крово-
обращения (ОНМК) в анамнезе.

Всем обследуемым были проведены: 
I. Опрос по стандартной анкете, содержащей ин-

формацию о  социально-демографических данных (пол, 
возраст, образование), статусе курения (курит, не курит, 
бросил курить) и анамнезе заболеваний. 
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II. Физикальные исследования: артериальное давле-
ние измеряли дважды, на правой руке, в положении сидя 
автоматическим тонометром OMRON. В анализ включа-
ли среднее из двух измерений. Из биохимических показа-
телей определяли уровень общего холестерина. 

III. Дополнительно из биообразцов, хранящихся в био-
банке НМИЦ ТПМ с  2013 по 2014гг, в  ноябре-декабре 
2020г были определены концентрации cTnI.

Пробоподготовку, т.е. получение сыворотки и плаз-
мы крови проводили в  ЛПУ региона сразу после взятия 
крови по стандартной методике. Образцы сыворотки 
и плазмы крови (далее биообразцы) замораживали после 
аликвотирования при температуре -25○  С в  пробирках 
типа эппендорф по 500-1000 мкл. Из региона не более 
чем через 2 нед. образцы доставляли в  Биобанк НМИЦ 
ТПМ на сухом льду при температуре -50○  С. Хранились 
образцы при температуре -70○ С [16]. 

Уровень cTnI в  этих образцах измеряли с  помощью 
высокочувствительного иммунохемилюминисцентного 
анализа с микрочастицами, используя реактивы Architect 
Stat High Sensitive Troponin I (Abbott) на автоматизиро-
ванном анализаторе Architect i2000SR (Abbott, США). 

Статус курения определялся следующим образом: “не 
курит в настоящее время” или “курит в настоящее время”. 
Наличие заболевания регистрировалось при положитель-
ном ответе на вопрос “Говорил ли Вам врач, что у  Вас 
имеются следующие заболевания?” 

С помощью шкалы SCORE (Systematic COronary Risk 
Evaluation) определяли индивидуальные уровни ССР; зна-
чения SCORE <1% считали низким риском; 1-4% — уме-
ренным, 5-9% — высоким и ≥10% — очень высоким [2]. 

В проспективное когортное наблюдение, в  котором 
собирались конечные точки (КТ), включена выборка из 
населения Вологодской области. Сбор КТ осуществлялся 
один раз в два года с помощью прямого и непрямого кон-
такта. В первую очередь устанавливали жизненный статус 
участника, затем причины смерти и  новые случаи ССЗ. 
Данные по смертности получены из регионального реги-
стра с  закодированными причинами смерти по МКБ-10. 
Заболеваемость проверялась и уточнялась по историям бо-
лезни и в Фонде обязательного медицинского страхования.

В анализ включали данные по смертности от ССЗ. 
Кроме того, регистрировали первое нефатальное заболе-
вание, включавшее ИМ, ОНМК, коронарную реваскуля-
ризацию. 

Выделяли жесткую КТ: смерть от ССЗ и несмертель-
ный ИМ (всего 18 случаев, в т.ч. 5 женщин и 13 мужчин) 
и  комбинированную сердечно-сосудистую КТ, включав-
шую смерть от ССЗ и  все несмертельные сердечно-со-
судистые события (ССС) — всего 55 случаев, 30 мужчин 
и 25 женщин. Медиана периода наблюдения для выборки 
составила 5,5 лет.

Статистический анализ данных. При обработке резуль-
татов использовали пакет статистических программ SPSS 
v. 20, и среду статистического анализа R 3.6.1 с открытым 
исходным кодом. Качественные показатели описаны отно-
сительными частотами (%). Оценку различий между двумя 
независимыми выборками для непрерывных параметров 
проводили c использованием критерия Манна-Уитни, для 
дискретных  — точного двустороннего критерия Фишера. 
Сравнение кривых выживаемости Каплана-Мейера для 
квинтилей cTnI проводили с помощью лог-рангового теста 
с  учетом поправки Холма на множественные сравнения. 
Ассоциации между уровнем cTnI и выживаемостью опреде-
ляли с помощью моделей пропорциональных рисков Кокса. 
Прогностическую способность факторов оценивали при 
помощи С-индекса для моделей Кокса [17]. Кроме того, ис-
пользовали индекс реклассификации для анализа выживае-
мости (NRIsurvival) и индекс реклассификации для дискрет-
ных категорий (NRIcategorial) [18]. Значимость различий для 
всех проверяемых гипотез устанавливали на уровне р<0,05.

Результаты
Анализ ассоциаций проводили с  обеими КТ 

на выборке 35-64 лет без ИМ и  ОНМК в  анамне-
зе на момент включения в  исследование (n=1120) 
в категориях риска, определенных по уровню риска 
SCORE, и в группах риска, определенных по уров-
ню cТnI, полученных в  европейской когорте [11]. 

Распределение жестких КТ в  зависимости от 
уровня cТnI и  уровня риска по SCORE приведено 
в таблице 1. Показано, что все 5 жестких КТ, выяв-
ленных у  женщин, расположены в  категории низ-
кого риска по cТnI. 

В таблице 2 представлены результаты распре-
деления комбинированной КТ в  различных кате-
гориях согласно риску, определенному по уровню 
SCORE и значениям cТnI.

Таблица 1 
Распределение “жестких” КТ в категориях риска, 

 определенного по уровню cТnI и SCORE
Уровень cТnI, пг/мл ESC SCORE 

<1%, низкий 1-4,99%, умеренный 5-9,99%, высокий >10%, очень высокий
Мужчины

<6 1/116 (1%) 2/198 (1%) 3/82 (4%) 3/49 (6%)
6-12 0/4 (0%) 1/11 (8%) 0/12 (0%) 1/9 (10%)
>12 0/4 (0%) 1/4 (20%) 1/1 (50%) 0/2 (0%)

Женщины
<4 1/360 (0%) 2/182 (1%) 2/16 (11%) 0/0 
4-10 0/10 (0%) 0/23 (0%) 0/5 (0%) 0/1 (0%)
>10 0/1 (0%) 0/8 (0%) 0/2 (0%) 0/2 (0%)

Примечание: В процентах — количество участников с жесткой КТ в текущей ячейке. В ячейках цифры “есть КТ/нет КТ” и процент тех, 
у кого КТ есть.
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Очевидна существенная разница в стратифика-
ции риска по SCORE и cTnI. У женщин в категории 
высокого риска развития комбинированных ССС 
по уровню cTnI КТ не наблюдалось совсем. А в ка-
тегорию низкого риска по SCORE попали 11 чело-
век с комбинированной КТ умеренного и высокого 
риска по cТnI. Среди мужчин несколько иная кар-
тина. У лиц умеренного и высокого риска доля КТ 
выше при более высоком уровне риска, определен-
ном по cTnI. Однако из 17 КТ в категориях SCORE 
высокого и  очень высокого риска, 16 относятся 
к категориям умеренного и низкого рис ка по уров-
ню cТnI. На рисунке 1 показаны кривые Капла-
на-Мейера для оценки выживаемости в квинтилях 
всей выборки с комбинированной КТ.

Кривые выживаемости, соответствующие пер-
вым 3-м квинтилям cTnI, не расходятся, и, следова-
тельно, эти группы по количеству ССС не различа-
ются. В то же время, кривые, соответствующие 4-му 
и  5-му квинтилям, значимо отличаются от первых 
3-х, что свидетельствует о более высоком риске собы-

тий у обследуемых из этих групп (p<0,0001). Учитывая 
тот факт, что в группе высокого риска по сТnI всего 3 
КТ, был проведен анализ выживаемости для низко-
го риска против умеренного и высокого. Полученные 
кривые достоверно расходятся (р=0,006), данные та-
блиц 1 и 2 отражают распределение КТ.

Поскольку кривые Каплана-Мейера не учи-
тывают влияние вмешивающихся факторов, для 
оценки связи между cTnI и  КТ был проведен ана-
лиз моделей пропорциональных рисков Кокса (та-
блица 3). Использовали три модели: однофактор-
ный анализ, модель с  поправкой и  пол, и  возраст, 
и  модель с  поправкой на SCORE. Показано, что 
сам по себе уровень сТnI или логарифм (log) cTnI 
значимо ассоциирован как с жесткими, так и с ком-
бинированными КТ. Уровень cTnI, разделенный 
по полоспецифическому 75-му процентилю, также 
значимо связан с жесткой и комбинированной КТ. 
Точка 12/10 пг/мл (мужчины/женщины) была свя-
зана с жесткой КТ, а точка 6/4 пг/мл была связана 
с  комбинированной КТ. Не выявлено изменения 

Таблица 2 
Распределение “комбинированных” КТ в категориях риска,  

определенного по уровню cТnI и SCORE
Уровень cТnI, 
пг/мл

ESC SCORE
<1%, низкий 1-4,99%, умеренный 5-9,99%, высокий >10%, очень высокий Всего, n=1120

Мужчины
<6 1/116 (1%) 9/191 (4%) 5/80 (6%) 5/47 (10%) 454
6-12 0/4 (0%) 2/10 (17%) 3/9 (25%) 3/7 (30%) 38
>12 0/4 (0%) 1/4 (20%) 1/1 (50%) 0/2 (0%) 13

Женщины
<4 7/354 (2%) 12/172 (7%) 3/15 (17%) 0/0 563
4-10 0/10 (0%) 2/21 (9%) 1/4 (20%) 0/1 (0%) 39
>10 0/1 (0%) 0/8 (0%) 0/2 (0%) 0/2 (0%) 13

Примечание: В ячейках косой чертой (/) разделено количество лиц: с ССЗ-событием/количество лиц без ССЗ-события за весь период на-
блюдения. В скобках указана доля участников с конечными точками (%).
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Рис. 1     Вероятность ненаступления комбинированных КТ в зависимости от полоспецифических квинтилей распределения по уровню cTnI 
(слева) и отрезных точек cTnI для европейской популяции.

Примечание: цветное изображение доступно в электронной версии журнала.
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отношения рисков (ОР) с  ростом отрезной точки 
по уровню сТnI. Возможно, такие результаты полу-
чены из-за недостаточного количества случаев, что 
объясняет широкие доверительные интервалы.

Следует отметить, что отрезная точка 6/4 пг/мл 
близка к  верхнему квартилю распределения cTnI 
в  европейской популяции. В  обследованной ко-
горте верхний квартиль соответствует уровню cTnI 
3,5/2,1 пг/мл. Как уже было упомянуто, при уров-
не cTnI выше этого значения выявлена связь как 
с жесткой, так и с комбинированной КТ. Это может 
указывать на то, что критические значения cTnI для 
населения России следует понизить.

Для оценки правильности реклассификации рис-
ка были проанализированы модели Кокса с использо-
ванием NRIsurvival для анализа выживаемости. Сравни-
вались две модели: однофакторная модель с использо-
ванием SCORE и двухфакторная модель, включающая 
SCORE и  log cTnI. Результаты анализа представлены 
в таблице 4. Подгруппу женщин не анализировали из-
за недостаточного количества накопленных КТ. Кроме 
того, был использован метод реклассификации, пред-

ложенный в [12], с использованием NRIcategorial для ка-
тегориальных переменных. Результаты этого анализа 
представлены в  крайнем правом столбце таблицы 4. 

Оба варианта включения cTnI в  модель значи-
мо улучшают классификацию риска жестких КТ 
у  мужчин. В  то же время включение cTnI позволя-
ет значимо реклассифицировать риск комбиниро-
ванных КТ только при добавлении в  модель в  ка-
честве непрерывной переменной. Эти результаты 
подтверждают необходимость снижения пороговых 
значений для прогнозирования комбинированной 
КТ, в частности, у мужчин. 

Обсуждение 
Настоящее исследование является первым в РФ 

анализом способности сТnI прогнозировать ССР 
на популяционном уровне. 

Результаты классификации пациентов с различ-
ным уровнем риска по cТnI с  учетом европейских 
критериев сравнивали со стандартными критериями 
риска по SCORE; было показано, что точность опре-
деления риска по SCORE в рассмат риваемой попу-

Таблица 3
Ассоциации уровня сТnI и КТ. Модели пропорциональных рисков Кокса 

Жесткая КТ
log cTnI cТnI >75 процентиля 

>3,5 пг/мл у мужчин  
>2,5 пг/мл у женщин

cTnI > европейской 
точки среднего риска 
>6 пг/мл у мужчин  
>4 пг/мл у женщин

cTnI > европейской 
точки высокого риска 
>12 пг/мл у мужчин  
>10 пг/мл у женщин

ОР для cTnI 2,15 (1,48-3,12)* 4,13 (1,47-11,6)* 2,96 (0,98-9) 5,45 (1,25-23,7)*
ОР для cTnI после поправки на пол 
и возраст

1,91 (1,21-3)* 2,79 (0,95-8,18) 2 (0,64-6,22) 5,28 (1,2-23,25)*

ОР для cTnI после поправки на SCORE 2 (1,3-3,07)* 3,06 (1,15-8,09)* 2,08 (0,67-6,52) 4,5 (1,03-19,62)*
Комбинированная КТ

ОР для cTnI 1,75 (1,38-2,21)* 3,94 (2,2-7,05)* 3,28 (1,76-6,11)* 1,6 (0,39-6,56)
ОР для cTnI после поправки на пол 
и возраст

1,47 (1,1-1,96)* 2,55 (1,39-4,69)* 2,21 (1,17-4,17)* 1,3 (0,32-5,37)

ОР для cTnI после поправки на SCORE 1,6 (1,22-2,09)* 2,67 (1,53-4,68)* 2,57 (1,36-4,87)* 1,16 (0,28-4,82)

Примечание: * — p<0,05. 

Таблица 4 
Анализ реклассификации пациентов в зависимости 

 от уровня риска, определенного по SCORE
Увеличение С-индекса  
после добавления в модель log cTnI 

NRIsurvival  
для log cTnI

NRIcategorial для реклассификации  
по отрезным точкам 
6/4 пг/мл и 12/10 пг/мл

Жесткая КТ
Все обследуемые -0,015 

p=0,368
0,355 
p=0,120

0,166 
p=0,164

Мужчины 0,057 
p=0,832

0,461 
p=0,027*

0,318 
p=0,017*

Комбинированная КТ
Все обследованные -0,008 

p=0,365
0,198 
p=0,432

-0,036 
p=0,615

Мужчины 0,035  
p=0,833

0,602 
p=0,000*

0,127 
p=0,186

Примечание: * — p<0,05.
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ляции недостаточна и  часть выборки должна быть 
реклассифицирована (таблицы 1 и 2). Особенно это 
важно для мужчин, у  которых по мере роста уров-
ня cТnI обнаружена достоверно более высокая ве-
роятность развития как жесткой, так и комбиниро-
ванной КТ в группах умеренного, высокого и очень 
высокого риска, формируемых на основании шкалы 
SCORE. У  женщин такой ассоциации выявлено не 
было, что, в частности, могло быть обусловлено от-
носительно малым сроком наблюдения и, соответ-
ственно, недостаточным количеством КТ. Это по-
служило основанием включить в анализ ассоциаций 
с КТ всю выборку без учета пола и рассмотреть от-
дельно только мужскую часть когорты. 

Удалось показать, что выживаемость существен-
но и  статистически значимо выше в  категориях 
низкого риска по сравнению с лицами, находящи-
мися в  категориях умеренного и  высокого риска, 
определенных по уровню сТnI и  ниже 75-го про-
центиля распределения сТnI в  настоящей популя-
ции. Связь между уровнем cТnI и КТ остается зна-
чимой и при поправке на SCORE. 

Обращает на себя внимание достаточно низ-
кий предел возникновения нежелательных событий 
(КТ), возникающий за счет смещения распреде-
ления cТnI в  сторону низких значений. Действи-
тельно, 75-й процентиль в  российской популяции 
составляет 3/2 пг/мл, а  в  популяции Европейско-
го исследования BiomarCaRE  — 6/4 пг/мл. Ины-
ми словами, нежелательные ССС (КТ) в  обследо-
ванной популяционной выборке возникают при 
более низких уровнях cТnI [11]. Следует, однако, 
заметить, что нельзя быть полностью уверенным 
в  том, что внедрение в  клиническую практику по-
рогового значения cTnI, равного 3 пг/мл, улучшит 
диагностику клинических симптомов, поскольку 
время наблюдения недостаточно для такого выво-
да и  выборка может быть подвержена смещениям. 
В то же время, низкий порог риска, определяемый 
по уровню cТnI, может быть, одним из объяснений 
высокой смертности у  мужчин молодого возраста 
в настоящей популяции. Одними из наиболее зна-
чимых, на наш взгляд, исследований по изучению 
ассоциаций cТnI с  ССС являются работы амери-
канских авторов, выполненная на базе исследо-
вания ARIC (Atherosclerosis Risk In Communities) 
[19] и Европейское исследование BiomarCaRE [11]. 
Полученные результаты, конечно, более скромные 
(таблица 3), они согласуются с  основными резуль-
татами исследования ARIC, в  котором >8 тыс. па-
циентов в возрасте 54-74 лет без клинических при-
знаков ССЗ наблюдались в  течение 15 лет. Повы-
шенный уровень сТnI (≥3,8 пг/мл — 5-й квинтиль) 
ассоциировался с более высокой частотой развития 
ИБС, ишемического инсульта, ССЗ, связанных 
с атеросклерозом, по сравнению с низким уровнем 
сТnI ≤1,3 пг/мл  — 1-й квинтиль). Примечательно, 

что уровень 5-го квинтиля в  исследовании ARIC 
(3,7 пг/мл) существенно ниже европейского (5,9 пг/
мл) и ближе к российским критериям. 

В настоящем исследовании не удалось сравнить 
прогностическое значение cTnI между мужчинами 
и  женщинами, поскольку число КТ в  женской ко-
горте было невелико. Вместе с  тем в исследовании 
ARIC для случаев ИБС повышенные показатели 
cTnI ассоциировались с несколько бóльшим риском 
нежелательных явлений у  женщин, чем у  мужчин. 
Популяционное исследование здо ровья HUNT (The 
Nord-Trøndelag Health Study) также показало, что по-
вышенный уровень cTnI более тесно связан с  воз-
никновением ИМ и смертностью от ССЗ у женщин, 
чем у мужчин [20, 21]. В то же время, в исследова-
нии, проведенном в  Рейкьявике [22], и  проспек-
тивном исследовании пожилых жителей Упсалы 
(PIVUS) [23] не было выявлено различий в ассоциа-
циях между полами. По мнению Omland T, et al. [20], 
несмотря на то, что масса левого желудочка обычно 
ниже у  женщин, структурная патология миокарда 
у них может быть более значительной, чем у мужчин 
с аналогичным уровнем cTnI. В то же время, в насто-
ящем исследовании средний возраст составил 45 лет, 
тогда как средний возраст в исследовании HUNT — 
50 лет, в исследовании ARIC — 63 года, в то время 
как возраст когорт AGES-Reykjavik и PIVUS состав-
лял 77 и 70 лет, соответственно. 

Таким образом, в  настоящей работе показано, 
что повышенная концентрация сTnI статистически 
значимо ассоциируется с  более высокой частотой 
любых ССС в выборке населения 35-64 лет без ИМ 
и ОНМК в анамнезе, а добавление cТnI в модель рис-
ка SCORE может повысить точность определения 
ССР. Однако полученные данные являются предва-
рительными и требуют уточнения на большем кли-
ническом и популяционном материале, с тем чтобы 
разделить высказывание Ballantyne C, главного ис-
следователя исследования ARIC “Это исследование, 
в дополнение к другим, обеспечивает прочную на-
учную основу для использования сTnI для лиц, под-
верженных высокому риску ИМ, инсульта и сердеч-
ной недостаточности, с  целью более интенсивного 
изменения образа жизни и конт роля ФР” [24].

Ограничения исследования. Основное ограниче-
ние  — недостаточное время наблюдения и  соот-
ветственно, недостаточное число КТ. Тем не ме-
нее, удалось получить значимые ассоциации между 
уровнем сTnI и КТ, что, в свою очередь, может слу-
жить доказательством целесообразности опреде-
ления уровня этого биомаркера в сыворотке крови 
для оценки ССР среди российского населения. На 
взгляд авторов, несмотря на ограничения, все же 
можно считать результаты достоверными и  полез-
ными, в  т.ч. для обоснования проведения полно-
масштабного исследования по изучению роли сTnI 
в российской популяции.
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Заключение
Анализ результатов индивидуальных данных вы-

борки 35-64 лет (n=1120, без ИМ и ОНМК в анамнезе) 
одного из российских регионов, показал, что повы-
шенный уровень cТnI обладает самостоятельным вли-
янием на возникновение любых ССС, и добавление 
его к SCORE улучшает прогнозирование рисков этих 
событий среди мужчин. Полученные в  настоящем 
исследовании результаты позволяют надеяться, что 
определение уровня cТnI будет играть значительную 
роль в оценке ССР и станет маркером неблагоприят-
ного прогноза развития ССЗ в российской популяции.
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