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 ■ Кардиальные изоформы тропонинов являются наиболее чувствительными и специфическими биомарке-
рами повреждения миокарда, с помощью новых высокочувствительных методов можно обнаружить очень 
незначительные повреждения сердечной мышцы. Однако повышенные уровни тропонинов свидетельствуют 
о повреждении сердца, но не определяют причину и механизм повреждения. Следовательно, повышение сер-
дечных тропонинов характерно для многих болезненных состояний и не обязательно указывает на наличие 
острого инфарк та миокарда. В клинической практике интерпретация положительных тропонинов может 
быть сложной. В статье рассмотрены основные некоронарогенные причины повышения кардиальных тропо-
нинов. В первой части обзора обсуждаются механизмы повышения и диагностическая ценность сердечных 
тропонинов при физической нагрузке, воспалительно-токсических повреждениях миокарда (эндокардиты, 
миокардиты, сепсис) и почечной недостаточности. Во второй части литературного обзора описаны механизмы 
повышения и диагностическое значение тропонинов при тромбоэмболии легочной артерии, расслаивающей 
аневризмы аорты, нейрогенных патологиях (инсульт, субарахноидальные кровоизлияния), лечении кардио-
токсическими препаратами (химиотерапии). Отдельное внимание уделяется ложноположительным причинам 
элевации тропонинов.

 ■ Ключевые слова: тропонины; повреждение миокарда; физическая нагрузка; миокардит; эндокардит; пери-
кардит; сепсис; почечная недостаточность.
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 ■ Cardiac isoforms of troponins are the most sensitive and specific biomarkers of myocardial damage and new high-
sensitivity methods can reveal very minor damages on the heart muscle. However, elevated troponin levels indicate 
cardiac damage, but do not define the cause of the damage. Therefore, cardiac troponin elevations are common in 
many disease states and do not necessarily indicate the presence of acute myocardial infarction. In clinical practice, 
interpretation of positive troponins may be challenging. In our article, we consider the main non-coronarogenic causes 
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А of increased cardiac troponins. The first part of the review discusses the mechanisms of increase and the diagnostic 
value of cardiac troponins  during physical exertion, inflammatory and toxic myocardial injuries (endocarditis, myocar-
ditis, sepsis), and renal failure. The second part of the literature review describes the mechanisms of increase and the 
diagnostic value of troponins in pulmonary thromboembolism, dissecting aortic aneurysms, neurogenic pathologies 
(stroke, subarachnoid hemorrhages), and treatment with cardiotoxic drugs (chemotherapy). Special attention is paid 
to the false positive causes of elevation of troponins.
 ■ Keywords: troponins; myocardial damage; physical activity; myocarditis; endocarditis; pericarditis; sepsis; renal 

failure.

Введение

Наиболее специфичными и  чувствитель-
ными среди всех известных биомаркеров для 
диагностики острого инфаркта миокарда счи-
таются сердечные тропонины Т и I [4]. Тем не 
менее не стоит пренебрегать данными о воз-
можности повышения кардиальных тропо-
нинов при других заболеваниях. Накопление 
новых сведений о  патофизиологических ме-
ханизмах высвобождения тропонинов из 
кардиомиоцитов привело к тому, что в новом 
официальном документе, разработанном ве-
дущими специалистами  — Четвертое уни
версальное определение инфаркта миокар
да (2018) — отдель но стали выделять термин 
«повреждение миокарда» [44]. Отсюда очевид-
но, что далеко не каждое повреждение мио-
карда, которое сопровождается повышением 
сывороточных уровней кардиоспецифических 
тропонинов, является острым инфарктом 
мио карда (ОИМ). 

Появление новых более чувствительных 
методов  — высокочувствительных иммуно
анализов для детекции тропонинов  — при-
вело к  изменению некоторых представлений 
о биохимических особенностях молекулы тро-
понинов. Кардиальные тропонины определя-
ются в крови всех здоровых людей в концен-
трации менее установленного 99 перцентиля 
(«тропонин-отрицательных людей больше 
нет») [3], что доказано во многих клинических 
исследованиях [44, 48]. После подобных работ 
кардиальные тропонины можно считать про-
дуктами нормального метаболизма миокарда. 
Однако до сих пор точно не установлены ме-
ханизмы высвобождения сердечных тропони-
нов из кардиомиоцитов здоровых пациентов. 
Многих исследователей беспокоит вопрос: ка-
ким образом происходит высвобождение кар-
диальных тропонинов из миокарда здоровых 
людей? Ряд авторов считают, что выход тро-
понинов в  кровь у  здоровых пациентов про-
исходит вследствие постоянно происходящих 
процессов регенерации миокарда (обновления 
кардиомиоцитов) [8, 13, 17], маломасштабных 
(субклинических) некрозах и  апоптозах, по-
вышения проницаемости клеточных мембран 

кардиомиоцитов из-за транзиторных эпизо-
дов ишемии [17]. 

На данный момент можно выделить следу-
ющие основные механизмы высвобождения 
и/или повышения сердечных тропонинов в 
биологических жидкостях (см. таблицу). 

Многие указанные механизмы высвобож-
дения тропонинов малоизучены, и  конкрет-
ный вклад в  повышение тропонинов при 
физиологических состояниях (физическая на-
грузка, стрессы и др.) и ряде патологических 
состояний пока точно не установлен. 

В соответствии с современными представ-
лениями, повышение кардиальных тропо-
нинов в  биологических жидкостях человека, 
в  частности, в  крови, говорит об обратимом 
или необратимом повреждении кардиомио-
цитов, но не объясняет этиопатогенез этого 
повреждения, которое может возникать как 
при ишемическом (коронарогенном) повреж-
дении кардиомиоцитов — инфаркте миокарда, 
так и  целом ряде некоронарогенных патоло-
гий (не  связанных с  инфарктом). При этом 
в  некоторых случаях (например, нарушение 
почечной фильтрации, ложноположительные 
результаты) наблюдается элевация сывороточ-
ных уровней сердечных тропонинов даже при 
отсутствии повреждения кардиомиоцитов.

Установление всех причин и понимание ме-
ханизмов повышения сердечных тропонинов 
при каждом конкретном заболевании имеет 
как теоретическую, так и практическую цен-
ность, необходимую для совершенствования 
дифференциальной диагностики инфаркта 
миокарда от других состояний, сопровожда-
ющихся некоронарогенной и неишемической 
альтерацией кардиомиоцитов.

Исходя из современных литературных 
данных, основными некоронарогенными со-
стояниями, которые сопровождаются элева-
цией сердечных тропонинов в биологических 
жидкостях, считаются: физическая нагрузка; 
воспалительно-токсическое повреждение кар-
диомиоцитов (перикардиты, эндокардиты, 
миокардиты и сепсис); тромбоэмболия легоч-
ной артерии (ТЭЛА); расслаивающая анев-
ризма аорты; кардиотоксичность; причины 
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Механизмы повышения тропонинов 
Mechanisms of troponin increase

Механизм  
высвобождения/повышения Комментарий

№ источника 
в списке 

литературы

Некроз клеток (ишемический, 
воспалительно-токсический)

При некрозе клеток происходит высвобождение 
содержимого цитоплазмы (саркоплазмы), в том числе 
тропониновых белков во внеклеточное пространство 

[44]

Апоптоз кардиомиоцитов 
при сохранении целостности 
клеточной мембраны

Апоптоз клеток миокарда возникает как при 
кратковременной ишемии из-за активации ферментов 
каспаз, так и по неишемическим механизмам 
(при растяжении миокарда, усилении адренергической 
стимуляции через бета-адренорецепторы)

[47]

Процессы регенерации 
миокарда

В нескольких работах представлены доказательства 
существования незначительной регенерации 
кардиомиоцитов. Данный механизм объясняет 
присутствие тропонинов в крови всех здоровых людей 

[8, 13, 17]

Увеличение проницаемости 
клеточной мембраны 
кардиомиоцитов

Проницаемость клеточной мембраны кардиомиоцитов 
увеличивается при растяжении и ишемии миокарда, 
вследствие активации протеолитических ферментов, 
которые, в свою очередь, повреждают мембраны 
клеток 

[16]

Процессы внутри- 
и внеклеточной деградации 
тропонинов на более мелкие 
фрагменты

Внутриклеточное расщепление тропонинов на 
более мелкие фрагменты происходит при действии 
ферментов каспаз и кальпаина. Мелкие фрагменты 
способны проходить через интактную мембрану 
кардиомиоцита. В сыворотке крови человека 
идентифицировано несколько десятков фрагментов 
тропонина разной молекулярной массы. При 
ишемических процессах одновременно происходит 
как увеличение проницаемости клеточных мембран, 
так и деградация тропонинов на фрагменты. Данные 
механизмы объясняют повышенные концентрации 
тропонинов у пациентов со стенокардией

[14, 26]

Образование и высвобождение 
мембранных везикул 

В исследованиях на гепатоцитах и кардиомиоцитах 
in vitro при помощи электронной микроскопии 
показано, что при начальных стадиях ишемии 
в отсутствие некроза на поверхности клеточной 
мембраны образуются везикулы (пузырьки), внутри 
которых находятся цитоплазматические белки, в том 
числе и тропонины. Высвобождение тропонинов 
происходит при разрыве этих пузырьков на 
поверхности кардиомиоцита

[39]

Высвобождение цитозольного 
пула сердечных тропонинов

Цитоплазматический (свободный) пул тропонинов 
составляет 5–7 % от всей массы тропонинов 
внутри кардиомиоцита. Цитозольная фракция 
тропонинов свободно располагается в цитоплазме 
и не участвует в сокращении. Данная фракция 
первой выходит в кровоток при патологических 
состояниях. Многие исследователи считают, что при 
интенсивных физических нагрузках также происходит 
высвобождение цитозольного пула тропонинов

[23]

Ложноположительные 
результаты

Основными причинами ложнозавышенных 
результатов являются гетерофильные антитела, 
ревматоидный фактор, гемолиз, щелочная фосфатаза, 
биотин

[11, 28]
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хронического повышения тропонинов (кар-
диомиопатии, сердечная недостаточность, 
почечная недостаточность); ложноположи-
тельные случаи (гетерофильные антитела, пе-
рекрестные (неспецифические) реакции ком-
мерческих антител (направленных на сердеч-
ные тропонины) с  тропонинами скелетной 
мускулатуры при рабдомиолизе и различных 
миопатиях) и др. (см. рисунок). 

Применение высоко- и ультрачувствитель-
ных иммунотестов для определения тропо-
нинов и ускоренных алгоритмов диагностики 
регламентируется в Четвертом универсальном 
определении инфаркта миокарда. Ускоренные 
алгоритмы диагностики (0 → 1 ч, 0 → 3 ч) — 
определение концентрации тропонинов сразу 
при поступлении в стационар и затем в тече-
ние 1 и 3 ч — позволяют раньше поставить или 
исключить диагноз ОИМ. Ранняя постановка 
диагноза способствует раннему началу пра-
вильной (адекватной) терапии и  улучшению 
дальнейшего прогноза, а  раннее исключение 
диагноза позволяет раньше выписывать паци-
ентов, не нуждающихся в  лечении, наблюде-
нии, и значительно сократить экономические 
расходы [44]. 

По данным недавнего исследования 
A. Anand et al. [5], оценившего всемирную 
распространенность основных биомаркеров 
для диагностики ОИМ в  рутинной клиниче-
ской практике, было отмечено, что сердеч-
ные тропонины используются в  96 % всех 
учреждений, при этом 41 % учреждений уже 
перешли на высокочувствительное измере-
ние тропонинов. Однако при этом многие 
исследователи отмечают, что улучшение тро-
пониновых иммуно тестов имеет не только 

положительные аспекты (ускорение диагно-
стики ОИМ и  улучшение прогноза пациен-
тов), но и  отрицательную сторону, а  именно 
снижение специфичности, что выражается 
более частыми случаями повышенных тропо-
нинов при отсутствии инфаркта миокарда, 
а  это способствует ошибочным диагнозам 
и гипердиагностике ОИМ [2].

Высокочувствительные методы расши-
рили список патологических состояний, со-
провождающихся элевацией тропонинов. 
Среди них, к  примеру, часто встречающиеся 
в  повседневной жизни психоэмоциональ-
ные стрессы. A. Lazzarino et al. [22] впервые 
отме тили взаимосвязь между психоэмоцио-
нальным напряжением (концентрацией гор-
мона кортизола) и  повышенными уровнями 
тропонина Т, измеренного высокочувстви-
тельной тест-системой (Roche Diagnostics). 
Исследование было выполнено на большой 
выборке пациентов (n = 508) без признаков 
поражения коронарных артерий. 

Кроме того, у большего количества пациен-
тов с повреждением миокарда (при физической 
нагрузке, миокардитах, сепсисе, ТЭЛА  и  др.) 
при использовании высокочувствительных 
анализов стали регистрироваться завышен-
ные тропонины. Так, в своей работе A. Mingels 
et al. [27] определяли концентрацию кардиаль-
ных тропонинов у 85 марафонцев при помо-
щи умеренно чувствительных (cTnT) и высо-
кочувствительных иммуноанализов (hs-cTnT) 
до старта, после финиша и  через 24 ч после 
забега. После финиша уровень hs-cTnT оказал-
ся повышен у 86 % участников марафона, то-
гда как cTnT повысился только у 45 % бегунов. 
Степень повышения тропонинов доходила до 

• Воспалительные заболевания сердца 
(миокардит, перикардит, эндокардит)

• Кардиомиопатии
• Синдром Такоцубо
• Сердечная недостаточность
• Кардиотоксические соединения 

и препараты (химиотерапия, 
симпатомиметики, кокаин, 
метамфетамин)

• Ятрогенные и хирургические 
манипуляции, повреждающие сердце 
(гемодиализ, катетерная абляция, разряд 
дефибриллятора, биопсия миокарда)

• Тяжелая физическая нагрузка
• Психоэмоциональные стрессы
• Хроническая почечная недостаточность
• Системное воспаление (сепсис)
• Легочная эмболия (ТЭЛА)
• Неврологические заболевания 

(ишемический и геморрагический 
инсульты, субарахноидальное 
кровоизлияние)

• Заболевания скелетных мышц 
(идиопатические воспалительные 
миопатии, рабдомиолиз и др.)

• Гипотония (шок) и гипоксия (тяжелые 
дыхательные расстройства, тяжелые 
анемии)

• Гетерофильные антитела
• Ревматоидный фактор
• Перекрестная реакция с тропонинами 

скелетных мышц
• Гемолиз, липемия, фибриновые сгустки
• Щелочная фосфатаза
• Нарушение работы анализатора

Классификация некоронарогенных причин элевации тропонинов

Classification of non-coronarogenic causes of troponin elevation
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10 раз по сравнению с верхним референтным 
пределом. Между концентрациями hs-cTnT 
и cTnT на финише зафиксирована тесная и до-
стоверная корреляция (r = 0,955; p < 0,001). 
При исполь зовании множественного регрес-
сионного анализа показано, что более высокие 
уровни сердечных тропонинов выявлялись 
у  бегунов с  большим возрастом и  меньшим 
спортивным опытом. 

Это необходимо принять во внимание, по-
скольку в  данном случае затрудняется диф-
ференциальная диагностика, увеличивается 
количество ошибок и  случаев гипердиагно-
стики ОИМ. Ошибочные диагнозы неизбеж-
ны в практической деятельности у тех врачей, 
которые будут полагаться на одни только ла-
бораторные данные. 

Ниже нами обсуждаются механизмы повы-
шения и диагностическая ценность сердечных 
тропонинов при различных некоронароген-
ных состояниях. 

Физическая нагрузка

Повышение тропонинов при тяжелых 
и/или длительных физических нагрузках 
отме чено в  многочисленных исследованиях. 
При этом первоначально некоторые исследо-
ватели полагали, что основным механизмом, 
виновным в  элевации тропонинов, являются 
перекрестные реакции с  тропонинами ске-
летных мышц. N. Rifai et al. [35] обнаружили 
повышение тропонина Т у 26 % спортсменов 
после триатлона (плавание 3,9 км → велогонка 
180,2 км → бег 42,2 км), при этом у спортсме-
нов, занявших призовые места, зафиксирова-
ны наиболее высокие концентрации. Между 
временем финиширования и  значениями 
cTnT наблюдалась достоверная корреляция 
(r = –0,65; p < 0,01). Также произошло сни-
жение фракции выброса на 24 % (по данным 
эхокардиографии) при сравнении с показате-
лями до старта (p < 0,002). Исходя из полу-
ченных результатов, исследователи сделали 
вывод, что подобная нагрузка является чрез-
мерной и приводит к повреждению миокарда. 

J. Scherr et al. [38] сообщили, что концен-
трация hs-сTnT после марафона повышается 
примерно в 10 раз по сравнению с показателя-
ми до старта (с 0,00361 нг/мл до 0,031 нг/мл), 
а полная нормализация уровней hs-сTnT про-
исходит через 72 ч после финиша.

В недавнем исследовании A.J. Richardson 
et  al. [34] также отмечен значимый подъем 
уровней hs-сTnT (более чем в 10 раз) у 52 мара-
фонцев в Брайтоне (Великобритания). Уровни 
hs-сTnT, измеренные за два дня до забега и сра-
зу после финиша, составили 5,60 ± 3,27 нг/л 

и 74,52 ± 30,39 нг/л соответственно (p < 0,001). 
Исследователи также отметили, что величина 
прироста hs-сTnT связана с  интенсивностью 
физической нагрузки относительно дыха-
тельного порога, частоты сердечных сокра-
щений  (ЧСС) и  максимального потребления 
кислорода. 

Механизмы повышения и диагностическое 
значение тропонинов при физических нагруз-
ках противоречивы, что требует их дальней-
шего исследования и обсуждения. Некоторые 
исследователи придерживаются мнения, что 
длительные/тяжелые физические нагрузки 
приводят к  гибели кардиомиоцитов путем 
маломасштабных некротических и апоптоти-
ческих процессов. Повреждение и  постепен-
ная гибель кардиомиоцитов вызывает гипер-
трофию миокарда, однако ее возможности 
ограничены. Тем самым частые и чрезмерные 
нагрузки, имеющие место у спортсменов, по-
вышают вероятность возникновения сердеч-
ной недостаточности из-за декомпенсации 
(истощения клеточных и  тканевых резервов 
миокарда) в течение их жизни. Исходя из это-
го, кардиальные тропонины имеют перспек-
тивы использования для нормирования до-
пустимых физических нагрузок в спортивной 
медицине. Наибольшую ценность при этом 
имеют высокочувствительные иммуноанали-
зы из-за значительно более высокой детекти-
рующей способности, позволяющей выявлять 
даже самые незначительные повреждения 
мио цитов. 

Другим предполагаемым механизмом по-
вышения тропонинов при физической на-
грузке является высвобождение цитозоль-
ного пула тропонинов из кардиомиоцитов 
вследствие транзиторной ишемии миокарда. 
Ишемия миокарда в  данном случае возника-
ет при интакт ных коронарных артериях в ре-
зультате нарушения равновесия между достав-
кой и потребностью в кислороде. Потребление 
кислорода и  нутриентов (глюкозы, жирных 
кислот, аминокислот и  др.) миокардом при 
тяжелых нагрузках значительно повышает-
ся, и даже интактные коронарные артерии не 
способны обеспечить кардиомиоциты всем 
необходимым. При этом возникает обрати-
мое повреждение кардиомиоцитов. Одним 
из аргументов в  пользу этого довода являет-
ся кинетика уровней тропонинов. Так, при 
инфаркте миокарда длительность циркуля-
ции тропониновых белков (диагностическое 
окно) составляет 1–2  недели, тогда как даже 
при чрезмерной физической нагрузке время 
циркуляции сердечных тропонинов состав-
ляет в  среднем 1–3  суток. Вторым аргумен-
том в  пользу обратимости мио кардиального 
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А повреждения являются данные магнитно-
резо нансной томографии (МРТ) с контрасти-
рованием препаратами гадолиния: данный ме-
тод, в соответствии с современным развитием 
науки, является идеальным для визуализации 
воспаления и фиброза миокарда. R. O’Hanlon 
et al. [29] визуализировали ткань миокарда 
17 спортсменов (11 из них имели повышенные 
уровни cTnI) посредством МРТ и не обнару-
жили никаких признаков некро-склеротиче-
ских изменений. 

Стресс-электрокардиография (стресс-ЭКГ) 
и  стресс-эхокардиография (стресс-ЭхоКГ) 
с  физической и  фармакологической нагруз-
кой считаются важнейшим инструментом для 
диагностики раннего атеросклероза венечных 
сосудов, а  также позволяют прогнозировать 
неблагоприятное течение ишемической бо-
лезни сердца (ИБС) [41]. Однако чувстви-
тельность данных методов функциональной 
диагностики (ЭКГ, ЭхоКГ) значительно усту-
пает чувствительности биомаркеров повреж-
дения миокарда. Некоторыми исследовате-
лями предприняты попытки использования 
кардиальных тропонинов у  пациентов после 
нагрузочных тестов. Так, E. Samaha et  al.  [37] 
в  проспективном исследовании изуча ли ки-
нетику концентрации hs-cTnT (Roche Diag-
nostics Elecsys  2010) у  пациентов (n = 48) по-
сле стресс-ЭхоКГ. Из них 33 пациентам была 
проведена стресс-ЭхоКГ с физической нагруз-
кой и  15 пациентам  — стресс-ЭхоКГ с  фар-
макологической (добутаминовой) нагрузкой. 
Максимальное повышение уровней hs-cTnT 
наблюдалось через 4–6 ч после тестов, при 
этом после фармакологической нагрузки (до-
бутамин) повышение концентрации (∆hs-cTnT 
+9,7 нг/л) было более существенным, чем по-
сле физической нагрузки (∆hs-cTnT +2,3нг/л). 

Другие исследователи отметили прямую 
зависимость между степенью тяжести ИБС 
и  концентрацией кардиальных тропонинов, 
как в сыворотке крови, так и в ротовой жид-
кости. Отмечена корреляция между значени-
ями тропонина I в  сыворотке крови и  слю-
не  [1]. Учитывая отмеченные взаимосвязи 
степени тяжести ИБС и интенсивности физи-
ческой нагрузки с концентрацией тропонинов 
в биологических жидкостях [1, 34, 37], можно 
предположить, что определение тропонинов 
с  помощью высокочувствительных иммуно-
тестов может точнее и  надежнее выявлять 
латентную ишемию миокарда, чем стресс-
ЭхоКГ и  стресс-ЭКГ, или же стать важным 
дополнительным критерием для диагности-
ки и стратификации ИБС после нагрузочных 
проб. Кроме того, существуют перспективы 
использования ротовой жидкости в  качестве 

биоматериала для этих целей. Тем не менее 
работы в  данной области пока немногочис-
ленны, и  в них исследовано относительно 
небольшое количество пациентов. Для уточ-
нения полученных выводов требуются даль-
нейшие исследования с использованием более 
крупных выборок.

В некоторых случаях повышение тропо-
нинов при физической нагрузке может за-
труднять дифференциальную диагностику 
и  приводить к  гипердиагностике ОИМ. Так, 
L. Manjunath et al. [24] описали случай завы-
шенного тропонина I (0,123 нг/мл при норме 
<0,055 нг/мл) у молодого пациента, поступив-
шего в отделение неотложной помощи с дис-
комфортом в  груди. На основании данных 
результатов клиницисты заподозрили ОИМ. 
Дополнительно об ОИМ свидетельствовали 
неблагоприятный семейный анамнез и  ли-
пидный профиль (значительное повышение 
общего холестерина и липопротеинов низкой 
плотности). В то же время, по данным ЭКГ, 
ЭхоКГ и  коронарографии признаки ишемии 
не были выявлены. Впоследствии при тща-
тельном сборе анамнеза выяснилось, что мо-
лодой человек активно занимается спортом 
и накануне поступления пробежал несколько 
миль, готовясь к марафону.

Тропонины при воспалительно-токсических 
заболеваниях (эндо-, мио-, перикардиты, 
сепсис)

Основной механизм повышения кардио-
маркеров, в частности, тропонинов, при мио-
кардитах связан с  прямым цитотоксическим 
действием инфекционных агентов (вирусов, 
бактерий и др.), токсинов, аутоантител на кар-
диомиоциты. Концентрации сердечных тропо-
нинов при миокардитах, их чувствительность 
и специфичность варьируют в широких пре-
делах. По данным нескольких работ, тропони-
ны, определяемые умеренно чувствительными 
методами для диагностики миокардита, имели 
чувствительность (34–71 %) и специфичность 
(86–94 %) [21, 42, 43].

При использовании высокочувствитель-
ных методов чувствительность тропони-
нов значительно повышается. Кардиальные 
тропонины имеют ряд преимуществ перед 
другими биомаркерами и  методами диагно-
стики миокардита. В исследовании C. Ukena 
et al. [46] измеряли концентрацию hs-сTnT, ко-
пептина и  N-терминального предшественни-
ка натрийуретического гормона (NT-proBNP) 
у  пациентов с  подозрением на миокардит 
(n = 70). Все поступившие пациенты на осно-
вании данных эндомиокардиальной биопсии 
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(золотой  стандарт диагностики миокардита) 
были поделены на 3 группы: а) острый мио-
кардит, б) хронический миокардит, в) отсут-
ствие воспалительного процесса в  миокарде. 
Наиболее высокие концентрации hs-сTnT 
[262,9 пг/мл (61,4–884,2)] наблюдались у паци-
ентов с острым миокардитом, и они превосхо-
дили значения hs-сTnT как у пациентов с хро-
ническим миокардитом [20,4 пг/мл (15,6–20,4); 
р < 0,0001], так и у пациентов без воспаления 
миокарда [19,5 пг/мл (13,8–50,7); р < 0,0001]. 
Концентрация hs-сTnT ≥ 50 пг/мл обладала 
высокой чувствительностью и  специфично-
стью в диагностике острого миокардита. В то 
же время уровни копептина и  NT-proBNP 
достоверно не различались между данными 
группами, и,  соответственно, оказались не-
эффективны в  диагностике миокардита  [46].

Тем не менее существуют сведения, соглас-
но которым эндомиокардиальная био псия 
имеет недостатки в  выявлении вирусного 
мио кардита, поскольку не отражает при-
сутствия генома вирусов в  кардиомиоцитах 
и,  соответственно, «не увидит» воспаления 
при слабом течении хронического вирусного 
миокардита. Патогенетическое значение ви-
русного персистирования в миокарде до кон-
ца не изучено. C. Ukena et al. [46] при помощи 
полимеразной цепной реакции исследова-
ли вирусный геном (энтеровирусы (Коксаки), 
парвовирус  В19, адено вирус, герпес-виру-
сы (Эпштейна – Барр)) у  пациентов с  подо-
зрением на миокардит. Примечательно, что 
уровни hs-сTnT оказались достоверно выше 
(p = 0,042) у  пациентов с  обнаруженным ви-
русными геномом [37,4 пг/мл (21,9–163,6)], по 
сравнению с теми пациентами, у которых ви-
русные нуклеиновые частицы отсутствовали 
[20 пг/мл (14–44,4)] [46]. Это свидетельствует 
о повреждающем действии вирусов на кардио-
миоциты, которое не может быть обнаруже-
но эндомиокардиальной биопсией, особенно 
при слабой активности процесса. Тем самым 
исполь зование hs-сTnT при миокардитах имеет 
значимое преимущество перед эндомиокарди-
альной биопсией и умеренно чувствительны-
ми методами детекции сердечных тропонинов 
в выявлении вирусных миокардитов. 

Из-за высокой летальности новорожден-
ных младенцев и  детей от миокардита, со-
ставляющей в среднем 75 и 25 % соответствен-
но, своевременная диагностика и  адекватная 
степени тяжести терапия имеют наиважней-
шее значение [10]. Из-за того, что клиниче-
ская картина детского миокардита во многих 
случаях может протекать под маской других 
заболеваний, чаще всего гриппа, или вовсе 
быть бессимптомной, многие исследователи 

прио ритетной задачей ставят поиск биомар-
керов для ранней диагностики и определения 
неблагоприятного прогноза. 

Недавно проведенный крупный ретроспек-
тивный анализ медицинских карт за 12-летний 
период в педиатрической больнице выявил, что 
летальные случаи гораздо чаще встречались 
у детей с повышенными уровнями сердечного 
тропонина I, креатинкиназы-МВ изоформы; 
при этом повышенные концентрации данных 
биомаркеров были связаны с аритмией, гипо-
тензией, ацидозом и сниженной фракцией вы-
броса левого желудочка, желудочно-кишечны-
ми симптомами. Подавляющее большинство 
пациентов погибало в  первые  72  ч. В  много-
мерном анализе очень высокие уровни cTnI 
(>45 нг/мл) и снижение фракции выброса ле-
вого желудочка (<42 %) были связаны с высо-
ким риском смерти, особенно в  первые  24  ч. 
По мнению авторов, лицам с  высокими кон-
центрациями cTnI оправданно назначение бо-
лее интенсивной терапии [9].

В некоторых случаях при миокардитах не 
происходит повышение концентрации карди-
альных тропонинов. Отсюда возникает вопрос: 
почему тропонины, имеющие высокую чув-
ствительность при ОИМ (порядка 90–100 %), 
показывают гораздо более низкую эффек-
тивность для диагностики воспалительного 
повреждения кардиомиоцитов? На этот счет 
существует несколько предположений. Одно 
предположение заключается в  разных ана-
литических характеристиках тропониновых 
иммуно тестов. В сыворотке крови одного 
и  того же пациента концентрация кардиаль-
ных тропонинов при использовании разных 
иммуноанализов будет сильно отличаться. 
Это связано с тем, что иммуноанализы разных 
производителей имеют антитела к  разным 
эпитопам (антигенам) молекулы тропонинов, 
а сами молекулы кардиальных тропонинов на-
ходятся в крови в виде гетерогенной фракции: 
свободные молекулы, фрагменты тропонинов, 
бинарные и  тройные комплексы, а  также их 
окисленные и  фосфорилированные произ-
водные. Есть предположение, что в  ложно-
отрицательном снижении сывороточных 
уровней тропонинов играют роль аутоантите-
ла к сердечным тропонинам. Так, A. Matsumori 
et  al.  [25] выявили значительное повышение 
титра аутоантител к тропонину I у пациентов 
с миокардитами. Предположительно, аутоан-
титела к тропонину связывают эпитопы цир-
кулируюших молекул тропонинов, что при-
водит к  снижению их доступности для диа-
гностических антител иммуноанализа. Иными 
словами, аутоантитела к тропонину маскиру-
ют молекулы тропонинов, в  результате чего 



56 ISSN 2072-2354 Аспирантский вестник Поволжья Выпуск 1–2 / 2020

КЛ
ИН

ИЧ
ЕС

КА
Я 

М
ЕД

ИЦ
ИН

А их «не могут увидеть» диагностические анти-
тела [25]. 

Несмотря на то что клетки эндокарда 
и  перикарда не содержат в  своем составе 
сердечных тропонинов, эндокардиты и  пе-
рикардиты нередко сопровождаются повы-
шенными уровнями тропонинов. Весьма ве-
роятно, это обусловлено вовлечением ткани 
миокарда в  воспалительный процесс ввиду 
тесного расположения кардиальных оболочек. 
Р. Tsenovoy et al. [45] зафиксировали повыше-
ние уровня тропонина выше нормальных ве-
личин (>0,4 нг/мл) у 35 из 62 человек (57 %). 
Примечательно, что среди тропонин-положи-
тельных пациентов внутрибольничная смерт-
ность или операции по замене клапана проис-
ходили чаще (51 против 15 %, p < 0,005)  [45]. 
В  проспективном исследовании выявлено, 
что повышенные уровни кардиальных тропо-
нинов у  пациентов с  миокардитами связаны 
с плохим прогнозом (сочетанием неблагопри-
ятных событий): летальным исходом, абсцес-
сом мио карда и  поражением центральной 
нервной системы (p < 0,001) [32].

В крупном исследовании, включившем 
118 пациентов с вирусным или идиопатическим 
вирусным перикардитом, концентрации cTnI 
превысили пороговые значения (>1,5  нг/мл) 
у 38 человек (32,2 %). Положительный тропо-
нин I достоверно ассоциировался с более мо-
лодым возрастом (р < 0,001), мужским полом 
(p = 0,007), подъемом сегмента ST (р < 0,001) 
и  наличием выпота в  полости перикарда 
(p = 0,007). В то же время, положительный 
cTnI не был связан с плохим прогнозом [18]. 

Кардиальные тропонины часто повыша-
ются при системном воспалении (сепсисе). 
Механизмы повышения сердечных тропо-
нинов при сепсисе многообразны. Одним из 
них считается ишемия миокарда, которая воз-
никает вследствие нарушения баланса между 
потребностью кардиомиоцитов в  кислороде 
и  его доставкой. Нарушение между спро-
сом и  потребностью миокарда в  кислороде 
обуслов лено многообразными патофизио-
логическими путями: наиболее значимыми 
из них являются лихорадка, гипотония, ды-
хательная недостаточность (респираторная 
гипоксия), нарушения кислотно-основного 
и  водно- электролитного балансов и  наруше-
ния микроциркуляции, что ведет к  сниже-
нию гемоперфузии всех органов, в том числе 
и  мио карда. Так, на фоне лихорадки и  ги-
потонии возрастает тахикардия, в  условиях 
которой кардиомиоциты быстрее расходуют 
кислород, однако его доставка по венечным 
артериям снижается. Кислотно-основные на-
рушения, в  свою очередь, сопровождаются 

нарушением работы белков-ферментов, обе-
спечивающих энергетические процессы мио-
карда (цикл Кребса, окисление жирных кис-
лот и  др.). Постепенно вынужденный (из-за 
недостатка кислорода) переход миокарда на 
ана эробный гликолиз приводит к  дополни-
тельному производству лактата, прогресси-
рованию ацидоза, всеобщей гипоксии и нару-
шению метаболических процессов, замыкая 
тем самым порочный патогенетический круг. 
В подобных условиях происходит обратимое 
или необратимое повреждение (гибель) кле-
ток миокарда, что и приводит к высвобожде-
нию тропонинов [8, 40].

Тропонины являются ценными прогности-
ческими маркерами при сепсисе. Так, крупный 
метаанализ F. Bessiere et al. [8], объединивший 
в себе 13 оригинальных работ по 1227 пациен-
там с сепсисом выявил, что повышенный уро-
вень тропонина достоверно связан с повышен-
ным риском смерти (отношение шансов 1,91; 
доверительный интервал (ДИ) 1,62–2,24). 
Распространенность повышенных концент-
раций сердечных тропонинов у  пациентов 
с сепсисом составила 61 % (95 % ДИ 58–64 %).

Некоторые исследователи считают, что 
главную роль в  повреждении кардиомио-
цитов при сепсисе играют медиаторы вос-
паления: фактор некроза опухоли (ФНО-α), 
интерлейкины (ИЛ-1, ИЛ-6), бактериальные 
экзо- и  эндотоксины и  др., которые облада-
ют прямым цитотоксическим действием. Это 
доказывается экспериментальным исследо-
ванием: введение сыворотки, полученной от 
септических пациентов (с высокими концен-
трациями медиаторов воспаления) снижает 
амплитуду и скорость сокращения сердечных 
миоцитов, а  это, очевидно, свидетельствует 
об их повреждении [20]. Дополнительными 
механизмами повышения сердечных тропо-
нинов у  пациентов с  сепсисом могут быть 
микротромбозы сосудов миокарда и усиление 
процессов апоптоза кардиомиоцитов. Кроме 
того, следует учитывать, что тяжелый сепсис 
и  септический шок зачастую сопровождают-
ся полиорганными нарушениями, в  том чис-
ле почечной недостаточностью, при которой 
элиминация тропонинов из крови снижает-
ся  [49]. Учитывая вышесказанное, очевидно, 
что механизмы повышения сердечных тропо-
нинов при сепсисе могут быть многообразны-
ми, весьма вероятно их комплексное участие 
с преобладанием одного из них в конкретной 
ситуации. 

В нескольких исследованиях проводилось 
измерение высокочувствительных тропони-
нов у пациентов с сепсисом [36, 49]. Н. Rosjo 
et  al. [36] исследовали концентрацию cTnT 
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и hs-cTnT у 207 пациентов с сепсисом. Из них 
у 166 пациентов (80 %) концентрация hs-cTnT 
была выше 99  перцентиля, в  то время как 
уровни умеренно чувствительного тропони-
на (cTnT) оказались повышенными только 
у  86 человек (42 %). Наблюдалась корреля-
ция уровней hs-cTnT с тяжестью заболевания 
(по шкале SAPS II, r = 0,27, p < 0,001), полиор-
ганной дисфункцией (по шкале SOFA, r = 0,30, 
p < 0,001), концентрацией креатинина (r = 0,32, 
p < 0,001). Медианный уровень hs-cTnT был 
выше в группе умерших пациентов, чем в груп-
пе выживших [0,054 (0,022–0,227) против 0,035 
(0,015–0,111) мкг/л, p = 0,047)], в то же время 
умеренно чувствительный тропонин Т досто-
верно не отличался в данных группах (p = 0,14). 
Концентрации hs-cTnT у пациентов с септиче-
ским шоком оказались достоверно выше, чем 
у пациентов без шока [0,044 (0,024–0,171) про-
тив 0,033  (0,012–0,103)  мкг/л; p = 0,03], тогда 
как уровни cTnT у  пациентов с  шоком и  без 
шока не отличались [36]. Исходя из вышепе-
речисленного, можно заключить, что hs-cTnT 
гораздо лучше подходит для оценки степени 
тяжести и выживаемости пациентов с сепси-
сом, чем cTnT. Но стоит учитывать, что из-за 
столь частого повышения hs-cTnT могут воз-
никать дополнительные трудности дифферен-
циальной диагностики. 

Тропонины при почечной недостаточности

Важно понимать, что концентрация сердеч-
ных тропонинов в крови зависит не только от 
механизмов высвобождения тропонинов из 
кардиомиоцитов, но и от механизмов их эли-
минации из кровотока. Наиболее известными 
способами удаления многих белков, в частно-
сти  — тропонинов, являются: расщепление 
специфическими протеазами внутри клеток 
ретикулоэндотелиальной системы [31], вне-
клеточное расщепление протеазами (в частно-
сти, ферментом тромбином) [19] и  почечная 
фильтрация [12, 41].

Самым обсуждаемым и, пожалуй, клю-
чевым механизмом элиминации сердечных 
тропонинов считается гломерулярная филь-
трация. Некоторые исследователи отрицали 
данный механизм удаления тропонинов ввиду 
того, что не удавалось определить тропонины 
в моче. По их мнению, молекулы тропонинов 
не могут проходить через фильтрационный 
барьер из-за своих размеров [33]. Косвенным 
подтверждением участия почек в элиминации 
тропонинов из крови были сообщения кли-
ницистов о завышенных уровнях тропонинов 
у пациентов с хронической почечной недоста-
точностью (ХПН) без ИБС. Наиболее крупное 

исследование, подтверждающее данный до-
вод, представили R.F. Dubin et al. [12], которые 
изучили 2464 участников многонацио нальной 
когорты ХПН (исследование CRIC). При этом 
hs-cTnT был повышен у 81 % пациентов с ХПН, 
но без явных признаков сердечно- сосудистых 
заболеваний. У  больных более выраженной 
ХПН концентрации hs-cTnT были выше: 
паци енты со скоростью клубочковой филь-
трации  (СКФ) < 30 мл/мин в  среднем имели 
в три раза более высокие значения hs-cTnT по 
сравнению с  пациентами, СКФ которых со-
ставляло >60 мл/мин [12].

Еще одним подтверждением зависимости 
сывороточных уровней тропонина от СКФ 
служат исследования J. Wilhelm et al. [36] 
и Н. Rosjo et al. [49], в которых сывороточные 
уровни тропонина и  креатинина коррелиро-
вали: r = 0,554; p < 0,001 и  r = 0,32, p < 0,001 
соответственно. Эти данные доказывают вза-
имосвязь повышенных уровней сердечных 
тропонинов с нарушенной ренальной элими-
нацией (снижением СКФ).

Прямым доказательством участия почек 
в процессах элиминации тропонина I служит 
недавняя работа хорватских исследователей 
под руководством P. Pervan. Исследователи 
обнаружили hs-cTnI высокочувствительной 
тест-системой (Abbott Archi tect i1000SR) у всех 
обследуемых пациентов: при этом в утренней 
порции мочи нормотензивных пациентов кон-
центрации hs-cTnI составили 14,95 пг/мл, то-
гда как у пациентов с повышенным артериаль-
ным давлением мочевые уровни hs-сTnI были 
достоверно выше и  составили 26,59 пг/мл, 
p < 0,05. Авторы считают, что определение 
уровня hs-cTnI в моче может использоваться 
в  диагностике и  мониторинге гипертониче-
ской болезни [31]. Тем не менее подтвердить 
взаимосвязь между падением СКФ и  по-
вышенными концентрациями кардиальных 
тропонинов, так же как и обна ружить тропо-
нин в  моче, удалось не всем иссле дователям. 
Весьма вероятно, что это обусловлено ана-
литическими способностями используемых 
иммуно тестов: высоко- и ультрачувствитель-
ные анализы обладают гораздо сильной детек-
тирующей способностью и  могут обнаружи-
вать более низкие концентрации тропонинов. 
Другими факторами, способными повлиять на 
концентрацию, могут быть особенности пре-
аналитического этапа. 

Существует также еще две гипотезы, ко-
торые пытаются объяснить повышение сер-
дечных тропонинов при ХПН: 1) «скелетная 
гипотеза» [15, 33]; 2) прямое повреждающее 
воздействие на кардиомиоциты токсинов, 
акку мулируемых при ХПН [6]. 
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А В основе «скелетной гипотезы» лежат сооб-
щения ученых об экспрессии кардиальных изо-
форм тропонинов в  скелетных мышцах. При 
ХПН происходит альтерация скелетных мышц 
(уремическая скелетная миопатия), после чего 
следуют процессы репаративной регенерации, 
в  течение которых, как полагают некоторые 
ученые, происходит экспрессия кардиальных 
изоформ тропонинов. V. Ricchiutti et al. [33] 
сообщили об обнаружении информационной 
РНК кардиального тропонина Т в  биопта-
тах скелетных мышц у  50 %  пациентов, на-
ходящихся на гемодиализе по причине ХПН. 
C. Haller et  al. [15] не обна ружили кардиаль-
ных изоформ тропонина Т в биоптатах скелет-
ных мышц брюшной стенки у пяти пациентов 
с терминальной ХПН. Таким образом, данные 
об экспресии кардиальных изоформ в  ске-
летных мышцах при уремической миопатии 
отли чаются противоречивостью и нуждаются 
в дальнейшем уточнении. 

При длительном течении ХПН происходят 
перегрузка и  постепенно нарастающая ком-
пенсаторная гипертрофия миокарда, вслед-
ствие увеличения объема циркулирующей 
крови. При резкой гипертрофии происходит 
сдавление субэпикардиальных ветвей коро-
нарных артерий, что приводит к  нарушению 
гемоперфузии миокарда, и, как следствие, 
гибели кардиомиоцитов и  высвобождению 
кардиоспецифических тропонинов. Это под-
тверждается несколькими патологоанатоми-
ческими исследованиями, обнаружившими 
очаги небольших некрозов (микроинфарктов) 
и  кардиосклероза у  пациентов, умерших от 
терминальной ХПН [6, 30]. Таким образом, 
основной механизм повышения сердечных 
тропонинов при ХПН окончательно не уста-
новлен. Самым вероятным механизмом явля-
ется сниженная ренальная элиминация. Тем 
не менее нельзя полностью исключить участие 
других механизмов. 

Выводы

Современные высокочувствительные ана-
лизы имеют важное преимущество перед 
умеренно чувствительными иммунотестами  — 
более ранняя регистрация повышения тро-
понинов в  крови при инфаркте миокарда 
ускоряет лечебно-диагностический процесс 
и улучшает прогноз пациентов. Наиболее ве-
сомым недостатком высокочувствительных 
анализов является сниженная специфичность. 

Рассмотренные в данной части обзора не-
коронарогенные причины повышения кар-
диальных тропонинов — интенсивные физи-
ческие нагрузки, воспалительно-токсические 

повреждения миокарда (эндокардиты, мио-
кардиты, сепсис), почечная недостаточ-
ность — часто сопровождаются повышением 
тропонинов, при этом частота встречаемости 
и степень повышения определяются чувстви-
тельностью тропониновых иммуноанализов: 
высокочувствительные методы регистрируют 
повышение уровня тропонинов выше диа-
гностических порогов гораздо чаще по срав-
нению с  умеренно чувствительными. В по-
добных условиях создаются дополнительные 
трудности в дифференциальной диагностике, 
а  это, безусловно, должны учитывать врачи-
клиницисты при интерпретации результатов. 
Механизмы повышения тропонинов при дан-
ных некоронарогенных нозологиях многооб-
разны и недостаточно изучены. 

Отметим также, что применение высоко-
чувствительных методов определения тропо-
нинов имеет большие перспективы в диагно-
стике и прогнозировании скрытых форм ИБС 
при помощи нагрузочных проб, неинвазивной 
диагностике сердечно-сосудистых патологий 
(в ротовой жидкости и  моче). Кроме того, 
высокочувствительные тропонины являются 
более ценными прогностическими маркерами 
при воспалительно-токсических поражениях 
миокарда, по сравнению с умеренно чувстви-
тельными тропонинами. 

Авторы заявляют об отсутствии кон
фликта интересов.
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