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Системная склеродермия (ССД) – иммуновоспалительное 
ревматическое заболевание, характеризующееся мультиси-
стемностью поражения и представляющее собой серьезную 
клиническую проблему для врачей и пациентов [1]. Среди 
висцеральных проявлений ССД первичное поражение сердца 
является одним из самых тяжелых и часто поздно диагно-
стируемых [2]. Распространенность склеродермической кар-
диопатии составляет от 15 до 39%, однако при проведении 
аутопсии фиброзные, воспалительные и микрососудистые 
изменения в тканях сердца выявляются у 80% пациентов с 
ССД [3–5]. Поражение сердца наблюдается при любом ва-
рианте течения ССД, но гораздо чаще при диффузной форме 
заболевания [4, 6]. Настороженность в отношении развития 
кардиопатии должна быть как на ранних стадиях, так и на 
протяжении всего течения ССД [7]. В основе патогенеза 
первичного поражения сердца лежат характерные для ССД 
механизмы: вовлечение мелких сосудов, вазоконстрикция, 
хроническое ишемическое реперфузионное повреждение, 
воспаление и фиброз, которые влияют на все структуры 

сердца [8]. Осложнения кардиопатии являются одной из ча-
стых причин смерти пациентов с ССД [9]. В настоящее 
время первичным поражением сердца, ассоциированным с 
ССД, считаются все нарушения его функции, преимуще-
ственно связанные с основным заболеванием, а не с другими 
причинами и/или осложнениями [7]. 

У большинства пациентов с ССД кардиопатия может 
длительно протекать бессимптомно, поэтому выявление по-
ражения сердца остается сложной задачей. Поздняя диагно-
стика поражения сердца может привести к развитию фиброза 
миокарда с нарушением кардиальной функции и возникно-
вением жизнеугрожающих состояний, что является признаком 
плохого прогноза. Учитывая растущее количество данных о 
влиянии поражения сердца на прогноз заболевания и смерт-
ность, важное значение приобретает ранняя диагностика. 
Для выявления поражения сердца используются разные ме-
тоды визуализации и лабораторные исследования, полный 
спектр диагностических подходов был рассмотрен в много-
численных обзорах [10, 11]. Определение биомаркеров может 
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внести большой вклад в раннюю диагностику первичного 
поражения сердца при ССД, когда отсутствуют выраженные 
клинические проявления или невозможно провести детальное 
инструментальное обследование.  

Вторая часть статьи посвящена возможностям исполь-
зования различных цитокинов и других молекул для диаг-
ностики и определения прогноза при первичном поражении 
сердца, ассоциированном с ССД. 

Тропонины I и T уже долгое время используются в кли-
нической практике для выявления сердечной недостаточности 
и ишемии миокарда [12]. Тропонин I считается более спе-
цифичным для диагностики поражения сердца, тогда как 
повышение уровня тропонина Т может быть обнаружено у 
пациентов с периферическим мышечным повреждением. 
Например, у пациентов с поражением мышц, почек или 
идиопатическими воспалительными миопатиями выявлялась 
повышенная концентрация тропонина T, а уровень тропонина I 
находился в нормальных пределах [13]. Тропонин I не пока-
зывает перекрестной реакции у пациентов с полимиозитом 
или дерматомиозитом, что важно для дифференциальной 
диагностики поражения скелетных мышц и кардиопатии 
при ССД [14]. Тем не менее повышение уровня тропонина T 
отмечалось у пациентов как с ранней диффузной, так и с 
лимитированной формой ССД и часто сопровождалось кли-
нически выраженным поражением сердца [15, 16]. J. Avouac 
и соавт. [17] установили, что содержание тропонина Т у па-
циентов с ССД было статистически значимо выше по сравне-
нию с контрольной группой и наряду с N-концевым пред-
шественником мозгового натрийуретического пептида  
(NT-proBNP) он имеет высокую отрицательную прогности-
ческую значимость в развитии прекапиллярной легочной 
гипертензии. A. Nordin и соавт. [18] исследовали уровень 
тропонина I у 110 пациентов с ССД и у 105 здоровых доноров. 
В группе ССД он был статистически значимо выше, чем в 
контроле. При ССД значимо чаще выявлялись низкая фракция 
выброса (ФВ) левого желудочка – ЛЖ (p=0,02), локальные 
гипокинезы (p=0,02) и регургитация клапанов сердца (p=0,01). 
Только при ССД отмечались снижение функции правого 
желудочка – ПЖ (n=7) и повышение давления в легочной 
артерии (n=15). При статистическом анализе увеличение 
содержания тропонина I значимо ассоциировалось с более 
высоким давлением в легочной артерии (p<0,0001), ФВ ЛЖ 
<50% и наличием гипокинезов (p=0,02). В исследовании J.J. 
Paik и соавт. [19] уровень тропонина I был повышен у 83 
(31%) из 272 пациентов с ССД. В данной группе значимо 
чаще, чем при отсутствии повышения уровня этого биомар-
кера, отмечались диффузная форма заболевания (p=0,005), 
более низкая ФВ ЛЖ (в среднем 57,7±20% против 64,4±17,4%; 
p=0,007), более высокие значения систолического давления 
в ПЖ (51,4±20,9 мм рт. ст. против 43,4±15,9 мм рт. ст.; 
p=0,001), более выраженное поражение сердца и мышц по 
индексу тяжести Медсгера (p≤0,001) и более высокая смерт-
ность (28% против 9,5%; p≤0,0001). После корректировки 
по возрасту, полу, длительности заболевания и сердечно-со-
судистым факторам риска у пациентов с повышенным со-
держанием тропонина I риск смерти был в 2,16 раза выше, 
чем при нормальных значениях этого показателя (95% дове-
рительный интервал, ДИ 1,01–4,63; p=0,046). S. Bosello и 
соавт. [20], помимо NT-proBNP, исследовали уровень тро-
понинов. У 63 из 254 пациентов отмечалось его повышение, 
у 45 (71,4%) из них имелись жалобы со стороны сердца.  

У пациентов с высоким уровнем тропонинов выявлено более 
выраженное поражение сердца с низкой ФВ ЛЖ и высоким 
систолическим давлением в легочной артерии по данным 
эхокардиографии (ЭхоКГ), при этом пациенты с первичной 
легочной артериальной гипертензией (ЛАГ) не были включены 
в анализ. Уровень тропонинов коррелировал с ФВ ЛЖ (r=-
0,48; p<0,001; 95% ДИ от -0,15 до -0,52) и ассоциировался с 
более высокой частотой блокады правой ножки пучка Гиса 
по данным электрокардиографии. 

В опубликованных клинических наблюдениях на фоне 
иммуносупрессивной терапии отмечалось уменьшение вы-
раженности воспалительных изменений по данным магнит-
но-резонансной томографии – МРТ (миокардит/эндокардит), 
что сопровождалось снижением уровня тропонинов и улуч-
шением функции сердца [15, 16]. В ряде работ исследовалось 
совместное влияние повышения концентрации тропонинов 
и NT-proBNP на развитие кардиопатии у пациентов с ССД 
без клинических проявлений со стороны сердца. Так, в ис-
следовании M. Jha и соавт. [21] (n=675, наблюдение в среднем 
3,0±1,8 года) у 158 (23%) пациентов отмечалось повышение 
концентрации тропонина T и у 108 (16%) – NT-proBNP. За 
время наблюдения 101 (15%) пациент умер, у 37 (6,4%) раз-
вилась систолическая дисфункция, у 39 (5,8%) – первичная 
ЛАГ, у 43 (7,3%) – вторичная ЛАГ, а у 18 (2,9%) – нарушения 
ритма сердца. При проведении однофакторного анализа по-
вышенные уровни NT-proBNP и тропонина T ассоциирова-
лись с ростом смертности, развитием ЛАГ и нарушений 
ритма сердца (р<0,05). Появление же систолической дис-
функции было связано только с высоким содержанием тро-
понина T. Результаты мультифакторного анализа показали, 
что увеличение уровня NT-proBNP и тропонина Т более 
чем в 2 раза приводит к возрастанию риска смерти на 24 и 
28% соответственно. В работе S. Barsotti и соавт. [22] чув-
ствительность и специфичность тропонинов для выявления 
субклинического поражения сердца были выше, чем у  
NT-proBNP. Таким образом, тропонины при ССД являются 
маркерами повреждения тканей сердца и тяжести заболевания, 
которые позволяют выделить пациентов с неблагоприятным 
прогнозом и риском прогрессирования кардиопатии. 

Периостин является внеклеточным белком, который 
экспрессируется фибробластами и эпителиальными клетками 
и играет важную роль в фиброзообразовании, клеточной ад-
гезии, ангиогенезе и ремоделировании матрикса [23, 24].  
В ряде работ уровень периостина в сыворотке крови корре-
лировал с тяжестью заболевания при идиопатическом ле-
гочном фиброзе и выраженностью уплотнения кожи при 
ССД [25–27]. При иммуногистохимическом анализе у па-
циентов с ССД была выявлена высокая экспрессия периостина 
в дерме по сравнению со здоровыми лицами контрольной 
группы [27–29]. Периостин активно продуцируется при по-
вреждении тканей сердца и является специфическим маркером 
миофибробластов, участвуя в патогенезе кардиального фиброза 
[30, 31]. F. El-Adili и соавт. [32] определяли уровень периостина 
в сыворотке крови у 106 пациентов с ССД и 22 здоровых лиц 
контрольной группы. Дополнительно были проведены им-
муногистохимическое исследование и иммунофлюоресцент-
ное окрашивание тканей сердца у 4 пациентов с ССД и  
4 лиц контрольной группы. Уровень периостина был стати-
стически значимо выше в группе ССД, чем в контрольной 
группе, и напрямую коррелировал с уплотнением кожи и 
параметрами ЛЖ по данным ЭхоКГ. При иммунофлюорес-
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центном окрашивании тканей сердца обнаружена пятнистая 
экспрессия периостина при ССД, отсутствовавшая в конт-
рольной группе. Связи между уровнем периостина и интер-
стициальным поражением легких, легочной гипертензией 
или другими сосудистыми осложнениями не выявлено. Таким 
образом, периостин может быть потенциальным маркером 
поражения сердца при ССД. 

Сведения о биомаркерах, специфичных для кардиопатии, 
ассоциированной с ССД, малочисленны. Тем не менее из-
вестно, что цитокины способствуют развитию воспаления в 
миокарде. В единичных работах указано на взаимосвязь раз-
личных цитокинов с поражением сердца при ССД. Ряд ис-
следований был посвящен интерлейкинам (ИЛ) и их воз-
можному участию в развитии склеродермической кардиопатии. 
Так, ИЛ6 играет важную роль в патогенезе ССД, участвуя 
как в сосудистом повреждении, так и в развитии фиброза.  
В большинстве работ увеличение концентрации ИЛ6 при 
ССД ассоциировалось с ранней формой заболевания, повы-
шением острофазовых показателей и интерстициальным по-
ражением легких [33]. Однако R.A. Abdel-Magied и соавт. 
[34] дополнительно отметили отрицательную корреляцию 

ИЛ6 с параметрами систолической функции ПЖ по данным 
ЭхоКГ. Z. Jurisic и соавт. [35] изучали взаимосвязь уровня 
ИЛ6 и отклонений на ЭхоКГ у 31 больного ССД с сохраненной 
ФВ ЛЖ и 32 здоровых доноров. Уровень ИЛ6 был повышен 
только у пациентов с ССД и коррелировал с диастолической 
дисфункцией ЛЖ и содержанием NT-proBNP. Результаты 
этих работ делают перспективным дальнейшее изучение 
роли ИЛ6 в развитии поражения сердца при ССД. 

Интересные данные получены при исследовании и других 
ИЛ. Например, повышение концентрации ИЛ1β положи-
тельно коррелировало с увеличением скорости трикуспи-
дальной регургитации, что обычно указывает на риск развития 
ЛАГ [36]. Повышенный уровень ИЛ17F был связан с пока-
зателем систолического давления в ПЖ по данным ЭхоКГ, 
что также может быть признаком ЛАГ [37]. Высокое содер-
жание ИЛ17 в сыворотке крови ассоциировалось со снижением 
ФВ ЛЖ и увеличением риска смерти в течение 5 лет наблю-
дения [38]. Растворимый белок подавления онкогенности 2 
(sST2), который является циркулирующим рецептором вос-
палительного цитокина ИЛ33, продемонстрировал высокое 
прогностическое значение при определении риска смерти у 

Сывороточные биомаркеры при поражении сердца, ассоциированном с ССД 
Serum biomarkers in SSc-associated cardiac involvement

Биомаркер                             Клиническая значимость                                                                                               Число           Источник 
                                                                                                                                                                                               пациентов

Тропонины I и Т                 Тропонин I – снижение ФВ ЛЖ, очаговые гипокинезы, повышение          110                 A. Nordin и соавт., 2017 [18] 
                                                 давления в легочной артерии 
                                                 Тропонин I – снижение ФВ ЛЖ, высокое систолическое давление             272                J.J. Paik и соавт., 2022 [19] 
                                                 в ПЖ, увеличение смертности                                                                                                           
                                                 Тропонин Т – снижение ФВ ЛЖ, увеличение систолического                      254                S. Bosello и соавт., 2019 [20] 
                                                 давления в легочной артерии, высокая частота блокады правой                                           
                                                 ножки пучка Гиса                                                                                                            
                                                 Тропонин Т – систолическая дисфункция, нарушения ритма сердца,        675                M. Jha и соавт., 2022 [21] 
                                                 развитие ЛАГ, увеличение смертности 
 
Периостин                            Фиброз миокарда                                                                                                           106                 F. El-Adili и соавт., 2022 [32] 
 
ИЛ6                                         Снижение систолической функции ПЖ                                                                20                   R.A. Abdel-Magied и соавт.,  
                                                                                                                                                                                                                      2016 [34] 
                                                 Диастолическая дисфункция ЛЖ, повышение уровня NT-proBNP             31                   Z. Jurisic и соавт., 2013 [35] 
 
ИЛ1β                                       Повышение скорости трикуспидальной регургитации                                     105                 E. Lin и соавт., 2019 [36] 
 
ИЛ17F                                    Увеличение систолического давления в ПЖ                                                         40                   M. Fukayama и соавт.,  
                                                                                                                                                                                                                      2020 [37] 
 
ИЛ17                                       Снижение ФВ ЛЖ, увеличение смертности                                                         43                   J. Kosalka-Wegiel и соавт.,  
                                                                                                                                                                                                                      2024 [38] 
 
GDF15                                    Систолическая и диастолическая дисфункция ЛЖ                                            49                   К. Gieszczyk и соавт.,  
                                                                                                                                                                                                                      2013 [43] 
 
                                                 Очаговый и диффузный фиброз миокарда по данным МРТ сердца             33                   M. Hromadka и соавт.,  
                                                                                                                                                                                                                      2017 [44] 
 
sST2                                         Диастолическая дисфункция ЛЖ, повышение давления в легочной           50                   F. Iannazzo и соавт., 2023 [40] 
                                                 артерии 
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пациентов с острой и хронической сердечной недостаточ-
ностью, инфарктом миокарда [39]. У больных ССД было 
выявлено повышение уровня sST2 по сравнению со здоровыми 
лицами контрольной группы, а также его ассоциация с раз-
витием диастолической дисфункции ЛЖ и повышением дав-
ления в легочной артерии [40]. В ряде работ получены данные 
о взаимосвязи галектина 3 и фактора дифференцировки 
роста 15 (growth differentiation factor 15, GDF15) с развитием 
систолической и диастолической дисфункции ЛЖ при ССД 
[41–43]. M. Hromаdka и соавт. [44] показали, что уровни га-
лектина 3 и GDF15 были значительно выше в группе ССД, 
чем в контрольной группе (р≥0,028). При проведении МРТ 
сердца был выявлен очаговый и диффузный фиброз миокарда 
даже у бессимптомных пациентов, что положительно кор-
релировало с содержанием GDF15 и галектина 3. A.H. Tennøe 
и соавт. [45] обнаружили связь между ангиопоэтином 2 и си-
столической дисфункцией ЛЖ и ПЖ, а также повышением 
риска смерти. Остеопонтин, эндостатин и лиганд, связанный 
с фактором некроза опухоли, индуцирующий апоптоз (TRAIL), 
были ассоциированы с систолической дисфункцией ПЖ, а 
TRAIL – также с диастолической дисфункцией ЛЖ и риском 
смерти. 

На сегодняшний день поражение сердца при ССД может 
длительно протекать без клинических симптомов, пока не 
появятся серьезные нарушения функции, что часто диагно-
стируется уже на поздней стадии заболевания. Поиск био-
маркеров, способных выявить пациентов с высоким риском 
развития сердечной дисфункции и осложнений, остается 
крайне актуальным. В использовании биомаркеров имеются 

сложности и недостатки, так как сывороточные биомаркеры 
не всегда специфичны для конкретного типа клеток или 
тканей, для ряда биомаркеров отсутствуют стандарты сбора 
и обработки образцов крови, референсные значения, а кли-
ническая значимость некоторых маркеров снижается из-за 
отсутствия проспективных исследований. В таблице пред-
ставлена обобщенная информация о сывороточных биомар-
керах, которые могут быть использованы для диагностики и 
прогнозирования поражения сердца при ССД. 

С учетом накопленных данных биомаркерами, наиболее 
доступными в клинической практике и вносящими вклад в 
диагностику кардиопатии при ССД, остаются NT-proBNP и 
тропонины I и T. Однако их недостаточная специфичность 
делает еще более актуальными исследования, направленные 
на поиск новых биомаркеров, высокоспецифичных только 
для склеродермической кардиопатии. Многообещающими 
выглядят галектин 3, периостин и GDF15, ассоциированные 
с фиброзом миокарда, митральной регургитацией, систоли-
ческой и диастолической дисфункцией ЛЖ. ИЛ6 и ИЛ17, 
которые играют непосредственную роль в патогенезе забо-
левания, представляют интерес не только как потенциальные 
биомаркеры, но и как терапевтические мишени.  

Таким образом, оценка сывороточных биомаркеров – 
важный неинвазивный метод диагностики первичного по-
ражения сердца при ССД. Необходимы дальнейшие иссле-
дования для определения чувствительности и специфичности 
уже имеющихся и поиска новых маркеров, которые способны 
помочь в прогнозировании осложнений и выборе таргетной 
терапии в рамках персонифицированной медицины.
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