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ОБОСНОВАНИЕ

Врожденные пороки сердца (ВПС) имеют большую 

распространенность и высокую летальность среди детско-

го населения в сравнении с другими пороками развития 

[1, 2]. Формирование сердечной недостаточности при ВПС 

является фактором, определяющим клиническое течение, 

качество и продолжительность жизни у детей с данной 

патологией [3, 4]. С целью ранней диагностики и прогнози-

рования течения хронической сердечной недостаточности 

(ХСН) в настоящее время используют определение уровня 

натрийуретического пептида типа B (B-type natriuretic 

peptide; BNP), который имеет возрастные различия [3]. 

Иметь объективный инструмент оценки степени пораже-

ния сердечно-сосудистой системы особенно важно у детей 

раннего возраста, когда имеет место малосимп томность 

клинических проявлений ХСН и субъективность интерпре-

тации разными специалистами [5]. Кроме того, имеются 

лишь единичные данные о важной роли BNP в оценке 

наличия и ранней диагностике патологических состояний, 

связанных с развитием ХСН, и определении возможности 

их прогнозирования [3, 6].

Цель исследования

Целью настоящего исследования было определить про-

гностическую роль BNP в качестве маркера прогрессирова-

ния ХСН и развития патологических состояний, ассоцииро-

ванных с течением ХСН, у детей первого года жизни с ВПС.

МЕТОДЫ

Дизайн исследования

Проведено когортное проспективное исследование. 

В основную группу вошли пациенты с подтвержденным 

диагнозом ВПС, в контрольную группу —  дети без ВПС 

с I–IIA группами здоровья. У детей основной и контроль-
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Обоснование. Врожденные пороки сердца (ВПС) являются наиболее распространенными пороками развития у детей. 

В настоящее время большое значение приобретает ранняя диагностика хронической сердечной недостаточности (ХСН) 

и патологических состояний, связанных с развитием ХСН, для оптимизации протоколов наблюдения за детьми в услови-

ях первичного звена оказания медицинской помощи. Цель исследования: определить прогностическую роль мозгово-

го натрийуретического пептида (BNP) в качестве маркера прогрессирования ХСН и развития патологических состояний, 

ассоциированных с течением ХСН, у детей первого года жизни с ВПС. Методы. Проведено когортное проспективное 

исследование, включавшее наблюдение 114 детей первого года жизни. Основную группу исследования составил 

61 ребенок с подтвержденным диагнозом ВПС. Контрольную группу —  53 ребенка без ВПС с I–IIA группами здоровья. 

Результаты. Определена диагностическая роль повышения уровня BNP > 30 пг/мл: риск формирования 2А стадии 

ХСН увеличивался в 7 раз (OR7,5 [1,8–31,5]), риск формирования 2 функционального класса (ФК) ХСН —  почти в 5 раз 

(OR4,6 [1,3–16,0]), а 3 ФК ХСН —  в 9 раз (OR9,2 [2,3–36,1]). Продемонстрировано, что уровень BNP можно использо-

вать в клинической практике для определения вероятности персистенции на первом году жизни симптомов перинаталь-

ного поражения ЦНС (OR7,6 [1,7–34,5]) и белково-энергетической недостаточности (OR9,5 [2,5–35,5]) у детей с ВПС.

Ключевые слова: врожденный порок сердца, дети первого года жизни, мозговой натрийуретический пептид, BNP, хрони-

ческая сердечная недостаточность, перинатальное поражение головного мозга, белково-энергетическая недостаточность
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ной групп анализировались данные пери- и неонаталь-

ного анамнеза, проводилась оценка клинического ста-

туса. Наличие белково-энергетической недостаточности 

(БЭН) оценивалось по классификации Е. В. Неудахина 

(2001), определение стадии ХСН —  по классификации 

Н. А. Белоконь (1987), определение функционального 

класса (ФК) ХСН —  по классификации R. D. Ross (1987). 

Концентрация BNP определялась методом иммуно-

ферментного анализа в плазме крови на анализаторе 

Abbott Diagnostic Division, ARCHITECT платформа (США). 

Аналитическая чувствительности прибора для опреде-

ления BNP составляла 10 пг/мл. Обследование детей 

основной группы проводилось в динамике в течение 

первого года жизни: в 3–5, 6–8 и 10–12 мес.

Условия проведения исследования

Работа выполнена на кафедре госпитальной педиа-

трии (зав. кафедрой д.м.н., проф. И. В. Вахлова) ФГБОУ ВО 

УГМУ Минздрава России. Набор клинического материа-

ла, проведение лабораторного комплекса исследований 

осуществлялся на базе ГАУЗ СО ОДКБ г. Екатеринбурга 

(главный врач —  О. Ю. Аверьянов).

Критерии соответствия

Критериями включения в основную группу являлись: 

возраст детей 0–12 мес жизни, наличие установленно-

го диагноза ВПС, согласие родителей на исследование. 

Критериями исключения являлись: возраст детей старше 

1 года, наличие экстракардиальной патологии в стадии 

декомпенсации, дети с очень низкой и экстремально низ-

кой массой тела при рождении, дети от многоплодной 

беременности, отказ родителей от участия в исследовании.

Статистические процедуры

Принципы расчета размера выборки

Требуемый объем выборки рассчитан на основании 

частоты встречаемости неблагоприятных исходов у детей 

с тяжелыми ВПС (программа OpenEpi.com).

Статистические методы

Статистическая обработка данных проводи-

лась с использованием пакета прикладных программ 

Gretl-2016d и Microsoft Exel 2010. Применялись мето-

ды параметрического и непараметрического анали-

за описательной статистики (М ± , медиана —  Ме). 

Сравнительный анализ количественных данных осущест-

влялся с использованием t-критерия Стьюдента при их 

нормальном распределении или U-критерия Манна –  

Уитни —  при ненормальном распределении. Анализ 

качественных признаков проводился при помощи рас-

чета хи-квадрата (2), двустороннего критерия Фишера. 

Различия при р < 0,05 считались значимыми. Оценка 

взаимосвязи параметров представлена с помощью пока-

зателей эпидемиологического анализа: отношения шан-

сов (ОR) и этиологической фракции (AP%) с расчетом 

95%-ных доверительных интервалов (ДИ). Для прове-

дения однофакторного анализа зависимостей исполь-

зовалась линейная корреляция Пирсона и ранговая 

корреляция Спирмена; для многофакторного анализа 

применялся логолинейный анализ.

Этическая экспертиза

Протокол исследования одобрен локальным этичес-

ким комитетом при ФГБОУ ВО УГМУ Минздрава России, 

протокол № 3 от 17.03.2017.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Характеристики выборки (групп) исследования

Основную группу исследования составил 61 ребенок 

с подтвержденным диагнозом ВПС, контрольную группу – 

53 ребенка без ВПС с I–IIA группами здоровья.

Структура ВПС была представлена ВПС с дуктус-зави-

симым и дуктус-независимым кровообращением — 

34,4% (n = 21) и 65,6%, (n = 40) соответственно. Среди 

дуктус-зависимых ВПС были ВПС с дуктус-зависимым 

обеспечением легочного кровотока (35,0%): синдром 

гипоплазии правого сердца (20,0%, n = 4) и транспо-

Irina V. Vakhlova, Ekaterina V. Saperova

Federal State Budget Educational Institution of Higher Education “Ural State Medical University” of the Ministry of Health 

of Russia, Ekaterinburg, Russia

Prognostic role of brain natriuretic peptide in children 

of the first year of life with congenital heart defects: 

a prospective cohort study

Background. Congenital heart defects (CHD) are the most common type of developmental anomalies in children. At present the early 

diagnosis of congestive heart failure (CHF) and CHF-associated pathologic conditions is becoming increasingly important for optimi-

zation of protocols for following up pediatric patients in the primary health care settings. Objective. The study aimed at determining 

the prognostic role of brain natriuretic peptide (BNP) as a diagnostic marker of CHF progression and development of CHF-associated 

pathological conditions in babies with CHD during the first year of life. Methods. A prospective cohort study was carried out in a total of 

114 children of the first year of life. The main study group was comprised of 61 children with confirmed diagnosis of CHD, and the control 

group of 53 health status group I–IIA children without CHD. Results. Diagnostic role of BNP elevation > 30 pg/mL was determined. At 

this BNP level the risk for developing stage 2A CHF increased 7-fold (OR 7.5 [1.8–31.5]), for developing functional class (FC) 2 CHF — 

nearly 5-fold (OR 4.6 [1.3–16.0]), and for FC 3 CHF such risk increased 9-fold (OR 9.2 [2.3–36.1]). Our results demonstrated that 

the BNP level measurements can be used in clinical practice to determine the likelihood of persistence of symptoms of perinatal CNS 

injuries during the first year of life (OR 7.6 [1.7–34.5]) and protein and energy deficit (PED) (OR 9.5 [2.5–35.5]) in children with CHD.
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зиция магистральных сосудов (15,0%, n = 3) и с дуктус-

зависимым обеспечением системного кровотока (65,0%): 

коарктация аорты (55,0%, n = 11), критический стеноз 

аортального клапана (10,0%, n = 2). Дуктус-независимые 

ВПС были представлены дефектами межжелудочковой 

перегородки (24,4%, n = 10), дефектами межпредсерд-

ной перегородки (24,4%, n = 10), тетрадой Фалло (17,1%, 

n = 7), атриовентрикулярным каналом (12,2%, n = 5), 

аномалией Эбштейна (7,3%, n = 3), общим артериальным 

стволом (2,5%, n = 1), открытым артериальным протоком 

(2,5%, n = 1), двойным отхождением сосудов от правого 

желудочка (2,5%, n = 1), пороком развития трикуспидаль-

ного клапана (2,5%, n = 1), стенозом легочной артерии 

(2,5%, n = 1). У одного ребенка (2,5%) был диагностирован 

тотальный аномальный дренаж легочных вен.

Основная группа исследования была разделена на 

подгруппы в зависимости от факта проведения опера-

тивного вмешательства и тяжести нарушений гемоди-

намики. В первом случае основная группа разделилась 

на 2 подгруппы: первую составили дети, требовавшие 

проведения оперативного вмешательства по поводу ВПС 

на первом году жизни (n = 34, 55,7%), во вторую вошли 

дети, которым оперативное вмешательство не прово-

дилось (n = 27, 44,3%). Почти у половины детей первой 

подгруппы (n = 25, 41,0%) объем операции изначально 

был радикальным. Два этапа оперативной коррекции 

было проведено 6 детям, из них у 4 оперативное вме-

шательство после 2-го этапа имело радикальный харак-

тер. Средний возраст оперативной коррекции составил 

66,4 ± 80,1 дня (min 5 дней, max 270 дней (9 мес), 

Ме 30 дней). При дуктус-зависимых ВПС возраст опе-

ративной коррекции был достоверно меньше, чем при 

дуктус-независимых ВПС — 45,1 ± 67,3 дня (min 5, 

max 240, Ме 24) и 103,6 ± 89,2 дней (min 13, max 270, 

Ме 90), р < 0,05.

Тяжесть нарушений гемодинамики при ВПС оцени-

валась по классификации Hoffman J. I.E. (2002). На осно-

вании классификационных критериев основная группа 

была разделена на 3 подгруппы: первую составили дети 

с цианотическими ВПС, сопровождаемыми тяжелыми 

нарушениями гемодинамики (n = 20, 32,8%), вторую — 

дети с ацианотическими ВПС, сопровождаемыми тяжелы-

ми нарушениями гемодинамики (n = 21, 34,4%) и третью 

подгруппу — дети, имевшие ВПС с нарушениями гемоди-

намики средней и легкой степени тяжести (n = 20, 32,8%). 

Оперативное вмешательство на первом году жизни было 

проведено у 34 детей (55,7%): 16 (80%) — первой и 18 

(85,7%) — второй подгруппы. Сроки оперативной коррек-

ции в подгруппах не отличались. Детям третьей подгруп-

пы оперативное вмешательство не требовалось.

Основные результаты исследования

Средний уровень BNP у детей первого года жизни 

с ВПС составил 23,5 ± 34,9 пг/мл (min 10 пг/мл, maх 

305 пг/мл, Me 10,7 пг/мл) и был достоверно больше 

показателей группы контроля —  11,2 ± 2,6 пг/мл (min 

10 пг/мл, maх 19,4 пг/мл, Me 10,0), p < 0,01. В динамике 

у детей с ВПС в возрасте 3–4 мес жизни уровень BNP 

был максимальный —  30,4 ± 53,4 пг/мл (Me 11,6 пг/мл), 

к 6–8 мес снижался практически в 2 раза —  до 17,0 ± 

13,3 пг/мл (Me 10 пг/мл) и в 10–12 мес незначительно 

возрастал до 22,1 ± 16,6 пг/мл (Me 12 пг/мл). У детей 

группы контроля уровень BNP был 11,9 ± 3,3 пг/мл 

(Me 10 пг/мл), 10,0 ± 0,0 пг/мл (Me 10 пг/мл), и 10,7 ± 

0,9 пг/мл (Me 10 пг/мл) соответственно. В возрасте 3–4 

и 10–12 мес жизни уровень BNP в основной группе был 

достоверно выше, чем в группе контроля (p < 0,05).

У детей, перенесших оперативное вмешательство 

на первом году жизни, уровень BNP составил 33,3 ± 

45,6 пг/мл, что было достоверно выше показателей BNP 

неоперированных детей —  12,3 ± 6,1 пг/мл (p < 0,001) 

и группы контроля —  11,2 ± 2,6 пг/мл (p < 0,001) 

(табл. 1). В подгруппе прооперированных детей макси-

мальный уровень BNP определялся в 3–4 мес —  51,3 ± 

72,6 пг/мл с почти 2-кратным снижением этого показа-

теля к концу первого года жизни до 25,9 ± 17,6 пг/мл. 

У детей с неоперированными ВПС уровень BNP в течение 

года практически не изменялся. Выявлены достоверные 

отличия уровня BNP между оперированными и неопери-

рованными детьми в возрасте 3 мес жизни (p < 0,02).

Анализ показателей BNP у детей с ВПС различной сте-

пени тяжести показал, что наибольшие показатели BNP 

на первом году жизни отмечались среди детей с тяжелы-

ми ВПС —  30,1 ± 41,8 пг/мл и были достоверно выше, 

чем в контроле —  11,2 ± 2 пг/мл (p < 0,001) (табл. 2).

У детей с цианотическими и ацианотическими ВПС 

с тяжелыми нарушениями гемодинамики уровень BNP 

был также выше, чем в группе контроля (31,4 ± 29,1 пг/мл, 

29,1 ± 49,6 пг/мл и 11,2 ± 2,6 пг/мл, p < 0,01), и выше, 

чем у детей, имевших ВПС с нарушениями гемодинамики 

легкой и средней степени тяжести (p < 0,01). Показатели 

BNP в подгруппе детей с ВПС легкой и средней степени 

тяжести практически не отличались от группы контроля 

на протяжении всего года. У детей c тяжелыми ВПС уро-

вень BNP был максимален в возрасте 3–4 мес —  41,1 ± 

64,0 пг/мл и к году уменьшался практически в 2 раза до 

уровня 26,9 ± 17,6 пг/мл.

В подгруппе детей с тяжелыми цианотическими ВПС 

уровень BNP был выше нормы на протяжении всего 

первого года жизни и в возрасте 3–4 и 10–12 мес 

жизни (34,3 ± 40,4 пг/мл и 34,6 ± 8,6 пг/мл соответ-

Таблица 1. Уровни BNP у наблюдаемых детей в зависимости от наличия/отсутствия хирургического вмешательства (в пг/мл)

Table 1. BNP levels in observed children depending on the presence/absence of surgical intervention (in pg/mL)

Возраст, 

мес

Оперированные ВПС Неоперированные ВПС Контрольная группа p

(Манна –  Уитни)n М ± �; Me n М ± �; Me n М ± �; Me

1 2 3

3–12 55 33,3 ± 45,6; 16,0 50 12,3 ± 6,1; 10,0 23 11,2 ± 2,6; 10,0
р1–3 < 0,001

р1–2 < 0,001

3–4 19 51,3 ± 72,6; 24,0 21 11,4 ± 2,5; 10,0 13 11,9 ± 3,3; 10,0 р1–2 < 0,02

6–8 18 22,8 ± 16,9; 12,5 19 11,7 ± 5,3; 10,0 5 10,0 ± 0,0; 10,0 –

10–12 18 25,9 ± 17,6; 20,0 10 15,4 ± 11,0; 11,0 5 10,7 ± 0,9; 10,0 –

p > 0,05 p > 0,05 p > 0,05
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ственно) и был достоверно выше, чем в группе контроля 

и у детей, имевших ВПС с нарушениями гемодинамики 

легкой и средней степени тяжести. Дети с тяжелыми 

ациа нотическими ВПС имели значения BNP бо' льшие, чем 

в группе контроля и у детей, имевших ВПС с нарушениями 

гемодинамики легкой и средней степени тяжести, одна-

ко достоверных различий получено не было. Для детей 

с тяжелыми ацианотическими ВПС значения BNP были 

максимальны в возрасте 3–4 мес (50,4 ± 88,3 пг/мл) 

с почти 2-кратным снижением к концу первого года жиз-

ни (22,4 ± 20,3 пг/мл). Показатели BNP у детей, имевших 

ВПС легкой и средней степени тяжести, на протяжении 

всего года не отличались от группы контроля.

По литературным данным, у детей уровень BNP при 

отсутствии ХСН составляет менее 30 пг/мл [7, 8]. В иссле-

дуемой когорте повышение BNP > 30 пг/мл было зареги-

стрировано только у 20,2% (n = 21) детей основной группы 

(0% детей группы контроля, p < 0,03). Продемонстрировано, 

что повышение уровня BNP > 30 пг/мл наблюдалось 

достоверно чаще у детей, перенесших оперативное вме-

шательство на первом году жизни, чем у неоперирован-

ных детей (36,4%, n = 20 и 2%, n = 1, p < 0,001), и достовер-

но чаще в подгруппе детей, имевших ВПС с нарушениями 

гемодинамики тяжелой степени, чем с ВПС с нарушениями 

гемодинамики легкой и средней степени тяжести —  30,9%, 

n = 21 и 0% соответственно, p < 0,001.

В первую очередь был проведен анализ наличия 

взаи мосвязи между уровнем BNP и данными интра- 

и постнатального периода. Определена связь BNP с тяже-

стью состояния при рождении (rs = 0,28, p < 0,002), 

с ухудшением общего состояния ребенка в течение пер-

вых суток жизни (rs = 0,50, p < 0,0001), баллом по шкале 

APGAR на первой минуте жизни (rs = 0,19, p < 0,03). 

Среди параметров анамнеза жизни выявлена связь 

BNP с перинатальным поражением центральной нервной 

системы (ПП ЦНС) (rs = 0,39, p < 0,0001).

Повышение уровня BNP > 30 пг/мл также было свя-

зано с наличием факта ухудшения состояния ребенка 

в течение первых суток жизни (rs = 0,49, p < 0,0001) 

и наличием ПП ЦНС (rs = 0,28, p < 0,005) в постнатальном 

периоде. При повышении уровня BNP > 30 пг/мл риск 

персистенции симптомов ПП ЦНС на первом году жизни 

увеличивался в 7 раз (OR7,6 [1,7–34,5]) (табл. 3). Расчет 

этиологической фракции показал, что почти у половины 

детей (41,2%) наличие ПП ЦНС было изолированно свя-

зано с повышенным уровнем BNP > 30 пг/мл, то есть 

с наличием у них ХСН.

Для выявления взаимосвязи уровня BNP с параме-

трами клинического статуса был проведен анализ соот-

ношения уровня BNP со стадией ХСН. Закономерно, что 

дети основной группы имели достоверно более высокие 

Таблица 2. Уровни BNP у наблюдаемых детей в зависимости от тяжести нарушений гемодинамики, пг/мл

Table 2. BNP levels in observed children depending on severity of hemodynamic disorders, pg/mL

Возраст, 

мес

Тяжелые ВПС

Тяжелые 

цианотические 

ВПС

Тяжелые 

ацианотические 

ВПС

ВПС легкой 

и средней 

степени тяжести

Контрольная 

группа
p

(Манна –  Уитни)
М ±�; Me n М ± �; Me n М ± �; Me n М ± �; Me n М ± �; Me n

1 2 3 4 5

3–12
30,1 ± 41,8; 

14,9
68

31,4 ± 29,1; 

24,5
30

29,1 ± 49,6;

11,4
38

11,3 ± 4,3; 

10,0
37

11,2 ± 2,6; 

10,0
23

p1–5 < 0,001

p2–5 < 0,001

p2–5 < 0,01

p3–5 < 0,01

p2–4 < 0,01

p3–4 < 0,01

3–4
41,1 ± 64,0; 

15,4
26

34,3 ± 40,4; 

20,4
15

50,4 ± 88,3;

12,9
11

10,4 ± 1,0; 

10,0
14

11,9 ± 3,3; 

10,0
13

p2–4 < 0,05

p2–5 < 0,05

6–12
20,4 ± 15,6; 

11,2
23

23,1 ± 14,5; 

19,0
8

18,9 ± 16,4; 

10,0
15

11,8 ± 6,1; 

10,0
14

10,0 ± 0,0; 

10,0
5 –

10–12
26,9 ± 17,6; 

25,0
19

34,6 ± 8,6;

33,0
7

22,4 ± 20,3; 

11,8
12

12,2 ± 4,3;

10,0
9

10,7 ± 0,9; 

10,0
5

p1–4 < 0,05

p1–5 < 0,05

p2–5 < 0,05

p2–4 < 0,05

Таблица 3. Риск персистенции симптомов ПП ЦНС у детей первого года жизни при уровне BNP > 30 пг/мл

Table 3. Risk of perinatal CNS injuries in a child at BNP level > 30 pg/mL

Признак
ПП ЦНС

�2; р Крит. Фишера ОR95% ДИ RR95% ДИ АР%
n %

BNP > 30, n = 19

BNP < 30, n = 106

17

56

89,5

52,8
8,9; р < 0,003 0,003; р < 0,05

7,6

1,7  34,5

1,7

1,3  2,1
41,2

Таблица 4. Средние уровни BNP у детей с ВПС при различных 

стадиях ХСН

Table 4. Mean BNP levels in children with CHD and different stages 

of CHF

Признак
Уровень BNP, пг/мл

n М ± � (Me)

1 0 стадия ХСН 49 15,0 ± 11,7 (10,0)

2 1 стадия ХСН 40 20,1 ± 16,5 (12,0)

3 2А стадия ХСН 15 59,9 ± 78,9 (31,3)

р1–3 < 0,0003, р2–3 < 0,004
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уровни BNP в сравнении с контролем. У детей с ВПС 

установлено нарастание значений BNP при увеличении 

стадии ХСН: при 0 стадии ХСН средний уровень BNP 

был достоверно меньше, чем при 2А стадии ХСН (15,0 ± 

11,7 пг/мл и 59,9 ± 78,9 пг/мл, p < 0,0003), при 1 стадии 

ХСН достоверно меньше, чем при 2А (20,1 ± 16,5 пг/мл 

и 59,9 ± 78,9 пг/мл, p < 0,004) (табл. 4).

При 0 стадии ХСН повышение уровня BNP > 30 пг/мл 

выявлялось у 10,2% (n = 5) детей, при ХСН 1 стадии —  

у 25% (n = 8), при 2А стадии —  у половины детей —  46,2% 

(n = 6). Повышение уровня BNP достоверно чаще реги-

стрировалось при ХСН 2А стадии, чем при ХСН 0 стадии 

(p < 0,001).

Уровень BNP > 30 пг/мл также был связан со стадией 

ХСН (rs = 0,37, p < 0,0001). Так, риск формирования ХСН 

2А стадии повышался в 7 раз (OR7,5 [1,8–31,5]) в срав-

нении с ХСН 0 стадии (табл. 5).

Прослежена связь между ФК ХСН и уровнем BNP: при 

1 ФК ХСН средний уровень BNP был достоверно ниже, 

чем при 2 ФК и 3 ФК ХСН (15,0 ± 10,7 пг/мл и 27,1 ± 

20,4 пг/мл, p < 0,0004; 15,0 ± 10,7 пг/мл и 65,8 ± 

83,4 пг/мл, p < 0,0001 соответственно) (табл. 6).

Определено, что при 1 ФК ХСН повышение уровня 

BNP > 30 пг/мл встречалось у 9,9% (n = 7) детей, при 2 ФК 

ХСН —  у 33,3% (n = 6), а при 3 ФК ХСН —  у 50,0% (n = 6) 

детей. Таким образом, при 2 и 3 ФК ХСН достоверно чаще 

регистрировалось повышение уровня BNP, чем при 1 ФК 

ХСН (p < 0,002 и p < 0,001 соответственно).

Выявлена взаимосвязь уровня BNP с ФК ХСН 

(rs = 0,43, p < 0,0001). Риск формирования 2 ФК ХСН повы-

шался почти в 5 раз при уровне BNP > 30 пг/мл (OR4,6 

[1,3–16,0]), а 3 ФК ХСН — в 9 раз (OR9,2 [2,3–36,1]) 

в сравнении с 1 ФК ХСН (табл. 7).

Также было установлено наличие корреляции между 

уровнем BNP и степенью БЭН (rs = 0,48, p < 0,0001). 

Признаки БЭН в целом на первом году жизни встреча-

лась у 44,4% (n = 63) детей с ВПС, что было достоверно 

чаще, чем у детей контрольной группы — 11,6% (n = 10), 

p < 0,001. Из них 1 степень БЭН имели 25,4% (n = 36) детей 

основной и 9,3% (n = 8) детей группы контроля, (p < 0,01), 

2 степень — 14,8% (n = 21) и 2,3% (n = 2) (p < 0,01). БЭН 

3 степени встречалась только у детей с ВПС — 4,2% 

(n = 6). В динамике к 12 мес жизни у детей как основной, 

так и контрольной группы отмечалось увеличение доли 

детей с признаками БЭН: с 39% (n = 21) до 55% (n = 22) 

в основной и с 4,8% (n = 2) до 25% (n = 4) в контрольной 

группе. Отмечено, что на протяжении всего первого года 

жизни сохранялось превалирование частоты БЭН у детей 

с ВПС в сравнении с контролем: 39% (n = 21) и 4,8% (n = 2), 

p < 0,001 — в возрасте 3–4 мес жизни, 41,7% (n = 20) 

и 16% (n = 4), p < 0,003 — в 6–8 мес и 55% (n = 22) и 25% 

(n = 4), p < 0, 006 — в 10–12 мес жизни.

Установлено, что наличие ВПС увеличивало риск фор-

мирования БЭН на первом году жизни в целом в 6 раз 

(OR6,1 [2,9–12,7]), 1 степени БЭН — в 4,5 раза (OR4,5 

[1,8–11,3]), 2 степени БЭН — в 7 раз (OR7,3 [1,7–31,9]). 

Выявлена сильная причинная значимость ВПС в раз-

витии БЭН, что демонстрировала высокая атрибутивная 

фракция для БЭН (72,2–84,4%) (табл. 8).

Подтверждено наличие прямой связи между частотой 

БЭН и стадией ХСН. Так, при 0 стадии ХСН БЭН присут-

ствовала у 34,5% детей, при 2А стадии ХСН —  у 73,9% 

(p < 0,002) (табл. 9).

Выявлено наличие корреляции между уровнем 

BNP > 30 пг/мл и степенью БЭН (rs = 0,40, p < 0,0001). 

БЭН 1 степени встречалась на первом году жизни почти 

у половины детей с ВПС (43,5%), однако только у четверти 

(30,0%) определялось повышение уровня BNP > 30 пг/мл. 

БЭН 2 степени встречалась у 39,1% детей, повышение 

уровня BNP > 30 мг/мл — у 50,0%. БЭН 3 степени встре-

Таблица 5. Риск формирования ХСН 2А у ребенка с ВПС при BNP > 30 пг/мл

Table 5. Risk for development of CHF 2А in a child with CHD at BNP level > 30 pg/mL

Признак
ХСН 2А

�2; р Крит. Фишера ОR95% ДИ RR95% ДИ АР%
n %

BNP > 30, n = 11

BNP < 30, n = 51

6

7

36,4

8,4
9,1; р < 0,003 0,007; р < 0,05

7,5

1,8  31,5

4,0

1,7  9,5
75,0

Таблица 6. Средние уровни BNP у детей с ВПС при различных ФК 

ХСН

Table 6. Mean BNP levels in children with CHD and different FC of 

CHF

Признак
Уровень BNP, пг/мл

n М ± � (Me)

1 1 ФК 71 15,0 ± 10,7 (10,0)

2 2 ФК 19 27,1 ± 20,4 (20,4)

3 3 ФК 13 65,8 ± 83,4 (31,3)

р1–2 < 0,0004, р1–3 < 0,0001

Таблица 7. Риск 2 и 3 ФК ХСН у детей с ВПС при BNP > 30 пг/мл

Table 7. Risk of developing FC 2 and 3 CHF in children with CHD at BNP level > 30 pg/mL

Признак
2 и 3 ФК ХСН

�2; р Крит. Фишера ОR95% ДИ RR95% ДИ АР%
n %

2 ФК ХСН

BNP > 30, n = 13

BNP < 30, n = 76

6

12

46,2

15,8
6,3; р < 0,02 0,03; р < 0,05

4,6

1,3  16,0

3,4

1,3  8,8
70,5

3 ФК ХСН

BNP > 30, n = 13

BNP < 30, n = 70

6

6

46,2

8,6
12,5; р < 0,001 0,003; р < 0,05

9,2

2,3  36,1

9,3

4,6  18,9
89,2



15

Р
О

С
С

И
Й

С
К

И
Й

 П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

Ч
Е

С
К

И
Й

 Ж
У

Р
Н

А
Л

 /
2

0
2

0
/

 Т
О

М
 1

/
 №

 2
R

U
S

S
IA

N
 P

E
D

IA
T

R
IC

 J
O

U
R

N
A

L
 /

 2
0

2
0

 /
 V

. 
1

 /
 №

 2

чалась у 17,4% детей, повышение уровня BNP отмечено 

у 40,0% из них (табл. 10). Таким образом, БЭН достоверно 

чаще наблюдалась у детей, имевших повышение уровня 

BNP > 30 пг/мл (p < 0,001), что еще раз подтверждает 

зависимость БЭН от наличия ХСН.

Учитывая выявленные закономерности, было прове-

дено определение связи между уровнем BNP и степенью 

БЭН. Выявлено, что повышение уровня BNP > 30 пг/мл 

увеличивало риск формирования БЭН у детей с ВПС 

в 9 раз (OR9,5 [2,5–35,5]). У 58% детей с ВПС наличие 

БЭН было изолированно связано с повышением уровня 

BNP > 30 пг/мл, то есть с наличием у них ХСН (табл. 11).

ОБСУЖДЕНИЕ

Резюме основного результата исследования

Риск формирования ХСН 2А стадии у детей с ВПС повы-

шался в 7 раз (OR7,5 [1,8–31,5]) при уровне BNP > 30 пг/мл 

в сравнении с формированием ХСН 0 стадии; риск фор-

мирования 2 ФК ХСН повышался почти в 5 раз (OR4,6 

[1,3–16,0]), а 3 ФК ХСН —  в 9 раз (OR9,2 [2,3–36,1]). 

Выявлена связь между значениями BNP и периодом ран-

ней неонатальной адаптации: тяжестью состояния при 

рождении (rs = 0,28, p < 0,002), ухудшением состояния 

в течение первых суток (rs = 0,50, p < 0,0001), низким 

баллом по шкале APGAR (rs = 0,19, p < 0,03). Риск пер-

Таблица 8. Связь между развитием БЭН и наличием ВПС на первом году жизни

Table 8. Relationship between the development of PED and presence of CHD during the first year of life

Признак n % АР% �2; р ОR95% ДИ RR95% ДИ АР%

БЭН

ВПС+, n = 142

ВПС–, n = 86

63

10

44,4

11,6
32,8 26,4; р < 0,001

6,1

2,9  12,7

3,8

2,1  7,0
73,7

1 степень БЭН

ВПС+, n = 142

ВПС–, n = 86

36

6

25,4

9,3
16,4 12,0; р < 0,001

4,5

1,8  11,3

3,6

1,6  8,3
72,2

2 степень БЭН

ВПС+, n = 142

ВПС–, n = 86

21

2

14,8

2,3
12,5 9,2; р < 0,003

7,3

1,7  31,9

6,4

1,5  26,5
84,4

Таблица 9. Частота БЭН при различных стадиях ХСН у детей с ВПС

Table 9. Frequency of PED at different stages of CHF in children with CHD

№ Стадия ХСН
БЭН+, n = 63 БЭН–, n = 79

n % n %

1 ХСН 0 стадия, n = 58 (40,8%) 20 34,5 38 65,5

2 ХСН 1 стадия, n = 61 (43,0%) 26 42,6 35 57,4

3 ХСН 2А стадия, n = 23 (16,2%) 17 73,9 6 26,1

р1–3 < 0,002, р2–3 < 0,02

Таблица 10. Частота повышения уровня BNP у детей с ВПС при различных степенях гипотрофии

Table 10. Frequency of BNP elevation in children with CHD and different degrees of hypotrophy

№ Признак

Уровень BNP

BNP > 30 пг/мл BNP < 30 пг/мл

n % n %

1 БЭН–, n = 59 (46,7%) 5 9,3 54 90,7

2 БЭН+, n = 46 (53,3%) 17 37 29 63

3 – БЭН, 1 степень, n = 20 (43,5%) 6 30 16 70

4 – БЭН, 2 степень, n = 18 (39,1%) 9 50 10 50

5 – БЭН, 3 степень, n = 5 (17,4%) 2 40 3 60

р1–2 < 0,001

Таблица 11. Риск БЭН у детей первого года жизни при уровне BNP > 30 пг/мл

Table 11. Risk of PED in children of the first year of life at BNP level > 30 pg/mL

Признак
БЭН

�2; р Крит. Фишера ОR95% ДИ RR95% ДИ АР%
n %

BNP > 30, n = 18

BNP < 30, n = 81

15

28

83,3

34,6
14,3; р < 0,001 0,0002; р < 0,05

9,5

2,5  35,5

2,4

1,7  3,5
58,4
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систенции ПП ЦНС на первом году жизни увеличивался 

в 7 раз (OR7,6 [1,7–34,5]), а риск БЭН — в 9 раз (OR9,5 

[2,5–35,5]) при уровне BNP > 30 пг/мл.

Интерпретация результатов исследования

Средний уровень BNP у детей с ВПС на первом году 

жизни составил 23,5 ± 34,9 пг/мл, у детей с оперирован-

ными ВПС — 33,3 ± 45,6 пг/мл, у детей с ВПС с тяжелыми 

нарушениями гемодинамики — 30,1 ± 41,8 пг/мл, что 

было достоверно больше показателей группы контроля. 

Интересен тот факт, что к концу первого года жизни, 

несмотря на проведенное оперативное вмешательство, 

значения BNP у детей с оперированными пороками были 

выше значений у неоперированных детей. По литератур-

ным данным, повышенный уровень BNP в позднем после-

операционном периоде свидетельствует о медленном 

восстановлении «нормальной» гемодинамики у пациен-

тов с корригированными ВПС [9, 10] и вероятном наличии 

мутаций в генах, ассоциирующихся с аномалиями самих 

кардиомиоцитов, препятствующих полному восстановле-

нию сердца даже после радикальной коррекции [11].

Было продемонстрировано, что BNP можно приме-

нять с целью оценки прогноза ХСН. Так, при уровне 

BNP > 30 пг/мл риск формирования ХСН 2А стадии повы-

шался в 7 раз (OR7,5 [1,8–31,5]), риск формирования 

2 ФК ХСН — почти в 5 раз (OR4,6 [1,3–16,0]), а 3 ФК 

ХСН – в 9 раз (OR9,2 [2,3–36,1]).

Выявлена связь ВNP с данными неонатального 

периода, а именно с тяжестью состояния при рождении 

(rs = 0,28, p < 0,002), ухудшением состояния в течение 

первых суток жизни (rs = 0,50, p < 0,0001), низким 

баллом по шкале APGAR (rs = 0,19, p < 0,03), что можно 

использовать с целью выявления детей, входящих в груп-

пу риска по развитию ХСН.

Определена прогностическая роль BNP в качестве мар-

кера ПП ЦНС. Риск персистенции симптомов ПП ЦНС на 

протяжении первого года жизни увеличивался в 7 раз 

(OR7,6 [1,7–34,5]) при уровне BNP > 30 пг/мл. Ассоциацию 

между ВПС и ПП ЦНС можно объяснить вероятным наличи-

ем врожденной патологии головного мозга у детей с ВПС, 

а также негативным влиянием острой и хронической гипок-

сии, обусловленной наличием аномального церебрального 

кровотока как на этапе внутриутробного развития, так 

и в постнатальной жизни [12, 13]. Кроме того, несомненно, 

оперативное вмешательство при ВПС также подразуме-

вает воздействие на организм таких агрессивных факто-

ров, как искусственное кровообращение, искусственная 

вентиляция легких, которые на фоне раннего возраста 

и морфологической незрелости ЦНС создают предпосылки 

к развитию гипоксической энцефалопатии [14, 15].

Определена прогностическая роль BNP в качестве 

маркера белково-энергетической недостаточности. Так, 

при BNP > 30 пг/мл риск формирования БЭН увеличи-

вался в 9 раз (OR9,5 [2,5–35,5]). Причиной этого может 

выступать развитие застойной энтеропатии, являющейся 

следствием гемодинамических, гипоксических, нейро-

гуморальных нарушений и проявляющейся отложением 

коллагена в стенке кишки, утолщением стенки кишки, 

атрофией ворсин, приводящих к нарушениям всасыва-

ния основных питательных веществ и развитию диспеп-

сии [16]. Второй механизм формирования БЭН при ВПС 

связан с наличием повышенных энергетических затрат 

на фоне имеющейся ХСН.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, была продемонстрирована клиниче-

ская и прогностическая роль BNP у детей первого года 

жизни с ВПС. Показано, что уже при уровне BNP < 30 пг/мл 

возможно появление клинических симптомов ХСН. 

Установлено прогностическое значение BNP в оценке 

тяжести ХСН; показана связь между BNP и наличием ПП 

ЦНС, формированием БЭН.
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