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Серцево-судинні захворювання є найбільш розпо-
всюдженими неінфекційними захворюваннями, при-
чому ішемічна хвороба серця (ІХС) є провідною при-
чиною смертності в структурі світової популяції [1].

В умовах військової агресії кожна людина відчуває 
підвищений рівень стресу, що активує широке коло 
патогенетичних механізмів та ще більше сприяє роз-
витку серцево-судинних захворювань. З огляду на 
це на особливу увагу заслуговує катестатин (КТС), 
який поміж своїх плейотропних ефектів володіє по-
тужною антиадренергічною активністю і є одним із 
компонентів «рятувального кола» організму. Сучасні 
дані свідчать про роль КТС в патогенезі гіпертоніч-
ної хвороби [2, 3] та метаболічних порушень [4, 5], 
які є факторами розвитку серцево-судинних захво-
рювань, що обумовлює його роль у розвитку серце-
во-судинної патології, особливо ішемічної хвороби 
серця та серцевої недостатності [6, 7], що викликає 
науковий інтерес до діагностичного потенціалу КТС 
у менеджменті серцево-судинних захворювань. 

 Характеристика КТС. КТС є 21-амінокислотним 
катіонним пептидом з амфіфільними властивостями, 
що утворюється внаслідок протеолітичного розпаду 
хромограніну А, який разом з іншими нейропепти-
дами, катехоламінами та іонами кальцію зберігається 
в секреторних пухирцях нервової, нейроендокрин-
ної та ендокринної тканин [8]. Молекула КТС являє 
собою центральну катіонну петлю, оточену двома 
фланговими антипаралельними β-ланцюгами, що 
стабілізовані гідрофобною взаємодією та володіють 
амфіфільними властивостями. Три залишки аргініну 
(Arg351, Arg353, Arg358) у петлі породжують суттє-
ву некомпенсовану асиметрію заряду в молекулі та 
визначають стабільність та біологічну активність 
катіонного КТС. Максимальний позитивний потен-
ціал КТС розташований на верхівці петлі між двома 
β-ланцюгами, що обумовлено наявністю трьох Arg, 
який є ключовим доменом зв’язування з нейрональ-
ними ацетилхоліновими рецепторами (нАХР) за ра-
хунок оклюзії рецепторної пори, що лежить в основі 
антиадренергічної активності КТС [9]. 
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Діагностичний потенціал КТС як маркера ІХС. На 
даний час існують суперечливі дані щодо динаміки 
рівнів КТС при розвитку ІХС.

За результатами M. Kojima та співавт., у пацієнтів 
з ІХС відзначаються більш низькі рівні КТС у порів-
нянні з пацієнтами без ІХС, причому відбувається 
поступове зниження його рівня упродовж 4 годин 
від початку розвитку гострого інфаркту міокарда 
(ГІМ) [10]. Зниження рівня КТС при розвитку ІХС 
підтверджується й даними Chen Y. та співавт., при-
чому рівень КТС зменшується прямо пропорційно 
до кількості уражених атеросклерозом коронарних 
артерій та зворотньо корелює з індексом Генсіні [11].

Рівень КТС у пацієнтів з ГІМ значно нижчий при 
госпіталізації, порівняно з контрольною групою, 
проте підвищується через 3 дні і знижується через  
7 днів до рівнів, менших за рівні КТС при госпіталі-
зації [12, 13, 14]. Дана динаміка його рівнів пов’язана 
з гіперактивацією симпатоадреналових залоз, яка че-
рез систему зворотнього зв’язку викликає підвищен-
ня рівня КТС з метою зменшення шкідливих ефектів 
катехоламінів, що обумовлює його кардіопротектор-
ну дію [12]. Подальше зниження рівнів катехоламінів 
на 5–7 день після ГІМ супроводжується зниженням  
і КТС, що свідчить про механізм компенсації кате-
холамінергічної активації. Таким чином, КТС відо-
бражує ступінь симпатичної активації у гостру ста-
дію ГІМ, що дозволяє спрогнозувати ризик розвитку 
ускладнень у подальшому [13]. Результати більшості 
досліджень виявляють позитивну кореляцію рівнів 
КТС та норадреналіну у пацієнтів з ГІМ [15, 16, 17], 
проте наявні дані щодо зворотної кореляції підвище-
них рівнів КТС рівнем норадреналіну, що спостері-
гається упродовж 36 годин після ГІМ [14]. 

В той же час, результати інших досліджень демон-
струють підвищення рівня КТС у пацієнтів з ГІМ [14, 
15, 16, 18]. 

За даними Meng та співавт., у пацієнтів з ГІМ від-
значається високий рівень КТС у порівнянні з контр-
ольною групою при госпіталізації, з подальшим під-
вищенням рівня КТС на 3 та 7 день, з нормалізацією 
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рівня КТС через 3 місяці. Особливу увагу привертає 
спостереження, що рівень КТС значно вищий при 
розвитку переднього ГІМ, що може бути пов’язано зі 
значною активацією симпатичної нервової системи 
за рахунок більшої кількості симпатичних нервових 
закінчень та рецепторів у передній стінці серця та 
подальшим ендогенним пригніченням синтезу кате-
холамінів [18]. У пацієнтів з ГІМ з підйомом сегмента 
ST відзначається вищий рівень КТС [16, 17]. В той же 
час, за результатами дослідження Xu W. та співавт.,  
у пацієнтів з ГІМ з підйомом сегмента ST та неста-
більною стенокардією спостерігались нижчі рівні 
КТС порівняно з контрольною групою [19], в той час 
як результати іншого дослідження демонструють, 
що підвищення рівнів КТС у пацієнтів з ГІМ з підйо-
мом сегменту ST асоціюються з підвищенням ризику 
розвитку гострої серцевої недостатності (СН) [17].

КТС у діагностиці СН. КТС має прогностичне зна-
чення при діагностиці серцевої недостатності стадії 
В (AHA standard), причому порівняно з мозковим 
натрійуретичним пептидом (BNP) він має вищу спе-
цифічність (50,9% порівняно з 31,5%) з чутливістю 
90%. Рівень КТС плазми поступово знижується зі 
стадії А до стадії С хронічної серцевої недостатнос-
ті (ХСН) (AHA standard), причому статистично зна-
чимою є різниця рівнів КТС при стадії А та В, що 
має особливе прогностичне значення у діагностиці 
асимптоматичних пацієнтів з початковими стадіями 
СН, оскільки стадія В характеризується розвитком 
доклінічних структурних змін міокарду [20]. На від-
міну від попередньої класифікації СН, рівень КТС 
поступово збільшується від І до IV функціонального 
класу (ФК) СН (за NYHA), причому значимо підви-
щується у пацієнтів з серцевою недостатністю III та 
IV ФК, особливо ішемічної етіології, зокрема у поєд-
нанні зі зниженням швидкості клубочкової фільтра-
ції [21], причому найвищий рівень відзначається при 
розвитку IV ФК (за NYHA), таким чином віддзерка-
люючи ступінь важкості СН [22, 23]. Вищезазначене 
дозволяє розглядати КТС як маркер як початкових 
[20], так і помірних і важких стадій СН [21].

Слід ураховувати, що рівні КТС залишаються під-
вищеними та близькими до початкових показників 
при шпиталізації навіть після проведеного лікуван-
ня та зменшення клінічних проявів СН, в той час як 
рівні BNP зменшуються [21]. КТС асоціюється з тяж-
кістю серцевої недостатності [23, 20, 21], причому 
його рівні значимо не відрізняються при збереженій 
чи проміжній фракції викиду (ФВ) лівого шлуночка 
(ЛШ) [23, 21], проте відзначається тенденція до під-
вищення рівня КТС у пацієнтів з СН зі зниженою  
ФВ ЛШ, у зв’язку з чим його можна розглядати як 
біомаркер прогресуючої СН [23]. 

Результати дослідження, проведеного серед паці-
єнтів європеоїдної популяції з терміном спостере-
ження 2 роки, свідчать, що при розвитку СН зі зни-
женою ФВ відзначається більш виражене зменшен-
ня концентрації КТС, визначеної після фізичного 
навантаження, чим у пацієнтів контрольної групи, 
порівняно з рівнем КТС до навантаження, причому 
більш вираженою є різниця серед пацієнтів, у яких 

подальшому СН ускладнилась розвитком таких не-
бажаних явищ, як шпиталізація чи смерть з будь-
яких причин. Виражене зменшення рівня КТС після 
навантаження певним чином пояснюється залучен-
ням таких компенсаторних механізмів при розвитку 
СН, як гіперактивація симпатичної нервової систе-
ми та ренін-ангіотензин-альдостеронової системи 
(РААС) [24]. 

Кореляції КТС з іншими серцево-судинними 
біомаркерами. Катестатин позитивно корелює з 
N-кінцевим пропептидом натрійуретичного гормо-
ну (NT-proBNP), маркером серцевої недостатності 
[12, 15, 17]. У пацієнтів з ГІМ при розвитку злоякісної 
аритмії відзначається одночасне підвищення рівнів 
КТС, NT-proBNP та норепінефрину. Обидва маркери 
є незалежними прогностичними факторами розви-
тку несприятливих серцево-судинних подій (MACE) 
у пацієнтів з ГІМ під час шпиталізації [15].

З іншого боку, за результатами клінічних дослі-
джень не встановлено кореляцій між рівнями КТС 
та BNP у пацієнтів з СН [20, 21], що може поясню-
ватися тим, що дані маркери секретуються у різних 
фазах СН та викликають антагоністичні ефекти на 
різних стадіях СН [20], зокрема секреція КТС сти-
мулюється на початкових стадіях розвитку СН вна-
слідок гіперактивації симпатичної нервової системи, 
а при хронізації процесу компенсаторні механізми 
призводять до розвитку патологічних змін, зокре-
ма ремодулювання шлуночків та підвищення вну-
трішньошлуночкового тиску, що стимулює секрецію 
BNP [20]. Підвищення рівнів КТС при розвитку СН 
є відображенням компенсаторного механізму у від-
повідь на активацію симпатичної нервової системи 
та підвищення рівнів катехоламінів, які корелюють 
з важкістю захворювання, що дозволяє розглядати 
його як непрямий маркер активності симпатичної 
нервової системи [2]. 

За результатами дослідження CATSTAT-HF, під-
вищенні рівні КТС та розчинного рецептору приду-
шення туморогенності другого типу (sST2), ще одно-
го біомаркеру серцевої недостатності, є незалежни-
ми предикторами розвитку госпітальної смертності 
у пацієнтів з ГСН та загостренням ХСН, між якими 
відзначається взаємна позитивна кореляція [25].

Крім того, відзначається зворотна кореляція між 
КТС та тропоніном I (hs-cTnI) [23].

КТС як предиктор розвитку ускладнень серце-
во-судинних захворювань. Більш високі показники 
КТС корелюють з ознаками ремодулювання ЛШ та 
погіршенням систолічної та діастолічної функції, 
що встановлюється за результатами ехокардіографії 
[12, 23, 18]. Слід відзначити, що у пацієнтів з ремоду-
люванням ЛШ після ГІМ відзначається підвищення 
рівня КТС при шпиталізації, на 3 та 7 день, але через 
3 місяці рівень КТС нормалізується [18]. Одночасне 
підвищення КТС та NT-proBNP є передвісниками ще 
більш високого ризику ремодулювання ЛШ, у зв’язку 
з чим доцільно розглядати КТС як новий маркер ре-
модулювання ЛШ [12]. Результати ж дослідження 
CANSTST-HF демонструють позитивну кореляцію 
з ФВ ЛШ та від’ємну — з масою ЛШ, індексом маси 



Питання кардіології. огляд

     Схiдноєвропейський журнал внутрiшньої та сiмейної медицини, 2022, № 2	 45

ЛШ, кінцевим діастолічним та кінцевим систоліч-
ним діаметрами ЛШ, що дозволяє розглядати його 
кардіопротекторну роль [23].

В той же час, КТС є маркером правошлуночкової 
недостатності, на користь чого свідчать його кореля-
ціїї з ехокардіографічними параметрами, зокрема не-
гативна кореляція з систоличною екскурсією площи-
ни трикуспідального кільця (TAPSE), значенням сис-
толічного піку S’, фракційною зміною площі (FAC) та 
прямий зв’язок з співвідношенням базального діаме-
тра правого шлуночка до лівого (RV/LV) [26].

Хоча деякі клінічні дослідження не виявили коре-
ляцій між рівнями КТС та BNP у пацієнтів з СН [20, 
21], одночасне підвищення КТС та BNP у пацієнтів 
з ХСН є предиктором підвищеного ризику розвитку 
летального кінця, як з будь-яких, так і з серцево-су-
динних причин [20].

Рівень КТС плазми позитивно корелює з рівнем 
розвитку ускладнень після ГІМ та зворотньо з рів-
нем виживання при довготривалому спостереженні 
за пацієнтами, про що свідчить зв’язок підвищених 
рівнів КТС при госпіталізації та особливо на 3 день 
після ГІМ з розвитком небажаних побічних явищ 
упродовж 65-місячного спостереження за пацієнта-
ми [13]. Також відзначається позитивна кореляція 
високих рівнів КТС з рівнем смертності, як загаль-
ною, так і в результаті кардіоваскулярних причин, і у 
пацієнтів з ХСН різної етіології, за якими спостеріга-
ли упродовж 52 місяців [27].

Крім того, у пацієнтів з кінцевою стадією хроніч-
ною хворобою нирок (ХХН) встановлено позитив-
ний зв’язок підвищених рівнів КТС та рівнем смерт-
ності з серцево-судинних причин, що отримують 
терапію за допомогою гемодіалізу, що оцінювалось 
упродовж 36-місячного спостереження, проте не 
було виявлено кореляцій зі смертністю з некарді-
альних причин [28]. В той же час, у даної популяції 
пацієнтів встановлено пряму кореляцію рівнів КТС 
та кінцевих продуктів глікування, які приймають 
участь у патогенезі дисглікемічних та дисліпідеміч-
них порушень, хронічного запалення, оксилюваль-
ного стресу та порушень ниркової функції, таким 
чином одночасне підвищення КТС та кінцевих про-
дуктів глікування відіграє прогностичну роль у роз-
витку серцево-судинних ускладнень у пацієнтів, що 
отримують гемодіаліз [29].

Однак в інших дослідженнях не виявлено зв’язку 
між підвищеними рівнями КТС та розвитком усклад-
нень ІХС, у тому числі і ГІМ, упродовж 30-місячного 
[16] та 24-місячного спостереження за пацієнтами 
[19], проте слід відзначити більш короткий період 
спостереження за пацієнтами.

Кардіопротекторна дія КТС підкріплюється і ре-
зультатами доклінічних досліджень. Так, введення 
щурам зі змодельованим ГІМ екзогенного КТС змен-
шує прояви систолічної дисфункції та послаблює 
дилатацію ЛШ [30]. Крім того, збільшення розмірів 
лівих передсердя та шлуночка супроводжуються 
зменшенням рівня КТС, що виявлено в експерименті 
на собаках з міксоматозною дегенерацією мітраль-
ного клапана. Дане спостереження відзначається як  

в загальній популяції досліджуваних тварин, так 
і при виключені осіб з ХСН в стадії декомпенсації, 
проте не встановлено значимих відмінностей кон-
центрації КТС залежно від ступеню важкості захво-
рювання [22].

Роль КТС у патогенезі тромбоемболії легеневої 
артерії (ТЕЛА). Izci та співавт. встановили, що при 
розвитку ТЕЛА відзначаються підвищенні рівні 
КТС, порівняно з пацієнтами контрольної групи, які 
позитивно корелюють зі спрощеним індексом тяж-
кості емболії легеневої артерії (sPESI≥1). Крім того, 
відзначається позитивна кореляція між концентра-
цією КТС та рівнем смертності у даної популяції па-
цієнтів [26].

В той же час, результати доклінічного експери-
менту демонструють, що у мишей C57/BL6 при роз-
витку ТЕЛА відзначаються знижені рівні КТС, що 
зворотньо корелюють з рівнем тромбоцитів, що ві-
рогідно може бути пов’язаним з залученням КТС  
у формуванні тромбу. Крім того, введення екзогенно-
го КТС підвищує виживаність при розвитку ТЕЛА та 
зменшує легеневу кровотечу, запальну клітинну ін-
фільтрацію та агрегацію тромбоцитів. Антитромбо-
тична дія КТС проявляється зменшенням кількості 
тромбоцитів, рівня фактору Віллебранду, зниженням 
агрегації тромбоцитів, яка стимульована тромбіном 
або аденозиндифосфатом (ADP), але не фібриноге-
ном. КТС порушує тромбозапальну відповідь орга-
нізму, зменшуючи вивільнення молекул адгезії P- та 
E-селектину, а також мієлопероксидази (MPO) та мо-
ноцитарного хемоаттрактантного білку 1 (MCP1), що 
свідчить про пригнічення інфільтрації нейтрофілами 
та макрофагами. КТС зменшує запалення ендотелію, 
викликане впливом тромбіну, шляхом пригнічення 
toll-подібних рецепторів 4 типу (TLR-4), що приво-
дить до зменшення фосфорилювання p38 MAPK [31].

Роль КТС у патогенезі фетальної серцево-судинної 
дисфункції при розвитку прееклампсії. Слід також 
відзначити, що низькі рівні КТС асоціюються з роз-
витком фетальної серцево-судинної дисфункції, на 
користь чого свідчать виявлені позитивні кореляції 
рівнів КТС сироватки матері та фетального рівня 
співвідношення швидкостей раннього (Е) та пізньо-
го (А) діастолічного наповнення (E/A) й негативні 
кореляції з часом ізоволюметричної релаксації плода 
та значення індексу продуктивності міокарду (MPI), 
що окреслює перспективи використання КТС як 
маркера оцінки фетальної серцевої функції [32]. 

Результати останніх досліджень висвітлюють роль 
КТС та його прекурсору ХГА у патогенезі преекламп-
сії, що певним чином обумовлено секрецією ХГА у 
тому числі і плацентою. При розвитку прееклампсії 
підвищується експресія гену ХГА в тканинах пла-
центи, причому дана кореляція спостерігається при 
пізній прееклампсії та не характерна для ранньої. В 
той же час секреція ХГА не змінюється, але відзна-
чаються значно нижчі рівні КТС порівняно з контр-
ольною групою, який може бути маркером розвитку 
прееклампсії, особливо з огляду на його захисні влас-
тивості стосовно розвитку артеріальної гіпертензії. 
Привертає увагу спостереження стосовно зв’язку 
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рівнів вищезазначених білків та статі плода, оскіль-
ки чоловіча стать плода є одним з факторів ризику 
прееклампсії, проте підвищення експресії гену ХГА 
та зменшення рівня КТС спостерігалось у вагітних 
плодами жіночої статі, в той час як чоловічої — за-
лишалися незмінними, що може свідчити про від-
мінність патофізіологічних механізмів у розвитку 
прееклампсії при вагітності плодами чоловічої та 
жіночої статі та ролі КТС до патогенезу прееклампсії 
при вагітності плодом жіночої статі [33].

Özalp та співавт. повідомляють про зниження рів-
нів КТС при розвитку ранньої прееклампсії порів-
няно з пізньою еклампсією та контрольною групою, 
проте відмінності між групами не є статистично зна-
чущими. Оскільки саме рання еклампсія здійснює 
вплив на розвиток фетальної дисфункції, на користь 
чого свідчать її кореляції з фетальним рівнем E/A та 
MPI [32], це може пояснювати зміни КТС при її роз-
витку, відображуючи його роль у патофізіології пре-
еклампсії. В той же час, Tüten та співавт. доповідають 
про підвищення рівнів КТС у пацієнток з преекламп-
сією порівняно з неускладненою вагітністю, проте не 
встановлено відмінностей рівнів КТС поміж пацієн-
ток з помірною та важкою прееклампсією [34].

ВИСНОВКИ

Широка розповсюдженість та підвищення рівня 
летальності серцево-судинних захворювань обу-
мовлюють необхідність пошуку нових діагностич-
них можливостей, зокрема в умовах високого рівня 
стресу та потужного психологічного навантаження. 
Проведений аналіз літературних джерел дозволив 
виявити прогностичне значення рівнів КТС у паці-
єнтів з ІХС та серцевою недостатністю, що дозволяє 
розглядати його як маркер даних захворювань. Вияв-
лені кореляції з іншими серцево-судинними біомар-
керами, зокрема NT-proBNP, sST2, hs-cTnI, дозволять 
в майбутньому удосконалити діагностичний процес 
та виявляти розвиток серцево-судинної патології ще 
на початкових етапах, такими чином мінімізуючи 
ризик розвитку ускладнень. Численні дослідження 
дозволяють говорити про роль рівнів КТС при про-
гнозуванні ризику летальності. Все вищезазначене 
обумовлює перспективи подальшого поглибленого 
вивчення КТС з метою встановлення його діагнос-
тичного потенціалу у менеджменті кардіоваскуляр-
ної патології.
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Потенціал катестатину у діагностиці серцево-судинних  
захворювань: сучасні дані та перспективи
О.А. Панкова 
Харківська медична академія післядипломної освіти

Серцево-судинні захворювання є не лише найрозповсюдженішими неінфекційними захворювання-
ми, але й займають провідні місця в структурі загальної смертності у світовій популяції. Серед широко-
го кола патогенетичних механізмів вищезазначеної патології слід виокремити підвищення активності 
симпатичної нервової системи, з огляду на це на особливу увагу заслуговує катестатин, який відомий 
в першу чергу за рахунок своєї здатності пригнічувати гіперактивацію симпатичної нервової системи. 
У даній статті розглянуто питання діагностичного потенціалу катестатину у менеджменті серцево-
судинної патології. Проведений аналіз літературних джерел дозволив визначити динаміку рівнів ка-
тестатину при розвитку ішемічної хвороби серця та серцевої недостатності. Встановлені кореляції ка-
тестатину з іншими кардіоваскулярними біомаркерами, такими як NT-proBNP, sST2, hs-cTnI, дозволя-
ють визначити його потенційне місце у діагностиці серцево-судинної патології. Результати численних 
клінічних досліджень продемонстрували кореляції рівнів катестатину та вірогідності розвитку усклад-
нень, у тому числі і рівня летальності, що дає можливість досліджувати катестатин як предиктор роз-
витку ускладнень серцево-судинних захворювань. Отже, прогностичне значення рівнів катестатину  
у пацієнтів з ішемічною хворобою серця та серцевою недостатністю дозволяє розглядати його як маркер 
даних захворювань.

Ключові слова: катестатин, хромогранін А, серцево-судинні захворювання, ішемічна хвороба серця, 
серцева недостатність 
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The potential of catestatin in the diagnostics of cardiovascular diseases: 
current data and perspectives
O. Pankova
Kharkiv medical academy of postgraduation education

Cardiovascular diseases are not only the most common non-communicable diseases, but also occupy the 
leading place in the structure of total mortality in the world population. Among the wide range of pathogenetic 
mechanisms of the above-mentioned pathology, an increase in the activity of the sympathetic nervous 
system should be marked, given that catestatin, known primarily for its ability to inhibit hyperactivation of 
the sympathetic nervous system, deserves special attention. This article considers the issue of the diagnostic 
potential of catestatin in the management of cardiovascular pathology. The literature analysis made it possible to 
determine the dynamics of catestatin levels during the development of coronary heart disease and heart failure. 
The established correlations of catestatin with other cardiovascular biomarkers, such as NT-proBNP, sST2, hs-
cTnI, allow us to note its potential place in the diagnosis of cardiovascular pathology. The results of numerous 
clinical studies demonstrated the correlation between catestatin levels and the development of complications, 
including the level of mortality, which allows considering catestatin as a predictor of the development of 
complications of cardiovascular diseases. Therefore, the prognostic value of catestatin levels in patients with 
coronary heart disease and heart failure allows it to be considered a marker of these diseases. 

Key words: catestatin, chromogranin A, cardiovascular diseases, coronary heart disease, heart failure
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