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Введение

В последние годы большое внимание уделяется 
изучению роли нарушений кальциевого гомеоста-
за в развитии сердечно-сосудистых заболеваний 
атеросклеротического генеза. Исследования 
показывают, что атеросклероз и кальцификация 
коронарных артерий – это взаимосвязанные пато-
логические процессы, сопряженные с нарушением 
кальциевого гомеостаза [1, 2]. Атеросклероти-
ческое поражение сосудов нередко осложняется 
кальцификацией атеросклеротической бляш-
ки [3]. А это увеличивает риск сосудистых ослож-
нений (инфаркт миокарда, инсульт), ухудшает 
исходы сосудистых операций. Ретроспективные 
и проспективные исследования поддерживают 
предположения о том, что наличие коронарных 
кальцинатов ассоциируется с возрастающим 
риском развития коронарных событий и риск 
возрастает прямо пропорционально увеличению 
количества коронарного кальция [4–7]. Патоге-
нетические механизмы, участвующие в кальци-
фикации сосудов, до конца не ясны. Имеющиеся 
сведения о регуляции фосфорно-кальциевого об-
мена при атеросклерозе носят противоречивый 
характер и при этом весьма немногочисленны 
[8–11].
Актуальной представляется оценка взаимосвязи 
основных показателей кальциевого обмена 

с кальцинозом коронарных артерий у пациентов 
с различными вариантами атеросклеротических 
бляшек и показателями липидного профиля. 
Изуче ние этих вопросов поможет повысить точ-
ность ранней диагностики кальциноза коронарных 
артерий и проводить мероприятия по снижению 
риска развития сердечно-сосудистой патологии.
Целью нашего исследования являлось изучение 
взаимосвязи показателей кальциевого и липид-
ного обмена и оценка влияния этих маркеров на 
нестабильность атеросклеротического очага коро-
нарных артерий.

Материал и методы

Исследование проведено в рамках Программы со-
вместных научно-исследовательских работ ФГБУ 
Научно-исследовательский институт терапии 
и профилактической медицины Сибирского от-
деления РАМН (ФГБУ НИИТПМ СО РАМН) и ФГБУ 
Новосибирский научно-исследовательский инсти-
тут патологии кровообращения им. академика Е. Н. 
Мешалкина Министерства здравоохранения РФ 
(ФГБУ ННИИПК им. акад. Е. Н. Мешалкина Минз-
драва) на 2011–2016 гг. Проведение исследования 
было одобрено этическими комитетами учрежде-
ний. В исследование были включены 106 мужчин 
в возрасте 46–79 лет. Критериями исключения па-
циентов из исследования были инфаркт миокарда 
(ИМ) давностью менее 6 месяцев, острые хрони-
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ческие инфекционно-воспалительные заболева-
ния и их обострение, почечная недостаточность, 
активные заболевания печени, онкологические 
заболевания, гиперпаратиреоз. Всеми пациен-
тами заполнялась форма информированного 
согласия на участие в исследовании. В основную 
группу были включены 76 больных со стабильной 
стенокардией напряжения и многососудистым 
поражением коронарного русла по данным коро-
нарографии (КАГ), поступивших в клинику ФГБУ 
ННИИПК им. акад. Е. Н. Мешалкина Минздрава 
на операцию коронарного шунтирования (КШ). 
В ходе операции у них была проведена эндар-
терэктомии, из коронарной(-ых) артерии(-й). 
Каждый материал эндартериаэктомии, содержа-
щий интиму и медиа коронарной артерии, был 
продольно и поперечно симметрично разделен на 
несколько фрагментов для проведения гистоло-
гических и биохимических исследований. Гисто-
логический анализ фрагментов интимы и медии 
коронарных артерий после макроскопического 
описания образцов (распространенность бляш-
ки, степень стенозирования просвета артерии, 
кровоизлияния в структуры бляшки, участки 
обызвествления, тромбы) и стандартной окраски 
гематоксилин-эозином и Ван Гизон проводился на 
бинокулярном микроскопе Axiostar Plus (C.Zeiss, 
Германия) с цифровым фотовыходом. Все па-
циенты, согласно результатам гистологических 
исследований, были разделены на две подгруппы. 
В первую были включены 36 мужчин, у которых 
во фрагментах интимы и медии коронарной ар-
терии были обнаружены только стабильные, во 
вторую – 40 мужчин, у которых были обнаружены 
нестабильные атеросклеротические бляшки. Не-
стабильная атеросклеротическая бляшка опре-
делялась как поврежденная бляшка с толщиной 
фиброзной покрышки менее 65 мкм, инфильтри-
рованная макрофагами и Т-лимфоцитами (более 
25 клеток в поле зрения диаметром 0,3 мм), 
с крупным липидным ядром (> 40 %) [12–14]. 
В контрольную группу были включены 30 мужчин, 
проходившие скрининговое обследование в кли-
нике ФГБУ «НИИТПМ» СО РАМН без ишемической 
болезни сердца, по клинико-функциональным 
(запись ЭКГ с расшифровкой по Минессотскому 
коду) и валидизированным эпидимиологическим 
(в том числекардиологический опросник Роуз) 
критериям.
У всех мужчин однократно утром натощак про-
водился забор крови из вены для получения 
сыворотки. В сыворотке крови методом иммуно-
ферментного анализа определяли кальцитонин 
(Biomerica, Германия). Во всех образцах сыворотки 
определяли общий холестерин (ОХ), холестерин 
липопротеинов высокой плотности (ХС ЛВП), 
холестерин липопротеинов низкой плотности 
(ХС ЛНП), триглицериды (ТГ) энзиматическим 
методом с использованием стандартных реакти-
вов Biocon Fluitest (Германия). Также определяли 

щелочную фосфатазу (Analyticon, Германия), 
кальций, магний и фосфор с использованием 
стандартных наборов «Вектор-Бест» Labsistem 
FP-901 (Финляндия). Статистическую обработку 
результатов проводили в лицензионной версии 
программы SPSS 13,0. Значения в таблицах пред-
ставлены как М ± m, где М – среднее арифметиче-
ское значение, m – ошибка среднего. Для оценки 
формы распределения признаков использовали 
тест Колмогорова-Смирнова. Достоверность раз-
личий между средними значениями оценивали 
с использованием t-критерия Стьюдента (для 
признаков с нормальным распределением) или 
критерия Манна-Уитни (для признаков с не-
нормальным распределением). Множественное 
сравнение между группами проводили методом 
дисперсионного анализа (One-Way-ANOVA) c ис-
пользованием критерия Bonferroni для нормаль-
ного распределения и методом Краскела-Уоллиса 
для ненормального. Корреляционные связи оце-
нивали с помощью критериев Спирмена. Различия 
считались статистически значимыми при р <0,05.

Результаты и обсуждение

Данные показателей липидного и кальциевого об-
мена в сыворотке крови у мужчин с коронарным 
атеросклерозом и у мужчин контрольной группы 
представлены в таблице 1.
При сравнительном изучении показателей 
липидного профиля были выявлены стати-
стически значимые различия. Так, уровень ТГ 
у мужчин с коронарным атеросклерозом составил 
177,6 ± 15,0 мг/дл (2,0 ± 0,2 ммоль/л) и был выше 
в 1,8 раза по сравнению с контрольной группой 
мужчин (p = 0,001). Уровень ХС ЛНП также был 
выше у мужчин с коронарным атеросклерозом. При 
этом отличие вызвано наличием именно нестабиль-
ных атеросклеротических очагов (табл. 2), так как 
уровень ХС ЛНП был достоверно выше (p = 0,02) 
только в этой группе, по сравнению с мужчинами 
контрольной группы.
Уровень ХС ЛВП у мужчин контрольной группы со-
ставил 54,1 ± 2,8 мг/дл (1,4 ± 0,1 ммоль/л) и был
статистически значимо выше (p = 0,001) по 
сравнению с группой мужчин с коронарным ате-
росклерозом. Изучение содержания общего ХС 
в сыворотке крови не дало статистически значимых 
отличий (p = 0,94) между исследуемыми группами. 
Эти данные совпадают с ранее полученными резуль-
татами, в которых показано, что характерными по-
тенциально атерогенными показателями липидного 
профиля крови являются не столько повышенные 
уровни ОХ, сколько повышенный уровень ТГ и сни-
женный уровень холестерина ЛВП [15].
При сравнительном изучении показателей фос-
форно-кальциевого обмена нами были выявлены 
определенные закономерности. Несмотря на то 
что изучаемые показатели у мужчин всех исследу-
емых групп не выходили за рамки референсных 
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Примечание: * – при p<0,05, ** – при p<0,01.
ОХ – общий холестерин; ХС ЛВП – холестерин липопротеинов высокой плотности; ХС ЛНП – холестерин липопротеи-
нов низкой плотности; ТГ – триглицериды.

Примечание: * – p<0,05, сравнение с контрольной группой.
ОХ – общий холестерин; ХС ЛВП – холестерин липопротеинов высокой плотности; ХС ЛНП – холестерин липопротеи-
нов низкой плотности; ТГ – триглицериды.

Таблица 1. Содержание маркеров липидного и кальциевого обмена в сыворотке крови у мужчин 
основной и контрольной группы

Таблица 2. Характеристика показателей фосфорно-кальциевого и липидного обмена в подгруппах 
мужчин основной группы

Исследуемые показатели Основная группа Контрольная группа

Кальцитонин, пг/мл 2,2 ± 0,7* 0,5 ± 0,2

ОХ, мг/дл (ммоль/л) 209,0 ± 6,3 (5,4 ± 0,2) 208,2 ± 4,7 (5,4 ± 0,1)

ХС ЛВП, мг/дл (ммоль/л) 34,5 ± 1,2** (0,9 ± 0,0) 54,1 ± 2,8 (1,4 ± 0,7)

ХС ЛНП, мг/дл (ммоль/л) 132,6 ± 5,9* (3,4 ± 0,2) 107,9 ± 5,1 (2,8 ± 0,1)

ТГ, мг/дл (моль/л) 177,6 ± 15,0** (2,0 ± 0,2) 99,2 ± 4,5 (1,1 ± 0,1)

Щелочная фосфатаза, Ед/л 165,9 ± 4,5** 99,1 ± 10,2

Кальций, ммоль/л 2,4 ± 0,0* 2,1 ± 0,2

Фосфор, ммоль/л 1,3 ± 0,0 1,2 ± 0,1

Магний, ммоль/л 0,8 ± 0,0** 0,7 ± 0,0

Показатель

Основная группа

Наличие нестабильных бляшек

n = 40

Только стабильные бляшки

n = 36

Кальцитонин (пг/мл) 2,6 ± 0,9* 2,0 ± 0,8

ХС (мг/дл) 204,5 ± 7,9 206,8 ± 12,4

ХС ЛВП (мг/дл) 33,1 ± 1,9* 31,2 ± 2,1*

ХС ЛНП (мг/дл) 133,3 ± 7,1* 116,4 ± 10,9

ТГ (мг/дл) 176,9 ± 31,2* 198,7 ± 30,3*

Щелочная фосфатаза (Ед/л) 165,0 ± 7,9* 166,4 ± 7,9*

Кальций (ммоль/л) 2,5 ± 0,1* 2,3 ± 0,0*

Фосфор (ммоль/л) 1,2 ± 0,1 1,29 ± 0,1

Магний (ммоль/л) 0,8 ± 0,0* 0,8 ± 0,0*

значений, у больных с коронарным атеросклеро-
зом наблюдались более высокие значения каль-
ция (р = 0,04), магния и щелочной фосфатазы 
(p = 0,001). Экспериментальные исследования 
показывают, что повышенное содержание кальция 
в сыворотке может играть важную роль в пато-

генезе сердечно-сосудистых заболеваний. Так, 
имеются данные о положительной зависимости 
между содержанием кальция в сыворотке крови, 
в пределах нормального диапазона, и атеро-
склерозом в сонных артериях [16, 17]. Уровень 
кальцитонина у мужчин с коронарным атероскле-
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розом был статистически значимо (p = 0,03) выше 
в сравнении с мужчинами контрольной группы 
и составил 2,2 ± 0,7 пг/мл и 0,5 ± 0,2 пг/мл, 
соответственно. Достоверные различия данного 
показателя имеются и при разделении группы 
с коронарным атеросклерозом на подгруппы в за-
висимости от вида атеросклеротических бляшек, 
а именно между группой пациентов с нестабиль-
ными бляшками и контрольной группой (p = 0,02). 
При проведении корреляционного анализа были 
выявлены корреляционные связи между марке-
рами липидного и кальциевого обмена в сыво-
ротке крови. Установлено, что с повышением ОХ 
наблюдается увеличение уровней ТГ (r = 0,262, 
p = 0,02), ХС ЛНП (r = 0,771, p = 0,001) и кальция 
(r = 0,402, p = 0,004), также уровень кальция 
коррелировал с уровнем ХС ЛНП (r = 0,380, 
p = 0,004). Обратная зависимость была выяв-
лена между уровнями ТГ и ХС ЛВП (r = –0,662, 
p = 0,001). Выявлена прямая связь между уровнем 
фосфора и ТГ (r = 0,436, p = 0,001) и обратная 

связь с уровнем ХС ЛВП (r = –0,280, p = 0,03). Вы-
явлена связь между щелочной фосфатазой и маг-
нием (r = 0,331, p = 0,006). Уровень кальцитонина 
напрямую коррелировал с уровнями ТГ (r = 0,433, 
p = 0,02) и ХС ЛНП (r = 0,442, p = 0,02), также 
была выявлена обратная зависимость кальцито-
нина от уровня ХС ЛВП (r = –0,682, p = 0,001).
В целом, полученные данные указывают на связь 
показателей липидного и кальциевого обмена 
с развитием коронарного атеросклероза и воз-
можностью дестабилизации атеросклеротических 
очагов. Исследования в данном направлении по-
зволят получить теоретические основы для разра-
ботки новых подходов к профилактике и лечению 
атеросклероза.

Конфликт интересов

Конфликт интересов отсутствует.
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