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Абстракт
Цель. Изучить роль и прогностическую значимость различных концентраций общего (ОАН) 
и высокомолекулярного (ВМАН) адипонектина в сыворотке крови при неблагоприятном тече-
нии с ишемической болезни сердца (ИБС) у мужчин и женщин.
Методы. В исследование включены 427 человек: основная группа – 343 обследованных с диаг
нозом ИБС и группа сравнения без ИБС – 84 человека, проходившие обследование сердечно-
сосудистой системы по  иным причинам, не связанным с  ИБС. Всем больным ИБС, а также 
обследованным без ИБС была выполнена селективная коронароангиография (строго по пока-
заниям). Проведены измерения концентрации ОАН и ВМАН методом ИФА. Статистический 
анализ данных проводили с  использованием статистического пакета программ SPSS, версия 
17,0 (SPSS Inc., США).
Результаты. Концентрация ОАН и  ВМАН была значимо ниже у  больных ИБС, чем у  обсле-
дованных из  группы сравнения без ИБС. Концентрация ОАН у  мужчин был значимо ниже, 
чем у  женщин, независимо от  наличия ИБС. Уровень ВМАН у  мужчин был значимо ниже, 
чем у женщин, но только в группе обследованных без ИБС. Содержание ВМАН в сыворотке 
крови у  мужчин, больных ИБС, со стенозами 3 и  более коронарных артерий была значимо 
ниже по сравнению с больными со стенозами 1-2 коронарных артерий. Концентрация ВМАН 
у мужчин и женщин со стенозами 1-2 коронарных артерий не различалась, но среди больных 
ИБС со стенозами 3 и более коронарных артерий была значимо ниже у мужчин, чем у женщин. 
Риск развития конечных точек (КТ) у больных ИБС мужчин зависит от концентрации ВМAН 
в сыворотке крови и при его концентрации менее 1,1 мкг/мл риск их развития повышен в 7,1 
раза. Проспективный анализ (в среднем 41 месяц) показал, что у больных ИБС с зарегистриро-
ванной КТ концентрации ОАН и ВМАН в сыворотке крови были значимо ниже, чем у больных 
ИБС без КТ.
Заключение. Снижение концентрации адипонектина в  крови ассоциировано с  более тяже-
лым течением ИБС, особенно у пациентов мужского пола. Концентрация высокомолекуляр-
ного адипонектина в сыворотке крови, при которой у мужчин, больных ИБС риск развития 
неблагоприятного сердечно-сосудистого события увеличивается в 7,1 раза составляет менее 
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1,1 мкг/мл. Наступление конечных точек у больных ИБС ассоциировано со значимо более низ-
кой концентрацией адипонектина в сыворотке крови.
Ключевые слова: адипонектин; ишемическая болезнь сердца; сердечно-сосудистый риск; ко-
нечная точка.
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Summary
Objective. To study the role and prognostic significance of various concentrations of total (TA) and high 
molecular weight (HMWA) adiponectin in blood serum in severe coronary heart disease (CHD).
Methods. The study included 427 people: the main group - 343 examined with an CHD and the compari-
son group without CHD - 84 people who underwent examination of the cardiovascular system for other 
reasons not related to CHD. All patients with CHD, as well as those examined without CHD, underwent 
selective coronary angiography (strictly according to indications). The concentration of TA and HMWA 
was measured by the ELISA method. Statistical data analysis was performed using the statistical software 
package SPSS, version 17.0 (SPSS Inc., USA).
Results. The concentration of TA and HMWA was significantly lower in patients with CHD than in those 
examined from the comparison group without CHD. The concentration of TA in men was significantly 
lower than in women, regardless of the presence of CHD. The content of HMWA in the blood serum of 
men with CHD with stenosis of 3 or more coronary arteries was significantly lower than in patients with 
stenosis of 1–2 coronary arteries. The concentration of HMWA in men and women with stenosis of 1–2 
coronary arteries did not differ, but among patients CHD with stenosis of 3 or more coronary arteries 
was significantly lower in men than in women. The risk of developing endpoints (EP) in men with CHD 
depends on the concentration of HMWA in the blood serum, and when its concentration is less than 1.1 
μg/ml, the risk of their development is increased by 7.1 times. Prospective analysis (average 41 months) 
showed that in patients with CHD with registered EP, the concentration of TA and HMWA in the blood 
serum was significantly lower than in patients with CHD without EP.
Conclusions. A decrease in the concentration of adiponectin in the blood is associated with a more severe 
course of CHD, especially in male patients. The concentration of HMWA in the blood serum of less than 
1.1 μg/ml leads to an increase in the risk of developing the endpoint in men with CHD by 7.1 times. The 
onset of endpoints in CHD patients is associated with a significantly lower serum adiponectin concentra-
tion.
Keywords: adiponectin; coronary heart disease; cardiovascular risk; endpoint.

Введение

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) – одна 
из  наиболее частых причин заболеваемости 
и  смертности во всем мире. Основой патогенеза 
ИБС является процесс атерогенеза. Развитие 
и  прогрессирование атеросклероза носит много-
факторный характер, но многие аспекты остаются 
не до конца изученными и противоречивыми. Так, 
описана взаимосвязь избыточного накопления 
эктопической висцеральной жировой ткани с пато-
генезом атеросклероза из-за дисбаланса секреции 
множества про- и  антиатерогенных цитокинов 
и адипокинов [1]. Известны данные о том, что из-
быточное накопление эпикардиальной жировой 

ткани играет важную роль в развитии коронарного 
атеросклероза [2–4] предположительно вследствие 
паракринной и  вазокринной передачи сигналов 
адипокинов [5]. Адипонектин – один из  самых 
изучаемых в  последние годы адипокинов, про-
дуцируемых жировой тканью. Мономерный белок 
адипонектин посттрансляционно модифицирован 
в  различные мультимеры: с  низкой молекулярной 
массой, или тример, со средней молекулярной 
массой, или гексамер, и  с высокой молекулярной 
массой (ВМАН) [6].

Концентрация циркулирующего адипонектина 
зависит от пола. Так,  у женщин уровень общего ади-
понектина (ОАН) и ВМАН выше, чем у мужчин [6]. 
Различия в  основном связаны с  ингибированием 



49

¹ 1 2022

Оригинальные статьи

продукции адипонектина циркулирующим тесто-
стероном у  мужчин [7]. Уровень адипонектина 
в сыворотке крови значительно снижен у пациентов 
с  висцеральным ожирением и  состояниями, кото-
рые сопровождаются инсулинорезистентностью 
[1, 8]. Ряд исследований показал связь ожирения, 
сахарного диабета, атеросклероза и ряда воспали-
тельных заболеваний со снижением концентрации 
общего адипонектина. Однако было показано, что 
ВМАН является более активной формой белка, 
особенно в отношении чувствительности к инсули-
ну [9].

Клинические и  эпидемиологические исследо-
вания продемонстрировали взаимосвязь между 
низкой концентрацией адипонектина и  риском 
развития ИБС, инфаркта миокарда, артериальной 
гипертензии, гипертрофии левого желудочка и дру-
гих сердечно-сосудистых нарушений [1, 8, 10].

Есть данные о том, что в популяции практически 
здорового населения более старшей возрастной 
группы уровень адипонектина обратно пропорцио
нален риску сердечно-сосудистых заболеваний 
[11]. Описано также, что пациенты с низкой концен-
трацией адипонектина в крови имеют повышенный 
риск развития инфаркта миокарда (ИМ) по сравне-
нию с пациентами с высоким уровнем адипонекти-
на, и эта связь сохраняется даже при контроле таких 
параметров, как компенсация сахарного диабета, 
индекс массы тела, гликированный гемоглобин, 
C-реактивный белок и атерогенные липопротеины 
[12, 13].

Однако связь между концентрацией адипонек-
тина в  крови и  сердечно-сосудистыми заболева-
ниями противоречива, как было упомянуто выше. 
Так, по  данным метаанализа 24 проспективных 
исследований, связи между концентрацией ади-
понектина, частотой ИБС и  неблагоприятными 
сердечно-сосудистыми событиями не наблюдали, 
и  более того, высокий уровень циркулирующего 
адипонектина был связан с  повышением риска 
рецидива ИБС и  смертности от  всех причин [14]. 
Результаты аналогичных исследований у  мужчин 
и  женщин были менее убедительными, демон-
стрируя отсутствие связи или слабую связь между 
уровнем адипонектина и  сердечно-сосудистыми 
заболеваниями [15, 16]. В некоторой степени при-
чинами этих противоречивых данных могут быть 
избыточная корректировка уровней биологических 
маркеров, а также особенности лабораторного 
этапа измерений мультимеров адипонектина [15], 
поэтому дискуссии и  противоречия о  значении 
адипонектина в  патогенезе ИБС продолжаются 
до настоящего времени.

Поэтому целью данного исследования стало 
изучение роли различных концентраций общего 
и высокомолекулярного адипонектина в сыворотке 
крови при неблагоприятном течении ИБС у мужчин 
и женщин.

Материалы и методы

Работа одобрена локальным этическим коми-
тетом ФГБОУ ВО «ПСПбГМУ им. И.П. Павлова» МЗ 
РФ, все пациенты подписали информированное 
согласие на  участие в  исследовании. Исследо-
вание соответствует положениям Хельсинкской 
декларации.

Дизайн исследования

Проведено когортное исследование, в  рамках 
которого выполнена оценка прогностического 
значения концентрации ОАН и ВМАН в сыворотке 
крови как предиктора наступления конечной точки 
у  больных ИБС. В проспективном исследовании 
время наблюдения за  пациентами составило от  1 
до 54 месяцев. Средняя длительность наблюдения 
составила 41 месяц.

Изучаемая выборка

В исследование были включены 427 человек, 
из которых основную группу наблюдения состави-
ли 343 обследованных с диагнозом ИБС, а группу 
сравнения без ИБС составили 84 человека, которые 
проходили обследование сердечно-сосудистой 
системы по причине клапанных пороков сердца.

Диагноз ИБС был установлен клинически, 
подтвержден тестами с  физической нагрузкой, 
коронарной ангиографией в  соответствии с  реко-
мендациями рабочей группы по реваскуляризации 
миокарда Европейского общества кардиологов 
(ESC), Российскими клиническими рекомендаци-
ями и  рекомендациями Европейской ассоциации 
кардиоторакальных хирургов (EACTS). Критерием 
включения больных ИБС в  исследование было 
наличие значимого поражения одной и  более 
коронарных артерий, которое характеризовалось 
степенью стеноза более 60% для ствола левой 
коронарной артерии и  более 70% – для других 
коронарных артерий. Пациенты с ИБС имели гемо-
динамически значимые стенозы коронарных арте-
рий по данным коронароангиографии, требующие 
реваскуляризации миокарда (ангиопластика со 
стентированием или коронарное шунтирование).

Критерии невключения в  исследование: семей-
ная гиперхолестеринемия, вторичный характер 
ожирения и  артериальной гипертензии, инсульт 
в  анамнезе, хроническая обструктивная болезнь 
легких, злокачественное новообразование в  анам-
незе, хроническая болезнь почек, тяжелая патология 
печени, системное заболевание соединительной 
ткани, острая ревматическая лихорадка, инфекци-
онный эндокардит, гипотиреоз, гипертиреоз, орга-
нические заболевания головного мозга, алкоголизм, 
наркомания.

Все больные ИБС получали лечение анти
агрегантами, бета-адреноблокаторами, инги-
биторами АПФ/сартанами и  ингибиторами 
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ГМГ-КоА-редуктазы в  соответствии с  отечествен-
ными и  зарубежными рекомендациями. Анализ 
влияния проводимой лекарственной терапии 
на  изучаемые показатели в  данной работе не про-
водили. Между исследуемыми группами различий 
по  частоте значимых сопутствующих заболеваний 
(артериальной гипертензии, сахарного диабета, 
курения, отягощенной наследственности по сердеч-
но-сосудистым заболеваниям) выявлено не было.

Методы обследования

Определения концентраций ОАН и ВМАН в сы-
воротке крови проводили с  использованием на-
боров иммуноферментного анализа фирмы DRG, 
(США).

Забор крови производили после 12-часового 
голодания в  вакуумные пробирки LIND-VAC (OÜ 
InterVacTechnology, Эстония), покрытые сухим 
активатором образования сгустка для ускорения 
свертывания крови, после чего центрифугировали 
10 минут с при 3000 об/мин. Полученную сыворот-
ку помещали в стерильные эппендорфы и хранили 
при температуре ‒80 °С до момента исследования.

В задачи данной работы не входил анализ стан-
дартных биохимических параметров сыворотки 
крови, показателей ЭХО-кардиографии и суточного 
мониторирования ЭКГ, однако в  диагностических 
целях и в целях безопасности пациентов стандарт-
ные инструментальные исследования и  рутинные 
исследования крови проводились.

Коронарная ангиография была выполнена всем 
пациентам, которым проводили кардиохирургиче-
ское лечение. Селективная коронароангиография 
была выполнена на аппарате GE Innova 2100 (GE, 
США). При необходимости интракоронарно вво-
дился Sol. Nitroglycerini 1% 5 мл в  дозе до  0,6 мг 
для дифференциальной диагностики спазма коро-
нарных артерий.

При проведении подисследования – проспек-
тивного анализа, в  который вошли 182  больных 
ИБС, была изучена частота наступления комби-
нированной конечной точки (ККТ) в  зависимости 
от исходных концентраций общего и высокомоле-
кулярного адипонектина в сыворотке крови. В про-
спективном когортном исследовании время 

наблюдения за  пациентами с  ИБС составило от  1 
до 54 месяцев. Средняя длительность наблюдения 
составила 41 месяц. В течение 54 месяцев 1 раз 
в  3 месяца с  пациентами или их родственниками 
устанавливались телефонные контакты для оценки 
жалоб, соблюдения рекомендаций и  регистрации 
неблагоприятных событий (в случае их наступления 
медицинская документация о  событии предостав-
лялась больными или их родственниками в бумаж-
ном или электронном виде), раз в  6–8  месяцев 
пациентов вызывали в  центр для контроля АД, 
ЭКГ, осмотра, оценки приверженности терапии, 
предоставления медицинской документации в слу-
чае обращения за  медицинской помощью между 
визитами/телефонными контактами, коррекции 
терапии при необходимости.

Статистический анализ данных проводился 
с  использованием статистического пакета про-
грамм SPSS, версия 17.0 (SPSS Inc., США). С учетом 
асимметричного распределения переменные вы-
ражались через медиану и квартили (Me (Q1; Q3)). 
Для количественных показателей проверка вида 
распределения проводилась путем построения 
гистограмм распределения и с помощью критериев 
Шапиро-Уилка и  Колмогорова-Смирнова. Срав-
нение количественных переменных проводилось 
с помощью непараметрических критериев Манна-
Уитни и Краскела-Уоллиса. Корреляция между из-
учаемыми параметрами проводилась с  помощью 
коэффициента корреляции Спирмена. Использован 
метод построения классификационных деревьев. 
Для всех видов статистического анализа получае-
мые результаты считали статистически значимыми 
при р < 0,05.

Результаты исследования

Характеристика пациентов исследуемой выбор-
ки по возрасту и полу представлена в таблице 1.

Концентрация ОАН в  сыворотке крови у  муж-
чин и  женщин из  группы сравнения без ИБС 
значимо различалась и  у мужчин была ниже, 
чем у  женщин: 17,2 (9,1; 24,6) мкг/мл и  28,0 
(19,6; 37,0) мкг/мл соответственно (р=0,008). 
Концентрация высокомолекулярного адипонектина 
в сыворотке крови у мужчин из группы сравнения 

Таблица 1.	 Пол и возраст больных ИБС и обследованных без ИБС

Вся выборка, 
n=217 ИБС (+), n=182 ИБС (-), n=35 p

Возраст, годы Me (Q1; Q3) 58,5 (51,9; 66,0) 63,0 (57,0; 
69,0) 54,0 (51,0; 64,0) 0,021

Пол, 
n (%)

Мужчины 156 (71,8) 132 (72,5) 24 (68,6)
< 0,001

Женщины 61 (28,2) 50 (27,5) 11 (31,4)

Примечания: ИБС – ишемическая болезнь сердца; ИБС (+) – больные ИБС; ИБС (-) – больные без ИБС.
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без ИБС была также значимо ниже, чем у женщин, 
и  составила 2,9 (1,9; 5,8) мкг/мл и  7,3 (2,9; 
11,7) мкг/мл соответственно (р <0,001) (табл. 2).

Концентрация ОАН в сыворотке крови у мужчин, 
больных ИБС, составила 10,5 (6,3; 19,3) мкг/мл, 
что значимо ниже, чем у  мужчин без ИБС (р = 
0,002). Концентрация ВМАН в  сыворотке крови 
у  мужчин, больных ИБС, составила 1,9 (1,1; 3,2) 
мкг/мл, что значимо меньше, чем у  мужчин без 
ИБС (р = 0,019).

Концентрация ОАН и ВМАН у женщин, больных 
ИБС, была значимо ниже, чем у женщин без ИБС, 
и  составила 20,7 (13,3; 30,8) мкг/мл и  2,8 (1,8; 
4,3) мкг/мл соответственно (р = 0,046 и p = 0,001 
соответственно) (табл. 2).

Концентрация ОАН сыворотки крови у больных 
ИБС женщин была значимо выше, чем у  мужчин 
(р = 0,007). Уровень ВМАН сыворотки крови 
у  больных ИБС женщин значимо не различался 
с мужчинами (р = 0,064).

Концентрация ОАН в сыворотке крови у мужчин 
и  женщин, больных ИБС, была изучена в  зави-
симости от  тяжести коронарного атеросклероза 

по  данным КАГ: у  больных с  гемодинамически 
значимыми стенозами 1-2, 3 и более коронарных 
артерий и в группе сравнения без ИБС (табл. 3).

Как у  мужчин, так и  у женщин, больных ИБС, 
концентрация ОАН в сыворотке крови была ниже, 
чем у  обследованных из  группы сравнения без 
ИБС (см. табл. 3). Однако концентрация ОАН 
в сыворотке крови у больных ИБС со стенозами 1-2 
коронарных артерий по сравнению с больными со 
стенозами 3 и более коронарных артерий значимо 
не различалась как у мужчин, так и у женщин. Вме-
сте с тем концентрация ОАН у мужчин была ниже, 
чем у  женщин, независимо от  числа пораженных 
КА (см. табл. 3).

Концентрация ВМАН в сыворотке крови у муж-
чин и  женщин, больных ИБС, была также изучена 
в  зависимости от  тяжести коронарного атероскле-
роза по  данным КАГ: у  больных со значимыми 
стенозами 1-2, 3 и  более коронарных артерий 
и в группе сравнения без ИБС (см. табл. табл. 4).

Как у  мужчин, так и  у женщин, больных ИБС, 
концентрация ВМАН в  сыворотке крови была 
значимо ниже, чем у  обследованных из  группы 

Таблица 2.	 Концентрация общего и высокомолекулярного адипонектина в сыворотке крови у мужчин 
и женщин, больных ИБС, и в группе сравнения без ИБС

Таблица 3.	 Концентрация общего адипонектина (мкг/мл) в сыворотке крови у мужчин и женщин, боль-
ных ИБС, со стенозом 1-2, 3 и более коронарных артерий и в группе сравнения

Больные ИБС Группа сравнения без ИБС p

Мужчины, n = 198 Женщины, n = 145 Мужчины, n = 46 Женщины, n = 38 муж жен

ОАН, 
мкг/мл 10,5 (6,3; 19,3) 20,7 (13,3; 30,8) 17,2 (9,1; 24,6) 28,0 (19,6; 37,0) 0,002 0,046

p 0,007 0,008

ВМАН, 
мкг/мл 1,9 (1,1; 3,2) 2,8 (1,8; 4,3) 2,9 (1,9; 5,8) 7,3 (2,9; 11,7) 0,019 0,001

p 0,064 < 0,001

Исследуемые 
группы n Мужчины p n Женщины p

Группа сравнения 
без ИБС 1 46 17,2 

(9,1; 24,6)
р1–2 = 0,002
р1–3 = 0,027
р1–4 = 0,001
р3–4 = 0,064

5 38 28,0 
(19,6; 37,0)

р5–6 = 0,046 
р5–7 = 0,163 
р5–8 = 0,014 
р7–8 = 0,097 
р1–5 = 0,008 
р2–6 = 0,007 
р3–7 = 0,002 
р4–8 = 0,005

ИБС, все стенозы 2 198 10,5 
(6,3; 19,3) 6 145 20,7 

(13,3; 30,8)

ИБС, стеноз 1-2 
коронарных 
артерий >70%

3 86 11,5 
(5,9; 21,4) 7 78 23,7 

(15,5; 32,4)

ИБС, стеноз 3 
и более коронарных 
артерий >70%

4 112 9,1 
(5,1; 16,8) 8 67 18,1 

(9,8; 25,9)

Примечание: ИБС – ишемическая болезнь сердца.

Примечание: ИБС – ишемическая болезнь сердца.
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сравнения без ИБС (табл. 4). Вместе с этим концен-
трация ВМАН в сыворотке крови у мужчин, больных 
ИБС, со стенозами 3 и более коронарных артерий 
была значимо ниже по  сравнению с  больными со 
стенозами 1-2 коронарных артерий, но данного 
различия у женщин, больных ИБС, не наблюдали. 
Концентрация ВМАН у мужчин и женщин со стено-
зами 1-2 коронарных артерий не различалась, но 
среди больных ИБС со стенозами 3 и более коро-
нарных артерий была значимо ниже у мужчин, чем 
у женщин (см. табл. 4).

При проведении подисследования – проспек-
тивного анализа, в  который вошли 286  больных 
ИБС была изучена частота наступления комбини-
рованной конечной точки (ККТ) в  зависимости 
от исходных концентраций общего и высокомоле-
кулярного адипонектина в сыворотке крови. В про-
спективном когортном исследовании время 
наблюдения за  пациентами с  ИБС составило от  1 
до 54 месяцев. Средняя длительность наблюдения 

составила 41  месяц. Комбинированная конечная 
точка включала в  себя наступление следующих 
неблагоприятных событий: случаи смерти от  всех 
причин; случаи фатальных и  нефатальных сер-
дечно-сосудистых событий (смерть от  сердечно-
сосудистых заболеваний, острый коронарный 
синдром, нефатальный инфаркт миокарда, не-
фатальный инсульт, транзиторная ишемическая 
атака); проведение реваскуляризации любого со-
судистого бассейна (каротидная эндартерэктомия, 
реваскуляризация артерий нижних конечностей); 
проведение больным по  показаниям повторной 
экстренной реваскуляризации миокарда (КШ или 
ЧКВ); возобновление симптомов стенокардии; 
госпитализация по  поводу ухудшения течения 
хронической сердечной недостаточности (табл. 5). 
В случае отсутствия какого-либо из  интересующих 
исходов время наблюдения определялось датой 
последнего контакта с пациентом.

Таблица 4.	 Концентрация высокомолекулярного адипонектина (мкг/мл) в сыворотке крови у мужчин 
и женщин, больных ИБС, со стенозом 1-2-х, 3-х и более коронарных артерий и в группе 
сравнения

Исследуемые 
группы n Мужчины p n Женщины p

Группа сравнения 
без ИБС 1 46 2,9 (1,9; 5,8)

р1–2 = 0,019
р1–3 = 0,036
р1–4 <0,001
р3–4 = 0,008

5 38 7,3 (2,9; 11,7)
р5–6 = 0,001 
р5–7 = 0,003 
р5–8 = 0,001 
р7–8 = 0,073 
р1–5 <0,001 
р2–6 = 0,064 
р3–7 = 0,058 
р4–8 = 0,031

ИБС, все стенозы 2 198 1,9 (1,1; 3,2) 6 145 2,8 (1,8; 4,3)

ИБС, стеноз 1–2-х 
коронарных 
артерий > 70%

3 86 2,1 (1,4; 3,5) 7 78 3,1 (2,0; 4,3)

ИБС, стеноз 3 
и более коронарных 
артерий > 70%

4 112 1,2 (0,7; 1,8) 8 67 2,2 (1,7; 3,7)

Примечание: ИБС – ишемическая болезнь сердца.

Таблица 5.	 Конечные точки

Конечная точка n (%)

Всего 53 (100,0)

Случаи смерти от всех причин 2 (3,7)

Смерть от ССЗ 7 (13,2)

Нефатальный инфаркт миокарда 3 (5,7)

ОКС 8 (15,1)

Возобновление симптомов стенокардии 19 (35,8)

Госпитализация по поводу ухудшения течения ХСН 3 (5,7)

Нефатальный инсульт 1 (1,9)

Повторная экстренная реваскуляризация миокарда 10 (18,9)

Примечания: ОКС – острый коронарный синдром; ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания; ХСН – хроническая 
сердечная недостаточность.
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Анализ показал, что у  больных ИБС с  зареги-
стрированной ККТ исходные концентрации ОАН 7,5 
(5,1; 10,4) мкг/мл и ВМАН 2,1 (1,2; 3,2) мкг/мл 
в сыворотке крови были значимо ниже, чем у боль-
ных ИБС без ККТ: 11,6 (7,3; 23,3) мкг/мл и  6,3 
(2,7; 10,8) мкг/мл соответственно (р = 0,006 и р = 
0,008, ОАН и ВМАН соответственно).

С помощью метода построения классификаци-
онных деревьев было рассчитано, что риск разви-
тия ККТ при ИБС у мужчин зависит от концентрации 
ВМAН в сыворотке крови и при его концентрации 
менее 1,1 мкг/мл риск развития ККТ увеличивается 
в 7,1 раза (OШ=7,1 95% ДИ: 0,3-2,4; р=0,001). 
Чувствительность способа составляет 88,4%, 
специфичность – 90,3%. Подобной закономерно-
сти для женщин, больных ИБС, выявлено не было.

Ниже приведены клинические примеры, ко-
торые подтверждают способ определения риска 
развития конечной точки с  помощью оценки 
концентрации ВМАН у  мужчин, больных ИБС, 
по  которому при уровне ВМАН <1,1 мкг/мл риск 
наступления конечной точки значимо повышен.

Пример №1. Пациент Н., 57 лет. Диагноз исход-
но: ИБС: ОКС без подъема сегмента ST, КАГ: стеноз 
ПМЖА в  средней трети 90%, ЧКВ со стентирова-
нием средней трети ПМЖА. Концентрация ВМАН 
в  сыворотке крови исходно составила 0,7 мкг/мл 
(т. е. менее 1,1 мкг/мл). На 38 месяце наблюдения 
зафиксирована конечная точка: возобновление 
симптомов стенокардии. Таким образом, с  по-
мощью предлагаемого способа было установлено, 
что у пациента имел место высокий риск развития 
конечной точки, который и  реализовался на  38 
месяце наблюдения.

Пример №2. Пациент В., 49 лет. Диагноз исход-
но: ИБС: ОКС с подъемом сегмента ST, КАГ: стеноз 
ОА в проксимальной трети 85%, ЧКВ со стентиро-
ванием ОА в  проксимальной трети. Концентрация 
ВМАН в  сыворотке крови исходно составила 
2,1 мкг/мл (т.е. более 1,1 мкг/мл). К 54  месяцу 
динамического наблюдения конечных точек заре-
гистрировано не было. Таким образом, с помощью 
предлагаемого способа было установлено, что 
исходно пациент не имел риска развития конечной 
точки, что мы и наблюдали в данном случае.

Обсуждение

Результаты приведенного исследования показа-
ли, что концентрации ОАН и ВМАН были значимо 
ниже у больных ИБС, чем у обследованных из груп-
пы сравнения без ИБС как у мужчин, так и у жен-
щин, и  не зависели от  возраста обследованных, 
что также описано в  более ранних исследованиях 
[6, 10, 12]. При этом концентрация ОАН у мужчин 
была значимо ниже, чем у  женщин как больных 
ИБС, так и без ИБС, что согласуется с более ранними 
данными о  гендерных различиях в  концентрации 
адипонектина в  крови [7]. Однако концентрация 
ВМАН у  мужчин, по  данным настоящей работы, 

была значимо ниже, чем у  женщин, но только 
в группе обследованных без ИБС.

Ранее антиатерогенный эффект адипонектина 
был показан в  эксперименте [17], но результаты 
эпидемиологических исследований связи ади-
понектина и  сердечно-сосудистых заболеваний 
неоднозначны. По некоторым данным, низкая 
концентрация адипонектина в крови была связана 
с  частотой развития ИБС [18], а также оказалась 
фактором риска ИБС [19] и  сердечно-сосудистых 
событий [13]. Также известно, что низкий уровень 
адипонектина связан с  более высоким риском 
острого коронарного синдрома, независимо 
от других традиционных метаболических и сердеч-
но-сосудистых факторов риска [20]. Наряду с этим 
гипоадипонектинемия ассоциировалась с прогрес-
сированием кальцификации коронарных артерий 
[21], а также являлась независимым предиктором 
тяжелого течения ИБС и более выраженного коро-
нарного атеросклероза по  данным ангиографии 
[23–25], что согласуется с представленными в дан-
ной работе результатами.

Так, концентрация ВМАН в  сыворотке крови 
у  мужчин, больных ИБС, со стенозами 3 и  более 
коронарных артерий была значимо ниже по срав-
нению с  больными со стенозами 1–2 коронарных 
артерий, но данного различия у женщин, больных 
ИБС, не наблюдали. Концентрация ВМАН у мужчин 
и женщин со стенозами 1–2 коронарных артерий не 
различалась, но среди больных ИБС со стенозами 3 
и  более коронарных артерий была значимо ниже 
у  мужчин, чем у  женщин. Вместе с  тем концен-
трация ОАН в  сыворотке крови у  больных ИБС со 
стенозами 1–2 коронарных артерий по сравнению 
с  больными со стенозами 3 и  более коронарных 
артерий значимо не различалась как у  мужчин, 
так и  у женщин и  была значимо ниже, чем у  об-
следованных без ИБС. Ранее также было описано, 
что в  бессимптомной популяции обследованных 
низкий уровень ОАН был ассоциирован с наличи-
ем атеросклеротических бляшек высокого риска 
в коронарных артериях и анализ его концентрации 
может служить маркером в скрининге коронарного 
атеросклероза [25, 26].

Несмотря на  многочисленные данные об ассо-
циации сердечно-сосудистого риска с низкой кон-
центрацией адипонектина, убедительных данных 
о точном значении этого показателя, связанном со 
степенью нарастания риска у  больных с  уже уста-
новленным диагнозом ИБС, нет. Так, в  частности, 
у  обследованных с  концентрацией ОАН <4  мкг/
мл распространенность ИБС увеличивалась вдвое 
по  сравнению с  другими факторами риска ИБС, 
включая диабет, гипертензию и курение [18]. В дру-
гом исследовании мужчины, больные ИБС, с  низ-
кой концентрацией адипонектина в  крови имели 
повышенный риск инфаркта миокарда по  срав-
нению с  пациентами с  более высоким уровнем 
адипонектина [13]. Kojima и соавторы обнаружили 
значительно более низкие уровни адипонектина 
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у  34 участников, перенесших инфаркт миокарда, 
по сравнению с 35 обследованными без значимого 
коронарного атеросклероза, которые были сопо-
ставимы по  возрасту, полу и  индексу массы тела 
[27].

Наши результаты согласуются с  предыдущими 
поперечными исследованиями адипонектина при 
ИБС. Однако преимущество данного исследования 
в  том, что оно выполнено на  большей и  более 
однородной выборке обследованных, а также ука-
зывает на прогностическую ценность определённой 
концентрации ВМАН. Так, по полученным данным, 
риск развития комбинированной конечной точки 
у мужчин, больных ИБС, зависит от концентрации 
ВМAН в сыворотке крови, и при его концентрации 
менее 1,1 мкг/мл риск развития ККТ увеличивается 
в 7,1 раза.

Проведенный далее проспективный анализ 
(средняя длительность которого составила 41 ме-
сяц) показал, что у мужчин и женщин, больных ИБС, 
с  зарегистрированной ККТ концентрации общего 
и высокомолекулярного адипонектина в сыворотке 
крови были значимо ниже, чем у  больных ИБС, 
у которых ККТ не наступила.

Заключение

В заключение следует отметить клиническую 
значимость определения концентрации адипо-
нектина в  сыворотке крови у  пациентов с  ИБС. 
Снижение концентрации адипонектина в  крови 
ассоциировано с  более тяжелым течением ИБС, 
особенно у  пациентов мужского пола, что не 
противоречит ранее опубликованными данным. 
Кроме того, настоящее исследование позволило 
определить точное значение концентрации высо-
комолекулярного адиронектина в сыворотке крови, 
при котором у мужчин, больных ИБС, риск развития 
неблагоприятного сердечно-сосудистого события 
увеличивается в 7,1 раза.

Выводы

1.	 У мужчин и женщин, больных ИБС, содержание 
ОАН и ВМАН в крови значимо ниже, чем у обсле-
дованных без ИБС, независимо от возраста.
2.	 Концентрация ОАН у  мужчин значимо ниже, 
чем у  женщин независимо от  наличия ИБС. Кон-
центрация ВМАН у  мужчин значимо ниже, чем 

у  женщин, но только в  группе обследованных без 
ИБС.
3.	 Концентрация ВМАН в сыворотке крови у муж-
чин, больных ИБС, со стенозами 3 и более коронар-
ных артерий значимо ниже, чем при стенозах 1–2 
коронарных артерий, и значимо ниже у  мужчин, 
чем у женщин.
4.	 Риск развития ККТ у  мужчин, больных ИБС, 
увеличивается в 7,1 раза при концентрации ВМAН 
в сыворотке крови менее 1,1 мкг/мл.
5.	 Значимо более низкие концентрации ОАН 
и ВМАН в проспективном исследовании у мужчин 
и  женщин, больных ИБС, ассоциируются с  уве-
личением частоты наступления неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий.
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