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Резюме
Цель исследования – оценить значение индекса висцерального ожирения (ИВО), N-концевого пропеп-

тида проколлагена III типа (PIIINP) и С-концевого пропептида проколлагена I типа (PICP) в форми-

ровании кардиофиброза через 1 год после инфаркта миокарда с подъемом сегмента ST (ИМпST) и со-

храненной фракцией выброса (ФВ).

Материал и методы. Обследованы 86 больных с ИМпST и сохраненной ФВ левого желудочка, каждому

из которых выполнялась коронарография со стентированием симптомзависимой артерии, вычислялся

ИВО; в 1-е сутки госпитализации и через 1 год в сыворотке венозной крови определялась концентра-

ция PIIINP, PICP. Также через 1 год наблюдения проводилась магнитно-резонансная томография с це-

лью выявления кардиофиброза. 

Результаты. В зависимости от значений ИВО пациенты были распределены на группы: с нормальным

(n=63, 73,3%) и повышенным (n=23, 26,7%) ИВО. Выявлено увеличение концентрации PIIINP у паци-

ентов обеих групп во всех точках определения относительно значений контрольной группы (p<0,001).

Через 1 год наблюдения в группах с нормальным и повышенным ИВО были выделены подгруппы в за-

висимости от наличия/отсутствия кардиофиброза. Среди пациентов с нормальным значением ИВО

было отмечено 42 (66,7%) человека с кардиофиброзом и 21 (33,3%) – без него, среди лиц с повышен-

ным ИВО – 13 (56,5%) и 10 (43,5%) пациентов соответственно. Наибольшая концентрация PIIINP вы-

явлена в подгруппе с повышенным ИВО без кардиофиброза. Концентрация PICP в подгруппах с нор-

мальным ИВО без кардиофиброза и с его наличием уменьшилась через год (р=0,010 и р<0,001), так же

как и в подгруппах с повышенным ИВО без кардиофиброза и с его наличием (р=0,027 и р=0,043). 

Заключение. Установлена прогностическая значимость повышения концентрации PIIINP, гликемии

натощак в 1-е сутки ИМпST с сохраненной ФВ на фоне повышенных ИВО, индекса массы тела для

формирования кардиофиброза через 1 год. 
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Abstract
Objective. To evaluate the value of the visceral obesity index (IVO), N-terminal procollagen type III propeptide
(PIIINP), and C-terminal procollagen type I propeptide (PICP) in the formation of cardiofibrosis one year after
ST-segment elevation myocardial infarction (STEMI) with percutaneous coronary intervention (PCI) and pre-
served ejection fraction (EF).
Material and methods. 86 patients with STEMI and preserved left ventricular EF were examined. Each of them
underwent coronary angiography with stenting of a symptom-dependent artery. On the first day of hospitalization
and 1 year later IVO was calculated, the concentration of PIIINP, PICP was determined in the venous blood
serum. At the one year follow-up, late gadolinium enhancement magnetic resonance imaging was performed to
detect cardiofibrosis value.
Results. Depending on IVO, the sample was divided into groups: with a normal value (n=63, 73.3%), increased (n=23,
26.7%). The levels of PIIINP were high in all group of patients in comparison with control group at all points of deter-
mination (p<0.001). In 1 year follow-up both groups were divided according to the presence of cardiofibrosis. Among
patients with a normal IVO value, 42 (66.7%) people with cardiofibrosis and 21 (33.3%) people without cardiofibro-
sis were noted. Among individuals with increased IVO, 13 (56.5%) patients with cardiofibrosis and 10 (43.5%) with-
out cardiofibrosis were identified. The highest concentration of PIIINP was found in the group with increased IVO
without cardiofibrosis. In groups with normal IVO without cardiofibrosis and with cardiofibrosis, the PICP concen-
tration decreased by year (p=0.010 and p<0.001). In the group with increased IVR without cardiofibrosis and with car-
diofibrosis, a decrease in PICP concentration was also revealed after a year (p=0.027 and p=0.043).
Conclusion. The prognostic significance of an increase in the concentration of PIIINP and fasting glycemia on the
1st day of STEMI with preserved EF against the background of increased IVO and body mass index for the for-
mation of cardiofibrosis in a year was established.
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Введение

Cогласно данным отечественных и зару-

бежных исследователей, на протяжении не-

скольких десятилетий неуклонно растет

численность пациентов, страдающих ожи-

рением [1, 2]. Доказано, что ожирение явля-

ется одним из основных факторов риска

возникновения и прогрессирования таких

заболеваний, как артериальная гипертония,

ишемическая болезнь сердца, сахарный диа-

бет (СД) II типа, а также внезапной коро-

нарной смерти [1]. Результаты многочислен-

ных исследований демонстрируют патоло-

гическое влияние на миокард биологически

активных веществ, секретируемых адипоци-

тами при ожирении. По результатам Фра-

мингемского исследования установлена

прямая зависимость риска развития хрони-

ческой сердечной недостаточности (ХСН)

от индекса массы тела независимо от ген-

дерных различий [3]. Важно отметить, что

ХСН является самым частым исходом ИБС. 

В настоящее время активно изучаются

особенности формирования и прогрессиро-

вания ХСН, развившейся на фоне инфаркта

миокарда (ИМ) с сохраненной сократитель-

ной способностью миокарда, – так называе-

мой диастолической ХСН. Известно, что

диастолическая дисфункция является след-

ствием фиброзирования миокарда, при ко-

тором изменяются состав и структура вне-

клеточного матрикса. Ведется исследование

широкого спектра сывороточных биомарке-

ров фиброзирования [4–6]. Изучаемые мар-

керы продемонстрировали универсальность

реагирования как при фиброзировании ми-

окарда, так и при ожирении. Учитывая эту

особенность, можно рассматривать маркеры

фиброзирования с позиции перспективного

прогностического инструмента у больных

с ИМ на фоне ожирения. 

Однако следует помнить и о влиянии на

концентрацию любого сывороточного

биомаркера целого ряда патологических

состояний (онкологические заболевания,

лучевая терапия, различные системные за-

болевания, остеопороз и др.). По этой при-

чине считается, что магнитно-резонансная

томография (МРТ) сердца с контрастиро-

ванием на сегодняшний день является наи-

более доступным и информативным мето-

дом диагностики фиброза миокарда [7].

Очевидно, что комплексный подход в диа-

гностике миокардального фиброза позво-

лит своевременно и с высокой степенью

достоверности выделять пациентов с вы-

соким риском неблагоприятного течения

отдаленного постинфарктного периода.

В настоящей работе проводилось изучение

N-концевого пропептида проколлагена III

типа (PIIINP) и С-концевого пропептида

проколлагена I типа (PICP), наиболее точ-

но отражающих активность процесса фиб-

розирования миокарда [8]. 

Цель нашего исследования – оценить

значение метаболического фенотипа (ин-

декса висцерального ожирения – ИВО),

сывороточных маркеров фиброза (PICP,

PIIINP) для формирования кардиофиброза

через год после ИМпST с сохраненной ФВ.

Материал и методы

В исследование вошли 86 человек, гос-

питализированных в стационар с диагно-

зом инфаркта миокарда с подъемом сег-

мента ST (ИМпST). Перед включением

в исследование все пациенты проходили

процедуру подписания информированного

согласия на участие. Критериями включе-

ния в данный протокол считались: уста-

новленный диагноз ИМпST в течение 24 ч

с момента развития болевого синдрома,

возраст больного 18 лет и старше, острая

сердечная недостаточность (ОСН) по Killip

от I до III включительно, фракция выброса

левого желудочка (ФВ ЛЖ) 50% и более.

Критериями исключения стали: хроничес-

кие заболевания в стадии обострения

и/или наличие психических заболеваний,

острый коронарный синдром, являющий-

ся осложнением чрескожного коронарного

вмешательства или коронарного шунтиро-

вания, указание на перенесенный ИМ

в анамнезе, возраст больного 81 год и стар-

ше, ОСН по Killip IV, ФВ ЛЖ 49% и менее.
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В случае смерти пациента в течение 1-х су-

ток ИМ больной считался выбывшим из

исследования; его данные не включались

в итоговый анализ материала исследова-

ния. В представленной выборке мужчины

составили подавляющее большинство –

73,3% (n=63), женщины – 26,7% (n=23).

Все женщины, вошедшие в исследование,

находились в менопаузальном периоде.

На момент госпитализации все пациен-

ты подвергались стандартным инструмен-

тальным и лабораторным диагностическим

процедурам. Эхокардиография проводи-

лось на аппарате Sonos 2500 (США), коро-

нароангиография выполнялась на ангио-

графической установке INNOVA 3100

(США), с последующим стентированием

симптомзависимой артерии (в настоящем

исследовании отсутствовало временное ог-

раничение, равное 120 мин с момента раз-

вития болевого синдрома в грудной клетке

до проведения реваскуляризации миокар-

да). В первые сутки госпитализации и спус-

тя 12 мес у каждого пациента проводился

забор крови с целью определения концент-

рации PIIINP и PICP в сыворотке крови

методом иммуноферментного анализа (ла-

бораторные наборы BCM Diagnostics,

США).

Спустя 1 год после развития ИМпST па-

циентам была выполнена МРТ сердца с вве-

дением контраста на МР-томографе

ExelartAtlas 1.5 (Toshiba, Япония) с напря-

женностью магнитного поля 1,5 Тл. В каче-

стве контрастного агента был использован

парамагнитный контрастный препарат с га-

долинием в концентрации 0,5 ммоль/мл.

Для визуализации зон кардиофиброза,

представляющих собой участки замедлен-

ного вымывания парамагнитного контра-

стного вещества из миокарда, выполняли

отсроченное сканирование через 6 мин от

введения препарата с использованием Т1-

взвешенных импульсных последователь-

ностей со следующими параметрами ска-

нирования: время эхо 24 мс, время повтора

1000 мс, угол наклона 90°, матрица

256×256, толщина среза 7 мм, ориентация

срезов по короткой оси ЛЖ. Полученные

изображения в формате DICOM обрабаты-

вали и анализировали с использованием

свободного программного продукта Seg-

ment version 2.0 R 4265 (Medviso AB, Lund,

Швеция). При наличии рубцовых измене-

ний миокарда автоматически рассчитывал-

ся процент кардиофиброза от общей массы

миокарда [7].

Медикаментозная терапия госпиталь-

ного этапа была представлена стандартным

рекомендованным перечнем групп препа-

ратов (ацетилсалициловая кислота, β-бло-

каторы, статины, ингибиторы ангиотен-

зинпревращающего фермента, антагонис-

ты кальция, ингибиторы P2Y12). 

В дизайн исследования входило форми-

рование группы контроля, включающей 20

здоровых добровольцев, с целью сравнения

полученных значений изучаемых маркеров.

Данная группа была сопоставима с изучае-

мой выборкой пациентов по гендерному

составу и возрастным колебаниям. Значе-

ния изучаемых маркеров в группе контроля

составили: PIIINP – 7,2 [6,8; 7,5] нг/мл

и PICP – 179,2 [163,5; 194,9] нг/мл.

Определение концентрации PICP

и PIIINP в сыворотке венозной крови про-

водилось иммуноферментным методом

с помощью микротитрационного планшета

Cloud-clone Corp (USA). Микропланшет,

представленный в данном наборе, предва-

рительно покрывался антителом, специ-

фичным к PICP и PIIINP. Затем в соответст-

вующие лунки микропланшета добавлялись

стандарты или образцы с антителом, конъ-

югированным с биотином, специфичным

к PICP и к PIIINP. Далее в каждую лунку

планшета добавлялся авидин, конъюгиро-

ванный с пероксидазой хрена (HRP) и осу-

ществлялась инкубация. После добавления

раствора субстрата TMB только те лунки,

которые содержали PICP и PIIINP, биотин-

конъюгированное антитело и фермент-

конъюгированный авидин, демонстрирова-

ли изменение цвета. По завершении фер-

мент-субстратной реакции изменение цвета

измерялось спектрофотометрически при
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длине волны 450 ± 10 нм на ридере. Далее

концентрация PICP и PIIINP в образцах

определялась путем сравнения оптической

плотности образцов со стандартной кривой. 

Для каждого пациента был рассчитан

индекс висцерального ожирения по следую-

щим формулам: для мужчин ИВО=

[ОТ/39,68 + (1,88×ИМТ)]×(ТГ/1,03)×(1,31/

ЛПВП); для женщин ИВО= [ОТ/36,58 +

+ (1,89×ИМТ)]× (ТГ/0,81)× (1,52/ЛПВП),

где ОТ – объем талии, ТГ – триглицериды,

ИМТ – индекс массы тела, ЛПВП – липо-

протеиды высокой плотности.

Для оценки кардиоваскулярного риска

использовались следующие возрастные

показатели: моложе 30 лет – 2,52; 30–42 го-

да – 2,23; 42–52 года – 1,92; 52 года –

66 лет – 1,93; старше 66 лет – 2,0. О значи-

мом возрастании сердечно-сосудистого

риска свидетельствует превышение указан-

ных значений ИВО [2].

Полученные результаты обрабатыва-

лись с применением программы Statisti-

ca 7.0. Проверка статистической гипотезы

о нормальности распределения осуществ-

лялась с использованием критерия Шапи-

ро–Уилка. Для описания центральных тен-

денций и дисперсий рассчитывали медиа-

ны и интерквартильный размах (Ме, 25-й

и 75-й процентили). Две независимые

группы по количественному признаку

сравнивались при помощи U-критерия

Манна–Уитни. Динамика показателей в

зависимых группах определялась с помо-

щью критерия Вилкоксона. Для показате-

лей, определяющих высокий риск форми-

рования кардиофиброза через 1 год после

ИМпST, использовался пошаговый дис-

криминантный анализ, начиная с наибо-

лее значимого. Различия в сравниваемых

группах считались достоверными при

уровне статистической значимости (р) ме-

нее 0,05.

Результаты

Изучение анализируемой выборки про-

водилось в зависимости от значений ИВО.

Таким образом, было выделено две группы:

1-я группа – ИВО нормальный (n=63,

73,3%), 2-я группа – ИВО повышенный

(n=23, 26,7%). В таблице 1 представлены

клинико-анамнестические характеристики

обеих групп. Сравнительный анализ пока-

зал, что пациенты в группах были сопоста-

вимы по возрасту, однако имелись разли-

чия по гендерному составу: в 1-й группе

мужчин было больше по сравнению со 2-й

группой (р=0,004). Достоверных различий

по медиане ИМТ не было, однако среди

лиц с повышенным ИВО было значимо

больше пациентов с ожирением (по значе-

нию ИМТ) различной степени выраженно-

сти. Так, во 2-й группе ИМТ 30 кг/м2 и бо-

лее встречался у каждого второго пациента,

в 1-й группе – у каждого четвертого

(р=0,012). Не выявлено значимых различий

по частоте клинических проявлений стено-

кардии и проведению ЧКВ в анамне-

зе (р=0,350 и р=0,452). Кроме того,

при сравнении групп с кардиофиброзом

и без него оказалось, что значимые раз-

личия по времени госпитализации с мо-

мента развития болевого синдрома в груд-

ной клетке до проведения экстренной

реваскуляризации миокарда отсутствуют

(р=0,385). 

Среди пациентов с повышенным ИВО

СД II типа встречался более чем в 2 раза ча-

ще по сравнению с группой с нормальным

индексом, однако различия не были стати-

стически значимыми (р=0,077). В группе 1

курильщиков было достоверно больше,

чем в группе 2 (р=0,004).

Динамика PIIINP в течение всего пери-

ода наблюдения в зависимости от значения

ИВО представлена на рисунке 1. Очевид-

но, что в группе с нормальным ИВО секре-

ция PIIINP была выражена наиболее ярко

по сравнению с группой с повышенным

ИВО, однако сравнение полученных дан-

ных на каждом этапе определения показа-

теля не продемонстрировало достоверных

различий между группами. Кроме того, ко-

лебания уровня маркера в каждой из групп

также не имели достоверных различий

(p>0,05). Следует подчеркнуть значимое
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повышение концентрации PIIINP у паци-

ентов 1-й и 2-й групп во всех точках опре-

деления относительно значений контроль-

ной группы (p<0,001). 

На рисунке 2 представлена динамика

концентрации PICP. Межгрупповое срав-

нение значений PICP в 1-е сутки ИМ

и спустя 1 год от индексного события про-

демонстрировало отсутствие достоверных

различий. Однако при сравнении измене-

ния концентрации внутри каждой группы

было выявлено ее значимое снижение

с 1-х суток заболевания к концу периода

наблюдения в обеих группах (p<0,001).

Как и предыдущий маркер, полученные

значения PICP обеих групп демонстриро-

вали значимое превышение аналогичных

показателей группы контроля (p<0,001).

Спустя 1 год в каждой группе по резуль-

татам МРТ было определено число паци-

ентов с признаками кардиофиброза. Срав-

нительный анализ показал их сопостави-

мость по этому параметру (р=0,512). Среди

пациентов с нормальным значением ИВО

выявлены 42 (66,7%) человека с кардиофи-

брозом и 21 (33,3%) – без него. Среди лиц

с повышенным ИВО у 13 (56,5%) пациен-

тов был кардиофиброз и у 10 (43,5%) – от-

сутствовал. Далее проводилась оценка

динамики PIIINP и PICP в группах с нор-

мальным и повышенным ИВО в зависимо-

сти от наличия кардиофиброза.
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Т а б л и ц а  1

Клинико-анамнестическая характеристика пациентов в зависимости от значения ИВО

Table 1. Clinical and anamnestic characteristics of patients depending on the value 
of the visceral adiposity index

Возраст, Me [Q25; Q75], лет 59 [52; 64] 57 [52; 64] 0,785

ИМТ, Me [Q25; Q75], кг/м2 27,05 [24,38; 29,98] 30,48 [26,12; 32,45] 0,075

Гликемия натощак, ммоль/л 5,67 [5,07; 6,2] 5,90 [5,5; 8,1] 0,037

Мужчины, n (%) 52 (82,5) 12 (52,2) 0,004

Женщины, n (%) 11 (17,5) 11 (47,8) 0,004

ИМТ ≥30 кг/м2, n (%) 15 (23,8) 12 (52,2) 0,012

СД II типа, n (%) 5 (7,9) 5 (22) 0,077

Анамнез ГБ более 5 лет, n (%) 42 (66,7) 20 (87) 0,063

Гиперхолестеринемия, n (%) 10 (15,9) 8 (34,8) 0,056

Курение, n (%) 38 (60,3) 6 (26,1) 0,004

Клиника стенокардии в анамнезе, n (%) 18 (28,6) 9 (39,1) 0,350

ЧКВ в анамнезе, n (%) 1 (1,6) 1 (4,3) 0,452

Острая сердечная недостаточность по Killip, n (%)
I 46 (73) 18 (78,3) 0,423
II 10 (15,9) 3 (13) 0,745
III 7 (11,1) 2 (8,7) 0,549

Локализация ИМ, n (%) 
передняя  35 (55,6) 14 (60,9) 0,845
задняя 28 (44,4) 9 (39,1) 0,845

Время от развития болевого синдрома 10,7 (10,2; 11,3) 11,2 (10,5; 11,7) 0,257
до рентгенооперационной, Me [Q25; Q75], ч

SYNTAX Score исходно, n (%) 
≤ 22 баллам 60 (95,2) 21 (91,3) 0,613
≥ 23 баллам 2 (3,2) 1 (4,3) 1,000

SYNTAX Score остаточный, n (%) 
< 18 баллов 36 (57,1) 12 (52,2) 0,066

Показатель Группа 1 (n=63) рГруппа 2 (n=23)



На рисунке 3 отражены динамические

изменения концентрации PIIINP. Оцени-

вая изменения внутри каждой подгруппы,

важно отметить значимое снижение кон-

центрации данного маркера к 1-му году на-

блюдения в подгруппе с нормальным зна-

чением ИВО без признаков кардиофибро-

за (р=0,010). 

В то же время наблюдалась выраженная

секреция маркера на годовом этапе в под-

группе повышенного ИВО без признаков

кардиофиброза (р=0,037) относительно 1-х

суток заболевания, а в подгруппе с повы-

шенным ИВО и признаками кардиофиб-

роза имела место противоположная тен-

денция – снижение концентрации PIIINP

по сравнению с 1-ми сутками ИМ

(р=0,041). Только в подгруппе с нормаль-

ным ИВО и наличием кардиофиброза не

удалось выявить каких-либо значимых

различий. При сравнении концентрации

PIIINP между группами в 1-е сутки заболе-

вания оказалось, что в подгруппе с нор-

мальным ИВО без кардиофиброза она зна-
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чимо выше, чем в подгруппах с нормаль-

ным ИВО и кардиофиброзом, а также с по-

вышенным ИВО без кардиофиброза

(р=0,002). При сравнении этого показателя

в подгруппе с нормальным ИВО без кар-

диофиброза с подгруппой повышенного

ИВО и кардиофиброзом выявлена тенден-

ция к достоверности различий (р=0,057).

Через 1 год после ИМпST наибольшая

концентрация данного маркера выявлена

в подгруппе повышенного ИВО без кар-

диофиброза. При этом она значительно

превышала концентрацию PIIINP под-

групп с нормальным значением ИВО как

с наличием кардиофиброза, так и без него,

а также превышала концентрацию PIIINP

подгруппы с повышенным ИВО и кардио-

фиброзом (p<0,001). 

Динамика концентрации PICP с мо-

мента развития заболевания до окончания
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1-го года наблюдения представлена на ри-

сунке 4. Очевидно, что уровень данного

маркера имел тенденцию к снижению

в каждой из подгрупп независимо от зна-

чений ИВО и наличия/отсутствия при-

знаков кардиофиброза. В группе с повы-

шенным ИВО и наличием кардиофиброза

наблюдался один из наиболее низких

уровней данного маркера. В подгруппах

с нормальным значением ИВО без кар-

диофиброза и с его наличием отмечено

значимое снижение концентрации этого

маркера через 1 год (р=0,010 и р<0,001),

так же как и у пациентов с повышенным

ИВО без кардиофиброза и с его наличием

(р=0,027 и р=0,043). Однако по результа-

там межгруппового сравнения концентра-

ции PICP на каждом этапе исследования

значимых различий не выявлено. 

Далее проведен дискриминантный ана-

лиз, в ходе которого оценивалось значение

сывороточных маркеров фиброза, а также

клинико-анамнестических характеристик

пациентов для выявления кардиофиброза

через 1 год после ИМпST. Для оценки каж-

дого из исследуемых показателей был ис-

пользован пошаговый дискриминантный

анализ (методом включения признаков, на-

чиная с наиболее значимого). Исходно

в анализ вошли следующие показатели:

PICP, PIIINP, гликемия натощак, повы-

шенный ИВО, возраст, длительность анам-

неза артериальной гипертензии, ИМТ. Вы-

бор факторов зависел от значимости их

влияния на развитие кардиофиброза через

1 год после ИМпST согласно результатам

однофакторного анализа. В конечную дис-

криминантную функцию вошли пять пара-

метров: концентрация PIIINP в 1-е сутки

ИМпST, гликемия натощак, повышенный

ИВО, возраст и ИМТ (табл. 2). Согласно

полученным данным, наиболее прогности-

чески значимым маркером в отношении

выявления кардиофиброза через год после

ИМпST у пациентов с сохраненной ФВ

стало повышенное значение PIIINP в 1-е

сутки заболевания.

Следующим по значимости фактором

явилась гликемия натощак. Кроме того,

свое негативное влияние оказывают как

возраст пациента, так и повышенное зна-

чение ИВО. Последним фактором, влияю-

щим на развитие кардиофиброза в постин-

фарктном периоде в изучаемой выборке

пациентов, был повышенный ИМТ. Такие

факторы, как PICP и длительность анам-

неза артериальной гипертензии, оказались

вне модели, поскольку не продемонстри-

ровали своего влияния на формирование

кардиофиброза у больных с ИМпST через 1

год после индексного события. Время от

развития болевого синдрома до ЧКВ и эф-

фективность вмешательства отражены

в таблице 1.
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Т а б л и ц а  2

Результаты пошагового дискриминантного анализа для показателей, влияющих
на развитие кардиофиброза через 1 год после ИМпST*

Table 2. Results of stepwise discriminant analysis for indicators affecting the development 
of cardiofibrosis in 1 year after  ST-segment elevation myocardial infarction

PIIINP (1-е сутки) 1 0,916326 0,033 0,294 0,705

Гликемия натощак 2 0,914694 0,037 0,286 0,378

ИВО повышенный 3 0,910864 0,039 0,181 0,818

Возраст 4 0,586688 0,047 2,087 2,063

ИМТ 5 0,535374 0,049 1,534 1,642

С-константа – – – –108,564 –113,310

*Wilks' Lambda модели 0,57676782, р<0,0081.

Показатель Шаг Wilks' Lambda р
Функции классификации

III



Вероятность правильной классифика-

ции модели составила 84,375% (табл. 3).

Обсуждение

В настоящей работе представлены ре-

зультаты исследования формирования кар-

диофиброза у пациентов в отдаленном пе-

риоде после ИМпST в зависимости от мета-

болического фенотипа. Критерием деления

выборки на две группы был выбран ИВО,

так как данный индекс в настоящее время

считается показателем «функции жировой

ткани» и чувствительности к инсулину [2].

Пациенты с нормальным значением вы-

бранного индекса составили подавляющее

большинство (73,3%), кроме того, у 68,6%

пациентов было отмечено отсутствие ожи-

рения (по ИМТ). Сравнительный анализ

показал, что именно в группе с нормаль-

ным ИВО концентрация PIIINP была наи-

большей как в 1-е сутки заболевания, так

и через 1 год при сравнении с данным пока-

зателем в группе с повышенным ИВО.

Следует отметить, что ИВО является

математическим индексом, основанным

на вычислении значений антропометриче-

ских, метаболических показателей, и отра-

жает распределение и функции жировой

ткани. Согласно результатам ряда исследо-

ваний, данный индекс продемонстрировал

связь с кардиометаболическим риском

в общей популяции [9, 10].

В настоящее время проблемы ожирения

и его прогностической значимости по-

прежнему продолжают активно обсуждать-

ся в научном сообществе. В ходе исследо-

ваний у лиц с ожирением было обнаружено

увеличение коллагена во внеклеточном

пространстве. А при проведении исследо-

ваний на животных моделях с ХСН были

выявлены рост продуктов распада коллаге-

на и усиление активности металлопротеи-

наз. Очаги фиброза у мышей с ожирением

располагались преимущественно вокруг

коронарных сосудов, на месте кардиомио-

цитов, подвергшихся апоптозу [11, 12].

Дополнительное деление обеих групп в за-

висимости от наличия кардиофиброза позво-

лило выявить различные закономерности ко-

лебания концентрации изучаемых маркеров.

Повышенное значение ИВО отражает пато-

логическую активность жировой ткани, ко-

торая, как известно, является одним из фак-

торов фиброгенеза, представленного повы-

шенной секрецией проколлагенов. Так,

выявлена разнонаправленная тенденция из-

менения значений PIIINP: в подгруппе

с нормальным ИВО без кардиофиброза кон-

центрация маркера значимо снизилась с 1-х

суток к 1-му году, тогда как в подгруппе с вы-

соким ИВО без кардиофиброза она достовер-

но возросла за этот же период.

Известно, что PIIINP – это предшест-

венник коллагена III типа и образуется

в процессе его синтеза. Отличительной ха-

рактеристикой данного маркера являются

волокна малого диаметра и малое количе-

ство сшивок, что служит основой замести-

тельного фиброза [13]. Можно предполо-

жить, что у пациентов с повышенным ИВО

без кардиофиброза синтез PIIINP менее

активен в остром периоде ИМ, а макси-

мальную активность проявляет в более по-

зднем постинфарктном периоде. Вероят-

но, данный факт объясняет отсутствие

признаков кардиофиброза на МРТ у паци-

ентов данной подгруппы на годовом этапе

обследования, однако не исключена и ве-

роятность отсроченного формирования

фиброзной ткани в миокарде.

При сравнении клинико-анамнестичес-

ких данных было выявлено большее число

пациентов с ожирением (ИМТ более

30 кг/м2) именно в группе с повышенным

ИВО, а также тенденция к большей частоте

выявления СД II типа, артериальной ги-
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пертензии и гиперхолестеринемии. Отсут-

ствие постинфарктного кардиофиброза че-

рез год в этой «неблагоприятной», с учетом

имеющихся факторов риска и характерис-

тик метаболического профиля, группе так-

же может быть проявлением феномена «па-

радокса ожирения» [2]. Доказано, что до-

статочно большое число пациентов с СН

имеют избыточную массу тела, при этом

большинство из них характеризуются со-

храненной сократительной функцией мио-

карда ЛЖ. Установлено, что факт ожирения

у пациентов, страдающих СН, ассоцииро-

ван с наименьшей летальностью по сравне-

нию с пациентами с СН без ожирения [2]. 

Иная ситуация выявлена в группе с нор-

мальным ИВО без кардиофиброза. Учиты-

вая максимальную концентрацию PIIINP

в 1-е сутки заболевания, можно предполо-

жить, что у пациентов данной категории

максимально «запускается» процесс очаго-

вого фиброзирования миокарда именно

в остром периоде ИМ.

Анализ изменения значений PICP в це-

лом показал, что в каждой подгруппе наблю-

далась одинаковая тенденция снижения

концентрации от наибольших значений

в 1-е сутки ИМ к наименьшим на годовом

этапе исследования. К особенностям можно

отнести наибольшую экспрессию PICP в 1-е

сутки в подгруппе с повышенным ИВО

и кардиофиброзом, тогда как через год наи-

высшие значения данного маркера опреде-

лялись у пациентов с нормальным ИВО без

кардиофиброза. Доказано, что PICP являет-

ся предшественником коллагена I типа. Его

волокна отличаются большим диаметром

и многочисленными поперечными сшивка-

ми. Коллаген I типа ответственен за форми-

рование фиброза миокарда диффузного ха-

рактера [14]. С учетом описанных характе-

ристик PICP можно предположить, что

у всех пациентов, независимо от метаболи-

ческого фенотипа, в остром периоде ИМ

инициируется формирование диффузного

фиброзирования, однако у пациентов с по-

вышенным ИВО и кардиофиброзом данная

активность наиболее выраженна [14].

Важно отметить, что процесс фиброге-

неза инициирован в 1-е сутки ИМ в обеих

группах независимо от метаболического

фенотипа. Подтверждением тому служат

значения PIIINP и PICP, достоверно пре-

вышающие таковые в группе контроля. 

Доказано, что ожирение «запускает»

в организме ряд изменений, в числе кото-

рых гемодинамические и гормональные на-

рушения, а также метаболический дисба-

ланс. Каждое из таких патологических со-

стояний способно привести к нарушению

структуры и функции миокарда [15]. Од-

ним из наиболее неблагоприятных измене-

ний является развитие диастолической хро-

нической сердечной недостаточности. Дан-

ное состояние опасно возникновением

необратимых нарушений структуры мио-

карда при мнимом клиническом благопо-

лучии пациента [3, 15]. Согласно получен-

ным данным, ожирение у пациентов с ИМ,

в том числе с наличием патологического

метаболического фенотипа (повышенный

ИВО), стимулирует фиброзирование мио-

карда, что способствует ремоделированию

сердца с максимально негативным влияни-

ем на функцию миокарда.

Проведение дискриминантного анализа

позволило выделить клинико-анамнести-

ческие характеристики пациентов, указы-

вающие на неблагоприятное течение отда-

ленного периода ИМ, а именно развитие

кардиофиброза уже через 1 год после

ИМпST. Наибольшее прогностическое

значение продемонстрировал PIIINP. Ве-

роятно, внедрение в рутинную практику

определения концентрации PIIINP в ост-

ром периоде ИМпST, особенно в сочета-

нии с клинико-анамнестическими данны-

ми (гликемия натощак, ИВО, возраст,

ИМТ), позволит своевременно выделять

группу риска раннего развития фиброза

миокарда, с последующей коррекцией те-

рапии с использованием препаратов анти-

фибротического действия. 

Ограничением данного исследования

является малочисленность анализируемой

выборки.
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Заключение

Установлена прогностическая значи-

мость повышения концентрации PIIINP,

гликемии натощак в 1-е сутки ИМпST

с сохраненной ФВ на фоне повышенных

ИВО, ИМТ для формирования кардиофи-

броза через 1 год. 

Кроме того, у пациентов с повышенным

ИВО без кардиофиброза зарегистрирована

максимальная экспрессия PIIINP на годовом

этапе наблюдения, что может свидетельство-

вать о сохраняющейся активности фибрози-

рования миокарда и вероятном развитии кар-

диофиброза в более отдаленном периоде. 
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