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Резюме
Цель. Оценить влияние догоспитального 

приема статинов на концентрацию маркеров 
воспаления и матриксных металлопротеиназ (-1, 
-3, -9) в сыворотке крови у больных инфарктом 
миокарда с подъемом сегмента ST (ИМпST).

Материалы и методы. В проспективное ко-
гортное исследование последовательно вклю-
чены 175 пациентов с диагнозом ИМпST. Сред-
ний возраст пациентов в общей группе соста-
вил 61,3±8,4 года, из них 116 (66,3 %) мужчин 
и 59 (33,7%) женщин. Всем больным на 1-е и 
12-е сутки инфаркта миокарда проводилось 
определение сывороточных концентраций ин-
терлейкинов (ИЛ-6, ИЛ-10, ИЛ-12), С-реак-
тивного белка (СРБ), фактора некроза опухо-
ли-α (ФНО- α) и матриксных металлопротеиназ 
(ММП) -1, -3, -9 (пг/мл), а также липидных по-
казателей крови. Все пациенты были разделены 
на 2 группы в зависимости от приема статинов 
на догоспитальном этапе: без статинов – 136 
(77,71%) пациентов, со статинами - 39 (22,29%) 
пациентов.

Результаты. Определено, что в группе па-
циентов (n=39), принимавших статины в тече-
ние минимум 7 дней до развития ИМпST, опре-
делялись достоверно более низкие значения 
липопротеинов низкой плотности [2,91 (1,31; 
5,13) vs 1,34 (0,76; 9,77)] по сравнению с паци-
ентами без предшествующей терапии статина-
ми. При анализе различий концентраций изу-
чаемых биомаркеров в группах пациентов в за-
висимости от приема статинов на догоспиталь-
ном этапе выявлены достоверно более низкие 
значения провоспалительных маркеров (ИЛ-6, 
СРБ, ФНО-α), а также ММП-9 как на первые, 
так и на 12-е сутки развития ИМпST в группе 
пациентов с догоспитальным приемом стати-
нов. При этом концентрация противовоспали-
тельного маркера ИЛ-10 в группе пациентов, 
принимавших статины на догоспитальном эта-
пе, в 2 раза превышала соответствующие зна-
чения группы пациентов без приема статинов.

Заключение. Отсутствие догоспитального 
приема статинов у пациентов ИМпST ассоци-
ировано с более высокими значениями провос-
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Abstract
Aim. To assess the effect of pre-hospital admin-

istration of statins on the levels of inflammatory 
markers and matrix metalloproteinases in the se-
rum of patients with acute ST-segment elevation 
myocardial infarction (STEMI).

Materials and Methods. We consecutively re-
cruited 175 patients with STEMI (116 (66.3%) 
men and 59 (33.7%) women, average age 61.3 ± 
8.4 years). Serum concentrations of interleukins 
(IL-6, IL-10, IL-12), C-reactive protein (CRP), tu-
mor necrosis factor-α (TNF-α), and matrix metal-
loproteinases (MMP-1, -3, -9) as well as blood lip-
id parameters were evaluated in all patients at the 
admission and on 12th day after STEMI onset. All 
the patients were divided into 2 groups depending 
on pre-hospital use of statins: 136 (77.71%) pa-
tients without and 39 (22.29%) patients with statin 
administration.

Results. As compared to the patients without 
prior statin treatment, those who used statins ≥ 7 
days prior to the development of STEMI had sig-
nificantly lower values of serum low-density lipo-
proteins [2.91 (1.31; 5.13) vs 1.34 (0.76; 9.77), re-
spectively], IL-6, CRP, TNF-α, and MMP-9 at both 
time points. In keeping with these findings, serum 
level of anti-inflammatory marker IL-10 was two-
fold higher in patients taking statins at the pre-hos-
pital stage in comparison with those without statin 
administration.

Conclusions. The lack of pre-hospital statin 
administration in patients with STEMI is associ-
ated with the higher values of pro-inflammatory 
markers (IL-6, CRP, TNF-α), and MMP-9 during 
in-hospital period.

Keywords: myocardial infarction, statins, 
matrix metalloproteinases, inflammatory mark-
ers.
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Введение 
Несмотря на достигнутые успехи в кар-

диологии, сердечно-сосудистые заболевания 
по-прежнему остаются основной причиной 
смертности и инвалидизации в большинстве 
развитых европейских стран, в том числе и в 
России [1]. Высокие показатели заболеваемо-
сти и смертности, связанные с инфарктом ми-
окарда (ИМ), определяют необходимость по-
вышения эффективности прогнозирования его 
неблагоприятного течения [3, 4]. Активация 
воспалительной реакции в сосудистой стен-
ке является одним из механизмов негативного 
влияния традиционных факторов сердечно-со-
судистого риска на течение заболеваний, ассо-
циированных с атеросклерозом. Клиническая 
манифестация острого ИМ является результа-
том совокупности факторов – эндотелиальной 
дисфункции, ассоциированной с воспалением 
и повышенной тромбогенностью, приводящих 
к снижению активности тканевого ингибито-
ра матриксных металлопротеиназ-1 (ТИМП-1). 
Эти факторы создают условия для экспрес-
сии матриксных металлопротеиназ, запускаю-
щих процесс дестабилизации атеросклероти-
ческой бляшки [2]. Известно, что раннее назна-
чение статинов при остром инфаркте миокарда 

(ОИМ) обеспечивает потенциал преимущества 
в снижении заболеваемости и смертности [3]. 
Однако остается дискутабельным вопрос о раз-
личиях в воспалительном статусе и уровню 
матриксных металлопротеиназ у пациентов с 
ОИМ на фоне регулярного приема статинов.

Цель исследования 
Оценить влияние догоспитального приема 

статинов на концентрацию маркеров воспале-
ния и матриксных металлопротеиназ (-1, -3, -9) 
в сыворотке крови у больных инфарктом мио-
карда с подъемом сегмента ST.

Материалы и методы
В проспективное когортное исследование по-

следовательно были включены 175 пациентов с 
диагнозом ИМпST. Исследование было выпол-
нено в соответствии со стандартами надлежа-
щей клинической практики (Good Clinical Prac-
tice) и принципами Хельсинкской декларации. 
Диагноз ИМ был подтвержден согласно крите-
риям Всероссийского научного общества кар-
диологов (ВНОК, 2007 г.): начало симптомов не 
более чем за 48 ч до госпитализации; симпто-
мы, заставляющие предположить ИМ (ангино-
зная боль или ее эквивалент ≥ 20 мин, одышка, 

English

палительных маркеров (ИЛ-6, СРБ, ФНО-α), а 
также ММП-9 на протяжении всего госпиталь-
ного периода.

Ключевые слова: инфаркт миокарда, стати-
ны, матриксные металлопротеиназы, маркеры 
воспаления.
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синкопальное состояние, остановка кровообра-
щения и др.); электрокардиографические изме-
нения – подъем или снижение сегмента ST ≥1 
мм в двух смежных отведениях; предположи-
тельно новая полная блокада левой ножки пуч-
ка Гиса; формирование патологического зубца 
Q); выявление кардиоспецифических маркеров 
некроза миокарда (общая креатинфосфокиназа 
— КФК и ее фракция МВ, тропонины I и Т). 
Критериями исключения были возраст паци-
ента менее 18 лет, а также любые клинически 
значимые состояния, способные изменять уро-
вень изучаемых биохимических маркеров (он-
кологические и системные заболевания; нали-
чие почечной, гепатоцеллюлярной недостаточ-
ности; острые инфекционные заболевания или 
обострение хронических; психические заболе-
вания, а также смерть больного в первые сутки 
после госпитализации).

У всех пациентов при поступлении в стаци-
онар и в динамике на 12-е сутки от начала за-
болевания проводилось определение концен-
траций в сыворотке крови маркеров воспале-
ния (СРБ, ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-12) и ММП-1, 3 
и 9 в сыворотке крови методом количествен-
ного твердофазного иммуноферментного ана-
лиза с помощью лабораторных наборов BCM 
Diagnostics (США). Определение концентра-
ций липидов [липопротеинов низкой плотно-

сти (ЛПНП), липопротеинов высокой плотно-
сти (ЛПВП), триглицеридов (ТГ), общего холе-
стерина (ОХ)] проводилось в течение 1-х суток 
госпитализации в негемолизированной плазме 
крови с помощью холестеринэстеразного, ко-
лориметрического методов и методом осажде-
ния с использованием реактивов «Холестерин 
ФС «ДДС»», «Триглицериды ФС «ДДС»», «Хо-
лестерин ЛПВП» ЗАО «Диакон ДС». Все паци-
енты были разделены на 2 группы в зависимо-
сти от приема статинов (7 дней и более) на до-
госпитальном этапе: 1-я группа (без статинов) 
– 136 (77,71%) пациентов, 2-я группа (со ста-
тинами) – 39 (22,29%) пациентов. Группа кон-
троля была представлена 87 здоровыми добро-
вольцами в возрасте 59 (43; 68) лет, в анамне-
зе которых ранее не прослеживалось АГ, ИБС, 
СД, а также клинически значимая сопутствую-
щая патология, из них было 52 (59,8%) мужчи-
ны и 35 (40,2%) женщин. Медикаментозное ле-
чение эти лица не получали.

Статистическую обработку данных иссле-
дования осуществляли с помощью программы 
Statistica версии 7.0 (StatSoft, Inc, США). При-
меняли стандартные методы описательной ста-
тистики. Полученные данные представлены 
в виде медианы и интерквартильного размаха 
(25-й процентиль; 75-й процентиль). При рас-
пределении данных, отличном от нормального, 

Показатели 
Indicators 

Значения, n (%) 
Values, n (%) 

Мужчины, n (%) 
Males, n (%) 116 (66,3) 

Женщины, n (%) 
Females, n (%) 59 (33,7) 

Возраст, лет 
Age, years 62 (33; 87) 

Курение, n (%) 
Smoking status, n (%) 69 (39,2) 

Сахарный диабет 2-го типа в анамнезе, n (%) 
Type 2 diabetes mellitus, n (%) 34 (19,4) 

Ожирение (индекс массы тела ≥ 30 кг/м2), n (%) 
Obesity (body mass index ≥ 30 kg/m2), n (%) 55 (31,4) 

Артериальная гипертензия в анамнезе, n (%) 
Arterial hypertension, n (%) 133 (76,0) 

Постинфарктный кардиосклероз, n (%) 
Cardiac fibrosis, n (%) 36 (20,6) 

Стенокардия в анамнезе, n (%) 
Angina pectoris, n (%) 94 (53,7) 

Острое нарушение мозгового кровообращения, n (%) 
Stroke, n (%) 15 (8,6) 

Хроническая сердечная недостаточность, n (%) 
Chronic heart failure, n (%) 88 (50,3) 

Инфаркт миокарда передней локализации, n (%) 
Anterior myocardial infarction, n (%) 90 (51,4) 

Фракция выброса левого желудочка, % 
Left ventricular ejection fraction, % 49 (23; 68) 

Класс острой сердечной недостаточности по Killip II-IV, n (%) 
Acute heart failure, Killip II-IV, n (%) 31 (17,7) 

Таблица 1.  
Клинико-анамнести-
ческая характери-
стика пациентов

Table 1.    
Clinicopathological 
features of the pa-
tients



FUNDAMENTAL 
AND CLINICAL MEDICINE

50

VOL. 4, № 1® ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

две независимые группы по количественному 
признаку сравнивали с помощью U-критерия 
Манна—Уитни. 

Результаты и их обсуждение 
Средний возраст пациентов в общей группе 

больных ИМпST составил 61,3 (33; 89) года. Из 
175 больных было 116 (66,3%) мужчин. Прева-
лирующими анамнестическими факторами ри-
ска явились артериальная гипертензия (АГ) — 
76% и стенокардия в анамнезе (53,7%), а также 
проявления хронической сердечной недоста-
точности (50,3%) (таблица 1). Продолжитель-
ность периода пребывания больных в стацио-
наре составила 14±2 дня. 

Проанализирован прием регулярной (не 
менее 7 дней) медикаментозной терапии до 
момента настоящей госпитализации. Ана-
лиз качества медикаментозной терапии у 
пациентов на догоспитальном этапе проде-
монстрировал: аспирин принимали 85 па-
циентов (26,7%), b-адреноблокаторы – 56 
пациентов (32,0%), ингибиторы ангиотен-
зинпревращающего фермента (иАПФ) – 30 
пациентов (17,4%), статины (аторвастатин) 
принимали 39 пациентов (22,29%) (таблица 
2). В рамках данного проспективного реги-
стрового исследования не проводился учет 
доз статинов, принимавшихся на догоспи-
тальном этапе.

В ранее проведенных исследованиях про-
демонстрировано, что липиды сыворотки кро-
ви должны оцениваться в течение 24 часов по-
сле инфаркта и через 2-3 месяца от ОИМ [4]. 
Правильная оценка уровня липидов может вли-
ять на инициирование липидснижающей тера-
пии, а именно выбор поколения статинов и их 
дозировки [5]. Так, в настоящем исследовании 
определение уровня липидов проводилось в те-
чение 24 часов от начала ИМпST. Определено, 
что ОХ - 5,52 (4,6; 6,6), ЛПНП - 3,22 (2,54; 4,0), 
ТГ - 1,87 (1,4; 2,68) – имели концентрации вы-

ше рекомендованных значений для пациентов с 
ишемической болезнью сердца [6]. 

У больных ИМпST в сравнении с пациента-
ми контрольной группы выявлены более высокие 
концентрации маркеров воспаления в сыворотке 
крови (СРБ, ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-12,) как на пер-
вые, так и на 12-е сутки госпитального периода. 
При этом концентрации ИЛ-10 достоверно между 
группами не различались (таблица 3). При ана-
лизе госпитальной динамики изучаемых марке-
ров определено, что имеется тенденция к умень-
шению концентраций большинства показателей 

Показатели 
Indicators 

Количество больных 
Number of patients 

n = 175 
% 

Аспирин 
Aspirin 85 48,57 

Клопидогрель 
Clopidogrel 14 8,0 

β-адреноблокаторы 
Beta-blockers 56 32.0 

Ингибиторы ангиотензин-
превращающего фермента 
Angiotensin-converting enzyme inhibitors 

30 17,14 

Антагонисты рецепторов ангиотензина II 
Angiotensin II receptor blockers 3 1,71 

Антагонисты кальция 
Calcium channel blockers 18 10,29 

Статины 
Statins 39 22,29 

Нитраты 
Nitrates 18 10,29 

Диуретические препараты 
Diuretics 10 5,17 

Антагонисты альдостерона 
Antimineralocorticoids 7 4,0 

Антиаритмические препараты 
Antiarrhythmic agents 3 1,71 

Таблица 2.  
Регулярная медика-
ментозная терапия 
больных ИМпST до 
госпитализации

Table 2.    
Treatment of patients 
with STEMI before 
hospitalization

ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST STEMI – ST-segment elevation myocardial infarction
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Таблица 3.  
Концентрации мар-
керов воспаления 
в сыворотке крови 
у больных ИМпST в 
сравнении с резуль-
татами пациентов 
контрольной группы

Table 3.    
The concentration of 
inflammatory mark-
ers in the serum of 
patients with STEMI 
in comparison with 
healthy blood donors

провоспалительного статуса пациентов к 12-м 
суткам стационарного лечения. Так, концентра-
ция СРБ к концу госпитального периода была в 
2,3 раза меньше (р=0,0001) относительно первых 
суток ИМпST. Аналогичная тенденция выявлена 
и для ИЛ-6, концентрация которого достоверно 
снижалась к 12-м суткам в 1,9 раза (р=0,0001). В 
то же время концентрации ФНО-α и ИЛ-12 воз-
растали к концу госпитального периода. Так, кон-
центрация ФНО-α в 1,3 раза (р=0,0001), а ИЛ-12 
– в 1,6 раза (р=0,0001) превышала аналогичные 
показатели первых суток ИМ. В связи с этим вы-
сокие концентрации ИЛ-12 и ФНО-α к концу пе-
риода стационарного лечения могут быть рассмо-
трены как одни из возможных предикторов не-

благоприятного прогноза в отдаленном периоде у 
больных после перенесенного ИМпST. Достовер-
ной динамики концентраций ИЛ-10 в течение пе-
риода стационарного лечения выявлено не было.

При анализе концентраций матриксных метал-
лопротеиназ в сыворотке крови установлено, что 
медианные значения этих показателей как на пер-
вые, так и на 12-е сутки ИМпST превышают значе-
ния аналогичных маркеров группы здоровых добро-
вольцев. Определено, что концентрации ММП-1  
в 1,7 раза на первые сутки и в 2,7 раза на 12-е сут-
ки превышали значения в контрольной группе; 
ММП-3 – в 1,2 раза (1-е сутки) и в 1,4 раза (12-е 
сутки); ММП-9 – в 1,3 (1-е сутки) и в 1,4 раза (12-е 
сутки) соответственно. При оценке госпитальной 

ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, 
ФНО-α – фактор некроза опухоли, ИЛ – интерлейкин, СРБ – 
С-реактивный белок

STEMI – ST-segment elevation myocardial infarction, TNF-α – 
tumor necrosis factor, IL – interleukin, CRP – C-reactive protein

ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, ММП – 
матриксные металлопротеиназы

STEMI – ST-segment elevation myocardial infarction, MMP – 
matrix metalloproteinases

Показатели 
Indicators 

Контрольная группа 
Healthy blood donors 

n = 83 

Больные с ИМпST 
Patients with STEMI 

n = 175 
Р 

1 сутки 
At the admission 

12 сутки 
12th day after STEMI onset  

1 2 3 

ФНО-α, пг/мл 
TNF-α, pg/mL 0,95 (0,71;2,61) 1,4 (0,6; 2,8) 1,86 (0,6; 3,36) 

р1,2=0,0001 
р1,3=0,0001 
р2,3=0,0001 

ИЛ-10, пг/мл 
IL-10, pg/mL 0,32 (0,29; 0,36) 0,9 (0,2; 10,6) 0,7 (0,1; 4,4) 

р1,2>0,05 
р1,3>0,05 
р2,3=0,05 

ИЛ-6, пг/мл 
IL-6, pg/mL 4,34 (2,03; 18,87) 16,3 (0,65; 73,8) 8,6 (0,1; 115,0) 

р1,2=0,0001 
р1,3=0,0001 
р2,3=0,0001 

ИЛ-12, пг/мл 
IL-12, pg/mL 32,99 (0,31; 61,67) 85,9 (9,8; 94,0) 134,8 (24,9; 180,2) 

р1,2=0,0001 
р1,3=0,0001 
р2,3=0,0001 

СРБ, мг/л 
CRP, mg/L 7,9 (2,5; 15,4) 23,22 (0,56; 95,0) 10,3 (1,3; 100,0) 

р1,2=0,0001 
р1,3=0,05 

р2,3=0,0001 

Показатели 
Indicators 

Контрольная группа 
Healthy blood donors 

n = 87 

Больные с ИМпST 
Patients with STEMI 

n = 175 
P 

1 сутки 
At the admission 

12 сутки 
12th day after STEMI 

onset  

1 2 3 

ММП-1, пг/мл 
MMP-1, pg/mL 0,9 (0,5: 18,6) 1,5 (0,3; 19,5) 2,4 (0,2; 24,0) 

р1,2=0,002 
р1,3=0,0001 
р2,3=0,0001 

ММП-3, пг/мл 
MMP-3, pg/mL 12,5 (0,2; 65,0) 15,0 (1,2; 86,9) 17,5 (3,8; 208,3) 

р1,2=0,03 
р1,3=0,04 

р2,3=0,0001 

ММП-9, пг/мл 
MMP-9, pg/mL 86,0 (15,2; 200,0) 109,0 (14,2; 1496,0) 121,6 (1,8; 1868,0) 

р1,2=0,03 
р1,3=0,03 

р2,3=0,045 

Таблица 4.  
Концентрации ММП 
(-1, -3, -9) в сыворот-
ке крови у больных 
ИМпST в сравнении 
с результатами лиц 
контрольной группы

Table 4.    
The concentration of 
matrix metallopro-
teinases in the serum 
of patients with STEMI 
in comparison with 
healthy blood donors
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динамики концентрации ММП было установлено, 
что значения всех изучаемых биомаркеров в сыво-
ротке крови на 12-е сутки ИМпST оказались в 1,1-
1,6 раза (р<0,05) выше по сравнению с показателя-
ми первых суток заболевания (таблица 4).

При этом в группе пациентов (n=39), принимав-
ших статины в течение минимум 7 дней до разви-
тия ИМпST, определялись достоверно более низ-
кие значения ЛПНП [2,91 (1,31; 5,13) vs 1,34 (0,76; 
9,77)] по сравнению с пациентами без предшеству-
ющей терапии статинами. Вместе с тем достовер-
ных различий в обеих группах по уровню ОХС, 
ЛПВП и ТГ выявлено не было (рисунок 1).

При анализе различий концентраций изуча-
емых биомаркеров в группах пациентов в зави-
симости от приема статинов на догоспитальном 
этапе выявлены достоверно более низкие значе-
ния провоспалительных маркеров (ИЛ-6, СРБ, 
ФНО-α), а также ММП-9 как на первые, так и на 
12-е сутки развития ИМпST в группе пациентов 
с догоспитальным приемом статинов. При этом 
концентрация противовоспалительного маркера 
ИЛ-10 в группе пациентов, принимавших стати-
ны на догоспитальном этапе, в 2 раза превыша-
ла соответствующие значения группы пациентов 
без приема статинов (таблица 5).

Рисунок 1.  
Показатели липид-
ного спектра у паци-
ентов с ИМпST в за-
висимости от приема 
статинов на догоспи-
тальном этапе 

Figure 1.    
Features of lipid pro-
file in patients with 
STEMI depending on 
prehospital use of 
statins

Показатели 
Indicators 

Статины на догоспитальном 
этапе 

Pre-hospital use of statins 
n = 39 (22,29%) 

Без статинов на 
догоспитальном этапе 

No pre-hospital use of statins 
n= 136 (77,71%) 

P 

1 сутки 
At the 

admission 

12 сутки 
12th day after 
STEMI onset 

1 сутки 
At the 

admission 

12 сутки 
12th day after 
STEMI onset  

1 2 3 4 
ФНО-α, пг/мл 
TNF-α, pg/mL 0,98 (0,62; 2,68) 1,22 (0,64; 

3,36) 1,76 (0,61; 2,8) 2,15 (0,85; 3,32) р1,3=0,002 
р2,4=0,008 

ИЛ-10, пг/мл 
IL-10, pg/mL 1,8 (0,51; 3,98) 1,42 (0,28; 

2,67) 0,9 (0,2; 10,6) 0,7 (0,1; 4,4) р1,3=0,0001 
р2,4=0,0001 

ИЛ-6, пг/мл 
IL-6, pg/mL 18,09 (2,46; 47,3) 11,56 (2,77; 

46,8) 
12,4 (0,65; 

73,8) 4,1 (0,1; 115,0) р1,3=0,002 
р2,4=0,0001 

ИЛ-12, пг/мл 
IL-12, pg/mL 

56,34 (17,7; 
196,6) 

124,0 (38,18; 
473,9) 

98,5 (9,8; 
994,0) 

134,75 (24,98; 
1068,0) 

р1,3=0,01 
р2,4>0,05 

СРБ, мг/л 
CRP, mg/L 20,0 (0,56; 95,0) 6,0 (2,26; 

100,0) 
26,44 (0,93; 

54,97) 12,91 (1,3; 92,0) р1,3>0,05 
р2,4>0,05 

ММП-1, пг/мл 
MMP-1, pg/mL 1,08 (0,3; 6,9) 2,2 (0,21; 

12,06) 
1,58 (0,28; 

19,54) 2,6 (0,22; 24,0) р1,3>0,05 
р2,4>0,05 

ММП-3, пг/мл 
MMP-3, pg/mL 14,65 (5,5; 54,2) 17,75 (4,7; 

53,4) 
15,02 (1,18; 

86,88) 17,2 (3,8; 208,3) р1,3>0,05 
р2,4>0,05 

ММП-9, пг/мл 
MMP-9, pg/mL 

120,0 (1,81; 
1868,0) 

93,6 (47,2; 
191,0) 

136,62 (25,0; 
296,0) 

115,7 (14,16; 
1496,0) 

р1,3=0,03 
р2,4=0,01 

Таблица 5.  
Концентрации био-
логических марке-
ров в сыворотке 
крови у больных ИМ-
пST в зависимости 
от приема статинов 
на догоспитальном 
этапе

Table 5.    
Concentrations of bio-
markers in the serum 
of patients with STEMI 
depending on prehos-
pital use of statins

ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, ФНО-α 
– фактор некроза опухоли, ИЛ – интерлейкин, СРБ – С-реак-
тивный белок, ММП – матриксные металлопротеиназы

STEMI – ST-segment elevation myocardial infarction, TNF-α – 
tumor necrosis factor, IL – interleukin, CRP – C-reactive protein, 
MMP – matrix metalloproteinases
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Рисунок 2.  
Взаимосвязь кон-
центраций липидов 
в сыворотке крови и 
матриксной метал-
лопротеиназы-9 у 
больных ИМпST 

Figure 2.    
Correlation of lip-
id concentrations in 
serum and matrix 
metalloproteinase-9 
in patients with STEMI

ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST STEMI – ST-segment elevation myocardial infarction

Таким образом, пациенты с ИМпST характе-
ризуются достоверно более высокими значени-
ями ММП -1, -3 и -9 на протяжении всего го-
спитального периода заболевания по сравне-
нию со значениями, полученными в контроль-
ной группе. При этом для всех анализируемых 
МПП характерно повышение их концентрации 
к 12-м суткам госпитального периода. 

При проведении корреляционного анализа 
показателей липидного состава крови и изучае-
мых биологических маркеров выявлена досто-
верная корреляционная связь между концен-
трациями ЛПНП и ИЛ-6 на 12-е сутки ИМпST 
(r=0,33; р=0,03); а также ЛПНП и ФНО-α - на 
12-е сутки ИМпST (r=0,48; р=0,0009). Опреде-
лена также достоверная корреляционная вза-
имосвязь между концентрациями ЛПНП и 
ММП-9 на 12-е сутки ИМпST (r=0,27; р=0,03), 
а также ОХС и ММП-9 – на 12-е сутки (r=0,29; 
р=0,03) (рисунок 2). Статистически значимой 
зависимости между концентрациями ММП-9 и 
ЛПВП выявлено не было.

Некроз миокарда влечет за собой активацию 
системы комплемента, свободнорадикально-
го окисления, инициируя цитокиновый каскад 
(фактор некроза опухоли-α (ФНО-α), интерлей-
кинов (ИЛ): ИЛ-6, ИЛ-1β и продукцию остро-
фазных белков (СРБ) клетками эндотелия, мио- 
цитами и макрофагами и, как следствие, акти-
вацию ММП, достигая пика через 24 часа от 
начала симптомов заболевания. По результа-
там проведения многоцентровых исследований 
получены убедительные данные об общности 
процессов воспаления и атерогенеза [7]. Неко-
торыми авторами атеросклероз рассматривает-
ся с позиции хронической болезни артериаль-

ной стенки [7]. Это обусловлено вовлечением 
врожденных и адаптивных иммуновоспали-
тельных механизмов в процесс формирования 
атеросклеротических бляшек. Клинические ис-
следования доказали, что у пациентов с острым 
коронарным синдромом (ОКС) в атеросклеро-
тической бляшке повышено содержание таких 
маркеров воспаления, как ИЛ-1, ИЛ-6, СРБ, 
трансформирующий фактор роста-β, ФНО-а, 
а также деструктивных ММП [7]. Повышение 
уровня маркеров воспаления ассоциируется с 
большей частотой возникновения нестабиль-
ных форм ИБС [8]. Выявлена прямая зависи-
мость между уровнем показателей воспале-
ния, течением и исходами ОКС [8]. Установле-
на значимость для оценки прогноза у больных 
ИМ таких биомаркеров, как СРБ, ФНО-α, NT-
proBNP, неоптерина, CD-40L, ИЛ-6, -8, -12, а 
также некоторых ММП как независимых пре-
дикторов повторных сердечно-сосудистых со-
бытий у пациентов со стабильными формами 
ИБС и у больных ОКС [8]. 

По данным Han Xue [9], а также P. Libby [10], 
доказаны воспалительная природа атерогенеза, а 
также взаимосвязь маркеров воспаления и липид-
ного статуса у пациентов с ИМ. В исследовании  
J. Pollanen [11] было высказано предположение, 
что высокая концентрация в сыворотке ММП-9 в 
сочетании с низким уровнем ЛПВП является неза-
висимым фактором риска развития инфаркта мио-
карда. В ходе настоящего исследования доказано 
наличие корреляционной связи между концентра-
цией ЛПНП и ФНО-α, с одной стороны, и ММП-
9 и ЛПНП, с другой. Данный факт свидетельству-
ет о тесной связи нарушений липидного обмена и 
воспалительной реакции сосудистой стенки в ре-
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ализации атеросклероза. С позиции этого являет-
ся перспективной возможность управления про-
цессом воспаления с использованием статинов. 
Известно, что при лечении статинами, обладаю-
щими гиполипидемическим и плейотропными 
эффектами, у пациентов с ИБС наблюдается сни-
жение в сыворотке крови концентрации СРБ, ИЛ-
6 и ФНО-a [8]. В исследовании MIRACL доказа-
но влияние аторвастатина на снижение концентра-
ции маркеров воспаления у больных ОКС, а также 
уменьшение частоты возникновения повторных 
сердечно-сосудистых событий [12]. 

Заключение
Таким образом, данные настоящего ис-

следования свидетельствуют о взаимосвя-
зи показателей липидного статуса и концен-
трации ММП-9, а также маркеров воспале-
ния (ИЛ-6 и ФНО-α) у больных ИМпST. От-
сутствие догоспитального приема статинов 
у пациентов с ИМпST ассоциировано с бо-
лее высокими значениями провоспалитель-
ных маркеров (ИЛ-6, СРБ, ФНО-α), а также 
ММП-9 на протяжении всего госпитального 
периода.
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