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РЕЗЮМЕ

Цель исследования – выявить и оценить взаимосвязи уровня проадреномедуллина с клинико-
анамнестическими данными пациентов с хронической сердечной недостаточностью ишемического 
генеза.

Материалы и методы. Обследованы 240 мужчин с хроническими формами ишемической болезни 
сердца (средний возраст – 55,9 [43; 63] года) и перенесенным в прошлом Q-образующим инфарктом 
миокарда. Из них 110 пациентов с хронической сердечной недостаточностью и сохраненной фракцией 
выброса левого желудочка (группа 1) и 130 человек с хронической сердечной недостаточностью и 
дилатацией с низкой  фракцией выброса левого желудочка (группа 2). Всем пациентам производилось 
определение в сыворотке крови уровня MR-proADM.

Результаты. В группе контроля уровень MR-proADM составил 0,49 [0,18; 0,58] нмоль/л. При этом 
в исследуемых группах пациентов он был статистически значимо выше, чем в группе контроля  
(р < 0,001 и р < 0,001 соответственно). А в группе пациентов с хронической сердечной недостаточностью 
и дилатацией с низкой  фракцией выброса левого желудочка он статистически значимо превышал 
показатели в группе больных с хронической сердечной недостаточностью и сохраненной фракцией 
выброса левого желудочка (1,72 [1,56; 1,98] нмоль/л и 0,89 [0,51; 1,35] нмоль/л соответственно,  
р < 0,038). Исследование продемонстрировало наличие статистически значимых связей уровня 
MR-proADM со степенью тяжести хронической сердечной недостаточности и стенокардии 
напряжения, наличием постоянной формы фибрилляции предсердий и уровнями систолического и 
диастолического артериального давления.

Заключение. MR-proADM является новым перспективным маркером, который можно использовать 
в качестве диагностического стандарта и для оценки эффективности лечения пациентов 
кардиологического профиля.

Ключевые слова: проадреномедуллин, хронические формы ишемической болезни сердца, хрониче-
ская сердечная недостаточность, клинические проявления болезни.
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ВВЕДЕНИЕ
Во всем мире сердечно-сосудистые заболева-

ния (ССЗ) остаются главной причиной инвали-
дизации и смерти населения, при этом в значи-
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ABSTRACT

Objective. To identify and evaluate the relationship between the level of proadrenomedullin and clinical 
and anamnestic data of patients with chronic heart failure of ischemic genesis.

Materials and methods. 240 men with chronic forms of coronary heart disease (mean age 55.9 [43; 63] 
years) and past Q-forming myocardial infarction were examined. Of these, 110 patients had chronic heart 
failure and preserved left ventricular ejection fraction (group 1) and 130 patients had chronic heart failure 
and dilatation with a low left ventricular ejection fraction (group 2). In all patients the MR-proADM level 
in the blood serum was determined.

Results. In the control group, the level of MR-proADM was 0.49 [0.18; 0.58] nmol /l. In the meantime, it 
was statistically significantly higher in the studied groups of patients than in the control group (p < 0.001 
and p < 0.001, respectively). And in the group of patients with chronic heart failure and dilatation with a 
low left ventricular ejection fraction, it was statistically significantly higher than in the group of patients 
with chronic heart failure and preserved left ventricular ejection fraction (1.72 [1.56; 1.98] nmol/l and 0.89 
[0.51; 1.35] nmol/l, respectively, p < 0.038). The study demonstrated the presence of statistically significant 
associations between the level of MR-proADM and the severity of chronic heart failure and exertional 
angina pectoris as well as between the presence of a constant form of atrial fibrillation and the levels of 
systolic and diastolic blood pressure.

Conclusion. MR-proADM is a new promising marker, which will be possible to use as a diagnostic 
standard for assessing the effectiveness of treatment of cardiac patients.

Key words: proadrenomedulin; chronic forms of coronary heart disease; chronic heart failure, clinical 
manifestations of the disease.
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тельной степени это обусловлено ишемической 
болезнью сердца (ИБС). Кроме этого, ИБС явля-
ется самой частой этиологической причиной раз-
вития хронической сердечной недостаточности 
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(ХСН) [1, 2]. Указанные обстоятельства опреде-
ляют необходимость улучшения лечебно-профи-
лактических мероприятий ИБС, в основе кото-
рых лежит уточнение механизмов развития и 
прогрессирования заболевания и совершенство-
вание методов его диагностики.

На сегодняшний день известно, что в сложные 
этиопатогенетические механизмы ИБС вовлека-
ются нейрогуморальные системы, нарушение ко-
торых наблюдается уже на ранних стадиях забо-
левания, предшествуя структурным изменениям 
органов мишеней, а также сопряжено с прогрес-
сированием заболевания и исходом [3, 4]. Многие 
из нейрогуморальных факторов в настоящее вре-
мя рассматриваются в качестве биомаркеров – 
лабораторных показателей, которые могут быть 
объективно измерены и являются индикаторами 
биологических процессов в норме и при патоло-
гии, а также при мониторинге лечебно-профи-
лактических мероприятий [5–7]. 

Последние десятилетия ознаменовались ла-
винообразным количеством исследований в этом 
направлении. Это, с одной стороны, можно объ-
яснить желанием найти «идеальный маркер», а с 
другой – научно-техническим прогрессом, кото-
рый позволил создать лабораторные тест-систе-
мы, отличающиеся высокой чувствительностью, 
точностью и специфичностью. Биохимических 
маркеры ИБС условно, в соответствии с патогене-
зом, можно поделить на следующие группы: мар-
керы дислипидемии и модификации липопротеи-
дов, маркеры тромбообразования и фибринолиза, 
противовоспалительные маркеры, маркеры ише-
мии и некроза миокарда, маркеры дисфункции 
миокарда, маркеры ремоделирования сердечной 
мышцы, маркеры нестабильности и повреждения 
атеросклеротической бляшки [8]. В настоящее вре-
мя поиски высокоинформативных маркеров про-
должаются. Так, в последние годы в зарубежной 
литературе производится и обсуждается оценка 
роли адреномедуллина (АМ) и его предшествен-
ника MR-proADM в диагностике ССЗ [9]. Его 
впервые выделили в 1993 г. в Японии K. Kitamura 
и соавт. из мозгового вещества надпочечников у 
пациентов с феохромоцитомой [10]. Установлено, 
что синтез и секреция АМ происходят эндотели-
альными и гладкомышечными клетками сосудов, 
кардиомиоцитами, эпителиоцитами слизистой, 
макрофагами, фибробластами и адипоцитами 
преимущественно в таких органах, как надпочеч-
ники, сосуды, легкие, сердце, почки и жировая 
ткань [11]. Данный пептид обладает целым рядом 
физиологических действий: участвует в регуляции 
аппетита и жажды, артериального давления (АД), 

водно-электролитного баланса, эндокринной си-
стемы, реакции на стресс, нейротрансмиссии, во 
внутриутробном развитии человека, ангиогенезе, 
обладает пролиферативным и иммуномодулиру-
ющим эффектами, а также оказывает анаболи-
ческое действие на костную ткань. Кроме того, 
инотропно влияет на кардиомиоциты, вызывает 
бронходилатацию и повышает уровень глюкозы в 
крови, обладает противовоспалительным, анибак-
териальным и антиоксидантным действиями [11, 
12]. Указанная полифункциональность и опреде-
ляет перспективность изучения диагностического 
значения АМ в кардиологии. 

Цель исследования – выявить и оценить вза-
имосвязи уровня проадреномедуллина с кли-
нико-анамнестическими данными пациентов с 
хронической сердечной недостаточностью ише-
мического генеза.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В одномоментное исследование вошли 240 муж- 

чин с хроническими формами ИБС, средний воз-
раст – 55,9 [43; 63] года, и перенесенным в про-
шлом Q-образующим инфарктом миокарда (ИМ), 
подтвержденным документально. В зависимости 
от наличия или отсутствия систолической дис-
функции и дилатации левого желудочка (ЛЖ), а 
также тяжести клинического состояния были раз-
делены на две группы. Группа 1 – 110 пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью и со-
храненной фракцией выброса (ФВ) ЛЖ. Критерии 
включения: наличие сохраненной сократительной 
функции миокарда ЛЖ (фракция выброса ЛЖ 
(Simpson) ≥ 50%); отсутствие признаков дилата-
ции ЛЖ по данным эхокардиографии. Группа  
2 – 130 больных с дилатацией и низкой ФВ ЛЖ 
(группа пациентов с ХСНнФВ). Критерии вклю-
чения: наличие систолической дисфункции ЛЖ 
(ФВ ЛЖ (Simpson) < 40%); признаки дилатации 
ЛЖ (КДО ≥ 180 мл). Критерии исключения из 
исследования: возраст старше 65 лет, неста-
бильная стенокардия, ИМ и острые цереброва-
скулярные события давностью менее 6 мес до 
начала исследования, хроническая сердечная 
недостаточность с промежуточной ФВ ЛЖ 40–
49%, врожденные пороки сердца, острые и (или) 
хронические заболевания в стадии обострения, 
аутоиммунные заболевания, злокачественные 
новообразования, давность хирургического вме-
шательства менее 6 мес. Контрольная группа 
состояла из 30 соматически здоровых лиц муж-
ского пола, средний возраст – 49,6 [41; 57] года. 
Клиническая характеристика пациентов пред-
ставлена в табл. 1.
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Т а б л и ц а  1 
T a b l e  1

Клиническая характеристика пациентов, включенных в исследование  
Clinical characteristics of patients included in the study

Показатель
Parameter

Группа  1, n = 110 
Group 1, n = 110  

Группа 2, n = 130
Group 2, n = 130

Возраст, годы, Me [Р
5
, Р

95
]

Age, years, Me [Р
5
, Р

95
]

56,51 [43; 64]
55,58 [43; 63]

р
1 
= 0,621

Индекс массы тела, кг/м2, Me [Р
5
, Р

95
]

Body mass index, kg/m2, Me [Р
5
, Р

95
]

34,05 [29,41; 53,26]
31,66 [22,90; 45,93]

р
1 
= 0,138

Длительность симптомов ИБС, годы, Me [Р
5
, Р

95
]

The duration of symptoms of coronary artery disease, years,  
Me [Р

5
, Р

95
]

5,16 [2; 14]
4,94 [2; 13]
р

1 
= 0,587

Функциональный класс стенокардии
Functional class of angina pectoris

Без стенокардии, n (%)
No angina pectoris, n (%)

12 (11)
54 (41)

χ2 = 16,5; df = 1; р
1 
< 0,001

Класс 2, n (%)
Class 2, n (%)

25 (23)
51 (39)

χ2 = 3,9; df = 1; р
1 
= 0,046

Класс 3, n (%)
Class 3, n (%)

73 (66)
25 (20)

χ2 = 23,0; df = 1; р
1 
< 0,001

Длительность симптомов ХСН, годы, Me [Р
5
, Р

95
]

Duration of CHF symptoms, years, Me [Р
5
, Р

95
]

1,35 [0,50; 4]
2,82 [1; 6]
р

1 
= 0,006

Стадия ХСН (по NYHA)
Stage of CHF (according to NYHA)

Стадия I–II A, n (%)*
Stage I–II A, n (%)*

81 (74)
27 (21)

χ2 = 25,59; df = 1; р
1 
< 0,001

Стадия II Б–III, n (%)
Stage II B–III, n (%)

29 (26)
103 (79)

χ2 = 20,72; df = 1; р
1 
< 0,001

Функциональный класс ХСН (по NYHA)
Functional class of CHF (according to NYHA)

Класс 2, n (%)
Class 2, n (%)

53 (48) 21 (16)

Класс 3, n (%)
Class 3, n (%)

50 (46) 88 (68)

Класс 4, n (%)
Class 4, n (%)

7 (6) 21 (16)

Шестиминутный тест ходьбы, м, Me [Р
5
, Р

95
]

6 minute walk test, Me [Р
5
, Р

95
]

273,33 [61; 434]
169,68 [38; 368]

р
1 
< 0,001

Шкала оценки клинического состояния, баллы, Me [Р
5
, Р

95
]

Scale of assessment of the clinical condition, score, Me [Р
5
, Р

95
]

4,84 [1; 13]
9,19 [4; 15]
р

1 
< 0,001

Длительность артериальной гипертонии в анамнезе, годы,  
Me [Р

5
, Р

95
]

The duration of arterial hypertension in medical history, years,  
Me [Р

5
, Р

95
]

14,28 [2; 30]
14,13 [3; 25]
р

1 
= 0,809

Систолическое артериальное давление, мм рт. ст., Me [Р
5
, Р

95
]

Systolic blood pressure, mm hg. art., Me [Р
5
, Р

95
]

146,22 [125; 170]
98,54 [80; 130]

р
1 
< 0,001

Диастолическое артериальное давление, мм рт. ст., Me [Р
5
, Р

95
]

Diastolic blood pressure, mm hg. art., Me [Р
5
, Р

95
]

88,76 [80; 100]
65,81 [60; 80]

р
1 
< 0,001

Постоянная форма фибрилляции предсердий, n (%)
Permanent atrial fibrillation, n (%)

29 (26)
59 (45)

χ2 = 4,37; df = 1; р
1 
= 0,036

Отягощенный наследственный анамнез по сердечно-сосудистым 
заболеваниям, n (%)
Family history with cardiovascular diseases, n (%)

75 (68)
94 (72)

χ2 = 0,08; df = 1; р
1 
= 0,771

Примечание .  Уровень статистической значимости различий с группой 1 – р
1. 

Note .  Тhe level of statistical significance of the differences compared with a group of patients 1 – р
1. 

* уровень статистической значимости различий для группы 2 только II А стадия ХСН.
* for the group 2 only II A stage of CHF.
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В табл. 2 представлены данные о систоличе-
ской функции ЛЖ и распределение пациентов в 

зависимости от типа диастолической дисфункции 
ЛЖ в исследуемых группах.

Т а б л и ц а  2 
Ta b l e  2

Показатели систолической и диастолической функции левого желудочка в исследуемых группах 

Parameters of systolic and diastolic functions of the left ventricle in the studied groups 
Показатель
Parameter

Группа  1, n = 110 
Group 1, n = 110  

Группа 2, n = 130
Group 2, n = 130

Фракция выброса левого желудочка (Simpson), %, Me [Р
5
, Р

95
]

Left ventricular ejection fraction
(Simpson), %, Me [Р

5
, Р

95
]

54,69 [52; 64]
34,55 [26; 37]

р
1 
< 0,001

Результаты оценки диастолической функции
The results of the evaluation of the diastolic function

Не нарушена, n (%)
Not impaired, n (%)

34 (31)
0

χ2 = 35,04; df = 1; р
1 
< 0,001

Изменена по типу замедления релаксации, n (%)
Changed by the type of slow relaxation, n (%)

64 (58)
14 (11)

χ2 = 31,17; df = 1; р
1 
< 0,001

Изменена по псевдонормальному типу, n (%)
Modified by the pseudonormal type, n (%)

12 (11)
37 (28)

χ2 = 7,60; df = 1; р
1 
= 0,005

Изменена по рестриктивному типу, n (%)
Changed by the restrictive type, n (%)

0
79 (61)

χ2 = 55,27; df = 1; р
1 
< 0,001

Примечание .  Уровень статистической значимости различий с группой 1 – р
1. 

Note .  Тhe level of statistical significance of the differences compared with a group of patients 1 – р
1. 

Все пациенты прошли комплексное обсле-
дование, необходимое для постановки диагно-
за, включавшее сбор жалоб, изучение анамнеза, 
современные функциональные и лабораторные 
исследования. Диагноз ИБС устанавливали в со-
ответствии с  клиническими рекомендациями «Ди-
агностика и лечение хронической ишемической 
болезни сердца» Минздрава России (2013) и фор-
мулировали по Международной классификации 
болезней X пересмотра [13]. Диагноз хроническая 
сердечная недостаточность (ХСН) устанавливали 
в соответствии с Национальными рекомендация-
ми по диагностике и лечению ХСН (V пересмотр, 
2017) [14]. Для оценки тяжести клинических про-
явлений использовали шкалу оценки клиническо-
го состояния (ШОКС) при ХСН в модификации 
В.Ю. Мареева (2000). ФК ХСН выставляли по ре-
зультатам теста с 6-минутной ходьбой. 

В работе применялись специальные методы: 
определение в образцах сыворотки крови уров-
ня MR-proADM с использованием тест-систе-
мы BRANMSMR-proADMKRYPTOR (Германия). 
Так как известно, что, в отличие от биологиче-
ски активной молекулы АМ, ее предшественник  
MR-proADM не подвергается значительному разру-
шению протеазами и связыванию в тканях и цирку-
лирующей крови, при этом их соотношение 1 : 1.

Статистическая обработка данных была про-
ведена с помощью программы Statistica 12.0 
(StatSoft Inc., США). Нормальность распределе-
ния полученных данных оценивали с помощью 

теста Колмогорова – Смирнова. Изучаемые по-
казатели представлены в виде медианы, 5 и 95 
процентилей Me [Р

5
, Р

95
]. При сравнении количе-

ственных параметров в двух независимых группах 
для проверки статистических гипотез использо-
вали U-критерий Манна – Уитни, в также крите-
рий χ2  Пирсона. Интенсивность корреляционной 
зависимости между показателями исследовалась 
с помощью рангового коэффициента корреляции 
Спирмена. Статистически значимыми различия 
считались при р < 0,05.

Исследование было выполнено в соответствии 
со стандартами надлежащей клинической прак-
тики Good Clinical Practice и принципами Хель-
синкской дкларации. 

РЕЗУЛЬТАТЫ
Проведя исследование уровня MR-proADM в 

группах больных ХСНсФВ и ХСНнФВ, мы полу-
чили следующие результаты (табл. 3).

Как показывают приведенные в табл. 3 данные, 
значение уровня MR-proADM в группе контроля 
составило 0,49 [0,18; 0,58] нмоль/л. При этом в 
исследуемых группах пациентов он был стати-
стически значимо выше, чем в группе контроля  
(р < 0,001 и р < 0,001 соответственно), а в группе 
ХСНнФВ он статистически значимо превышал по-
казатели в группе ХСНсФВ (р < 0,038).

В табл. 4 приведены результаты уровня  
MR-proADM в исследуемых группах в зависимости 
от ФК ХСН.
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Представленные в табл. 4 данные показывают, 
что в подгруппе пациентов с ХСНсФВ ФК 2 пока-
затель уровня MR-proADM статистически значи-
мо не отличался от показателя группы контроля 
(р = 0,002). При этом в подгруппе ХСНнФВ ФК 
2  он превышал контрольные значения, а также 
значения в группе ХСНсФВ. У пациентов с ФК 3 
и 4 в обеих группах уровни изучаемого маркера 
были статистически значимо выше, чем в груп-
пе контроля. Кроме того, в группе ХСНнФВ они 
были статистически значимо выше, чем в соот-
ветствующих подгруппах пациентов с ХСНсФВ. 
Таким образом, в обеих группах пациентов уве-
личение уровня MR-proADM ассоциируется со 

степенью нарушения функционального состоя-
ния пациента. 

Поскольку ШОКС – интегральный показатель 
тяжести состояния больного ХСН, включающий 
несколько клинических признаков и устанавли-
вающий возможные взаимосвязи между клини-
ческими проявлениями болезни и уровнем изу-
чаемого пептида, мы провели корреляционный 
анализ Спирмена. В обеих группах пациентов 
выявлены прямые статистически значимые свя-
зи уровня MR-proADM с суммарным баллом по 
ШОКС (ХСНнФВ r = 0,516; p = 0,021; ХСНсФВ  
r = 0,482; p = 0,034). Наличие данных связей также 
говорит о сопряженности уровня MR-proADM с 

Т а б л и ц а  3 
T a b l e  3

Уровень MR-proADM в исследуемых группах  
The level of MR-proADM in the studied groups

Показатель
Parameter

Контроль, n = 30
Control, n = 30

Группа  1, n = 110 
Group 1, n = 110  

Группа 2, n = 130
Group 2, n = 130

MR-proADM, нмоль/л, Me [Р
5
, Р

95
]

MR-proADM, nmol/l, Me [Р
5
, Р

95
]

0,49 [0,18; 0,58]
0,89 [0,51; 1,35]

р
1 
= 0,017

1,72 [1,56; 1,98]
р

1 
< 0,001,

р
2 
< 0,038

Примечание .  Уровень статистической значимости различий с группой контроля – р
1
;
 
с группой 1 – р

2
.

Note . The level of statistical significance of the differences compared with the control group – р
1
;
 
with the group 1 – р

2
.

Т а б л и ц а  4 
T a b l e  4

Уровень MR-proADM в исследуемых группах больных в зависимости от функционального класса хронической сердечной 
недостаточности, нмоль/л, Me [Р5, Р95]

The level of MR-proADM in the studied groups of patients depending on the functional class of chronic heart failure, 
nmol/l, Me [Р5, Р95]

Функциональный класс ХСН
Functional class (FC) of chronic 

heart failure

Контроль, n = 30
Control, n = 30

Группа  1, n = 110
Group 1, n = 110

Группа 2, n = 130
Group 2, n = 130

2 

0,49
 [0,18; 0,58]

n  = 53
0,56 [0,47; 0,62]

р
1 
= 0,075

n = 21
1,39 [0,90; 1,63]

р
1 
< 0,001

р
4 
< 0,001

3

n = 50
0,97 [0,74; 1,19]

р
1 
< 0,001

р
2 
= 0,011

n = 88
1,58 [1,34; 1,71]

р
1 
< 0,001

р
2 
< 0,023

р
4 
< 0,001

4

n = 7
1,21 [1,14; 1,52]

р
1 
< 0,001

р
2 
< 0,001

р
3 
= 0,014

n = 21
1,82 [1,66; 2,05]

р
1 
< 0,001

р
2 
< 0,001

р
3 
= 0,009

р
4 
< 0,001

Примечание .  Уровень статистической значимости различий с группой контроля – р
1
;
 
с группой больных с ФК 2 ХСН в 

соответствующих группах – р
2
;
 
с группой больных с ФК 3 ХСН в соответствующих группах – р

3
; с группой больных с ХСНсФВ 

и соответствующим ФК ХСН  – р
4
.

Note .  The level of statistical significance of the differences compared with the control group – р
1
;
 
the group of patients with  the 

FC 2 CHF in the respective groups – р
2
;
 
with the group of patients with FC 3 CHF in the respective groups – р

3
; with the group of 

patients with chronic heart failure and SVF and the corresponding FC CHF – р
4
.
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клинической тяжестью ХСН. Кроме того, в обеих 
группах были статистически значимы коэффици-
енты корреляций между показателем теста 6-ми-
нутной ходьбы и уровнем MR-proADM (ХСНнФВ 
r = 0,350; p = 0,044; ХСНсФВ r = 0,283; p = 0,046).

Корреляционный анализ выявил наличие ста-
тистически значимой связи уровня MR-proADM 
с ФК стенокардии в обеих группах (ХСНсФВ  

r = 0,475; p = 0,021; ХСНнФВ r = 0,394, p = 0,045). 
Статистически значимых связей с длительностью 
ИБС и временем после ИМ в обеих группах не 
найдено. Мы также провели сравнение уровня 
MR-proADM в исследуемых группах пациентов в 
зависимости от наличия (отсутствия) у пациентов 
постоянной формы фибрилляции предсердий ФП 
(табл. 5).

Т а б л и ц а  5 
Ta b l e  5

Показатели уровня в исследуемых группах в зависимости от наличия/отсутствия постоянной формы фибрилляции 
предсердий, Me [Р5, Р95]

Level parameters in the studied groups depending on the presence (absence) of a constant form of atrial fibrillation,  
Me [Р5, Р95]

Показатель
Parameter

Контроль, 
n = 30

Control, 
n = 30

Группа  1, n = 110 
Group 1, n = 110  

Группа 2, n = 130
Group 2, n = 130

Ритм синусовый, 
n = 76

Sinus rhythm,
n = 76

Постоянная форма 
фибрилляции,  

n = 34 предсердий
Permanent atrial 

fibrillation, n = 34

Ритм синусовый, 
n = 81

Sinus rhythm,
n = 81

Постоянная форма 
фибрилляции 

предсердий, n = 49
Permanent atrial  

fibrillation, n = 49

MR-proADM, нмоль/л 
MR-proADM, nmol/l

0,49
 [0,18; 0,58]

0,76 
[0,38; 1,08]
р

1 
= 0,028

0,95
[0,74; 1,35]
р

1 
< 0,04

р
2 
= 0,023

1,76 [1,51; 1,85] 
р

1 
= 0,011

р
3 
= 0,034

1,94 [1,73; 2,13] 
р

1 
< 0,001

р
2
 < 0,001

р
3 
= 0,026

Примечание .  Уровень статистической значимости различий с группой контроля – р
1
; с группой

 
больных с синусовым 

ритмом в соответствующих группах – р
2
;
 
с группой больных с фибрилляцией предсердий в соответствующих группах – р

3. 

Note .  The level of statistical significance of the differences compared with the control group – р
1
;
 
the group of patients with sinus 

rhythm in the respective groups – р
2
;
 
with the group of patients with рermanent atrial fibrillation in the respective groups – р

3
.  

Исследование показало, что наличие постоян-
ной формы ФП в обеих группах ассоциировано 
со статистически значимо более высокими уров-
нями MR-proADM по сравнению с лицами с си-
нусовым ритмом.

Далее мы провели корреляционный анализ 
уровня MR-proADM с показателем длительности 
гипертонического анамнеза, уровнем систоличе-
ского и диастолического артериального давле-
ния. В группе пациентов с ХСНсФВ выявлены 
статистически значимые связи уровня изучае-
мого маркера с уровнем систолического и диа-
столического артериального давления (r = 0,306;  
p = 0,034 и r = 0,306; p = 0,034 соответственно), 
в группе ХСНнФВ данные связи были также ста-
тистически значимы, но отрицательными и значи-
тельно слабее (r = –0,212, p = 0,043 и r = –0,195, 
p = 0,046 соответственно). С длительностью ги-
пертонического анамнеза уровень MR-proADM в 
обеих группах не коррелировал.

ОБСУЖДЕНИЕ
В результате проведенного исследования уста-

новлено увеличение уровня MR-proADM у боль-
ных ИБС, которые перенесли Q-образующий ИМ. 

В работах зарубежных исследователей выявлено 
увеличение его уровня при ИБС и имеются указа-
ния на возможные причинно-следственные меха-
низмы этого повышения. Например, O.S. Dhillon 
и соавт. указывают на то, что состояние гипок-
сии и цитокиновый выброс при ИБС вызывает 
повышенную секрецию АМ сосудистыми клетка-
ми [15]. В других работах представлены данные 
о том, что увеличение АМ является механизмом 
компенсации, стимулирующим неоваскуляриза-
цию при ишемических состояниях [16]. Также 
предполагается, что АМ через цАМФ сигналь-
ный механизм подавляет коллагеновый синтез и 
пролиферацию фибробластов в ткани миокарда 
и может участвовать в структурно-функциональ-
ном ремоделировании сердца [17].

Мы выявили ассоциации уровня MR-proADM 
с выраженностью клинических симптомов ХСН 
(суммарным баллом по ШОКС, результатами те-
ста 6-минутной ходьбы), что отражает роль АМ 
в процессах функциональной адаптации сердеч-
но-сосудистой при ХСН и согласуется с пред-
варительными данными клиническо-эксперимен-
тальных исследований. Данные указывают на 
то, что АМ может быть важным биомаркером  
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оценки тяжести ХСН. Так, T.Nishikimi и соавт. 
выявили у пациентов с ХСН повышение содер-
жания АМ в крови пропорционально степени тя-
жести ХСН, что ученые объясняют увеличением 
объема плазмы и (или) активацией симпатиче-
ской нервной системы [18]. Кроме того, имеют-
ся данные о том, что АМ увеличивает контрак-
тильность миокарда через цАМФ-независимые 
механизмы, также подтверждая, что АМ являет-
ся эндогенным инотропным пептидом при ХСН 
[11]. Установлено, что у пациентов со сниженной 
систолической функцией ЛЖ после перенесенно-
го ИМ внутривенное введение АМ увеличивает 
контрактильность миокарда ЛЖ и улучшает его 
диастолическую функцию без повышения по-
требности миокарда в кислороде [12].

Представляет интерес выявление корреляции 
между уровнем MR-proADM и ФК стенокардии, 
которая еще раз доказывает связь повышенной 
экспрессии изучаемого биомаркера с гипокси-
ей, воспалением и неоангиогенезом в виде свое- 
образной компенсаторной реакции. Выявленные 
корреляционные взаимосвязи между уровнем 
MR-proADM и наличием ФП могут быть отраже-
нием усиления процессов ремоделирования ми-
окарда предсердий, что согласуется с данными 
об обнаружении АМ в предсердном миокарде в 
большем количестве, чем в желудочковом [11].

Роль АМ в регуляции тонуса сосудов под-
тверждается выявленной зависимостью между 
уровнем MR-proADM, систолического и диасто-
лического артериального давления в исследуе-
мых группах. Известно, что АМ экспрессирует-
ся гладкомышечными клетками сосудов и через 
цАМФ/протеинкиназу опосредует свой вазодила-
тирующий эффект, а в эндотелиальных клетках –  
NOS/NO-путем [18]. Кроме того, на уровень ар-
териального давления изучаемый маркер может 
воздействовать через регуляцию водно-солевого 
баланса организма, оказывая влияние на диурез 
и натрийурез [19].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Приведенные выше результаты исследова-

ния подтверждают наличие взаимосвязи уровня  
MR-proADM с клиническо-анамнестическими 
данными пациентов с хроническими формами 
ИБС. Можно предполагать, что АМ является но-
вым перспективным маркером, который в неда-
леком будущем будет использоваться в общекли-
нической практике в качестве диагностического 
стандарта и оценки эффективности лечения паци-
ентов с ССЗ. На сегодняшний день при интерпре-
тации результатов уровня MR-proADM необходи-

мо рассматривать комплексно анамнестические и 
клинические данные больного, а также учитывать 
референсные значения исследуемого маркера.
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