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Тенденция к нормализации эндотелийзависимой 
вазодилатации говорит о возможности участия их в 
продукции оксида азота. Изучение состояния вазомо-
торной функции эндотелия системы микроциркуля-
ции методом ЛДФ выявило нарушение эндотелийза-
висимой вазодилатации у пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью II ФК по NYHA.

Проведение однократного сеанса эндогенной 
биорезонансной терапии у больных с ХСН II ФК по 
NYHA с исходно высокими показателями АDМА в 
крови позволило снизить содержание в крови ингиби-
тора синтазы оксида азота — АDМА-асимметричного 
диметиларгинина. У больных с исходно нормальны-
ми значениями содержания в крови АDМА после про-
ведения сеанса биорезонансной терапии изменений 
не выявлено, что может указывать на регулирующее 
влияние сеансов эндогенной биорезонансной тера-
пии.

Конфликт интересов не заявляется.
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Цель: изучение ассоциированного с беременностью протеина плазмы-А как возможного маркера некроза 
миокарда при остром коронарном синдроме. Материал и методы. Определены уровни РАРР-А и инсулинопо-
добного фактора роста-1 у 24 больных острым инфарктом миокарда, у 18 пациентов с нестабильной стенокар-
дией, а также в контрольной группе. Результаты. Значения РАРР-А и ИПФР-1 достоверно выше в группах с 
острой коронарной патологией по сравнению с лицами без ишемической болезни сердца. Заключение. РАРР-А 
выступает в качестве маркера ишемии и/или повреждения и может использоваться как диагностический пре-
диктор нестабильности атеросклеротической бляшки при острых коронарных событиях.

Ключевые слова: нестабильная стенокардия, инфаркт миокарда, ассоциированный с беременностью протеин плазмы-А.

Sapozhnikov AN, Razin VA, Chernysheva EV, Gimaev RKh, Kajumova GKh, Mazurovа OV, Akhmetshina DI. Pregnancy 
associated plasma protein-A in acute coronary pathology. Saratov Journal of Medical Scientific Research 2014; 10(1): 
92–95.

The aim: to study pregnancy associated plasma protein A as a potential marker of myocardial necrosis with acute 
coronary syndrome. Material and methods. The rates of PPPP-A and insulin-like growth factor 1 were determined in 24 
patients with acute myocardial infarction, in 18 patients with unstable angina and in the control group as well. Results. 
The rates of PPPP-A and ILGF-1 are accurately higher in the groups with acute coronary pathology in comparison to 
the patients with no ischemia. Conclusions. PPPP-A proves to be a marker of ischemia and/ or injury and could be used 
as a diagnostic predictor of an unstable atherosclerotic plaque in acute coronary development.

Key words: progressive angina pectoris, myocardial infarction, pregnancy associated plasma protein-A.

1Введение. Стабильный рост заболеваемости 
ишемической болезнью сердца (ИБС) отмечается 
не только в РФ, но и во всем мире. В настоящее вре-
мя ежегодная заболеваемость острым инфарктом 
миокарда в России превышает 1 000 000 случаев; 
смертность в разных регионах РФ составляет от 18 
до 20 %. Ключевым механизмом развития ишеми-
ческой болезни сердца является сосудистое вос-
паление при атеросклерозе коронарных артерий. 
Особая роль отводится воспалительным процессам, 
способствующим формированию и росту атероскле-
ротической бляшки, ее сосудистой нестабильности 
и тромбогенной активности. Известны также веще-
ства, обладающие пролиферативной активностью. 
Они защищают сосуды от чрезмерного воздействия 
медиаторов воспаления. Поэтому в настоящее вре-
мя современная кардиология активно изучает мар-
керы сосудистого воспаления и пролиферативной 
активности и выявляет новые [1–5]. Одним из таких 
факторов является РАРР-А — ассоциированный с 
беременностью протеин плазмы-А. Он представляет 
собой циркулирующий в крови белок, относящийся к 
цинксодержащим металлопротеиназам. Биологиче-
ское действие РАРР-А опосредовано через инсули-
ноподобный фактор роста-1 (ИПФР-1). Установлено, 
что ИПФР-1 играет важную роль во многих патоло-
гических процессах, возникающих при сердечно-со-
судистых заболеваниях [2; 6–8].

Цель: изучение концентраций ассоциированного с 
беременностью протеина плазмы-А и инсулиноподоб-
ного фактора роста при острой коронарной патологии 
(нестабильная стенокардия, инфаркт миокарда).

Материал и методы. В исследование были вклю-
чены 42 пациента (28 мужчин, 14 женщин) в возрас-
те от 49 до 70 лет с острым коронарным синдромом 
(ОКС). Средний возраст составил 61±7 лет.

Всем больным проводилось комплексное обсле-
дование, предусмотренное стандартами медицин-
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ской помощи больным с ОКС. В плазме крови паци-
ентов определялся, кроме того, РАРР-А и ИПФР-1. 
Забор крови производился в момент поступления 
пациента, до верификации диагноза, в количестве 5 
мл путем венепункции. Исследуемые образцы под-
вергались центрифугированию при 1500 об/мин в 
течение 15 мин при температуре 20°С; плазму кро-
ви отбирали и хранили при температуре –20°С. Ла-
бораторный анализ производился в течение после-
дующих нескольких дней. Концентрацию уровней 
РАРР-А определяли методом иммунофлюоресцен-
ции («Diagnostic Systems Laboratories», США) с опре-
делением нижней границы 0,03 мМЕ/л и стандартной 
теоретической функциональной чувствительностью 
до 0,0143 мМЕ/л. При анализе использовались поли- 
и моноклональные антитела к РАРР-А. Концентра-
ция инсулиноподобного фактора роста-1 определя-
лась иммуноферментным методом (ИФА) с помощью 
наборов фирмы «Diagnostic Systems Laboratories» 
(США). Референтные величины: 81–284 нг/мл.

Группу контроля составили 12 практически здоро-
вых лиц, сопоставимых по возрасту и полу. Статисти-
ческая обработка материала проведена с помощью 
русифицированного пакета «Статистика 6.0». Для не-
прерывных величин рассчитывали средние величи-
ны (М), стандартные отклонения (SD). Достоверность 
различий количественных признаков оценивалось 
при помощи t-критерия Стъюдента (при параметри-
ческом распределении) и U-критерия Манна — Уит-
ни (при непараметрическом распределении). Для 
определения взаимосвязей между количественными 
параметрами применялся корреляционный анализ 
с расчетом коэффициента корреляции Пирсона или 
Спирмена. При сравнения качественных признаков 
использовался критерий χ². Статистически значимы-
ми считали различия, если вероятность абсолютно 
случайного их характера не превышала 5 % (р<0,05).

Результаты. У 24 больных верифицирован ин-
фаркт миокарда (ИМ). Диагноз ИМ был обоснован на 
клинических признаках, данных электрокардиогра-
фии (патологический зубец Q, подъем сегмента ST) 
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и ультразвукового исследования сердца, повышении 
уровней изоферментов КФК-МВ, тропонина в крови 
(таблица).

Острой сердечной недостаточностью 1–2 степени 
по killip характеризовались 17 пациентов. Этих па-
циентов мы отнесли к подгруппе «неосложненный» 
ИМ. У 7 больных имели место ранние осложнения: 
отек легких и/или кардиогенный шок — подгруппа с 
осложненным ИМ. Трое из них скончались в первые 
24 часа.

У 18 пациентов диагностирована нестабильная 
стенокардия. Диагноз подтвержден на клинических 
признаках (изменение стереотипности приступов 
стенокардии и стенокардии покоя). Кардиоспецифи-
ческие ферменты крови в пределах нормы. На ЭКГ 
без изменений желудочкового комплекса и тяжелых 
нарушений реполяризации.

В результате проведенного исследования вы-
явлено, что у пациентов с верифицированной не-
стабильной стенокардией концентрация РАРР-А со-
ставила 12,1 мМЕ/л и была статистически значимо 
выше, чем концентрации РАРР-А в контрольной груп-
пе (р<0,0001). Концентрация РАРР-А у пациентов с 
диагностированным инфарктом миокарда составила 
21,9 мМЕ/л, причем отмечается статистически значи-
мое различие по сравнению с концентраций РАРР-А 
в контрольной группе (р<0,0001) и у пациентов с про-
грессирующей стенокардией (р<0,0001). У пациентов 
с нестабильной стенокардией концентрация ИПФР-1 
составила 160,9 нг/мл и была статистически значи-
мо выше, чем концентрации ИПФР-1 в контрольной 
группе (р=0,074). Концентрация ИПФР-1 у пациентов 
с диагностированным инфарктом миокарда соста-
вила 174,7 нг/мл, причем отмечается статистически 
значимое различие по сравнению с концентраций 
ИПФР-1 в контрольной группе (р=0,0005) и у паци-
ентов с прогрессирующей стенокардией (р=0,011). 
Выявлена корреляционная зависимость между уров-
нями ИПФР-1 и РАРР-А. При этом уровни PAPP-A у 
исследуемых лиц достоверно коррелировали с уров-
нями ИПФР-1 (r=0,49, p=0,001) (рис. 1)

При проведении корреляции между уровнями 
ИПФР-1 и РАРР-А у пациентов с ИМ и нестабильной 
стенокардией выявлено, что при ИМ имеется значи-
мая корреляция ИПФР-1 и РАРР-А (r=0,43, p=0,037), 
а при НС отсутствует (r=0,12, p=0,64). У пациентов с 
осложненным инфарктом миокарда наименьшая кон-
центрация РАРР-А составила 24 мМЕ/л. У умерших 
пациентов концентрация РАРР-А составила 26-26-27 
мМЕ/л. При сравнении с концентраций РАРР-А у па-
циентов с осложненным ИМ и неосложненным ИМ 
выявлено, что РАРР-А статистически значимо выше 
(рис. 2). Значимых различий в концентрации ИПФР-1 
у пациентов с осложненным ИМ не выявлено.

Обсуждение. На сегодняшний день лаборатор-
ная диагностика некроза миокарда при остром ко-
ронарном синдроме остается серьезной проблемой. 
Наиболее широко используются в клинической диа-
гностике тропонин Т и креатинкиназа МВ. Основной 
недостаток современных тестов — недостаток чув-
ствительности в первые часы развития инфаркта 
миокарда из-за их низких циркулирующих уровней. 
По результатам проведенного исследования выяв-
лено, что при острой коронарной патологии отме-
чается существенное повышение ассоциированного 
с беременностью протеина плазмы-А, а также ин-
сулиноподобного фактора роста-1 по сравнению с 

Показатели фракции выброса левого желудочка и анализы крови при остром коронарном синдроме

Показатели Контрольная группа (n=12) Пациенты с нестабильной  
стенокардей (n=23) 

Пациенты  
с инфарктом миокарда (n=17) 

ФВ, % - 61,7±8,4 49,9±7,2*

Зона акинеза - нет есть

Тропонин, нг/л - < 0,1 1,4±0,3*

КФК-МВ, ед/л - 15,9±4,1 119,4±28,3*

РАРР-А, мМЕ/л 4,7±0,9 12,1±2,2^ 21,9±2,8*^

ИПФР, нг/мл 151,2±14,5 160,9±13,7^ 174,7±18,4*^
П р и м е ч а н и е : * — р<0,05 в сравнении с нестабильной стенокардией, ^ — р<0,05 в сравнении с контрольной группой.

Рис. 1. Корреляция между уровнями ИПФР-1  
и РАРР-А у пациентов с ОКС

Рис. 2. Концентрация РАРР-А у пациентов с ИМ.  
П р и м е ч а н и е : 0 — неосложненный ИМ, 1 — осложнен-

ный ИМ.
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контрольной группой. У пациентов с нестабильной 
стенокардией РАРР-А превышает значения в кон-
трольной группе в 2,6 раза, а у пациентов с инфар-
ктом миокарда в 4,8 раза. Следует отметить, что при 
инфаркте миокарда РАРР-А в 1,9 раза выше, чем при 
нестабильной стенокардии. Синтез РАРР-А повыша-
ется в тканях в ответ на повреждение. Острая ише-
мия миокарда активирует данный механизм защиты, 
поэтому у пациентов с острой коронарной патоло-
гией РАРР-А можно рассматривать как высокочув-
ствительный биохимический маркер воспаления и 
повреждения [1; 9]. Так, в исследовании Lund J. и со-
авторов [9], в котором приняли участие 136 больных 
с клиническими признаками нестабильной стенокар-
дии без повышения уровней тропонина I, показано, 
что повышение уровней РАРР-А более 29 мМЕ/л 
в течение первых 24 часов после госпитализации 
было связано с повышением риска смерти, острым 
инфарктом миокарда или реваскуляризации миокар-
да в течение последующих 6 месяцев, независимо от 
других факторов риска. Анализ показал, что у иссле-
дуемых больных содержание PAPP-A явилось более 
чувствительным предиктором отдаленного прогноза, 
чем уровни тропонина или С-реактивного белка [9]. В 
другом исследовании [7] также выявлено, что уров-
ни РАРР-А достоверно выше в группе ОКС по срав-
нению со здоровыми лицами и подтверждено, что 
определение уровней PAPP-A может быть использо-
вано в диагностике острых коронарных синдромов. В 
то же время у больных нестабильной стенокардией 
уровни PAPP-A были достоверно ниже, чем у боль-
ных острым инфарктом миокарда [4]. В настоящем 
исследовании, в отличие от других схожих работ, по-
казано, что уровень PAPP-A связан и с ближайшим 
прогнозом у пациентов с коронарной патологией.

Заключение. Уровень ассоциированного с бере-
менностью протеина плазмы-А достоверно выше в 
группах с острой коронарной патологией по сравне-
нию со здоровыми лицами. РАРР-А выступает в ка-
честве маркера ишемии и/или повреждения и может 
использоваться как анализатор нестабильности ате-
росклеротической бляшки при острых коронарных 
событиях. Значительное возрастание РАРР-А явля-
ется неблагоприятным признаком, свидетельствую-
щим о массивном некрозе кардиомиоцитов.

Конфликт интересов отсутствует.
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