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Цель исследования. Анализ влияния клинических,
лабораторных, ангиографических и генетических фак$
торов на развитие рестеноза после стентирования ко$
ронарных артерий. 

Материалы и результаты. В исследование вошли 86
мужчин с ИБС после коронарного стентирования. Про$
водился  анализ клинических, лабораторных и ангиогра$
фических факторов, генотипирование по полиморфиз$
мам генов ангитензин$превращающего фермента
(АПФ), аполипопротеина Е и С677Т метилентетрагидро$
фолатредуктазы. Через 6 месяцев после вмешательст$
ва у 30 пациентов развился рестеноз. По традиционным
факторам риска атеросклероза и ИБС достоверных раз$
личий у больных с рестенозами и без рестенозов не бы$
ло. Рестеноз достоверно чаще развивался при пораже$
нии проксимальной трети передней межжелудочковой
артерии (ПМЖА) (64 % и 46 %; p<0,05), протяженном
(15,8 ± 2,8 мм и 8,9 ± 3,4 мм, p<0,05) и/или эксцентрич$
ном поражении (53 % и 25 %, p<0,01). Значимых разли$
чий в полиморфизмах типированных генов обнаружено
не было. Однако выявлена выраженная тенденция по ге$
нотипу DD – в группе больных с рестенозом он встре$
чался чаще (p = 0,06). У 17 пациентов при коронарогра$
фии были обнаружены гемодинамически значимые сте$
нозы иной локализации. Встречаемость генотипа DD в
образовавшейся группе оказалась сравнимой с данным
показателем в группе больных с рестенозом – 35 %, что
достоверно выше, чем в группе больных без рестеноза и
стеноза иной локализации, где встречаемость этого ге$
нотипа составила 16 % (p<0,05).

Заключение. "Традиционные" факторы риска атеро$
склероза и ИБС не играют существенной роли в разви$
тии рестеноза коронарных артерий. Большое значение
имеет морфология стеноза (его локализация в прокси$
мальной трети ПМЖА, большая протяженность и/или
эксцентричность поражения). Значение генотипа DD
гена АПФ в развитии рестеноза менее очевидно.
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Введение
В последние годы усовершенствование техники коро$
нарной ангиопластики с имплантацией стента у боль$

ных с ишемической болезнью сердца (ИБС), а также
снижение частоты осложнений привело к существен$
ному расширению показаний к применению этого ме$
тода. Это, в свою очередь, обусловило появление
значительной группы больных с развитием повторно$
го сужения оперированной коронарной артерии (рес$
теноза). В сроки до шести месяцев рестеноз развива$
ется примерно в трети случаев после успешно прове$
денного вмешательства (1, 2, 3, 4).

В настоящее время основную роль в патогенезе
рестеноза отводят пролиферативным процессам, ин$
дуцированным механическим повреждением сосуди$
стой стенки, а не атеросклерозу (5,6). С этой точки
зрения становятся объяснимыми данные (см. список
литературы) об отсутствии значимого влияния основ$
ных факторов риска ИБС, таких, как артериальная ги$
пертензия, гиперлипидемия, курение и ожирение, на
частоту развития рестеноза (7). 

Более противоречивыми представляются данные о
роли генетических полиморфизмов, предположитель$
но оказывающих влияние на вероятность возникнове$
ния рестеноза. Выбор генов$кандидатов в настоящем
исследовании основывается, как на данных ряда
авторов исследований, так и на возможном влиянии
продуктов экспрессии этих генов на патогенетические
механизмы развития рестеноза, в частности на про$
цессы гиперплазии и пролиферации клеток эндотелия
и гладкомышечных клеток, продукцию ими коллагена и
эластина (8, 9, 10, 11, 12, 13, 14).

Материалы и методы
В исследование вошли 86 мужчин с клинически зна$
чимой ИБС в возрасте от 34 до 69 лет, которым была
выполнена коронарная ангиопластика с импланта$
цией стента. Все пациенты были обследованы по
стандартной схеме до вмешательства и при конт$
рольных обследованиях через 6$8 месяцев. Ком$
плексная оценка включала: анализ особенностей
клинической картины, традиционных факторов рис$
ка развития ИБС, таких, как: дислипидемии, артери$
альная гипертензия, избыточная масса тела, куре$
ние, нарушение толерантности к глюкозе и сахарный
диабет, гиподинамия, проводились ЭхоКГ, нагрузоч$
ные тесты, коронароангиография. В дальнейшем ко$
ронарография выполнялась лишь при появлении
клиники ИБС. Срок наблюдения за больными соста$
вил от 2,5 до 4 лет.
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При анализе результатов коронарной ангиографии
учитывались локализация поражения, его протяжен$
ность, референтный диаметр сосуда, степень сужения
коронарной артерии, наличие поражения нескольких
коронарных артерий. Рестенозом после успешного
вмешательства считали новое сужение дилатирован$
ного участка коронарной артерии, уменьшающее про$
свет артерии на 50 % и более. 

Все пациенты были генотипированы с помощью
метода полимеразной цепной реакции ДНК по трем
полиморфизмам: ID полиморфизму гена ангиотензин$
превращающего фермента (АПФ), мутационному по$
лиморфизму С677Т метилентетрагидрофолатредукта$
зы (МТГФР) и полиморфизму гена аполипопротеина Е
(апо Е).

Статистическая обработка проводилась с исполь$
зованием t$критерия Стьюдента и критерия Фишера
значимости различий долей.

Результаты

По данным контрольного обследования, у 30 человек
обнаружен рестеноз, при этом у 27 пациентов выяв$
лялся стенокардический синдром, а в трех случаях –
безболевая ишемия миокарда. У остальных 56 пациен$
тов клинико$инструментальных признаков ишемии
миокарда не отмечалось.

По традиционным факторам риска атеросклероза и
ИБС достоверных различий в группах не обнаружено
(таблица 1).

При анализе результатов коронарной ангиографии
выявлено, что рестеноз чаще развивался при пораже$
нии проксимальной трети передней межжелудочковой
артерии, а также при поражении, достигающем степе$
ни окклюзии или субокклюзии, протяженном и/или
эксцентричном поражении (таблица 2).

Не обнаружено значимых различий в полиморфиз$
мах типированных генов, однако выявлена выраженная
тенденция по генотипу DD – в группе больных с ресте$
нозом он встречается чаще (p = 0,06) (таблица 3).

На третьем году наблюдения у 17 человек из группы
больных без рестеноза вновь появились клинические
проявления ИБС. При коронароангиографии в зоне
предыдущего вмешательства рестеноз не выявлялся,
а были обнаружены гемодинамически значимые сте$
нозы иной локализации.

Встречаемость генотипа DD в образовавшейся
группе такая же, как в группе больных с рестенозом –

35 %, что достоверно выше, чем в группе больных без
рестеноза и стеноза иной локализации, где встречае$
мость этого генотипа составила 16 % (p<0,05).

Обсуждение
Полученные результаты свидетельствуют, что традици$
онные факторы риска атеросклероза и ИБС, такие, как
дислипидемии, артериальная гипертензия, курение,
повышенный индекс массы тела, не играют сущест$
венной роли в развитии рестеноза, что вполне согласу$
ется с данными ряда авторов проведенных аналогич$
ных исследований. Однако, в отличие от полученных
данных, большинство авторов находят существенной
роль такого фактора риска, как сахарный диабет. Веро$
ятно, подобное несоответствие объясняется малым
числом больных с сахарным диабетом в проведенном
обследовании (4 человека) и объединением их в одну
группу с больными с нарушенной толерантностью к
глюкозе.

Более важным представляется значение морфоло$
гических особенностей стеноза, в том числе его лока$
лизация в проксимальной трети передней межжелу$
дочковой артерии, при протяженном и/или эксцент$
ричном поражении, достигающем степени окклюзии
или субокклюзии.
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Таблица 1. Факторы риска в исследованных группах

Факторы
Больные

с рестенозом
(n = 30), %

Больные
без рестеноза

(n = 56), %

Гиперлипидемия 73 61

Артериальная гипертензия 43 50

Курение 53 54

Индекс массы тела >27 кг/м2 33 41

Сахарный диабет и нарушение
толерантности к глюкозе

13 9

Таблица 2. Сравнение ангиографических данных
в исследованных группах

*      Различия достоверны, p<0,05.
**    p<0,01.

Больные
с рестенозом

(n=30), %

Больные
без рестеноза

(n=56), %
Передняя
межжелудочковая 
артерия

Проксимальная
треть

64* 46

Другие
локализации

13 20

Огибающая артерия Проксимальная
треть

22 18

Другие
локализации

5 2

Правая коронарная
артерия

Проксимальная
треть

37 29

Другие
локализации

$ 5

Длина поражения 15,8 ± 2,8* 8,9 ± 3,4

Мультифокальное
поражение

61 64

Референтный диаметр 2,99 ± 0,42 3,32 ± 0,39

Окклюзия 27 13

Эксцентричность 53** 25

Таблица 3. Генетические полиморфизмы в исследованных группах

Больные с рестенозом
(n=30), %

Больные без
рестеноза (n=56), %

Носители генотипа DD 37 21

Носители генотипа ID 43 55

Носители генотипа II 20 21

Носители генотипов
TT и CT

33 27

Носители генотипа CС 67 73

Носители генотипов
22, 23, 34

33 39

Носители генотипов
33

67 61



Клинические, лабораторные, ангиографические и генетические факторы (№ 2, 2003 г.) 
рестеноза после коронарного стентирования

32

Значение генотипа DD гена АПФ в развитии ресте$
ноза менее очевидно. По всей видимости, пролифера$
тивное действие компонентов ренин$ангиотензиново$
го каскада может играть роль как в развитии рестеноза
после коронарной интервенции, так и в прогрессиро$
вании коронарного атеросклероза.
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