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Резюме. Цель. Изучить прогностическое значение показателей неспецифического субклинического вос-
паления, эндотелиальной дисфункции, кардиоспецифических изменений системы иммунитета и маркё-
ров гипоксического повреждения миокарда при клиническом исходе острого коронарного синдрома 
(ОКС) в стенокардию напряжения III функционального класса (ФК). Материал и методы. В настоящей 
работе представлены результаты обследования 85 пациентов, поступивших в инфарктное отделение 
Республиканской клинической больницы Центра специализированной экстренной медицинской помощи 
г. Махачкалы. Методики, использованные в работе, проводили соответственно общепринятым стандар-
там. Результаты. Показано, что при клиническом исходе ОКС в стенокардию напряжения III ФК 
наиболее информативными интервалами концентраций в сыворотке крови (точки разделения) являют-
ся: для кардиомаркёра BNP-32 от 30 до 80 пг/мл; для маркёров воспаления ИЛ-1β от 0 до 0,5 пг/мл и 
ТНФ-α от 0 до 0,5 пг/мл; для маркёров эндотелиальной дисфункции NO от 20 до 30 мкмоль/л, ГЦ от 17 
до 18 мкмоль/л, TIMP-1 от 90 до 150 нг/мл; для иммуномаркёров НП от 24 до 43 нмоль/л и в 60% случа-
ев встречаются АТ к миокардиальным клеткам. Заключение. На основании полученных данных были 
рассчитаны значения относительного риска исхода ОКС в стенокардию напряжения III ФК и сформиро-
вана блок-схема персонифицированного краткосрочного прогноза клинического исхода ОКС в стенокар-
дию напряжения III ФК на госпитальном этапе. Пациенты, имеющие показатели, попадающие в интер-
валы концентраций, представленных в прогностической блок-схеме при поступлении в стационар (точка 
отсчёта), являются группой высокого риска в отношении клинического исхода ОКС в стенокардию 
напряжения III ФК (конечная точка). 
Ключевые слова: острый коронарный синдром, стенокардия напряжения III ФК, воспаление, эндотели-
альная дисфункция, кардиомаркёры, иммуномаркёры, клинический исход, относительный риск. 
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Abstract. Aim. The aim of the research is to study the prognostic value of indices of nonspecific subclinical 
inflammation, endothelial dysfunction, cardiospecific changes in the immunity system and markers of hypoxic 
myocardial damage in the clinical outcome of acute coronary syndrome (ACS) into effort angina of the III func-
tional class (FC). Materials and methods. The present work includes the results of examination of 85 patients 
who entered the infarction department of the Republican Clinical Hospital of the Center for Specialized Emer-
gency Medical Care in Makhachkala. The methods used in the work were conducted according to generally 
accepted standards. Findings. It is shown that in case of the clinical outcome of ACS into effort angina of the III 
functional class, the most informative intervals of serum concentrations (points of separation) are: from 30 to 80 
pg/ml for the BNP-32 cardiomarker; from 0 to 0.5 pg/ml and TNF-α from 0 to 0.5 pg/ml for IL-1β markers of 
inflammation; from 20 to 30 μmol/l for markers of endothelial dysfunction NO, from 17 to 18 μmol/l for HC, from 
90 to 150 ng/ml for TIMP-1; from 24 to 43 nmol/l for immunomarkers of NP and in 60% of cases there are anti-
bodies to myocardial cells. Conclusion. Based on the obtained findings, were calculated the values of the rela-
tive risk of the outcome of ACS into the effort angina of the III FC and was generated a chart flow of the person-
ified short-term prognosis of the clinical outcome of ACS into the effort angina of the III FC at the hospital level. 
Patients having the indicators which fall within the concentration ranges presented in the prognostic flow chart 
when entering the hospital (reference point) are a high-risk group for the clinical outcome of ACS into the effort 
angina of the III FC (end point). 
Keywords: acute coronary syndrome, effort angina of the III FC, inflammation, endothelial dysfunction, cardi-
omarkers, immunomarkers, clinical outcome, relative risk. 
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ВВЕДЕНИЕ 
Современные представления о пато-

генезе острого коронарного синдрома 
(ОКС) не оставляют сомнений в актуаль-
ности персонифицированного прогноза 
клинических исходов ОКС на госпиталь-
ном этапе. Степень окклюзии коронарных 
артерий обуславливает формирование ли-
бо некрозов соответствующего бассейна 
васкуляризации миокарда, представлен-
ных в виде Q-инфаркта миокарда или не 
Q-инфаркта миокарда, либо достигать та-
кой степени компенсации недостаточно-
сти коронарного кровотока, которая поз-
воляет избежать некроза кардиомиоцитов. 
В последнем случае происходит формиро-
вание стабильных или нестабильных форм 
стенокардии, как клинических исходов 
ОКС на госпитальном этапе. Трансформа-
ция стабильной стенокардии из II ФК в III 
ФК, помимо известных клинических осо-
бенностей, одновременно представляет 
собой дальнейшее прогрессирование ате-
росклероза коронарных артерий. Этот 
процесс связан с большей выраженностью 
патофизиологических механизмов, ответ-
ственных за дестабилизацию атеросклеро-
тической бляшки, из которых наиболее 

важными являются усиление продукции 
системных провоспалительных цитоки-
нов, маркёров гипоксического поврежде-
ния миокарда, эндотелиальной дисфунк-
ции (ЭД) и кардиоспецифических измене-
ний в системе иммунитета. Следствием 
прогрессирования деструктивных процес-
сов в миокарде является переход стено-
кардии в нестабильные формы вплоть до 
развития ИМ.  

Результаты многочисленных работ 
по изучению кардиомаркеров, показателей 
неспецифического субклинического вос-
паления, эдотелиальной дисфункции, а 
также кардиоспецифических изменений в 
системе иммунитета при ОКС, свидетель-
ствуют о том, что наиболее результатив-
ной является стратегия “point of care” 
(РОС-стратегия или мультимаркерное те-
стирование при ОКС), подразумевающая 
одновременный анализ различных по сво-
ему функциональному предназначению 
параметров, информативных при раннем 
повреждении миокарда при ОКС. Показа-
но, что одновременное серийное опреде-
ление тропонина Т, миоглобина и фракции 
МВ креатинфосфокиназы при поступле-
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нии пациента в стационар, а также через 1-
3 часа после поступления, существенно 
повышало чувствительность диагностики 
и прогноза острого ИМ [1-3]. Аналогич-
ные данные, касающиеся таких показате-
лей, как тропонины I и T, КФК, натрий-
уретические пептиды, матриксные метал-
лопротеиназы, СРБ, гомоцистеин, ИЛ-1, 
ИЛ-10, ИЛ-18, ТНФ-α и др. представлены 
в публикациях [4-8]. Эффективность стра-
тегии “point of care” и оценка динамики 
показателей кардиомаркёров также отра-
жена в работах [9-13].  

“Триггером” локальной и системной 
воспалительной реакции при ОКС явля-
ются, прежде всего, активированные клет-
ки воспаления (нейтрофилы, лимфоциты, 
макрофаги, кардиофибробласты), инфиль-
трирующие зону повреждения миокарда, а 
также соединения и клетки, попадающие в 
кровь из этой зоны и лежащие в основе 
резорбционно-некротического синдрома 
при ИМ [14; 15]. В контексте проблемы 
ОКС из показателей воспаления патогене-
тически значимыми являются сывороточ-
ные уровни СРБ, фибриногена, ФНО-α, 
ИЛ-2, ИЛ-8, ИЛ-12, ИЛ-18, экспрессия L-, 
P- и E-селектинов и др. Определение ука-
занных параметров, с учётом фазности 
патологического процесса при ишемии и 
некрозе миокарда, имеет несомненное ди-
агностическое и прогностическое значе-
ние [14].      

Из показателей ЭД прогностически 
значимыми при ОКС являются продукция 
оксида азота (NO), эндотелинов, в т. ч. и 
Big-эндотелина, ангиотензина II, проста-
циклина, тромбомодулина (CD141), фак-
тора Виллебранда, гипергомоцистеинемии 
(как независимом прогностическом фак-
торе при ОКС), активности группы мат-
риксных металлопротеиназ (ММП) и их 
ингибиторов [1; 9]. Отнесение последних 
к показателям ЭД обосновывается тем, что 
эндотелиоциты и гладкомышечные клетки 
сосудистой стенки являются активными 
продуцентами ММП, зависящей от функ-
ционального состояния этих клеток. В 
частности, показано понижение продук-
ции NO при атеросклерозе [16], при арте-
риальной гипертензии [17], при стенокар-

дии [18]. Неблагоприятный прогноз и тя-
жёлое течение ИМ и постинфарктного 
кардиосклероза достоверно чаще наблю-
дались у больных с низким уровнем мета-
болитов NO в моче и плазме [19], При 
ОКС активность ММР-9 была повышена и 
это повышение связно с прогрессировани-
ем атеросклеротического процесса [20].  

 Не менее патогенетически и про-
гностически значимыми в клинических 
исходах ОКС являются кардиоспецифиче-
ские изменения в системе иммунитета. 
Речь идёт, прежде всего, об  индукции АГ-
специфического иммунного ответа к АГ-
детерминантам ишемизированных и 
некротизированных кардиомиоцитов. По-
казано, что уровень антител к атероген-
ным липопротеидам у больных ИБС явля-
ется одним из показателей выраженности 
атеросклеротического процесса в коро-
нарных артериях [21]. Уровень анти-
миокардиальных антител определяется у 
25% пациентов с дилатационной кардио-
миопатией, а антитела к кардиолипину 
(АКА) – у 70% пациентов с коронарной 
недостаточностью [22]. При ОКС аутоан-
титела к сульфатированным гликозами-
ногликанам, коллагену и гиалуроновой 
кислоте были достоверно выше по сравне-
нию с группой контроля [23]. Большое 
внимание уделяется значениям неоптери-
на (НП) в сыворотке крови, являющимся 
маркёром активации клеточного иммуни-
тета. Показано, в частности, что уровень 
неоптерина (более 10 нг/мл) коррелирует с 
выраженностью атеросклеротического 
поражения коронарных артерий и с дру-
гими маркёрами воспаления [24]. 

В предыдущей работе была пред-
ставлена блок-схема прогноза клиниче-
ского исхода ОКС в прогрессирующую 
стенокардию. Целью настоящей работы 
явилось оценка прогностической значимо-
сти показателей неспецифического суб-
клинического воспаления, маркёров гипо-
ксического повреждения миокарда, эндо-
телиальной дисфункции (ЭД) и кардио-
специфических изменений в системе им-
мунитета при клиническом исходе ОКС в 
стенокардию напряжения  III ФК. 
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МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
В настоящей работе представлены 

результаты обследования 85 пациентов, 
поступивших в инфарктное отделение 
Республиканской клинической больницы 
Центра специализированной экстренной 
медицинской помощи (ЦСЭМП) г. Махач-
калы. Исследование проведено в соответ-
ствии с Хельсинкской декларацией “Эти-
ческие принципы проведения научных 
медицинских исследований с участием 

человека“ с поправками 2000 г. [25]. У 
всех пациентов, включённых в исследова-
ние, было получено письменное информи-
рованное согласие. Протоколы обследова-
ния больных были одобрены Этическим 
комитетом Дагестанской государственной 
медицинской академии. 

Методы, использованные в работе, 
были аналогичны методикам, приведен-
ным в работах [26; 27]. 

 
ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

Результаты изучения показателей 
неспецифического субклинического вос-
паления, эндотелиальной дисфункции, 
кардиоспецифических изменений системы 
иммунитета и маркёров гипоксического 

повреждения миокарда в общей группе 
пациентов ОКС при поступлении (точка 
отсчёта) и у больных с клиническим исхо-
дом в стенокардию напряжения III ФК 
(конечная точка) отражены в табл.1.

 

Таблица 1 
Показатели воспаления, эндотелиальной дисфункции, системы иммунитета и  

кардиомаркёры у больных с ОКС при поступлении стационар и у больных  
с исходом ОКС в стенокардию напряжения III ФК 

Table 1 
Indices of inflammation, endothelial dysfunction, immunity system and cardiomarkers in patients 

with ACS at hospital admission and in patients with ACS outcome into effort  
angina of the III FC 

КАРДИОМАРКЁРЫ 
CARDIOMARKERS 

Больные ОКС при  
поступлении в стационар 
Me (25;75 процентили), 

n = 58 
Patients with ACS  

after admission 
to the hospital Me 

(25; 75 percentile), n = 58 

Больные ОКС с исходом в 
стенокардию напряжения 

III ФК         
Me (25;75 процентили) 

n = 22 
Patients with ACS with  

outcome into effort angina of 
the III FC 

Me (25; 75 percentiles) n = 22 
Тропонин I, нг/мл / Troponin I, ng / 
ml 1,9 (1,2;1,8) отр / negative 

АСТ, мкмоль/л / AST, μmol/l 0,34 (0,27;0,4) 0,28 (0,27;0,37) 

КФК, мкмоль/л / CPK, μmol/L пол. в 25% случаев 
In 25% of cases отр / negative 

BNP-32, пг/мл / BNP-32, pg/ml 80 (30;150)* 150 (90;635) 
МАРКЁРЫ ВОСПАЛЕНИЯ / INFLAMMATION MARKERS 

СРБ, мг/л / CRP, mg/l 15 (15;25) 20 (15;25) 
ИЛ-1β, пг/мл / IL-1β, pg/ml 2,12 (0,95;3,34)** 0,48 (0;0,76) 
ТНФ-α, пг/мл / TNF-α, pg/ml 1 (1;1,4) 0,6 (0,4;1,84) 

МАРКЁРЫ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ /  
ENDOTHELIAL DYSFUNCTION MARKERS 

NO, мкмоль/л / NO, μmol/l 12,08 (7,08;16)* 20,7 (12;33) 
ЭТ, фмоль/мл / ET, fmol/ml 2,21 (1,4;3,4) 2,8 (1;4,6) 
ГЦ, мкмоль/л / HC, μmol/l 16 (14,2;19) 16,4 (15,3;17) 
ММР – 9, нг/мл / MMP-9, ng/ml 450 (290;690) 600 (440;740) 
TIMP -1, нг/мл / TIMP-1, ng/ml 106,2 (96,2;116,5) 111 (102;115) 

ИММУНОМАРКЁРЫ / IMMUNE MARKERS 
НП, нмоль/л / NP, nmol/l 25,4 (19,3;33,5)* 31,4 (27,4;34) 
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Ат к кардиолипину, ЕД/мл /  
Antibodies to cardiolipin, U/ml 5,8 (4,5;7,1) 4,6 (4;6) 

Ат к миокардиальным клеткам /  
Antibodies to myocardial cells 

в 59% случаев /  
In 59% of cases 

в 60% случаев /  
In 60% of cases 

 

Примечание: *p<0,05, **p<0,01 по сравнению с больными ОКС с исходом в стенокардию напря-
жения III ФК (T-критерий Манна-Уитни) 
Note:*p <0.05, **p <0.01 in comparison with patients with ACS with outcome into effort angina of the 
III FC (Mann-Whitney T-test) 
 

Из блока маркёров гипоксического 
повреждения миокарда видно, что боль-
ные ОКС с исходом в стенокардию 
напряжения III ФК были тропонин I-
негативными. Аналогичная ситуация и по 
КФК. Что же касается BNP-32, то видно, 
что у больных со стенокардией напряже-
ния III ФК этот показатель достоверно 
(р<0,05) был выше по сравнению с общей 
группой больных ОКС при поступлении: 
медиана BNP-32 - 80(30;150) при поступ-
лении против медианы BNP-32 - 
150(90;635) при ОКС с исходом в стено-
кардию напряжения III ФК. Очевидно, что 
стенокардии напряжения III ФК сопут-
ствует существенная функциональная пе-
регрузка полостей сердца, что подтвер-
ждалось и данными ЭхоКГ.  

Из блока маркёров воспаления коле-
бания уровней СРБ в двух исследованных 
группах больных не достигали статисти-
чески значимого уровня. Но уровень сы-
вороточного ИЛ-1β при исходе ОКС в 
стенокардию напряжения III ФК досто-
верно снижался по сравнению с общей 
группой больных ОКС при поступлении 
(р<0,01). Тенденция к снижению опреде-
лялась и в отношении ТНФ-α. Из маркеров 
эндотелиальной дисфункции статистиче-
ски достоверные изменения коснулись 
только сывороточного уровня NO: медиа-
на в общей группе больных ОКС при по-
ступлении составила 12,08(7,08;16), а в 
группе больных с исходом ОКС в стено-
кардию напряжения III ФК этот показа-
тель был равен 20,7(12;33), р<0,05. Изме-
нения вполне объяснимы, свидетельству-
ющие о том, что продукция ведущего ва-
зодилятатора обратно пропорциональна 
степени тяжести заболевания коронарных 
сосудов. Если сравнить этот показатель с 
уровнем NO при нестабильных формах 
стенокардии, то видно, что в данной груп-

пе больных он выше. Что же касается дру-
гих показателей эндотелиальной дисфунк-
ции, то значения ЭТ и ГЦ практически не 
отличались друг от друга, а показатели 
ММР-9 и TIMP -1 имели лишь тенденцию 
к повышению у больных со стенокардией 
напряжения III ФК. 

Из кардиоспецифических иммуно-
маркёров достоверного увеличения в ис-
следуемой группе больных достигали по-
казатели НП (р<0,05). Изменения уровня 
аутоиммунного ответа на кардиолипин и 
на антигенные субстанции кардиомиоци-
тов в сравниваемых группах были незна-
чительными.  

Результаты сравнительного анализа 
в “чистой“ группе больных со стенокарди-
ей напряжения III ФК при поступлении 
(“до”) и после выписки (“после”) между 
собой и с контрольной группой здоровых 
доноров представлены в табл.2. Эти дан-
ные отражают динамику изменений пока-
зателей воспаления, эндотелиальной дис-
функции, кардиоспецифических измене-
ний системы иммунитета и маркёров ги-
поксического повреждения миокарда в 
краткосрочной перспективе, что необхо-
димо учитывать при разработке прогно-
стических критериев в этой группе боль-
ных. 

Изучение маркёров гипоксического 
повреждения миокарда в динамике пока-
зало стабильно негативный результат по 
тропонину I и КФК. Однако поведение 
BNP-32 крайне интересное. Из данных 
табл. 2 видно, что на этапе поступления 
(“до”) и на этапе постановки клинического 
диагноза (“после”) значения BNP-32 были 
достоверно выше по сравнению с кон-
трольной группой здоровых доноров 
(р<0,05). Однако за период пребывания в 
стационаре, от 14 до 20 дней, эти показа-
тели возросли почти в 1,5 раза. Очевидно, 
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что функциональная перегрузка миокарда 
за период пребывания в стационаре не 
только не уменьшается, но и увеличивает-
ся. Принципиально важно то, при стено-
кардии напряжения II ФК мы наблюдали 
снижение уровня BNP-32 в динамике, а 
при стенокардии напряжения III ФК пред-

ставлена противоположная картина. Эти 
факты подчёркивают, что разные функци-
ональные классы стенокардии, устанавли-
ваемые по клинико-анамнестическим кри-
териям, имеют существенные патогенети-
ческие различия. 

Таблица 2 
Показатели воспаления, эндотелиальной дисфункции, системы иммунитета и  
кардиомаркёры у больных со стенокардией напряжения III ФК  (“до – после”) 

Table 2 
Indices of inflammation, endothelial dysfunction, immunity system and cardiomarkers  

in patients with effort angina of the III FC ("before-after") 

КАРДИОМАРКЕРЫ 
CARDIOMARKERS 

При поступлении в 
стационар (“до “) 

Me 
(25;75процентили) 

n = 22 
When entering the 

hospital ("before") Me 
(25; 75 percentiles)  

n = 22 

Исход ОКС в 
стенокардию 

напряжения III ФК 
(“после“) 

Me 
(25;75процентили) 

n = 22 
The outcome of ACS 
into the effort angina 
of the III FC ("after") 

Me (25; 75  
percentiles) n = 22

Контрольная группа 
Me 

(25;75процентили), 
n = 19 

Control group Me  
(25; 75 percentiles),  

n = 19 

Тропонин I, нг/мл 
Troponin I, ng / ml отр. / negative отр. / negative отр. / negative 

АСТ, мкмоль/л / AST, 
μmol/l 0,3 (0,2;0,45) 0,28 (0,27;0,37) 0,24 (0,1;0,3) 

КФК, мкмоль/л / CPK, 
μmol/L отр. / negative отр. / negative отр. / negative 

BNP-32, пг/мл / BNP-32, 
pg/ml 100 (30;160)* 150 (90;635)* 30 (30;50) 

МАРКЕРЫ ВОСПАЛЕНИЯ / INFLAMMATION MARKERS 
СРБ, мг/л / CRP, mg/l 15 (25;35) 20 (15;25) отр. / negative
ИЛ - 1β, пг/мл / IL-1β, 
pg/ml 0,9 (0;2,5) 0,48 (0;0,76)* 1,1 (0,95;3,3) 

ТНФ - α, пг/мл / TNF-α, 
pg/ml 0,8 (0,6;1)* 0,6 (0,4;1,84)* 2,2 (1,8;2,6) 

МАРКЕРЫ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ
ENDOTHELIAL DYSFUNCTION MARKERS

NO, мкмоль/л / NO, μmol/L 15 (10,8;20,9) 20,7 (12;33) 19,7 (10,9;29)
ЭТ, фмоль/мл / ET, fmol/ml 2,4 (1,1;3,7) 2,8 (1;4,6) 2,08 (1,6;2,6) 
ГЦ, мкмоль/л / HC, μmol/l 16,3 (15,5;17,3) 16,4 (15,3;17) 1,56 (1,4;1,73)
ММР-9, нг/мл / MMP-9, 
ng/ml 380 (205;495)х 600 (440;740)* 370 (320;420) 

TIMP-1, нг/мл / TIMP-1, 
ng/ml 88,5 (71;108,5)х* 111 (102;115)* 60 (60;79,5) 

ИММУНОМАРКЕРЫ / IMMUNE MARKERS
НП, нмоль/л / NP, nmol/l 27,8 (24,5;33,5)* 31,4 (27,4;34)* 17 (16;20) 
Ат к кардиолипину, ЕД/мл 
Antibodies to cardiolipin, 
U/ml 

5,9 (4,6;6,8) 4,6 (4;6) 5 (5;5) 

Ат к миокардиальным
клеткам 
Antibodies to myocardial 
cells 

в 60% 
In 60% of cases 

в 60% 
In 60% of cases отр. / negative 



ЮГ РОССИИ: ЭКОЛОГИЯ, РАЗВИТИЕ  Том 12   N 3   2017 
SOUTH OF RUSSIA: ECOLOGY, DEVELOPMENT  Vol.12  no.3  2017  

МЕДИЦИНСКАЯ ЭКОЛОГИЯ 
MEDICAL ECOLOGY 

 

 81 

Примечание: *p<0,05, **p<0,01 по сравнению с контрольной группой (критерии Крускала-
Уоллиса и Данна); хp<0,05 по сравнению с больными с исходом ОКС в стенокардию напряжения 
III ФК (критерии Крускала-Уоллиса и Данна) 
Note: *p <0.05, **p<0.01 in comparison with the test group (Kruskal-Wallis and Dunn’s test); xp <0.05 
compared with patients with ACS outcome into the effort angina of the III FC (Kruskal-Wallis and Dunn 
criteria) 
 

Из маркёров воспаления, как это не 
удивительно, в исследуемой группе боль-
ных определяется ингибиция продукции 
ИЛ-1β и ТНФ-α по сравнению с контроль-
ной группой.  

Не менее интересны результаты, ка-
сающиеся маркёров эндотелиальной дис-
функции. Обращает на себя внимание до-
стоверное (р<0,05) увеличение сыворо-
точных уровней ММР-9 и TIMP-1 за пери-
од пребывания в стационаре. Факты не-
сколько противоречивы. С одной стороны 
активность ММР-9 обуславливает деста-
билизацию атеросклеротической бляшки, 
а с другой активность ингибитора ММР-9 
(TIMP -1) должна нивелировать патоген-
ные эффекты этой металлопротеиназы. 
Вероятно, при стенокардии напряжения III 
ФК этот баланс достигает более или менее 
приемлемого уровня, поскольку дальней-
шего прогрессирования коронарной бо-
лезни сердца в данной группе больных за 
период пребывания в стационаре мы не 
наблюдали. Со стороны других показате-
лей эндотелиальной  дисфункции – NO, 
ГЦ и ЭТ изменения носили недостовер-
ный характер.  

Из кардиоспецифических иммуно-
маркёров достоверное повышение сыво-
роточного НП имело место как “до”, так и 
“после”. Оценка с этих позиций аутоим-
мунного ответа на кардиолипин и антиге-
ны кардиомиоцитов не внесла существен-
ных изменений в заключение о стабиль-
ном уровне этих маркёров за период пре-
бывания в стационаре. 

В табл.3 представлены обобщённые 
данные по ОР клинического исхода ОКС в 
стенокардию напряжения III ФК по всем 
исследованным показателям. Из данных 
таблицы видно, что статистически досто-
верные значения ОР затрагивали показа-
тели всех патогенетически важных бло-
ков. Исключение составили недостовер-
ные ОР по СРБ в интервале концентраций 
от 20 до 25 мг/л; ЭТ в интервале концен-
траций от 1 до 1,5 фмоль/мл; ММР – 9 в 
интервале концентраций от 420 до 720 
нг/мл и АТ к КЛ в интервале концентра-
ций от 3 до 5 ЕД/мл. Если сравнить дан-
ные табл. 3 с аналогичными данными при 
исходе ОКС в стенокардию напряжения II 
ФК, то видно, что исход ОКС в стенокар-
дию напряжения III ФК отличается боль-
шим количеством недостоверных значе-
ний ОР. При исходе ОКС в стенокардию II 
ФК лишь два показателя имели недосто-
верные ОР – это СРБ и TIMP -1.  

Из операционных характеристик ис-
пользованных тестов представим данные 
прогностичности положительного резуль-
тата (PVP) по наиболее информативным 
интервалам концентраций изученных по-
казателей. PVP для BNP-32 составил 37%, 
для ИЛ-1β - 60%, для ТНФ-α – 44%, для 
NO – 80%, для ГЦ - 91%, для TIMP -1 – 
32%, для НП – 37%. Наибольшей мощно-
стью в отношении исхода ОКС в стено-
кардию напряжения III ФК  по PVP обла-
дал ГЦ. 

Таблица 3 
Относительный риск исхода ОКС в стенокардию напряжения III ФК по  

показателям воспаления, эндотелиальной дисфункции, системы иммунитета  
и кардиомаркёров 

Table 3 
Relative risk of the outcome of ACS into the effort angina of the III FC in terms  
of inflammation, endothelial dysfunction, immunity system and cardiomarkers 

Интервалы концентраций 
Concentration range ОР / RR 95% ДИ / 95% CI р 

BNP-32, от 30 до 80 пг/мл  
BNP-32, from 30 to 80 pg/ml 3,4 от 1,6 до 7,4 p< 0,05 

СРБ, от 20 до 25 мг/л
CRP, from 20 to 25 mg/l 1,43 от 0,5 до 3,8 p> 0,05 
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ИЛ-1β, от 0 до 0,5 пг/мл  
IL-1β, from 0 to 0.5 pg/ml 4,6 от 1,8 до 11,5 p< 0,05 

ТНФ-α, от 0 до 0,5 пг/мл  
TNF-α, from 0 to 0.5 pg/ml 3,8 от 1,7 до 8,4 p< 0,05 

NO, от 20 до 30 мкмоль/л  
NO, from 20 to 30 μmol/l 6,3 от 2,2 до 14,5 p< 0,05 

ЭТ, от 1 до 1,5 фмоль/мл  
ET, from 1 to 1.5 fmol/ml 2,2 от 0,9 до 5,3 p> 0,05 

ГЦ, от 17 до 18 мкмоль/л  
HC, from 17 to 18 μmol/l 7,2 от 3,8 до 14,5 p< 0,05 

ММР-9, от 420 до 720 нг/мл  
MMP-9, from 420 to 720 ng/ml 1,9 от 0,74 до 4,8 p> 0,05 

TIMP-1, от 90 до 150 нг/мл  
TIMP-1, from 90 to 150 ng/ml 4,4 от 1,7 до 11,3 p< 0,05 

НП, от 24 до 43 нмоль/л  
NP, from 24 to 43 nmol/l 4,7 от 1,7 до 12,8 p< 0,05 

АТ к КЛ, от 3 до 5 ЕД/мл  
Antibodies to cardiolipin, from 3 to 5 U/ml 1,9 от 0,67 до 4,7 p> 0,05 
 

Примечание: ОР – относительный риск; ДИ – доверительный интервал; в таблице представлены 
диагностически и прогностически наиболее информативные интервалы концентраций показателей 
воспаления, эндотелиальной дисфункции, системы иммунитета и кардиомаркеров  
Note: RR – relative risk; CI – confidence interval; the table includes diagnostically and prognostically the 
most informative intervals of concentrations of inflammatory parameters, endothelial dysfunction,  
immunity system and cardiomarkers 
 

Достоверные корреляционные связи 
между изученными показателями в группе 
больных ОКС с исходом в стенокардию 
напряжения III ФК были весьма многооб-
разными. В частности, сильные положи-
тельные связи определялась между BNP-
32 и ГЦ (r=0,958, p=0,000), ГЦ и ММР-9 
(r=0,705, p=0,019) и BNP-32 и НП (r=0,764, 
p=0,008). Во всех остальных случаях 
определялась связь средней силы: BNP-32 
и СРБ (r=0,609, p=0,048), ИЛ-1β и СРБ 
(r=0,561, p=0,05), ИЛ-1β и НП (r=0,598, 
p=0,05), ТНФ-α и ЭТ (r=0,584, p=0,05), 
ТНФ-α и АТ к КЛ (r=0,415, p=0,05), NO и 
ГЦ (r=0,641, p=0,037), NO и НП (r=0,598, 
p=0,05),  ЭТ и АТ к КЛ (r=0,630, p=0,04), а 

также ГЦ и ММР-9 (r=0,705, p=0,019). 
Комплексный анализ показателей неспе-
цифического субклинического воспале-
ния, эндотелиальной дисфункции, кардио-
специфических изменений системы имму-
нитета и маркёров гипоксического повре-
ждения миокарда, а также значений до-
стоверных ОР, операционных характери-
стик использованных тестов, достоверных 
корреляционных связей позволил сформи-
ровать итоговую блок-схему по персони-
фицированному краткосрочному прогнозу 
клинического исхода ОКС в стенокардию 
напряжения III ФК на госпитальном этапе, 
представленную в табл.4. 

Таблица 4 
Блок-схема персонифицированного краткосрочного прогноза клинического  

исхода ОКС в стенокардию напряжения III ФК 
Table 4 

Chart flow of a personified short-term prognosis of the clinical outcome of  
ACS into the effort angina of the III FC 

 Кардиомаркеры 
Cardiomarkers 

Маркеры  
воспаления 
Inflammation 

markers 

Маркеры 
эндотелиальной 

дисфункции 
Endothelial dysfunc-

tion markers

Иммуномаркеры 
Immune markers 

BNP-32 
от 30 до 80 пг/мл 

from 30 to 80 
pg/ml 

   

ИЛ-1β 
IL-1β  от 0 до 0,5 пг/мл

from 0 to 0.5   
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pg/ml

ТНФ-α 
TNF-α  

от 0 до 0,5 пг/мл
from 0 to 0.5 

pg/ml
  

NO   от 20 до 30 мкмоль/л
from 20 to 30 μmol/l  

ГЦ / HC   от 17 до 18 мкмоль/л
from 17 to 18 μmol/l  

TIMP -1   от 90 до 150 нг/мл
from 90 to 150 ng/ml  

НП / NP    
от 24 до 43

нмоль/л 
from 24 to 43 

nmol/l 
АТ к МК / 

Antibodies to 
myocardial 

cells 
   +60% случаев 

+ 60% of cases 

 
Как видно из таблицы персонифи-

цированный краткосрочный прогноз кли-
нического исхода ОКС в стенокардию 
напряжения III ФК на госпитальном этапе 
связан с интервалами концентраций (точ-
ки разделения): 
- кардиомаркера BNP-32 от 30 до 80 пг/мл;  
- маркеров воспаления ИЛ-1β от 0 до 0,5 
пг/мл и ТНФ-α от 0 до 0,5 пг/мл; 
- маркеров эндотелиальной дисфункции 
NO от 20 до 30 мкмоль/л, ГЦ от 17 до 18 
мкмоль/л, TIMP -1 от 90 до 150 нг/мл;  
- иммуномаркеров НП от 24 до 43 нмоль/л 
и в 60% случаев встречаются АТ к мио-
кардиольным клеткам.  
 Пациенты, имеющие указанные 
показатели при поступлении в стационар 
(точка отсчёта), являются группой высоко-
го риска в отношении клинического исхо-
да ОКС в стенокардию напряжения III ФК 
(конечная точка). 

Вычислив общие операционные 
характеристики тестов и общий ОР мы 
получим формулу краткосрочного персо-
нифицированного прогноза клинического 
исхода ОКС в стенокардию напряжения 
III ФК на госпитальном этапе по тем ин-
тервалам концентраций, которые указаны 
в таблицах: 

- по блоку кардиомаркёров: Se=37%, 
Sp=85%, PVP=37%, PVN=85%, 
ДЭ=76%, ОР=3,4;  

- по блоку маркёров воспаления: 
Se=47%, Sp=83,5%, PVP=52%, 
PVN=80%, ДЭ=73,5%, ОР=4,2;  

- по блоку маркёров эндотелиальной 
дисфункции: Se=58,6%, Sp=75,3%, 
PVP=67,6%, PVN=85,6%, ДЭ=72,3%, 
ОР=5,9;  

- по блоку кардиоспецифических им-
муномаркёров: Se=82%, Sp=56%,  

PVP=37%, PVN=90%, ДЭ=60%, ОР=4,7.  
 Из представленной формулы вид-
но, что наибольшей информативностью 
обладает блок показателей эндотелиаль-
ной дисфункции. В практической деятель-
ности определение этих показателей в 
первые дни при поступлении больных 
ОКС в стационар (точка отсчёта) и кон-
статация позитивных результатов в ука-
занных интервалах (точки разделения) 
позволяет с высокой долей вероятности 
прогнозировать краткосрочный исход 
ОКС в стенокардию напряжения III ФК 
(конечная точка) по отношению к кон-
кретному пациенту.  

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 Результаты настоящей работы сви-
детельствуют о том, что клинический ис-
ход ОКС в стенокардию напряжения III 
ФК связан с активным участием таких па-
тологических процессов, как неспецифи-
ческое субклиническое воспаление, эндо-

телиальная дисфункция, кардиоспецифи-
ческие изменения системы иммунитета и 
продукцией маркёров гипоксического по-
вреждения миокарда. Достоверные пока-
затели ОР по наиболее информативным 
интервалам концентраций растворимых 
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факторов указанных патологических про-
цессов, а также учёт сравнительного ана-
лиза полученных результатов, достовер-
ных корреляционных связей и операцион-
ных характеристик использованных мето-

дов позволил составить блок-схему персо-
нифицированного краткосрочного прогно-
за клинического исхода ОКС в стенокар-
дию напряжения III ФК на госпитальном 
этапе.  
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