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В работе проведена оценка влияния тромболитической терапии на показатели функции эндотелия у пожи- 

лых больных инфарктом миокарда. В группе тромболитической терапии исходно отмечались более низкие зна- 
чения эндотелийзависимой вазодилатации, С-реактивного белка. После проведенного стационарного лечения в 
данной группе улучшалась функция эндотелия, снижался уровень С-реактивного белка. В группе без тромболи- 
тической терапии, значимой динамики эндотелийзависимой вазодилатации не было. 
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We have evaluated influence of thrombolytic therapy on endothelial function in senior patients with myocardial 

infarction. Initially lower values of endothelium-dependent vasodilatation and C-reactive protein were observed in the 
group of thrombolytic therapy. Endothelial function improved and C reactive protein levels decreased in this group after 
hospital treatment. There was no significant dynamics of endothelium-dependent vasodilatation in the group without 

thrombolytic therapy. 
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Введение 

В настоящее время доказано, что основной причи- 
ной развивающегося инфаркта миокарда (ИМ) является 
тромбоз коронарных артерий, возникающий, как прави- 
ло, на месте имеющейся атеросклеротической бляшки с 
поврежденной поверхностью. Поэтому основной пато- 
генетический метод лечения ИМ – это скорейшее вос- 
становление проходимости пораженной инфаркт-связан- 
ной артерии, а также борьба с её реокклюзией [4, 18]. С 
целью восстановления коронарного кровотока в настоя- 
щее время используются тромболитическая терапия 
(ТЛТ), ангиопластика, аортокоронарное шунтирование. 
Сегодня ТЛТ остается одним из доступных путей дости- 
жения коронарной реперфузии у больных ИМ. 

Дисфункция эндотелия (ДЭ) признана одним из наи- 
более значимых механизмов, через который реализуется 
действие всех факторов риска развития ишемической 
болезни сердца (ИБС) [6, 12]. В современной фундамен- 
тальной кардиологии ключевая роль в запуске ДЭ отво- 
дится окислительному стрессу – процессу, заключаю- 
щемуся во внутриклеточном накоплении свободных ра- 
дикалов, оказывающих повреждающее действие на це- 
лостность и функционирование эндотелиоцитов [8]. Ини- 
циируют эти процессы известные факторы риска разви- 
тия ИБС. Латентный воспалительный процесс также иг- 
рает большую роль в развитии дисфункции эндотелия и 
атеросклероза, в дестабилизации бляшек [11, 15]. Одним 
из маркеров активности сосудистого воспаления являет- 
ся С-реактивный белок (СРБ) [1, 6, 9]. 

Зачастую многочисленные многоцентровые иссле- 
дования проводятся с участием пациентов трудоспособ- 
ного возраста. Целью настоящего исследования явилась 
оценка влияния ТЛТ на показатели функции эндотелия у 
пожилых больных ИМ. 

Материалы и методы 
Обследованы 52 больных ИМ с подъемом сегмента 

ST в возрасте от 60 до 74 лет. Диагноз ИМ ставили на 
основании клинической картины, изменений ЭКГ и по- 
вышения уровня тропонина. Все больные получали ба- 
зисную терапию �-адреноблокаторами, ингибиторами 
ангиотензин-превращающего фермента, прямыми анти- 
коагулянтами (нефракционированным  гепарином или 

низкомолекулярными гепаринами), антиагрегантами (ас- 
пирином и/или клопидогрелем), статинами и нитратами. 
В зависимости от проведения ТЛТ больные были поде- 
лены на 2 группы. В группу 1 вошли 26 пациентов, кото- 
рым проводилась ТЛТ стрептокиназой 1,5 млн МЕ (стреп- 
токиназа, Белмедпрепараты, РБ). В группу 2 вошли 26 
пациентов, которым ТЛТ не проводилась из-за наличия 
противопоказаний. Контрольную группу составили 37 
больных ИБС стабильной стенокардией напряжения 
(ССН) функциональный класс II-III в возрасте от 60 до 74 
лет. Диагноз ССН ставили по наличию типичных анги- 
нозных болей и данных инструментальных исследований: 
ЭКГ, велоэргометрических проб. Критериями исключе- 
ния из исследования были: возраст моложе 60 лет, нали- 
чие хронической обструктивной болезни легких, почеч- 
ной или печеночной недостаточности, острых инфекци- 
онных процессов, аллергических заболеваний, обостре- 
ний хронических заболеваний. 

Исследование функции эндотелия проводили мето- 
дом реовазографии с помощью аппаратно-программ- 
ного комплекса «Импекард-М» (Беларусь). Изучали ис- 
ходные реовазографические параметры. Затем изучали 
эндотелийзависимый (ЭЗВД) ответ. Стимулом, вызыва- 
ющим ЭЗВД, была реактивная гиперемия, создаваемая 
наложением на плечо манжетки, давление в которой по- 
вышали до 240-270 мм рт. ст. в течение 5 минут. Измене- 
ние максимальной скорости кровотока на 60-й секунде 
после реактивной гиперемии оценивали в процентном 
отношении к исходной величине � dz/dt, %. Критерием 
дисфункции эндотелия (ДЭ) считали показатель � dz/dt 
на реактивную гиперемию менее 12% [5, 7]. 

Скорость распространения пульсовой волны (СРПВ) 
исследовали по сосудам мышечного типа. Измерение 
СРПВ осуществлялось с помощью аппаратно-программ- 
ного комплекса «Импекард-М» (Беларусь). СРПВ рас- 
считывается этим прибором автоматически [7]. 

Исследование уровня СРБ проводили конкурентным 
иммуноферментным методом (ELISA) с помощью ре- 
активов фирмы DRG International (Германия), на аппара- 
те Tecan Sunrise (Австрия). Нижняя граница определе- 
ния СРБ составляла 0,1 мг/л. Забор крови и инструмен- 
тальные исследования осуществляли утром натощак на 
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Группы Время 
исследования

ЭЗВД, 
% 

СРПВ, 
м/с 

СРБ, 
мг/л

ССН 
(контроль)

Исходно 1,2 
[-8,9; 22,2] 

11,8 
[8,2; 14,3] 

1,68 
[0,16; 4,6]

Группа 1 
ИМ (ТЛТ)

Исходно -15,3 
[-24,6; -7,5] 

***$ 

11,0 
[9,0; 17,9] 

15,1 
[14,2; 46,5]

***
После 
лечения 

-2,5 
[-16,2; 8,7] 

# 

9,5 
[8,5; 13,9] 

9,0 
[3,7; 16,1] 

###
Группа 2 
ИМ (без 
ТЛТ) 

Исходно -2,0 
[-14,7; 19,6] 

12,8 
[8,7; 14,6] 

20,2 
[15,0; 50,0]

***
После 
лечения 

-4,6 
[-21,5; 23,7] 

11,4 
[10,3; 13,5] 

12,8 
[5,6; 24,3] 

###
H по 

Краскелу- 
Уоллису, р

Исходно 14,53 
р=0,0007 

0,33 
р=0,84 

29,33 
р<0,001 
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2-3 сутки от момента развития ИМ и при выписке боль- 
ных из стационара (на 14-16 сутки от момента развития 
ИМ). 

Статистический анализ полученных данных проводи- 
ли с помощью программы STATISTICA 6.0. Получен- 
ные результаты представлены в виде медианы с межквар- 
тильным интервалом (25-й процентиль; 75-й процентиль). 
Две независимые группы сравнивали с помощью U-кри- 
терия Манна-Уитни, три независимые группы сравнива- 
ли с применением ANOVA по Краскелу-Уоллису с пос- 
ледующим попарным сравнением по Манну-Уитни. Для 
оценки динамических изменений использовали W-кри- 
терий Вилкоксона. Корреляционный анализ проводился 
по методу Спирмена. Статистически значимыми разли- 
чия в группах были приняты на уровне значимости 
р<0,05. 

Таблица 2 – Показатели функции эндотелия, скорости 
распространения пульсовой волны, уровня СРБ в исследуемых 
группах 

 

Результаты 
Как видно из таблицы 1, исследуемые группы были 

сопоставимы по основным клиническим характеристи- 
кам. 

 
Таблица 1 – Клиническая характеристика обследуемых лиц 

 

Показатели Группа 1, n=26 
Больные ИМ 

(ТЛТ) 

Группа 2, n=26 
Больные ИМ 

(без ТЛТ) 

Больные 
ССН, n=37

Возраст, лет 68,8±5,8 70,7±8,6 70,5±8,6

Мужчины/женщины 16/10 15/11 16/21

Передний/задний ИМ 16/10 13/13 -
Продолжительность 
ИБС, лет 

9,0±5,9 10,8±7,4 12,63±7,5

Наличие в анамнезе 
ИМ 

3 (11,5%) 5 (19,2%) 12 (32,4%)

Сопутствующая АГ 24 (92,3%) 21 (80,7%) 31 (83,7%)

Сопутствующий СД 6 (23%) 6 (23%) 7 (18,9%)

ИМТ 29,07±4,9 28,51±4,3 30,3±3,78

ОХC, ммоль/л 6,0±1,25 5,76±1,67 5,37±1,06

Креатинин, мкмоль/л 102,9±23,8 102,6±29,7 98,4±17,7

Тропонин 24,4±17,73 6,34±6,6 0,11±0,12

Примечание. Данные представлены как среднее значение ± стандартное 
отклонение. ИБС – ишемическая болезнь сердца, ИМ – инфаркт миокарда, АГ 
– артериальная гипертензия, СД – сахарный диабет, ИМТ – индекс массы тела, 
ОХС – общий холестерин, ТЛТ – тромболитическая терапия. 

 

Гипотеза о существовании различий между исследу- 
емыми группами по показателям функции эндотелия 
проверена с помощью критерия Крускала-Уоллиса. Раз- 
личия обнаружены по значениям исходной Э ЗВД 
(р=0,0007) (таблица 2). ДЭ выявлена у 62% больных конт- 
рольной группы, у 80% больных 1 группы и у 84% боль- 
ных 2 группы. Причем, парадоксальная реакция на реак- 
тивную гиперемию в виде вазоспазма отмечалась у 76,9% 
пациентов 1 группы и только у 53,8% пациентов 2 груп- 
пы. В контрольной группе парадоксальная реакция на 
реактивную гиперемию была у 43,2% пациентов. После 
проведенного стационарного лечения ЭЗВД у больных 
1 группы увеличилась (p<0,05), тогда как во 2 группе ЭЗВД 
несколько уменьшилась. Увеличение ЭЗВД после про- 
веденной терапии было у 15 больных 1 группы (57,6%) и 
только у 10 больных 2 группы (38,4%). 

СРПВ была повышена во всех исследуемых группах. 
Значимой динамики данного показателя после стацио- 
нарного лечения у больных ИМ не наблюдалось. 

Гипотеза о существовании различий между исследу- 
емыми группами по значениям исходного уровня СРБ 
доказана с помощью критерия Крускала-Уоллиса, 
(р<0,001) (таблица 2). У больных ИМ СРБ исходно был 

 
 
 
 

Примечание. *** – достоверные различия по сравнению c контрольной 
группой, р<0,001; $ – достоверные различия между группой 1 и группой 2, 
р<0,05; # – достоверные различия после проведенного лечения по сравнению с 
исходными данными, р<0,05; ### – p<0,001; ССН – стабильная стенокардия 
напряжения,  ИМ  –  инфаркт  миокарда,  ТЛТ  –  тромболитическая  терапия, 
ЭЗВД – эндотелийзависимая вазодилатация, СРБ – С-реактивный белок. 

 
значительно выше по сравнению с группой ССН 
(р<0,001). Повышенный уровень СРБ встречался несколь- 
ко чаще в группе 2 по критерию Фишера, р=0,0017. Пос- 
ле лечения СРБ снижался в обеих исследуемых группах, 
однако его значения оставались у многих пациентов выше 
10 мг/л. 

Таким образом, в группе больных, которым прово- 
дилась ТЛТ, исходно отмечались более низкие значения 
ЭЗВД и СРБ, остальные параметры были сопоставимы с 
выявленными во 2 группе. После проведенного стацио- 
нарного лечения в группе больных, которым проводи- 
лась ТЛТ, улучшалась функция эндотелия, уменьшался 
уровень СРБ, тогда как в группе без ТЛТ заметной дина- 
мики ЭЗВД после проведенного лечения не было. Уста- 
новленные различия могут свидетельствовать о благо- 
приятном влиянии эффективной реперфузии на функ- 
цию эндотелия [2, 21]. 

Обсуждение 
Высокая частота развития парадоксальной реакции 

на реактивную гиперемию в виде вазоспазма как в груп- 
пе контроля, так и в группах перенесших ИМ может быть 
в какой-то мере обусловлена возрастом пациентов. Так, 
в исследовании В.А. Невзоровой и соавт. у пациентов с 
острым коронарным синдромом парадоксальная реак- 
ция регистрировалась только у больных старше 55 лет 
[13]. В других исследованиях парадоксальная реакция 
коронарных артерий при проведении ангиографии была 
также отмечена в основном у пожилых пациентов ИБС 
[20]. 

Более низкие исходные значения ЭЗВД в группе боль- 
ных, которым проводилась ТЛТ, можно объяснить раз- 
витием реперфузионного синдрома, характеризующего- 
ся усилением свободнорадикального окисления липидов, 
которое оказывает ингибирующее действие на эндоте- 
лий. Высокая концентрация пероксидов ускоряет деге- 
нерацию оксида азота (NO), что стимулирует ангиоспазм 
[2, 8]. Стойкая эндотелиальная дисфункция может спо- 
собствовать развитию в острый и подострый периоды 
ИМ диастолического варианта недостаточности крово- 
обращения [12, 19]. 
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В нашем исследовании, несмотря на исходно низкие 
значения ЭЗВД в группе, получавшей ТЛТ, в дальней- 
шем на 15 сутки отмечалось значимое улучшение функ- 
ции эндотелия. Подобные изменения отмечены и в ра- 
боте О.Л. Барбараш и соавт. [2], когда после ТЛТ альтеп- 
лазой на 15-е сутки ИМ определялось повышение кон- 
центрации стабильных метаболитов NO – нитратов и нит- 
ритов. 

Некроз тканей при ИМ вызывает сильный острофаз- 
ный ответ, при котором повышение СРБ происходит в 
островоспалительном диапазоне. При этом уровень СРБ 
связан с обширностью ИМ и тяжестью его последствий 
[17]. В нашем исследовании более высокие значения СРБ 
(по критерию Фишера) были в группе без ТЛТ. Резкое 
повышение концентрации СРБ в первые несколько суток 
после развития ИМ, по-видимому, связано с обширной 
областью повреждения и некроза миокарда, что приво- 
дит к активации воспаления. Тенденция к нормализации 
уровня СРБ к концу периода лечения в стационаре, ско- 
рее всего, обусловлена уменьшением воспаления в зоне 
некроза на фоне процессов рубцевания [10]. Наши ре- 
зультаты согласуются с данными других авторов, соглас- 
но которым максимальные значения СРБ отмечались на 
третьи сутки от развития ИМ [3, 10, 14]. Однако мы не 
выявили связи между уровнем маркеров повреждения 
миокарда (тропонина и МВ фракции креатинфосфоки- 
назы) с концентрацией СРБ, т.е. повышение СРБ, вероят- 
но, лишь частично связано с объемом повреждения ми- 
окарда. Это подтверждается выводами и других исследо- 
ваний [10, 16]. Более того, само течение воспалительных 
процессов может определять течение острого периода 
ИМ и вероятность развития осложнений [11, 14]. 

СРБ участвует в активизации процессов воспаления 
и увеличении продукции эндотелина-1, что приводит к 
дисфункции эндотелия. СРБ, активизируя процессы пе- 
рекисного окисления липидов, еще больше усугубляет 
дисфункцию эндотелия. Все это приводит к вазоконст- 
рикции, повышению артериального давления, тромбо- 
образованию и, как следствие, к неблагоприятным сер- 
дечно-сосудистым событиям [9]. В целом, чем выше СРБ, 
– тем глубже дисфункция эндотелия [2, 9, 10]. 

Выводы 
1. У пожилых больных ИМ снижена ЭЗВД, в более 

50% случаев наблюдается парадоксальная реакция на 
реактивную гиперемию в виде вазоспазма. 

2. В группе больных, которым проводилась ТЛТ, ис- 
ходно отмечались более низкие значения ЭЗВД и СРБ по 
сравнению с группой без ТЛТ. 

3. После проведенного стационарного лечения в груп- 
пе больных, которым проводилась ТЛТ, улучшалась фун- 
кция эндотелия, уменьшался уровень СРБ. В группе без 
ТЛТ, динамики ЭЗВД после проведенного лечения не 
было. Установленные различия могут свидетельствовать 
о благоприятном влиянии эффективной реперфузии на 
функцию эндотелия у пожилых больных ИМ. 
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