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Резюме
Введение. Поиск генетических детерминант развития сердечно-сосудистых заболеваний занимает важное место в 

концепции персонализированной медицины. Цель. Оценить влияние полиморфизма Arg72Pro (rs1042522) гена ТP53 на 
отдаленный прогноз у пациентов c ишемической болезнью сердца (ИБС), подвергшихся аортокоронарному шунтирова-
нию (АКШ). Материалы и методы. В исследование было включено 89 пациентов со стабильной ИБС и многососуди-
стым поражением коронарных артерий (КА). Первая выборка – 61 человек, с вариантами Аrg/Arg и Arg/Pro. Вторая – 28 
человек с вариантом Pro/Pro. У пациентов оценивалось ремоделирование миокарда, качество жизни больных, а также 
клинические данные за 18 месяцев наблюдения. Результаты. У больных с вариантами Аrg/Arg и Arg/Pro гена ТР53 за 
период наблюдения произошло увеличение конечно-диастолического объема (КДО) и конечно-систолического объема 
(КСО) левого желудочка (ЛЖ) в I выборке: 104,4±4,2 мл и 45,8±3,5 мл соответственно, через год после АКШ – 113,3±5,6 
мл и 52,4±4,7 мл (p<0,05). Подобная отрицательная динамика КДО и КСО ЛЖ во II группе не отмечалась. Качество 
жизни по Миннесотской шкале до АКШ в I когорте было 27,3±2,4 балла, а через 18 месяцев – 22,6±2,1 (р=0,126). Во II 
группе – 32,8±1,9, а на отдаленном этапе наблюдения – 20,9±2,2 балла (р<0,001). Острая декомпенсация хронической 
сердечной недостаточности (ОДХСН) в отдаленном периоде наблюдения в I группе развилась у 19 (32,2 %) больных, 
тогда как во II – у 3 (10,7 %) (ОШ 3,96; 95 % ДИ: 1,06–14,76; р=0,036). Заключение. У пациентов с вариантами Arg/Arg 
и Arg/Pro гена TP53 отмечается прогрессирование ремоделирования ЛЖ, а также в 4 раза повышенный риск развития 
ОДХСН в течение 18 месяцев после АКШ. Среди больных с аллелем Pro качество жизни после АКШ улучшается.

Ключевые слова: аортокоронарное шунтирование, ишемическая болезнь сердца, хроническая сердечная недоста-
точность, полиморфизм Arg72Pro гена ТP53, полиморфизм rs1042522 гена ТP53, ген апоптоза
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Summary
Introduction. Investigation for genetic determinants of cardiovascular diseases takes an important place in the concept of 

personalized medicine. Objective. To evaluate the effect of Arg72Pro (rs1042522) polymorphism TP53 gene on long-term 
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Введение
Поиск генетических детерминант развития сер-

дечно-сосудистых заболеваний занимает важное ме-
сто в концепции персонализированной медицины. 
Многососудистое атеросклеротическое поражение 
коронарных артерий (КА) у пациентов с ишемической 
болезнью сердца (ИБС) характеризуется гибернацией 
миокарда, возникающей вследствие его гипоперфу-
зии. В основе этого явления лежит метаболическая 
адаптация миокарда и программируемая клеточная 
гибель (аутофагия и апоптоз) кардиомиоцитов [1, 2]. 
При длительном существовании хронической ише-
мии миокарда процессы апоптоза усиливаются, что 
приводит к потере потенциально жизнеспособных 
кардиомиоцитов [3]. 

Ген-супрессор опухолевого роста TP53 располо-
жен на коротком плече 17-й хромосомы и кодирует 
белок p53, который регулирует процессы контроля 
клеточного цикла, апоптоза, репарации ДНК и анги-
огенеза. Однонуклеотидный полиморфизм rs1042522 
обусловливает замену гуанина (аминокислота арги-
нин (Arg) в белке р53) на цитозин (пролин (Pro)) в 
72-м кодоне 4-го экзона. Варианты (p53Arg и p53Pro) 
гена TP53 ассоциированы различными биохимиче-
скими и функциональными свойствами и могут мо-
дифицировать активность репарации ДНК [4].

Варианты гена TP53 широко тестируются в ис-
следовательских проектах во всем мире при раз-
личных заболеваниях. Большинство исследова-
ний направлено на поиск взаимосвязей варианта 
 Arg72Pro гена TP53 с онкологическими заболева-
ниями, и имеются литературные данные о повы-
шенной заболеваемости различными типами рака с 
вариантом Pro/Pro гена TP53 [5]. Отмечено наличие 
ассоциации аллеля Pro гена ТР53 с устойчивостью к 
ишемии нейронов и, соответственно, с более благо-
приятным функциональным прогнозом у пациентов 
после перенесенного острого нарушения мозгового 
кровообращения [6]. У пациентов с сахарным диа-
бетом 2-го типа (СД2) выявлена ассоциация вари-
анта Pro/Pro гена TP53 с более низким индексом 
инсулинорезистентности, а также отмечается более 
низкое диастолическое артериальное давление [7, 
8]. У пациентов с тяжелым атеросклерозом КА ал-

лель Pro гена TP53 встречается достоверно чаще по 
сравнению со здоровыми людьми [9].

Учитывая большую распространенность аллеля 
Pro гена TP53 у пациентов с тяжелым атеросклеро-
зом КА и его ассоциацию с меньшим апоптическим 
потенциалом клеток и более выраженной устойчи-
востью к ишемии, можно предположить влияние 
данного аллеля гена TP53 на течение ИБС после хи-
рургической реваскуляризации ишемизированного 
миокарда.

Цель – оценить влияние полиморфизма Arg72Pro 
(rs1042522) гена ТP53 на отдаленный прогноз у па-
циентов c ИБС, подвергшихся аортокоронарному 
шунтированию (АКШ).

Материалы и методы исследования
В исследование было включено 89 пациентов, 

поступивших в Санкт-Петербургский научно-иссле-
довательcкий институт скорой помощи им. И. И. Джа-
нелидзе с 2018 по 2021 г. со стабильной ИБС и много-
сосудистым поражением КА, которые подверглись 
операции АКШ.

Критерием включения в исследование являлось 
наличие стеноза ствола левой КА свыше 50 % и/или 
стеноза не менее 70 % двух и более эпикардиальных 
артерий по данным коронароангиографии, тяжелые 
поражения коронарного русла по шкале SYNTAX I 
(больше 23 баллов). Критериями невключения были 
наличие тяжелых клапанных пороков сердца, анев-
ризмы левого желудочка (ЛЖ), постоянной формы 
фибрилляции предсердий, хронической болезни по-
чек 4-й стадии и выше, онкологических и острых 
воспалительных заболеваний.

В зависимости от формы полиморфного гена ТP53 
больные были разделены на 2 группы. Первую (I) 
выборку составили 61 человек – с вариантами Аrg/
Arg и Arg/Pro: 77 % мужчин, 23 % женщин, средний 
возраст – 64,6±1,0 года. Вторую (II) – 28 человек 
с вариантом Pro/Pro: 79 % мужчин, 21 % женщин, 
средний возраст – 59,6±2,2 года. Медиана срока на-
блюдения составила 18 месяцев.

Методика выявления генетических вариантов 
Аrg/Arg, Arg/Pro, Pro/Pro гена TP53 основывалась 
на полимеразной цепной реакции «SNP-экспресс» с 

prognosis in patients with coronary artery disease (CAD) undergoing coronary artery bypass grafting (CABG). Materials and 
methods. 89 patients with stable CAD and multivessel coronary artery disease (CA) were included in the study. The first sample 
was 61 people who were carriers of the Arg/Arg and Arg/Pro variants. The second one was 28 people who had the Pro/Pro 
variant. Patients were evaluated for myocardial remodeling, quality of life, as well as clinical data for the 18-months follow-up 
period. Results. In carriers of the Arg/Arg and Arg/Pro variants of the TP53 gene, during the follow-up period, we obtained 
elevation of end-diastolic volume (EDV) and end-systolic volume (ESV) of left ventricle (LV) in the first sample: 104.4 ± 
4.2 ml and 45.8±3.5 ml, one year after CABG – 113.3±5.6 ml and 52.4±4.7 ml respectively (p<0.05). Negative dynamics of 
EDV and LV ESV in patients of group II were not observed. Quality of life by Minnesota scale before CABG in cohort I was 
27.3±2.4 points, in 18 months after – 22.6±2.1 (p=0.126). In group II: 32.8±1.9, 1,5 years later – 20.9±2.2 points (p<0.001). 
Acute decompensation of chronic heart failure (ADHF) in the long-term follow-up period in group I occurred in 19 (32.2 %) 
patients, while in group II – in 3 persons (10.7 %) (OR 3.96; 95 % CI: 1.06-14.76; p=0.036). Conclusion. Patients with the 
Arg/Arg and Arg/Pro variants of the TP53 gene demonstrated progression of LV remodeling, as well as a 4-fold increased risk 
of ADHF within 18 months after CABG. In patients with the Pro allele, quality of life after CABG improved.

Keywords: coronary artery bypass grafting, coronary artery disease, chronic heart failure, ischemic heart disease, Arg72Pro 
polymorphism of TP53 gene, polymorphism rs1042522 of TP53 gene, apoptosis gene
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использованием реактивов ООО «Литех» (Москва). 
Проводили анализ геномной дезоксирибонуклеино-
вой кислоты, выделенной из лейкоцитов крови с по-
мощью реагента «ДНК-экспресс-кровь». 

Забор крови у больных осуществляли в рамках 
предоперационного обследования и через 7–10 дней 
после АКШ для проведения общего и биохимического 
анализов, также пациентам выполнялась электрокар-
диография, эхокардиография (ЭхоКГ), оценивалось 
качество жизни с использованием Миннесотского 
опросника качества жизни (MLHFQ). Все больные 
получали терапию, соответствующую современным 
национальным и европейским рекомендациям лечения 
стабильной ИБС и хронической сердечной недоста-
точности (ХСН). Через год после операции пациен-
тов приглашали на визит для сбора анамнеза, оценки 
качества жизни по шкале MLHFQ, осмотра и ЭхоКГ.

Статистический анализ выполнялся с помощью 
программного обеспечения SPSS v. 27 (IBM, США). 
Подсчет количества больных, необходимых для 
участия в исследовании, осуществлялся по форму-
ле Лера с дальнейшей проверкой по номограммам 
Альтмана после проведения пилотного исследования 
для выявления стандартных отклонений по выбор-
кам. Оценка нормальности распределения числовых 
переменных проводилась с использованием критерия 
Шапиро–Уилка. В зависимости от вида распределе-
ния количественные переменные, подчиняющиеся 
закону нормального распределения, представлены 
средним значением (М)±ошибка среднего (m). Для 
сравнения в независимых группах показателей с этим 
распределением был использован параметрический 
непарный t-тест Стьюдента. При распределении ко-

личественных показателей, отличных от нормально-
го, данные представлены в виде медианы (Ме) с ука-
занием межквартильного интервала (25–75 %). Для 
сравнения в независимых группах таких показателей 
применялся непараметрический U-тест Манна–Уит-
ни. Кроме этого, использовался однофакторный ана-
лиз отношения шансов (ОШ) c 95 % доверительным 
интервалом (ДИ).

Результаты исследования и их обсуждение
Частота вариантов rs1042522 гена TP53 среди 

пациентов, включенных в исследование, была сле-
дующей: Arg/Arg – 31,5 % (28), Arg/Pro – 37 % (33), 
Pro/Pro – 31,5 % (28). Вариант Arg/Arg в 2 раза реже, 
а вариант Pro/Pro в 6 раз чаще встречался в нашей 
выборке, по сравнению со здоровой группой лиц из 
исследования, проведенного Vana Kolovou с соавто-
рами. Однако при сравнении с группой пациентов с 
ИБС из того же исследования, встречаемость аллеля 
Arg/Arg была сопоставима, а частота Pro/Pro в нашей 
выборке была в 3 раза выше [9].

Клиническая характеристика больных и медика-
ментозная терапия представлены в таблице 1.

Гипертоническая болезнь (ГБ) являлась наиболее 
частым заболеванием и встречалась у 90 % больных 
в обеих группах. Большинство пациентов имели 
ПИКС – 80,3 и 85,7 % в I и II выборках соответственно 
(p>0,05). ХСН была у 78,7 % в I группе и у 85,7 % во 
II (p>0,05). СД и курение выявлялись в исследуемых 
когортах в следующих соотношениях: 21,3 и 45,9 % 
в I группе, 28,6 и 39,7 % во II (p>0,05). У пациентов в 
обеих группах отмечалась высокая приверженность 
к терапии (на уровне 80–90 %).

Таблица 1
Клиническая характеристика пациентов и медикаментозная терапия

Table 1
Clinical characteristics of patients and drug therapy

Показатель Группа 1, n=61 Группа 2, n=28 р

ГБ, n (%) 52 (85,3) 25 (89,3) р>0,05
ПИКС, n (%) 49 (80,3) 24 (85,7) р>0,05
ХСН, n (%) 48 (78,7)  24 (85,7) р>0,05
СД2, n (%) 13 (21,3) 8 (28,6) р>0,05
Курение, n (%) 28 (45,9) 11 (39,3) р>0,05
Аспирин, n (%) 61 (100) 28 (100) р>0,05
ОАК, n (%) 8 (13,1) 4 (14,3) р>0,05
Брилинта/Клопидогрел, n (%) 53 (86,9) 24 (85,7) р>0,05
Бетаблокаторы, n (%) 56 (91,8) 26 (92,9) р>0,05
иАПФ/БРА, n (%) 57 (93,4) 25 (89,3) р>0,05
Статины, n (%) 49 (80,3) 22 (78,6) р>0,05
Саблокаторы, n (%) 26 (42,6) 13 (46,4) р>0,05
АМРК, n (%) 21 (34,4) 10 (35,7) р>0,05
Диуретики, n (%) 12 (19,7) 6 (21,4) р>0,05
П р и м е ч а н и е: ПИКС – постинфарктный кардиосклероз; иАПФ – ингибиторы ангиотензин превращающего фер-
мента; БРА – блокаторы ангиотензина II; АМРК – антагонисты минералокортикоидных рецепторов; ОАК–оральные 
антикоагулянты.
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Среднее количество баллов по шкале SYNTAXI 
(Synergy between Percutaneous Coronary Interven-
tion with TAXUS and Cardiac Surgery) в I выборке 
составляло 30,1±1,6, во II – 29,5±1,5 (p>0,05). У 36 
(59,1 %) пациентов из I и у 15 (53,6 %) больных из 
II группы АКШ проводилось в условиях искусствен-
ного кровообращения (ИК) с использованием тепло-
вой кровяной калиевой кардиоплегии, в остальных 
случаях АКШ проводилась в условиях работающего 
сердца. Среднее время ИК в I группе – 62,1±4,3 ми-
нуты, во II – 57,8±7,9 (p>0,05). Количество шунтов, 
наложенных на КА в обеих группах, было одинако-
во и составляло в среднем 3 шунта, при этом левая 
внутренняя грудная артерия использовалась в 97 % 
случаев (p>0,05). 

Важное значение для пациентов, подвергающихся 
АКШ, имела пре- и постоперационная оценка гемо-
граммы, которая включала в себя важные предикторы 
ранних послеоперационных осложнений и отдален-
ных неблагоприятных событий [10–12]. Лаборатор-
ные показатели до АКШ и на 7–10-е сутки после 
операции представлены в таблице 2.

Несмотря на плановый характер оперативных 
вмешательств, отмечалось выявление значимых 
сдвигов гемограммы, в частности, характеризующих 
эритропоэз. В большей степени данные изменения 
были типичны для пациентов с гетерозиготным и 
гомозиготным вариантом (Arg) гена ТР53. Как видно 
из таблицы 2, гематокрит до АКШ был значительно 
ниже у пациентов из I группы и по сравнению со 
II (22,7±4,1 % против 34,7±2,8 %, р=0,017). В по-
слеоперационном периоде вышеуказанный показа-
тель был еще ниже в обеих группах, при этом в I – 
практически в 2 раза ниже, чем во II (16,9±2,4 % и 
32,7±2,7 %, р<0,001), что, вероятно, связано с более 
выраженным пери- и постоперационным кровотече-
нием. В исследованиях, проведенных E. L. Hannan et 
al., сообщается о связи между низким гематокритом 
в предоперационном периоде АКШ с повышенной 
частотой кровотечений, почечной дисфункции и ды-
хательной недостаточности, а также о более высокой 

смертности в раннем послеоперационном периоде 
[13]. Как было показано в метаанализе A. A. Frentiu 
et al., а также в исследованиях ряда других авторов, 
более низкое значение RDW-CV ассоциировалось с 
худшим прогнозом у пациентов как в раннем, так и 
в отдаленном периодах после АКШ [14]. В сравни-
ваемых нами выборках средние значения RDW-CV 
были ниже в I группе, чем во II до АКШ (6,8±0,9 % 
против 11,5±0,9 %, p<0,001) и после него (6,7±0,9 % 
против 11,4±0,9 %, p<0,001).

Как видно из таблицы 2, среднее количество 
тромбоцитов в I выборке как до (231,1±7,0 против 
285,5±10,5, p<0,001), так и после (250,7±12,2 про-
тив 302,6±10,5, р=0,002) АКШ было на 20 % ниже 
по сравнению со II группой. В исследовании M. D. 
Kertai et al. отмечено повышение риска острого по-
чечного повреждения на 14 % при снижении коли-
чества тромбоцитов на 30×109/л [15]. Аналогичные 
тенденции отмечены и в отношении PDW, P-LCR и 
также у пациентов с исходной почечной дисфункцией 
после перенесенного острого коронарного синдрома 
[16]. Так, у пациентов из I выборки они были значи-
тельно ниже по сравнению со II: 6,0±0,8 % против 
9,8±0,8 % и 14,3±2,0 % против 21,8±1,9 % соответ-
ственно (p<0,05). 

ЭхоКГ является основным инструментом оценки 
ремоделирования миокарда у пациентов, подвергае-
мых АКШ. Показатели ЭхоКГ в группах сравнения 
до АКШ и их изменения в отдаленном периоде при-
ведены в таблице 3.

ФВ ЛЖ является важнейшим из ЭхоКГ-преди-
кторов смертности у пациентов с ИБС после АКШ, 
при этом больные с разным уровнем ФВ ЛЖ могут 
иметь различный прогноз, который будет влиять на 
послеоперационные результаты [17]. У пациентов с 
ИБС и наличием гибернации интенсивность апопто-
за кардиомиоцитов, выраженная в виде апоптотиче-
ского индекса, обратным образом коррелирует с ФВ 
ЛЖ через 1 год после АКШ [18]. Среди больных с 
ПИКС отмечена более низкая ФВ ЛЖ у пациентов 
с вариантом Pro/Pro, чем с носительством Arg/Arg 

Таблица 2
Лабораторные показатели до и после АКШ

Table 2
Laboratory parameters before and after CABG 

Показатель
До АКШ После АКШ

группа I, n=61 группа II, n=28 р группа I, n=57 группа II, n=28 р

Гемоглобин, г/л 131,7±2,7 132,6±2,9 0,797 113,7±1,9 119,4±2,9 0,099
Эритроциты, 109/л 4,6±0,1 4,4±0,1 0,168 3,9±0,07 4,0±0,09 0,167
Гематокрит, % 22,7±4,1 34,7±2,8 0,017 16,9±2,4 32,7±2,7 0,001
RDWCV, % 6,8±0,9 11,5±0,9 0,001 6,7±0,9 11,4±0,9 0,001
Тромбоциты,109/л 231,1±7,0 285,5±10,5 0,001 250,7±12,2 302,6±10,5 0,002
PDW, % 6,0±0,8 9,8±0,8 0,002 6,3±0,9 10,0±0,8 0,003
PLCR, % 14,3±2,0 21,8±1,9 0,009 15,3±2,3 23,3±2,0 0,012
NTproBNP, пг/мл 229,4±37,5 384,4±92,5 0,129 710,3±102,4 463,8±90,5 0,110
П р и м е ч а н и е:  RDWCV – ширина  распределения  эритроцитов;  RDW – ширина  распределения  тромбоцитов; 
PLCR – содержание крупных тромбоцитов; NTproBNP – мозговой натрийуретический пептид.
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гена ТР53 [19]. Однако в наблюдаемых нами груп-
пах подобных тенденций отмечено не было, ФВ 
ЛЖ до АКШ в I  когорте составила 58,0±1,6 %, во 
II – 56,8±1,1 % и за время наблюдения значимо не 
изменилась (p>0,05). Однако за этот период про-
изошло увеличение КДО и КСО ЛЖ в I выборке: 
104,4±4,2 мл и 45,8±3,5 мл, через год после АКШ – 
113,3±5,6 мл и 52,4±4,7 мл соответственно (p<0,05). 
Подобная отрицательная динамика КДО и КСО ЛЖ 
во II группе не отмечалась. 

У пациентов из I группы была выявлена отрица-
тельная тенденция в отношении ОЛП в виде увели-
чения его объема за время наблюдения. Так, перед 
оперативным вмешательством объем левого пред-
сердия (ОЛП) был 59,7±2,5 мл, а через 18 месяцев 
наблюдения – 68,7±3,5 мл (p=0,03). Несмотря на то, 
что во II группе ОЛП был сравнительно больше до 
АКШ – 79,9±7,7 мл, статистически значимого уве-
личения объема за 18 месяцев наблюдения не про-
изошло – 83,2±6,8 мл (p>0,05). Такое увеличение 
ОЛП в I выборке в сочетании с увеличением Е/Em от 
10,5±0,6 см/с до 14,0±1,0 см/с свидетельствовало об 
ухудшении имеющейся диастолической дисфункции 
(ДД) ЛЖ от 1-й до 2-й степени с повышением давле-
ния наполнения ЛП (p<0,05). Хотя во второй группе 
было статистически значимое изменение Е/А, Е/Еm 
до АКШ (0,7±0,03 и 7,2±0,5 см/с) по сравнению со 
значениями в отдаленном периоде (0,9±0,04 и 9,1±0,3 
см/с), уровни их не соответствовали современным 
критериям 2-й степени ДД [20], а скорее показывали 
динамику от замедления релаксации ЛЖ до псевдо-
нормального типа наполнения ЛЖ в диастолу.

Для оценки функционального класса (ФК) ХСН 
использовался тест 6-минутной ходьбы. В I группе 

пациенты проходили в среднем 446±13 метров по 
сравнению со II 412±18 метров (р>0,05). В I группе 
ХСН соответствовала 2-му ФК по классификации 
Нью-Йоркской ассоциации сердца (NYHA) у 25 па-
циентов (41,0 %), 23 (37,7 %) больных имели 1-й ФК 
и оставшиеся 13 (21,3 %) пациентов не имели при-
знаков нарушения толерантности к нагрузкам. Во II 
выборке 2-й ФК имели 16 больных (57,2 %), 1-й ФК 
был у 8 больных (28,6 %) и 4 пациента не жаловались 
на одышку при физической нагрузке.

MLHFQ включает в себя 21 вопрос о физических и 
эмоциональных аспектах здоровья, оцениваемых по 
шкале от 0 до 5, с максимальным итоговым баллом 
105. Качество жизни пациента тем хуже, чем выше 
количество баллов [21]. Среднее количество баллов 
до АКШ и через 18 месяцев после АКШ в сравнива-
емых группах представлено на рисунке 1. 

Среднее количество баллов по шкале MLHFQ до 
АКШ в I когорте было 27,3±2,4 балла, а через 18 ме-
сяцев – 22,6±2,1 (р=0,126). Во II группе средний балл 
по MLHFQ до АКШ соответствовал 32,8±1,9, а на от-
даленном этапе наблюдения 20,9±2,2 балла (р<0,001).

Между группами наблюдения была проведена 
сравнительная оценка клинических исходов. Так, 
на госпитальном этапе после АКШ у пациентов 
I группы было зафиксировано 2 летальных исхода 
(3,3 %): в первом случае смерть явилась следствием 
повторного инфаркта миокарда, а во втором при-
чиной стал мезентериальный тромбоз. Во II группе 
госпитальной летальности не было. На отдаленном 
этапе наблюдения 6 (10,2 %) больных из I когорты 
были госпитализированы с острым коронарным 
синдромом по сравнению с 1 (3,6 %) пациентом из 
II группы (p>0,05). 

Таблица 3
Динамика ЭхоКГ показателей до АКШ и через 18 месяцев наблюдения

Table 3
Dynamics of echocardiographic parameters before CABG and after 18 months of follow-up

Показатель
Группа I Группа II

до, n=52 после, n=52 р до, n=28 после, n=28 р

ФВ ЛЖ, % 58,0±1,6 56,9±1,7 0,457 56,8±1,1 56,1±1,7 0,470
КДО ЛЖ, мл 104,4±4,2 113,3±5,6 0,039 110,0±4,6 112,4±5,8 0,713
КСО ЛЖ, мл 45,8±3,5 52,4±4,7 0,025 47,0±2,8 50,3±4,1 0,478
ИММ, г/м2 109,3±5,0 97,8±3,2 0,015 103,8±4,7 99,0±4,4 0,357
ОТС 0,47±0,1 0,44±0,1 0,011 0,45±0,1 0,53±0,3 0,058
ЛП, мм 40,2±0,5 43,6±0,6 0,001 39,3±0,9 42,3±1,4 0,051
ОЛП, мл 59,7±2,5 68,7±3,5 0,030 79,9±7,7 83,2±6,8 0,602
Е, см/с 66,9±3,3 77,0±3,9 0,035 62,0±2,2 67,7±2,7 0,219
Е/А 0,9±0,1 1,7±0,3 0,050 0,7±0,03 0,9±0,04 0,001
Em, см 6,8±0,2 6,8±0,3 0,955 6,8±0,2 7,5±0,3 0,009
Е/Em, см 10,5±0,6 12,7±1,0 0,009 7,2±0,5 9,1±0,3 0,001
П р и м е ч а н и е: ФВ – фракция выброса; КДО – конечнодиастолический объем; КСО – конечносистолический 
объем; ИММ – индекс массы миокарда; ОТС – относительная толщина стенок; ЛП – левое предсердие; ОЛП – объем 
левого предсердия; Е – скорость трансмитрального потока в фазу быстрого наполнения; Е/А – отношение скорости 
раннего трансмитрального потока крови к скорости трансмитрального потока в систолу предсердия; Em – скорость 
движения кольца митрального клапана; Е/Еm – отношение скорости кровотока через митральный клапан к скоро-
сти движения кольца митрального клапана.
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Острая декомпенсация хронической сердечной 
недостаточности (ОДХСН) в группах наблюдения 
представлена на рисунке 2.

Литературные данные, описывающие ассоци-
ации вариантов гена TP53 с ИБС, противоречивы. 
Так, Lagares et al. не выявили ни одной ассоциации 
вариантов гена TP53 ни с ИБС, ни с каким-либо из 
известных факторов риска ИБС среди бразильской 
популяции, тогда как Omrani-Nava et al. сообщали об 
ассоциации аллеля Pro гена TP53 с ИБС в иранской 
популяции [22–23]. Kojima et al. обнаружили значи-
тельно выраженные рестенозы в стентах у пациентов 
с аллелем Pro гена TP53 [24]. Однако исследований, 
описывающих клинические исходы у пациентов с 
ИБС после перенесенного АКШ и их взаимосвязь 
с вариантами гена TP53, в известных базах данных 
мы не нашли. Исходя из этого, особый интерес мо-
гут представлять результаты нашего исследования, 
оценивающие клинические исходы и их ассоциации 
вариантами гена TP53. Так, ОДХСН в отдаленном 
периоде наблюдения в группе пациентов с вариантом 
Arg развилась у 19 (32,2 %) человек, тогда как у боль-
ных с аллелем Pro – только у 3 (10,7 %) (ОШ 3,96; 95 
% ДИ: 1,06–14,76; р=0,036). Общая летальность за 
время наблюдения в I группе составила 11,5 %, что 
в 3 раза выше, чем во II – 3,6 %, однако статистиче-
ской достоверности не достигла (р>0,05). По данным 
популяционного исследования, включавшего более 
9 тысяч человек, выявлено достоверное увеличение 
продолжительности жизни на 3 года у пациентов с 
аллелем Pro гена TP53 по сравнению с Arg, что в 
свою очередь согласуется с результатами нашего ис-
следования [25].

Выводы
1. У пациентов с вариантами Arg/Arg и Arg/Pro 

гена TP53 отмечается прогрессирование ремодели-
рования ЛЖ в течение 18 месяцев после АКШ в виде 
увеличения его объемов и ухудшения диастоличе-
ской функции ЛЖ на фоне сохранной систолической 
функции ЛЖ.

2. Качество жизни, оцениваемое по шкале 
MLHFQ, в отдаленном периоде после АКШ среди 
больных с аллелем Pro стало достоверно лучше, чем 
у больных с Arg.

3. Повышенный почти в 4 раза риск развития 
ОДХСН в течение 18 месяцев после операции АКШ 
ассоциирован с вариантами Arg/Arg и Arg/Pro гена 
TP53.
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