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Введение
В настоящее время проведена серия когортных эпи-

демиологических исследований с целью выявления по-
вышенного риска развития сердечно-сосудистых забо-
леваний (ССЗ) при низком фолатном статусе, результаты
которых неоднозначны. По данным одних исследователь-
ских групп, низкие концентрации фолатов (ФТ) плазмы
были связаны с увеличенной за последние 15 лет смерт-
ностью от ИБС [11], 40% ростом риска развития ИМ [2].
Другие исследователи не выявили подобных закономер-
ностей [8,10], или фактором риска считали только нали-
чие гипергомоцистеинемии (ГГЦ), которая чаще всего и
развивается при дефиците ФТ [3]. Низкий уровень ФТ в
пище и/или низкая концентрация ФТ в сыворотке крови
ассоциировались с повышенным риском развития ИБС
[1], а риск развития ИБС оказался значительно ниже у
женщин с высоким потреблением ФТ с пищей [7]. Ранее
в серии экспериментов на животных было продемонст-
рировано, что ГГЦ способствовала снижению эласти-
ческих свойств сосудистой стенки, прогрессированию
атеросклероза и возрастанию предрасположенности к
атеротромбозу независимо от того, каким именно обра-
зом была вызвана [4, 5]. Отмечено также увеличение тол-
щины комплекса интима-медиа (КИМ) общей сонной
артерии (ОСА) у мужчин с уровнем ГЦ>11,5 мкмоль/л
[1]. Коэффициент различия толщины КИМ составил 3,15
для высшего квинтиля содержания ГЦ в плазме в сравне-
нии с низшим квинтилем (< 5,8 мкмоль/л) [2]. Несколько
непродолжительных по времени исследований показа-
ли, что снижение уровня гомоцистеинемии с помощью
фолиевой кислоты и витаминов группы В благоприятно
влияют на суррогатные конечные точки в виде уменьше-
ния толщины КИМ ОСА и улучшения эндотелий-зависи-
мой вазодилатации плечевой артерии [6, 9, 14, 15]. По
результатам 7 исследований, в группах витаминотерапии
толщина КИМ снизилась на -0,1 мм (-0,2; -0,01 95% дове-
рительный интервал), что, согласно последним система-
тическим обзорам и мета-анализам, является предикто-
ром 10-15% снижения риска развития ИМ и 13-18% умень-
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шения риска развития ОНМК [12]. В доступной нам лите-
ратуре мы не нашли исследований, посвященных комп-
лексному изучению упруго-эластических свойств ОСА
у больных с перенесенным ИМ и различным фолатным
статусом. Важное значение имеет определение не толь-
ко толщины КИМ, но и коэффициента растяжимости (КР),
который соотносит изменение площади ОСА при изме-
нении АД к исходной площади сосуда, а также коэффи-
циента эластичности (КЭ), который показывает, на сколь-
ко изменяется площадь ОСА при повышении АД на 1
мм рт. ст. КР и КЭ характеризуют пульсационный и цир-
куляторный стресс артериальной стенки и отражает из-
менение буферной функции ОСА. Расчет коэффициен-
та упругости (КУ), характеризующего эластичность ар-
терии на единицу ее толщины, позволяет выявить основ-
ное звено, определяющее снижение растяжимости ОСА.
Этот параметр может зависеть не только от толщины
КИМ, но и повышения жесткости ОСА или комбинации
этих факторов.

Материалы и методы
Обследовано 116 больных ИБС, перенесших ИМ в

возрасте от 40 до 60 лет. Средний возраст составил 50±6,84
года. Среди них было 105 мужчин и 11 женщин. 97 чело-
век перенесли крупноочаговый (Q – ИМ), 19 – мелкооча-
говый ИМ (не Q – ИМ), У 77 (66%) пациентов диагности-
рован ИМ передней стенки, у 38 (33%) – задней стенки
левого желудочка. 85 больных (73%) были обследованы
через месяц от начала ИМ, у 31 человека (27%) был по-
стинфарктный кардиосклероз (ПИКЗ). 84 пациента (72%)
страдали артериальной гипертензией (АГ) I-II степени
(по классификации ВОЗ). Критериями исключения из
исследования были: возраст старше 60 лет, АГ III ст., хро-
ническая сердечная недостаточность выше ФК II по
NYHA, наличие сахарного диабета, хронической обструк-
тивной болезни легких и почечной недостаточности. В
качестве контрольной группы обследовано 45 практичес-
ки здоровых лиц. Клиническая характеристика больных
ИМ и здоровых лиц представлена в таблице 1. Пациенты
были разделены на группы в соответствии с тертилью
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концентрации ФТ в плазме крови (см. таблицу 2). Кроме
того, проводился анализ подгрупп пациентов с наличи-
ем ГГЦ и без нее, а также четырех подгрупп в соответ-
ствии с квартилями распределения концентрации ГЦ в
плазме крови.

Изучение сонных артерий проводилось при положе-
нии больного лежа на спине, под голову подкладывался
небольшой валик, голова несколько отклонялась в сторо-
ну, противоположную исследуемой, подбородок при-
поднимался вверх. Использовался линейный датчик уль-
тразвуковой системы Philips P700 с частотой сканирова-
ния 4-10 МГц, частотой допплеровского исследования
7,5 МГц. При эхосканировании ОСА в ее дистальной ча-
сти оценивалась КИМ, измерялись систолический и диа-
столический диаметры, индекс резистивности Пурсело-
та (RI), пиковая систолическая (S, кГц) и конечно-диасто-
лическая скорость (D, кГц). Рассчитывались важнейшие
параметры, характеризующие упруго-эластические свой-
ства ОСА: КР = (А/А)/DР (мм рт.ст.–1), где А – площадь
поперечного сечения артерии, А – изменение площа-
ди поперечного сечения при данном изменении АД,
Р – изменение АД, КЭ = А/Р, (КУ*10–5 Н/м2) рассчи-
тывался по формуле:

                            КУ=   Р       х    2dн х dв2 (1-Ģ2)
                        dн             (dн2-dв2)

где dн и dв – соответственно, наружный и внутренний
диаметры артерии, dн – изменение наружного диа-
метра, Ģ – коэффициент Пуассона (для артерий чело-
века он равен 0,5).

Образцы крови обследованных лиц были стабилизи-
рованы ЭДТА, полученная плазма замораживались при
-70°С. Уровень общего ГЦ плазмы определяли SBD-F-
реагентом (ammonium-7-fluorobenzo-2-oxa-1,3-diazole-4-
sulfonate) и сепарацией на высокоэффективной жидко-
стной хроматографии с небольшими модификациями
[15]. Для анализа количества ФТ плазмы использовали
наборы радиоиммунного исследования SimulTRAC-SNB
(MP Biomedicals, Orangeburg, США). Высокочувствитель-
ный C-реактивный белок (вч CРБ) определялся иммуно-
турбидиметрическим методом на анализаторе Architect
ci-8200 (Abbott Laboratories, США). Исследование пара-
метров липидного обмена проводилось в сыворотке,
полученной сразу же после взятия крови из вены на ав-
томатизированном фотометре РА 2660 ЗАО «СОЛАР».

Статистический анализ полученных данных проводил-
ся с помощью программного обеспечения STATISTICA
6.0, StatSoft Corp., США. Величины изучаемых показате-
лей представлены в виде среднего значения и стандарт-
ного отклонения. Сравнение двух независимых групп
проводилось путем проверки статистических гипотез с
применением непараметрического критерия Манна-Уит-
ни (U), а трех и более – ANOVA по Краскелу-Уоллису (H)
с последующими попарным сравнением по Манну-Уит-
ни. Для сравнения групп по качественному признаку
использовался 2 Пирсона. Проводился непараметричес-
кий корреляционный анализ по Спирмену. Достовер-
ность различий в группах была принята при уровне зна-
чимости p<0,05.

Результаты исследования
Обследованные контрольной группы не отличались

от больных, перенесших ИМ по возрасту, половому со-
ставу и уровню общего холестерина (таблица 1). В груп-
пе больных было больше лиц, куривших в анамнезе, с
избыточным весом (индекс массы тела ИМТ), высоким
уровнем вч СРБ, как маркера воспаления сосудистой стен-
ки, фибриногена, как показателя повышенной склоннос-
ти к тромбообразованию, и ГЦ плазмы крови. Уровень
ЛПВП был выше в группе здоровых лиц, уровень ФТ
более чем в 1,6 раза превышал таковой у больных ИБС, а
частота встречаемости ГГЦ была значительно меньше
(33% и 73%, соответственно). Среди здоровых лиц уро-
вень ГЦ плазмы выше 14 мкмоль/л (критерий умерен-
ной ГГЦ для здоровых лиц) оказался всего у 2 человек.

Больные всех трех групп (таблица 2) были сопостави-
мы по полу, возрасту, наличию факторов риска и основ-
ным биохимическим показателям. Однако выявлена тен-
денция к снижению уровней вч СРБ и фибриногена с

Таблица 1 – Клиническая характеристика больных с перенесенным 
инфарктом миокарда и практически здоровых лиц 

Группы  
Показатели 

Больные 
ИМ, n=116 

Здоровые 
контроль, n=45 

p 

Возраст, годы 50±6,84 49±7,41 0,26 
Пол (М/Ж) 105/11 37/9 0,08** 
Курение в анамнезе, n 89 (77%) 24(52%) 0,02** 
Индекс массы тела, кг/м2 29±5,5 26±3,4 <0,001* 
Вч СРБ, мг/л 3,89±4,32 1,44±1,64 <0,001* 
Фибриноген 2,81±0,80 2,26±0,43 0,02* 
Общий холестерин, 
ммоль/л 

5,58±1,19 5,60±0,89 0,58 

ХЛНП, ммоль/л 2,76±0,87 1,10±0,37 <0,001* 
ХЛВП, ммоль/л 1,35±0,36 1,64±0,47 <0,001* 
Гиперхолестеринемия, n 77(89%) 30(65%) 0,89** 
ГЦ, мкмоль/л 12,23±3,25 9,32±2,41 <0,001* 
ГГЦ, n (%) 84(73%) 15(33%) <0,001** 
ФТ, нмоль/л 10,79±5,78 17,91±12,72 <0,001* 
* – статистически значимо, p<0,05 
** – статистическая значимость проверки гипотез по 2 Пирсона 

 

Таблица 2 – Клиническая характеристика больных с перенесенным 
инфарктом миокарда в зависимости от тертили распределения 
концентрации фолатов плазмы крови 
 

Группы  
Показатели  

1 тертиль 
ФТ, n=39 

2 тертиль 
ФТ, n=40 

3 тертиль 
ФТ, n=37 

p 

Возраст, годы 51±6,2 50±5,9 48±7,9 0,07 
Пол (М/Ж) 35/3 37/3 33/5 0,62** 
ИМ, n (%) 28 (32%) 28 (32%) 28 (32%) 0,85** 
ПИКЗ, n (%) 10 (11%) 12 (14%) 9 (10%) 0,85** 
АГ, n (%) 24(28%) 31(36%) 29(33%) 0,24** 
Курение в анамнезе, 
n 

28 (32%) 33(38%) 28(32%) 0,75** 

ИМТ, кг/м2 29,52±7,85 28,0±3,83 29,1±3,88 0,5 
Вч СРБ, мг/л 4,08±4,05 4,09±5,11 3,48±3,75 0,30 
Фибриноген 2,86±0,87 2,90±0,74 2,52±0,75 0,32 
Общий холестерин, 
ммоль/л 

5,46±1,02 5,68±1,48 5,58±0,97 0,34 

ХЛОНП, ммоль/л 1,29±0,51 1,38±1,0 1,05±0,60 0,07 
ХЛНП, ммоль/л 2,67±0,73 2,76±0,89 2,85±0,96 0,42 
ХЛВП, ммоль/л 1,36±0,30 1,39±0,43 1,29±0,35 0,12 
ТГ, ммоль/л 2,26±1,27 1,96±0,97 2,33±1,12 0,73 
КА 3,82±1,15 3,44±1,52 3,75±1,36 1,02 
Гиперхолестери-
немия, n 

21(24%) 28 (32%) 27(31%) 0,16** 

ГЦ, мкмоль/л 14,2±3,39 11,9±2,31 10,45±2,87 <0,001* 
ГГЦ, n (%) 36(41%) 31(36%) 17(20%) <0,001** 
ФТ, нмоль/л 5,69±1,19 9,35±1,17 17,71±4,89 <0,001* 
* – статистически значимо при попарном сравнении 1 и 3 тертили ФТ, p<0,05 
** – статистическая значимость проверки гипотез по 2 Пирсона 
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ростом концентрации ФТ плазмы. Среди пациентов в 3
тертили ФТ статистически значимо реже встречались лица
с ГГЦ, уровни ГЦ приближались к значениям группы
контроля.

Показатели упруго-эластических свойств общей сон-
ной артерии у больных с перенесенным инфарктом ми-
окарда и здоровых лиц представлены в таблице 3.

У больных ИБС скоростные показатели ОСА (S, D),
коэффициенты эластичности (КЭ) и растяжимости (КР)
сосудистой стенки были снижены в сравнении со здоро-
выми лицами, а толщина КИМ и коэффициент упругос-
ти (КУ) были достоверно выше.

При разделении больных на группы в зависимости от
различного содержания ФТ плазмы (таблица 4) при по-
парном сравнении 1 и 2, а также 2 и 3 группы больных не
было выявлено различий по всем изучаемым показате-
лям, кроме КИМ. Толщина КИМ, диаметр ОСА и паци-
ентов 1 и 3 тертили достоверно отличались и были мень-
ше в группе с высоким фолатным статусом, а упруго-
эластические свойства ОСА значительно лучше в той же
группе. У больных с наличием ГГЦ и нормальным уров-
нем ГЦ статистически значимо отличался КУ ОСА
(7,070±3,935 и 5,494±3,365*105Н/м2, соответственно, U=787,
p=0,02). При сравнении четырех подгрупп в соответствии
с квартилями распределения концентрации ГЦ, ранго-
вым анализом вариаций по Краскеллу-Уоллису было
выявлено достоверное отличие КУ (H=8,19, p=0,042) и
тенденция к росту толщины КИМ с увеличением уровня
ГЦ (H=7,73, p=0,05). При последующем попарном анали-

зе по Манну-Уитни, у пациентов 1 и 4 квартиля ГЦ плаз-
мы крови статистически значимо отличались КУ
(5,394±3,506 и 7,437±4,069*105Н/м2, U=212, p=0,02) и КР
(0,0035±0,0023 и 0,0023±0,0014 мм рт. ст., U=258, p=0,043) и
уровень ГЦ (0,94±0,2 и 1,1±0,3 мм, U=284, p=0,034).

Обсуждение
Скоростные показатели ОСА были снижены у боль-

ных ИБС, вероятно, из-за некоторого падения насосной
функции сердца после перенесенного инфаркта миокар-
да. Диаметр ОСА, толщина КИМ увеличивались с возра-
стом и ростом ИМТ. Выявлена также положительная кор-
реляция между толщиной КИМ и уровнем общего холе-
стерина, что соответствует данным многочисленных ис-
следований. Следует обратить внимание на положитель-
ную ассоциацию уровня вч СРБ и толщиной КИМ, что
указывает на определенную роль процессов воспаления
в патогенезе атеросклероза. Толщина КИМ ОСА прямо
пропорционально коррелирует с уровнем ГЦ, что согла-
суется с другими авторами [1, 2], и обратно пропорцио-
нально уровню ФТ плазмы. Однако при вычислении ча-
стных корреляций в 4 квартиле распределения ГЦ плаз-
мы уровень ГЦ в большей степени (r=0,47, p=0,01), чем
ФТ (r=-0,43, p=0,02) ассоциировался с толщиной КИМ
ОСА. Это можно объяснить большим повреждающим
действием повышенных концентраций ГЦ на эндотелий
сосудистой стенки, наличием обратной корреляции меж-
ду ГЦ и ФТ плазмы (r=-0,47, p<0,001), а также тем, что
повышенный ГЦ, в отличие от ФТ плазмы, является бо-
лее точным функциональным маркером дефицита ФТ
на тканевом уровне.

В нашем исследовании выявлены статистически зна-
чимые корреляции между КР, КЭ, КУ и уровнями ФТ и
ГЦ плазмы крови вне зависимости от возраста, наличия
АГ, гиперхолестеринемии, факта курения, что подтвер-
ждается процентильным анализом (таблица 4). Прове-
денное исследование позволяет сделать следующие вы-
воды.

1. У больных с перенесенным инфарктом миокарда и
различным фолат-гомоцистеиновым статусом в разной
степени нарушены упруго-эластические свойства общей
сонной артерии.

Таблица 3 – Упруго-эластические свойства общей сонной артерии у 
больных с перенесенным инфарктом миокарда и здоровых лиц 

Группы 
Параметры 

Больные ИМ, 
n=116 

Здоровые,  
n=45 

p 

САД, мм рт.ст. 127±14 124±13 0,26 
ДАД, мм рт.ст. 82±8 80±8 0,35 
S, кГц 1,91±0,48 2,21±0,65 <0,001* 
D, кГц 0,53±0,13 0,60±0,14 0,001* 
RI 0,72±0,077 0,72±0,062 0,35 
d, мм 0,65±0,083 0,62±0,08 0,13 
КИМ, мм 1,026±0,30 0,70±0,21 <0,001* 
КЭ, мм2 /мм рт. ст. 0,090±0,048 0,163±0,081 <0,001* 
КР, мм рт. ст. 0,00287±0,00175 0,00553±0,00265 <0,001* 
КУ, *105Н/м2 7,144±3,988 4,821±3,829 <0,001* 
* – статистически значимо, p<0,05 

 
Таблица 4 – Упруго-эластические свойства общей сонной артерии в 
зависимости от различных концентраций фолата плазмы крови у 
больных инфарктом миокарда 

Группы 
 

Параметры 

1 тертиль ФК, 
n=39 

2 тертиль ФК, 
n=40 

3 тертиль ФК, 
n=37 

p 

САД,  
мм рт.ст. 127±15 127±13 128±13 0,53 

ДАД,  
мм рт.ст. 81±8 81±7,8 82±7,4 0,22 

S, кГц 1,84±0,36 1,87±0,47 2,03±0,57 0,14 
D, кГц 0,53±0,12 0,52±0,14 0,53±0,12 0,68 
RI 0,71±0,1 0,72±0,06 0,73±0,06 0,09 
d, мм 0,67±0,08 0,64±0,09 0,63±0,07 0,1 
КИМ, мм 1,097±0,244** 0,944±0,231 0,893±0,253 <0,001* 
КЭ, мм2 / 
мм рт. ст. 0,075±0,046 0,083±0,046 0,102±0,061 0,015* 

КР,  
мм рт. ст. 0,0022±0,0014 0,0028±0,0022 0,0036±0,0022 0,001* 

КУ, 
*105Н/м2 7,880±3,814 6,861±4,249 5,149±2,840 <0,001* 
* – статистически значимо при попарном сравнении 1 и 3 тертили ФТ, p<0,05 
** – статистически значимо при попарном сравнении 1 и 2 тертили ФТ, p=0,005 

 

Таблица 5 – Результаты корреляционного анализа изучаемых 
показателей 
Показатели Коэффициент ранговой 

корреляции Спирмена r 
p 

ФТ и ГЦ -0,47 <0,001* 
S, D и САД -0,22 0,02*, 0,04* 
S, D и ДАД -0,36 <0,001* 
S, диаметр ОСА и возраст -0,27, 0,26 0,005* 
диаметр ОСА и  ИМТ   0,30 0,001* 
КИМ и ФТ -0,31 <0,001* 
КИМ и ГЦ 0,21 0,02* 
КИМ и СРБ 0,27 0,003* 
КИМ и возраст 0,40 <0,001* 
КИМ и холестерин 0,21 0,02* 
КР и ФТ 0,20 0,037* 
КР и ГЦ -0,18 0,06 
КЕ и ФТ  0,23 0,01* 
КЕ и ГЦ -0,20 0,04* 
КУ и ФТ -0,33 <0,001* 
КУ и ГЦ 0,20 0,04 
КУ и холестерин 0,22 0,02 
* – статистически значимо, p<0,05 
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2. Концентрация фолатов плазмы положительно, а
гомоцистеина – отрицательно коррелирует с толщиной
комплекса интима-медиа и коэффициентом упругости
общей сонной артерии.

3. Концентрация фолатов плазмы отрицательно, а го-
моцистеина – положительно коррелирует с коэффици-
ентами растяжимости и эластичности общей сонной ар-
терии.
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