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ОБОСНОВАНИЕ. У больных сахарным диабетом 2 типа (СД2) наблюдаются независимые от уровня гликемии нару-
шения клеточного и плазменного гемостаза, повышенная активация тромбоцитов, сочетанная с микрососудистой 
ангиопатией. Изучение роли генетических маркеров нарушений гемостаза в формировании и прогрессировании 
хронической сердечной недостаточности (ХСН) у больных СД2 позволит осуществить профилактику, возможно, оп-
тимизировать лечение и улучшить прогноз.
ЦЕЛЬ. Выявить полиморфизмы генов системы гемостаза у больных СД2 и ХСН с сохраненной фракцией выброса 
(ХСНсФВ).
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Исследовали частоты полиморфизмов генов факторов свертывания у пациентов с ХСНсФВ 
и СД2 (52 человека), ХСН со сниженной фракцией выброса (ХСНнФВ) и СД2 (49) и здоровых добровольцев (66), сред-
ний возраст 69,9±10,1 года. ДНК выделяли из венозной крови по методике фирмы производителя. Полиморфизмы 
генов определяли методом полимеразной цепной реакции в режиме реального времени.
РЕЗУЛЬТАТЫ. Частоты полиморфизмов rs1799963 и rs6025 генов факторов свертывания крови F2 (протромбин) и F5 
(фактор V свертывания крови) во всех трех группах оказались незначительными и сопоставимыми по величине. 
У больных с ХСН и СД2 частоты полиморфизма rs6046 гена фактора F7 в гетерозиготной форме были несколько выше 
(в 2,6 и 1,7 раза соответственно), чем в группе контроля, но результат был статистически не значим. Группы ХСНсФВ 
и ХСНнФВ различаются по частотам полиморфизмов генов F13 (rs5985) и фибриногена (rs1800790), но чаще встреча-
ются у больных ХСНнФВ и СД2.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Исходя из результатов проведенного исследования следует, что группы ХСНсФВ и ХСНнФВ значи-
тельно различаются частотами полиморфизмов исследованных генов как между собой, так и с контрольной группой. 
Наибольшая частота полиморфизмов генов, продукты которых участвуют в коагуляционном и клеточном звеньях 
гемостаза, наблюдается в группе больных СД2 и ХСНнФВ.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническая сердечная недостаточность с сохраненной фракцией выброса; сахарный диабет 2 типа; полимор-
физм; rs5985; rs1800790
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BACKGROUND. Patients with type 2 diabetes mellitus (DM2) have disorders of cellular and plasma hemostasis independent 
of the level of glycemia, increased platelet activation, combined with microvascular angiopathy. The study of the role of ge-
netic markers of hemostasis disorders in the formation and progression of chronic heart failure (CHF) in patients with type 2 
diabetes will allow for prevention, possibly optimize treatment and improve prognosis.
AIM. To reveal polymorphisms of genes of the hemostasis system in patients with type 2 diabetes mellitus and chronic heart 
failure with preserved ejection fraction.
MATERIALS AND METHODS. The frequency of coagulation factor genetic polymorphisms was studied in patients 
with CHF-pEF and DM2 (52 people), CHF with reduced ejection fraction (CHF-rEF) and DM2 (49) and healthy volunteers (66), 
mean age 69.9±10.1 years old. DNA was isolated from venous blood according to the method of the manufacturer. Genetic 
polymorphisms were determined by real-time polymerase chain reaction.
RESULTS. The frequencies of polymorphisms rs1799963 and rs6025 of the genes of blood coagulation factors F2 (pro-
thrombin) and F5 (factor V of blood coagulation) in all three groups were insignificant and comparable in magnitude. In 
patients with CHF and DM2, the frequencies of the rs6046 polymorphism of the factor F7 gene in the heterozygous form 
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ОБОСНОВАНИЕ

Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) — 
собирательный полиэтиологический синдром, фор-
мируемый многими патогенетическими механизмами. 
В связи с этим сам синдром неоднороден по своему 
клиническому течению и формам. В настоящее время 
ХСН принято делить на формы с сохранной фракцией 
выброса (ХСНcФВ), промежуточной и низкой фракцией 
выброса (ХСНнФВ). Одной из важных причин возникно-
вения и прогрессирования ХСНсФВ является сахарный 
диабет 2 типа (СД2). При анализе смертности в зависи-
мости от фракции выброса (ФВ) у  больных СД2 выяв-
лено, что этот показатель был наибольшим у больных, 
имеющих низкую ФВ, что не умаляет влияние на про-
должительность и качество жизни ХСНсФВ [1]. Так на-
зываемая диабетическая кардиомиопатия у больных 
с ХСНcФВ может быть не только показателем риска, 
но и одним из механизмов прогрессирования дисфунк-
ции левого желудочка [2].

Известно, что СД2 протекает с метаболическим 
синдромом, воспалением, эндотелиальным стрессом 
и изменением гемостаза, стимулированным процессом 
свертывания крови, нарушением функции тромбоцитов 
и снижением фибринолитической активности [3]. Точные 
механизмы, связывающие гипергликемию и повышен-
ную склонность к свертыванию, до конца не изучены. 
В 1979 г. R.L. Jones и соавт.  [4] показали, что концентра-
ция фибриногена у пациентов в состоянии гиперглике-
мии увеличивается и, напротив, может уменьшаться при 
достижении нормальных показателей глюкозы в крови. 
С тех пор во многих исследованиях сообщалось, что ги-
перкоагуляция наблюдается у пациентов с СД2 и часто 
предшествует появлению симптомов, связанных с по-
вреждением сосудов [5, 6].  Кроме того, было показано, 
что у больных СД2 наблюдается независимая от уровня 
гликемии повышенная активация тромбоцитов, соче-
танная с микрососудистой ангиопатией [7]. Выявлен-
ные нарушения клеточного и плазменного гемостаза 
у пациентов с СД, ишемической болезнью сердца (ИБС) 
и последующей ХСН привели к пониманию, что факторы 
свертывания крови могут в перспективе использоваться 
в качестве маркеров основных неблагоприятных сер-
дечно-сосудистых событий [8].

Анализ ассоциации генов с заболеваниями и  после-
дующая оценка индивидуального генетического риска 
имеют важное клиническое значение в ранней диагно-
стике, профилактике и лечении мультифакториальной 
патологии и ее осложнений. Изучение роли генетиче-
ских маркеров нарушений гемостаза в формировании 
и прогрессировании ХСН у больных СД2 позволит осу-
ществить профилактику, возможно, оптимизировать ле-

чение и улучшить прогноз. Вместе с тем работ, посвящен-
ных полиморфизмам генов системы гемостаза у больных 
СД2 с различными формами ХСН, недостаточно, что по-
будило авторов к выполнению данного исследования.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Выявить полиморфизмы генов системы гемостаза 
у пациентов с ХСН и СД2.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Место и время проведения исследования
Место проведения. Данные о больных были получе-

ны на базах Городского диабетологического центра №2 
и Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, где 
и проводились все лабораторно-инструментальные ис-
следования.

Время исследования. Сбор данных осуществлял-
ся с 01.12.2021 по 11.06.2022. Анализ проводился 
с 01.07.2022 по 13.11.2022 на базе кафедры пропедевти-
ки внутренних болезней Военно-медицинской академии 
им. С.М. Кирова.

Изучаемые популяции
Критерии включения. Включались пациенты в возрас-

те 45–80 лет, с СД2 и сердечной недостаточностью с раз-
ными ФВ. Продолжительность СД2 — 3 года и более.

Критерии исключения. В исследование не включа-
лись пациенты с ХСН, вызванной патологией клапанного 
аппарата, фибрилляцией или трепетанием предсердий, 
кардиомиопатиями и болезнями накопления сердца, 
онкологическими, инфекционными заболеваниями, 
синдромом обструктивного апноэ сна, хронической об-
структивной болезнью легких, бронхиальной астмой, 
анемией, диабетической нефропатией, а также с остры-
ми состояниями.

Способ формирования выборки из изучаемой 
популяции
Больных подбирали по мере поступления или об-

ращения в учреждения (Городской диабетологический 
центр №2, кафедра пропедевтики внутренних болезней 
Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова).

Дизайн исследования
Проведено проспективное исследование.

Методы
Всем пациентам для определения наличия ХСН прово-

дились: тест 6-минутной ходьбы, определение N-конце-
вого пропептида натрийуретического гормона (В-типа) 

were slightly higher (by 2.6 and 1.7 times, respectively) than in the control group, but the result was not statistically signifi-
cant. The CHF-pEF and CHF-rEF groups differ in the frequencies of F13 (rs5985) and fibrinogen (rs1800790) genetic polymor-
phisms, but are more common in patients with CHF-rEF and DM2.
CONCLUSION. Based on the results of the study, it follows that the groups of CHF-pEF and CHF-rEF differ significantly in 
the frequencies of polymorphisms of the studied genes, both among themselves and with the control group. The highest 
frequency of polymorphisms of genes, the products of which are involved in the coagulation and cellular components of 
hemostasis, is observed in the group of patients with DM2 and CHF-rEF.
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(NT-proBNP) с помощью автоматического биохимиче-
ского анализатора Cobas h 232 фирмы Roche Diagnostics 
и оценка ФВ с помощью эхокардиографии (Эхо-КГ, на уль-
тразвуковом аппарате Vivid Е95). У пациентов с ФВ от 50% 
и более оценивалось наличие диастолической дисфунк-
ции, если она отсутствовала — проводился диастоличе-
ский стресс-тест (с помощью стресс-системы «Астрокард 
полисистем»). Диагноз СД2, гипертоническая болезнь 
и ожирение устанавливались на основании последних 
рекомендаций. У обследованных изучали полиморфиз-
мы генов, представляющих собой однонуклеотидные 
замены оснований. Для получения ДНК использовалась 
венозная кровь. Контроль концентрации и чистоты выде-
ленной ДНК проводили на спектрофотометре Nanodrop 
2000C (Thermoscientific, США). Использовали наборы «Ге-
нетика гемостаза» компании «ДНК-технология» (Россия), 
в состав которых входили смеси для амплификации, 
ПЦР-буфер, Taq-AT-полимераза, минеральное масло. 
Методом исследования являлась полимеразная цепная 
реакция в режиме реального времени (Real-time PCR). 
Амплификация проводилась в амплификаторе ДТ-прайм 
5 («ДНК-технология», Россия).

Статистический анализ
Частоту встречаемости аллелей риска в контрольной 

группе сравнивали с частотой встречаемости этого пока-
зателя у лиц европейской популяции [9]. Статистиче-
ская обработка полученных данных осуществлена в он-
лайн-калькуляторах: Харди Вайнберга для двух аллелей 
(https://www.easycalculation.com/health/hardy-weinberg-
equilibrium-calculator.php), точного критерия Фишера 
и критерия χ2 с поправкой Йейтса (https://medstatistic.ru/
calculators/calchi.html), отношения шансов (ОШ) (https://
medstatistic.ru/calculators/calcodds.html). Результаты счи-
тали статистически значимыми при р<0,05.

Этическая экспертиза
Протокол исследования одобрен локальным 

этическим комитетом Военно-медицинской акаде-
мии им.  С.М.  Кирова, выписка из протокола № 271 
от 22.11.2021 г. Все пациенты до начала участия в иссле-
довании подписывали добровольное информированное 
согласие.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В исследовании приняли участие 167 пациентов, ко-
торые были распределены на 3 группы: ХСНсФВ и СД2 
(52 человека), ХСНнФВ и СД2 (49 человек) — группа 
сравнения и пациенты без ХСН и без СД2 (относительно 
здоровые добровольцы) — контрольная группа (66 че-
ловек). Средний возраст больных составил 69±10,1 года. 
Пациенты получали стандартную сахароснижающую, ан-
тигипертензивную, гиполипидемическую терапию. Име-
ли сопоставимые уровни гликированного гемоглобина 
(7,9±2,3%), холестерина липопротеинов низкой плотно-
сти (2,31±1,2 ммоль/л).

Полученные результаты исследования частот выяв-
ляемых полиморфизмов генов показаны в таблицах 1 и 2. 
Частоты полиморфизмов rs1799963 и rs6025 генов факто-
ров свертывания крови F2 (протромбин) и F5 (фактор V 
свертывания крови) во всех трех группах оказались не-

значительными и сопоставимыми по величине (табл. 1). 
У больных с ХСН и СД2 частоты полиморфизма rs6046 
гена фактора F7 в гетерозиготной форме были несколько 
выше (в 2,6 и 1,7 раза соответственно), чем в группе кон-
троля. Результат статистически не значим, тем не менее 
ОШ контрольной группы к группе ХСНсФВ составляет 3,0, 
а к группе ХСНнФВ — 1,83.

Частоты полиморфизма rs5985 гена фактора сверты-
вания крови F13 (фибринстабилизирующий фактор) ока-
зались высокими во всех трех группах. В контрольной 
группе он встречался только в гетерозиготном вариан-
те. У больных с ХСН и СД2 он обнаружен как в гетеро-, 
так и гомозиготном вариантах. У пациентов с ХСНнФВ 
частота полиморфизма rs5985, вариантов GT и ТТ оказа-
лась максимальной. Статистически значимых различий 
 частот между контрольной группой и группой ХСНсФВ 
нет, но обе эти группы значимо отличаются от группы 
ХСНнФВ (критерии χ2=5,613 и 9,764 соответственно).

Частота полиморфизма rs1800790 гена фибриногена 
оказалась в 3,0 раза выше в группе пациентов с ХСНнФВ, 
по сравнению с контрольной группой и группой 
с ХСНсФВ, причем преобладал гетерозиготный вариант. 
Кроме того, в этой группе встречался и генотип AA, тогда 
как в контрольной и группе с ХСНсФВ он не обнаружен. 
Различия статистически значимы со значительной вели-
чиной ОШ (критерии χ2=14,373 и 15,337 соответственно).

Таким образом, полиморфизмы генов F13 (rs5985) 
и фибриногена (rs1800790) чаще встречаются у боль-
ных с ХСНнФВ и СД2 по сравнению с ХСНсФВ и группой 
 контроля.

Частота полиморфизма гена ITGA2 (rs1126643) семей-
ства молекул адгезии к клеточной поверхности в кон-
трольной группе и группе ХСНсФВ была высокой.  Сумма 
гетеро- и гомозигот значительно превышала 60% (табл. 2). 
Но в группе ХСНнФВ она была статистически значимо мень-
ше, чем в контрольной группе. Полиморфизм rs5918 гена 
ITGB3 не обнаружен у пациентов группы ХСНсФВ. В группе 
ХСНнФВ его частота была в 2,6 раза выше, чем в контроль-
ной группе. В обеих группах полиморфизм rs5918 встре-
чался и в гетеро-, и в гомозиготном варианте. Отношение 
шансов между контрольной группой и группой ХСНнФВ со-
ставило 3,4. Между группами ХСНсФВ и ХСНнФВ — 25,743 
(критерии χ2=4,633 и 18,668 соответственно).

По сравнению с контрольной группой у пациентов 
групп ХСНсФВ и ХСНнФВ наблюдалась высокая частота 
полиморфизма rs1799889 гена ингибитора активатора 
плазминогена — в 1,8 и 2,1 раза с ОШ 4,614 (χ2=11,808) 
и 15,818 (χ2=41,147) соответственно. Между группами 
ХСНсФВ и ХСНнФВ статистически значимых различий 
нет. Таким образом, частоты полиморфизмов генов 
ITGA2 (rs1126643), ITGB3 (rs5918) и PAI-1 (rs1799889) груп-
пы ХСНсФВ и ХСНнФВ значительно различаются. Если 
частота полиморфизма rs1126643 в группе ХСНнФВ мень-
ше, чем в контрольной группе, то полиморфизмы rs5918 
и rs1799889 в этой же группе встречаются чаще, чем 
в контрольной группе и в группе ХСНсФВ.

ОБСУЖДЕНИЕ

У больных СД2 с ХСНнФВ наблюдается высокая 
частота полиморфизмов генов, продуктами кото-
рых являются фибринстабилизирующий фактор (F13) 
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Таблица 1. Результаты исследования частот полиморфизмов генов факторов коагуляционного звена гемостаза у больных сахарным диабетом 
2 типа и хронической сердечной недостаточностью

Название
гена:

полиморфизм

Исследуемая 
группа

Частота распределения генотипов (%) вариантов «риска»:
ОШ
ДИ

Значения р
гомозиготный 

без аллеля 
«риска»

гетерозиготный 
аллель риска

гомозиготный 
аллель риска S

F2: 20210 G>A
rs1799963

Контрольная 
группа,  

n=49
93,9 0,0 6,12 6,12

1,57*
(0,35–6,92)

0,855

ХСНсФВ,  
n=54 90,7 3,7 5,56 9,26

1,63**
(0,37–7,23)

0,779

ХСНнФВ,  
n=52 90,4 3,85 5,77 9,62

0,96***
(0,26–3,53)

0,788

F5: 1691 G>A
rs6025

Контрольная 
группа,  

n=50
96,0 4,0 0,0 4,00

0,923*
(0,13–6,81)

0,666

ХСНсФВ,  
n=54 96,3 3,7 0,0 3,70

2,000**
(0,65–11,4)

0,711

ХСНнФВ,  
n=52 92,3 7,69 0,0 7,69

2,167***
(0,38–12,4)

0,640

F7: 10976 G>A
rs6046

Контрольная 
группа,  

n=51
92,2 7,84 0,0 7,84

3,01*
(0,89–10,15)

0,121

ХСНсФВ,  
n=54 79,6 20,4 0,0 20,4

1,83**
(0,50–6,67)

0,546

ХСНнФВ,  
n=52 86,5 13,5 0,0 13,5

0,61***
(0,22–1,71)

0,492

F13:_G>T
rs5985

Контрольная 
группа,  

n=48
56,3 43,8 0,0 43,8

0,76*
(0,34–1,67)

0,756

ХСНсФВ,  
n=54 63,0 29,6 7,41 37,0

2,89**
(1,27–6,57)

0,018

ХСНнФВ,  
n=52 30,8 44,3 25,0 69,2

3,83***
(1,71–8,58)

0,002

FGB: -455 G>A
rs1800790

Контрольная 
группа,  

n=50
84,0 16,0 0,0 16,0

0,96*
(0,33–2,78)

0,852

ХСНсФВ,  
n=52 84,6 15,4 0,0 15,4

6,13**
(2,41–15,6)

0,000

ХСНнФВ,  
n=52 46,2 48,1 5,77 53,9

7,71***
(1,86–11,95)

0,000

Примечание, здесь и далее: ОШ — отношение шансов; ДИ — 95% доверительный интервал. Статистически значимые результаты выделены жир-
ным шрифтом.
Различия частот встречаемости полиморфизма:
* контрольная группа по отношению к группе ХСНсФВ;
** контрольная группа по отношению к группе ХСНнФВ;
*** группа ХСНсФВ по отношению к группе ХСНнФВ.
S — сумма гетеро- и гомозигот; ХСНнФВ — хроническая сердечная недостаточность с низкой фракцией выброса; ХСНсФВ — хроническая сердечная 
недостаточность с сохранной фракцией выброса.
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Таблица 2. Результаты исследования частот полиморфизмов генов семейства молекул адгезии к клеточной поверхности и плазминогена 
у больных сахарным диабетом 2 типа и хронической сердечной недостаточностью

Название
гена:

полиморфизм
Исследуемая 

группа

Частота распределения генотипов (%) вариантов «риска»:
ОШ
ДИ

Значения р
гомозиготный 

без аллеля 
«риска»

гетерозиготный 
аллель риска

гомозиготный 
аллель риска S

ITGA2: 807 C>T
rs1126643

Контрольная 
группа,  

n=51
31,4 50,98 17,7 68,6

1,14*
(0,49–2,67)

0,779

ХСНсФВ,  
n=50 36,0 30,0 34,0 64,0

0,36**
(0,16–0,81)

0,022

ХСНнФВ,  
n=52 55,8 28,9 15,4 44,2

0,41***
(0,2–0,99)

0,072

ITGB3: 1565 T>C
rs5918

Контрольная 
группа,  

n=48
87,5 12,5 0,0 12,5

0,13*
(0,02–1,14)

0,025

ХСНсФВ,  
n=54 100,0 0,00 0,0 0,0

3,4**
(1,21–9,55)

0,031

ХСНнФВ,  
n=52 67,3 32,7 0,0 32,7

25,7***
(3,28–202,3)

0,000

PAI-1: -675 
5G>4G
rs1799889

Контрольная 
группа,  

n=51
56,9 37,3 5,9 43,1

4,61*
(1,98–10,8)

0,000

ХСНсФВ,  
n=54 22,2 48,2 29,6 77,8

15,8
(4,96–50,5)

0,000**

ХСНнФВ,  
n=52 7,69 36,5 55,8 92,3

0,28***
(0,09–0,86)

0,070

Примечание, здесь и далее: ОШ — отношение шансов; ДИ — 95% доверительный интервал. Статистически значимые результаты выделены жир-
ным шрифтом.
Различия частот встречаемости полиморфизма:
* контрольная группа по отношению к группе ХСНсФВ;
** контрольная группа по отношению к группе ХСНнФВ;
*** группа ХСН-сФВ по отношению к группе ХСНнФВ.
ХСНнФВ — хроническая сердечная недостаточность с низкой фракцией выброса; S — сумма гетеро- и гомозигот; ХСНсФВ — хроническая сердечная 
недостаточность с сохранной фракцией выброса.

и  фибриноген. С  точки зрения реализации механиз-
ма развития ИБС, и в частности инфаркта миокарда, 
полиморфизм F13:_G>T (Val35Leu) оказывает защит-
ный эффект. Это было показано в работе M. Shafey 
и соавт. на основании 12 исследований, охвативших 
8743 пациентов, 3663 из которых был поставлен диа-
гноз «острый инфаркт миокарда» (протективный эф-
фект: для варианта Leu/Val ОШ=0,79; 95% ДИ 0,68–0,93; 
для Leu/Val и Leu/Leu ОШ=0,79; 95% ДИ 0,66–0,93) [10]. 
Похожие данные были продемонстрированы в охва-
тившем 5346 человек метаанализе, в котором изучался 
риск развития ИБС. После статистической обработки 
данных протективный эффект полиморфизма rs5985 
был выявлен: для Leu/Val ОШ=0,82; 95% ДИ 0,73–0,94; 
для Leu/Val и Leu/Leu ОШ=0,81; 95% ДИ 0,70–0,92 [11]. 
По данным метаанализа 12 исследований (3165 че-
ловек), показано протективное действие полимор-
физма rs5985 в отношении венозной тромбоэмболии: 

для  варианта Leu/Leu ОШ=0,63; 95% ДИ 0,46–0,86; 
для Leu/Val ОШ=0,89; 95% ДИ 0,80–0,99; для варианта 
Leu/Val и Leu/Leu ОШ=0,85; 95% ДИ 0,77–0,95. Все ва-
рианты рассматривались относительно Val/Val [12]. 
Из данных литературы следует, что больные с ХСНнФВ 
благодаря наличию полиморфизма rs5985 находятся 
в состоянии более выгодного генетического статуса, 
чем пациенты с ХСНсФВ и СД2.

Полиморфизмы rs1800790 связаны с повышенны-
ми концентрациями фибриногена в крови и риском 
развития ХСН, что следует из ряда публикаций. При 
изучении взаимосвязи у женщин (25 565 европеек, 
476 афро американок, 277 испаноязычных и 370 азиаток) 
полиморфизмов генов фибриногена (-455G>A, rs1800790) 
с концентрациями воспалительных биомаркеров 
и расовой (этнической) принадлежностью минорные ал-
лели -455G>A среди белых, испаноязычных и азиатских 
женщин встречались с частотой 17,2–21,9% —  результат, 
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сопоставимый с нашими  данными в группах контро-
ля и ХСНсФВ, тогда как в группе ХСНнФВ частота поли-
морфизма rs1800790 значительно выше. У афроамери-
канок частота этого полиморфизма была значительно 
ниже  — 6,6% (P<0,001).  Минорный аллель был связан 
с повышенным уровнем фибриногена только у европей-
цев и азиатов [13].  У больных СД2 и сердечно-сосуди-
стыми заболеваниями генотип β-фибриногена 455 G>A 
встречался в 38,9% случаев, а генотип PAI-1 5G>4G  — 
в 58,9% [14].

В отличие от F13 полиморфизм PAI-1 4G/5G связан 
с риском нефатального инфаркта миокарда у жен-
щин по данным Стокгольмской программы кардио-
логической эпидемиологии. Аллель 4G не был обна-
ружен у лиц мужского пола [15]. Частоты генотипов 
PAI-14G/4G, 4G/5G и 5G/5G составили 16,9, 51,7 и 31,4% 
соответственно против 24,8, 57,6 и 17,6% в контроле 
соответственно. Предполагают, что PAI-1 4G/5G может 
быть вероятным фактором риска развития СД2 у жите-
лей Ирана. При этом более высокий риск развития СД2 
имеют лица с аллелем 5G по сравнению с лицами с ал-
лелем 4G [16]. В нашем исследовании вариант 5G/5G 
встречался значительно чаще.

Полиморфизмы генов ITGA молекул адгезии к кле-
точной поверхности приводят к увеличению числа аль-
фа-субъединиц интегрина на поверхности тромбоцита. 
При этом будет наблюдаться «резистентность к аспи-
рину», или он потребуется в большей дозе до дости-
жения терапевтического эффекта. Частота гомозиготы 
С/С в популяции 38,44%, без особенностей. Наличие ге-
терозиготы C/T (частота 47,12%) или гомозиготы T/T (ча-
стота 14,44%) приводит к увеличению скорости адгезии 
тромбоцитов, что повышает риск инфаркта миокарда, 
ишемического инсульта, тромбоэмболических ослож-
нений.

Полиморфизм ITGA2: 807 C>T (rs1126643) обнару-
жен у 43,5% гетеро- и 16,0% гомозигот в популяции 
из 943  пациентов с ИБС, СД2, гипертонией и гипер-
липидемией. Авторы предполагают, что этот поли-
морфизм связан с высоким сердечно-сосудистым ри-
ском  [17]. Других публикаций, где исследовалась бы 
связь rs1126643 с СД2 и ХСН, нами в свободном досту-
пе не обнаружено.

Полиморфизм rs5918 (PlA1 / A2) в гене ITGB3 может спо-
собствовать развитию ИБС у разных популяций, включая 
иранскую [18]. Наличие данного полиморфизма также 
ассоциируется с увеличением осложнений СД2 [19].

Исходя из результатов проведенного исследования 
следует, что группы ХСНсФВ и ХСНнФВ значительно раз-
личаются частотами полиморфизмов исследованных 
генов как между собой, так и с контрольной группой. 
Наибольшая частота полиморфизмов генов, продук-
ты которых участвуют в коагуляционном и клеточном 
звеньях гемостаза, наблюдается в группе больных СД2 
и ХСНнФВ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Группы пациентов с СД2 и ХСНсФВ или ХСНнФВ ста-
тистически значимо различаются по частотам полимор-
физмов генов:
 - F13 (rs5985) и фибриногена (rs1800790) — чаще встре-

чаются у больных с ХСНнФВ и СД2, чем в контрольной 
группе и у больных с ХСНсФВ;

 - ITGA2 (rs1126643) — реже встречается в группе 
ХСНнФВ, чем в контрольной группе;

 - ITGB3 (rs5918) и PAI-1 (rs1799889) rs5918 — встречаются 
чаще, чем в контрольной и в группе ХСНсФВ.
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