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Взаимосвязь полиморфизма генов  
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Цель. Оценить взаимосвязь артериальной жесткости и полиморфизма генов ренин- ангиотензиновой системы (РАС) у пациентов с коронавирусной инфек-
цией, вызванной SARS-CoV-2 (COVID-19).
Материал и методы. В одномоментное исследование включены 100 пациентов (средний возраст 58,1±11,98 лет; 51% женщин, 49% мужчин). В иссле-
дование включались пациенты с лабораторно подтвержденным диагнозом COVID-19, поступившие в Университетскую клинику. Всем пациентам оценена 
артериальная жесткость с помощью кардио- лодыжечного индекса (Cardio- Ankle Vascular Index, CAVI) методом сфигмоманометрии и идентифицированы 
аллели и генотипы полиморфных маркеров rs4762 гена ангиотензиногена (АГТ), rs1799752 гена ангиотензинпревращающего фермента 1 типа (АПФ1), 
rs5186 гена рецептора к ангиотензину II 1 типа (АТР1) и rs1403543 гена рецептора к ангиотензину II 2 типа (АТР2) методом полимеразной цепной реакции 
в режиме реального времени в препаратах ДНК человека. Сравнивались распределения аллелей и генотипов в группах с нормальным и повышенной арте-
риальной жесткостью (CAVI ≥9,5). 
Результаты. Повышенная артериальная жесткость (CAVI ≥ 9,5) выявлена у 29% пациентов. У лиц с нормальным уровнем CAVI выявлена статистически 
значимо более высокая частота генотипов АТР1 rs5186, включающих А-аллель, то есть А/А+А/С по сравнению с С/С: 95,0% и 5,0% по сравнению с 87,5% 
и 12,5% у лиц с CAVI ≥9,5 (χ2= 3,907 р=0,049). У пациентов с повышенной жесткостью выявлялась статистически значимо более высокая частота гено-
типов, включающих D-аллель (DD и ID): 95,0% по сравнению с 81,3% в группе с нормальной жесткостью (χ2 2 =9,280, р <0,003), а также статистически 
значимо более высокая частота генотипов, включающих А-аллель: 68,7% и 31,3% по сравнению с 55,0% и 45,0% у лиц 
с нормальной артериальной жесткостью (χ2 =4,160, р=0,042). В результате, у пациентов, госпитализированных с COVID-19, 
наличие повышенной артериальной жесткости с уровнем CAVI ≥ 9,5 сопряжено с более высокой частотой неблагоприятных 
D/D генотипа АПФ1 rs1799752, С/С генотипа АТР1 rs5186, А/А генотипа и А-аллеля АТР2 rs1403543.
Заключение. Наличие определенных неблагоприятных генотипов АПФ1, АТР1 и АТР2 может способствовать формированию 
более высокой артериальной жесткости при COVID-19 и рассматриваться в качестве немодифицируемого фактора риска по-
вышения жесткости сосудистой стенки наряду с таким значимым фактором, как возраст.
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Association between renin- angiotensin system gene polymorphism and cardio- ankle vascular index in patients with COVID-19
Podzolkov V. I., Bragina A. Е.*, Ogibenina E. S., Shvedov I. I., Komelkova A. R.
I. M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russia

Aim. To assess the relationship between arterial stiffness and renin- angiotensin system (RAS) gene polymorphism in patients with COronaVIrus Disease 2019  
(COVID-19).
Material and methods: 100 patients (mean age of 58.1±11.98 years; 51% women, 49% men) were included in the cross-ectional study. This study included adult 
patients with laboratory- confirmed diagnosis of COVID-19 admitted to the University Hospital. All patients were evaluated for arterial stiffness using cardio- ankle 
vascular index (CAVI) by sphygmomanometry. Also alleles and genotypes of several polymorphic markers were identified by real-time polymerase chain reaction in 
human DNA preparations: rs4762 of angiotensinogen (AGT) gene, rs1799752 of angiotensin- converting enzyme type 1 gene (ACE1), rs5186 of angiotensin II type 
1 receptor gene (ATP1), and rs1403543 of angiotensin II type 2 receptor gene (ATP2). The distributions of alleles and genotypes in groups with normal and elevated 
arterial stiffness (CAVI ≥9.5) were compared. 
Results. Elevated arterial stiffness (CAVI ≥9.5) was found in 29%. A significantly higher frequency of ATP1 rs5186 genotypes including the A allele, i.e., A/
A+A/C versus C/C, was found in subjects with normal CAVI: 95.0% and 5.0% compared with 87.5% and 12.5% in those with CAVI ≥9.5 (χ2=3.907, p=0.049). 
A significantly higher frequency of genotypes involving the D allele (DD and ID) was detected in patients with increased stiffness: 95.0% compared to 81.3% in the 
group with normal stiffness (χ2=9.280, p<0.003), and a significantly higher frequency of genotypes including the A-allele: 68.7% and 31.3% compared to 55.0% 
and 45.0% in individuals with normal arterial stiffness (χ2=4.160, p=0.042). As a result, in patients hospitalized with COVID-19, the presence of increased arterial 
stiffness with a CAVI level ≥9.5 was associated with a higher frequency of adverse D/D genotype of ACE1 rs1799752, C/C genotype of ATP1 rs5186, A/A genotype 
and A allele of ATP2 rs1403543.
Conclusion. Thus, the presence of certain unfavorable genotypes of ACE1, ATP1 and ATP2 may contribute to the formation of higher arterial stiffness in COVID-19 
and be considered as a non-modifiable risk factor for increased vascular wall stiffness along with such a significant factor as age.
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1 типа (АПФ1), а также рецепторы к ангиотензину II 
1 типа (АТР1) и 2 типа (АТР2) [7].

Артериальная жесткость представляет собой су-
щественный компонент поражения сердечно- сосу-
дистой системы, проявляющийся  дезинтеграцией 
эластина, накоплением компонентов деградации 
кол лагена и незрелых коллагеновых волокон, что ти-
пично для большинства ССЗ [8]. Одним из важных па-
тогенетических механизмов формирования артери-
альной жесткости является активация РАС [9]. В ряде 
работ показано, что для пациентов с COVID-19 харак-
терны статистически значимо более высокие уров-
ни артериальной жесткости [10-16]. Этот процесс, 
по-видимому, обусловлен не только наличием сопут-
ствующей кардиальной патологии, но и самим ин-
фекционным процессом, поскольку описана связь 
артериальной жесткости с маркерами воспаления 
[17] и тромбообразования при COVID-19 [18], что 
может быть обусловлено и индивидуальными осо-
бенностями функционирования РАС.

Цель исследования — оценить взаимосвязь арте-
риальной жесткости и полиморфизма генов РАС у па-
циентов с COVID-19.

Материал и методы

В одномоментное исследование были включены 100 
пациентов европеоидной расы, находившихся на ле-
чении в Университетской клинической больнице №4 
Сеченовского Университета с лабораторно подтверж-
денным диагнозом COVID-19. Все больные дали пись-
менное информированное согласие на участие в ис-
следовании. Протокол исследования одобрен локаль-
ным этическим комитетом ФГАОУ ВО Первого МГМУ 
им. И. М. Сеченова (протокол 02-23 от 26.01.2023).

Критериями включения в исследование были: 
возраст пациента >18 лет, согласие на участие в ис-
следовании. Критерии невключения: острый коро-
нарный синдром, острое нарушение мозгового кро-
вообращения, тромбоэмболия ветвей легочной 
артерии, тяжелая патология печени или почек, гипер-
калиемия, анемия тяжелой степени, онкологические 
заболевания. 

Введение

Коронавирусная инфекция, вызванная SARS-
CoV-2 (COVID-19), характеризуется поражением раз-
личных органов и тканей, в основе которого во мно-
гом лежит повреждение сосудистой стенки [1-2]. Для 
этого заболевания описано развитие системного эн-
дотелиита с эндотелиальной дисфункцией, актива-
цией системы комплемента и склонностью к повы-
шенному тромбообразованию. Все это, по-видимо-
му, имеет двой ственное происхождение. С одной 
стороны, описана связь тяжести течения COVID-19 
с сердечно- сосудистыми заболеваниями (ССЗ), в том 
числе с артериальной гипертензией (АГ), хрониче-
ской сердечной недостаточностью, а также сахарным 
диабетом, ожирением и хронической болезнью по-
чек (ХБП) [3-4]. Это определяет наличие у пациентов 
еще до развития COVID-19 предшествующей эндоте-
лиальной дисфункции, как основополагающего ком-
понента сердечно- сосудистого континуума. С другой 
стороны, само действие SARS-CoV-2 приводит к по-
ражению сердечно- сосудистой системы, вследствие 
патологического системного воспалительного отве-
та, кардиотоксического действия вируса с развитием 
мио кардита, поражения сосудов микроциркулятор-
ного русла, прямого повреждающего действия вируса 
на эндотелий сосудов, в том числе, коронарных арте-
рий, а также тромботических осложнений [5]. 

Еще одним важным механизмом вовлечения сосу-
дистого русла в патогенез COVID-19 является дисрегу-
ляция ренин- ангиотензиновой системы (РАС). SARS-
CoV-2 для проникновения внутрь клетки использу-
ет рецептор ангиотензинпревращающего фермента 
2 типа (АПФ2), что приводит к снижению уровня это-
го фермента за счет блокады вирусными частицами, 
снижения экспрессии, расщепления трансмембран-
ной металлопротеиназой 17. Вследствие этого на-
рушается превращение ангиотензина I в ангиотен-
зин 1-9 и ангиотензина II (АТ II) в ангиотензин 1-7, 
что сопровождается смещением активности РАС 
в сторону синтеза АТ II и усиления его эффектов [6]. 
Активность РАС, во-многом, определяется полимор-
фными вариантами генов, кодирующих ангиотензи-
ноген (АГТ), ангиотензинпревращающего фермент 
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Пациентам проводились лабораторные и инстру-
ментальные обследования, а также лечение в соот-
ветствии с действовавшими на момент включения 
пациентов временными методическими рекоменда-
циями Минздрава России. Лечение сопутствующей 
сердечно- сосудистой патологии проводилось в соот-
ветствии с действующими рекомендациями [19]. 

Всем пациентам проводилась оценка артериаль-
ной жесткости с помощью кардио- лодыжечного ин-
декса (Cardio- Ankle Vascular Index, CAVI) методом 
сфигмоманометрии на аппарате Vasera VS-1500N 
(Fukuda Denshi, Япония) по стандартной методике. 
Для выделения группы с повышенной артериальной 
жесткостью у каждого пациента рассчитывалось сред-
нее значение CAVI между правой и левой руками. 
Повышенным считали значение CAVI ≥9,5 [20].

Всем пациентам (n=100) идентифицировали ал-
лели и генотипы полиморфных маркеров rs4762 
гена АГТ, rs1799752 гена АПФ1, rs5186 гена АТР1 
и rs1403543 гена АТР2 методом полимеразной цеп-
ной реакции в режиме реального времени в препа-
ратах ДНК человека, полученных из венозной кро-
ви, с использованием аллель- специфичных TagMan-
зондов на оборудовании Real-time CFX96C1000 
Touch, Bio- Rad. Для выделения ДНК из анализируе-
мого материала использовался комплект реагентов 
ДНК–ЭКСТРАН-1 (ООО НПФ "Синтол"). В результа-
те для полиморфного маркера rs4762 гена АГТ иден-
тифицированы аллели С и T, генотипы C/C, Т/Т, C/Т; 
для полиморфного маркера rs1799752 гена АПФ1 

идентифицированы аллели I и D, генотипы I/I, D/D, 
D/I; для полиморфного маркера rs5186 гена АТР1 
идентифицированы аллели А и С, генотипы А/А, С/С, 
А/С; для полиморфного маркера  rs1403543 гена 
АТР2 идентифицированы аллели G и А, генотипы 
G/G, А/А, G/A.

Статистический анализ проведен для выявления 
всех возможных связей между частотами различ-
ных генотипов и степенью тяжести течения COVID-19. 
Частоты аллелей (%) рассчитывались на основании 
подсчета генов и генотипов. Частоты каждого поли-
морфизма сопоставлялись с ожидаемыми для популя-
ции в соответствии с равновесием Харди- Вайнберга. 

Статистическая обработка полученных результа-
тов проводилась на персональном компьютере с по-
мощью программы Statistica 8.0 (Statsoft Inc., США). 
Количественные данные представлены в виде меди-
аны (Ме) и интерквартильного размаха [Q25; Q75], 
качественные — в виде абсолютных и относительных 
частот. При сравнении данных использовали крите-
рий Манна- Уитни, при сравнении качественных ха-
рактеристик — критерий χ2 Пирсона. Статистически 
значимыми считали различия при р<0,05. 

Результаты

Клиническая характеристика пациентов представ-
лена в табл. 1. На основании результатов проведен-
ной сфигмоманометрии пациенты были разделены 
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Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов в зависимости от значения CAVI

Параметр Группа в целом
(n=100)

CAVI <9,5
(n=71)

CAVI ≥9,5
(n=29)

p*

Возраст, годы 58,1±11,9 52,7±11,1 67,8±9,4 <0,0001
Пол, муж/жен, n (%) 49 (49)/51 (51) 32 (45,1)/39 (54,9) 10 (34,5)/19 (65,5) 0,289
Койко-день, дни 11,0 [9,0; 14,0] 11,00 [9,00; 14,00] 13,00 [9,00; 15,50] 0,191
АГ, n (%) 68 (68) 42 (59,2) 26 (89,7) 0,001
СД 2 типа, n (%) 4 (4) 2 (2,8) 2 (6,9) 0,195
ИБС, n (%) 9 (9) 4 (5,6) 5 (17,2) 0,015
ОНМК в анамнезе, n (%) 3 (3,0) 1 (1,4) 2 (6,9) 0,089
ИМТ, кг/м2 27,34 [24,84; 32,49] 28,38 [26,39; 31,74] 25,88 [23,06; 31,13] 0,093
САД при поступлении, мм рт.ст. 125,0 [120,0; 134,0] 121,0 [120,0; 130,0] 130,0 [120,0; 137,5] 0,100
ДАД при поступлении, мм рт.ст. 80 [74; 85] 80,00 [70,50; 80,00] 79,00 [70,00; 84,00] 0,744
ЧСС, уд. в мин. 80 [75; 88,5] 86,00 [78,50; 90,00] 79,00 [72,00; 83,00] 0,058
SрO2, % 94 [92; 96] 94,00 [93,00; 95,00] 95,00 [92,00; 97,00] 0,530
СОЭ, мм/ч 30,0 [26,0; 34,0] 30,00 [26,00; 33,50] 29,50 [23,50; 30,00] 0,253
СРБ, мг/л 19,8 [7,0; 50,55] 19,10 [9,25; 34,00] 21,65 [6,40; 40,95] 0,949
КТ тяжесть 1/2/3/4, % 39/50/9/2 40/48/10/2 38/56/6/0 0,300
CAVI 8,65 [7,30; 9,70] 7,95 [7,15; 8,75] 10,30 [9,88; 10,53] 0,000
СКФ по CKD-EPI, мл/мин/1,73 м2 75,80 [64,50; 84,60] 77,05 [66,00; 78,50] 69,50 [56,20; 79,55] 0,016
ХБП (CKD-EPI <60 мл/мин/1,73 м2), n (%) 16 (16,0) 8 (11,3) 8 (27,6) 0,003

Данные представлены как Me [Q25; Q75], если не указано иное

* — различия между группами CAVI <9,5 и CAVI ≥9,5

АГ — артериальная гипертензия, СД — сахарный диабет, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ХБП — хроническая 
болезнь почек, ИМТ — индекс массы тела, САД — систолическое артериальное давление, ДАД — диастолическое артериальное 
давление, ЧСС — частота сердечных сокращений, SрO2 — насыщение гемоглобина кислородом, СОЭ — скорость оседания эритроцитов, 
СРБ — С-реактивный белок, КТ — компьютерная томография, СКФ (CKD-EPI) — скорость клубочковой фильтрации, определенная 
по формуле Chronic Kidney Desease Epidemiology Collaboration, CAVI — сердечно- лодыжечный сосудистый индекс
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на лиц с нормальной артериальной жесткостью (CAVI 
<9,5) и с повышенной артериальной жесткостью 
(CAVI ≥9,5). Повышенная артериальная жесткость 
выявлена у 29% обследованных пациентов. Лица 
с повышенной артериальной жесткостью (CAVI ≥9,5) 
были старше, чаще в анамнезе имели АГ, ХБП и ише-
мическую болезнь сердца (ИБС).

Антигипертензивную терапию получал 31 па-
циент с нормальной артериальной жесткостью 
(43,7%) и 19 пациентов с повышенной артериаль-
ной жесткостью (65,5%), в том числе ингибито-
ры ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ) 
11,3 и 37,9%, блокаторы рецепторов к ангиотензи-
ну II 1 типа 8,5 и 27,6%, бета-адреноблокаторы 18,3 
и 55,2%, диуретики 7,1 и 20,7%, антагонисты каль-
ция 4,2 и 17,2%, соответственно.

Сопоставление распределения полиморфизмов 
изученных четырех генов РАС в зависимости от нали-
чия артериальной жесткости представлено в табл. 2.

Различия распространенности полиморфных ва-
риантов АГТ rs4762 отсутствовали. Вместе с тем, вы-
явлены статистически значимые различия распре-
деления генотипов АПФ1 rs1799752, АТР1 rs5186 
и АТР2 rs1403543 у пациентов с COVID-19 в зави-
симости от степени артериальной жесткости. Так, 
у лиц с нормальным уровнем CAVI выявлена ста-

тистически значимо более высокая частота геноти-
пов АТР1 rs5186, включающих А-аллель, то есть А/
А+А/С по сравнению с С/С: 95,0% и 5,0% по срав-
нению с 87,5% и 12,5% у лиц с CAVI≥9,5 (χ2 3,907 
р=0,049). Тем не менее, отсутствовали различия 
в частотах отдельных аллелей А и С гена АТР1 rs5186. 

У пациентов с COVID-19 и повышенной артери-
альной жесткостью статистически значимо чаще вы-
являлся DD генотип rs1799752 (χ2 20,560, p<0,001) 
и D-аллель АПФ1 (χ2 14,587, p<0,001). У лиц с нор-
мальной артериальной жесткостью отмечалась более 
высокая частота генотипов, включающих I-аллель (II 
и ID): 43,8 по сравнению с 15,0% в группе с повы-
шенной жесткостью (χ2 20,219, р<0,001). И в про-
тивоположность этому, у пациентов с повышенной 
жесткостью выявлялась более высокая частота ге-
нотипов, включающих D-аллель (DD и ID): 95,0 по 
сравнению с 81,3% в группе с нормальной жест-
костью (χ2 9,280, р<0,003).

Помимо этого, при повышенной артериальной 
жесткости зарегистрирована статистически значимо 
более высокая частота А/А генотипа АТР2 rs1403543: 
43,8% по сравнению с 27,5% у лиц с нормальным 
CAVI (χ2 6,311, р=0,013). У больных с COVID-19 
и CAVI ≥9,5 выявляется статистически значимо более 
высокая частота генотипов, включающих А-аллель, то 
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Таблица 2.  Распределение генотипов/аллелей генов АГТ rs4762, АПФ1 rs1799752, АТР1 rs5186 и АТР2 rs1403543 
в  зависимости от артериальной жесткости у пациентов, госпитализированных с COVID-19

Ген Оцениваемые 
параметры

Варианты Нормальная 
артериальная жесткость

CAVI <9,5

Повышенная 
артериальная жесткость

CAVI ≥9,5

Значение χ2 и р

АГТ rs4762 Генотипы, % С/С 70,0 75,0 3,249
0,197С/Т 27,5 25,0

Т/Т 2,5 0
Аллели, % С 83,75 87,5 0,619

0,432Т 16,25 12,5
РХВ, р 0,7453 0,1531

АПФ1 rs1799752 Генотипы, % I/I 18,8 5,0 20,560
<0,001I/D 25,0 10,0

D/D 56,3 85,0
Аллели, % I 31,3 10,0 14,587

<0,001D 68,7 90,0
РХВ, р <0,0001 <0,0001

АТР1 rs5186 Генотипы, % A/A 65,0 75,0 11,984
0,03A/C 30,0 12,5

C/C 5,0 12,5
Аллели, % A 80,0 81,25 0,032

0,859C 20,0 18,75
РХВ, р 0,3949 0,0002

АТР2 rs1403543 Генотипы, % G/G 45,0 31,3 6,819
0,034G/A 27,5 25,0

A/A 27,5 43,8
Аллели, % G 58,75 43,7 4,504

0,034A 41,25 56,3
РХВ, р 0,0001 <0,0001

АГТ — ангиотензиноген, АПФ1 — ангиотензинпревращающий фермент 1 типа, АТР1 — рецептор к ангиотензину II 1 типа, АТР2 — 
рецептор к ангиотензину II 2 типа, РХВ — равновесие Харди- Вайнберга, CAVI — сердечно- лодыжечный индекс
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с COVID-19 без сопутствующих ССЗ. В исследовани-
ях S. Schnaubelt и соавт. [12] и D. Faria и соавт. [13] 
зарегистрированы статистически значимо более вы-
сокие показатели скорости пульсовой волны у паци-
ентов с COVID-19 в сочетании с сахарным диабетом 
и АГ. Эти данные, полученные в небольших выбор-
ках, подтверждены и в бóльших группах в работах 
K. Stamatelopoulos и соавт. [14], E. Aydin и соавт. [15] 
и V. Podzolkov и соавт. [16]. Подтверждена незави-
симая от других факторов связь между повышением 
CAVI и COVID-19, что свидетельствует о значимости 
COVID-19 для артериальной жесткости, которая явля-
ется прогностическим фактором ССЗ [16]. 

Классическая ось РАС (АПФ — АТ II — АТР1) является 
важным компонентом поражения сосудистой стенки 
при ССЗ [22]. АТ II представляет собой мощный про-
воспалительный и профибротический агент, реализу-
ющий свои эффекты в сосудистой стенке посредством 
моноцитарного белка- хемоаттрактанта 1, фактора не-
кроза опухоли α, интерлейкина 6 и ряда других биоло-
гически активных веществ [23]. Активность и биодо-
ступность АТ II во многом определяется полиморфиз-
мом генов АГТ, АПФ1, АГТ1 и АГТ2. Так, полиморфизм 
гена АПФ1 rs1799752, проявляющийся делецией 
Alu-повтора, сопровождается существенным повы-
шением концентрации АПФ1 в организме [24], кото-
рое происходит уже при гетерозиготном статусе (I/D) 
и наиболее высоким является у лиц с гомозиготным 

есть G/A+А/А по сравнению с G/G: 68,7% и 31,3% 
по сравнению с 55,0% и 45,0% у лиц с нормальной 
артериальной жесткостью (χ2 4,160, р=0,042).

Таким образом, у пациентов, госпитализирован-
ных с COVID-19, наличие повышенной артериаль-
ной жесткости с уровнем CAVI ≥9,5 сопряжено с бо-
лее высокой частотой неблагоприятных D/D генотипа 
АПФ1 rs1799752, С/С генотипа АТР1 rs5186, А/А ге-
нотипа и А-аллеля АТР2 rs1403543 (рис. 1).

Обсуждение

Артериальная жесткость представляет собой важ-
ный предиктор сердечно- сосудистых событий [21]. 
Повышение ее маркеров, в том числе скорости пульсо-
вой волны, CAVI, индекса аугментации отмечается при 
большинстве ССЗ, а также у лиц с такими метаболиче-
скими нарушениями, как ожирение и сахарный диабет. 
В связи с этим артериальная жесткость рассматривается 
как раннее проявление поражения артериальной стен-
ки, предшествующее атеросклеротическим процессам.

Повышение артериальной жесткости у пациен-
тов с COVID-19 продемонстрировано в ряде работ 
[10-16]. В работе R. Szeghy и соавт. [10] и S. Ratchford 
и соавт. [11] выявлено повышение ее маркеров (со-
ответственно аортального индекса аугментации 
и скорости пульсовой волны) у молодых пациентов 

Рисунок 1.  Распределение полиморфизмов генов РАС у пациентов с COVID-19 в зависимости от артериальной 
 жесткости
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АПФ1 у пациентов с COVID-19 описана и в других ра-
ботах [37]. В нашей выборке у лиц с повышенной ар-
териальной жесткостью выявлена статистически зна-
чимо более высокая частота неблагоприятных с точки 
зрения сердечно- сосудистого прогноза DD генотипа 
АПФ1 rs1799752, генотипов АТР1 rs5186, включаю-
щих А-аллель, и А/А генотипа АТР2 rs1403543. Эти 
генетические особенности могут быть одним из ме-
ханизмов формирования более высокой артериаль-
ной жесткости у пациентов с COVID-19, что может 
быть дополнительным к возрасту фактором, усугу-
бляющим прогноз после COVID-19. По данным про-
спективных исследований, высокие скорость пульсо-
вой волны и индекс аугментации могут сохраняться 
в течение 1 года после положительного ПЦР-теста на 
SARS-CoV-2 с неизвестным в последующем прогнозом 
в отношении нормализации маркеров артериальной 
жесткости [38-39], что требует длительного наблюде-
ния пациентов, перенесшим COVID-19, с  целью оцен-
ки состояния сосудистой стенки.

Ограничения исследования
Ограничения данного исследования — одномо-

ментный характер и отсутствие контрольной группы, 
что может быть основой для дальнейшего продолже-
ния данной работы с целью оценки динамики пока-
зателей артериальной жесткости.

Заключение

Таким образом, наличие определенных неблаго-
приятных генотипов АПФ1, АТР1 и АТР2 мо-
жет способствовать формированию более высо-
кой артериальной жесткости при COVID-19, кото-
рая представляет собой предиктор неблагоприятного 
сердечно- сосудистого прогноза. Вероятно, наличие 
D/D генотипа АПФ1, А-аллеля гена АТР1 и А/А гено-
типа АРТ2 в сочетании с COVID-19 можно рассматри-
вать в качестве немодифицируемого фактора риска 
повышения жесткости сосудистой стенки наряду с та-
ким значимым фактором, как возраст. 
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D/D генотипом rs1799752, при котором концентрация 
АСЕ1 в два раза выше, чем при I/I генотипе. Показана 
связь D/D генотипа с широким спектром ССЗ, в том 
числе ИБС и инфарктом миокарда [25-26], гипертро-
фией левого желудочка и АГ [27], ХБП и болезнью 
Альцгеймера. Имеются данные о большей частоте ге-
нотипов А/С или С/С гена АТР1 rs5186, Т-аллеля гена 
АГТ rs4762, G/A и А/А генотипов АТР2 rs1403543 
у лиц с АГ, ИБС и у беременных с преэклампсией по 
сравнению со здоровыми людьми [28-30].

Одним из механизмов этой связи может быть более 
высокая артериальная жесткость у лиц с неблагоприят-
ными генотипами полиморфных вариантов генов РАС. 
В ряде работ показана связь D/D генотипа полиморфиз-
ма ACE1 rs1799752 с повышенной скоростью пульсо-
вой волны и эндотелиальной дисфункцией [31], боль-
шей толщиной комплекса интима- медиа бедренной 
артерии [32], а также С/С генотипа АТР1 rs5186 с повы-
шением скорости пульсовой волны [33-34], в том числе 
по данным проспективного исследования [35].

Нами обследована выборка пациентов, госпита-
лизированных по поводу лабораторно подтвержден-
ного COVID-19. При разделении на подгруппы в за-
висимости от уровня артериальной жесткости, выяв-
лена сопоставимая тяжесть COVID-19 как по данным 
компьютерной томографии, так и лабораторным при-
знакам. Вместе с тем имелась некоторая диспропор-
ция по возрастному фактору, который является одним 
из наиболее значимых факторов повышения артери-
альной жесткости. Помимо этого, отмечены опреде-
ленные различия в частоте АГ, ИБС и ХБП, которая за-
кономерно возрастает с возрастом. При этом пациен-
ты имели сопоставимые показатели систолического 
и диастолического артериального давления, что сви-
детельствует о контролируемом характере АГ в обе-
их группах на фоне проводимой стандартной анти-
гипертензивной терапии. Адекватная терапия сопут-
ствующих ССЗ позволяет полагать, что повышенная 
жесткость в данной выборке обусловлена не толь-
ко имеющимися коморбидностями, но и непосред-
ственно COVID-19 и особенностями полиморфизмов 
изученных генотипов.

В нашей работе у всех пациентов, госпитализиро-
ванных с COVID-19, независимо от уровня CАVI вы-
явлена статистически значимо более высокая частота 
D/D и I/D генотипов и D-аллеля гена АПФ1 rs1799752 
по сравнению с европейской и российской популя-
цией, что описано нами ранее [36]. Подобная высо-
кая распространенность неблагоприятных генотипов 
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