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Резюме

Полиморфизм Pro12Ala гена PPAR-γ2 играет важную роль в пато-
генезе бронхиальной астмы (БА) на фоне ишемической болезни серд-
ца (ИБС), однако фармакогенетические аспекты применения пиоглита-
зона до сих пор остаются полностью не изученными.

Цель работы — оценка клинической эффективности влияния 
пиоглитазона на патогенетическое течение БА на фоне ИБС с учетом 
полиморфизма гена Pro12Ala гена PPAR-γ2.

Материалы и методы. Включено 50 пациентов с БА на фоне ИБС. 
Пациенты разделены на 2 группы: группа сравнения (n = 25) получала 
комплексную терапию; основная группа (n = 25) — вместе с комплекс-
ной терапией пиоглитазон (Пиоглар, Ранбакси, Индия) в дозе 15 мг в 
сутки. Оценку эффективности проводили через 6 месяцев с учетом 
полиморфизма Pro12Ala гена PPAR-γ2 и определением клинических и 
лабораторных показателей.

Результаты. Прием пиоглитазона в основной группе у пациентов, 
носителей аллели Pro (n=17) (Pro/Pro) через 6 месяцев вызвал снижение 
частоты дыхательных движений, ЧДД (р = 0,02), систолического и диа-
столического артериального давления (р = 0,0001), увеличение объема 
форсированного выдоха (р = 0,0003), индекса Генслера (р = 0,03), улуч-
шение функции эндотелий-зависимой и эндотелий-независимой вазо-
дилатации (ЭЗВД и ЭНВД) за счет увеличения индекса реактивности и 
Δ% диаметра плечевой артерии (р = 0,0001; р = 0,0001, соответственно), 
снижения уровня маркеров воспаления — высокочувствительного 
С-реактивного белка (вч-СРБ), р = 0,0003; растворимой формы сосудис-
той молекулы адгезии-1 (sVCAM-1), р = 0,002. Тогда как прием пиоглита-
зона у пациентов, носителей алели Ala (Prо/Аla + Ala/Ala) (n = 8) вызвал 
снижение ЧДД (р = 0,02) и аналогичный положительный эффект на 
состояние ЭЗВД и ЭНВД, снижение воспалительных маркеров вч-СРБ 
(р = 0,0004), межклеточной молекулы адгезии-1− sICAM-1 (р = 0,04), 
sVCAM-1 (р = 0,02) в крови.

Выводы. Прием пиоглитазона на протяжении 6 месяцев больны-
ми БА на фоне ИБС, носителями аллели Pro (Pro/Pro), сопровождается 
улучшением функционального состояния легких, снижением АД, угне-
тением эндотелиальной дисфункции и воспаления, тогда как стандар-
тная терапия у пациентов, носителей аллели Ala (Pro/Ala+Ala/Ala), 
обусловливает выраженный эндотелиопротективный и противовос-
палительный эффект, что свидетельствует о возможных фармакогене-
тических особенностях восприимчивости к действию исследуемого 
препарата, которые следует учитывать в клинической практике.
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DETERMINATION OF Pro12Ala POLYMORPHISM OF PPAR-γ2 GENE 
AS PREDICTOR OF EFFICACY OF PYOGLITAZONE ANTI-INFLAMMA-
TORY THERAPY OF BRONCHIAL ASTHMA IN COMBINATION WITH 

CORONARY HEART DISEASE
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Abstract
Polymorphism Pro12Ala of PPAR-γ2 gene plays an important role in 

the pathogenesis of bronchial asthma (BA) in combination with coronary 
heart disease (CHD). However, the pharmacogenetic aspects of the use of 
pioglitazone are still understudied.

The aim is to evaluate the clinical impact of pioglitazone on the 
pathogenetic course of BA in combination with CHD, considering Pro12Ala 
polymorphism of PPAR-γ2 gene. 

Materials and methods. 50 patients with BA and CHD were enrolled. 
Patients were divided into 2 groups: the control group (n = 25) patients 
received the complex therapy for 6 months; the main group (n = 25) 
patients received pioglitazone (Pioglar, Ranbaxy, India) 15 mg daily in 
addition to complex therapy. Efficacy was assessed in 6 months, consider-
ing Pro12Ala polymorphism of PPAR-γ2 gene and clinical and laboratory 
tests data.

Results. The use of pioglitazone during 6 months in Pro (Pro/Pro) allele 
carriers reduced the respiration rate (p = 0.02), decreased systolic (p = 
0,0001) and diastolic blood pressure (p = 0.0001), increased FEV1 (p = 
0.0003) and Genslеr index (p = 0.03), improved the endothelial function 
and endothelium-derived vasodilation due to increase of Δ% of the 
diameter of brachial artery (p = 0.0001, p = 0.0001, respectively), reduced 
the serum concentrations of highly-specific C-reactive protein (p = 0.0004) 
and dissolved form of adhesion vessel molecule (sVCAM-1) (p = 0.02).

Conclusions. Use pioglitazone for 6 months in patients with BA and 
CHD, the carriers of Pro (Pro/Pro) allele, led to improvement in the 
functional condition of the lungs, decrease of blood pressure, inhibition of 
endothelium dysfunction and inflammation, whereas standard therapy in 
this cohort of patients caused a meaningful endothelio-protective and 
anti-inflammatory effect. This confirmed the presence of possible 
pharmacogenetic susceptibility peculiarities, which should be considered 
in clinical practice.
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Бронхіальна астма (БА), поєднана з ішемічною хворо-
бою серця (ІХС), представляє глобальну проблему сучас-
ної медицини [1]. Пильна увага до проблеми поєднаної 
патології обумовлена її високою поширеністю і високою 

соціальною значущістю: внески БА на фоні ІХС в показни-
ки смертності залишаються високими [2], ускладненнями 
обумовлений високий відсоток інвалідизації населення, 
в тому числі і працездатного. Тому проблема адекватно-
го персоналізованого лікування БА на фоні ІХС є безу-
мовно актуальною. Попри суттєвий прогрес у терапії, 


