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Цель исследования. Изучить и оценить уровень белка P53 у пожилых пациентов с вирусной пневмонией, 
вызванной SARS-COV-2, при выписке в сравнительном аспекте с пожилыми без вирусной пневмонии.
Материалы и методы. В исследование было включено две группы пациентов – основная группа 
(n=49) и группа сравнения (n=20). В основную группу вошли пациенты с диагнозом «COVID-19, вирус 
идентифицирован», госпитализированных в инфекционный госпиталь, в группу сравнения вошли 
лица пожилого возраста без вирусной пневмонии. Уровень белка P53 определяли с помощью метода 
иммуноферментного анализа в сыворотке крови. Уровень белка P53 анализировался в зависимости от 
степени дыхательной недостаточности (ДН), степени поражения легких по данным компьютерной 
томографии (КТ) и количества коморбидных заболеваний.
Результаты. Согласно результатам проведенного анализа, у пациентов основной группы было 
выявлено статистически значимое снижение уровня белка p53 (p<0,001). Уровень белка p53 при 
поступлении составил 89,4 [79,1 – 118,5] пг/мл против 26,6 [22,4 – 35,6] пг/мл при выписке. Анализ 
уровня белка p53 в зависимости от степени дыхательной ДН и количества коморбидных заболеваний 
показал наличие статистически значимых различий (p=0,002, p=0,036). У 42,9% (21 чел.) значение 
уровня белка p53 пациентов основной группы при выписке совпадало с интерквантильными размахами 
группы сравнения, а у 57,1% (28 чел.) пациентов основной группы значение уровня белка p53 было выше. 
Значение уровня белка р53 в основной группе при выписке выше, чем в группе сравнения наблюдалось 
среди пациентов с ДН 0 у 47,1%, с ДН I у 55,6% и у 100% с ДН II. Среди пациентов с КТ0 у 33,3%, с КТ1 
у 48% и у 71,4% с КТ2. Среди пациентов с двумя и менее коморбидными заболеваниями у 50 % и у 81,8% 
пациентов с тремя и более коморбидными заболеваниями.
Заключение. У 57,1% пациентов пожилого возраста с вирусной пневмонией, вызванной SARS-COV-2 
при выписке из стационара уровень белка p53 не достиг значения лиц пожилого возраста без вирусной 
пневмонии. Уровень белка p53 у пациентов пожилого возраста с вирусной пневмонией, вызванной SARS-
COV-2 при выписке выше, чем у пожилых лиц без вирусной пневмонии регистрировался у пациентов с 
ДН II (у 100%), КТ2 (71,4%) и у пациентов с тремя и более коморбидными заболеваниями (у 81,8%). 
Статистически значимые различия у пациентов пожилого возраста с вирусной пневмонией, вызванной 
SARS-COV-2 при выписке из стационара, были выявлены при анализе уровня белка p53 в зависимости 
от степени ДН и количества коморбидных заболеваний.
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The aim of the research. To study and evaluate the level of P53 protein in elderly patients with viral pneumonia 
caused by SARS-COV-2 at discharge in a comparative aspect with elderly without viral pneumonia.
Materials and methods. Two groups of patients were included in the study – the main group (n=49) and the 
comparison group (n=20). The main group included patients diagnosed with "COVID-19, virus identified" 
hospitalized in an infectious hospital, the comparison group included elderly people without viral pneumonia. 
The level of P53 protein was determined using the method of immuno-enzyme analysis in blood serum. The 
level of P53 protein was analyzed depending on the degree of respiratory failure (DN), the degree of lung 
damage according to computed tomography (CT) and the amount of comorbid pathology.
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Results. According to the results of the analysis, a statistically significant decrease in the level of protein p53 
(p<0,001) was revealed in the patients of the main group. The level of p53 protein at admission was 89,4 [79,1 
– 118,5] pg/ml versus 26,6 [22,4 – 35,6] pg/ml at discharge. Analysis of the p53 protein level depending on the 
degree of respiratory DN and the number of comorbid diseases showed the presence of statistically significant 
differences (p=0,002, p=0,036). In 42,9% (21 people), the value of the p53 protein level in patients of the main 
group coincided with the interquantile ranges of the comparison group, and in 57,1% (28 people) of the main 
group of patients, the value of the p53 protein level was higher. The value of the p53 protein level in the main 
group at discharge was higher than in the comparison group among patients with DN 0 in 47,1%, with DN I in 
55,6% and in 100% with DN II. Among patients with CT0 in 33,3%, with CT1 in 48% and in 71,4% with CT2. 
Among patients with two or less comorbid diseases, 50% and 81,8% of patients with three or more comorbid 
diseases.
Conclusions. In 57,1% of elderly patients with viral pneumonia caused by SARS-COV-2, upon discharge from 
the hospital, the level of p53 protein did not reach the values of elderly people without viral pneumonia. The 
level of p53 protein in elderly patients with viral pneumonia caused by SARS-COV-2 at discharge is higher 
than in elderly patients without viral pneumonia was recorded in patients with DN II (in 100%), CT2 (71.4%) 
and in patients with three and more comorbid diseases (in 81,8%). Statistically significant differences in elderly 
patients with viral pneumonia caused by SARS-COV-2 upon discharge from the hospital were revealed by 
analyzing the level of p53 protein depending on the degree of DN and the amount of comorbid pathology.
Keywords: P53 protein, apoptosis, SARS-COV-2, elderly age

С самого начала эпидемии COVID-19 лица старших возрастных групп были отнесены к группе 
высокого риска тяжелого течения и летального исхода по данным проведенных отечественных и 
зарубежных исследований [1-3]. Уязвимость данной категории пациентов обусловлена целым рядом 
факторов, среди которых наличие большого количества коморбидной патологии и сниженная функция 
иммунной системы [4, 5]. Среди пациентов пожилого возраста регистрировался не только самый 
высокий процент тяжелого течения и летального исхода при COVID-19, но и самый высокий процент 
пациентов, нуждающихся в госпитализации в стационар, что, в свою очередь, значительно увеличило 
нагрузку на систему здравоохранения [6]. 

При этом за годы активного изучения проблемы COVID-19, стал очевидным факт, что при 
выписке из стационара различные лабораторные показатели с разными темпами возвращаются к 
значению физиологической нормы. Данный факт может найти отражение в объемах необходимых 
реабилитационных мероприятий и влиять на темпы полного восстановления здоровья и качества жизни 
пациентов [7-9].

Одним из процессов, занимающих ведущее значение в патогенезе развития и течения COVID-19, 
является апоптоз – сложный регулируемый процесс программируемой клеточной гибели [10, 11]. К 
регуляторам процесса апоптоза, отражающим его выраженность, относится белок р53. Это фосфопротеин, 
состоящий из 393 аминокислот и кодирующийся геном TP53. Данный белок играет решающую роль в 
регуляции внутреннего пути апоптоза [12]. Синтез его происходит в ответ на различные повреждающие 
воздействия (оксидантный стресс, эксайтотоксичность, повреждение ДНК). 

Белку р53 приписывают несколько биологических функций, одной из которых является способность 
индуцировать «апоптотическое самоубийство» клеток [13]. В современной литературе большая часть 
исследований посвящена изучению роли p53 как опухолевого супрессора, также активно изучается его 
роль как активного звена апоптоза при различных заболеваниях [14, 15]. 

Результаты исследований p53 в аспекте пациентов с COVID-19 свидетельствуют о вовлеченности белка 
p53 и его гена в патогенез заболевания. Стоит отметить, что основная часть исследований принадлежит 
зарубежным авторам. Так, Su M. с соавт. установлено, что активация p53 через ряд механизмов создает 
благоприятную среду для репликации вируса [16]. В исследовании Xiong Y. С соавт. сообщается, что 
вызванная SARS-CoV-2 активация апоптоза и сигнального пути p53 в лимфоцитах может быть причиной 
лимфопении [17]. Lodhi N. с соавт. доказали участие полиморфизма гена p53 в иммунном ответе хозяина 
против вируса как потенциального предиктора исхода у пациентов, инфицированных SARS-CoV-2 [18].

59

ЭНИ Забайкальский медицинский вестник, № 3/2023 



Целью исследования было оценить уровень белка p53 у пожилых пациентов с вирусной пневмонией, 
вызванной SARS-COV-2, при выписке в сравнительном аспекте с пожилыми лицами без вирусной 
пневмонии.

Материалы и методы. В исследование были включены пациенты (n=49) с диагнозом «COVID-19, 
вирус идентифицирован», госпитализированные в инфекционный госпиталь в период декабрь 2021 
г. – март 2022 г. в качестве основной группы. Во вторую группу сравнения (n=20), были включены 
лица пожилого возраста без вирусной пневмонии. Критериями для включения в исследование служили 
пожилой возраст (60-74 года, согласно классификации возрастов, принятой ВОЗ), отсутствие в 
анамнезе онкопатологии, хронической обструктивной болезни легких, сахарного диабета (СД) 1 типа и 
табакокурения.

Анализировалось наличие коморбидной патологии и ее нозологические, влияющие на стратификацию 
риска степени тяжести и исхода заболевания у пациентов с вирусной пневмонией, вызванной SARS-
COV-2. К таким заболеваниям, с учетом данных отечественной и зарубежной литературы, были отнесены 
СД 2 типа, хроническая болезнь почек (ХБП), артериальная гипертензия (АГ), ишемическая болезнь 
сердца (ИБС), хроническая сердечная недостаточность (ХСН), ожирение, гепатит/цирроз печени и 
цереброваскулярная болезнь (ЦВБ) [19-21]. Пациенты в зависимости от количества коморбидных 
заболеваний были разделены на две подгруппы: с двумя и менее коморбидными заболеваниями и с 
тремя и более.

Группа сравнения была сопоставима с основной группой по возрасту, полу и количеству коморбидных 
заболеваний (табл. 1). 

Таблица 1.
Клинико-демографическая характеристика обследуемых пациентов основной группы и сравнения

В основной группе было следующее процентное распределение пациентов в зависимости от 
степени дыхательной недостаточности (ДН) и от степени поражения легких по данным компьютерной 
томографии (КТ): ДН0 у 32,7% (16 чел.), ДН I у 57,1% (28 чел.), ДН II у 10,2% (5 чел.) и КТ0 у 6,1% (3 
чел), КТ1 у 51,0% (5 чел.), КТ2 у 42,9% (21 чел.).

Пациенты за время госпитализации получали стандартное лечение согласно документу «Временные 
методические рекомендации. Профилактика, диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции 
(COVID-19)» Министерства здравоохранения Российской Федерации. 
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Показатель Основная группа, n=49 Группа сравнения, n=20 p
Пол:

женский, n (%)
мужской, n (%)

33 (67,3)
16 (32,7)

13 (65,0)
7 (35,0)

0,758

Возраст, лет 63 [61 – 65] 62 [61 – 64] 0,368
Коморбидные заболевания:

СД 2 типа, n (%)
ХБП, n (%)
АГ, n (%)

ИБС, n (%)
ХСН, n (%)

Ожирение, n (%)
Гепатит/цирроз, n (%)

ЦВБ, n (%)

14 (28,6)
2 (4,1)

18 (36,7)
20 (40,8)
12 (24,5)
20 (40,8)
4 (8,2)

12 (24,5)

8 (40,0)
1 (5,0)

10 (50,0)
7 (35,0)
4 (20,0)
10 (50,0)
1 (5,0)
5 (25,0)

0,355
1

0,309
0,653
0,688
0,485

1
0,964

Количество коморбидных 
заболеваний:

с двумя и менее коморбидными 
заболеваниями, n (%)

с тремя и более коморбидными 
заболеваниями, n (%)

38 (77,6)

11 (22,4)

12 (60,0)

8 (40,0)
0,139



Проведение исследования одобрено на заседании локального этического комитета (08.12.2021 г.) и 
было выполнено в соответствии со стандартами надлежащей клинической практики (Good Clinical 
Practice) и принципами Хельсинской Декларации. До включения в исследование все обследованные 
лица дали письменное информированное согласие на участие в исследовании и анализ полученных 
данных.

Уровень биомаркера апоптоза – белка P53 определялся с помощью метода иммуноферментного анализа 
в сыворотке крови по методике, рекомендованной производителями тест-систем фирмы «BlueGene 
Biotech», Китай.

Статистический анализ проводился с использованием программы StatTech v. 2.8.8 (ООО "Статтех", 
Россия). Количественные показатели оценивались на предмет соответствия нормальному распределению 
с помощью критерия Шапиро-Уилка. Данные описывались с помощью медианы (Me) и нижнего и 
верхнего квартилей (Q1 – Q3). Категориальные данные описывались с указанием абсолютных значений 
и процентных долей. Сравнение двух групп по количественному показателю, распределение которого 
отличалось от нормального, выполнялось с помощью U-критерия Манна-Уитни. Сравнение трех и 
более групп по количественному показателю, распределение которого отличалось от нормального, 
выполнялось с помощью критерия Краскела-Уоллиса, апостериорные сравнения – с помощью 
критерия Данна с поправкой Холма. Сравнение процентных долей при анализе четырехпольных таблиц 
сопряженности выполнялось с помощью, критерия хи-квадрат Пирсона. Пороговое значение p-value 
было принято за ≤0,05.

Результаты. Первым этапом нашего исследования было определение уровня белка p53 при выписке 
из стационара и анализ его уровня в зависимости от ДН, степени поражения легких по данным КТ 
и количества коморбидных заболеваний. Так, уровень белка p53 у пациентов основной группы при 
выписке составил 26,6 [22,4–35,6] пг/мл. Как видно из данных, представленных в таблице 2, анализ 
уровня белка p53 в зависимости от степени ДН показал наличие статистически значимых различий 
(p=0,002). Апостериорное сравнение показало наличие статистически значимых различий между 
пациентами с ДН II и ДН I (p=0,001), а также между пациентами с ДН II и ДН 0 (p=0,007).

Таблица 2.
Уровень белка p53 (пг/мл) в зависимости от степени ДН в основной группе 

Примечание: * – различия статистически значимы, ** – различия статистически значимы по данным 
апостериорного сравнения 

При анализе уровня белка p53 в зависимости от степени изменений на КТ в основной группе не было 
выявлено статистически значимых различий (p=0,540) (табл. 3).

Таблица 3.
Уровень белка p53 (пг/мл) в зависимости от степени изменений на КТ в основной группе 

При проведении статистического сравнения уровня белка p53 в зависимости от количества 
коморбидных заболеваний были выявлены статистически значимые различия (p=0,036). У пациентов 
с тремя и более коморбидными заболеваниями уровень белка p53 составил 35,6 [29,0–44,4] пг/мл, что 
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Степень ДН n Me Q₁–Q₃ p
ДН 0 16 24,7 20,9–29,7 0,002*

ДН II–ДН 0=0,001**
ДН I–ДН I =0,007**

ДН I 28 25,1 23,1–34,3
ДН II 5 54,2 49,5–59,1

Степень изменений на КТ n Me Q₁– Q₃ p
КТ0 3 24,7 23,2–28,6 0,54
КТ1 25 24,6 22,5–34,4
КТ2 21 32,1 22,3–41,1



было статистически значимо выше, чем у пациентов с двумя и менее коморбидными заболеваниями, где 
уровень белка p53 составил 24,8 [22,3–33,1] пг/мл.

На втором этапе исследования был определен уровень белка p53 у пациентов основной группы в 
динамике и сопоставлен со значения интерквантильных размахов значения уровня белка p53 в группе 
сравнения в зависимости от количества коморбидной патологии, степени ДН, и степени поражения 
легких по данным КТ.

Согласно результатам проведенного анализа, у пациентов основной группы было выявлено 
статистически значимое снижение уровня белка p53 (p<0,001). Уровень белка p53 при поступлении 
составил 89,4 [79,1–118,5] пг/мл против 26,6 [22,4–35,6] пг/мл при выписке (рис. 1). 

Рис. 1 – Уровни белка p53 (пг/мл) у пациентов основной группы при поступлении и при выписке

Снижение уровня белка p53 у пациентов основной группы при выписке было зарегистрировано у 
100% пациентов. При этом у 42,9% (21 чел.) значение уровня белка p53 пациентов основной группы при 
выписке совпадало с интерквантильными размахами группы сравнения, а у 57,1% (28 чел.) пациентов 
основной группы значение уровня белка p53 было выше. Распределение пациентов с уровнем белка p53 
при выписке (n=28) выше значений интерквартильных размахов группы сравнения в зависимости от 
степени ДН, поражения легких по данным КТ и количества коморбидных заболеваний представлено в 
таблице 4.

Таблица 4.
Распределение пациентов с уровнем белка p53 при выписке выше значений интерквартильных 
размахов группы сравнения в зависимости от степени ДН, поражения легких по данным КТ и 

количества коморбидных заболеваний
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Показатель Процент пациентов с уров-
нем белка p53 при выписке 
выше значений интерквар-
тильных размахов группы  

сравнения, n=28

Процент пациентов с уровнем 
белка p53 при выписке выше 
значений интерквартильных  
размахов группы сравнения с 

учетом всех пациентов с  
изучаемым показателем в  

основной группе, n=49
Степень ДН ДН 0 28,6 47,1

ДН I 53,6 55,6
ДН II 17,9 100

степень пораже-
ния легких по 

данным КТ 

КТ0 7,1 33,3
КТ1 42,9 48
КТ2 53,6 71,4



Анализ процента пациентов с уровнем белка р53 при выписке выше значений интерквартильных 
размахов группы сравнения с учетом всех пациентов с изучаемым показателем в основной группе (n=49) 
показал, что значение уровня белка р53 в основной группе при выписке выше, чем в группе сравнения 
наблюдалось среди пациентов с ДН 0 у 47,1%, с ДН I у 55, 6% и у 100% с ДН II. Среди пациентов с КТ0 у 
33,3%, с КТ1 у 48,0% и у 71,4% с КТ2. Среди пациентов с двумя и менее коморбидными заболеваниями 
у 50,0% и у 81,8% пациентов с тремя и более коморбидными заболеваниями.

Обсуждение. Считается, что в здоровых клетках содержание и активность р53 должны быть низкими, 
поскольку чрезмерная активация р53 способствует преждевременному старению или развитию 
хронических заболеваний. Старение организма является одной из причин повышения экспрессии р53 и 
ассоциируется с развитием различных патологических состояний и заболеваний [22-24]. 

Результатами многочисленных исследований доказано, что у пациентов с АГ, инфарктом миокарда, и 
целым рядом других заболеваний наблюдается гиперэкспрессия белка р53 [25-27]. Гиперэкспрессия белка 
р53 установлена и у пациентов с коморбидной патологией по сравнению с пациентами с мононозологией 
[28-30]. Это соотносится и с результатами нашего исследования. Среди пациентов пожилого возраста 
с вирусной пневмонией, вызванной SARS-COV-2, уровень белка p53 был статистически значимо выше 
у пациентов с большим количеством коморбидных заболеваний. Также проведенный нами анализ 
показал, что среди пациентов пожилого возраста с вирусной пневмонией, вызванной SARS-COV-2, 
статистически значимые различия уровня белка p53 были выявлены в зависимости от степени ДН. У 
пациентов с самой тяжелой степенью изменений на КТ, в нашей выборке это пациенты с КТ2 был выше, 
чем у пациентов с КТ1 и КТ0, но различия не были статистически значимы. В доступной литературе 
не представлено исследований по изучению уровня белка p53 в зависимости от степени ДН и степени 
изменений на КТ. 

При этом в экспериментальном исследовании Akhter M.S. с соавт. было доказано, что p53 может 
опосредовать или даже инициировать развернутый белковый ответ – опосредованные реакции, 
направленные на поддержание гомеостаза легких, а также, по данным Barabutis N., этот белок участвует 
в защитных эффектах ингибиторов белка теплового шока 90 в микроциркуляторном русле легких [31, 
32]. В другом исследовании Barabutis N. после анализа полученных им данных предположил, что белок 
p53 способствует восстановлению воспаленных легких, что в свою очередь можно использовать для 
восстановления дыхательных функций у госпитализированных пациентов с острым респираторным 
дистресс-синдроме у пациентов с вирусной пневмонией, вызванной SARS-COV-2 [33].

В рамках нашего исследования были выявлено статистически значимое снижение уровня белка p53 
у лиц пожилого возраста с вирусной пневмонией, вызванной SARS-COV-2 при выписке. Снижение 
уровня белка p53 в динамике наблюдал в своем исследовании Dincer Y. с соавт., только у пациентов с 
острым инфарктом миокарда. Также Dincer Y. с соавт. было выявлено, что уровень р53 в сыворотке крови 
был выше у пациентов с острым инфарктом миокарда при поступлении по сравнению с контрольной 
группой [34]. Несмотря на то, что в нашем исследовании снижение уровня белка p53 среди пациентов 
пожилого возраста с вирусной пневмонией, вызванной SARS-COV-2, наблюдалось у 100% пациентов 
более, чем у половины пациентов – 57,1% уровень белка p53 остался выше, чем у пожилых лиц без 
вирусной пневмонии.

Заключение. У 57,1% пациентов пожилого возраста с вирусной пневмонией, вызванной SARS-COV-2, 
при выписке из стационара уровень белка p53 не достиг значения лиц пожилого возраста без вирусной 
пневмонии. Уровень белка p53 у пациентов пожилого возраста с вирусной пневмонией, вызванной 
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Количество 
коморбидных 
заболеваний

С двумя и менее 
коморбидными
заболеваниями

67,9 50

С тремя и более 
коморбидными 
заболеваниями

32,1 81,8



SARS-COV-2 при выписке выше, чем у пожилых лиц без вирусной пневмонии регистрировался у 
пациентов с ДН II (у 100%), КТ2 (71,4%) и у пациентов с тремя и более коморбидными заболеваниями 
(у 81,8%). 
Сведения о финансировании исследования и о конфликте интересов. 
Авторы заявляют об отсутствии внешнего финансирования при проведении исследования. Авторы 
заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Сведения о вкладе каждого автора в работу. 
Хутаева К.А.– 70% (сбор, анализ и интерпретация данных, написание текста статьи, утверждение 
окончательного текста статьи).
Демидов А.А.– 30% (разработка концепции и дизайна исследования, анализ литературы по теме 
исследования, научное редактирование, утверждение окончательного текста статьи).
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