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резюме
цель исследования — определить взаимосвязи между N-терминальным промозговым натрийуре-

тическим пептидом (NT-proBNP) и показателями суточного мониторирования артериального давления 
(АД) у мужчин среднего возраста с артериальной гипертензией (АГ) и хронической сердечной недоста-
точностью (ХСН). материалы и методы. Обследованы 550 мужчин от 40 до 50 лет, из них 420 паци-
ентов были включены в исследование и распределены на группы: 1 группа — пациенты с АГ без ХСН 
(n = 180); 2 группа — пациенты с АГ и ХСН (n = 86); 3 группа — пациенты с ХСН без АГ (n = 74). Группа 
контроля — здоровые мужчины с нормальным АД, без ХСН (n = 80). Определяли NT-proBNP (фмоль/мл), 
проводили суточное мониторирование АД. результаты. NT-proBNP был статистически значимо ниже 
у пациентов со АГ 2-й и 3-й степени в сравнении с лицами с АГ 1-й степени в группе пациентов без ХСН 
(1 группа). В группе пациентов с АГ и ХСН (2 группа) такой закономерности не наблюдалось. NT-proBNP 
выше у пациентов с АГ 1-й степени в первой группе по сравнению с пациентами с АГ той же степени 
во второй группе и статистически значимо ниже у пациентов с АГ 2-й и 3-й степени в первой группе 
по сравнению с пациентами с АГ той же степени во второй группе. Корреляционный анализ данных 
в группе 1 показал статистически значимую обратную взаимосвязь NT-proBNP и степени АГ (r = –0,624; 
р = 0,023). Заключение. Снижение плазменного уровня NT-proBNP у пациентов с АГ ассоциировано 
с повышением ее степени. Натрийуретические пептиды участвуют в формировании суточного ритма 
АД, и их уровень зависит не только от степени АГ, но и от «нагрузки давлением». NT-proBNP был наи-
более высок в группах «non-dipper», «night-peaker» и статистически значимо отличался от показателей 
у пациентов с неизмененным суточным профилем АД и профилем «оver-dipper».
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Abstract
objective. To study the association between N-terminal pro B-type natriuretic peptide (NT-proBNP) and 

diurnal blood pressure (BP) profile in middle-aged men with arterial hypertension (HTN) and chronic heart failure 
(CHF). design and methods. We surveyed 550 men from 40 to 50 years, 420 subjects were included in the study 
and were divided into groups: 1st group — patients with HTN without CHF (n = 180); 2nd group — patients with 
HTN and CHF (n = 86); 3rd group — patients with CHF without HTN (n = 74). The control group consisted of 
healthy men with normal BP without CHF (n = 80). NT-proBNP (fmol/ml) and 24-hour BP monitoring were 
performed in all patients. results. NT-proBNP was lower in patients with HTN 2 and 3 degree in comparison 
with patients with HTN 1 degree without CHF (group 1). It was not found in hypertensive patients with CHF 
(group 2). NT-proBNP was higher in patients with HTN 1 degree in the 1st group in comparison with patients 
with HTN 1 degree in the second group and lower in patients with HTN 2 and 3 degree in the first group, in 
comparison with patients with HTN 2 and 3 degree in the 2nd group. There was an inverse correlation between 
NT-proBNP and HTN degree in the 1st group (r = –0,624; p = 0,023). conclusions. The decrease in plasma level 
of NT-proBNP in hypertensive patients is associated with the increase in BP. Natriuretic peptides are involved in 
the circadian rhythm of BP, and their level is associated with the HTN degree and «load pressure». NT-proBNP 
was the highest in «non-dippers» and «night-peakers» and differed significantly from «over-dippers» and patients 
with unchanged circadian BP profile.

Key words: arterial hypertension, natriuretic peptides, 24-hour blood pressure monitoring

For citation: Kryukov NN, Gubareva IV. The relationship between N-terminal pro B-type natriuretic peptide and indicators of 
daily monitoring of blood pressure in middle-aged hypertensive men with chronic heart failure. Arterial’naya Gipertenziya = Arterial 
Hypertension. 2013;22(3):263–273. doi:10.18705/1607-419X-2016-22-3-263-273.



22(3) / 2016 265

Оригинальная статья / Original article

22(3) / 2016

введение
Артериальная гипертензия (АГ) по-прежнему 

остается одной из значимых медико-социальных 
проблем. Важность раннего выявления АГ и эф-
фективного контроля артериального давления 
(АД) в снижении риска сердечно-сосудистых 
осложнений продемонстрировали многочисленные 
клинико-эпидемиологические исследования [1, 2]. 
Известно, что АГ ассоциирована с развитием хрони-
ческой сердечной недостаточности (ХСН) не менее 
чем в 80 % случаев [3]. Распространенность ХСН 
растет в среднем на 1,2 случая на 1000 в год. За-
болеваемость ХСН у мужчин в возрастной группе 
от 40 до 59 лет и женщин от 70 до 89 лет выше 
в сравнении с другими возрастными группами [4].

Основная задача исследователей последнего де-
сятилетия — поиск универсальных и доступных для 
скрининга лабораторных и инструментальных пре-
дикторов ХСН у пациентов с АГ без клинических 
признаков сердечной недостаточности. Важную 
роль в регуляции структурно-функционального со-
стояния сердечно-сосудистой системы и определе-
нии сердечно-сосудистого риска отводят системе на-
трийуретических пептидов (НУП). Мозговой НУП 
(BNP) и его предшественник (NT-proBNP), являясь 
маркерами миокардиального стресса, рекомендо-
ваны Европейским обществом кардиологов (ESC) 
и Российским кардиологическим обществом (РКО) 
[5, 6] для скрининга пациентов с ХСН, однако их 
патофизиологическая роль в становлении АГ и ХСН 
с сохраненной фракцией выброса левого желудочка 
(ФВ ЛЖ) до конца не изучена и продолжает активно 
дискутироваться в научных исследованиях [7–9].

цель исследования — определить взаимо-
связи между NT-proBNP и показателями суточного 
мониторирования АД у мужчин среднего возраста 
с АГ и ХСН.

материалы и методы
Исследование выполнено на кафедре внутрен-

них болезней ГБОУ ВПО СамГМУ Минздрава 
России. Основа работы — анализ собственных кли-
нических и лабораторных исследований больных 
АГ, проходящих стационарное обследование и/или 
лечение. Все пациенты подписали информирован-
ное согласие на участие в исследовании.

В соответствии с Национальными рекомен-
дациям РКО и Общества сердечно-сосудистой 
недостаточности ОССН по диагностике и лечению 
АГ и ХСН [6, 10, 11] обследованы 550 мужчин 
от 40 до 50 лет, поступивших в Центр артериальной 
гипертонии и кардиологическое отделение негосу-
дарственного учреждения здравоохранения «До-

рожная клиническая больница на станции Самара 
открытого акционерного общества “Российские 
железные дороги”» в период с октября 2007 года 
по декабрь 2013 года.

В исследование включены 420 пациентов, кото-
рые были распределены на группы: 1-я группа — 
пациенты с АГ без ХСН (n = 180); 2-я группа — па-
циенты с АГ с ХСН (n = 86); 3-я группа — пациенты 
с ХСН без АГ (n = 74). В группу контроля включили 
репрезентативных по возрасту практически здоро-
вых мужчин с нормальным АД без ХСН (n = 80).

Клиническая характеристика групп пациентов 
и результаты эхокардиографического исследования 
(ЭхоКГ) представлены в таблице 1. Данные пред-
ставлены в виде среднего и ошибки среднего (M 
± m). Пациенты были однородны по гендерному 
признаку, сопоставимы по возрасту. У больных 2-й 
группы длительность АГ дольше, чем у лиц 1-й 
группы. Пациенты 1-й и 2-й групп получали сопо-
ставимое лечение.

Критериями включения в исследование яв-
лялись: наличие АГ, ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ 
(ФВ > 50 %), ХСН I стадии I–II функционального 
класса (ФК), согласие пациента на участие в ис-
следовании.

Критерии исключения из исследования: возраст 
младше 35 лет и старше 60 лет; вторичная АГ; пере-
несенный Q-инфаркт миокарда, острое нарушение 
мозгового кровообращения, кардиоваскулярные 
вмешательства в предшествующие обследованию 
3 месяца; кардиомиопатии; фибрилляция предсер-
дий; гемодинамически значимые клапанные пороки 
сердца (врожденные и приобретенные); ФВ ЛЖ 
менее 50 %; ХСН II–III стадии, ХСН III и IV ФК; 
заболевания щитовидной железы; цирроз печени; 
хроническая болезнь почек 3–5 стадии; индекс 
массы тела ≥ 35 кг/м 2; сахарный диабет.

Причины ХСН у пациентов 2-й группы: АГ — 
86 человек (100 %) — гипертоническая болезнь. 
Причины ХСН у пациентов 3-й группы: ИБС — 
74 человека (100 %): перенесенный (без зубца Q) 
инфаркт миокарда, стабильная стенокардия (вери-
фицированная коронароангиографией).

NT-proBNP определяли методом иммунофер-
ментного анализа с помощью наборов NT-proBNP 
«Biomedica» (Австрия). Содержание NT-proBNP 
выражали в фмоль/мл, диагностические значения, 
рекомендуемые производителем, составили > 
4,8 фмоль/мл.

ЭхоКГ исследование проводили в соответствии 
с Рекомендациями Американского эхокардиографи-
ческого общества (ASE), в положении лежа, после 
10-минутного пребывания в покое. Дополнительно 
рассчитывали следующие показатели [12]: 1) мио-
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кардиальный стресс ЛЖ (МС, г/см 2): МС = 0,334 × 
Д (КР)/ТЗСЛЖ (1 + ТЗСЛЖ/КР), где МС — миокар-
диальный стресс в систолу (МСсист) или диастолу 
(МСдиаст), Д — систолическое или диастоличе-
ское давление соответственно, КР — внутренний 
размер ЛЖ в систолу или в конце диастолы соот-
ветственно, ТЗСЛЖ — толщина миокарда задней 
стенки ЛЖ (независимо от нарушений локальной 
сократимости); 2) фракцию укорочения средних 
волокон миокарда (ФУСВ %): ФУСВ = ([КДР + 

ТМЖПд/2 + ТЗСЛЖд/2] — [КСР + внутренняя 
оболочка])/(КДР + ТМЖПд/2 + ТЗСЛЖд/2] × 
100 %, где КДР — конечно-диастолический размер, 
ТМЖПд — толщина межжелудочковой перегородки 
в диастолу; ТЗСЛЖд — толщина миокарда задней 
стенки ЛЖ в диастолу, внутренняя «оболочка» = 
[(КДР + ТМЖПд/2 + ТЗСд/2) 3 — КДР 3 + КСР 3] 1/3 — 
КСР.

Для оценки стадии ХСН использовали Нацио-
нальные рекомендации РКО и ОССН по диагности-

Таблица 1
харакТерИСТИка ГруПП ОБСлеДОванных

Показатель контроль Группа 1 Группа 2 Группа 3
Количество пациентов, n 80 180 86 74
Возраст, годы 44,23 ± 1,85 40,93 ± 1,08 48,02 ± 0,50 45,10 ± 2,11
ИМТ, кг/м 2 24,72 ± 2,03 23,22 ± 4,02#& 31,06 ± 3,02*#& 25,22 ± 4,05*#&

САД мм рт. ст. 116,93 ± 1,88 156,15 ± 1,61*& 160,08 ± 1,88*& 115,55 ± 1,94
ДАД, мм рт. ст. 73,89 ± 1,40 97,99 ± 0,99*& 97,55 ± 0,97*& 74,70 ± 1,62
ПАД, мм рт. ст. 43,04 ± 1,26 56,94 ± 1,65*& 62,99 ± 1,39*#& 41,95 ± 1,92
ЧСС, мин 66,20 ± 9,68 67,01 ± 8,75 66,85 ± 8,11 69,32 ± 9,79
ХС, ммоль/л 3,31 ± 1,13 4,73 ± 1,35 4,67 ± 1,25 4,56 ± 1,16
β-ЛП, ммоль/л 3,73 ± 1,35 4,63 ± 1,53* 4,47 ± 1,39* 3,84 ± 1,07
ТГ, ммоль/л 1,34 ± 0,68 1,49 ± 0,79 1,54 ± 0,67 1,43 ± 0,46
СКФ,
мл/мин/1,73 м 2 129,33 ± 12,88 103,8 ± 23,47# 87,62 ± 17,31*# 93,17 ± 16,15*

Стаж АГ, годы – 3,04 ± 0,46 6,33 ± 0,41 –
Степень АГ, %
1
2
3

–
–
–

34 %
36 %
30 %

25 %
40 %
35 %

–
–
–

Тест 6-МХ, м 675,17 ± 8,08 613,14 ± 6,33 468,17 ± 6,15 422,13 ± 9,15
Стаж ХСН, годы – – 4,79 ± 0,34 3,27 ± 0,82
ФК ХСН, %
I
II

–
–

–
–

69 %
31 %

53 %
47 %

ФВ, % 66,67 ± 5,05 63,11 ± 5,17 55,38 ± 5,03 56,52 ± 6,04
иКДР, см/м 2 2,70 ± 0,04 2,67 ± 0,03 2,73 ± 0,03 2,76 ± 0,09
ИММЛЖ, г/м 2 93,38 ± 2,42 106,59 ± 2,64* 143,58 ± 3,65*& 111,71 ± 4,49*
ММЛЖ, г 180,03 ± 6,56 212,68 ± 5,61*# 293,54 ± 8,05*#& 212,97 ± 10,35*
ИОТ 0,33 ± 0,00 0,34 ± 0,01# 0,38 ± 0,01#& 0,34 ± 0,01
макс Е, м/с 75,20 ± 3,19 65,11 ± 1,77** 46,66 ± 0,98**&# 57,55 ± 3,71**
макс А, м/с 44,67 ± 1,51 45,33 ± 0,71&# 55,25 ± 1,34**& 54,45 ± 3,26**&

Е/А 1,68 ± 0,08 1,45 ± 0,04* 0,96 ± 0,05* 1,08 ± 0,08*
DT, мс 205,12 ± 3,08 210,11 ± 2,12 235,19 ± 4,15** 228,32 ± 3,08**

Примечание: ИМТ — индекс массы тела; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое арте-
риальное давление; ПАД — пульсовое артериальное давление; ЧСС — частота сердечных сокращений; ХС — холестерин; 
ЛП — левое предсердие; ТГ — триглицериды; СКФ — скорость клубочковой фильтрации; АГ — артериальная гипертензия; тест 
6-МХ — тест шестиминутной ходьбы; ХСН — хроническая сердечная недостаточность; ФК — функциональный класс; иКДР — 
индексированный конечно-диастолический размер; ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ММЛЖ — масса 
миокарда левого желудочка; ИОТ — индекс относительной толщины; Е/А — соотношение скоростей раннего диастолического 
наполнения и наполнения в систолу предсердий; DT — время замедления кровотока раннего диастолического наполнения левого 
желудочка; * — статистически значимые различия (p < 0,05) между группой контроля и группами больных; # — статистически 
значимые различия (p < 0,05) между 1-й и 2-й группами пациентов; & — статистически значимые различия (p < 0,05) по срав-
нению с 3-й группой.
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ке и лечению ХСН (четвертый пересмотр, 2013), 
комментарии к классификации ХСН [6].

Бессимптомная дисфункция ЛЖ (соответству-
ет I стадии ХСН):

▪ симптомы ХСН в покое и при обычных на-
грузках отсутствуют (см. соответствующее опреде-
ление I стадии);

▪ систолическая дисфункция: ФВ ЛЖ ≤ 45 % 
и/или конечно-диастолический размер (КДР) ЛЖ > 
5,5 см (индексированный КДР ЛЖ > 3,3 см/м 2);

▪ диастолическая дисфункция: ТМЖП + 
ТЗСЛЖ/2 > 1,3 см и/или ТЗСЖ > 1,2 см, и/или 
гипертрофический тип спектра трансмитрального 
допплеровского потока (Е/А < 1,0), где ТМЖП — 
толщина межжелудочковой перегородки, ТЗСЛЖ — 
толщина задней стенки левого желудочка, ТЗСЖ — 
толщина задней стенки желудочка.

При этом индекс относительной толщины 
(ИОТ) ≥ 0,42 и индекс сферичности < 0,70.

Адаптивное ремоделирование (соответству-
ет IIА стадии ХСН):

▪ симптомы ХСН (см. соответствующее опреде-
ление IIА стадии);

▪ систолическая дисфункция (см. выше в опи-
сании I стадии);

▪ диастолическая дисфункция (см. выше в опи-
сании I стадии и/или псевдонормальный тип спектра 
трансмитрального допплеровского потока — Е/А ≥ 
1,1 и ≤ 2,0);

▪ ИОТ ≥ 0,30 и < 0,42 и индекс сферичности 
> 0,70.

Дезадаптивное ремоделирование (соответ-
ствует IIБ стадии ХСН):

▪ симптомы ХСН (см. соответствующее опреде-
ление IIБ стадии);

▪ систолическая дисфункция (см. выше в опи-
сании I стадии);

▪ диастолическая дисфункция (см. выше в опи-
сании I стадии и рестриктивный тип спектра транс-
митрального допплеровского потока — Е/А >2,0);

▪ ИОТ < 0,30 и индекс сферичности > 0,80.
Для оценки ФК ХСН использовали тест 

6-минутной ходьбы (тест 6-МХ, м) [6]:
▪ от 426 до 550 м — соответствовал 1 ФК 

ХСН;
▪ о т  300 до 425 м  — 2  ФК ХСН;
▪ о т  150 до 300 м  — 3  ФК ХСН;
▪ менее 150 м — 4 ФК ХСН.
Суточное мониторирование АД проводили 

на мониторе носимого суточного наблюдения 
автоматического измерения АД и частоты пульса 
«МнСДП», выпускаемого под торговой маркой 
«BPLab» (Нижний Новгород), позволяющего ис-
пользовать осциллометрический метод измерения 

АД. Данный прибор прошел тестирование по про-
токолу Европейского общества артериальной гипер-
тензии (ESH) 2001 и рекомендован европейскими 
экспертами. Процедура суточного мониторирования 
АД начиналась в период между 9 и 11 часами утра, 
продолжительность мониторирования АД соста-
вила не менее 24 часов (24,3 ± 0,7 часа). За днев-
ной и ночной периоды принимались интервалы 
с 6:00 до 22:00 и с 22:00 до 6:00 соответственно. 
Интервал между измерениями в дневное время 
(с 7 до 23 часов) — 30 минут, в ночное время 
(с 23 до 7 часов) — 60 минут. Анализировали су-
точный индекс (СИ) — степень ночного снижения 
АД в процентном отношении к соответствующему 
дневному показателю. СИ рассчитывали по фор-
муле: СИ = (АДдень — АДночь) × 100 % / АДдень. 
По степени ночного снижения АД больные соста-
вили следующие группы: «dipper» (нормальное фи-
зиологическое снижение АД в пределах 10–20 %), 
«non-dipper» (снижение АД 0–10 %), «night-peaker» 
(ночное повышение АД), «over-dipper» (снижение 
АД более 20 %).

При создании базы данных использовали редак-
тор электронных таблиц «MS Excel 7.0». Анализ 
данных выполняли с помощью статистических па-
кетов «Statistica 7.0» и «SPSS 11.5». Статистическая 
обработка результатов проводилась с применением 
методов параметрической и непараметрической ста-
тистики [13]. Перед проведением статистического 
анализа данных оценивали форму распределения 
изучаемых показателей в выборке и соответствие 
ее нормальному закону распределения. Закон 
распределения большинства исследованных по-
казателей соответствовал нормальному закону. 
При выявлении отклонений от нормального зако-
на распределения применялись ранговые методы 
анализа. Сравнения количественных показателей 
в нескольких группах больных проводили с по-
мощью однофакторного дисперсионного анализа 
и анализа Краскела-Уоллиса. Сравнения двух 
групп проводили по U-критерию Манна-Уитни-
Уилкоксона. Исследование взаимосвязей выполня-
ли с помощью корреляционного анализа Пирсона 
и Спирмена. За критический показатель уровня 
значимости принимали р = 0,05.

результаты и обсуждение
Результаты нашего исследования показали, что 

плазменный уровень NT-proBNP был наибольший 
у пациентов 3-й группы (рис. 1) в сравнении с кон-
трольной группой (р = 0,046), группой 1 (р = 0,037) 
и группой 2 (р = 0,046).

Межгрупповое сравнение плазменного уров-
ня NT-proBNP пациентов 1 и 2 групп (р = 0,615) 
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и с контрольной группой (р = 0,351) не выявило 
различий.

Длительность АГ не влияла на плазменный 
уровень NT-proBNP (r = 0,186; р = 0,537). Корреля-
ционный анализ данных выявил взаимосвязь NT-
proBNP с длительностью ХСН (r = 0,287; р = 0,037), 
ФК ХСН (r = 0,304; р = 0,027).

Мы изучили особенности плазменного уровня 
NT-proBNP в зависимости от степени АГ (рис. 2). 
Статистически значимые межгрупповые различия 
не выявлены.

Мы сравнили лабораторные показатели NT-
proBNP пациентов с одноименной степенью АГ 
в группах 1 и 2. Полученные результаты (табл. 2) 
представлены в виде медианы и интерквартильно-
го размаха (Me (25 %; 75 %). Плазменный уровень 
NT-proBNP был статистически значимо ниже 

у пациентов с АГ 2-й и 3-й степени в сравнении 
с лицами с АГ 1-й степени в группе пациентов без 
ХСН (1-я группа). В группе пациентов с АГ и ХСН 
(2-я группа) такой закономерности не наблюдалось. 
NT-proBNP был выше у пациентов с АГ 1-й степени 
в первой группе в сравнении с пациентами с АГ 
той же степени во второй группе и значимо ниже 
у пациентов с АГ 2-й и 3-й степени в первой груп-
пе в сравнении с пациентами с АГ той же степени 
во второй группе. Корреляционный анализ данных 
в группе 1 показал значимую обратную взаимосвязь 
NT-proBNP и степени АГ (r = –0,624; р = 0,023). 
В группе 2 такая взаимосвязь не выявлена (r = 0,151; 
р = 0,294). NT-proBNP в группе 2 слабо взаимосвя-
зан с ФК ХСН (r = 0,215; р = 0,049).

Анализ диагностической ценности изменения 
уровня NT-proBNP в диагностике АГ 1-й степени 

Рисунок 2. Особенности плазменного уровня 
NT-proBNP в зависимости 

от степени артериальной гипертензии

Примечание: АГ — артериальная гипертензия.

Рисунок 1. NT-proBNP 
у пациентов изучаемых групп

Таблица 2
ПлаЗменный урОвень nt-probnP 

в ЗавИСИмОСТИ ОТ СТеПенИ арТерИальнОй ГИПерТенЗИИ

Степень аГ Группа 1
(n = 180)

Группа 2
(n = 86) р1–2

1
30,00* 

(4,50; 35,60)
n = 61

2,75
(0,00; 27,75)

n = 22
0,003

2
1,75*

(0,50; 5,50)
n = 65

4,50
(1,00; 21,00)

n = 34
0,034

3
3,20*

(0,00; 5,00)
n = 54

9,20
(4,7; 34,02)

n = 30
0,044

Примечание: * — статистически значимые различия с группой лиц с артериальной гипертензией 1-й степени.
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относительно АГ 2–3-й степени у пациентов без 
ХСН представлен на рисунках 3 и 4. При точке 
разделения 3,85 (cut off) чувствительность — 83 %, 
специфичность — 71 %. Площадь под кривой 
(ROC — area under curve) составила 0,81; качество 
модели — очень хорошее.

При обсуждении результатов проведенного 
нами исследования необходимо отметить, что гипе-
рактивация тканевых и циркулирующих нейрогумо-
ральных систем на определенном этапе сердечно-
сосудистого континуума является важнейшим 
механизмом компенсации. Роль нейрогормонов 

принято представлять в виде весов, отражающих 
баланс нейрогормональных систем, вызывающих 
«позитивные» (оксид азота, НУП, простациклин, 
брадакинин и другие) и «негативные» (ренин-
ангиотензин-альдостероновая система (РААС), сим-
патоадреналовая система, эндотелин, вазопрессин) 
эффекты, «чаши» которых в норме уравновешены. 
Известные научные публикации по изучению НУП 
у больных АГ противоречивы. Не получены до-
стоверные данные о различии концентрации BNP 
в группах больных АГ и пациентов с нормальным 
АД. Уровень BNP был выше, если отмечалась ги-
пертрофия ЛЖ: выявлена прямая корреляция BNP 
с индексом массы миокарда ЛЖ, относительной 
толщиной стенки миокарда ЛЖ, ТМЖП и задней 
стенки ЛЖ. Кроме того, при нарушении диасто-
лического расслабления у пациентов с АГ уровень 
BNP повышался: отмечена корреляция уровня НУП 
с ЭхоКГ показателями диастолической функции 
ЛЖ [14–17].

Belluardo P. в 2006 году оспорил общее мнение, 
что при АГ НУП повышены при наличии гипертро-
фии ЛЖ. В исследовании он показал, что выработка 
НУП уменьшается на ранних стадиях АГ [18].

Кроме того, важность ANP и BNP в регуляции 
АД и в повышении риска развития гипертензии 
была недавно подтверждена в исследовании 
Newton-Cheh C. (2009). В этом популяционном ис-
следовании изучали генетические варианты гена 
ANP и BNP, которые приводили к повышению 
концентрации в плазме ANP и/или BNP и были 
связаны с более низким АД и снижением риска 
АГ. Эти данные согласуются с более ранними 
экспериментальными исследованиями, в которых 
удаление АNP или NPR-A гена у мышей привело 
к развитию АГ и гипертрофии ЛЖ [19].

Интересны результаты исследования Rama-
chandran C. M., который в течение 4 лет наблюдал 
за мужчинами и женщинами с исходно нормальным 
давлением (1081 человек). В итоге повышение АД, 
выраженное в той или иной степени, было заре-
гистрировано у 36,2 % мужчин и 33,1 % женщин. 
Стадии повышения АД определялись согласно 
классификации Объединенного национального 
комитета (Joint National Committee, JNC) VI. АГ 
развилась у 16,4 % мужчин и 15,5 % женщин. После 
поправки на известные факторы риска повышения 
АД была выявлена слабая, но статистически значи-
мая ассоциация между повышением плазменного 
уровня BNP и вероятностью подъема АД у мужчин: 
отношение шансов 1,15 при переходе в каждую 
последующую стадию по классификации JNC (р = 
0,046). У женщин аналогичной ассоциации не от-
мечалось (р = 0,82) [20].

Рисунок 3. ROC-кривая прогностической 
модели для предсказания артериальной 

гипертензии 1 степени относительно 
артериальной гипертензии 2–3 степени 
у пациентов без хронической сердечной 

недостаточности по NT-proBNP

Рисунок 4. График чувствительности 
и специфичности изменения уровня NT-proBNP 

в диагностике артериальной гипертензии 
1 степени относительно артериальной 
гипертензии 2–3 степени у пациентов 

без хронической сердечной недостаточности
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Результаты нашего исследования подтверждают 
данные Holditch S. J. и соавторов (2015), которые 
считают, что снижение НУП у пациентов с АГ 
ассоциировано с прогрессированием АГ и повыше-
нием сердечно-сосудистого риска у этой категории 
больных [9].

Многими исследовательскими группами было 
доказано, что степень увеличения содержания NT-
proBNP в крови строго взаимосвязана с тяжестью 
ХСН и обусловлена не только ухудшением вну-
трисердечной гемодинамики, но и повышением 
активности РААС и симпатоадреналовой системы. 
Полученные нами данные свидетельствуют о нали-
чии прямой зависимости между степенью тяжести 
ХСН и уровнем NT-proBNP у больных 2-й группы 
и более высоким его содержанием по мере нарас-
тания ФК (r = 0,215; р = 0,049).

Мы оценивали показатели суточного монито-
рирования АД: суточный индекс систолического 
АД (САД) и диастолического АД (ДАД), индекс 
времени, индекс измерений, индекс площади ги-
пертензии.

У большинства больных 1-й группы, по данным 
суточного мониторирования АД, сохранялся двух-
фазный ритм («dipper») САД и ДАД (табл. 3). В 20 % 
случаев отмечалось недостаточное снижение САД 
и ДАД («non-dipper»).

В группе 2 суточный профиль АД был неодно-
роден по САД и ДАД. По суточной динамике САД 
в равной степени встречались лица с профилем 
«dipper» (33 %) и «non-dipper» (44 %). В 21 % 
случаев наблюдалось чрезмерное снижение АД 
в ночные часы — «оver-dipper», в 2 % случаев — 
«night-peaker». По суточной динамике ДАД преоб-
ладали пациенты с профилем «non-dipper» (51 %) 
и «dipper» (21 %). В равной степени отмечалось 
чрезмерное снижение и повышение ДАД в ночные 
часы — «оver-dipper» и «night-peaker» соответствен-
но (по 14 %).

Известно, что естественный суточный ритм АД 
меняется под влиянием экзогенных и эндогенных 
факторов. Экзогенные факторы — курение, упо-
требление алкоголя и высокое содержание натрия 
в пище. Суточные колебания АД, обусловленные 
эндогенными ритмами, всегда модулируются физи-
ческой и психической активностью, подчиненной 
циклу сон-бодрствование, зависят от возраста че-
ловека (у лиц старше 70 лет ночное снижение АД 
исчезает или становится менее выраженным) [21].

По мере прогрессирования АГ у больных 
уменьшается перепад давления день-ночь, появля-
ются характерные только для АГ вечерне-ночной 
и вечерний варианты суточного ритма. Патогенез 
недостаточного снижения АД в ночное время окон-
чательно не установлен. Предполагается ведущая 
роль двух групп факторов: гиперактивация симпа-
тической нервной системы и увеличение объема 
циркулирующей крови вследствие перераспреде-
ления в сосудистом русле.

Доказана линейная взаимосвязь между смер-
тностью от сердечно-сосудистых заболеваний 
и степенью снижения АД в ночные часы: каждое 
увеличение соотношения ночь/день (для САД или 
ДАД) на 5 % ассоциировано с увеличением риска 
смерти на 20 % и сохраняется в тех случаях, когда 
средние значения АД за 24 часа не превышают 
норму [22]. Ряд длительных проспективных ис-
следований подтвердили, что именно отсутствие 
ночного снижения АД является причиной пораже-
ния органов-мишеней: увеличением индекса массы 
миокарда ЛЖ, выраженностью микроальбуминурии 
и большей частотой развития цереброваскулярных 
осложнений [23].

Нами проведен корреляционный анализ СИ су-
точного мониторирования АД и результатов ЭхоКГ; 
выявлена статистически значимая взаимосвязь СИ 
САД и левого предсердия (r = –0,307; р = 0,050), 
индекса массы миокарда ЛЖ (r = –0,332; р = 0,039), 

Таблица 3
цИркаДИанный ПрОФИль у ПацИенТОв С арТерИальнОй ГИПерТенЗИей

CИ аД Группа «dipper»
 %

«non‑dipper»
 %

«night‑peaker»
 %

«over‑dipper»
 %

САД

Группа 1
(n = 180)

80
(n = 144)

20
(n = 36) – –

Группа 2
(n = 86)

33
(n = 28)

44
(n = 38)

2
(n = 2)

21
(n = 18)

ДАД

Группа 1
(n = 180)

80
(n = 144)

20
(n = 36) – –

Группа 2
(n = 86)

21
(n = 18)

51
(n = 44)

14
(n = 12)

14
(n = 12)

Примечание: СИ АД — суточный индекс артериального давления; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — 
диастолическое артериальное давление.
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МСсист/иКСО (r = 0,349; р = 0,034), ФУСВ 
(r = 0,392; р = 0,013), Е (r = 0,385; р = 0,047); СИ ДАД 
и левого предсердия (r = –0,361; р = 0,022), индекса 
массы миокарда ЛЖ (r = –0,323; р = 0,044), правого 
желудочка (r = –0,326; р = 0,040), ФУСВ (r = 0,390; 
р = 0,014), МСсист/иКСО (r = 0,329; р = 0,047), где 
МСсист — систолический миокардиальный стресс; 
иКСО — индекс конечного систолического объема, 
ФУСВ — фракция укорочения средних волокон 
миокарда.

В формирование суточного ритма АД вовлечено 
несколько нейрогуморальных систем. Выявлена 
корреляция между уровнем АД и активностью 
ренина плазмы, уровнем норадреналина и ангио-
тензина II. Несомненно, что уровень вазоактивных 
гормонов имеет значение для повышения АД в ран-
ние утренние часы.

Роль центральных механизмов подтверждается 
утратой циркадианного ритма АД у больных, пере-
несших инсульт, а также жесткой связью суточных 
колебаний АД с биоритмами цикла сон-бодрство-
вание, выявленной у рабочих со сменным графи-
ком труда. Симпатическая нервная система, кроме 
прямого действия на непосредственные механизмы 
повышения АД — вазоконстрикцию резистивных 
сосудов с повышением общего периферического 
сопротивления и повышение сердечного выброса, 
проявляет опосредованное действие в том же на-
правлении через спазм сосудов почек, активацию 
РААС. НУП являются физиологическими анта-
гонистами РААС, некоторые авторы обозначают 
их как «факторы разгрузки» [24], учитывая их на-
трийуретический и вазодилатирующий механизм 
действия.

Нами исследован уровень НУП у пациентов 1-й 
и 2-й групп с разным СИ АД (табл. 4, 5).

Уровень НУП был наиболее высок в группах 
«non-dipper», «night-peaker» и статистически зна-
чимо отличался от пациентов с неизмененным 
суточным профилем АД и профилем «оver-dipper», 
как для САД, так и для циркадианного профиля 
ДАД. Корреляционный анализ данных выявил 
обратную взаимосвязь NT-proBNP и СИ САД 
(r = –0,498; р = 0,035).

Так как в 1-й группе не было пациентов с цирка-
дианным профилем «night-peaker» и «оver-dipper», 
а результаты исследования отражали уровень НУП 
во второй группе исследуемых, мы изучили уровень 
гормонов у пациентов с одноименным типом СИ 
группы 1 и группы 2 (табл. 6, 7).

Уровень NT-proBNP был снижен у пациентов 
1-й группы «non-dipper» в сравнении с пациентами 
2-й группы и группой «dipper».

выводы
Определение НУП у пациентов с АГ и ХСН по-

зволяет персонифицовать диагностику заболевания 
и прогноз сердечно-сосудистых осложнений: сни-
жение плазменного уровня NT-proBNP у пациентов 
с АГ ассоциировано с повышением степени АГ 
и увеличением риска поражения органов-мишеней; 
у пациентов с ХСН, независимо от степени АГ, по-
вышение уровня НУП свидетельствует о степени 
тяжести дисфункции миокарда и выраженности 
ХСН.

Наличие отчетливой взаимосвязи между содер-
жанием в плазме крови NT-proBNP и параметрами, 
характеризующими изменение структуры ЛЖ: 

Таблица 4
nt‑probnP ПацИенТОв С арТерИальнОй ГИПерТенЗИей 

в ЗавИСИмОСТИ ОТ СуТОчнОГО ИнДекСа СИСТОлИчеСкОГО арТерИальнОГО ДавленИя

Показатель «dipper»
(n = 172)

«non‑dipper»
(n = 74)

«night‑peaker»
(n = 2)

«over‑dipper»
(n = 18)

NT-proBNP, 
фмоль/мл 10,52 ± 2,44* 30,54 ± 14,31* 45,41 ± 3,47* 4,22 ± 1,34*

Примечание: * — статистически значимые различия (р < 0,05) между группами больных.

Таблица 5
nt‑probnP ПацИенТОв С арТерИальнОй ГИПерТенЗИей 

в ЗавИСИмОСТИ ОТ СуТОчнОГО ИнДекСа ДИаСТОлИчеСкОГО арТерИальнОГО ДавленИя

Показатель «dipper»
(n = 162)

«non‑dipper»
(n = 80)

«night-peaker»
(n = 12)

«over‑dipper»
(n = 12)

NT-proBNP, 
фмоль/мл 29,50 ± 5,44* 32,71 ± 14,3* 44,35 ± 5,64* 2,47 ± 0,88*

Примечание: * — статистически значимые различия (р < 0,05) между группами больных.
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индекс массы миокарда ЛЖ, ИОТ, а также взаимо-
связи со структурой диастолического наполнения: 
NT-proBNP и Е (r = 0,252, p = 0,050), Е/А (r = 0,347, 
p = 0,018) позволяет рассматривать его в качестве 
маркера ремоделирования ЛЖ и формирования 
диастолической дисфункции при АГ.

НУП участвуют в формировании суточного рит-
ма АД, и их уровень зависит не только от степени 
АГ, но и от «нагрузки давлением».
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