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резюме
актуальность. Гипертоническая болезнь (ГБ) представляет собой наиболее значимый фактор, ассо-

циированный с развитием хронической сердечной недостаточности (ХСН) с сохраненной фракцией вы-
броса левого желудочка (ФВ ЛЖ). Системное низкоинтенсивное воспаление считается важным элементом 
патогенеза и артериальной гипертензии, и ХСН. цель исследования — с учетом гендерной принадлеж-
ности установить особенности показателей провоспалительного статуса у пациентов среднего возраста 
с ГБ, осложненной клинически нетяжелой ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ. Материалы и методы. Обследо-
вано 165 человек среднего возраста. Основную группу составили 104 пациента с ГБ, осложненной ХСН 
с сохраненной ФВ ЛЖ (в том числе 55 мужчин). Диагноз ХСН подтверждали повышенным содержанием 
в плазме крови N-концевого предшественника мозгового натрийуретического пептида и данными теста 
с 6-минутной ходьбой. У лиц основной группы была верифицирована 1-я или 2-я степень диастоличе-
ской дисфункции левого желудочка (ДД ЛЖ). Группу сравнения составили 30 пациентов с ГБ II стадии 
(в том числе 15 мужчин), а группу контроля — 31 нормотензивное лицо (в том числе 15 мужчин). У всех 
обследованных определили содержание в сыворотке крови С-реактивного белка (СРБ), фактора некроза 
опухоли альфа (ФНО-α), интерлейкина-6 (ИЛ-6). Полученные данные обработаны с помощью программы 
Statistica for Windows (версия 10.0). результаты. В каждой группе обследованных лиц содержание мар-
керов провоспалительного статуса в крови оказалось нормальным. У мужчин основной группы уровни 
СРБ, ФНО-α, ИЛ-6 значительно превышали таковые у женщин. У мужчин и женщин с ГБ в сочетании 
с ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ величины каждого из этих показателей превосходили таковые у мужчин 
и женщин группы сравнения. Полученные данные у лиц основной группы были также оценены селек-
тивно с учетом особенностей ДД ЛЖ. Содержание СРБ, ФНО-α, ИЛ-6 в крови у мужчин значительно 
превышало таковое у женщин (в пределах выборок с одинаковой степенью ДД ЛЖ). У пациентов со 2-й 
степенью ДД ЛЖ наблюдались более высокие уровни СРБ, ФНО-α, ИЛ-6 в крови, чем у субъектов с 1-й 
степенью ДД ЛЖ (в пределах мужской и женской выборок). Заключение. По сравнению с женщинами 
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мужчинам с ГБ, осложненной ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ, свойственно значительно более высокое со-
держание в крови СРБ, ФНО-α, ИЛ-6. Присоединение к гипертензии ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ сопро-
вождается усилением напряженности провоспалительного паттерна как среди мужчин, так и среди жен-
щин. Принадлежность ко 2-й степени ДД ЛЖ ассоциирована с ухудшением провоспалительного паттерна 
относительно 1-й степени ДД ЛЖ.

ключевые слова: гипертоническая болезнь, хроническая сердечная недостаточность, сохраненная 
фракция выброса левого желудочка, диастолическая дисфункция левого желудочка, провоспалительный 
статус
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Abstract
background. Hypertension (HTN) represents the most significant factor associated with the development 

of chronic heart failure (CHF) with preserved left ventricular ejection fraction (LVEF). Low-intensity 
systemic inflammation is considered an important element for the pathogenesis of both HTN and CHF. objective. 
To set gender-dependent features of pro-inflammatory status in middle-aged patients with HTN complicated by 
non-severe CHF with preserved LVEF. design and methods. The study involved 165 middle-aged subjects. The 
main study group comprised 104 patients (including 55 males) with HTN complicated by CHF with preserved 
LVEF. CHF diagnosis was confirmed by the elevated blood plasma N-terminal brain natriuretic peptide precursor 
and 6-minute walk test. Also, the main group was stratified depending on the presence of the 1st or the 2nd grade 
of left ventricular diastolic dysfunction (LVDD). The comparison group consisted of 30 patients with stage II 
HTN (including 15 males), and a control group — of 31 normotensive individuals (including 15 males). In all 
subjects we measured serum levels of C-reactive protein (CRP), tumor necrosis factor alpha (TNF-α), interleukin-6 
(IL-6). The data were processed by the program Statistica for Windows (version 10.0). Results. In each group the 
blood markers of proinflammatory status were normal. Males of the main group showed higher levels of CRP, 
TNF-alpha, IL-6 than females. Hypertensive males and females with CHF with preserved LVEF demonstrated 
significantly higher indices of all parameters than in the comparison group. We also analyzed data depending 
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введение
Артериальная гипертензия (АГ) прочно зани-

мает лидирующие позиции среди популяционных 
факторов риска сердечной недостаточности в раз-
личных регионах мира [1–4]. Формирование так 
называемого гипертонического сердца составля-
ет основу патогенеза весьма часто обнаруживае-
мых расстройств сократительной и релаксацион-
ной (диастолической) функций левого желудочка 
(ЛЖ). Известно, что приблизительно половина 
всех случаев хронической сердечной недостаточ-
ности (ХСН) протекает с нормальным состоянием 
сократительной функции ЛЖ. Твердо доказано до-
минирующее значение гипертонической болезни 
(ГБ) в возникновении ХСН с сохраненной фрак-
цией выброса (ФВ) ЛЖ [5, 6]. Типичный клиниче-
ский портрет современного пациента с ХСН, про-
текающей с нормальной систолической функцией 
ЛЖ, предполагает сочетание таких признаков, как 
пожилой возраст, женский пол, гипертензия, ожи-
рение, сахарный диабет 2-го типа, метаболический 
синдром, почечная дисфункция, низкий уровень 
физической активности [7, 8]. Польза конкретных 
лечебных подходов у больных с подобным вариан-
том ХСН убедительно не определена [9]. Ограни-
чением существующих на текущем этапе представ-
лений о ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ, по-видимому, 
следует считать обобщенный анализ полученных 
данных в когортах, включавших значительную 
долю лиц различного (в том числе и старческого) 
возраста с перенесенным инфарктом миокарда, фи-
брилляцией предсердий, наличием высоких функ-
циональных классов сердечной недостаточности, 
сахарным диабетом 2-го типа, конечной стадией 
хронической болезни почек, морбидным ожирени-
ем, бронхообструктивной патологией. Относитель-
но недавно сформулированная концепция развития 
ХСН, в основе которой лежит парадигма о систем-
ном низкоинтенсивном воспалении, может иметь 

on LVDD. Serum levels of CRP, TNF-α, IL-6 in males were significantly greater than in females (within the 
samples with the same LVDD grade). In patients with the 2nd LVDD serum levels of CRP, TNF-alpha, IL-6 were 
significantly greater than in subjects with the 1st LVDD grade (both among males and females). conclusions. 
In comparison with females, males with HTN complicated by CHF with preserved LVEF have significantly 
higher CRP, TNF-α, IL-6 serum levels. Development of CHF with preserved LVEF in HTN patients is associated 
with increased intensity of the pro-inflammatory pattern among both males and females. Regardless of gender 
and clinical status of CHF, hypertensive patients with the 2nd grade of LVDD are characterized by higher serum 
levels of CRP, TNF-α, IL-6 compared to those with the 1st grade of LVDD.

Key words: hypertension, chronic heart failure, preserved left ventricular ejection fraction, left ventricular 
diastolic dysfunction, pro-inflammatory status
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большое значение не только для совершенствования 
представлений о патогенезе данного заболевания, 
но и оптимизации лечебных решений. Вместе с тем 
очевиден недостаток в научных исследованиях, на-
правленных на уточнение особенностей хрониче-
ского низкоинтенсивного системного воспаления, 
дисфункции эндотелия, расстройств нейрогормо-
нальной регуляции кровообращения, поражения 
органов-мишеней при ГБ, осложненной ХСН с со-
храненной ФВ ЛЖ в относительно однородных тща-
тельно отобранных исследовательских выборках, 
учитывающих демографические факторы.

цель исследования — с учетом гендерной при-
надлежности установить особенности показателей 
провоспалительного статуса у пациентов среднего 
возраста с гипертонической болезнью, осложнен-
ной клинически нетяжелой ХСН с сохраненной 
ФВ ЛЖ.

Материалы и методы
Работа выполнена по результатам исследо-

ваний, проведенных на клинической базе кафе-
дры госпитальной терапии ФГБВОУ ВО «ВМА 
им. С. М. Кирова» Минобороны РФ — в ФКУЗ МСЧ 
МВД России по СПб и ЛО. На этапе прескрининга 
изучили 470 единиц медицинской документации 
(амбулаторных карт, медицинских книжек, историй 
болезни) субъектов в возрасте 45–59 лет, в резуль-
тате чего отобрали 165 из них. Основную группу 
составили 104 пациента (55 мужчин и 47 женщин), 
страдавших ГБ, осложненной ХСН с сохраненной 
систолической функцией ЛЖ. По признаку наличия 
сердечной недостаточности у включенных в иссле-
дование лиц основной группы была верифицирова-
на III стадия ГБ, уровень повышения артериального 
давления (АД) соответствовал 1–2-й степени гипер-
тензии. Последующая оценка лабораторных данных 
в мужской и женской подгруппах осуществлялась 
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с учетом обеспечения их сопоставимости по воз-
расту, индексу массы тела (ИМТ), офисному уров-
ню систолического и диастолического АД, частоте 
сердечных сокращений (ЧСС) в покое. Стадию ГБ 
и степень АГ устанавливали согласно текущим оте-
чественным и европейским рекомендациям экспер-
тов [10, 11]. Диагноз ХСН с сохраненной систоли-
ческой функцией ЛЖ устанавливали в соответствии 
с Национальными рекомендациями по диагностике 
и лечению ХСН (ОССН, РКО и РНМОТ) [12].

В основную группу включали пациентов с кли-
нической картиной, соответствующей низкому 
функциональному классу ХСН, наличием ФВ ЛЖ 
≥ 50 %, синусовым ритмом, содержанием в плаз-
ме крови N-концевого предшественника мозго-
вого натрийуретического пептида (NT-proBNP) > 
125 пг/мл. Уровень NT-proBNP определяли методом 
иммуноферментного анализа на аппарате COBAS 
H 232 KIT (Франция). Функциональный класс ХСН 
подтверждали результатами теста с 6-минутной 
ходьбой (рис. 1). Представление о наличии ХСН 
с сохраненной ФВ ЛЖ дополняли наличием 
по меньшей мере одного из следующих критериев, 
рекомендованных экспертами Европейского обще-
ства кардиологов (2016): наличия гипертрофии ЛЖ 
(доказанной по признаку значения индекса массы 
миокарда ЛЖ (ИММЛЖ > 115 г/м 2 (М) или > 95 г/м 2 
(Ж)), дилатации левого предсердия (ЛП) (индекса 
объема ЛП > 34 мл/м²), нарушения диастолической 
функции ЛЖ [9].

(кардиомиопатии, миокардиты), клапанные поро-
ки сердца, фибрилляцию предсердий и иную кли-
нически значимую аритмию сердца, хроническую 
болезнь почек 5-й стадии, любую клинически значи-
мую бронхолегочную патологию, нарушение функ-
ции щитовидной железы, острые воспалительные 
заболевания или обострения хронических заболе-
ваний в течение 2 недель до включения в исследо-
вание, онкологические заболевания, невозможность 
обеспечения должного качества эхокардиографии 
или невозможность оценки диастолической функ-
ции ЛЖ в достаточном объеме.

У включенных в основную группу пациентов 
из мужской и женской выборок диагностирован 
преимущественно 2-й функциональный класс ХСН, 
выявлено практически одинаковое содержание 
в крови NT-proBNP (p > 0,05). Получаемая антиги-
пертензивная и иная терапия кардиоваскулярной 
направленности оказалась сопоставимой у мужчин 
и женщин основной группы по характеру и охвату 
участников. Встречаемость в мужской и женской 
выборках таких признаков, как статус курения 
(50,6 и 45,5 % соответственно, р = 0,14), сахарный 
диабет 2-го типа (21,6 и 14,3 % соответственно, 
р = 0,07), стенокардия напряжения 1–2-го функ-
ционального класса (15,2 и 10,3 % соответственно, 
р = 0,26), хроническая болезнь почек ≥ 3-й стадии 
(16,3 и 17,1 % соответственно, р = 0,45) оказалась 
сопоставимой. ИММЛЖ у обследованных мужчин 
закономерно превышал таковой у женщин (p = 0,03), 
индексы объема ЛП у мужчин и женщин не разли-
чались (р = 0,24).

Лица основной группы были подразделены 
не только по гендерному признаку, но и по сте-
пени диастолической дисфункции ЛЖ (ДД ЛЖ). 
При этом мы руководствовались рекомендациями 
по оценке диастолической функции ЛЖ Европей-
ской ассоциации специалистов по методам визуа-
лизации сердечно-сосудистой системы и Американ-
ского общества эхокардиографии (EACI/ASE, 2016) 
[13]. Среди обследованных лиц с АГ в сочетании 
с ХСН не наблюдалось таковых с 3-й степенью ДД 
ЛЖ. В пользу 1-й степени ДД ЛЖ (у 82 участников 
исследования) свидетельствовало сочетание таких 
ультразвуковых критериев, как: отношение скоро-
сти трансмитрального потока в раннюю и позднюю 
фазы диастолы Ve/Va ≤ 0,8; отношение E/e’ < 10; 
пиковая скорость трикуспидальной регургитации 
< 280 см/с, нормальный или увеличенный индекс 
объема ЛП. У 22 пациентов верифицировали 2-ю 
степень ДД ЛЖ при сочетании следующих кри-
териев: значении 0,8 < Ve/Va < 2,0 отношении E/e’ 
10–14; пиковой скорости трикуспидальной регур-
гитации ≥ 280 см/с, индексе объема ЛП > 34 мл/м² 

Рисунок 1. Оценка функционального класса 
хронической сердечной недостаточности 

с сохраненной фракцией выброса 
левого желудочка у мужчин 

и женщин с гипертонической болезнью, 
включенных в основную группу 

(по результатам теста 6-минутной ходьбы)

Критериями исключения из исследования счи-
тали: 3-ю степень АГ при офисном измерении АД, 
вторичный характер АГ, инфаркт миокарда в анам-
незе, некоронарогенные заболевания миокарда 
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[13]. Общая характеристика обследованных мужчин 
и женщин с ГБ, осложненной ХСН с сохраненной 
ФВ ЛЖ, приведена в таблице 1.

В качестве группы сравнения нами были отобра-
ны 30 лиц (15 мужчин и 15 женщин) с ГБ II стадии 
(1–2-я степень повышения АД) без клинических 
проявлений ХСН, имевших нормальную систоличе-

скую и диастолическую функции ЛЖ и не имевших 
критериев исключения. В качестве группы контроля 
отобран 31 нормотензивный человек (15 мужчин 
и 16 женщин) без клинически значимой патоло-
гии. Лица группы контроля, сравнения и основной 
группы были сопоставимы по возрасту. В табли-
це 2 представлена общая характеристика обследо-

Таблица 1
ОБщая харакТерИСТИка ПацИенТОв ОСнОвнОй ГруППы (С ГИПерТОнИчеСкОй БОлеЗнЬю, 

ОСлОЖненнОй хрОнИчеСкОй СерДечнОй неДОСТаТОчнОСТЬю 
С СОхраненнОй СИСТОлИчеСкОй ФункцИей левОГО ЖелуДОчка) (M ± sd)

Показатель Мужчины
(n = 55)

Женщины
(n = 49)

Значение
р

Возраст, годы 53,7 ± 6,4 51,5 ± 6,2 0,19

ИМТ, кг/м² 33,6 ± 5,2 30,3 ± 3,6 0,12

Гликированный гемоглобин, % 6,08 ± 0,09 5,92 ± 0,08 0,39
N-концевой предшественник МНП, пг/мл 287 ± 96,9 282 ± 105 0,84
Офисное САД, мм рт. ст. 156 ± 8,8 148 ± 6,4 0,18
Офисное ДАД, мм рт. ст. 90,2 ± 4,4 85,5 ± 5,7 0,32
ЧСС в покое, мин. 74,3 ± 12,5 76,1 ± 8,7 0,21
Фракция выброса, % 62,8 ± 0,68 61,6 ± 0,73 0,27
ИММЛЖ, г/м 2 128 ± 1,52 121 ± 1,17 0,03
Индекс объема ЛП, мл/м 2 36,7 ± 0,36 36,1 ± 0,34 0,24
Е/е’ среднее, ед. 9,85 ± 0,40 8,63 ± 0,38 0,03
e’ среднее, м/с 7,41 ± 0,23 8,31 ± 0,24 0,009

Примечание: ИМТ — индекс массы тела; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артери-
альное давление; ЧСС — частота сердечных сокращений; ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ЛП — левое 
предсердие.

Таблица 2
ОБщая харакТерИСТИка учаСТнИкОв ИССлеДОванИя 

ИЗ ГруПП СравненИя И кОнТрОля (M ± sd)

Исходный показатель

Группа сравнения
(пациенты с ГБ без хСн)

Группа контроля
(лица без клинически 
значимой патологии)

Мужчины
(n = 15)

Женщины
(n = 15)

Мужчины
(n = 15)

Женщины
(n = 15)

Возраст, годы 50,4 ± 5,3 49,8 ± 6,7 51,3 ± 4,2 50,1 ± 4,5
ИМТ, кг/м² 28,6 ± 3,4 29,2 ± 3,1 22,6 ± 1,7 23,2 ± 1,8
Гликированный гемоглобин, % 5,78 ± 0,09 5,62 ± 0,08 5,28 ± 0,06 5,32 ± 0,05
САД, мм рт. ст. 142,5 ± 10,3 145,3 ± 9,8 120,5 ± 7,6 117,1 ± 12,5
ДАД, мм рт. ст. 90,7 ± 12,5 92,4 ± 10,4 75,7 ± 5,1 70,5 ± 7,2
ЧСС, уд/мин 72,4 ± 6,3 76,3 ± 8,7 66,1 ± 7,9 70,5 ± 6,7
ИММЛЖ, г/м 2 121,5 ± 3,8 105,2 ± 7,1 98,9 ± 6,2 91,1 ± 3,3
Индекс объема ЛП, мл/м 2 29,2 ± 1,4 27,6 ± 2,2 26,7 ± 2,4 26,2 ± 1,9
Е/е’ среднее, ед. 6,66 ± 0,61 6,46 ± 0,63 6,4 ± 0,63 5,9 ± 0,6
e’ среднее, м/с 11,81 ± 1,37 12,06 ± 1,09 11,71 ± 1,03 11,93 ± 1,12

Примечание: ГБ — гипертоническая болезнь; ХСН — хроническая сердечная недостаточность; ИМТ — индекс массы те-
ла; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; ЧСС — частота сердечных 
сокращений; ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ЛП — левое предсердие.
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ванных лиц из групп сравнения и контроля. Как сле-
дует из приведенных данных, обследованные обеих 
групп были среднего возраста, характеризовались 
нормальными значениями ЧСС покоя. У лиц группы 
сравнения выявлен повышенный ИМТ, а у субъек-
тов группы контроля — нормальный.

У отобранных после оценки критериев вклю-
чения/исключения пациентов, а также лиц групп 
сравнения и контроля в утренние часы нато-
щак исследовали содержание в сыворотке крови 
С-реактивного белка (СРБ), фактора некроза опу-
холи альфа (ФНО-α), интерлейкина-6 (ИЛ-6). Уро-
вень СРБ в венозной крови испытуемых исследо-
вали методом иммуноферментного анализа на ап-
парате Saphire-400 (Италия), при этом нормальным 
уровнем считали таковой менее 5,0 мг/л. Содержа-
ние ФНО-α и ИЛ-6 в сыворотке крови оценивали 
посредством твердофазного иммуноферментного 
метода с использованием высокочувствительных 
тест-систем («ВЕКТОР-БЕСТ», Новосибирск). Ре-
ференсным интервалом условной нормы ФНО-α 
считали 0–6 пг/мл, а ИЛ-6 — 6–10 пг/мл.

Полученные данные были обработаны с по-
мощью программы Statistica for Windows (версия 
10.0). Проверку нормальности распределения про-
водили методом Колмогорова–Смирнова с поправ-
кой Лиллиефорса. Дихотомические и порядковые 
качественные данные выражались в виде частот 
(n) — число объектов с одинаковым значением 
признака и долей (%). Оценку групповых различий 
проводили путем определения значения t-критерия 
Стьюдента (сравнения средних выборок, имеющих 
нормальное распределение переменных) и зави-
симости между категориальными переменными 
по Пирсону (критерия χ 2). Критическим уровнем 
значимости считали р < 0,05.

результаты и их обсуждение
В таблице 3 приведены значения провоспали-

тельных показателей у пациентов с ГБ без ХСН 
и практически здоровых лиц. Как следует из дан-
ных, отраженных в этой таблице, содержание СРБ, 
ФНО-α, ИЛ-6 в крови у мужчин с ГБ без ХСН на-
ходилось в нормальном диапазоне значений, но су-
щественно превышало таковое у мужчин без клини-
чески значимой патологии (р = 0,001; р = 0,002; р = 
0,004 соответственно). Уровни СРБ, ФНО-α, ИЛ-6 
в крови у женщин с ГБ без ХСН также превосходи-
ли аналогичные показатели у женщин без клиниче-
ски значимой патологии (р = 0,001; р = 0,003; р = 
0,002 соответственно). Примечательно, что среди 
мужчин и женщин в пределах группы сравнения 
и группы контроля не наблюдалось значимых раз-
личий изученных показателей провоспалительного 
статуса (р > 0,05).

Показатели провоспалительного статуса у об-
следованных пациентов с АГ, осложненной ХСН 
с сохраненной ФВ ЛЖ, приведены в таблице 4. 
Уровень каждого медиатора воспаления у мужчин 
и женщин находился в референсном диапазоне 
значений. Как следует из данных этой таблицы, 
мужчины характеризовались более высокими зна-
чениями СРБ, ФНО-α и ИЛ-6 в крови по сравнению 
с женщинами (р = 0,001; р = 0,002; р = 0,001 соот-
ветственно). У мужчин основной группы уровень 
СРБ, ФНО-α и ИЛ-6 значительно превосходил та-
ковой у мужчин группы сравнения (p < 0,001 для 
каждого показателя). У женщин основной группы 
уровень этих показателей также оказался выше, чем 
у женщин группы сравнения (СРБ: р > 0,05; ФНО-α: 
p < 0,001; ИЛ-6: p < 0,01). 

Полученные данные у мужчин и женщин основ-
ной группы мы оценили селективно с учетом осо-

Таблица 3
ПОкаЗаТелИ ПрОвОСПалИТелЬнОГО СТаТуСа 
у лИц ГруППы СравненИя И кОнТрОля (M ± sd)

Показатель

Группа сравнения
(пациенты с ГБ без хСн)

Группа контроля
(лица без клинически 
значимой патологии)

Значимость различий 
между подгруппами 

(1 к 2, 1 к 3, 3 к 4, 2 к 4)
(р-значение)

1 2 3 4
Мужчины

n = 15
Женщины

n = 15
Мужчины

n = 15
Женщины

n = 16

СРБ, мг/л 3,58 ± 0,98 3,42 ± 1,02 1,95 ± 1,72 1,85 ± 1,42 1 к 3, р = 0,001
2 к 4, р = 0,001

ФНО-α, пг/мл 3,68 ± 1,06 3,33 ± 0,77 2,43 ± 1,53 2,29 ± 1,55 1 к 3, р = 0,002
2 к 4, р = 0,003

ИЛ-6, пг/мл 3,42 ± 0,86 3,09 ± 0,68 2,76 ± 1,07 2,81 ± 1,01 1 к 3, р = 0,004
2 к 4, р = 0,002

Примечание: СРБ — С-реактивный белок; ФНО-α — фактор некроза опухоли альфа; ИЛ-6 — интерлейкин-6.
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бенностей нарушений диастолической функции 
ЛЖ. В соответствии с критериями, предложенными 
S. F. Nagueh и соавторами (2016) [13], 1-я степень 
ДД ЛЖ была определена у 41 мужчины и 41 жен-
щины, а 2-я степень — у 14 мужчин и 8 женщин. 
В результате такого подхода оказалось, что уро-
вень СРБ в крови у мужчин с 1-й степенью ДД ЛЖ 
существенно уступал таковому у мужчин со 2-й 
степенью ДД ЛЖ (р = 0,001), но значимо его пре-
восходил у женщин с 1-й степенью ДД ЛЖ (р = 
0,001). Содержание СРБ у мужчин со 2-й степенью 
ДД ЛЖ значимо превосходило таковое у женщин 
со 2-й степенью ДД ЛЖ (р = 0,012). У женщин с 1-й 
степенью ДД ЛЖ уровень СРБ оказался меньше, 
чем у женщин со 2-й степенью ДД ЛЖ (р = 0,003). 
Концентрация ФНО-α у мужчин с 1-й степенью ДД 
ЛЖ существенно уступала таковой у мужчин со 2-й 
степенью ДД ЛЖ (р = 0,001), но существенно его 
превосходила у женщин с 1-й степенью ДД ЛЖ (р = 
0,005). Содержание ФНО-α у мужчин со 2-й степе-
нью ДД ЛЖ несколько превосходило таковое у жен-
щин со 2-й степенью ДД ЛЖ (р = 0,06). У женщин 
с 1-й степенью ДД ЛЖ уровень ФНО-α оказался 
меньше, чем у женщин со 2-й степенью ДД ЛЖ (р = 
0,001). Концентрация ИЛ-6 у мужчин с 1-й степенью 
ДД ЛЖ значимо уступала таковой у мужчин со 2-й 
степенью ДД ЛЖ (р = 0,001), но значимо его пре-
восходила у женщин с 1-й степенью ДД ЛЖ (р = 
0,015). Содержание ИЛ-6 у мужчин со 2-й степенью 
ДД ЛЖ отчетливо превосходило таковое у женщин 
со 2-й степенью ДД ЛЖ (р = 0,001). У женщин с 1-й 
степенью ДД ЛЖ уровень ИЛ-6 оказался меньше, 
чем у женщин со 2-й степенью ДД ЛЖ (р = 0,001). 
Применительно к содержанию СРБ, ФНО-α и ИЛ-6 
в крови обследованных лиц прослеживалась законо-
мерность, выражавшаяся в том, что каждый из ука-
занных параметров провоспалительного статуса 
у мужчин значительно превышал таковой у женщин 
(в пределах выборок с одинаковой степенью ДД 

ЛЖ), а у лиц со 2-й степенью ДД ЛЖ существенно 
превосходил аналогичный у субъектов с 1-й степе-
нью ДД ЛЖ (в пределах мужской и женской выбо-
рок). На рисунках 2, 3, 4 наглядно показаны уровни 
СРБ, ФНО-α, ИЛ-6 у всех категорий обследованных 
лиц с учетом их гендерной принадлежности, а также 
разделения пациентов с ХСН на подгруппы в зави-
симости от степени ДД ЛЖ.

Таблица 4
ПОкаЗаТелИ ПрОвОСПалИТелЬнОГО СТаТуСа у МуЖчИн И ЖенщИн 

С ГИПерТОнИчеСкОй БОлеЗнЬю, ОСлОЖненнОй хрОнИчеСкОй СерДечнОй неДОСТаТОчнОСТЬю 
С СОхраненнОй СИСТОлИчеСкОй ФункцИей левОГО ЖелуДОчка (M ± sd)

Показатель Мужчины
n = 55

Женщины
n = 49

Значимость различий 
по межгендерному признаку

(р-значение)

СРБ, мг/л 4,91 ± 0,15*** 3,77 ± 0,17 0,001
ФНО-α, пг/мл 5,81 ± 0,24*** 4,74 ± 0,29*** 0,002
ИЛ-6, пг/мл 5,52 ± 0,29*** 4,21 ± 0,22** 0,001

Примечание: СРБ — С-реактивный белок; ФНО-α — фактор некроза опухоли альфа; ИЛ-6 — интерлейкин-6. Различия 
показателей у мужчин основной группы и мужчин группы сравнения, а также у женщин основной группы и женщин группы 
сравнения статистически значимы (** — p < 0,01; *** — p < 0,001).

Примечание: Обследованные группы: пациенты с гипер-
тонической болезнью без хронической сердечной недостаточ-
ности и диастолической дисфункции левого желудочка (группа 
сравнения), больные гипертонической болезнью с хронической 
сердечной недостаточностью и диастолической дисфункцией 
левого желудочка 1-й и 2-й степени, здоровые лица (группа кон-
троля). СРБ — С-реактивный белок; ДД ЛЖ — диастолическая 
дисфункция левого желудочка (1-й и 2-й степени).

Рисунок 2. Показатели содержания 
С-реактивного белка в крови (мг/л) 

в обследованных группах 
с учетом гендерной принадлежности

Итак, показатели провоспалительного статуса 
(СРБ, ФНО-α, ИЛ-6), соответствуя нормативному 
диапазону значений, оказались выше у мужчин, чем 
у женщин, как при неосложненной АГ, так и при на-
личии ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ. Присоединение 
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сердечной недостаточности было ассоциировано 
с дополнительным приростом уровня СРБ, ФНО-α, 
ИЛ-6 в крови и у мужчин, и у женщин. Более тя-
желая (вторая) степень ДД ЛЖ характеризовалась 
большими значениями этих лабораторных марке-
ров воспаления относительно начальной (первой) 

степени ДД ЛЖ как среди мужчин, так и среди 
женщин.

Обсуждая полученные данные, следует ука-
зать на специфичность обследованной нами вы-
борки. Включенные в исследование пациенты 
основной группы характеризовались мягким 
умеренным повышением АД (несмотря на при-
менение большинством из них различных анти-
гипертензивных препаратов), что было уста-
новлено в офисных условиях и соответствовало 
дизайну исследования. У абсолютного большин-
ства мужчин и женщин основной группы бы-
ло диагностировано абдоминальное ожирение 
алиментарно-конституционального генеза 1–2-й 
степени, а у части из них — сахарный диабет 2-го 
типа. В приведенной выборке обследованных лиц 
на основе современных критериев была верифи-
цирована ХСН с сохраненной сократительной спо-
собностью ЛЖ. Согласно дизайну работы, у всех 
пациентов отмечалась ХСН вследствие эссенци-
альной гипертензии. В значительной мере эти осо-
бенности клинического портрета предопределили 
специфичность их провоспалительного паттерна 
относительно групп сравнения и контроля. Оценка 
изученных показателей выполнена с учетом обе-
спеченной по ряду признаков сопоставимости об-
следованных мужчин и женщин. Таким образом, 
следует подчеркнуть, что интерпретация полу-
ченных данных не может быть выполнена исклю-
чительно с позиций дисфункции ЛЖ, но должна 
учитывать весь комплекс факторов, ответственных 
за провоспалительный паттерн.

Действительно, в течение последних двух де-
сятилетий в научных изданиях активно обсужда-
ется патогенетическое и прогностическое значение 
воспаления при кардиоваскулярных заболеваниях. 
Твердо доказано, что неспецифическое низкоин-
тенсивное воспаление, наблюдаемое при ГБ, ассо-
циировано с поражением органов-мишеней [14–16]. 
Вместе с тем в литературе не представлено убеди-
тельных сведений о гендерных различиях медиато-
ров воспаления при ГБ и ХСН. В нашей же работе 
отчетливо прослеживается преобладание уровней 
изученных показателей у мужчин над таковыми 
у женщин только при наличии присоединившейся 
ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ.

Воспалительный фенотип характерен для сопут-
ствующих гипертензии состояний (атеросклероз, 
ожирение, метаболический синдром, сахарный диа-
бет, фибрилляция предсердий, сердечная недоста-
точность) [17–19]. В реализации клинических про-
явлений кардиоваскулярных заболеваний большое 
значение имеет тесный патогенетический альянс 
воспаления, оксидативного стресса, дислипиде-

Рисунок 4. Показатели содержания 
интерлейкина-6 в крови (пг/л) в обследованных 

группах с учетом гендерной принадлежности

Рисунок 3. Показатели содержания фактора 
некроза опухоли альфа в крови (пг/мл) 

в обследованных группах 
с учетом гендерной принадлежности

Примечание: Обследованные группы: пациенты с гипер-
тонической болезнью без хронической сердечной недостаточ-
ности и диастолической дисфункции левого желудочка (группа 
сравнения), больные гипертонической болезнью с хронической 
сердечной недостаточностью и диастолической дисфункцией 
левого желудочка 1-й и 2-й степени, здоровые лица (группа кон-
троля). ФНО — фактор некроза опухоли; ДД ЛЖ — диастоли-
ческая дисфункция левого желудочка (1-й и 2-й степени).

Примечание: Обследованные группы: пациенты с гипер-
тонической болезнью без хронической сердечной недостаточ-
ности и диастолической дисфункции левого желудочка (группа 
сравнения), больные гипертонической болезнью с хронической 
сердечной недостаточностью и диастолической дисфункцией 
левого желудочка 1-й и 2-й степени, здоровые лица (группа 
контроля). ИЛ-6 — интерлейкин-6; ДД ЛЖ — диастолическая 
дисфункция левого желудочка (1-й и 2-й степени).
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мии, эндотелиальной дисфункции, существующий 
в условиях гиперактивности нейрогуморальных 
регуляторных систем (симпатоадреналовой, ренин-
ангиотензин-альдостероновой).

Актуальным патогенетическим звеном про-
блемы низкоинтенсивного системного воспале-
ния при ГБ служит абдоминальное ожирение как 
практически обязательный компонент метаболи-
ческого синдрома. Висцеральная жировая ткань — 
активный эндокринный орган, продуцирующий 
резистин, лептин, адипонектин, грелин, экстра-
гонадные стероиды с эстрогеновой активностью, 
цитокины, ангиотензиноген, ингибитор активато-
ра плазминогена-1, липопротеинлипазу, адипсин, 
ИЛ-6, ФНО-α, ретинолсвязывающий протеин-4 
и другие адипокины [20, 21].

Цитокины представляют собой низкомолеку-
лярные белки и полипептиды, продуцируемые и се-
кретируемые во всем организме. Они вовлечены 
в механизмы иммунной дисфункции, воспаления, 
восстановления тканей, клеточного роста, апопто-
за, инсомнии, а также различных физиологических 
процессов. Избыточная экспрессия цитокинов, как 
правило, отражает тяжесть клинических прояв-
лений кардиоваскулярного заболевания, включая 
резистентную АГ, сердечную недостаточность. 
Принято считать, что такие цитокины, как ФНО-α, 
интерферон-α, ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-12, ИЛ-17, 
вовлеченные в регуляцию ответа иммунной систе-
мы, наделены многочисленными, преимуществен-
но провоспалительными функциями в организме, 
а ИЛ-4, ИЛ-10 — противовоспалительными. Транс-
формирующий фактор роста бета, секретируемый 
в раннюю фазу иммунного ответа, обладает анти-
воспалительными свойствами, однако по мере ста-
билизации заболевания этот белок способствует 
прогрессированию фиброза [22–24]. О том, что вы-
раженность воспалительного фенотипа при метабо-
лическом варианте АГ в определенной мере ассоци-
ирована с характером поражения органов-мишеней 
и коморбидной патологии (гипертрофии ЛЖ, дила-
тации ЛП, сахарного диабета 2-го типа, фибрилля-
ции предсердий, неалкогольной жировой болезни 
печени), нами сообщалось в ранее опубликованных 
работах [25–28].

В последние два десятилетия получены твердые 
доказательства того, что гиперэкспрессия провос-
палительных цитокинов играет важную роль в па-
тогенезе ХСН [29]. Установлено неблагоприятное 
влияние иммунной активации, присущей пациен-
там с ХСН со сниженной сократительной способ-
ностью ЛЖ, на выживаемость при долговремен-
ном наблюдении. Вместе с тем известно, что лица 
с ХСН в сочетании с сохраненной ФВ этой камеры 

сердца, которым свойственен менее выраженный 
цитокиновый шторм, характеризуются несколько 
лучшим, но в целом неблагоприятным отдаленным 
прогнозом.

Продуцируемые интрамиокардиально про-
воспалительные цитокины могут поступать в си-
стемный кровоток и напрямую оказывать стиму-
лирующее влияние на иммунную систему, что реа-
лизуется активацией молекул клеточной адгезии, 
мононуклеарных клеток, с последующим синтезом 
последними нового пула провоспалительных ци-
токинов [30].

Воспалительный компонент, сопутствующий 
локальной экспрессии ФНО-α, считается важным 
фактором дисфункции и ремоделирования миокарда 
при ХСН [31]. Для сердечной недостаточности ха-
рактерен некий порочный круг, при котором цито-
кины стимулируют миофибробласты, в результате 
чего ускоряется развитие интерстициального фи-
броза в миокарде и ухудшается его диастолическая 
функция. Механический стресс, обусловленный ДД 
ЛЖ, служит стимулом для гиперпродукции хемо-
кинов, влияющих на активность воспалительных 
клеток, замыкающих порочный круг.

При незначительном повышении интрамио-
кардиального и сывороточного содержания про-
воспалительных цитокинов (в частности, ФНО-α, 
ИЛ-6), присущем для ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ, 
как правило, наблюдаются минимальная интерсти-
циальная инфильтрация миокарда, незначительная 
умеренная гиперэкспрессия натрийуретических 
пептидов, очень характерны гипертрофия ЛЖ 
и ухудшение диастолической функции этой каме-
ры сердца [32].

Выявленная нами фактически линейная за-
висимость уровня медиаторов воспаления и ре-
лаксационных нарушений ЛЖ нашла подтверж-
дение и в работах других авторов. Так, C. K. Wu 
и соавторы (2011) указали на наличие ассоциации 
уровня ФНО-α и ИЛ-6 в крови с тканевыми доп-
плерографическими параметрами диастолической 
функции ЛЖ (прямая связь с показателем Е/е’ и от-
рицательная связь с показателем e’) у пациентов 
с ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ [33]. Авторами было 
отмечено, что способность кардиомиоцитов син-
тезировать ФНО-α возрастает по мере увеличения 
напряжения стенки сердца конечного диастоли-
ческого давления в полости ЛЖ, то есть при диа-
столическом стрессе. В целом в настоящей работе 
удалось показать, что содержание СРБ, ФНО-α, 
ИЛ-6 отчетливо зависит от тяжести миокардиаль-
ной диастолической дисфункции как среди муж-
чин, так и женщин.
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выводы
1. По сравнению с женщинами, мужчины с ГБ, 

осложненной ХСН с сохраненной сократительной 
способностью ЛЖ, характеризуются более высоким 
содержанием в крови таких маркеров провоспали-
тельного статуса, как СРБ, ФНО-α, ИЛ-6.

2. Формирование клинического синдрома ХСН 
с сохраненной ФВ ЛЖ при ГБ ассоциировано с уси-
лением напряженности провоспалительного паттер-
на как среди мужчин, так и женщин.

3. Независимо от гендерной принадлежности, 
у пациентов с ГБ в сочетании со 2-й степенью ДД 
ЛЖ наблюдаются значительно более высокие (от-
носительно 1-й степени) величины концентрации 
СРБ, ФНО-α, ИЛ-6 в крови.
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