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Резюме
Актуальность. Длительная активация адренергических рецепторов у пациентов с артериальной гипер-

тензией (АГ) имеет пагубные долгосрочные эффекты, приводящие к гипертрофии левого желудочка (ГЛЖ) 
и последующему развитию сердечной недостаточности. В условиях гиперсимпатикотонии уменьшается 
представительство и чувствительность бета1‑адренорецепторов (β1-АР), а основная β-адренергическая 
регуляция реализуется через β2-АР. Однако их чувствительность тоже может меняться, что сказывается 
на возможности проведения адекватной инотропной поддержки сократительной функции сердца. Оста-
ется актуальным выяснение инотропной функции кардиомиоцитов у больных АГ, для оценки механизмов 
формирования и выраженности ремоделирования камер сердца и состояния нейрогуморальной регуляции 
в условиях данной патологии. Цель исследования — изучение инотропного потенциала стимуляции β-
АР в изолированных трабекулах правого предсердия у пациентов с резистентной АГ и обструктивным 
коронарным атеросклерозом. Материалы и методы. В исследование включено 17 человек с резистент-
ной АГ в сочетании с ишемической болезнью сердца (ИБС), направляемых на коронарное шунтирование 
в связи с многососудистым атеросклеротическим поражением коронарного русла. Критериями исклю-
чения явились: симптоматический характер АГ, хроническая болезнь почек С3-С4 стадии, отсутствие 
ИБС. Сократительную функцию миокарда изучали ex vivo на изолированных мышечных препаратах 
(трабекулы ушка правого предсердия), полученных во время установки венозной канюли у пациентов, 
подключенных к аппарату искусственного кровообращения во время аортокоронарного шунтирования. 
Инотропный ответ трабекул оценивали в изометрическом режиме. Для воздействия на β1–1 и β2-АР ис-
пользовали агонисты на фоне предварительной блокады α-АР. Результаты. По результатам проведенного 
корреляционного анализа обнаружено, что инотропная реакция трабекул на стимуляцию β1-АР у боль-
ных с резистентной АГ имеет отрицательную связь с величиной массы миокарда (ММ) левого желудоч-
ка (ЛЖ) (r = –0,52; p = 0,04) и уровнем среднесуточного диастолического артериального давления (АД) 
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(r = –0,64; p = 0,009), а при стимуляции β2-АР — с размерами задней стенки ЛЖ (ЗСЛЖ) (r = –0,50; p = 
0,04) и размерами левого предсердия (ЛП) (r = –0,54; p = 0,03). Обнаружена прямая корреляция у боль-
ных с сохраненной фракцией выброса (ФВ) ЛЖ между инотропным ответом изолированных трабекул 
при стимуляции β1-АР с величиной ФВ ЛЖ (r = 0,64; p = 0,02). При разделении пациентов на группы по 
уровню адренореактивности, т. е. по реакции изолированного миокарда на агонисты β1,2-АР, было вы-
явлено, что у больных с сильной реакцией уровень среднесуточного, среднедневного систолического 
АД и пульсового АД ниже. Заключение. В результате выполненного исследования впервые обнаруже-
на связь изменений инотропного потенциала стимуляции β1‐АР и β2‐АР миокарда правого предсердия 
с уровнями АД и морфофункциональными изменениями сердца. Это имеет существенное значение для 
понимания механизмов формирования гипертензивной патологии миокарда и роли симпатической гипе-
рактивации в развитии этих процессов. Полученные результаты свидетельствуют о том, что ремодели-
рование сердца у больных с сочетанием ИБС и АГ связано с особенностями активности β-АР по данным 
инотропной стимуляции.
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Abstract
Background. Long-term activation of adrenergic receptors in patients with hypertension (HTN) has 

detrimental long-term effects leading to left ventricular hypertrophy (LVH) and subsequent development of heart 
failure. In case of sympathetic overactivation, the representation and sensitivity of beta1‑adrenergic receptors 
(β1-AR) decreases, and the main β-adrenergic regulation is mediated via β2-AR. However, their sensitivity can 
also change, which affects the possibility of adequate inotropic support of the contractile function of the heart.  
It remains relevant to clarify the inotropic function of cardiomyocytes in HTN patients, to assess the mechanisms 
of the development and severity of heart remodeling and neurohumoral regulation. Objective is to study the 
inotropic potential of β-AR stimulation in isolated trabeculae of the right atrium in patients with resistant HTN 
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Введение
Симпатическая нервная система (СНС) игра-

ет ключевую роль в регуляции функции сердца 
и сердечно-сосудистой системы в целом, запуская 
адаптивные реакции в условиях стресса для поддер-
жания необходимой жизнедеятельности организма. 
Стимуляция адренорецепторов нейротрансмиттера-
ми (адреналин, норадреналин) обеспечивает изме-
нение параметров гемодинамики за счет усиления 
системного кровотока, повышения сократительной 
функции сердца и тонуса сосудистой стенки [1–3]. 
Постоянная активация адренергических рецепторов 
катехоламинами приводит к гиперсимпатикотонии. 
Это состояние характеризуется изменением гомео-
стаза кальция в кардиомиоцитах, возросшей нагруз-
кой на ион-транспортирующие системы и энергети-
ческий метаболизм этих клеток [4, 5]. Напряженный 
гомеостаз приводит к изменению и в структуре бе-
та-адренорецепторов (β-АР). Показано, что у та-
ких пациентов уменьшаются представительство 
и чувствительность 1‑го подтипа этих рецепторов 
(β1-АР), а основная β-адренергическая регуляция 
реализуется через рецепторы 2‑го подтипа (β2-АР). 

and obstructive coronary atherosclerosis. Design and methods. The study included 17 people with resistant HTN 
combined with coronary artery disease (CAD) referred for coronary artery bypass grafting due to multivessel 
atherosclerotic coronary lesions. The exclusion criteria were: symptomatic hypertension, chronic kidney disease 
stage C3-C4, absence of CAD. Myocardial contractility was studied ex vivo on isolated muscle preparations 
(trabeculae of the right atrial appendage) obtained during the intravenous cannulation in patients connected to 
a cardiopulmonary bypass machine during coronary artery bypass grafting. The inotropic response of trabeculae 
was assessed in the isometric mode. To influence β1- and β2-AR, agonists were used against the background of 
preceding α-AR blockade. Results. The correlation analysis showed that the inotropic response of trabeculae 
to β1-AR stimulation in patients with resistant hypertension negatively correlates with the myocardial mass 
(MM) of the LV (r = –0,52; p = 0,04) and the average daily diastolic blood pressure (BP) (r = –0,64; p = 0,009), 
and with β2-AR stimulation with the dimensions of the posterior wall of the LV (PWL) (r = –0,50; p = 0,04) 
and the dimensions of the left atrium (LA) (r = –0,54; p = 0,03). A direct correlation was found in patients with 
preserved left ventricular (LV) ejection fraction (EF) between the inotropic response of isolated trabeculae to 
β1-AR stimulation and the LVEF value (r = 0,64; p = 0,02). When dividing patients into groups according to 
the level of adrenoreactivity, i. e. according to the reaction of the isolated myocardium to β1,2-AR agonists, it 
was found that in patients with a strong reaction the level of average daily, average daily systolic blood pressure 
and pulse blood pressure was lower. Conclusion. As a result of the study, a relationship was found for the first 
time between changes in the inotropic potential of β1- and β2-AR stimulation of the right atrial myocardium 
and BP levels and morpho-functional changes in the heart. This is of significant importance for understanding 
the mechanisms of formation of hypertensive myocardial pathology and the role of sympathetic hyperactivation 
in the development of these processes. The obtained results indicate that cardiac remodeling in patients with 
a combination of coronary heart disease and hypertension is associated with the characteristics of β-AR activity 
according to inotropic stimulation data.

Key words: beta-adrenergic receptors, adrenoreactivity, resistant hypertension, coronary heart disease, 
sympathetic hyperactivation
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Однако их чувствительность тоже может менять-
ся, что сказывается на возможности проведения 
адекватной инотропной поддержки сократительной 
функции сердца [6, 7]. Остается актуальным выяс-
нение сопряженности между проявлением функцио-
нальной состоятельности систем, ответственных за 
гомеостаз кальция, и внутрисердечной гемодина-
мики в условиях гиперсимпатикотонии. Важно при 
этом отметить, что длительная активация адренер-
гических рецепторов у пациентов с артериальной 
гипертензией (АГ) имеет пагубные долгосрочные 
эффекты, приводящие к гипертрофии левого желу-
дочка (ГЛЖ) и последующему развитию сердечной 
недостаточности, что способствует прогрессирова-
нию сердечно-сосудистой заболеваемости и смерт-
ности [8].

Посредством СНС на ранних стадиях форми-
рования АГ активируются барорецепторы, увели-
чивая работу гладкомышечных клеток, что усили-
вает сердечную преднагрузку и постнагрузку [9]. 
Первоначально сократимость миокарда может быть 
увеличена, поскольку стимуляция β1-АР мобилизу-
ет внутриклеточные кальциевые каналы в кардио-
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миоцитах. Однако это также увеличивает потреб-
ность миокарда в кислороде, что при наличии ГЛЖ 
и других неблагоприятных структурных изменений 
в стенке левого желудочка усугубляет дальнейшее 
ухудшение работы миокарда, создавая порочный 
круг. Тесная корреляция между увеличением индек-
са массы миокарда левого желудочка (ММ ЛЖ), по-
вышенной мышечной активностью СНС, уровнем 
норадреналина в плазме крови и частотой сердеч-
ных сокращений иллюстрирует центральную роль 
симпатической гиперактивности в этих патологи-
ческих процессах [10, 11].

Эти проявления гипертензивно-опосредо-
ванного повреждения органов являются ключе-
выми этапами в континууме сердечно-сосудистых 
заболеваний между АГ и другими факторами ри-
ска и серьезными неблагоприятными сердечно-
сосудистыми событиями [12, 13].

Ранние стадии развития гипертензивной пато-
логии сердца остаются недостаточно изученными. 
Значительный прогресс в исследовании этой про-
блемы был достигнут в результате изучения физио-
логами плотности β1-АР и β2-АР и их функцио-
нальной реактивности в правом, левом предсер-
диях и левых папиллярных мышцах у пациентов 
с митральным стенозом. Во всех трех тканях плот-
ность β1-АР и β2-АР постепенно снижалась, когда 
степень сердечной недостаточности увеличивалась 
с функционального класса III до IV. Это уменьше-
ние плотности β1-АР и β2-АР сопровождалось ана-
логичным снижением сократительной реакции изо-
лированных электрически возбуждаемых папилляр-
ных мышц правого предсердия и левого желудочка 
на бета-адренергические агонисты. Таким образом, 
снижение функции сердечных β-АР является общим 
явлением при сердечной недостаточности, и ее сте-
пень связана со степенью сердечной недостаточ-
ности [14]. В другом исследовании при изучении 
биоптатов ушка правого предсердия определяли по-
казатели адренореактивности у пациентов с хрони-
ческой сердечной недостаточностью (ХСН). Доказа-
но, что амплитуда вызванных сокращений полосок 
миокарда из ушка правого предсердия пациентов 
с ХСН III функционального класса находится в пря-
мой зависимости от величины фракции выброса 
(ФВ) ЛЖ, т. е. сократимость изолированного мио-
карда отражает сократимость ЛЖ сердца [15, 16].

В работах С. А. Афанасьева и коллег (2024) по-
казано, что β-АР вовлечены в реализацию сократи-
тельной функции сердца пациентов и с сохранен-
ной, и с низкой ФВ. Положительная инотропная 
реакция миокарда пациентов с сохраненной ФВ мо-
жет реализоваться при стимуляции β1-АР, тогда как 
повышение силы сокращения у пациентов с низкой 

ФВ может развиваться на фоне стимуляции β2-АР, 
что может отражать различную выраженность ре-
моделирования камер сердца и состояние нейрогу-
моральной регуляции в условиях патологии [17].

Инотропная функция кардиомиоцитов изуча-
лась и при сочетании обструктивной ишемической 
болезни сердца (ИБС) с сахарным диабетом (СД). 
При сочетанном развитии ИБС и СД 2‑го типа (с не-
большим сроком заболевания) сохранение инотроп-
ных возможностей миокарда выражено в большей 
степени и реализуется как на уровне изолирован-
ных мышечных полосок, так и на уровне целого 
сердца [18].

Применительно к больным с АГ подобные дан-
ные до настоящего времени отсутствовали, хотя из-
вестно, что заболевание является наиболее частой 
причиной возникновения кардиальных нарушений. 
В связи с этим целью данной работы было изуче-
ние инотропного потенциала стимуляции β1‐ и β2‐ 
в изолированных трабекулах правого предсердия 
у пациентов с АГ и обструктивным коронарным 
атеросклерозом, направленных на операцию аор-
токоронарного шунтирования.

Материалы и методы
В одноцентровое открытое исследование, прове-

денное на базе НИИ кардиологии Томского НИМЦ, 
включено 17 человек с резистентной АГ (РАГ) в со-
четании с ИБС, направленных на открытую опе-
рацию реваскуляризации миокарда в объеме коро-
нарного шунтирования в связи с многососудистым 
атеросклеротическим поражением коронарного рус-
ла. Критериями исключения явились: симптомати-
ческий характер гипертензии, хроническая болезнь 
почек С3-С4 стадии (скорость клубочковой филь-
трации (СКФ) менее 30 мл/мин). Средний возраст 
пациентов составил 63,8 ± 6,7 года, со значимым 
преобладанием мужчин (82 %) (табл. 1). СД 2‑го 
типа диагностирован у 65 % обследуемых, из них 
у половины человек не были достигнуты целевые 
показатели гликозилированного гемоглобина крови. 
Активными курильщиками были 47 %, и у такого же 
процента больных имело место ожирение I степени 
(средний индекс массы тела — 30,1 ± 4,7 кг/м2). Все 
включенные в исследование пациенты (100 %) при-
нимали с антиангинальной и антигипертензивной 
целью бета-адреноблокаторы.

Всем пациентам выполнялись клинические 
и лабораторно-инструментальные исследования 
с оценкой уровня креатинина крови и расчетом 
СКФ по формуле CKD-EPI, определение липидного 
спектра крови и гликозилированного гемоглобина. 
Каждый пациент принимал постоянную терапию 
минимум тремя антигипертензивными препарата-
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ми (среднее количество 3,6 ± 0,9), что, учитывая 
уровень АД, говорит о наличии у них контролиру-
емой резистентной АГ (среднесуточное систоли-
ческое артериальное давление (САД) / диастоличе-
ское (ДАД) по данным суточного мониторирования 
(СМАД) 128,4 ± 16,9/72,5 ± 9,0 мм рт. ст.).

СМАД с определением среднесуточных САД, 
ДАД и пульсового (ПАД) АД выполнялось си-
стемой автоматического измерения АВРМ‑04 
(Meditech, Венгрия), основанной на осцилломе-
трическом методе. Эхокардиографическое иссле-
дование проводилось на ультразвуковой системе 
экспертного класса в соответствии со стандартным 
протоколом из парастернального и апикального до-
ступов.

Сократительную функцию миокарда изучали 
ex vivo на изолированных мышечных препаратах 
(трабекулы ушка правого предсердия), получен-
ных во время установки венозной канюли у паци-
ентов, подключенных к аппарату искусственного 
кровообращения во время аортокоронарного шун-
тирования. Инотропный ответ трабекул оценивали 
в изометрическом режиме. Для воздействия на β1- 
и β2-АР использовали агонисты на фоне предвари-
тельной блокады α-АР.

Полученные фрагменты ушка правого пред-
сердия использовали для выделения мышечных 
трабекул (диаметром 0,5–0,7 мм и длиной 5–6 мм) 
и исследования их сократительной активности на 
установке (Scientific Instruments GmbH, Германия). 
Сократительную активность регистрировали в изо-
метрическом режиме при постоянной электриче-
ской стимуляции с частотой 0,5 Гц прямоугольными 
импульсами 5 мс. Оценивали развиваемое трабеку-
лой напряжение в пересчете на ее диаметр (мН/мм) 
в базовых условиях и на фоне фармакологического 
воздействия.

Для воздействия на β1- и β2-АР изолированных 
трабекул использовали норадреналин и адреналин. 
Для исключения возможного влияния на инотроп-
ную реакцию трабекул α-АР проводили предвари-
тельную блокаду этих рецепторов фентоламином 
в концентрации 10–6 М.

Оценку изменения инотропной реакции по-
сле стимуляции β1-АР проводили в  процентах 
относительно инотропной реакции на фоне бло-
кады α-АР; или инотропной реакции после сти-
муляции β2-АР в процентах относительно ино-
тропной реакции после стимуляции β1-АР. Общая 
β-адренореактивность трабекул включала их ино-
тропную реакцию после стимуляции β1- и β2-АР 
и рассчитывалась в процентах как инотропная реак-
ция на фоне адреналина (с фентоламином) относи-
тельно инотропной реакции на фоне блокады α-АР 
(фентоламином) без норадреналина. Критериями 
сильного инотропного ответа считали прирост ам-
плитуды при стимуляции β-АР > 10 % и слабого — 
< 10 % (рис. 1).

Статистическую обработку полученных данных 
проводили в программе Statistica 10.0. Согласие 

Таблица 1
КЛИНИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА 

ПАЦИЕНТОВ

Показатель М ± SD / n (%) / 
Me [Q25; Q75]

Мужской пол, n (%) 14 (82 %)

Возраст, годы 65 [54; 74]

Курение, n (%) 8 (47 %)

СД 2‑го типа, n (%) 11 (65 %)

ИМТ, n (%) 30,1 ± 4,7

HbA1c, % 7,9 ± 0,9

Общий холестерин, ммоль/л 3,9 ± 0,9

ЛНП, ммоль/л 2,0 ± 0,7

ЛВП, ммоль/л 0,9 ± 0,2

СКФ (формула СKD-EPI), 
мл/мин/1,73 м2 77,5 ± 15,2

24-САД, мм рт. ст. 128,4 ± 16,9

24-ДАД, мм рт. ст. 72,5 ± 9,0

Количество антигипертен-
зивных препаратов 3,6 ± 0,9

Частота приема препаратов:

бета-блокаторы 100 %

статины 100 %

ацетилсалициловая кислота 100 %

ИАПФ 65 %

БРА 35 %

антагонисты кальция 47 %

диуретики 59 %

антагонисты альдостерона 29 %

Примечание: СД — сахарный диабет; ИМТ — индекс 
массы тела; HbA1c — гликозилированный гемоглобин; ЛНП — 
липопротеины низкой плотности; ЛВП — липопротеины вы-
сокой плотности; СКФ — скорость клубочковой фильтрации; 
САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диа-
столическое артериальное давление; ИАПФ — ингибиторы 
ангиотензинпревращающего фермента; БРА — блокаторы ре-
цепторов ангиотензина II.
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с нормальным законом распределения признаков 
проверяли с помощью критериев Колмогорова–
Смирнова и Шапиро–Уилка. При нормальном рас-
пределении непрерывные переменные представляли 
в виде средней величины и стандартного отклоне-
ния — M ± SD, в отсутствие нормального распре-
деления — в виде медианы и межквартильного ин-
тервала — Me [25‑й процентиль; 75‑й процентиль]. 

Оценку корреляций осуществляли с использовани-
ем параметрического коэффициента корреляции 
Пирсона. Критическим уровнем значимости p для 
всех используемых процедур статистического ана-
лиза считали 0,05.

Результаты
По результатам проведенного корреляционно-

го анализа обнаружено, что инотропная реакция 
трабекул на стимуляцию β1-АР у больных с РАГ 
имеет отрицательную корреляцию с величиной ММ 
ЛЖ (r = –0,52; p = 0,04) и с уровнем среднесуточ-
ного ДАД по данным СМАД (r = –0,64; p = 0,009) 
(рис. 2).

Также обнаружена отрицательная связь ино-
тропного ответа изолированных трабекул при сти-
муляции β2-АР с размерами задней стенки ЛЖ 
(ЗСЛЖ) (r = –0,50; p = 0,04) и размерами левого 
предсердия (ЛП) (r = –0,54; p = 0,03) (рис. 3).

Средний уровень ФВ ЛЖ у всех включенных 
в исследование пациентов по данным проведенной 
эхокардиографии составил 56,2 ± 13,6 %. У 4 че- 
ловек ФВ ЛЖ была менее 50 %. Таким образом, 
пациенты были разделены на 2 группы: 1‑я группа 
(n = 13) с сохраненной ФВ ЛЖ (62,8 ± 5,9 %) и 2‑я 
группа (n = 4) с низкой и умеренно низкой ФВ ЛЖ 
(35,0 ± 7,7 %). Значимых различий по полу, возра-
сту, уровням лабораторных показателей и наличию 
факторов риска выявлено не было. Однако обнару-
жено, что у больных 1‑й группы ФВ ЛЖ коррели-
рует с инотропным ответом изолированных тра-
бекул при стимуляции β1-АР (r = 0,64; p = 0,02), 
у пациентов 2‑й группы такой связи не выявлено 
(р = 0,56) (рис. 4).

Рисунок 1. Типичный вид механограммы  
инотропного ответа мышечных трабекул  

миокарда человека на стимуляцию
β-адренорецепторов

Примечание: А — слабый инотропный ответ после сти-
муляции β-адренорецепторов; Б — сильный инотропный ответ 
после стимуляции β-адренорецепторов.

Рисунок 2. Корреляция стимуляции β1‑адренорецепторов 
с массой миокарда левого желудочка и диастолическим артериальным давлением

Примечание: β1-АР — β1‑адренорецепторы; ММ ЛЖ — масса миокарда левого желудочка; ДАД — диастолическое арте-
риальное давление.
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Адренореактивность оценивалась по реакции 
изолированного миокарда на агонисты β1,2-АР, на 
основании чего также были сформированы груп-
пы пациентов: группа со слабой реакцией (n = 5) и 
группа с сильной реакцией (n = 5) на оба типа ре-
цепторов. Обе группы были сопоставимы по поло-
возрастному составу. Нами выявлена статистиче-
ски значимая разница по уровню среднесуточного 
и среднедневного САД, среднесуточного ПАД у па-
циентов с разной адренореактивностью (табл. 2).

Обсуждение
Согласно полученным данным, гипертензивные 

изменения сердца в виде увеличения ММ ЛЖ, тол-

щины ЗСЛЖ и размеров ЛП сопровождались мень-
шей инотропной реакцией трабекул на стимуля-
цию β-АР. Поскольку процессы ГЛЖ тесно связаны 
с симпатической активацией, длительная симпати-
котония приводит к десенситизации адренорецеп-
торного аппарата, что может объяснять полученные 
взаимосвязи. При этом увеличение ММЛЖ проис-
ходит не только по причине гипертрофии кардио-
миоцитов, но и вследствие увеличения объема ин-
терстициального компонента, в частности, вслед-
ствие фиброза и стеатоза. Такая, на первый взгляд, 
«адаптивная ГЛЖ» со временем может стать при-
чиной развития ХСН, а снижение инотропной ак-
тивности кардиомиоцитов еще более ускоряет ее 
прогрессирование.

Увеличение ДАД в нашем исследовании так-
же сопровождалось меньшим инотропным ответом 
изолированных трабекул при стимуляции β1-АР. 
Повышение ДАД, как правило, отражает увеличе-
ние общего периферического сосудистого сопро-
тивления (ОПСС), в том числе за счет симпатиче-
ской вазоконстрикции, следствием которой является 
снижение чувствительности β-АР кардиомиоцитов. 
С этих позиций обнаруженная нами взаимосвязь 
имеет вполне логичное патофизиологическое обо-
снование. При этом увеличение постнагрузки на 
миокард вследствие возрастания ДАД может слу-
жить дополнительным стимулом для ГЛЖ.

Вместе с тем влияние повышения ДАД на кро-
воснабжение миокарда не является однозначным. 
С одной стороны, повышение ДАД отражает воз-
растание ОПСС, которое может ухудшать тканевую 
перфузию и сопровождаться развитием реактивного 
фиброза вследствие диффузного отложения коллаге-

Рисунок 4. Корреляция стимуляции 
β1‑адренорецепторов с фракцией выброса 

левого желудочка

Примечание: β1-АР — β1‑адренорецепторы; ФВ ЛЖ — 
фракция выброса левого желудочка.

Рисунок 3. Корреляция стимуляции β2‑адренорецепторов с толщиной задней стенки  
левого желудочка и размером левого предсердия

Примечание: β2-АР — β2‑адренорецепторы; ЗС ЛЖ — толщина задней стенки левого желудочка; ЛП — размер левого 
предсердия.
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на в интерстициальном пространстве и периваску-
лярной области. Но, с другой стороны, у больных 
с обструктивным многососудистым атеросклерозом 
увеличение ДАД может улучшать миокардиальный 
кровоток, имеющий преимущественно диастоли-
ческую природу, а также стимулировать развитие 
коллатералей, напрямую зависящее от касательно-
го напряжения сдвига на поверхности эндотелия.

Как известно, в нормальном миокарде преобла-
дают β1-АР. В условиях ИБС начинают преобладать 
β2-АР. Это связывают со снижением присутствия 
β1-АР, тогда как представительство β2-АР не изме-
няется. Выявленная нами прямая связь инотропного 
ответа изолированных трабекул с уровнем ФВ ЛЖ 
подтверждает участие β1-АР в реализации сократи-
тельной функции миокарда ЛЖ. При этом уменьше-
ние чувствительности β1-АР может быть одним из 
механизмов снижения систолической функции ЛЖ 
вплоть до ХСН с низкой ФВ. Вместе с тем снижение 
активности β1-АР было ассоциировано с возраста-
нием ДАД, что может косвенно отражать активацию 
коллатерализации [19, 20].

Интересно отметить, что процессы ремоделиро-
вания ЛЖ имели взаимосвязи со снижением ино-
тропного ответа β1-АР и β2-АР, тогда как ремоде-
лирование ЛП в виде его расширения было ассоци-
ировано с уменьшением инотропного ответа только 
β2-АР. Снижение инотропного ответа на оба типа 
рецепторов может свидетельствовать об однона-
правленности изменений активности этих рецепто-
ров у больных АГ в сочетании с многососудистым 
обструктивным атеросклерозом. Но это также мо-
жет отражать определенную стадийность этих из-
менений. Ее суть заключается в последовательно-
сти десенситизации АР в ЛЖ и ЛП в соответствии 
с закономерностями развития диастолической дис-
функции. Как известно, увеличение ЛП свидетель-
ствует о возрастании преднагрузки, но оно также 

отражает фундаментальный закон влияния предна-
грузки на внешнюю работу сердца для повышения 
инотропии. Таким образом, ремоделирование ЛП 
в условиях снижения чувствительности β-АР к сти-
мулирующему влиянию катехоламинов, во‑первых, 
может быть проявлением более продвинутой стадии 
диастолической дисфункции, а во‑вторых, служить 
одним из компенсаторных механизмов сохранения 
ударной работы сердца у больных с нарушением 
миокардиального кровотока.

Более высокие значения САД и ПАД у лиц со 
сниженным ответом на инотропную стимуляцию 
(отражающим снижение чувствительности β-АР) 
могут подтверждать роль симпатической активации 
в механизмах повышения АД и увеличения сосуди-
стой жесткости. Сильный инотропный эффект от-
ражает сохранение β-адренергического компонента 
регуляции АД, и это соответствует его хорошему 
контролю. Слабый инотропный ответ может свиде-
тельствовать о компенсаторном подавлении (адре-
нореактивности) обоих подтипов рецепторов, что 
сопряжено с утратой контроля АД. Таким образом, 
высокое АД и связанные с ним механизмы запуска-
ют подавление активности β-АР.

Заключение
В результате выполненного исследования впер-

вые обнаружена связь изменений инотропного по-
тенциала стимуляции β1‐ и β2‐АР миокарда ЛП 
с уровнями АД и морфофункциональными изме-
нениями сердца. Это имеет существенное значение 
для понимания механизмов формирования гипер-
тензивной патологии миокарда и роли симпатиче-
ской гиперактивации в развитии этих процессов. 
Полученные результаты свидетельствуют о том, что 
ремоделирирование сердца у больных с сочетанием 
ИБС и АГ связано с особенностями активности β-
АР по данным инотропной реакции.

Таблица 2
ПОКАЗАТЕЛИ СУТОЧНОГО МОНИТОРИРОВАНИЯ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ 

С РАЗЛИЧИЕМ В ДВУХ ПОЛУЧЕННЫХ ГРУППАХ

1‑я группа
(слабая реакция на β1,2-АР),

Me [Q25; Q75]

2‑я группа 
(сильная реакция на β1,2-АР),

Me [Q25; Q75]
p

24 САД, мм рт. ст. 139,5 [131,0; 148,0] 118,8 [115,0; 124,0] 0,01

день САД, мм рт. ст. 141,5 [132,0; 151,0] 121,0 [119,0; 127,0] 0,03

24 ПАД, мм рт. ст. 62,3 [53,0; 69,0] 49,2 [50,0; 51,0] 0,04

Примечание: β1,2-АР — бета1, бета2‑адренорецепторы; САД — систолическое артериальное давление; ПАД — пульсовое 
артериальное давление; 24 — среднесуточное значение; день — среднедневное значение; Me [Q25; Q75] — медиана [25‑й; 75‑й 
квартили].
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Ограничения исследования: малый объем 
выборки, не определялось количество β1- и β2‑адре-
норецепторов, что позволяет дифференцировать, 
чем обусловлены различия бета-адренореактивно-
сти, — плотностью β-АР или их дисфункцией.

Предметом будущих исследований может стать 
сопоставление инотропного ответа β1-АР и β2-АР 
с бета-адренореактивностью мембран эритроцитов. 
Увеличение этого показателя было документирова-
но у больных ХСН [21, 22], ИБС [23] и у пациентов 
с сочетанием РАГ и СД [24].
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